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ELOSZO

Orvostanhallgatoként leginkabb kronikus betegségben szenveddkkel talalkoztam, akik az
intézményi ellatdsukat kovetden eredeti kornyezetiikbe, valtozatlan egészségmagatartdssal
tértek vissza. Azt hallgatoként is lattam, hogy az egészségmagatartas egyes elemei esetleg
valtoztathatok, de szamos rizikotényezo, igy a hatranyos tarsadalmi-gazdasagi helyzet az egyén
altal alig befolyasolhat6. Ko&zismert, hogy a szegénység beteggé tesz, mert olyan
¢letkoriilményeket eredményez, amelyek hosszabb-rovidebb idé utdn megbetegitenek.
Orvostanhallgatoként kezdett el foglalkoztani az a probléma, hogy meddig terjed az egyén
felelossége az egészségi allapotat illetden, illetve hogyan és milyen eredménnyel segitheti az
allam az egyének egészségének megorzését. Ezek a kérdések a mai napig is érdeklddésem
kozéppontjaban allnak.

Az orvoslas tarsadalomtudomanyi vonatkozésai iranti érdeklédésem miatt 2001-ben jogot
kezdtem el tanulni, 2006-ban végeztem a Debreceni Egyetem Allam- és Jogtudomanyi Karan.
Parhuzamosan jogi tanulmanyaimmal nappali tagozatos PhD hallgatoként tudomanyos
kutatomunkat végeztem, Prof. Dr. Molnar Péter témavezetésével. Molnar professzor tur
els6dleges kutatési teriilete ugyan az orvosi pszichologia volt, de széleskorii tudomanyos
érdeklddése, pozitiv szemlélete €s lelkesedése magaval ragadatott.

PhD kutatasi tétmédm a komplemeter- és alternativ medicina hazai illetve Eurdpai Unios
szabalyozasaval foglalkozott (eldbbi esetben elsésorban ,,A természetgyogyaszati tevékenység
gyakorlasanak egyes kérdéseir6l” sz6l6 11/1997. (V. 28.) NM rendelet kovetkezményeivel). A
téma kidolgozasa ramutatott, hogy az egészségiigyi rendszer szabalyozasanak alapelvei hogyan
hatdrozzak meg az ellatasok elérhetdségét és az ellatas biztonsagossagat. PhD hallgatoként a
Magatartastudomanyi Intézetben lehetdségem volt a bioetika tobb teriiletével 1is
megismerkedni, ami ma is fontos részét képezi a kutatdsaimnak.

A PhD védést (2007) kdvetden Portugalidban, az Instituto de Biologia Molecular e Celular-ban
dolgoztam postdoc kutatoként, ahol jogi analizist végeztem, Anna Olsson témavezetésével. A
kutatasok fokuszaban az akkor hatdlyba 1ép6 ,,2010/63/EU irdnyelv a tudoményos célokra
felhasznalt 4llatok védelmérdl” allt. A jogi elemzés mellett tobb, a cukorbetegség
allatmodelljeinek validitasat leir6é projektben vettem részt. Ezen postdoc periddus nemcsak a
téma, hanem a modszertani fejlédés miatt is nagyon fontos volt szamomra, pl. kvalitativ
szovegelemzést (Koppenhagai Egyetem, Dania) a mai napig hasznalok munkdimban.
2013-ban koltoztem vissza Magyarorszagra; a Debreceni Egyetem Népegészségiigyi Karan a
Prof. Dr. Adany Réza éltal vezetett Megel6zé Orvostani Intézetben kezdtem el dolgozni, amely

intézet ma az Altalanos Orvostudomanyi Karhoz tartozik. Kutatasaim fokuszaba a
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cukorbetegség megeldzésére iranyuld EU szintli egészségpolitikai 1épések keriiltek. A kronikus
nem-fert6z6 megbetegedések rizikdfaktorai ellen ugyanis nem elegendd nemzeti szinten
fellépni, nemzetkozi 1épéseket is kell tenni. Az Eurdpai Uni6 altal biztositott jogi kdrnyezet
hatéssal van az egészségre, példaul iranyelv szabalyozza a dohdnytermékek hatarokon atnyulo
marketingjét a tagallamokban.

Az eltelt tobb mint egy évtized alatt megtapasztaltam, hogy a kutatas csapatmunka. Az egészség
tarsadalomban valé megjelenését elemzd kutatdsok igényelnek statisztikust, informatikust,
jogaszt, orvost és egyéb szakmak képviseldit, valamint a PhD és tudomanyos didkkdri hallgatok
kozremiikddése is elengedhetetleniil sziikséges.

Osszességében az elmult 15 évben tobb kutatési teriileten dolgoztam, amelyek mindegyike
fontos a szdmomra. Kutatdsaim jelenleg a kronikus nem-fert6z6 megbetegedések unids szintii
megelézésének szabalyozasi kérdéseire fokuszalnak. Reményeim szerint munkdink a jovében
olyan konnyen érthetd és implementdlhatd ajanlasokat eredményeznek majd, amelyek

tagallami szinten eldsegitik a kronikus nem-fert6zé megbetegedések megeldzését.
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1. BEVEZETES

1.1 A kronikus nem-fert6z6 megbetegedések okozta betegségteher az Eurépai Unio
tagallamaiban

A kronikus nem-fert6zd betegségek (noncommunicable disease, roviditve NCD) rendszerint
sokaig, gyakran évtizedekig tartd6 megbetegedések, amelyek genetikai, fiziologiai, kdrnyezeti
¢s egészségmagatartasi tényezOk Osszetett hatdsaként jelennek meg. Az NCD-k megfeleld
egészségmagatartassal jelentds mértékben megeldzhetok; ugyanakkor a dohéanyzas, a
mozgasszegény ¢életmod, a nem kiegyensulyozott taplalkozéas vagy a karos alkoholfogyasztas
jelentdsen novelik a kialakuldsuk kockazatat. Az NCD-k aranytalan mértékben sujtjak az
alacsony és kozepes jovedelmi orszagok lakossagat, illetve altalaban a rosszabb tarsadalmi-
gazdasagi helyzetben éloket.

A nagy mortalitassal jaro NCD-k koziil a négy leggyakoribb a daganatos megbetegedések, a
sziv- és érrendszeri betegségek, a cukorbetegség (diabetes mellitus, roviditve DM) és a kronikus
1égzdszervi betegségek, amelyek az Eurdpai Uni6 (European Union, roviditve EU) orszagaiban
tapasztalt betegségteher 80%-aért feleldsek, és az elkertilhetd korai halalozasok vezetd okai [1].
Az ¢életkorra standardizalt haldsesetek aranyat mutatja az 1. dbra, hangstlyozva, hogy a
mortalitds nem egyenletesen alakul a tagallamok kozott, orszagonként jelentds az eltérés a
kiilonb6zé NCD-k okozta haldlozasok aranyaban, lemagasabb Bulgaridban, Romaniaban ¢s

Magyarorszagon; legalacsonyabb Spanyolorszdgban, Luxemburgban és Franciaorszagban.

Kor szerint standardizalt haldlozasi ardny, mindkét nem, 2019 B Sziv- és érrendszeri betegségek
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1. abra Kronikus nem-fert6z6 megbetegedések okozta haldlozasi arany az Eurdpai Unid
tagallamaiban.

Adatok forrasa: Global Burden of Disease (GBD) 2019 [2]
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Az NCD-k betegségterhe és kovetkezményes pénziigyi koltségei magasak, amelyek varhatéan
tovabb fognak novekedni [3], figyelembe véve az EU népességének eloregedését. Raadasul a
NCD-ben szenvedd embereket mas betegségek is stlyosabban érinthetik, ahogyan ezt a

COVID-19 pandémia is bebizonyitotta [4].

1.2 Betegségteher mérési modszerei

A jelenlegi, tényeken alapuld egészségpolitika, amelyet az "Egészséget minden politikaba"
(Health in All Policies, roviditve HiAP) elnevezésli kezdeményezé€s is tdmogat, vildgossa teszi
a betegségek, sériilések ¢és kockazati tényezdk okozta betegségteher koherens ¢és
Osszehasonlithatd becslésének sziikségességét. A népesség eloregedésével és a nem halalos
kimenetelli allapotok novekvo jelentéségével (pl. fogszuvasodas) parhuzamosan a népesség
egészségének olyan mérésére van sziikség, amely a megbetegedést és a haldlozast kombindlja,
¢s figyelembe veszi az egészségi allapothoz kapcsolhatdo életmindséget. A népesség
egészségének legfontosabb kompozit mérészama a rokkantsdggal korrigalt ¢életévek
mennyisége (disability-adjusted life year, roviditve DALY), amely kulcsfontossdga mérészam
a betegségteher szamszerlsitésében. A DALY-k szamszersitik a kiilonbséget egy tokéletes
egészségben leélt élet és az aktudlis egészségi allapot kozott, amelyet a betegség miatt elvesztett
egészséges ¢letévek szamanak (years lived with disability, roviditve YLD) és az id6 elott
elvesztett ¢letévek szamanak (years of life lost, roviditve YLL) 0sszege adja meg [5]. A DALY-
érték a betegségek, sériilések és kockazati tényezOk okozta egészségveszteség komparativ
nagysagrendjét szdmszerisiti kiilonb6z6 iddpontokban, életkor, nem és foldrajzi elhelyezkedés
szerint.

A 2. abra mutatja az NCD-k okozta DALY értékeket az EU tagallamaiban, 2019-ben. Az els6
¢s a masodik abra Gsszehasonlitasa soran jol latszik, hogy a Kozép- és Kelet-Eurdpa korabbi
szocialista tagallamaiban magasabbak az NCD-k okozta haldlozasi és a kapcsoloddo DALY
értekek; azonban fontos kiilonbségek is feltinnek: ha a haldlozasra fokuszéalunk, akkor a
kardiovaszkularis betegségek ¢és a daganatok okozta halalozas stlya a legnagyobb, a DALY
értékek esetén egyéb NCD-k sulya valik jelentdssé, pl. a mentalis betegségeke.
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2. abra Kronikus nem- fertéz6 megbetegedések okozta DALY értékek 100 000 fOre
vonatkoztatva az Eurdpai Uni6 tagallamaiban

Adatok forrasa: Global Burden of Disease (GBD) 2019 [2]

Ma, a betegségteher-megkozelités két legfontosabb globalis képviseldje az Egészségiigyi
Vilagszervezet (World Health Organization, roviditve WHO) és az Institute for Health Metrics
and Evaluation (roviditve IHME), University of Washington. Ezek az intézmények
meghatarozo szerepet jatszottak és jatszanak a globalis betegségteher (Global Burden of
Disease, roviditve GBD) tanulmanyok létrehozasaban, illetve a koncepcid népszeriisitésében
[6]. Napjainkban a GBD tanulmanyt vezet6 THME ¢évente frissitett adatokkal készit
tanulmanyokat a betegségek, sériilések és kockazati tényezok terheirdl, globalis, regionalis,
nemzeti €s egyre inkabb szubnacionalis szinten is [7].

A GBD tanulmanyok hatdsara tobb kutatd és népegészségiigyi intézet is alkalmazni kezdte a
GBD-tanulmany alapu betegségteher-megkozelitést, és betegségteher-vizsgalatokat inditott
konkrét okokra és/vagy foldrajzi teriileteken. Egy nemrégiben késziilt, DALY koncepcidt
tartalmazd, WHO Eurépai Régiojanak cikkeit feltérképezézé kozlemény szerint 6sszesen 198
tanulmanyt tettek kozzé 1997 és 2018 kozott, az Osszes 198 tanulmany koziil 17 a WHO
tanulmany volt. Ha nem vessziik figyelembe azt a 17 tobb orszagra kiterjedd tanulmanyt, amely
a régio egészére vagy nagy részére kiterjed, a régié tagallamainak mintegy felérdl talaltunk
publikacidkat: 53-bol 26-rol [8]. Vagyis az orszagok jelentds részében az életmindséget is

magaban foglalo betegségteher szdmitds gyakorlatilag nincs a fokuszban. Ugyanakkor, a
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betegségteher témaja jelentdssé valt a tudomanyos irodalomban, ahogy ezt a ,,burden of illness”
MeSH kulcsszavak (Medical Subject Headings, roviditve MeSH) ndvekvo eléfordulasa mutatja
a PubMed adatbazis cikkei esetén (Isd. 3. 4bra).
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3. abra Betegségteher koncepcidjanak megjelenése a PubMed kdzleményekben

Adatok forrasa: PubMed [9]

Tobb EU intézmény is elfogadta a betegségteher-megkozelitést a szakpolitikai intézkedések
egészségiigyi hatdsanak szamszertisitésére. Az Eurdpai Betegségmegel6zési €s Jarvanyvédelmi
Kozpont (European Centre for Disease Prevention and Control, roviditve ECDC) példéaul
elinditotta a Burden of Communicable Diseases in Europe, roviditve BCoDE projektet, amely
31 fertdz6 és 6 egészségiigyi ellatassal Osszefiiggd fert6zd betegségterhét mérte fel Eurdpaban
[10, 11].

Az ECDC-n kiviil egyéb EU intézmények is végeznek betegségteher vizsgalatokat, példaul az
Eurdopai Kornyezetvédelmi Ugyndkség (European Environment Agency, roviditve EEA)
légszennyezés témaban vagy az Eurdpai Sériilésmegeldzési Szovetség (European Association
for Injury Prevention, roviditve EuroSafe) sériilések témaban.

Az elmult években az Europai Bizottsag tobb olyan kutatasi projektet timogatott, amelyek az
egészségligyl informécids rendszerek fenntartdsdra és tovabbfejlesztésére iranyultak, Id.
BRIDGE Health vagy az InfAct projekt; illetve meg kell emliteni a Eurostat kiilonb6zd
egészségiigyi informacids tevékenységeit. Mivel a betegségteher szamitasok ,,j6 mindségii”
egészségiigyi adatokra épiilnek, ezek a projektek teremthetik meg azt az alapot, amelyre tovabbi

kutatasok épithetnek. Jelenleg egy "European Burden of Disease Network" (burden-eu)
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CA18218 cimii COST-akcid a betegségteher vizsgalatok szélesebb korti hasznalatat
népszerlsiti, ami nagy elérelépést eredményezett, kiilondsen a nem-fert6z0 betegségek

esetében [12, 13].

1.3 A kronikus nem-fert6zo betegségek problémajanak megkozelitése, Kiilonos
tekintettel az Europai Uniora

Az egészséges ¢letmod kialakitasa, illetve a legfontosabb NCD-k kockézati tényezdinek -
tobbek kozott a dohdnyzés, az egészségtelen taplalkozéds, a karos alkoholfogyasztas ¢és a
mozgasszegény ¢letmdd - csokkentésére iranyul6 beavatkozasok akar 80%-kal is csokkenthetik
az NCD-k eldfordulasat [14]. Ahogy az 1.1 alfejezetben szerepelt, az NCD-k etioldgidja
Osszetett, a klasszikus rizikotényezOkon tul tarsadalmi-gazdasagi valtozok is Gsszefiiggésbe
hozhatok az elhizdssal és az ebbdl kovetkezd kronikus betegségek eldéfordulasaval, igy pl. a
tarsadalmi-gazdasagi statusz [15], iskolai végzettség [16, 17], etnikai hovatartozas [18], és a
nem [19]. A hatranyos helyzethez kapcsolhato tarsadalmi-gazdasagi tényezdk és az NCD-k
kozotti ok-okozati kapesolat nem egyiranyt. Példaul, az elhizas és a tarsadalmi-gazdasagi
helyzet kozotti Osszetett kapcsolat az Eurdpai Unidban jol ismert. Az Eurostat (2014) adatai
jelentds egyenldtlenségeket mutatnak az egyes EU orszagok kozott a tilstulyos vagy elhizott
felndttek ardnyaban. Ez nemcsak az elhizés (és az ebbdl eredd kronikus betegségek) orszagok
kozotti egyenldtlen eloszlasat tiikrozi, hanem az elhizast meghatarozo tényezoket is az eurdpai
lakossag korében. Példaul, az iskolai végzettség és a testsuly kozotti kapcsolat esetén az
alacsonyabb iskolai végzettségli ndknél magasabb a tilstlyos vagy elhizott személyek aranya;
ahogy a ndk iskolai végzettsége nd, ugy csokken a tulsulyos vagy elhizott személyek aranya
[20]. A legmagasabb jovedelmi csoportba (az 6todik kvintilisbe) tartozok korében sokkal
alacsonyabb a tartos, kronikus betegségek vagy egészségiigyi problémak ardnya, mint a
legalacsonyabb jovedelmi csoportba (az elsd és masodik kvintilisbe) tartozok korében [21]. Aki
beteg, kevésbé képes munkat vallalni, ami tovabb mélyitheti a hatranyos tarsadalmi-gazdasagi
helyzetet. A kiszolgaltatott helyzetben ¢l6 embereket aranytalanul nagy mértékben érintik az
elhizast okozd kornyezet egészségiigyi kockézatai, példaul a kevesebb lehetOségiik a
testmozgésra vagy a friss zoldségek €és gyiimdlcsok magasabb 4ra miatt kiegyensulyozatlanné
valik a taplalkozasuk, kiilondsen az EU alacsonyabb jovedelmii orszdgaiban [21, 22].

A tarsadalmi-gazdasagi tényezok legalabb négyféleképpen alakitjak az NCD-k eléfordulésat és
a tarsadalmon beliili eloszlasat. E10szor is, jelentds mértékben meghatarozzak az NCD-k négy
f6 magatartasi kockazati tényezdjének - azaz az egészségtelen taplalkozas, a mozgasszegény

¢letmod, a dohanyzas ¢és a tilzott alkoholfogyasztas -, valamint harom, az NCD-k kockazatat
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jelentd egészségi allapot - nevezetesen a magas vérnyomas, az elhizas és a DM - el6fordulésat.
Masodszor, a tarsadalmi-gazdasagi tényezok olyan helyzetet alakitanak ki, amelyek hatéssal
vannak a mentdlis egészségre ¢és az NCD-k kialakuldsara. A stressz olyan
egészségmagatartassal hozhato Osszefiiggésbe, amely a NCD-k kockéazatat noveli. Harmadszor,
a specifikus NCD-khez kapcsolhatd szennyezd anyagoknak vald kornyezeti Kkitettség
tarsadalmi-gazdasagi tényezok altal befolyasolt. Negyedszer, a tarsadalmi-gazdasagi tényezok
befolyasoljadk az NCD-k masodlagos megeldzését, diagnosztizalasat és kezelését, beleértve

példaul a gydgyszerek megfizethetoségét [23].

Az NCD-k megeldzésérére iranyuld szakpolitikak kevéssé sikeresek. (Szakpolitikdk a tag
értelemben vett szabalyozd dokumentumok, magukban foglalva torvényeket, rendeleteket,
illetve nem koételezd érvényli ajanlasokat is [24].) Allen et al. 2020-as cikke alapjan a
taplalkozassal kapcsolatos szakpolitikdk szama globalisan ndvekedett, mig az alkohollal és a
testmozgassal kapcsolatos hatalyos szakpolitikdk szdma a legnagyobb valdszintiséggel
csokkent. A magas jovedelmli orszagok, amelyek az egészségligybe ¢és az oktatisba
invesztalnak, eredményesebbek a szakpolitikak elfogadéasa terén [25]. Azonban a sikertelenség
nem pusztan az implementalt szakpolitikdk szamdban mutatkozik meg. A jelenlegi
egészseégligyi szakpolitikdk inkédbb az egyénekre 0sszpontositanak, rajuk haritva a cselekvés
terhét, figyelmen kiviil hagyva mas szereplok pl. a gyartok és a marketingcégek feleldsségét és
lehetdségeit [26]. Egy masik, gyakran emlitett probléma a megfelelé végrehajtas hidnya,
nevezetesen az Onszabalyozasra és Onkéntes kodexekre hagyatkozo szabalyozéas. Példaul a
gyermekeknek szant ,egészségtelen” ¢élelmiszerek online reklamozasat vagy az
¢lelmiszerekben taldlhaté finomitott cukor és sO hasznélatit korlatozé szabélyok
eredménytelensége hatarozottabb szabalyozasi intézkedések sziikségességére hivja fel a
figyelmet [27]. Ugyan a relevans nemzeti szakpolitikdkban dramai nyelvezetet talalt egy a
gyermekkori elhizast vizsgald tanulmany, a ténylegesen elfogadott beavatkozasok szerények —
gyakran koz- és maganszféra kozotti partnerségen alapuld megoldasok- voltak [28, 29]. A
WHO ugyan jogszabalyban eldirt, kotelezd érvényli intézkedéseket javasol, a nemzeti
kormanyok azonban tovabbra is inkdbb a helyi hatosagok ¢és az iskoladk 6nkéntes intézkedéseire
tamaszkodnak, ezzel a feleldsséget a sziilokre haritva [28].

Az Egyesiilt Nemzetek Szervezete (United Nations, roviditve UN), a WHO ¢és regionalis irodai
szamos stratégiat kezdeményeztek a NCD-k problémajanak kezelésére [30-32], de — a
,Dohanyzas-ellendrzési Keretegyezmény” kivételével - ezen erdfeszitések nem kotelezd erejii

egyezményként vagy egyéb szamonkérhetd jogszabalyként jelentek meg, hanem cselekvési
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tervek és ajanlasok formajaban [33]. A UN elsé magas szintii politikai nyilatkozatat az NCD-
r6l 2011-ben [34] a ,,Nem fert6zé betegségek megeldzésérdl és ellendrzésérdl szold globalis
cselekvési terv” (Global Action Plan for the Prevention and Control of Non-communicable
Diseases 2013-2020) kovette [31]. A globalis monitoring keretrendszert (NCD Global
Monitoring Framework) a 2013. évi hatvanhatodik Egészségiigyi Vilagkozgytilésen [35]
fogadtak el, majd a 2014-es masodik magas szintli UN talalkozon elfogadott, hataridokkel
korbebastyazott kotelezettségvallalasok egészitették ki [32]. A UN Kozgytilése 2018-ban
tartotta harmadik magas szintii iilését a nem fertdz6 betegségekrdl [36], ahol attekintették az
elért célokat, és konszenzust alakitottak ki a 2018-2030-as iddszakra vonatkozd tovabbi
teendokrol. A fenntarthato fejlodési célok (Sustainable Development Goals, roviditve SDGs)
[37] és a WHO europai egészségpolitikdjanak kerete, az ,,Egészség 2020” (Health 2020)
stratégia az NCD-k okozta korai halalozas csokkentését is konkrét célként tartalmazza [38]. Az
SDG 3.4. célkitlizése az NCD-k okozta korai haldlozas egyharmadaval vald csokkentését
a kitlizott célok jelentds része nem fog megvaldsulni, az sem, amelyik a cukorbetegségre
iranyul. Nem val6szin{i, hogy az elhizés és a cukorbetegség novekedését sikeriil megallitani a

Régi6 orszagaiban, marad 2025-ig a novekvo gyakorisag [39].

crer

crcr

(WHO action plan for the prevention and control of NCDs in the WHO European Region 2016—
2025), amelynek célja, hogy 2025-re megteremtse az egészséges, kevesebb idd eldtti
halalozéssal jard és nem fert6zé betegségektél mentes Europat [31]. Ez a cselekvési terv
elismeri a korméanyok vezetd szerepét az NCD-k novekvd kihivasanak kezelésében, és
hangsulyozza a helytelen taplalkozéds, a mozgéasszegény életmod és az NCD-k kozotti
kapcsolatot [40]. Meghatarozza azokat a szakpolitikai lehetdségeket, amelyeket a kormanyok a
kiilonb6z6 szinteken alkalmazhatnanak, €s olyan értékelési szempontokat ad, amely alapjan a
kormanyzati intézkedések struktrajat, folyamatat ¢s kimenetét értékelni lehet. A javasolt
szakpolitikai lehetdségek kategoriai: (1) az egyéni szintli viselkedésvaltozas, (2) a szervezeti
szintli meghatarozo tényezok, amelyek a tarsadalmi és fizikai kdrnyezetre terjednek ki, és (3) a
makro-kornyezeti meghatarozo tényezok, amelyek magukban foglaljak a koltségvetési politikat
¢s az infrastruktarat. Az ezeket a szinteket atfogd, tobb 0Osszetevobdl allo szakpolitikédk
hatékonyabbak az életmodbeli valtozas elérésében, mint az egyetlen szinten torténd fellépés;
bar elismerik, hogy a makro-kdrnyezeti szakpolitikdk implementalasa aktuélpolitikai kihivast

jelenthet [41].
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Jelenleg az EU-ban a tagallamok és az EU jogalkotasi hataskorrel és felelosséggel rendelkezik
az NCD-k megel6zését célzo szakpolitikak megalkotasara. Az EU miikodésérdl szolo szerzodés
(Treaty on the Functioning of the European Union, réviditve TFEU) hangstlyozza az egészség
kiemelkedd fontossdgat, kimondva, hogy "Valamennyi unids politika ¢€s tevékenység
meghatarozasa és végrehajtdsa soran biztositani kell az emberi egészségvédelem magas
szintjét." (TFEU 168. cikkének (1) bekezdése) [42]. Az egészségiigyért valo feleldsség azonban
nem egyenlden oszlik meg az EU ¢és a tagallamok kozott: az egészségvédelem és az
egészségiigyi rendszerek funkcidinak biztositdsa elsdsorban a tagallamok hataskorébe tartozik,
maga az EU néhany teriileten rendelkezik kifejezetten hataskorrel, pl. a kdzegészségiigy (168.
cikk). Jelenleg a TFEU 168. cikke nem biztosit jogalapot a nemzeti jogszabalyok unids szintii
kotelez6 harmonizacidjara az NCD-k megeldzése és kezelése érdekében, viszont lehetdséget
biztosit az EU szamara az egészségiigy teriiletén nem kotelezd erejli, tdmogato intézkedések
meghozatalara nem kotelezd erejli szakpolitikak, koztiik iranymutatasok, zold konyvek vagy
nemzetkozi kotelezettségvallalasok formajaban. Szamos, a rizikdtényezoket részlegesen lefedd
szakpolitikai dokumentum jelent meg az elhizéssal, a fizikai inaktivitassal €s az egészségtelen
taplalkozassal kapcsolatban [43-46]. Az NCD-k elleni koherens fellépést siirgeti az ujonnan
megjelent “Towards an EU-Strategic Framework for the Prevention of Non-communicable
Diseases” cimli dokumentum, amely megéllapitja, hogy az NCD-k effektiv megeldzésére unids
stratégiai keret 1étrehozasa sziikséges [47].

Fontos latni, hogy az NCD-k megel6zése terén az EU nem teljesen eszkoztelen. Mégha a TFEU
168. cikke nem is, pl. a 114. cikk, amely a belsd piac harmonizacidjaval foglalkozik, sulyt
ad/adhat az NCD-k megelézésének a szabalyozasaban. Igy a 114. cikk (3) bekezdését vették
jogalapul a dohanytermékekrdl szolo iranyelv (2014/40/EU iranyelv) vagy a fogyasztok
¢lelmiszerekkel kapcsolatos tajékoztatasarol szolo eurdpai parlamenti €s tandcsi rendelet
(1169/2011/EU) megalkotasakor [48, 49].

Az EU-ban szdmos NCD-t tdmogatd szakmai szervezet mikodik, amelyek igyekeznek
tamogatni az unids szintl intézkedések meghozatalat. A European Chronic Disease Alliance
(ECDA), az European Public Health Alliance (EPHA) ¢és a NCD Alliance kozo6s
dokumentuméaban a nem fert6z6 betegségek megelézésére iranyuld unids stratégiai keret
l1étrehozasara szolit fel 2030-ig. Ez a dokumentum ravilagit az NCD-kel kapcsolatos unios
szakpolitikdk hianyossagaira, és megvilagitja az Europai Bizottsag jogi szerepét az egészséget
meghataroz6 tényezok és a megeldzés kezelésében. A k6zos dokumentum szerint az EU-nak
az egészséget befolyasold tényezdkre és az ¢letmodra sszpontositva, ktelezd és nem kdtelezd

ereji szakpolitikdk révén kell kezelnie a nem fert6zé betegségeket [3]. Ennek megfeleléen
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felszolitjak az eurdpai intézményeket, hogy 2030-ig valdsitsak meg a nem fert6z6 betegségek
hatékonyabb megeldzését.

Az Eurdpai Bizottsag elinditotta a "Healthier together - EU Non-Communicable Diseases
Initiative" (EU NCD Initiative) cimli kezdeményezést, hogy tdmogassa az EU tagéllamait a
fobb NCD-k okozta terhek csokkentése és a polgarok egészségi allapotanak javitasa érdekében
a hatékony szakpolitikdk ¢és intézkedések meghatarozasaban ¢és végrehajtasaban [50]. A
kezdeményezés, ami 2022 mdésodik felében nyeri el elsé publikalhaté allapotat, a promdciora
¢s a megeldzésre Osszpontosit, tamogathatja a jobb ismereteket és adatok eldallitasat, a sziirést
¢s korai felismerést, a diagnozist és a kezelés iranyitasat, valamint a betegek életmindségét is.
A kezdeményezés a 2022-2027 kozotti idészakra vonatkozik, és ot teriiletet foglal magaban:
sziv- és érrendszeri betegségek, cukorbetegség, kronikus 1égzdszervi betegségek, mentdlis
egészség ¢és neurologiai rendellenességek, valamint egy atfogd, az egészséget meghatarozo

tényezokkel foglalkoz¢ teriilet [1].

1.4  NCD-k megelozését szolgalo szakpolitikak az Europai Unioban, kiillonos
tekintettel a taplalkozasra

Mig az EU dohanyzés-ellendrzési stratégiaja a hagyomanyos ,,command-and-control”
megkozelitést részesitette elényben, az alkoholstratégia pedig az Onszabalyozast, addig a
taplalkozas teriiletén az EU a direkt szabalyozas és az dnszabalyozas kombinacidjat alkalmazza.
Az elhizas megel6zésérdl szolo fehér konyv (Obesity Prevention White Paper) integralt unios
megkozelitést fogalmazott meg a helytelen taplalkozéasbol, talsulybol és elhizasbol eredd
csak a bizonyitékokon alapul6d, megel6zo jellegli, minél tobb érdekelt félre kiterjedd stratégia
érheti el, hogy az egyének javitani tudjanak ¢életmoédjukon. Mindazonaltal az EU
amelyekben az EU-nak egyértelmli szerepet kell jatszania, sziikség esetén kdotelezd erejli
szabalyok elfogadtatasaval is. A stratégia felsorolja az elhizds megel6zése szempontjabol
relevans unios szakpolitikékat: fogyasztovédelmi politika és belsé piaci jog; audiovizudlis és
médiapolitika; ¢élelmiszeripari-szakpolitikdk; agrarpolitika; kozlekedési és sportpolitika;
valamint ifjisagi és tarsadalmi integracios politika. Ez azt sugallja, hogy a Bizottsag a
taplalkozas és a testmozgas terén erOteljesebb unids szerepvallalast tervez, mint az
alkoholtartalmu italok terén, amit kiilondsen az évek soran elfogadott, az élelmiszerekkel

kapcsolatos tajékoztatasra vonatkozé szabalyok sora mutat [51].

14



varga.orsolya 1 22

EU szinten a fogyasztok élelmiszerekkel kapcsolatos tdjékoztatasarol szolo 2011. évi 1169.
rendelet (regulation 1169 of 2011 on Food Information to Consumers, roviditve FIC-regulation)
célja, hogy altaldnos keretet biztositson a fogyasztok tajékoztatdsdra az élelmiszerekben
talalhato tapanyagokrdl, hogy az unids polgarok tisztdban legyenek étrendjiik tapanyag-
Osszetételével [52]. A tajékoztatas a rendelet fontos kiindulopont volt, de a WHO adatai azt

mutatjak, hogy a 2014-es alkalmazéasa 6ta az NCD-k trendje ténylegesen nem javult.

A kozelmultban a Von der Leyen-bizottsag a "Farm to Fork Strategy" elnevezésii stratégiat
fogadta el, amely a holisztikusabb "Green Deal" (a gazdasag 2050-ig torténd szén-dioxid-
mentesitésére iranyuld eurdpai terv) mezdgazdasagi agat képezi. A "Farm to Fork Strategy"
célja, hogy az élelmiszerlancokat atlathatova és kornyezeti szempontbodl fenntarthatdva tegye;
lehetdvé téve a fogyasztok szdmara, hogy tajékozottak és egészségesek maradjanak, és
fenntarthat6 dontéseket hozzanak a taplalkozasukkal kapcsolatban [53]. Ebben a stratégiaban -
valamint az ugyanezen Bizottsag altal tiamogatott mas kiegészit6 intézkedésekben (pl. DG Sante
eurdpai daganatos megbetegedések elleni terve és az Health4EU program) - az Eurodpai
Bizottsag jogalkotasi kezdeményezéseket javasolt a csomagolas elején talalhatdo harmonizalt
tapértékjelolésre, valamint a hus- €s alkoholfogyasztas csokkentésére iranyul6 intézkedésekre,
tovabba az iskolai gyiimolcs- és zOldségfélékre vonatkozo rendelkezések feliilvizsgalatara [54].
Tekintettel a tdplalkozas és az egészségligyi problémak kozotti 6sszefiiggésre, néhdny tagallam
a taplalkozasi szakpolitikdkakon tal, olyan allami szakpolitikékat és intézkedeseket vezetett be,
amelyek célja a populacid altalanos egészségi allapotanak javitdsa. A leggyakoribbak az
oktatasi szakpolitikai eszkozok, a kommunikéacidos kampanyok és a fiskalis politikdk
(adozas/tdmogatasok). A lakossag hagyomadnyaitol, bevételétdl, stb. fliggben egyes
kozpolitikdk hatékonyabbnak bizonyultak, mint masok [54]. A szakirodalomban a leginkabb

elemzettek a kovetkezOok:

o Adoézés: magas ado az "egészségtelen" élelmiszerekre és alacsony add az "egészséges"
¢lelmiszerekre; tamogatdsok az ‘"egészséges" ¢lelmiszerekre; az "egészséges"
¢lelmiszerek utani jovedelemtdmogatas;

o Egészségtelen ¢lelmiszerek marketingjének korlatozdsa a médidban (kiillondsen a
gyermekélelmiszerek esetében);

o Egészséges iskolai élelmiszerekkel kapcsolatos szakpolitikak;

. Elelmiszerek csomagolason torténd cimkézése; tapanyagjelolés; az élelmiszerekkel

kapcsolatos allitdsok szabalyozasa;
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° Elelmiszer-6sszetételre vonatkozo célkitiizések;
o Uzleten beliili egészséges élelmiszerekkel kapcsolatos szakpolitikak;

. Magan munkahelyi élelmiszer-politikak.

Altalanossagban a tanulmanyok azt mutatjak, hogy az élelmiszerek vélasztasaval kapcsolatos
magatartas €s az egészséges ¢lelmiszerek megitélésének megvaltoztatasaban a leghatékonyabb
szakpolitikdk az addzas (annak ellenére, hogy az alacsonyabb tarsadalmi-gazdasagi helyzetli
csoportokra nézve diszkriminativ hatdst észleltek) és az oktatdsi szakpolitikak (beleértve a
tapértékjelolést is) [S5, 56].

Elvben az alkohol-, dohany- és energiadgazaton kiviil az unids jog lehet6vé teszi a tagallamok
szdmara, hogy nem harmonizalt belsd adokat vezessenek be ¢és tartsanak fenn, és szabadon
allapitsak meg azok modozatait. Az ilyen adoknak azonban meg kell felelnilik az TFEU-nak,
Id. annak 110. cikkét, amely tiltja a mas tagallamokbdl szarmazo termékekre kivetett, a
"hasonl6 hazai termékekre" kivetett adokat meghalado, kozvetlen vagy kozvetett belsd
diszkriminativ adokat. Amennyiben két vagy tobb tagallam addtigyi intézkedéseket fogad el az
egészséggel kapcsolatos arukra vonatkozdan, az EU fontolora veheti, hogy kézbelépjen €s az
egész EU-ra kiterjedd egészségiigyi adot fogadjon el. Bar tobbszor felvetddott, jelenleg kérdeés,
hogy az EU kozponti szerepet fog-e jatszani a hatékony ¢és fenntarthat6 NCD prevencios

politika kialakitasdban az unios adopolitika segitségével [51].

1.5 Cukorbetegség betegségterhe és problémajanak megkozelitése az Eurdpai Unidéban

Ahogy fenn emlitésre keriilt, a magas haldlozassal jar6 NCD-k {6 tipusai a sziv- és érrendszeri
betegségek (pl. szivroham, stroke), daganatos betegedések (pl. tiidorak), kronikus 1€gzdszervi
betegségek (pl. kronikus obstruktiv tiidébetegség, asztma) €s a DM [57]. Ebbdl a csoportbol ki
kell emelni a DM-et, mivel ennek a betegségnek a betegségterhe globalisan varhatdéan tovabb
novekszik, ellentétben a harom masik betegségcsoport csokkend trendjével [58]. A DM
eléfordulasa az EU-ban 2000 6ta (6,63%-161) 2019-re (10,66%-ra) nétt [2], amely a kdvetkezd
évtizedekben varhatéan tovabb emelkedik majd [59-61]. Ez a ndvekedés jelentds hatassal van
a korai halalozasi aranyokra €s az életmindségre, valamint a gazdasagi terhek novekedésére. A
DM kezelésére forditott 6sszes kiadas 2030-ra globalisan 490 milliard USD-re becsiilhetd [62,
63]. Ez a roml6 tendencia azonban nem elkeriilhetetlen, a 2-es tipusti cukorbetegség (type 2
diabetes mellitus, roviditve T2DM), mint a leggyakoribb diabétesz tipus, amely vilagszerte az
esetek 90%-at teszi ki, hatékonyan megeldzhetd az egészséget meghatarozd tényezdk és

kockazati tényezOk kezelésével [64]. Az elhizds a T2DM legjelentdsebb kockazati tényezdje
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[65], amely befolyasolja az inzulinrezisztencia és a betegségek kialakulasat, 80-85%-os
novekedést okoz a betegség kialakulasaban [66].

Természetesen a DM megeldzhetdsége tobb tényez6tdl fiigg, a legfontosabb a megbetegedés
etiologidja. A klasszikus kategorizacid szerint a terhességi cukorbetegség - a terhesség alatt
kialakul6 cukorbetegség - kivételével a cukorbetegségnek két f6 tipusa van: az 1-es és a 2-es
tipus. Az 1-es tipusu DM-ben a hasnyalmirigy béta-sejtjei elpusztulnak, pl. az immunrendszer
elpusztitja dket. T2DM esetén a szervezet sejtjei nem reagéalnak az inzulinra vagy a béta-sejtek
nem képesek elegendd mennyiségi hormont termelni. Ugyan ez a kategorizacio a
legelterjedtebb, a DM az 1jabb eredmények szerint inkabb kronikus metabolikus
megbetegedések halmazéanak tlinik, amely legalabb 6t jol elkiiliinithetd csoportra oszthato [67].
A DM betegségterhének csokkentéséhez, a hattérben meghtizodd egyenldtlenségek
csokkentéséhez, valamint a DM-ban szenveddk életmindségének javitasdhoz vezetd Tt
Osszetett. Az EU a cukorbetegséget az NCD-k részeként kozeliti meg, azonban egy tjabb
kisérlet - a ,,Blueprint for Action on Diabetes in the European Union by 2030 [68] —a St
Vincent deklaracié kudarcat kovetden jelent meg azzal a céllal, hogy a DM az EU
egészségpolitikai fokuszaba keriiljon. 1989-ben az olaszorszagi St Vincent-ben 45 eurdpai
allam kozos stratégiat dolgozott ki a DM-re vonatkozodan, amelyet St Vincent deklardcionak
neveztek el [69]. A deklaracidval Osszhangban szdmos unids tagallam inditott nemzeti DM
terveket, illetve az EU inditott tobb DM fokusza kezdeményezést [70] [71]; azonban a lendiilet

2012 koriil megtorpant.

A Blueprint felvazolja az EU-ban megvaldsitando szakpolitikai lehetéségeket és ajanlasokat.
Bemutatja azokat a tarsadalmi és jogszabalyi valtozasokat, amelyek elengedhetetlenek a T2DM
¢s a DM-hez kapcsolodd szovoédmények kialakuldasanak kockdzatanak csokkentéséhez,
valamint azokat, amelyek szilikségesek ahhoz, hogy az egészséges ¢letmdddal kapcsolatos
dontésekhez megfeleld eszkdzok és tamogatas alljon rendelkezésre, és mindenki szamara
egyenld hozzaférést biztositson az ellatashoz. A Blueprint kiemeli tovabba a technologia és a

digitalizacio szerepét a cukorbetegség megeldzésében.
A Blueprint for Actions céljai harom pillér koré szervezddnek:

1) Az els6 pillér a kockazati tényezok csokkentését szolgalja a tajékoztatas segitségével. A
Blueprint for Actions, illetve egyéb dokumentumok [72] azt hangsulyozzak, hogy nem szabad
fenntartani azt a leegyszeriisité ¢és téves feltételezést, hogy a DM egy egyszeri
¢letmddbetegség, amely az egyénre tolja 4t a betegség kialakuldséért a teljes feleldsséget. Fel
kell ismerniink a betegség Osszetettségét, az elhizast okoz6 kornyezet, valamint a tarsadalmi
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egyenldtlenségek hatasat és az egész ¢€leten at tartd, folyamatos kezelést igényld allapot
pszichologiai terhét. A tudatossdg az elsd pillére minden olyan egészségpolitikai
intézkedésnek, amelynek célja a DM-nek és szovOdményeinek a csokkentése. A tudatossag
elofeltétele az egyéni cselekvésnek is, példaul a magatartas megvaltoztatasanak, az ellatas
igénybevételének, a szlrdvizsgalatokon vald részvételnek. Egyes egészségmagatartasbeli
kockézati tényezok mddosithatok, ha az intervenciok az egészséget meghatarozo tarsadalmi
tényezOkre és a diabetogén kornyezetre iranyulnak; pl. megfeleld élelmiszer-cimkézés révén.
A sikeres beavakozdsokhoz az adott populaciora vontakozoé rizikotényezok alapos ismerete
sziikséges. A DM magas aranya ellenére a lakossag, az egészségiigyi szakemberek €s a politikai
dontéshozok korében tovabbra is altalanos a DM-mel kapcsolatos megfeleld ismeretek hianya.
Nem rendelkeziink minden tagdllambol friss adatokkal a DM betegségterhérdl (nincsenek
T2DM regiszterek), nem ismerjiik részleteiben, hogy a megbetegedés hogyan viszonyul a
riziktényez6khoz (felmérések hianya), vagy, hogy milyen eredményeket értek el a kiilonb6zo

szakpolitikai intézekedések.

i1) A masodik pillér az integralt ellatdson alapul, ami az ellatasi szintek szoros egyiittmiikodését
jelenti, vilagos betegutakkal, ahol megvalosulhat a betegkdzpontl ellatds. A valdsagban az
integralt ellatast nehéz megvaldsitani, mert az egészségiigyi alrendszerek Onmagukban is
specializaltak. Szamos cukorbetegségben szenvedd embernél fennall a kockazata annak, hogy
mas kronikus megbetegedés és/vagy a DM-hez kapcsolodo szovédmények alakuljanak ki (pl.

szivbetegség, stroke, veseelégtelenség, retinopatia, neuropatia).

Valamennyi eurdpai egészségiigyi rendszer szakteriiletek/ellatasi szintek szerinti egységekre
oszlik és a betegeknek maguknak kell megtaldlniuk a sajat utjukat az egészségiligyi
ellatorendszerben. Ez nemcsak a kapott ellatas hatékonysagat vagy akar a sziikséges ellatashoz
valo hozzaférést akadalyozhatja, hanem magasabb koltségeket is okoz, példaul a késedelmes
beavatkozdsok miatt kialakul6 DM-mel kapcsolatos szovddmények megjelenése miatt. A
cukorbetegek ellatasanak minden elemét tigy kellene megszervezni, hogy a cukorbetegséggel
€16 személy legyen az ellatas kozéppontjaban [73]. Az ellatas értékét nemcsak az egészségiligyi
rendszereknek nyujtott érték alapjan sziikséges értékelni, hanem az ellatast igénybe vevo
személyek szdmara fontos egészségiigyi eredményeket kellene a fokuszba allitani. Ehhez
azonban fontos a beavatkozasok valos klinikai hatékonysagara vonatkoz6 adatok gytijtése [73,

74].

ii1) A harmadik pillér a hozzaférésrdl szol. Az egyenldtlenségeket csokkenteni kell, mivel
fontos, hogy minden DM beteg szamara megfeleld hozzaférést biztositsunk az ellatashoz
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Europaban. Az ellatashoz vald hozzaférésben mutatkozo egyenlétlenségek fliggenek az
egészségligyi szakemberek tényleges elérhetdségétol, a foldrajzi elhelyezkedéstdl, a betegek
képzettségétdl, az egészségligyi ellatds megfizethetdségétél. A legjobb egészségiigyi
eredmények elérése €s a lehetd legmagasabb életmindség biztositasa érdekében a cukorbetegek
szamara biztositani kell a folyamatos hozzaférést a sziikséges gyogyszerekhez €s orvosi

technologiakhoz.

A Blueprint a célok elérését ,lehetévé tévd tényezdket” is felsorol, igy az érintett betegek
egyéni ¢és kozosségi dontésekbe valé bevonasat, big data-ra és digitalizaciora vald

tdmaszkodast, illetve a kutatds tdmogatasat.

Az elmult években mindhéarom teriilethez kapcsoloddan végeztiink kutatasokat, amelyek ezen

kategorizacid szerint keriilnek bemutatasra a disszertacié Eredmények 4.1 alfejeztében.

1.6 Gyermekkori kariesz betegségterhe és problémajanak megkozelitése az Europai
Unioban

Napjainkban a fogszuvasodas egy olyan megeldzhetd, alacsony mortalitassal jar6 NCD-nek
szamit [75], amely a lakossdg tobbségét <¢letiik soran valamikor érinti, komoly
¢letmindségromlast okozva. Mivel a betegség nem jar jelentds haldlozéssal, a betegségterhet

YLD-vel szokas leirni [76].

A fogszuvasodas a leggyakoribb kronikus megbetegedés a gyermekek kozott. A GBD adatbazis
szerint a tejfogak szuvasodasanak 100 000 lakosra vetitetve az 5 év alatti korosztalyban a
rokkantsaggal megélt ¢életévek aranya 14,37, vilagszerte. Az 4. dbra az EU tagallamokban
mutatja az 5 év alattiak korcsoportjaban a 100 000 fére vonatkoztatott YLD-t. A tagallamok
kozott jol elkiiloniil egy magas €s egy alacsony YLD értékkel jellemezhetd orszagcesoport, a
kedvezdtlen adatok leginkdbb a Kozép- és Kelet-Europa korabbi szocialista orszagaiban

jellemzdek. A legalacsonyabb értékek Danidban és az Egyesiilt Kirdlysagban fordulnak eld.
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Adatok forrasa: Global Burden of Disease (GBD) 2019 [2]

A maradd fogak szuvasodasara vonatkozoan az 5-14 éves gyermekek esetében ez az arany
19,59 az EU-ban. Az Egyesiilt Allamokbol szarmazo adatok alapjan a fogszuvasodas a
leggyakoribb kronikus betegség a gyermekek korében, ami 6tszor gyakrabban fordul eld, mint
az asztma [77]. A WHO szerint az eurdpai orszagokban a hatéves gyermekek korében a
fogszuvasodas aranya 20% és 90% kozott mozog [78]; jelentds kiilonbség van a kelet- és
nyugat-eurdpai allamok kozott. A fogszuvasodas esetén a legjelentdsebb a ki nem elégitett
egészseégiligyi ellatasi igény [79].

Az EU-ban a szijliregi betegségek tarsadalmi-gazdasagi terhei jelentdsek: az iskolaskoru
gyermekek és felnottek tobbségét érintik, €s a kozfinanszirozott egészségligyi kiadasok 5%-at
teszik ki. A hagyomanyos gyogyitd kezelések koltségei a 2000. évi 54 milliard eurorol 2012-re
79 milliard eurora emelkedtek, és 2020-ban ezt kb. 93 milliard eurdra becsiilték [80].

A fogszuvasodas nagyrészt megel6zhetd betegség, ezért a populdcios alapt prevenciot lehetdvé
tevé népegészségligyi erdfeszitések fontos szerepet jatszanak. A korai felismerés is
kulcsfontossagu a megeldzésben: a fogszuvasodas diagnozisa €s kezelése terén az innovativ

modszerek és anyagok hatékonyabba tehetik a korai fogszuvasodas kezelését. A gyermekek
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fogszuvasodasanak kezelése ¢és kovetkezménye jelentds egészségiigyi, illetve indirekt kiadassal
jarnak, azonban korlatozott informdcié all rendelkezésre a betegség koltségeinek pontos
becslésére.

A kora gyermekkori fogszuvasodas (early childhood caries, roviditve ECC) a 6 év alatti
gyermekek tejfogainak betegsége [81]. Az ECC vilagszerte jelentés népegészségiigyi
problémat jelent a gyermekek korében, €s kiilondsen az alacsony és kozepes jovedelmu
orszagokban valt elterjedtté, elsésorban a kariogén €lelmiszerek rendszeres fogyasztasa miatt
[82]. Az ECC gyakran marad kezeletleniil, ami fajdalmhoz vezethet, és rontja a gyermekek
altalanos egészségi allapotat és fejlodését. Ha korhazi kezelésre vagy sebészeti beavatkozasra
van szlikség, az az egész csalad ¢letét befolyasolhatja [83]. Rdadasul, mivel az ordlis egészség
a szisztémds egészség része, a gyermekkori fogszuvasodds szovoédményei szisztémas
problémakat is okozhatnak [84].

Az ECC multifaktoridlis betegség [85, 86]. A kockdzati tényezdk kozé tartoznak a
mikrobiologiai, étrendi és kdrnyezeti tényezok [87-90]. A tarsadalmi-gazdasadgi mutatok, mint
példaul a tarsadalmi-gazdasagi statusz, az iskolai végzettség, a jovedelem [91], és a
cukorfogyasztds alaposan tanulmanyozottak, esetilkben jelentds mennyiségli bizonyiték
mutatja az Osszefliggést. Egy svéd, tobbszintli elemzés szerint a tdrsadalmi-gazdasagi statusz
erdsebb mutatdja a fogszuvasodas kockazatanak, mint a nem vagy az életkor [86, 92]. Az anya
iskolai végzettsége €s alacsony jovedelme erdsen korreldl a magasabb ECC-teherrel [86, 93].
A cukorban gazdag élelmiszerek és a hozzdadott cukor nagy figyelmet kaptak a gyermekek
fogszuvasodasanak kialakuldsdban szerepet jatszo étrendi kockazati tényezok kozott [94]. A
magasabb cukortartalmt italok fogyasztdsa Osszefiigg a stulyosabb ECC-vel [95]. Azonban
nemcsak a cukorbevitel mennyisége van hatassal az ECC-re, hanem a cukorbevitel gyakorisaga,
a csecsemdtaplalasi- és a taplalkozasi szokdsok (pl. éjszakai cumisiiveg) is [96]. A WHO
hangsulyozza a helyes taplalkozas ¢s a kiegyensulyozott étrend szerepét kisgyermekkorban, és
a fogszuvasodas csokkentése érdekében a szabad cukrok keriilését ajanlja [97]. Bar a cukor
egyértelmiien kariogén, a vélemények megoszlanak a csak magat a cukrot és az ECC-t érintd
ok-okozati kapcsolat erdsségét illetéen [98]. A WHO az ECC megeldzésének eldsegitése és a
beavatkozasok értékelése érdekében ajanlja az adatok kovetését [99]. Az ECC korai
felismerésének és megel6zésének jelentdségét tobb tanulmany is hangstlyozta [86, 100, 101].
Egy amerikai tanulmdnyban szoros 0sszefliggést irtak le a fogszuvasodassal és a hozzaadott
cukor bevitel, a tarsadalmi-gazdasagi helyzet, valamint az urbanizéci6 kézott [102]. A teriilet
jellemzdi, mint példaul a cukros élelmiszerek hozzéaférhetdsége a helyi boltokban, szintén

hatassal vannak az ECC el6fordulasara [103].
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Az ECC a fogszuvasodas egy fontos csoportja, ami a hatranyos tarsadalmi-gazdasagi helyzettel
¢s a magas cukorfogyasztassal vald Osszefiiggése miatt fontos célpontja az egészségpolitikai
intézkedéseknek [104].

A betegség Osszetett ok-okozati sszefliggései miatt az intervencioknak nemcsak a szajhigiénés
allapotot, hanem a tarsadalmi kornyezetet is figyelmbe kell vennitik [105, 106]. A
gyermekkorban megjelend NCD-k ellen legsikeresebben alkalmazott szakpolitikai eszkdzok a
specialis oktatasi programok (iskolai egészségnevelés), illetve olyan szélesebb korii lakossagi
oktatasi intervenciok, mint példdul a csomagolt élelmiszereken a csomagolas elején 1évo
cimkézés [53]. Ezen tul fontosak a fiskalis eszkdzok, példaul az EU-ban a finomitott cukor
megadoztatasa, ami bizonyitotta hatékonysagat a fogszuvasodas csokkentésében [107, 108].
Mivel a rosszabb tarsadalmi-gazdasagi hattérrel rendelkezd gyermekek kockézati tényezdi
magasabbak [109], szdmukra kiilén prevencids programok inditasa indokolt (pl. csecsemd- €s
gyermeknevel6- gondozok fogaszati és étrendi oktatdsa, fluorid alkalmazasa, tejprogramok
o6vodaskoru gyermekek szamara). Annak ellenére, hogy a magas kockazati csoportok
kiemelése sikeres bizonyult, csak korlatozott szamu eurdpai orszagban alkalmazzak dket [110]

[111].

Sikeres prevencidés programok és egyéb egészségpolitikai intézkedések végrehajtasahoz
elengedhetetlen, hogy a nemzeti és nemzetkozi értékeléshez rendelkezésre éalljanak a
betegségteher becslésére szolgald mérdszamok. Ezen mutatok standardizalasa tenné lehetévé a
pontos nemzetkdzi 0sszehasonlitést is.

A WHO ajanlasanak megfelelden hasznalt, nemzetkozileg elérheté mutato a DMFT (Decayed,
Missing due to caries, and Filled Teeth in the permanent teeth — roviditve; szuvas, hianyzo és
tomott fogak szdma marado fogazatban) pontszam, amelyet a mar marado fogakkal bir6, 12
éves gyermekek oralis egészségének leirasara altaldnosan haszndlnak. A fogszuvasodas
gyakorisagat a tejfogakban altalaban a dmft-index segitségével értékelik. A szuvas, hianyzo €s
tomott tejfogak szamat minden egyes gyermeknél kiszamitjak, hogy megkapjak az osszeget,
amely az adott gyermek atlagos dmft-pontszamanak tekinthetd. A sziirési modszer azonban
nem standardizalt, ezért az eurdpai orszagok kozotti gyakorlatban nagy eltérések vannak (pl.
gyakorisag ¢és vizsgalt korcsoportok), éppen ezért az Gsszehasonlité tanulméanyokban valo
felhasznalasat kritika érheti. Vannak kezdeményezések az adatgylijtés moddszerének ¢€s az
adatok tipusanak egységesitésére, ezek azonban még nem részei a tényleges gyakorlatnak (1d.

EGOHID projekt - European Global Oral Health Indicators Development).
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A rendelkezésre allo adatok szerint a magas jovedelmi orszagokban a szuvas fogak tobb mint
fele kezeletlen marad. A kdzepes jovedelmil orszagok esetében ez az arany még rosszabb: a 12
éves lakossag kétharmadéanak van kezeletlen szuvas foga. A kelet- és nyugat-eurdpai orszagok
a DMFT-pontszdm tekintetében is kiilonboznek egymastol, jelentds kiilonbség van ezen
orszagok kozott. Raadasul, a nemzeti DMFT atlagpontszamok elfedhetik az orszagokon beliili
egyenlOtlenségeket, ami kiilondsen hatranyosan érintheti a kelet-europai orszagok egyes
régioit.

A fogszuvasodas kezelési lehetdségeit illetden a minimalisan invaziv fogaszat kdzponti
szerepet jatszik. A World Dental Federation (roviditve FDI) is a minimalis beavatkozasi
megkozelitést tdmogatja a helyredllitd kezelésekkel szemben [112]. A betegoktatasnak, a
nyomon kovetésnek és a monitorozasnak, a helyi fluoridnak és a plakk-ellendérzésnek e
megeldz6 megkdzelités részét kell képeznie. A szdjiiregi mikrobiom szerepe, bar evidenciakkal
alatdmasztott, elemzése a klinikai fogészati gyakorlatban nem altalanosan elterjedt. Az FDI egy
politikai nyilatkozatban arra is Osztonzi a kormdnyokat, hogy tdmogassdk a lakossag

szajhigiénés felvilagositast [113].

Bar az egészségiigyi rendszer szervezését és az egészségfejlesztési stratégidkat az EU-ban
tobbnyire tagallami szinten hatdrozzak meg és szabalyozzék, az EU szerepet vallalhat a
fogszuvasodas megeldzésében, amint azt az Eurdpai Fogorvosok Tandcsdnak (Council of

European Dentists, roviditve CED) fehér konyvében bemutattak [114].

A fogszuvasodas elleni fellépés soran a WHO az allamok feleldsségét emeli ki, az adatgylijtést
¢s feliigyeletet hangsulyozva, valamint azt, hogy a helyes taplalkozasi szokasok csokkenthetik
a fogszuvasodas kockazatat, amiben kiilonosen a cukorbevitel jatszik fontos szerepet [115]. A
cukorfogyasztasra visszavezethetd fogszuvasodas kezelésére tobbféle megkozelitést
javasolnak, példaul a finomitott cukrok megadoztatasat, de az EU tagallamokban ezeket alig

alkalmazzak [116].

1.7 Felelds kutatas az Europai Unioban, kiillonos tekintettel az allatkisérletekre

Bar Geoffrey Rose 1985-ben ramutatott, hogy a kizardlag a magas betegségkockazata
egyénekre irdnyuldé megel6z6 programoknak korlatozott hatdsa lesz a teljes népesség
egészségére [117], mégis fontos szerepiik van. A betegségek megeldzésére és lekiizdésére
szolgédld innovativ termékek alkalmazasa kozponti eleme az egyéni alapti megel6zési

programoknak.
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Az 1j orvostechnoldgiai megoldéasok, eszkdzok és modszerek elengedhetetlenek az alkalmazott
eljarasok, beavatkozdsok hatékonyabba tételéhez. A szabadalmak -mint a szellemi
tulajdonjogok védelmének formdja- a talallményok, az innovacio védelmére szolgélnak, amely
révén a szabadalom jogosultjai meghatarozott ideig élvezhetik a kizardlagos hasznosités
eloényeit (pl. eladhatjak azt). A szabadalmak leirasa szabadon hozzaférhetd, lehetové téve a
szabadalmak vizsgalatdt. A szabadalmaztatas trendje jelzi a technoldgiai fejlodést és a
tudomanyos fokuszpontok valtozasat. A szabadalmak nyomon kovetése, tanulmanyozasa
kiilondsen hasznos az ugyanazon a teriileten dolgozé kutatok szamara (pl. [118]).

Az EU jelent6s Osszeggel tamogatja az egészségiigyi témaju kutatasokat. Az eldttiink alld
keretprogramban, a Horizon Europe (2021-2027)-ban a Health Cluster teljes kerete 8.246 millid
EUR, ami kiemelten kezeli az NCD-k korét [119]. Valamennyi kutatasi tevékenység esetében
az etika a kutatés szerves részét képezi, az etikai elveknek valdo megfelelés kulcsfontossaguinak
tekinthetd a valodi kutatdsi kivalosag eléréséhez [120]. A "European Code of Conduct for
Research Integrity" (Eurdpai Kutatasi Integritds Magatartasi Kodex) a kutatas soran tanusitando
magatartas alapdokumentuma, ami kiterjed a kutatds targyara, a kutatissal kapcsolatos
kommunikéciora, kutatds kozzétételére és szerzOségére vonatkozo szabalyokra [121]. A
European Code of Conduct for Research Integrity altalanos megfogalmazasokat tartalmaz,
azonban a kutatasetika néhany teriilete (pl. adatvédelem, allatkisérletek) ma mar
jogszabalyokkal van kdrbebastyazva.

Az adatvédelemmel egyiitt jard etikai dillemak fellangoltak a big data elemzések elérhetdsége
miatt. Tobb mint egy évtizede hasznaljuk a "big data" kifejezést leirva a rendelkezésre allo
informaciok mennyiségének, valtozatossaganak és sebességének gyors ndvekedését, amely az
orvosi kutatds fontos részét képezi [122]. Ma mar képesek vagyunk olyan adatok gyors
eldallitasara, tarolasara és elemzésére, amelyek Osszedllitisa néhany évvel ezeldtt még évekig
tartott volna. A big data azonban mar nem azt jelenti, amit egykor jelentett. A fogalom kibdviilt,
€s nem csupan a nagy adatmennyiségre vagy az adatok jellemzdire utal, hanem az adatok
elemzésére ¢€s értelmezésére vald egyre jobb képességiinkre is. Az altalanos adatvédelmi
rendelet (General Data Protection Regulation, réviditve GDPR) bevezetése 2016-ban
megkisérelte rendezni a helyezetet, azonban nagy felfordulast okozott az EU kutatési
projektjeiben. Az adatvédelem a projektek tervezésének és lebonyolitdsanak egyik fontos
eleméve valt, ami esetenként kiilon szakember feliigyeletét igényelte/igényli.

A masik fenn emlitett példa arra, hogyan jelennek meg etikai kérdések a jogszabalyokban, az
allatok kutatdsban valo felhasznaldsa, amit a 2010/63-as unios iranyelv szabalyoz [123]. A

jogszabaly két etikai pillére az artalom —haszon elemzése, illetve a helyettesités, csokkentés €s
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tokéletesités elve (Replacement, Reduction and Refinement, roviditve 3R), amelyek az
engedélyezési eljardson keresztiil jelennek meg. A preambulum megfogalmazéasa szerint az
iranyelv két 0 célja az eurdpai kutatds és az ipar versenyképességének novelése, valamint az
allatok az eljarasokban atélt szenvedésének csokkentése a 3R alkalmazéasa révén. Ezen célok
érdekében a Bizottsagnak és a tagallamoknak kutatassal és mas eszkozokkel hozza kell
jarulniuk az alternativ (nem allati) modellek fejlesztéséhez és validalasahoz. Az EU kutatasi €s
technologiafejlesztési  keretprogramjai tdmogatjdk az 4llatkisérletek helyettesitésére,
csokkentésére és tokéletesitésére iranyuld projekteket.

Szamos magatartasi elem jelenik meg a kutatas soran, pl. adatok megosztasanak gyakorlata,
amelyek hatassal vannak a kutatds mindségére; illetve befolyasoljak a tudomanyba fektetett
bizalmat. A European Code of Conduct for Research Integrity-n til- nemzetkozi, nemzeti és
intézményi dokumentunok foglalkoznak a helyes kutatdsi gyakorlattal vagy annak egyes
elemeivel. Az elmult években szamos szdmos allatkisérletes munkaval kapcsolatban deriiltek
ki kutatasi visszaélések. Jol ismert, hogy Jonathan Pruitt, a McMaster Egyetem korabbi
viselkedésokologusa tobb kutatdsi publikdcidjdban hamis adatokat hasznalt, amelyekben
tobbek kozott azt mutatta be, hogyan erdsitik az allatok tarsas interakcioi a személyiséget €s
hogyan segithetik egy populacio talélését —pokokat haszndlva- [124], ami miatt szamos
kozleményét visszavontak. Néhany hetes hir, hogy egy idegtudomanyi képkeres6 hamisitasra
utald jeleket talalt szdmos Alzheimer-korrol szo6ld cikkben, ami megkérddjelezi a betegség
kialakuldasdnak uralkod6 elméletét (amiloid plakk tedria) [125]. A plakkok ,igazoldsa”
patkdnymodellekben tortént. A kozvélemény allatkisérletekkel kapcsolatos gyakran negativ
megitélését (pl. [126]) ezek a botranyok tovabb ronthatjak az EU-ban.

Az Europai Kutatasi Térség (European Research Area, roviditve ERA) egy 20 éves ambicidzus
torekvés a tudomanyos kivalosag elémozditdsara, a tarsadalom '"nagy kihivasainak"
megoldasara, valamint Eurdopa gazdasagi versenyképességének novelésére a kutatds és
fejlesztés (K+F) teriiletén [127]. Ezek az erdfeszitések uj lendiiletet kaptak az "uj ERA" 2020-
as kidolgozasaval, amelynek célja tobbek kozott az "értékalapu, kivalo és hatdsorientalt kutatas
kovetkezetesebb eldmozditidsa egész Europaban"[128]. A torekvések kozéppontjdban a kutatok
allnak. A kutatokkal szemben az az elvaras, hogy tartsak tiszteletben és tartsak fenn a sajatos
tudomanyos értékeket €s normadkat; biztositsdk, hogy a tudas Ilétrehozasabol a lehetd
legnagyobb tarsadalmi hasznot lehessen huzni, és a munkavégzésiik egyiittmiikodésen
alapuljon [128]. A nyitottsag és az egylittmiikddésre vald torekvés a szakmai készségek,
ismeretek ¢és kompetenciak olyan komplexitasat igényli, amelyek nagyjabol a nyilt tudomany

(open science, roviditve OS), a felelés kutatds és innovacid (responsible research and
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innovation, réviditve RRI), valamint a kutatds integritdsa (research intergity, roviditve RI)
tertileteit tiikrozik. Bar e harom teriilet altal lefedett témak és gyakorlatok k6zott sok az atfedés,
fokuszuk kiilonbozik: az OS a kutatas atlathatosagara és reprodukéalhatosagara, az RRI a kutatas
tarsadalmi elfogadhatosagara és megfeleloségére, az RI pedig a kutatasi eredmények

megbizhatdsagara 0sszpontosit [129].
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CELKITUZES

A harom részre tagolhato kutatdsokban az alabbi célokat tliztiik ki.

DM megeldzésével és kezelésével kapcsolatos témakorben:

1)

2)

3)

4)

5)

6)

7)

8)

9)

Attekintsik az Eurdopaban mar létezd, a betegségterhekkel kapcsolatos
kutatasokat, 6sszegytjtsiik a mortalitasra, morbiditasra, kompozit mutatokra és az
adatforras tipusara vonatkozé informéaciokat.

Megvizsgaljuk a DM betegségterhének idobeli valtozasat a szlovékiai felnott
lakossag korében az Eurdpai Lakossagi Egészségfelmérés harom hulldma soran,
valamint hogy felmérjiik a DM ¢és a tarsadalmi-gazdasagi és/vagy életmodbeli
jellemzok kozotti kapcesolatot.

Osszetett adatbazist hozzunk létre 8sszehasonlitd és asszocidcids vizsgalatokhoz,
hogy jobban megértsilk a romak rendkiviil kedvezdtlen egészségi allapotanak
hatterét, kiilondsen a kardiometabolikus betegségek magas betegségterhét.
Megvizsgaljuk, hogy a taplalkozasra és fizikai aktivitasra iranyuld szakpolitikak,
nemzeti diabétesztervek €s nemzeti diabéteszregiszterek hogyan viszonyulnak a
DM eldfordulasi gyakorisagdhoz az EU tagéllamaiban, figyelembe véve a
demografiai és tarsadalmi-gazdasagi statuszt, valamint az ¢letmodbeli dontéseket.
Twitter iizenetek tartalom-, szentiment és a haldzati jellemzdinek elemzésével
feltérképezziik az ¢lelmiszerek csomagolasanak elején talalhatd tapértékjelolési
rendszerrdl az EU-ban foly6 nyilvanos diskurzust.

Osszegezziik az ismereteket a rekombindns human epidermalis ndvekedési faktor
hatasarol a diabéteszes labfekély gydgyulasaban.

Megvizsgaljuk a T2DM megeldzésére els6 vonalbeli monoterapiaként
alkalmazott metformin gydgyszeres kezelés teriileti eloszlasat a tarsadalmi-
gazdasagi statusszal és a T2DM haldlozassal 0sszefliggésben Magyarorszagon,
jarasi szinten.

Osszefoglaljuk a precizids orvoslas eldsegitése érdekében a nagy adatelemzés
alkalmazaséaval kapcsolatos legfontosabb kihivéasokat, kiilonos tekintettel az EU-
ban hatalyos jogszabalyi kihivéasokra.

Attekintsiik a preklinikai DM kutatas allatmodelljeit és elemezziik azok prediktiv

validitasat.
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II.  Gyermekkori fogszuvasodas megeldzésével és kezelésével kapcsolatos témakorben:

1)

2)

3)

4)

Elemezziikk a gyermekkori karieszre vonatkozd innovacidkat szabadalom-
analizissel.

Vizsgaljuk az 5 éven aluli gyermekek karieszre vonatkozd betegségterhét az EU
tagallamokban, valamint Osszevetjiik azt egyes kornyezeti tényezokkel és a
cukorfogyasztassal.

Elemezziik az EU tagéallamainak gyermekkori kariesz prevencios és menedzselési
gyakorlatat.

Elemezziik az oralis egészségfejlesztési programok klinikai hatékonysagat €s

koltséghatékonysagat.

II1. Felelds kutatas témakorben:

1y

2)

3)

4)

Elemezziik a " Proof of Concept" preklinikai allatmodellek validalasat és
vizsgéljuk, hogyan lehet a toxikoldgiai és biztonsagossagi vizsgalatokban ismert
alternativ modszert alkalmazni.

Bemutassuk a -2010/63/EU iranyelv altal eldirt, az allatok tudomanyos
eljarasokban vald felhaszndldsdra vonatkozé projektengedélyezési eljaras soran
alkalmazando- kisérletek sulyossaganak osztalyozast, valamint az allatok altal
ténylegesen tapasztalt sulyossagot leir6 jelentés hasznalatat.

Attekintsiink olyan kutatdsi integritast tdmogatd lehetdségeket, amelyekkel
kapcsolatot lehet teremteni a publikalt eredmények ¢és az allatetikai bizottsagok
altal kiadott engedélyek kozott.

Attekintsiik az allatetikai bizottsagok teljesitményét értékelé tanulmanyok

eredményeit.
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3. MODSZEREK

Kutatésaink soran kvalitativ és kvantitiv vizsgalatokat végeztiink.

A kvalitativ modszerek nem szamszerli mérésekkel dolgoznak és nem torekednek altalanos
érvényességli megallapitasra, hanem a jelenségek, folyamatok megértésére hasznaljak ket. igy
példaul lehetdvé teszik annak meghatdrozdsat, hogy "hogyan" ¢és "miért" keriilnek a
bizonyitékok az orvosi gyakorlatba, vagy a kvantitativ kutatdsbol szarmazé "milyen"
bizonyitékok keriilnek a gyakorlatba [130]. Hagyomanyosan a kvalitativ kutatasok
alarendeletebb szerepet kapnak az orvostudomanyban. A kvalitativ mdédszertan ugyan egyre
elfogadottabba valik az orvosi szakirodalomban, ¢s a kvalitativ kutatdsok megjelennek a
legjelentdsebb folydiratokban (pl. JAMA, Lancet) is, aranyuk az orvosi folydiratokban ma is
alacsony [131]. A kvalitativ kutatasok fontos modszertani tipusai a narrativ kozlemények (pl.
literature review, amennyiben az 0sszegzés kizardlag narrativan torténik), vagy dokumentumok
tartalomelemzése. A tarsadalomtudomanyokban gyakran alkalmazott modszer a kérddives
adatfelvételen alapul, amely pl. a kérddiv tipusatol fliggden lehet kvalitativ vagy kvantitativ.
Mivel a kutatasaink soran hasznalt kérdéivben nyilt végl kérdések is talalhatok voltak, igy azok

(részben) kvalitativ kutatdsnak mindsiilnek.

A kvantitativ kutatas az adatokat szamszersiti, rendszerint statisztikai elemzést hasznal, és
altalaban nagyobb populaciokat ir le. Kvantitativ kutatdsainkban mar 1étezd statisztikai és
adminisztrativ adatbazisokat haznaltunk, amelyek elemzésének eldnye a relativ olcsosaguk,
illetve a nagy mintaeclemszam. Az altalunk hasznalt fobb adatbazisok: Eurdpai Lakossagi
Egészségtelmérés (European Health Interview Survey, roviditve EHIS), GBD és a The Survey
of Health, Ageing and Retirement in Europe (SHARE). Big data adatbazisnak tekintendd a
Twitter, amely nem felmérés alapu, kutatdsi célu adatbazis, hanem az egyének mindennapi

lizenetvaltasai soran keletkezd szoveges €s egyéb adatait tartalmazza.

Vegyes moddszertani kutatdsok: A kvantitativ €s a kvalitativ modszerek kozott nem 1étezik
egyértelmi hatarvonal. S6t, tulajdonképpen a legtobb kutatas tartalmaz kvalitativ és kvantitaiv
jellemzdket. A kozhiedelemmel ellentétben a szdmok nem beszélnek Oonmagukért, azokat
magyarazni kell. Ugyanakkor minden kvalitativ adat szamokkal is leirhat6 [132]. Munkainkban
kvantitativ tartalomelemzést €s szabadalmi analizist hasznaltunk, amelyek a megfeleld
teljesitményti szamitogépek és specializalt softwarek (Orbit Intelligence- szabadalmi analizis,

Nvivo — szovegelemzés) segitségével szamos kutatdcsoport szamara elérhetdvé valtak. Ide
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soroljuk a szisztematikus attekinté kdzleményeket és a meta-analiziseket is, mivel narrativ és

numerikus 0sszegzés is tortént ezen vizsgalatainkban.

A kovetkezd fejezetben a Disszertacid alapjaul szolgdlod kozlemények bemutatdsra keriilnek,

ahol szerepelnek a specifikus modszertani megjegyzések.
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4. EREDMENYEK

A disszertacié Eredmények 1. alfejezete a cukorbetegség megeldzésével és kezelésével-, a 2.
alfejezete a gyermekkori fogszuvasodas megeldzésével és kezelésével-, a 3. alfejezete a felelds
kutatds, kiilonos tekintettel az allatkisérletek etikai és gyakorlati kihivasaival kapcsolatos

munkdinkat mutatja be.

4.1 Cukorbetegség megelozésével és kezelésével kapcsolatos eredmények

Arra valo tekintettel, hogy az EU-n beliil a Blueprint for Actions [68] a legfrissebb, DM-re
fokuszald europai egészségpolitikai dokumentum, ezen dokumentum altal alkalmazott
kategorizaciot hasznaljuk a relevans munkaink bemutatasa soran. "Az Eurdpai Unid diabétesz
elleni cselekvési terve" felvazolja azokat a prioritdsokat, amelyekkel a kovetkezd tiz évben
foglalkozni kell annak érdekében, hogy a DM betegségterhének gorbéje ellaposodjon, javuljon
a cukorbetegek életmindsége és csokkenjenek az egészségiligyi egyenlOtlenségek Europa-

szerte. A feladatok harom pillér koré szervezddnek.

4.1.1 Cukorbetegség rizikofaktorainak csokkentése

A témaval kapcsoltban 6t kozleményt mutatunk be, amely: a, A WHO Eur6pai Régioban az
¢letmindséggel korrigalt NCD-k —beleértve a DM- okozta betegségterhet irja le; b,
Szlovakiaban tapasztalt DM gyakorisag valtozast vizsgalja 2009 és 2019 kozott a kiilonbozo
rizikofaktorokkal Osszefiiggésben; c, Magyarorszagon az inzulinrezisztencia gyakorisdgot
mutatja be kiilonbozd tarsadalmi-gazdasagi tényezdk viszonylatdban; d, EU tagallamokban
implementalt egyes szakpolitikak és a DM el6fordulas kapcsolatat vizsgalja; valamint, e, az
Eurdopai Uniodban az élelmiszerek csomagoldsanak elején talalhatod tapértékjelolésrol szolo

Twitter tizeneteket elemzi.

a) Eletminéséggel korrigalt betegségteher vizsgalatok az Eurépai Régiéban

A DALY-k értékelése kiilonleges szamitasi modszereket és bemeneti adatokat igényel. Egy, a

kozelmultban  publikdlt szisztematikus  attekintd  kozleményiinkben a  kovetkezd

kulcsfontossagu kérdésekkel foglalkoztunk [13]:

e Hiany ¢és milyen NCD betegségteher-értékeléseket végeztek Europaban, és mely
orszagokban?

e Milyen haldlozasi és megbetegedési adatforrasokat hasznaltak az NCD betegségteher-

értékelések bemeneti adataiként?
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NCD betegségteher tanulmanyokat szisztematikusan kerestiik a nemzetkozi elektronikus
szakirodalmi adatbazisokban. Minden olyan tanulmanyt bevontunk az elemzésbe, amely a
WHO Eurodpai Régidhoz tartozé orszagokban egy vagy tobb NCD egészségiigyi hatasanak
szamszertsitésére a DALY-mérdszamot hasznalta. A vizsgalati protokoll regisztraltalasra
keriilt a PROSPERO-n (The International Prospective Register of Systematic Reviews,
roviditve PROSPERO), ahol az a CRD42020177477 szamon érheto el.

Az elemzett 163 tanulmany koziil 96 (59%) egy orszagra vonatkozott, 67 (41%) pedig tobb
orszagra vonatkozo betegségteher-tanulmany volt. Az egy orszagra kiterjedd vizsgalatok koziil
67 (70%) a betegségteher becslésének elemzésébal allt, sajat DALY-k, YLD-k vagy YLL-k
kiszamitasaval fogalkozott, mig 29 (30%) masodlagos elemzésbdl allt, amely pusztan a GBD
eredményeit haszndalta fel. Az egy orszagra kiterjedd betegségteher-vizsgalatokat 22 eurdpai
orszagban végezték. A legtobb egy orszagra kiterjedd értékelést Spanyolorszdgban (N = 17),
az Egyesiilt Kirdlysagban, valamint Hollandiaban (N = 9) végezték. Hatvanhdrom (94%) tobb
orszagra kiterjedd betegségteher-tanulmanyban hasznéltdk a GBD-eredményeket. Az 5. abra a

meglévo betegségteher-értékelések szamat mutatja eurdpai orszagonként.
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Masodlagos deskriptiv analizis GBD becslést hasznalva Nemzeti betegségteher becslések

5. abra Betegségteher vizsgalatok az Eurdpai Régio orszagaiban.
Abramagyardzat: A meglévé betegségteher-felmérések szima az Eurdpai Régiéban,
orszagonkeént. Az azonositott tanulmanyok szama az 1990 januarja és 2020 aprilisa kozott

végzett tanulmanyokra vonatkozik.
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Az 6. dbra a meglévo betegségteher vizsgalatok teljes szamat mutatja a kozzététel éve szerint.
1997 ¢és 2010 kozott az olyan tanulmanyok szdma, amelyeket sajat DALY -, YLD- vagy YLL-
szamitassal végeztek kovetkezetesen magasabb volt, mint a GBD-becslések felhasznalasaval
masodlagos elemzéseket végzd tanulmanyok szama. 2010 utan a GBD-eredményeken alapul6
masodlagos elemzéseket végzd tanulmanyok szama folyamatosan nétt. Az elsé két év,
amelyben a GBD-eredményeket felhaszndlo betegségteher-tanulmanyok szama magasabb volt,
2018 (N = 20) ¢és 2019 (N = 17) volt, mig az elvégzett nemzeti vagy szubnacionalis

betegségteher-tanulmanyok szdma négy, illetve 6t volt.
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6. abra Betegségteher-vizsgalatok szdma a kozzététel éve szerint
Abramagyardzat: Az azonositott tanulmanyok széma az 1990 janudrja és 2020 dprilisa kozott
vegzett betegségteher-értékelésekre vonatkozik. Nem volt olyan 2010-ben kozzétett tanulmany,

amely megfelelt volna a bevalogatasi kritériumoknatk.

Az Osszesen 163 betegségteher tanulmanybol 74 mutatott be atfogd betegségteher-vizsgalatot,
89 pedig NCD-specifikus értékelést. A NCD-specifikus tanulményok tobb mint fele (N = 49;
55%) tobb NCD terhét értékelte, mig a fennmaradd 40 (45%) egyetlen NCD-vel foglalkozott.
Az NCD-specifikus értékelésekben szereplé NCD-betegségcesoportok a kovetkezdk voltak:
daganatok (N = 25); neuroldgiai rendellenességek (N = 14); sziv- és érrendszeri betegségek (N
= 13); mentalis rendellenességek és kabitdszer-hasznalati rendellenességek (N = 11); egyéb

NCD-k (N = 8); mozgésszervi rendellenességek (N = 6); emésztérendszeri betegségek (N = 4);
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kronikus 1égzészervi betegségek (N = 3); cukorbetegség és vesebetegségek (N = 3); valamint

bor és boralatti szovetek betegségei (N = 2).

A betegségteher-vizsgalatok kiilonbozo tipusti adatforrdsokat hasznaltak a bemeneti adatok
Osszegyljtésekor. A halalozasi adatokat foként (49%) a népmozgalmi statisztikdkbol
szarmaztattdk. A morbiditasi adatokat gyakran (40%) rutinszerti adminisztrativ és felmérési
adatallomanyokbdl nyerték, beleértve a betegségregisztereket és a korhazi zar6 rekordokat. A
nemzeti betegségteher-tanulmanyok tobbsége (60%) kozolt mortalitasi korrekcidkat és 18%-

aban végeztek multimorbiditasi korrekciokat is.

b) A cukorbetegség és rizikotényezoinek prevalenciaja Szlovakiaban

Kozleményiink célja az volt, hogy felmérje a DM iddébeli valtozasat a szlovékiai felndtt
lakossag korében a harom EHIS hullam sordn, valamint, hogy elemezze a DM ¢és a tarsadalmi-
gazdasagi és/vagy életmddbeli jellemzOk kozotti kapesolatot [58]. Ez a tanulmany fontos
eredményeket mutat be egy folyamatban 1év0 projektiinkbdl, amely a harom EHIS-hullam

adatait elemzi, az EU-ban a DM-re 0sszpontositva.

A keresztmetszeti vizsgalatokat a 2009-ben (n = 4972), 2014-ben (n = 5490) és 2019-ben (n =
5527) végzett szlovakiai EHIS-ekbdl szarmazd egyéni alapu, mikroadatok felhasznaldsaval
végeztik. A kérddives felmérésekbdl szdrmazod mikroadatokat a 2009. és 2014. évi eurdpai
lakossagi egészségfelmérés esetében az Eurostattol, a 2019. évi europai lakossagi
egészségfelmérés esetében pedig a Szlovak Koztarsasag Statisztikai Hivatalatol szereztiik be.
Vizsgalati valtozoink a 2009-es, 2014-es ¢s 2019-es EHIS-ekben hasonlé modon feltett
kérdéseken alapultak. Azok a valaszadok, akik "igen" vélaszt adtak a kérdésre: "Az elmult 12
hénap soran volt-e Onnek cukorbetegsége?" a DM-es csoportba soroltuk, nem
megkiilonboztetve a DM altipusait. Az dnbevallason alapul6 szociodemografiai €s életmoddbeli
jellemzoket fliggetlen valtozoként elemeztiik. A demografiai és tarsadalmi-gazdasagi jellemzok
kozé tartozott a nem, az életkor (15-44, 45-64, 65 és idOsebb), a szlovakiai statisztikai teriileti
egységek nomenklatarajanak (NUTS2) 2. szintjén alapul6 régiok (Bratislavsky kraj, Zapadné
Slovensko, Stredné Slovensko ¢és Vychodné Slovensko), az urbanizacié foka (varosok,
kozségek ¢€s kiilvarosok, valamint vidéki teriiletek), az iskolai végzettség (altalanos iskola vagy
anndl alacsonyabb, kozépfoku és felséfoku végzettség), a foglalkoztatottsag (foglalkoztatottak,
munkanélkiiliek €és egyéb). Az életmodvaltozok a kovetkezok voltak: testtomegindex (BMI,
kg/m2) (<18,5, 18,5-24,9, 25-29,9 és >30), a napi legalabb 10 perces gyaloglas gyakorisaga

(mindennap, heti 1-6 nap €s soha), a heti fizikai aktivitas (két nap és tobb, heti egy nap és soha),
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a gyiimdlcsfogyasztas €s a z0ldségfogyasztas gyakorisaga (naponta egy vagy tobb alkalommal,
heti 1-6 alkalommal és hetente kevesebb, mint egyszer és soha). Tobbvaltozos logisztikus
regressziot alkalmaztunk a DM-re mint fliggd véltozora, amely az EHIS 2009-es, 2014-es és

2019-es hulldmaira vonatkozé valtozokat is tartalmazta.

A tobbvaltozds modell eredményeit mutatja az 1. szamu tablazat. Elemzésiink szerint a DM-
betegek prevalencidja 2009 ¢és 2019 kozott felfelé tolodott. Az eredmények azt mutattak, hogy
az urbanizacié mértéke nem fiiggott 6ssze a DM kockézataval. Vizsgalatunk megerdsitette az
elhizds és a tulstly és a magasabb DM-kockazat kozotti Osszefliggését, amely a harom
hullamban szignifikdnsnak mutatkozott. A munkaviszony, mint foglalkoztatasi statusz
szignifikansan kisebb valdszinliséggel kapcsolodott DM-mel, mint az egyéb foglalkoztatasi
statusz(i referenciacsoport esetében. Keresztmetszeti elemzésiinkben a gyiimolcs- ¢és
z6ldségfogyasztas nem mutatott kdvetkezetes Osszefliggést a DM eldfordulasaval, nem volt
Osszefiiggés a gylimolcsfogyasztads gyakorisaga €és a DM jelenléte kozott. Ami a fizikai
aktivitast és a mozgast illeti, 2014-ben és 2019-ben negativ 0sszefliggést taladltunk a DM
kockézata ¢és a napi legalabb 10 perces vagy hetente legalabb egy-hatszori gyaloglas kozott a

"soha" referenciakategoriahoz képest.

1. tablazat A cukorbetegség ¢és a modellben hasznalt valtozok osszefliggése

Viltozé Kategéria EHIS 2009 EHIS 2014 EHIS 2019
EH (95% MT) EH (95% MT) EH (95% MT)
Nem (ref: férfiak) N6k 0,85 (0,64-1,14) 0,91 (0,73-1,13) 0,77 (0,62-0,95) *
Eletkor (ref: 65 éves ¢s 15 to 44 0,06 (0,04-0,10) * 0,14 (0,09-0,21) * 0,12 (0,07-0,19) *
id6sebb)
45 to 64 0,46 (0,32-0,65) * 0,54 (0,41-0,71) * 0,71 (0,54-0,95) *
) Zapadné Slovensko 0,83 (0,52-1,31)
Régio (ref:
Bratislavsky kraj) Stredné Slovensko 0,90 (0,57-1,44)

Vychodné Slovensko

0,92 (0,58-1,46)

0,82 (0,60-1,11)

1,14 (0,89-1,45)

1,19 (0,87-1,63)

1,03 (0,82-1,30)

Urbanizaltsagi fok (ref: Nagyvéros 0,82 (0,55-1,22)
vidéki teriiletek)
Varosok és kiilvarosok 1,19 (0,87-1,63)
Altalanos
Iskolai végzettség (ref:  SKolai/alapfokiindl ) o (0,10-1,43)
B . alacsonyabb iskolai
felsdoktatas) ) )
végzettség

Kozépfoku végzettség 0,71 (0,48—1,06)

1,23 (0,47-3,22)

1,29 (0,89-1,88)

3,25 (1,12-9,46) *

1,36 (0,97-1,92)

Munkabhelyi statusz
(ref: egyéb)

Foglalkoztatott 0,40 (0,27-0,60) *

Munkanélkiili 0,72 (0,33-1,56)

0,35 (0,25-0,49) *

0,56 (0,33-0,95) *

0,36 (0,25-0,50) *

0,65 (0,36-1,18)
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<185 0,64 (0,15-2,69) 0,08 (0,01-0,56) 1,04 (0,34-3,13)

BMI (kg/m2) (ref: 25-

29,9) 18.5 t0 24.9 0,59 (0,41-0,84) * 0,57 (0,43-0,76) * 0,65 (0,49-0,88) *
>30 1,81(1,30-2,52) * 1,11 (0,86-1,44) 2,04 (1,62-2,57) *

A heti legaldbb 10 perc ~ Minden nap 0,76 (0,51-1,14) 0,67 (0,49-0,92) * 0,57 (0,42-0,77) *

folyamatos gyaloglas

gyakorisaga i B - * g "

Kozlekedést céllal (ref: Egy-hat nap 0,76 (0,51-1,13) 0,70 (0,52-0,96) * 0,69 (0,50—0,94)

soha)

Fizikai aktivitds (ref: Egy-hat nap 0,65(0,38-1,11)  1,53(0,59-3,96) 0,63 (0,31-1,31)

heti egy nap) Soha 0,95 (0,55-1,64)  2,55(1,02-6,37)* 1,43 (0,73-2,81)

Gylimolesfogyasztds o pat nap egy héten 0,96 (0,67-1,39) 0,98 (0,73-1,32) 1,10 (0,81-1,51)
gyakorisaga (ref:

naponta egy vagy tobb) Ritkabban, mint heti

1,1 -2,51 1,54 2,71 1 —1.92
egy vagy soha J18(0,55-2,51)  1,54(0.87-2.71) 1,07 (0,59-1,92)

Z6ldség- vagy
salatafogyasztas
gyakorisaga (ref: Ritkabban, mint heti

naponta egy vagy tobb) egy vagy soha

Egy-hat nap egy héten 0,66 (0,48-0,92) * 1,07 (0,80-1,44) 0,82 (0,60-1,11)

0,67 (0,34-1,30) 0,79 (0,41-1,52) 0,80(0,46-1,39)

Magyarazat: EH: esélyhanyados, MT: megbizhatosagi tartomany, * szignifikans osszefiigges (p<0,05)
a cukorbetegséggel a regresszios modellben. BMI testtomegindex (kg/m2).

¢) Az inzulinrezisztencia prevalencidja a magyar altalanos és roma népességben

A 2020-as vizsgalat célja az volt, hogy egy olyan komplex adatbazist hozzon létre, amely
lehet6vé teszi az Eszakkelet-Magyarorszagon é16 altalanos és roma lakossagbol szarmazod
résztvevokon végzett harom lépcsds felmérés soran (kérddives felmérés, fizikalis vizsgalati s
laboratoriumi felmérés) nyert adatok elemzését [133]. A kordbbi felmérésekbdl szdrmazod
adatok egyértelmiien azt mutattdk, hogy a romdknak, Eurdpa legnagyobb etnikai kisebbségének
egészségi allapota sokkal rosszabb, mint az altalanos populacioéé [134, 135]. Vizsgalatunkban
meghataroztuk a metabolikus szindroma (MetS) és az inzulinrezisztencia (IR) prevalenciajat.
Az IR, amelyet az inzulinra reagéald szovetekben az inzulin hatdsara adott bioldgiai valasz
karosodasaként definidlnak, a MetS patologidjanak kozponti eleme. Az IR kiilonbozd
mechanizmusok révén alakulhat ki, amelyeket leggyakrabban ¢életmodbeli tényezok
(egészségtelen taplalkozas, dohanyzas, fizikai inaktivitds) inditanak el, és korai szakaszaban
hiperglikémidhoz és hiperinsulinaemidhoz vezetnek, majd az érintetteknél késébb tobbfajta

anyagcserezavar alakul ki [136].

Felmérésiinkben hasznalt kérddiv f6 része az EHIS 2. hullamara épiilé (EHIS 2 a 2013-2015
kozotti idoszakra vonatkozott, a 2014-es magyarorszagi felmérésben hasznaltak) kérddiv volt,

amely négy modulbdl épiilt fol: a) egészségi allapot, b) egészségiigyi ellatas igénybevétele, c)
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egészséget meghatarozd tényezok és d) tarsadalmi-gazdasagi valtozok. Az antropometriai
vizsgalatban magassag, testsuly, derékkorfogat és vérnyomasméres tortént. A laborvizsgalatban
biokémiai valtozokat, példaul az éhgyomri inzulin-, gliikkéz-, triglicerid- és HDL-C-szintet

mértek, illetve kiegészitd indexek kertiltek szamitasra [137].

A létrehozott adatbazisba végiil tobb mint félmilli6é adatpont kertiilt be 765 résztvevo (397 16 az
altalanos magyar lakossagbol (Hungarian general, roviditve HG) és 368 f6 a magyarorszagi
roma (Hungarian roma, toviditve HR) mintabol) teljes nyilvantartasabol. Jelen vizsgalatunkban
a MetS prevalencidja mindkét vizsgalt populacidban igen magas volt (HG 39,8%, HR 44,0%),
a roma férfiak korében a legmagasabb (46,4%); de sem a ndk, sem a férfiak esetében nem volt

kimutathat6 statisztikailag szignifikans kiilonbség a két csoport kdzott.

A MetS-prevalenciat korcsoportok szerint meghatarozva ki tudtuk mutatni, hogy a MetS
kordbban jelentkezik a romdk korében, mint a HG populacidban; mig a 20-34 éves
korcsoportban nincs szignifikans kiilonbség a MetS-prevalencidban a HG és a HR populécio
kozott (29,6%, illetve 26,4%), addig a 35-49 éves korcsoportban a HR populacidban
szignifikansan magasabb, mint a HG populdcidoban (46,7% vs. 31,6%). A 20-34 éves
korcsoportra vonatkoz6 prevalenciaértékekhez képest a 35-49 éves korcsoportban a romak
korében a MetS prevalencidjanak szignifikans novekedése figyelheté meg, mig a HG populécio
esetében ez csak az id6sebb korcsoportban (50-64 év) mutathatdé ki. A kiilonbozé MetS-
komponensek prevalencidjat tekintve szignifikans kiilonbség csak a csokkent HDL-C-
koncentraci6 gyakorisdgaban volt kimutathatd, amely a romak korében elérte az 56%-ot (47,4%
a férfiaknal és 59,0% a ndknél) (a HG-populacioban Osszességében és a HG-férfiak és -ndk

esetében ezek az értékek 36,3%, 32,2%, illetve 39,6% voltak).

Mivel a triglicerid-gliikkdz index (triglyceride glucose, roviditve TyG-index) rendelkezett a
legjobb indikativ erdvel (4,69-es hatarérték 77%-os érzékenységgel és 84%-os specificitassal)
az IR eldrejelzésére a MetS-kockazat becslésére mindkét populécioban, az IR-prevalenciat a
TyG segitségével hataroztuk meg. (A TyG-indexet az éhgyomri triglicerid és az éhgyomri
vércukor értékek alapjan szamitjak ki [138].) Azt talaltuk, hogy a HG- és a HR-populacioban
ez 42,3%, illetve 40,5% volt. Az IR prevalencidja alakult a MetS prevalenciajaval - a HG
populacidban kissé magasabb és a HR populécidban kissé alacsonyabb, de a kiilonbségek nem

voltak szignifikansak.
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d) Szakpolitikak hatiasa a cukorbetegség eléfordulasara az EU tagallamaiban

A kovetekezd tanulmanyunk azt vizsgalta, hogy a taplalkozasi ¢és fizikai aktivitasi
szakpolitikdk, a nemzeti diabétesztervek és a nemzeti diabéteszregiszterek milyen hatdssal
vannak a DM el6forduldsara az EU tagallamaiban, figyelembe véve a demografiai és
tarsadalmi-gazdasagi statuszt, valamint az életmodbeli dontéseket [ 139]. A tanulmény altalanos
hipotézise az volt, hogy az EU azon tagéallamaiban, amelyekben egy vagy tobb, az egészséges
taplalkozassal és a fizikai aktivitassal foglalkozo szakpolitikat implementaltak, valamint
nemzeti diabétesztervet és/vagy diabétesz-nyilvantartast fogadtak el, alacsonyabb a DM

prevalenciaja.

A tanulmanyban négy adatforrast hasznaltunk: a World Cancer Research Fund International
(WCRFINT) NOURISHING ¢és MOVING szakpolitikai adatbazisat [140], a European
Coalition for Diabetes "Diabetes in Europe policy puzzle: the state we are in" cimii jelentését

[141] és az EHIS 2014-et.

A tanulmanyban pont-biserialis korrelacioelemzést hasznaltuk annak érdekében, hogy jelezziik
az egyes tagallamok taplalkozasi és testmozgasi szakpolitikdi és nemzeti tervei és/vagy
regiszterei, valamint a DM el6fordulési gyakorisaga kozotti osszefliggések meglétét €s iranyat.
Chi-négyzet tesztet hasznaltunk a DM-mel Osszefliggd jelentds véltozok (nem, munkatigyi
statusz, iskolai végzettség stb.) meghatarozasira, majd tobbszintii logisztikus regressziot

végeztiink, egyéni és orszagos szintii valtozokra korrigéalva.

Az EHIS adatbazisra vonatkozod chi-négyzet teszt eredményei azt mutattak, hogy szignifikans
Osszefiiggés van a cukorbetegség eléforduldsa és a vizsgalt valtozok - nem, életkor, iskolai
végzettség, foglalkoztatasi statusz, a valaszadd haztartdsanak havi netté jovedelme, BMI,
gyimolcs- €és zoldségfogyasztds gyakorisaga - kozott. Bar néhany relevans szakpolitikat
minden tagallamban implementaltak, nagy eltérések voltak ezek tipusai és szdma tekintetében.
2014-ben a legtobb hatalyos taplalkozasi és fizikai aktivitast eldsegitd szakpolitikat az Egyesiilt
Kiralysagban (34) azonositottuk, mig a WCRFINT adatbazis szerint Méltan (2), Szlovakiaban
(2), Luxemburgban (2) és Litvanidban (2) volt a legkevesebb implementalt szakpolitika.

Ugy tiinik azonban, hogy a szakpolitikak nagyobb szama/kiilonb6z6 tipusai nem feltétlen jartak
egylitt alacsonyabb DM prevalencidval, csak gyenge korrelaciot talaltunk a DM prevalencidja
¢és a preventiv szakpolitikdk megléte kozott. A pont biserialis korrelacids elemzések eredményei
esetén barmely szakpolitikai tipus gyenge korrelaciot mutatott az egyéni alapti adatok esetén

(1d.2. tablazat). Azokat a valtozokat, amelyek a vizsgalat bivaridns elemzése soran
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szignifikansnak bizonyultak, és epidemiologiai szempontbdl fontosak voltak, hozzdadtuk a
tobbszintli logisztikus regresszidelemzéshez. A tobbszintli logisztikus regresszio eredményeit
¢s a tobbszintll logisztikus regressziobol kapott intraclass korrelacids egyiitthatot a 3. tablazat
mutatja. Az orszagoknak mint a DM csoportképzd tényezdjének tulajdonithatd eltérés az egyéni
valtozokkal valo korrekciot kdvetden csekély volt (ICC: 1,3%) (1d.3. tablazat). A betegségek
eléfordulasi gyakorisdganak orszdgok kozotti megfigyelt valtozékonysaga demografiai,
tarsadalmi-gazdasagi és életmodbeli jellemzdkbdl adodott, és nem a kiilonbdzd megel6zd
intézkedések elérhetdségében és szdmaban mutatkozé kiilonbségeknek tulajdonithato. A
szakpolitikdk egyik tipusa sem mutatott szignifikans Osszefiiggést a DM eldforduldsanak
valoszinliségével. A tobbszintli elemzés eredményei azt mutattdk, hogy a ndk, a kevésbé
urbanizalt kornyezetben (kiilvarosban és vidéken) €16k, a magasabb iskolai végzettség (kdzép-
¢s fels6fokt), a haztartasok kozepes €s alacsonyabb jovedelme (a 2. és 4. kvintilis kozott, illetve
a 4. és 5. kvintilis kozott), valamint a heti 1-6 alkalommal torténd gylimdlcsfogyasztas
jelent6sen befolyasolta a betegség eldfordulasat, és a relativ referenciacsoportjukhoz képest
kisebb eséllyel voltak érintettek. A magasabb korcsoportokba (45-64 és 65 éves és 1dOsebb)
tartozo résztvevokkel ellentétben a foglalkoztatasi statusz (munkanélkiili és egyéb) és a BMI
magasabb tartomdnyai (25-29,9 és >30) szignifikdnsan novelték a betegség eléfordulasanak

valoszinliségét a referenciacsoporthoz képest.

Az egyetlen olyan szakpolitikai teriilet, amelyet egységesen szabalyoztak a tagallamokban, az
¢lelmiszerek jelolésére vonatkozott, ami egy unios rendelet (Az Eurdpai Parlament és a Tanacs
1169/2011/EU rendelete (2011. oktober 25. ) a fogyasztok ¢lelmiszerekkel kapcsolatos

tajékoztatasarol) implementalasanak eredménye.

2. tablazat A szakpolitikdk tipusa és a cukorbetegség eldforduldsi gyakorisdga kozotti
pontszerii biszerialis korrelacids egyiitthaté 2014-ben a teljes népességben, valamint nem és
korcsoportok szerint rétegezve

Flelmezési Elelmezési  * SoRedes  \peiv Aktiv Aktiy  emzeti DM
. valtozasi . . szakpolitikak
kornyezet rendszer .. . ., tarsadalom kornyezet emberek |, .
kommunikacio és regiszterek
Osszesen
egyiitthatok 0,009 0,009 0,017 0,035 0,018 0,011 -0,003
p-értek <0,001* <0,001* <0,001* <0,001*  <0,001*  <0,001* 0,110
Nok
egyiitthatok -0,003 -0,004 0,007 0,032 0,004 0,002 -0,006
p-érték 0,265 0,119 0,006* <0,001* 0,116 0,375 0,021*

39



varga.orsolya 1 22

Férfiak

egylitthatok 0,022 0,024 0,029 0,038 0,034 0,021 <0,001
p-érték <0,001* <0,001* <0,001* <0,001* <0,001%* <0,001* 0,946
15-44 éves

korcsoport

egylitthatok 0,023 0,008 0,035 0,017 0,028 0,006 -0,026
p-érték <0,001* 0,006* <0,001* <0,001* <0,001* 0,046* <0,001*
45-64 éves

korcsoport

egylitthatok 0,008 0,005 0,015 0,029 0,014 0,002 -0,002
p-érték 0,014* 0,146 <0,001* <0,001* <0,001* 0,433 0,577
65 éves és

idésebbek

egylitthatok -0,027 -0,025 -0,014 0,027 0,006 -0,015 0,006
p-érték <0,001* <0,001* <0,001* <0,001* 0,094* <0,001* 0,104

Magyarazat: DM-diabetes mellitus. * szignifikans osszefiiggés (p<0,05)

3. tablazat A cukorbetegség és a demografiai, tarsadalmi-gazdasagi, életmodbeli tényezdk és
szakpolitikai tipusok ¢és azok szdmanak Osszefliggése

95% Megbizhatésagi

Viltozo Esélyhanyados Tartomény p-érték
ICC 0.013
Elelmezési kornyezet 0,98 (0,91-1,06) 0,688
Elelmezési rendszer 1,06 (0,75-1,49) 0,753
Viselkedésvaltozasi kommunikacio 1,11 (0,94-1,31) 0,224
AKktiv tarsadalom 1,04 (0,93-1,17) 0,52
Aktiv kérnyezet 1,00 (0,92-1,09) 0,96
Aktiv emberek 0,93 (0,84-1,02) 0,133
l:le ::Z:er EEkorbetegség-politikék és 0.98 (0.86-1,11) 0.705
Nem (referencia: férfiak)

Nok 0,77* (0,75-0,80) <0,001
Korcsoportok (referencia: 15-44 éves
korcsoport)

45-64 éves korcsoport 4,95% (4,65-5,27) <0,001

65 éves és idosebbek 8,74%* (8,17-9,34) <0,001
Az urbanizacié foka (referencia: varosok)

Varos és kiilvarosok 0,91* (0,87-0,94) <0,001

Vidéki teriiletek 0,85* (0,82-0,88) <0,001
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Iskolai végzettség (referencia:
alapfoku/alapfokiinal alacsonyabb iskolai

végzettség)
Kozépfoku végzettség 0,76* (0,73-0,79) <0,001
Kozépfoku végzettség 0,65* (0,62-0,69) <0,001
Munkaiigyi statusz (referencia:
foglalkoztatott)
Munkanélkiili 1,32% (1,22-1,43) <0,001
Egyéb 1,91* (1,82-2,00) <0,001

A haztartas havi netto6 kiegyenlitett jovedelme
(referencia: az 1. és a 2. kvintilis kozott)

A 2. kvintilis és a 4. kvintilis kozott 0,90* (0,87-0,94) <0,001
A 4. kvintilis és az 5. kvintilis k6zott 0,78* (0,74-0,82) <0,001

BMI (kg/m2)(referencia: <25)
25-29.9 1,74* (1,67-1,81) <0,001
>30 3,76* (3,61-3,92) <0,001

Gyiimolcsfogyasztas gyakorisaga (referencia:
egy vagy tobb gyiimoélcs naponta)

Heti 1-6 alkalommal 0,90* (0,87-0,94) <0,001

Heti kevesebb mint egyszer és soha 0,93 (0,87-1,00) 0,051

Zoldségfogyasztas gyakorisaga (referencia:
egy vagy tobb zoldség naponta)

Heti 1-6 alkalommal 0,99 (0,96-1,03) 0,606

Heti egynél kevesebbszer és soha 1,01 (0,93-1,10) 0,745

Magyarazat: BMI testtomegindex (kg/m2), ICC-osztalyon beliili korreldcio. * szignifikins dsszefiiggés
(p<0,05)

e) Az élelmiszerek csomagolasanak elején talalhato tapértékjelolésére vonatkozo
tartalmi-, halozati- és szentimentelemzése

A XXI. szazad kezdete 6ta, az ultrafeldolgozott élelmiszerek széles korli fogyasztasanak [29]
csokkentésére tobb kezdeményezés jelent meg, amelyek az egyének tudatosabb
¢lelmiszervalasztasan alapulnak. Ebbe az iranyba tartozik a csomagoléds elején talalhato
tapértékjelolés (front-of-pack nutrition labelling, roviditve FOPL), amelynek alkalmazasa
elterjedt a koz- és maganszektorban is [142]. A WHO 2004-ben javasolta el6szor, hogy a
FOPL-t —népegészségiigyi intézkedési csomagok részeként- vezessék be a lakossag
taplalkozasanak és egészségének befolydsolasara [143]. Az FOPL célja az, hogy a fogyasztok

szamara Osszefoglald grafikus informécidt nytjtson, Osztondzze az egészségesebb
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¢lelmiszervalasztast, valamint hogy az élelmiszeripari szereploket, illetve az agraripari agazatot
arra sarkallja, hogy a egészségesebb termékek keriiljenek a piacra [144]. Az ajanlas ellenére a
FOPL hasznalata a legtobb orszagban dnkéntes jellegii. Jelenleg a Codex Alimentarius, ami a
WHO/FAO Codex Alimentarius Bizottsag altal elfogadott szabvanyok, iranymutatisok és
gyakorlati szabalyozasok gylijteménye, nem tartalmaz eldirast a kotelezd érvényli FOPL

alkalmazasra [145].

Az EU piacan minden eldrecsomagolt ¢élelmiszeren fel kell tiintetni a tapértékjelolést, a
fogyasztok élelmiszerekkel kapcsolatos tajékoztatasarol szo16 rendelet (FIC-regulation) 30-34.
cikkében meghatarozott kovetelményeknek megfeleléen [52]. A 32-33. cikk szerint a
tapértéknyilatkozatnak tartalmaznia kell legalabb az energiaértéket, valamint a zsir, telitett
zsirsavak, szénhidratok, cukrok, fehérjék és s6 mennyiségét 100 g-ra vagy 100 ml-re vetitve,
¢és tablazatos formaban kell feltiintetni, lehetdség szerint szdmozassal. A FIC 35. cikkelye
azonban lehetdvé teszi az energiaérték és/vagy a tapanyagok mennyiségének tovabbi dnkéntes
megismétlését mas kifejezésekben és/vagy grafikus formdban vagy szimbolumokkal (pl. az
¢lelmiszer veganoknak vald alkalmassaga), amelyeket az élelmiszercsomagolas elején kell
elhelyezni. A FOPL nem lehet félrevezetd, félreérthetd vagy zavard a fogyasztd szdmara,

valamint tudoményos adatokon kell alapulnia.

Az EU piacén az allami szektor a FOPL hat formdjat fogadta el: a Kulcslyuk logét (Dénia,
Litvania és Svédorszag), a Nutri-Score-t (Belgium, Franciaorszag, Németorszag, Luxemburg,
Hollandia ¢és Spanyolorszag), a Sziv szimbdlumot Finnorszagban, a "Kis sziv" logot
Szlovénidban, az "Egészséges életmod" logoét Horvatorszagban és a kozlekedési lampa
rendszert (Egyesiilt Kiralysag és {rorszag). Olaszorszag nemrég vezette be a NutrInform Battery
nevl rendszert [146, 147]. Az Eurdpai Bizottsag 2020 majusaban elfogadott egy jelentést,
amelyben értékelte a FOPL-rendszerek hatasait, és megallapitotta, hogy unids szinten
harmonizalt és kotelez6 FOPL-rendszerre van sziikség [148]. Az Eurdpai Bizottsag jelentése
szerint a szinkodolas hasznalata - fokozat mutatoval vagy anélkiil - tlinik a legigéretesebbnek

az ¢lelmiszer-valasztas javitasara, de a legjobbat még nem sikertilt kivalasztani [146, 148].

Az Europai Bizottsag javaslatot tett a kotelez6 FOPL harmonizalasara az EU "Farm to Fork

crevs

attekinteni és egy egységes FOPL format elfogadni. Néhany példat az EU-ban és nemzetkozileg

hasznalatos FOPL-ra mutat az alabbi, 7. abra.
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A FOPL kategoriai FOPL példik Orszagok
Tapanyag- Reduktiv (nem  Szamszer(i Referencia : Eurdpa
specifikus értelmezd) bevitel ' ' H a ' szamos
cimkeék n) Cec) (o) 0> orszaga
Nutrinform (s g o Olaszorszag
Battery
Ertékelés Szinkddolt  Tébbszords Egyesilt
(értelmez) kozlekedési Kiralysag
|émpa of an adull’s reference intake
valmwﬂ|wlﬂww’?ﬁ¥|6hw
Sz6éveges  Chilei / 7 Chile
figyelmeztetd
cimkek
Osszefoglald  Ertékelés Tamogatd  Kulcslyuk Svédorszag,
cimkék (értelmezd) logak Dania,
Litvania
Fokozat Health Star /, _H\‘_ Ausztrélia, Uj-
mutaték  Ratings k34.0%7) Zéland
\ HEALTH STAR ,
i
Nutri-Score NUTRI-SCORE Franciaorszag,
Belgium,
m Hollandia,
Luxemburg,
Németorszag,

Spanyolorszag

7. abra A csomagolas elején talalhato tapértékjelolések Europaban és mas régiokban

Adatok forrasa: Delhomme, V. 2021. [149]

Ezen kutatasunk célja az volt, hogy felmérje az EU tagallamokban a FOPL-r6l folytatott
nyilvanos diskurzust tweetek tartalomelemzésén, szentimentelemzésén és a halozati jellemzok
feltérképezésén keresztiil [150]. A tweetek keresése a Twitter Application programming
interface (API) segitségével tortént, ido- és nyelvi korlatozas nélkiil. A tartalmat a QSR Nvivo
szoftvercsomag segitségével kodoltuk és témak szerint elemeztik. Az automatikus

hangulatelemzést a QSR Nvivo, a hal6zatelemzést a Gephi 0.9.2 programmal végeztiik.

A keresés 0sszesen 4073 tweetet eredményezett, amelyek koziil 2278 (56%) eredeti tweet, 1321
valasz-tweet (32%) ¢s 474 idézett tweet (12%) volt. Ezeket a tweeteket 2819 kiilonb6zo
accountrdl kiildték el. Kétszazhuszonkilenc account (4,6%) intézmény vagy szervezet, 278
(6,8%) pedig maganszemély (személy) tulajdondban volt. A tweeteket foként az Egyesiilt
Kiralysagbol, Spanyolorszagbodl és Franciaorszagbodl kiildték. A Twitteren folytatott vitakbol

kirajzolodo témak kozé tartoznak az élelmiszerek cimkézésének tipusai, az élelmiszeripar, az
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egészséges ¢lelmiszerek vs. egészségtelen élelmiszerek vitdja az élelmiszerek cimkézésével
Osszefliggésben, az uniods szabalyozas, a politikai konfliktus, valamint a tudomany és az oktatas.
A Nutri-Score, mint FOPL tipus domindlt a Twitteren folytatott vitikban. A FOPL témat a
Twitter-felhasznalok altaldban negativan itélték meg, az élelmiszeriparral kapcsolatban inkabb
pozitiv érzelmek, mig a politikai konfliktusokrol sz6lo diskurzusokkal kapcsolatban negativ
érzelmek voltak megfigyelhetok. Az alabbi akkorddiagram (1d. 8. abra) mutatja az orszagokon
beliili és az orszagok kozotti kommunikacios kapcsolatot. A halézatelemzésnek csak 3138
csomopontja €s 626 ¢éle volt. Az abra az orszagok kozotti korlatozott kommunikaciot jelzi, a
tweetek foként az orszagokon beliilre korlatozddtak. A legtobb kapcsolat/legélénkebb

diskurzus Franciaorszdgban volt megfigyelhetd.

GB (44.76%)
] Es (18.14%)
B R (14.6%)
B = (7.71%)
DE (4.14%)
B E (3.54%)
B (2.96%) A
I (2.23%) \\
B ox (0.32%) \
B v (0.19%) \
GR (0.19%) \g
SE (0.19%) _
B At (0.19%) 1
B = (0.16%) \
z (0.13%) \
PT (0.13%)
HU (0.1%) \
cY (0.1%)

B &G (0.06%)
LV (0.06%)
Ly (0.03%)

HR (0.03%) \
[ (0.03%)

8. abra Orszéagokon beliili és az orszagok kozotti diskurzus halozatelemzése

Abramagyardzat: A kor keriilete a tweet-adatok teljes mennyiségét mutatja. A keriilet
szegmensekre van osztva, mindegyik szin egy-egy orszagnak felel meg, és minden egyes ponthoz
egy beszélgetés azonositoja tartozik. A szegmenseket akkordok kotik oOssze, amelyek az
orszagokon beliili/kozotti kapcsolatot szemléltetik. Minden egyes tweet kapcsolatot kiilon

akkord szimbolizal. Orszagkodok: AT-Ausztria, BE-Belgium, BG-Bulgadria, CY-Ciprus, CZ-
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Csehorszag, DE-Németorszag, DK-Dania, GR-Goérégorszag, ES-Spanyolorszag, FI-
Finnorszdg, FR-Franciaorszag, HR-Horvdtorszdg, HU-Magyarorszdg, IE-Irorszag, IT-
Olaszorszag, LU-Luxemburg, LV-Lettorszag, ~MT-Montengero, NL-Hollandia, PL-
Lengyelorszag, PT-Portugalia, SE-Svédorszag, GB-Egyesiilt Kiralysag.

A parbeszédek/beszélgetések halozatelemzésének eredménye 736 csomodpontot és 581 élt
tartalmazott. A csomdpontok a tweetek, az élek pedig a parbeszédek részét képezd tweetek

kapcsolatait jelolik. Minden péarbeszéd tobb kodolt témaba esett, amelyeket a 9. dbra mutat be.

Cimketipusok (31.52%) s o
Eleimiszeripar_Cimketipusok (12.77%) o 0\ * % e ®
Egészségtelen étel_Cimketipusok (8.02%) o ® .. o ® ® o6 Q"‘.
M cU s2abalyozas_Cimketipusok (5.16%) @ ° .. P °© e® o @ o .
B cimketipusok_tudomény (4.62%) ° .‘ R R
B £gésaséges ételek_Cimketipusok (4.21%) . g *e %, e B S
B Cimketipusok_Politikai konfliktus G.12%) Pl L v e ” e & A
EU szabalyozés_Elelmiszeripar_Cimketipusok_Rossz (2.45%) e o 4 .\. P e © e - ‘ LI * e —
Il Elelmiszer_Elelmiszeripar_Cimketipusok (2.45%) e ® oy i . . " e ** ¢ 4, ° 2
0 E ipar_Cimketi k_tudoma (2.31%) e © o & o & @ e ® @ o o L il g ] .
3 ipar_Cimketipusok_Politikai konfliktusok_tudomany (1 g%,) P A o @ o ** [ o oL T e
EU szabilyozis_Eleimiszeripar_Ci (_Politikai konfliktus (1.9%) o 0 g0 ° o” * 5 e O . u e @ @ ./c e © O
: ételek_Egészséges ételek_Cimketipusok oy S e g e BTy . 0 R R S be # e &
€U szabilyozas_Eeimiszeripar_Cmketipusok_Poitikal konfiktusok_tudomany ' L4 o o 20 o o & ° o o LA 4
EU szabélyozés_Cimketipusok_tudomany (1.9%) 4 . @ .. d e L 4 e T g8 o @ LIRS o ® o » e ® a
Egészségtelen étel_Cimketipusok_Politikai konfliktus (1.49%) o © ® " - e & » g b ® o8 * g & o % « .
B Egészcigtelen étel_EU szabalyozis_Cimketipusok (1.49%) e e AR TS L . Dl St S
] ipar_Cimketipusok_Politikai i (1.49%) ) o o8 @ W e e . e ¥ & s P
M étel_Elelmiszeripar_Egészsé (1.09%) b Sl P .\.‘ L) ases® "L e® o P4 e o
élelmiszerek_Cimketipusok (L09%) ol B L) o ° o ® 5 ¢ ' Gl (LT ..
EUszabélyazas_Cimketipusok_Politikai konfliktus (0.82%) ° e ® ° o ° 9 ® 0o g @ o © . o e 2 & QD(J *
[l Euszabalyozas_Cimketipusok_Politikai konfliktus_szencse (0.82%) L] ® '\. o & 8 O o O L g 0 o0 e S o &
g étel_Eleimiszeripar_Cimketi ; ©0:582%) LY o® _©_% g 8 80 ¥ g i e o Ry ® $ o
[l Cimketipusok_Politikai konfliktus_tudomény (0.68%) e g ® » . . e © @ & 0 0, 0 e ® & o ° 00 o © . * »
érel_ par_C _Politikai konfliktus ©0.68%) i 000 é ® e ® & e . i e 9 s ® 8 L] o ¥ 8-y ;!ja
W cgessse &tel_EU szabalyozas_f -_Cimketipusok(0-68%) & az® e e ¥ g o, .. o ¢ e® ® ¢ {. o .' }‘%
W éleimiszeripar (0.54%) il 3 ary i .. . ? a0y -
Egészségtelen étel_Ci b iny ©0.54%) " = s b N} s o 0 & EZ el
AR k_Cimketipusok_Politikai kenfliktus o o) &8 e N, o6 g ¢ o el o %e :>. @
EU szabalyozas o® ® oo e 90 ® 9 O o 0 8 A
éges ételek_Cimketi| k 2 (0.54%) ® . p 5 o e a - Y o &« 00
¢ o Al iR ©.59%) 28 bl S lll Sl & R v ol R
EU szabalyozas_Elelmiszeripar_Egészsé (0.54%) 0 © ° o o B 'Y. e ©® g9 ©
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| is: il""',— ét""‘—, J, a (0.27%) ° ° "’ ooo 09 o ¥ o © Py o
L Sisuact: ety ©.27%) e _» e ut e @
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e szabalyozas_Politikai konfliktus (0.27%) [] o e '\" e
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9.abra Parbeszédek halozatelemzése

Abramagyardzat: A Fruchterman-Reingold-féle elrendezési algoritmus azokat a tweeteket
mutatja, amelyek parbeszédekhez tartoztak és hasonlo beszélgetésazonositoval rendelkeztek. A
parbeszédeket szinekkel dbrazoltuk, az egyes szinek kiilonbozé témaknak felelnek meg,
amelyekbe a parbeszédeket kodoltuk. A csomopontokat (tweeteket) vonalak kétik dssze, amelyek
a kapcsolataikat jelképezik. A kiilonbozé szinek az azonositott témdakat és azok kombindciojat

mutatjak.
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4.1.2 Integralt ellatas

A témahoz kapcsolodva egy kozleményt mutatunk be [151], ami a diabéteszes labfekélyek
(diabetic foot ulcers, roviditve DFU) kezelésében hasznalt human rekombinans epidermalis
novekedési faktor (recombinant human epidermal growth factor, roviditve rhEGF)
alkalmazésat vizsgalta, szisztematikus attekintd koézlemény és meta-analizis mddszertanat
kovetve [151]. A metaanalizist a Preferred Reporting Items for Systematic Reviews and Meta-
Analysis (PRISMA) nyilatkozatnak megfeleléen készitettiik el, és a CRD42019126404
regisztracidos szdmmal regisztraltuk a szisztematikus attekintések nemzetkdzi prospektiv
nyilvantartasaban, a PROSPERO-ban. Olyan randomizalt, placebo-kontrollalt vizsgalatokat
vontunk be, amelyek a rthEGF (intralézios injekcio, lokalis gél, krém)
beadasanak/alkalmazasanak hatasat értékelték DFU-s betegeknél. Metaanalizis segitségével
kvantitativan 0sszegeztiik a jelenleg rendelkezésre allo bizonyitékokat a thEGF diabéteszes
labszarfekélyek kezelésében torténd alkalmazasarol. A statisztikai elemzést a Comprehensive
Meta-Analysis (3.3. verzi6, Biostat, INC., Engelwood, MJ, USA) segitségével végeztiik. Az
elemzés elsddleges kimenete a DFU-k teljes gydgyuldsi ardnya volt. Alcsoportelemzést
végeztiink, amelyben a tanulmanyokat a beaddsi mod (intralézionalis injekcid versus lokalis)
alapjan osztottuk fel. Ezenkiviil logit-regresszio segitségével elemeztiik a teljes gyogyulasi
arany és a gyogyszer beadasanak modja kozotti Osszefiiggéseket, hogy eldontsiik, melyik az
optimalis utvonal a thEGF alkalmazasahoz. Kiszdmitottuk az esélyhanyadost (OR) és a 95%-
os konfidenciaintervallumot (95% CI). Ha az OR magasabb, mint 1 volt, az azt jelezte, hogy a

rhEGF-kezelés elényben részesitendd a placebdval szemben.

A Wound Healing Society (WHS) legtijabb, a diabéteszes sebek adjuvans kezelését targyalo
iranyelvei szerint az epidermalis ndvekedési faktor nem noveli egyértelmiien a gydgyuld sebek

aranyat vagy a DFU-k gyogyulési aranyat [152].

A bevont tanulmanyokat hat orszdgban - Iranban, Indiaban, Kindban, Dél-Koreaban, Kubaban
¢s Mexikoban - végezték, és 2008 és 2018 kozott publikaltak dket. Ezekben a vizsgalatokban a
betegek a szokdsos diabéteszes labkezelés mellett rhEGF- vagy placebointervenciot kaptak. A
rhEGF- ¢és placebokezeléseket intralézios injekcidval vagy helyi alkalmazassal adtak be. Az
Osszes vizsgalatba Osszesen 610 beteget vontak be, és 540 beteg toltotte ki a vizsgalati
iddszakot, koziilik 307-en thEGF-kezelésben, 233-an pedig placebokezelésben részestiltek.
Valamennyi betegnél 1. vagy 2. tipusa DM-et diagnosztizaltak, illetve DFU-t allapitottak meg
naluk. A betegek ¢letkora 18 és 82 év kozott volt. A DM atlagos iddtartama 9,05 €s 17,3 év
kozott volt, a fekélyek atlagos id6tartama pedig 4,3 és 59,7 hét kozott volt. A teljes gyogyulasi
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aranyt az 0sszes bevont tanulmanyban vizsgaltak. Ezenkiviil a gyogyulasi sebességet, az 50%-
os csokkenés eléréséig eltelt idot, a teljes fekélygyogyulésig eltelt idot és a granulacids valaszt

is vizsgalta néhany kozlemény.

A teljes gyogyulasi ardnyra vonatkozo 0sszesitett OR 4,005 (95%-os CI: (+2,248; +7,135), p <
0,001) volt, az intralézios injekcio és a helyi alkalmazas alcsoportos OR-jai pedig 3,599 (95%-
os CI: (+1,213; +10,677), p = 0,021) és 4,176 (95%-0s CI: (+2,112; +8,256), p < 0,001).
Heterogenitast talaltunk a kdzleményekben (I = 15,17, p = 0,317), ami jelen volt mind az
intralézionalis injekcid, mind a helyi alkalmazas alcsoportjaban (I = 24,56, p = 0,25, illetve 12
=33,26, p = 0,213) is. Az I>-index megfelel a heterogenitasbdl eredd teljes eltérés szazalékos
aranyanak a tanulmanyok kozott. A thEGF alkalmazas gyakorisaga és a teljes gyogyulasi arany
kozotti korrelaciora vonatkozé metaregresszios elemzés linedris korreldciot mutatott, bar ez

nem volt szignifikans (0,05-nél kisebb p-értéket tekintettiik szignifikansnak).

A hét elemzett klinikai vizsgélat alapjan a thEGF alkalmazasa a standard sebkezeléssel egytitt
jelentdsen javitja a gydgyuldsi ardnyt a placebokontrollhoz képest a DFU-kezelések soran, ezért
javasoltuk a terapia szélesebb kort elérhetové tételét. Az alabbi, 4. tdblazat foglalja dssze az

elemzett kozleményeket, a beavatkozasok tipusait, illetve a kezelendd fekélyek adatait.

47



varga.orsolya 1 22

4. tablazat Labfekély adatatok és a beavatkozas tipusai, kozleményenként

Fekély adatai
P Beavakozas Alkalmazas Alkalmazas . A kezelés Fe.!(ely Fekély Teljes
Szerzé . . . idétartama s ooes . . R .. teriilletx . . .
tipusa moédja gyakorisaga Lokalizaci6  Sulyossag Ischemia szint Infekcié idétartam + gyogyulasi
(hetek) SD <
fs SD (hetek) arany (%)
(cm’)
Actovecgin % Lib 3(')488; 1241547 42.1
Tsang 2003 0.02 wt% rhEGF Helyileg g;zz;a 12 Lab Waogrnzer I ABIz07 NA 34+1.1 111 fggi 57.14
0.04 W% thEGF Lab 2I8E 82ax555 95.3
1000 mg . ABI<1:49% 103.4 +
1%sulfadiazine Naponta Ldb Waener 1 részvevok 147.8 39.7£35.3 10
Afshari 2005 1 mg rhEGF in Helyileg pszer 8 Ogr 5 ABI < 1. 50% NA 975+
1000 mg 1% 24 Lab . P y 4294384 233
sulfadiazine résztvevok 103.2
placebo Hetente Lab 21.8 4.9 52.1
Fernandez-Montequin 2009 25 wg Intralézios haromszor, 8 Lab Wagner3  Hemoglobin NA 4.3 20.1 52.1
il ot - S— o o — >
75 we injekid Eg;‘(;rl‘ig Lib or4 =100g/L 43 28.5 75.5
Placebo Intralézios }I;Iéertgrrrllt: or. Lib Texas 1,2 111i98:t 15384 0
Gomez-Villa 2014 s oty 8 ———— 37 ABI>06 NA o
75 g J Lab ; 25.8+44 235
napokon 15.7
Betadine Lab NA NA 12
. R E— . Kéthetente —— Wagner 1
Singla 2014 Urogastrone Helyileg 8 , ABI>0.75 NA
(thEGF) gé1 15 g egyszer Lab or2 NA NA 48
Saline Lab TePO2 2 30 Hgmm 2355 2964602 50.6
Naponta Wagner 1 vagy tapinthatd 2.69
Park 2018 0.005% thEGF Helyileg Kétszer 12 ) or 2 arteria dor'sahs pefhs NA 28 3848 +
Lab vagy arteria tibialis 73.2
spray . 3.72 70.24
posterior
Séoldat Nasont Lab Wasner 1 2B 2964602 NA
Xu 2018 ——————  Helyileg e;}?s(;lel:ra 8 _— a(;grnzer NA NA 2 .8 " 024
2 3 . ..
40 IU/cm Lab 37 38.48 NA

Magyarazat: rhEGF (recombinant human epidermal growth factor- rekombinans human epidermalis novekedeési faktor); ABI (ankle-brachial
index- boka-brachialis index); TcPO?2 (transcutaneous oxygen pressure- transzkutdan oxigennyomads), SD (standard deviacio); NA (not available-

nem elérheto).

48



varga.orsolya 1 22

4.1.3 Hozzaférés

A témaban publikalt kozleménylink [153] célja az volt, hogy egy 0kologiai vizsgalat keretében
jelemezze a T2DM megelézésére elsd vonalbeli monoterdpiaként alkalmazott metformin
gyogyszeres kezelés teriileti eloszlasat a tarsadalmi-gazdasagi statusszal (deprivacios szint) és
a T2DM halélozassal 6sszefiiggésben, jarasi szinten. A tarsadalmi-gazdaséagi statusz metformin
gyogyszeres megeldzésre gyakorolt hatdsanak leirasan tilmenden az eredmények varhatéan
segitenek a megel6z6 beavatkozasok hidnyossagainak azonositdsdban, amelyek

hozzéjérulhatnak a T2DM mortalitds ndvekedéséhez egyes régiokban.

Korabbi vizsgalatainkban azt talaltuk, hogy mig a sziv- és érrendszeri betegségek okozta korai
halalozas erds pozitiv korrelacioban all a tarsadalmi-gazdasagi deprivacioval, addig a megel6z6
gyogyszeres kezelés az antitrombotikus megeldzd gyogyszerek formdjadban ellentétes

Osszefiiggést mutatott [154]. Hasonld eredményt vartunk ebben a vizsgalatban is.

Magyarorszag kozigazgatasilag 19 megyére ¢s a fovarosra, Budapestre oszlik. A megyék 174

jérasra, mig a févaros, Budapest 23 kertiletre oszlik.

A DM (ICD-10: E10-E14) haldlozési adatait jarasi szinten, a 2018-as és 2019-es évekre
vonatkozoéan a Kozponti Statisztikai Hivataltol kértiik meg, mig a Kozigazgatasi és
Elektronikus Kozszolgéltatasok Kozponti Hivatala a jarasok népességadatait bocsatotta
rendelkezésiinkre. Mind a haldlozasi, mind a népességi adatokat 6téves korcsoportok és nemek
szerint rétegeztik. A metforminra vonatkozé receptek adatait és a kivaltott metforminra
vonatkoz6 adatokat az Orszagos Egészségbiztositasi Pénztar Igazgatdsagatodl szereztiik be az
egyes alapellatasi praxisokra vonatkozdan a 2018-as és 2019-es év egészére vonatkozdan. A
metforminrecepteket és a kivaltasokat csak azon betegek esetében gytijtottik Ossze, akik
prediabéteszre monoterapiaként metformint kaptak. Az adatokat jarasi szinten Osszesitettiik és
a halalozasi adatokhoz hasonloan rétegeztiikk (azaz 6téves korcsoportok €s nemek szerint).
Teriiletalapu, jaréasi szintli Deprivacios Index (DI) értékek rendelkezésre allnak, amelyek a
tarsadalmi-gazdasagi statuszrol nyujtanak informaciot 2011-es évre, a legutdbbi magyarorszagi
népszamlalas évére vonatkozoan. A DI kiszamitasanak modszerét Juhasz és mtsai. irtak le
[155]. Roviden, a DI kiszamitasa hét telepiilési szintli tarsadalmi-gazdasagi mutatdra épiil
(jovedelem, iskoldzottsdgi szint, munkanélkiiliségi rata, egysziilds csalddok aranya,
nagycsalddosok aranya, lakasstiriiség és gépkocsi-tulajdon), amelyeket fokomponens-elemzés
segitségével értékeltek. A jarasi €s megyei szintli deprivaciot a DI népességgel sulyozott atlaga

alapjan hatéroztak meg.
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Mivel a haziorvos szabad megvalasztasa Magyarorszdgon altalanosan érvényesiil, illetve a
részletes népességi adatok ¢és a DI nem allnak rendelkezésre praxisszinten, a téves besorolas
kockazatanak csokkentése érdekében az 0sszes adatot jarasi és megyei szinten aggregaltuk. A
korzeteket DI szerint tercilisekbe soroltuk, a legkevésbé hatranyos helyzetiiektdl (1. tercilis) a
leghatranyosabb helyzetiiekig (III. tercilis). A T2DM (ICD-10: E10-E14) miatti halalozasi
adatokat a 20 évesnél idosebb korcsoportra vonatkozoan a 2018-as és 2019-es évekre
vonatkozoan jarasi szinten térkpeztik fol. Meghataroztuk a metformin felirdsdnak ¢&s
kivaltasanak gyakorisagat a 20 év feletti korosztalyban 2018-2019-ben az orszagos atlaghoz

viszonyitva, illetve compliance-t is szamitottunk.

A legmagasabb halalozasi kockazatu jarasok a délnyugati (Somogy, Tolna, Baranya) és az
északkeleti (Borsod-Abauj-Zemplén) megyékben, valamint egy tovabbi, Magyarorszag
kozéps6 részén talalhaté megyében (Fejér) voltak. Ugy tiinik, hogy a legmagasabb halalozasi
kockézatot mutaté jarasok tobbsége az orszag hatranyosabb helyzetl teriiletein talalhato, és ezt
tamasztjdk ald a kockazatelemzés eredményei is, amelyek szignifikdns (bar nem linedris)
Osszefliggést mutatnak a relativ haldlozas és a hatranyos helyzet kozott. A haldlozasi kockazat
az L. és II. tercilis kozott nem kiilonbozik jelentdésen, mig a leghatranyosabb helyzett (II1.)
tercilisben a haldlozasi kockézat jelentdsen, mintegy 24%-kal (relativ halalozési DI III.: 1,236

[1,178-1,296]) magasabb az orszagos atlagnal (1d. 5. tablazat).

5. tablazat A cukorbetegség miatti haldlozas kockézata 20-X korcsoportban jarési szinten,
deprivacios tercilisek szerint, 6sszehasonlitva az orszagos haladlozéassal Magyarorszagon, 2018-

2019.

DI tercilisek Atlagos megfigyelt Relativ halalozas
esetek/év [95%MT]
[. (legkevésbé deprivalt) 1157,5 0,93910,902 - 0,978]
I1. 1070,5 0,925 10,886 - 0,965]
[11. (leginkabb deprivalt) 850,5 1.236 ,178 - 1,296]

Magyarazat: MT-megbizhatosagi tartomany, DI- deprivacios index

Magyarorszagon 2018-2019-ben évente 1 720 137,5 metforminreceptet irtak fel, és csak 1 118
983,5, azaz 65,1%-at (konfidenciaintervallum (CI): 64,967-65,137) valtottdk ki. A feliras
gyakorisaga 20,901/100 {6 (CI: 20,879-20,923), a kivaltas gyakorisaga pedig 13,597/100 6
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(CI: 13,579-13,615) volt. Ezek az értékek szolgaltak referenciaként a jarasi/megyei szintii
elemzésben.

A metformin felirdsanak és kivaltasdnak nagyobb relativ gyakorisdgaval (100 fére vonatkoztott
feliras és kivaltas hanyadosa) rendelkez6 jarasok tertileti eloszldsa hasonlé mintazatot mutatott,
mint a teriileti egyenlétlenségek. Magyarorszag északkeleti, keleti és délnyugati részein volt
magasabb a feliras ¢és a kivaltds gyakorisaga. Ezeken a teriileteken magasabb relativ
compliance-t is talaltak, mig Magyarorszag kozépso részén (Budapest (févaros), Pest és Fejér
megye) alacsonyabb relativ kivaltasi aranyt figyeltiink meg. A metformin felirdsanak kisebb
relativ kivaltasi aranyaval rendelkez6 jarasok a metformin felirdsanak kisebb gyakorisagaval
rendelkez0 jarasokhoz hasonldéan mutatkoztak. A kockéazatelemzés szignifikans pozitiv linearis
Osszefiiggést mutatott a receptek felirdsdnak relativ gyakorisdga, a kivaltasok gyakorisaga,
valamint a metformin kivaltasi ardnya és a deprivacié kozott. A magas deprivacidval
jellemezhetd tertileteken (III. tercilis) 100 fore 24,211 metforminreceptet adtak ki, azaz a relativ
felirasi gyakorisag 16%-kal magasabb volt az orszagos atlagnal. Ugyanebben a tercilisekben a
kivaltasok gyakorisdga 17,297/100 {6 volt, azaz 27%-kal magasabb, mint az orszagos szint;
mig a kivaltasi arany 71,5% volt, azaz 10%-kal magasabb, mint az orszagos kivaltasi arany. A
kevésbé hatranyos helyzetii teriileteken a metformin felirdsdnak gyakorisaga 12%-kal
(18,376/100 f6), a kivaltasé¢ 17%-kal (11.303/100 f6), mig a kivaltasi ardny 5,5%-kal
(61,462/100 £6) volt alacsonyabb az orszagos atlagnal (1d. 6. tablazat, 7. tablazat).

6. tablazat A metformin felirasanak, kivaltasanak és relativ kivaltasi aranyanak gyakorisaga
100 fore, 20 év felettiekre vetitve jarasi szinten, deprivacios tercilisek szerint, az orszagos

atlaghoz viszonyitva, Magyarorszagon, 2018-2019.

DI tertilisek
L 1IL
(legkevésbé II. (leginkabb
deprivalt) deprivalt)
A receptek atlagos szama/év 592326,5 667952 459859
0,88 1,027 1,16
A feliras relativ gyakorisaga [95% CI : ' .
clirds relativ gyakorisaga [95% CII 1 6 ¢7¢" (g817 | [1.025-1.029] | [1.157-1.162]
Kivaltasok atlagos szama/év 364427 426139 328417,5
0,832 1,007 1,274
A kivaltas relativ gyakorisaga [95% CI . : .
valtas relativ gyakorisaga [95% CL1 | 0 o5 6 g341 | [1,005- 1,009] [1,27 - 1277
0,945 0,981 1,099
Relativ kivaltasi arany [95% CI ’ . ’
clativ kivaltasi ardny [95% C1] [0,943 -0,947] | [0,978-0,983] [1,096 - 1,102]
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Magyardazat: Cl-konfidenciaintervallum, DI- deprivdcios index

7. tablazat A metformin felirdsanak, kivaltasanak gyakorisdga és relativ kivaltasi ardnya a

deprivécios tercilisek szerint jarasi szinten, Magyarorszagon, 2018-2019.

DI tertilisek
L. (Legkevésbé n I11. (A leginkabb
nélkiil6zd) ) raszoruldk)

A feliras gyakorisaga (100, 20 év 18,376 21,466 24211
feletti személyre) [95% CI] [18,350-18,403]  |[21,439 -21,494] [24,175 -24,248]

Kivaltés gyakorisiga (100,20 é&v  |11,303 13,696 17,297
feletti személyre) [95% CI] [11,281-11,326] [13,671-13,721] [17.263 -17,331]

61,462 63,784 71,485

Kivéltasi arany (%) [95% CI ’ ’ '

valtasi arany (%) [95% CI] [61374-61,550]  [63.702-63,865] [71,393-71,578]

Magyardazat: Cl-konfidenciaintervallum, DI- deprivdcios index

A leghatranyosabb helyzetl teriileteken a metformin felirasdnak, valamint kivaltasanak relativ
gyakorisadga szignifikdnsan magasabb volt az orszagos atlagértékeknél, ami arra utal, hogy a
magasabb T2DM-haldlozds nem a kedvezdtlenebb preventiv metforminkezelés és/vagy a
fokozott primer non-compliance kovetkezménye, hanem mads, a deprivacidoval Osszefiiggd
tényezok allnak mogotte.

A tarsadalmi-gazdasagi stitusz és a T2DM halédlozas, valamint a metformin gyogyszeres
kezelés kozotti kapcsolat eltéréseinek bemutatasa érdekében tovabbi elemzéseket végeztiink
megyei szinten. Talaltunk néhany megyét, ahol a relativ halalozési kockazat és a metformin
felirasanak ¢€s kivaltasanak gyakorisdga, valamint a kivaltasi arany magasabbnak bizonyult az
lokalizalodtak (pl. Borsod-Abatj-Zemplén és Baranya megye). Ezzel szemben, a kedvezdtlen
tarsadalmi-gazdasagi statusz ellenére egy olyan megyét is talaltunk, ahol az orszagos atlagnal
alacsonyabb volt a relativ halalozasi kockazat és a metformin gyogyszeres kezelés (Hajdu-
Bihar megye). Tovabba a kevésbé deprivalt tercilisbe tartozd megyék kozott azonositottak egy
olyan teriiletet, ahol a T2DM mortalitds szignifikdnsan magasabb, de a relativ metformin
gyogyszerelés szignifikdnsan alacsonyabb volt (Fejér megye €s Tolna megye keleti része -

egyiittesen egy klasztert alkotva Magyarorszag kozépnyugati részén).
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Altalanossagban elmondhato, hogy a tarsadalmi-gazdasagi deprivacid Gsszefiigg a magasabb
T2DM mortalitdssal €s a magasabb szintli metforminhasznalattal, de mindkét tekintetben

azonosithatdak kivételek e statisztikai 6sszefiiggés alol.

4.1.4 Lehetové tevo tényezok

A fent targyalt harom teriilet (rizikofaktorok csokkentése, intergalt ellatds, hozzaférés
biztositasa) céljainak eléréséhez fontos, hogy az ezeket segitd, un. ,,lehetévé tevo tényezdket”
biztositsuk. A Blueprint for Actions szdmos tényez6t tart sziikségesnek: a cukorbetegséggel
¢lok nagyobb mértékli bevonasat a szakpolitikai dontések meghozataldba, az egészségiligyi
rendszerek digitalizalasat, a big data szé¢lesebb korti felhasznalasat, illetve olyan alap- és
transzlaciés DM kutatés folytatidsat, amelyek a klinikumban hasznosithato felismerésekhez
vezetnek [68]. Ezen hdrom lehetdvé tévo tényezobdl kettdvel, a big data alkalmazasaval és a

DM kutatasokkal foglalkoztunk.

a) Big data

A precizios orvoslas elosegitése érdekében a big data, kutatas soran torténd felhasznalasakor
felmertiilé problémakat és feladatokat azonositottuk egy narrativ review-ban. A legfontosabb
koncepcionalis ¢és infrastrukturdlis kihivasokat konkrét példadkkal szemléltettiik [122], itt
azonban a betegadatok tujadonjogi kérdéseire, azok megosztasara illetve a vizsgalati

eredmények megismételhetdségére fokuszalunk.

Mi a kiilonbség az olyan 6ridsvallalatok, mint a Google, a Netflix és az Amazon, amelyek a big
data-t arra hasznaljak fel, hogy pontos €és személyre szabott valds idejii informécidkat
nyujtsanak az online keresési €és vasarlasi tevékenységek sordn, valamint az egészségiigyi
rendszerek kozott? Ezeknek a cégeknek szinte teljesen szabad és nyilt hozzaférésiik van az
adatokhoz, amelyeket az ligyfelek dnkéntesen bocsatanak rendelkezésiikre; illetve az adatok
kozvetleniil és centralizaltan jutnak el a vallalatokhoz. Ezek az adatok személyes tetszéseket és
nemtetszéseket mutatnak, lehetové téve a jovobeli online interakciok pontos eldrejelzését.
Lehetséges, hogy az egyéni betegadatokbol szadrmazo nagy mennyiségii orvosi informaciot fel
lehetne hasznalni az 0j kockéazatok vagy terapids lehetségek azonositdsara, amelyeket aztan
egyéni szinten lehetne alkalmazni az eredmények javitasa érdekében? A valasz teoretikusan
igen, de a kereskedelmi cégekkel 6sszehasonlitva az egészségiigyben termelt és hasznalt adatok
sok tekintetben masok. Az orvosi dokumentacid, amely részletes és személyes adatokat

tartalmaz, gondosan 6rzott €s publikusan nem hozzaférhetd; az adatok altalaban a klinikai vagy
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koérhazi korlapokban vannak feltiintetve; és nincs kdzponti megosztas, amely lehetové tenné a

big data modszerek hasznalatahoz sziikséges sebességet vagy adatmennyiséget.

Altalanossagban elmondhato, hogy a betegadatokhoz vald hozzaférésnek komoly akadalyai
vannak, amelyek filozofiai ¢és gyakorlati jellegieck. A meglévd/termelddé adatok uj
egészségiigyl megoldasokba valo atiiltetésének érdekében szdmos kérdést at kell gondolni.
Ezek kozé tartozik -tobbek kozott- a heterogén adathalmazok Osszegylijtése és egységesitése,
az igy kapott tiszta adatok gondozasa, a de-identifikalt adatok felhaszndldsdhoz sziikséges
elozetes tajékoztatdson alapuld hozzdjarulds, valamint az adatok egészségiigyi és kutatoi

kozosségek szamara tovabbi felhasznalasra torténd visszaaddsanak képessége.

Béarmilyen betegadat, mivel az egészségiigyi intézményekben taroljak, ugy tlinhet, hogy az
adott intézményhez tartozik. Ezek az intézmények azonban csupan az adatok letéteményesei,
az adatok a beteg tulajdonat képezik, ¢és az adatokhoz vald hozzaféréshez és azok klinikai
terlileten kiviili felhasznalasdhoz a beteg beleegyezése sziikséges. Ez megakadalyozhatja a
klinikai nyilvantartdsokban mar meglévd nagy mennyiségli adat gyors kiaknazasat. Bar a
retrospektiv, hipotézisvezérelt kutatdsok - mint minden kutatds esetében - elvégezhetok
bizonyos anonimizalt adatokon, a vizsgalat befejezése utan az adatokat meg kell semmisiteni.
A tobb ezer vagy tobb milli6 adatpontot hasznald, esetleg jelentds feldolgozast igényld big data
technikdk esetében az ilyen értékes adatok projekt végén torténd elvesztésének lehetdsége az
orvosi tudas fejlodése szempontjabol etikailag ellentmondasos. A betegnek az adatai
tarolasahoz és felhasznaldsahoz valo prospektiv hozzajaruldsa ezért talan jobb megoldas, mivel
lehetévé teszi nagy adatok felhalmozasat, majd hipotézisvezérelt kutatasi kérdések
alkalmazésat ezekre az adatokra. Bar a retrospektiv adatok hatalmas gazdagsaganak fel nem
hasznalasa pazarlasnak tlinik, az 1) adatok felhalmozodasanak sebessége az orvosi
kornyezetben elég gyors ahhoz, hogy az ebbdl szarmazo6, beleegyezésen alapul6 adatok sokkal
értékesebbek legyenek. A betegek beleegyezésének megszerzéséhez sziikséges 1épések
valdsziniileg 1j munkaer6t igényelnek a helyszinen, a betegekkel vald interakcié miatt.
Alternativ megoldasként olyan lehetdségek is szoba johetnek, mint példaul a betegek altalanos
hozzajarulasa az adataik felhasznalasdhoz, de ehhez teljes korli tdjékoztatason alapuld
beleegyezésre lenne sziikség. A GDPR megjelenése szamos nehézséget okozott az adatok és a
biologiai mintak masodlagos kutatdsi célu felhasznaldsa szempontjabdl, ami altalanos

nyugtalansagot valtott ki a nemzetk6zi biobank- és adatbazis-kezeld kozosségben [156, 157].

2016. aprilis 27-én az EU adatvédelmi szabalyozast fogadott el, az Uin. altalanos adatvédelmi
rendeletet [158], amely 2018. majus 25-tdl 1épett hatalyba. A GDPR akkor alkalmazand6, ha
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az adatkezeld (az adatgyijtést végzo szervezet), az adatfeldolgozo (az adatkezelé nevében
adatokat feldolgozo szervezet) vagy az érintett az EU teriiletén talalhatd. A tudomany szdmara
ez azt jelenti, hogy az eurodpai intézetek/vallalkozasok altal és/vagy europai polgarokon végzett
valamennyi tanulmanyra vonatkozik a GDPR, kivéve a teljesen anonimizalt adatokat. A GDPR
hét f6 alapelvet hataroz meg: jogszerliség, tisztességesség és atlathatdsag; célhoz kotottség;
adattakarékossag; pontossag; korlatozott tarolhatdsag; integritas és bizalmas jelleg; valamint
elszamoltathatosag. A GDPR bizonyos korlatokat szab az adatok megosztasara, példaul ha egy
adatkezeld meg akarja osztani az adatokat egy masik adatkezeldvel, akkor megfeleld
szerzddéssel kell rendelkeznie, kiilondsen, ha a masik adatkezeld az EU-n kiviil talalhato. Ha
egy adatkezeld harmadik féllel akarja megosztani az adatokat, és ez a harmadik fél
adatfeldolgozd, akkor adatfeldolgozoi megallapodast kell kotni. Az adatvédelmi
megallapodason kiviil a beteg altal a vizsgalatban valo részvétel eldtt alairt tajékozott
beleegyezésben vildgosan fel kell tiintetni, hogy milyen célokra fogjak felhasznalni az adatait.
A szabalyok be nem tartdsa esetén kiszabhat6 biintetések jelent6sek lehetnek, a GDPR szerinti
birsdgok dsszege akar 20 milli6 EUR vagy az éves forgalom 4%-a is lehet. Tekintettel arra,
hogy az egészségligyi adatok "érzékenyek", a jogszabdlyban foglalkoznak a lehetséges
diszkriminacidval, €s ardnyosabb megkdzelitést alkalmaznak a magéanélethez vald jogok és a
tudomanyos adatmegosztas lehetséges elonyei kozotti egyensuly megteremtése érdekében
[156]. Valgjaban az "egészségiigyi adatok", a "genetikai adatok" és a "biometrikus adatok"
feldolgozasa tilos, kivéve, ha tobb feltétel koziil valamelyik teljesiil: az érintett "kifejezett
hozzajarulasat" adja, a feldolgozés sziikséges a szolgéltatdsok nyujtdsdhoz vagy az
egészségiigyi rendszer irdnyitasahoz (stb.), vagy a feldolgozas kozérdekbdl sziikséges a

népegészségiigy teriiletén.

A betegek "kifejezett hozzajarulasanak" kérdése, hogy egészségiigyi adataikat kutatasi célokra
hasznaljak-e fel, mar a GDPR-rdl folytatott targyaldsok soran is heves vitat valtott ki, de végiil
ezek a kutatdcsoportok az eurdpai politikai szintéren elvesztették a vitat a maganélet nagyobb
védelmét tdmogatd csoportokkal szemben. A kutatdcsoportok azt hangoztattak, hogy a tobb
milliard terabdjtnyi adathoz vald hozzaférés korlatozasa hatraltatna példaul a rakkutatast
Europaban. Példaul, Subhajit Basu professzor, a Leedsi Egyetem professzora szerint az a gond,
hogy a GDPR az egészségiigyi innovacidét megneheziti Europaban, mivel sokan nem fogjak
megadni a hozzéjarulasukat. Emellett a beleegyezés megszerzéséhez egy tijabb munkavéllaloi

réteget is igényel, ami dragabba teszi azt. Mivel az EU tagallamok adatvédelmi szabalyozasai
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szigoriak, ezen orszagok hatranyba keriilhetnek az Egyesiilt Allamokkal vagy Kinaval

szemben, amelyek elérébb jarnak az innovativ egészségiigyi technoldgidk eldallitasaban [159].

A GDPR keretében az érintettnek joga van az "elfeledtetéshez" is: visszavonhatja a
hozzajarulasat, ami utan az adatkezeldnek el kell tavolitania minden személyes adatat (GDPR
art 17). Az adatmegosztassal kapcsolatos problémak miatt a tudosok fontolora vehetik, hogy
csak olyan Osszesitett adatokat osszanak meg, amelyek nem vezethetfk vissza az egyes

¢érintettekre, ez azonban altalaban gatolhatja a kollaboraciés munkakat [160].

Mikozben az 1) technoldgidk nagymértékben megnovelték az adatok eldallitdsara vonatkozd
képességeinket, a régi problémak tovabbra is fennallnak, és a hipotézisgeneral6 modszerek
vitathatatlanul felerdsitik oket. Egy alapvetd tudomanyos alapelv szerint ahhoz, hogy egy
eredmény megbizhato legyen, reprodukalhatonak kell lennie. A narrativ review-unkban a "big
data" vizsgalatokat inkdbb hipotézisgenerald, mint hipotézisvezérelt tanulmanyokként

hataroztuk meg (1d.10. ébra).

Hagyomanyos
maodszer

A priori
hipotézis

vizsgalat

hipotézis
generalas

10. abra A hipotézisvezérelt és adatvezérelt kisérletezés szinergikus korforgasa

A tudomanynak ezt a hipotézisgenerald megkozelitését vitathatatlanul nem ugy kell tekinteni,

mint az eddigiek egyszerti kiterjesztését, hanem inkabb az adatokban taldlhaté mintakban 1évo
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jelentés azonositasanak és levezetésének kiegészitd eszkdzeként. A "gépi tanulasi" modszerek
egyre szélesebb kore lehetové teszi, hogy ezeket a mintdkat vagy trendeket kozvetlentil
magabdl az adatbol tanuljak meg, ahelyett, hogy a kutatok eldzetes ismeretekre tdmaszkodva
elére meghataroznak Oket. A big data definiciojanal fogva kevésbé tamaszkodik az eldzetes
tudasra, és igy a redukcionista "rendszergyogyaszati" megkozelitésen keresztiil eldsegitheti a
biologiai mechanizmusok megértésének fejlodését. Olyan mintazatokat lehet azonositani az
orvosbiologiai adatokban, amelyek a klinikai biomarkerek fejlesztésé¢hez vagy a kezelés eddig
nem sejtett célpontjainak megjeldléséhez szolgalhatnak informacioval, felgyorsitva ezzel a

precizios orvoslast.

A legjobb - vitathatatlanul az egyetlen - modja a nagy adatokbol szdrmazé megallapitasokba
vetett bizalom novelésének az, hogy a megfigyelések validalasat eldsegitsiik. Ha az mérések
szama (p) jelentdsen meghaladja a mintdk szamat (n), akkor a "tulillesztés" kockazata
kiemelkedd jelentdségiivé valik. Az ilyen "p >> n" problémak gyakoriak a hipotézisgenerald
kutatdsokban. Amikor egy analitikus modellt fejlesztiink ki, vagy "illesztiink" egy nagy
adathalmazon (a "tréning" halmazon), fennall annak a kockéazata, hogy a modell rendkiviil jol
teljesit az adott adathalmazon, és a rendelkezésre all6 széles kori kindlatbol pontosan
megtaldlja az ehhez sziikséges jellemzoket. Ahhoz azonban, hogy ez a modell egy Uj
adathalmazon (a "teszthalmazon") akdr elfogadhatoan teljesitsen, nem illeszkedhet tul jol a
képzési halmazhoz, azaz nem lehet "talillesztett". Olyan modellt kell talalni, amely egyszerre
tiikkr6zi az adatokat és valoszinUsithetden altalanosithatdé az Uj mintdkra anélkiil, hogy a
gyakorléhalmazon nyujtott teljesitményt tulsagosan veszélyeztetné. Ez a modell
"regularizacidjanak" nevezett probléma szamos gépi tanuldsi megkozelitésben kozos, és az
adatok mennyiségének és Osszetettségének novekedésével egyre jelentdsebbé valik [161]. A
tulillesztés konnyen eléfordul, és annal is veszélyesebb, mert azt mondja nekiink, amit hallani
akarunk, azt sugallva, hogy érdekes eredményt, erds asszociaciot kaptunk. A tulillesztés
kockézata valoszintileg a rendelkezésre allo adatok Osszetettségének novekedésével, azaz a p
novekedésével is ndvekszik. Ennek ellenstlyozéasara a fliggetlen mintak szdmanak (n) ndvelése

alapveto fontossaguva valik.

Példaul, ahogy a betegségek széles skalajan tobbféle genomikai adatot gytijtiink, a hatdsméretek
becslése egyre pontosabba és hozzaférhetébbé valik. A redlis hatasméretek viszont lehetdvé
teszik az a priori teljesitményszamitasokat és/vagy szimulacidkat, amelyek segitenek feltarni,
hogy egy vizsgalat kelléen érzékeny-e, vagy inkdbb hamis negativ eredmények vagy hamis

korrelaciok miatt kudarcra lesz itélve. A fiiggetlen kohorszok feldolgozasdhoz sziikséges
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elegendd minta és pénzeszkozok eléteremtése azonban kihivast jelenthet az egyes egyetemi
laboratoriumok szintjén. Ezért a megbizhato, robusztus és valoban nagy (azaz nagy n, nem
pedig nagy p) orvosbioldgiai/genomikai adathalmazok Iétrehozasdhoz elengedhetetlen a
laboratoriumok haldézatanak vagy akar nagyobb nemzetkdzi konzorciumoknak a szintjén

végzett tudomanyos munka.

b) Allatmodellek validitasa

A klinikai vizsgélatok human szakasza (preklinikai vizsgalatokat kdvetden) négy fézisra
oszthatd. A 2011-2020 kozotti idészakban az 1. fazisbol torténd engedélyezés valosziniisége
valamennyi fejlesztés alatt allo gyogyszerjelolt esetében 7,9% volt. A fejlesztési lancbol
torténd kihullas legtobb esetben a hatékonysag hidnya (56%) vagy biztonsagossagi problémak
(28%) miatt tortént [162]. A gydgyszerfejlesztés legnagyobb akadalya tovéabbra is a fazis II.
vizsgalat (“death valley”), mivel a vizsgalt gyogyszerhatdoanyagok minddssze 28,9%-a €li tul
ezt a kritikus fazisdtmenetet. A 14 {6 betegségteriilet koziil a hematoldgiai terapidk esetében
volt a legnagyobb a fazis 1. vizsgalatbdl torténd jovahagyas valodsziniisége (23,9%), ami
hétszeres értéket jelent a legkevésbé sikeres csoporthoz képest. Az NCD-re iranyuld
fejlesztések kevésbé voltak sikeresek, a jovahagyas valoszinlisége Osszességében 5,9% volt
[163].

A fejlesztés alatt allo gyogyszerek klinikai fazisokban torténd tesztelése rendkiviil draga és
jelentds kockazatot jelent a gyogyszertesztelésben résztvevd egyének szamara. Ezért, fontos
torekvés a preklinikai vizsgalatok megbizhatdsaganak javitdsa [164], ami kiilondsen indokolt
kronikus megbetegedések teriiletén a human fazisok soran tapasztalt - fenn emlitett - magas

kihullasi rata miatt.

A DM gyakorisaga ¢és tarsadalmi terhe miatt mind az egyetemi, mind az ipari szféraban
intenziven kutatott. A preklinikai vizsgalatokban az allatmodellek hasznalata kdzponti szerepet
jatszik [165-169] a betegség mdgottes patofizioldgiai mechanizmusanak megértése, valamint a
terapids gyogyszerek kifejlesztése ¢és tesztelése céljabol [165, 169, 170]. A megfeleld
allatmodell kivalasztdsa fontos az eredmények emberre vald vonatkoztathatosiga, a
potencialisan értékes kezelések figyelmen kiviil hagyasanak elkeriilése miatt, valamint azon
kockazat csokkentése érdekében, hogy egy vizsgalati vegytilet klinikai fazisba keriiljon valid
biztonsadgossagi ¢és/vagy hatdsossagi adatok hianyadban. Tovabba, a nagyobb prediktiv
validitassal rendelkezd DM allatmodellek kivéalasztasa kozponti jelentdségli az allatjoléttel

kapcsolatos aggalyok miatt [171, 172].
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Az allatmodellek megfeleloségét leginkabb az emberi betegségek tekintetében meglévd
informacios értékiik mentén értékelik, az un. konstrukt €s a prediktiv validitasra fokuszalva
[173]. Egy allatmodell konstrukt validitasa azt jelenti, hogy az mennyire pontosan rekonstruélja
azt fejezi ki, hogy az allatmodell mennyire képes megjosolni az emberekben a kezelésre adott
valaszt [174]. A prediktiv validitds megitélése retrospective, az eredmények utdlagos
értékelésével lehetséges.

A DM kutatas témakorében 4, az allatmodellekre fokuszald kozleményt publikédltunk. Ezek
egyrészt a DM kutatas allatmodelljeit tekintik at, masrészt azok prediktiv validitasat, illetve a

prediktiv validitas vizsgalhatésagara adnak valaszt.

Az elsé kozleményben (preprint) feltérképeztik a T2DM antidiabetikus gyogyszerek (oral
antidiabetic drug, réviditve OAD)) kutatasara szolgalo allatmodellek kivalasztasanak multbeli
¢s jelenlegi tendencidit, ¢és értékeltiik az eredményeket a transzlacids kutatasra gyakorolt

hatasuk fényében [175].

A Meva (MEDLINE Evaluator) orvostudomanyi adatbanyaszati webes szolgaltatison
kiterjesztett keresést végeztiink [176]. A Meva, amely nem MEDLINE portalként, hanem
utéfeldolgozoként miikodik, lehetdveé teszi a PubMed lekérdezését kiilonbozo keresészavakkal,
az Osszes absztrakt letoltését és a MeSH kifejezések gyakorisagi tdblazatainak generalasat. A
MeSH a National Library of Medicine ellenérzott szakszotara. A MeSH leirasok alfabetikus és
hierarchikus struktirdban vannak elrendezve. 41 oralis antidiabetikumot hét {6
gyogyszerosztalybol vélasztottunk ki, nevezetesen: szulfonil-karbamidok, biguanidok, alfa-
gliikozidaz-gatlok, tiazolidindionok, dipeptidil-peptidaz 4 (dipeptidyl peptidase-4, roviditve
DPP-4) gatlok, glilkagonszerti peptid-1 (glucagon-like peptide 1, roviditve GLP-1) analogok,
¢s a natrium-gliikoz ko-transzporter 2 (sodium-glucose cotransporter-2, roviditve SGLT2)
gatlok. A felhasznalt allatmodellek abszolut szdma alapjan csokkend sorrendii rangsorokat
allitottuk fel. A felhasznalt allatmodellek aranyat 95%-os konfidenciaintervallummal
szamitottuk ki az egyes torzsek/fajok esetében. A Cronbach-alfa egyiitthatot minden egyes
OAD-csoportra kiszamitottuk az OAD-ok belsé konzisztencidjanak feltarasa érdekében,
tovabba egy altalanos Cronbach-alfa egyiitthatot is kiszamitottunk az OAD-fécsoportok kdzotti
konzisztencia ellendrzése érdekében. A Cronbach-alfa a bels6 konzisztencia mérdszama, azt
mutatja, hogy egy csoportja tagjai milyen szoros kapcsolatban allnak egymassal, egy 0-t6l 1-ig

tarto skalan [177].
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Itt a 2017-ig megjelent tanulmanyok adatait mutatjuk be. Az alabbi, 11. dbra mutatja be a fajok

felhasznalasanak valtozasat, illetve a 8. tablazat az alkalmazott a f6bb torzseket.
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11. abra Antidiabetikus gyogyszerek publikacidiban szerepld fajok aranya, évente

Abramagyardzat: A négy f8 fajra vonatkozé globdlis preferencidk a tanulmdnyok teljes

szamanak aranydban.

8. tablazat Az allatmodellek kivalasztasanak rangsora antidiabetikus csoportok szerint

Rangsor
1. 2. 3. 4. 5.
Patkany, Patkany, ’ Egér, ’
Wistar Sprague- Nyul Beltenyésztett Kutya
Szulfonilureak 55.56 [50.49 Dawley 10.03 [6.96- ICR 2.71 [1.05-
60.63] ' 11.65[8.38-  13.09] 2.98[1.25- 4.37]
' 14.93] 4.72]
Patkany, ls)atrl;an};’ Eiletre’n észtett EiiZn észtett Patkany,
Alfa-gliikoziddz ~ Wistar prag Y Y Mutdciés torzs
inhibitorok 39.51 [28.86- DaWley CS7BL ICR 4.94[0.22
50'15] ’ 17.28 [9.05-  12.35[5.18-  8.64 [2.52- 9.66] '
' 25.52] 19.51] 14.76] ’
Egé Patka
get, . Patkany, a any, Patkany, Egér, Mutacios
Beltenyésztett __ . Mutécios R
. s Wistar . Zucker torzs
Tiazolidindionok C57BL torzs
12.4 [9.49- 9.76 [7.13- 9.55 [6.96-
16.26 [13- 1531] 10.57 [7.85- 12.38] 12.15]
19.52] ’ 13.29] ’ ’
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Egér,
Beltenyésztett
ICR
7.11 [3.75-
10.47]
Patkany, Egcr, ) Patkany, Patkany,
DPP-4 . Beltenyésztett Sprague-
inhibitorok Wistar C57BL Dawley Kutya Mutacios torzs
17.33 [12.39- 8 [4.46-11.54] 7.11[3.75-
22.28] 12.44 [8.13- 11.11[7- 10.47]
16.76] 15.22]
Patkany,
Zucker
7.11 [3.75-
10.47]
Eger, , Patkdny, Patk?n.}i’ Patkany, Egér, Mutécios
Beltenyésztett Sprague- Mutacios Zucker Bz
GLP-1 analégok C57BL Dawley torzs 9.06 [6.02- $.19 [5.28-
16.96 [12.98- 12.87[9.32- 9.36 [6.27- 12.11] 11.09]
20.94] 16.41] 12.44]

Magyarazat: A tablazat az ot leggyakrabban valasztott dallatmodell (torzsek/fajok) szdazalékos
aranydt mutatja, a torzsek/fajok neve alatt megadott konfidenciaintervallummal.

A T2DM allatmodelljeivel kapcsolatos kutatasok szama jelentds novekedést mutatott 1965-t6l
(R?=0,958), 2014-ben tetdzott, és azdta csokkent. A ragesaldomodelleken végzett terapias
gyogyszerekkel kapcsolatos vizsgalatok 1982-t6]1 kezdédéen - amikor az egér- ¢és
patkanyvizsgalatok egyiittesen 27%-ot tettek ki - kezdtek egyre népszeriibbé valni, mig 1988-
ban és azota minden évben a legnépszeriibb modellekké valtak. Bar 1992-ig az egér volt a
leggyakrabban hasznalt ragcsalofaj, azota a T2DM gyogyszerkisérleteiben a tenyésztett
patkdnytorzsek valtak a legnépszeriibb modellekké; a Wistar és Sprague-Dawley torzsek a
legelterjedtebbek, amelyeket a beltenyésztett vad tipusi C57BL/6 egerek kdvetnek. Az 1992-
es ¢v nemcsak az allatmodelleken végzett gyogyszerkisérletekkel foglalkoz6 cikkek szamanak
meredek emelkedését jelzi, hanem a nem ragesald kisérleti allatok, kiilondsen a kutyak és a
nyulak hasznalatanak erdteljes csokkenését is. Ami a faj/torzs kivalasztasanak
kovetkezetességét illeti (a 25 talalt allatfajbol) a gyogyszerosztalyokon beliil, ot
gyogyszerosztalybol haromban a Wistar patkanyok voltak a preferalt torzsek. A csoportok
kozott 0,91-es Cronbach értéket kaptunk, ami kivalo belsé konzisztenciat jelez. Az egyes
gyogyszerosztalyok esetén a legalacsonyabb konzisztenciat az alfa-gliikozidaz-gatlok esetében
talaltuk, 0,59-es egyiitthatoval, mig a legmagasabbat a tiazolidindionok esetében, 0,92-es

egyiitthatoval. Osszességében, hasonlo allatmodell-valasztast talaltunk a gyogyszerosztalyokon
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beliil - és azok kozott is, és az 1990-es évek oOta tulnyomodrészt outbred patkanytorzseket

hasznalnak.

A sokfajta allatmodell hasznalataban a T2DM nem kivételes, az NCD megbetegedések korében
sokfajta allatmodellt hasznalnak a kutatok. A masodik kozleményiinkben, a metabolikus
szindroma (MetS) esetén példaul 78 torzset (11 gerinces fajbol) azonositottunk 2010-ben [178].
Ennek a szisztematikus attekintd kozleménynek nem pusztan az volt a célja, hogy szamba vegye
a felhasznalt allamodelleket, hanem hogy attekintse, hogy azok hogyan jarultak hozza a human
MetS-sel kapcsolatos ismereteinkhez, és szisztematikusan értékelje a 11 fajbol szarmazd 78

allatmodell erdsségeit €s gyengeségeit.

A MetS és a DM éallatmodelljei nagyban atfednek, hiszen maganak a MetS-nak egyik
komponense az inzulinrezisztencia, ahogy ez fent targyalasra kertilt. A MetS allatmodelljei,
mint példaul a leptinhidnyos elhizott egerek, az elhizott spontan hipertonias patkanyok, a JCR:
LA-cp patkanyok és az Ossabaw és Gottingen minidisznok, hozzajarultak a patofizioldgiai
alapok megértéséhez ¢és az 0j terapidk kifejlesztéséhez. A MetS etiologidja Osszetett, hatterében
velesziiletett (genetikai hattér; magzati hatdsok) és szerzett (egészségtelen taplalkozas ¢és
¢letmod; oregedés; kornyezetszennyezés) tényezok egyarant feltételezhetéek. Ezeket az ok-
okozati Osszefiiggéseket allatokon tesztelték, amelyeket a kozleményiinkben részletesen
ismertettiink. A metabolikus szindroma patofizioldgiajaval kapcsolatos vizsgélatokban az
allatmodellek elsOsorban az inzulinrezisztenciara vonatkoztak, de a zsirszovet, hormonok,
gyulladas és az oxidativ stressz szerepe is megjelent. A MetS terapiait, igy a gyogyszerek és az

¢letmodvaltozasok hatasat allatmodelleken tesztelték.

Egy Osszetett betegség esetében egyetlen allatmodell sem szolgalhatja ki a kutatds minden
igényét. Bar mindegyik allatmodellnek megvannak a maga korlatai és erdsségei, egyiittesen,

egymast kiegészité modon hasznalva segitették az etiologia és a patogenezis megértését.

A harmadik kozleményiinkben, a rosiglitazon esettanulmanyban a cukorbetegség
allatmodelljeinek prediktiv validitdsat kivantuk meghatarozni [179], elemezve, hogy mely
allatmodellek prediktiv validitdsa a legjobb rosiglitazon-kezelés soran a cukorbetegség standard
diagnosztikai paramétereinek (glikozilalt hemoglobin, roviditve HbAlc) és ¢éhgyomri
glikkézszint) valtozasait nézve. A munka tovabbi célja az volt, hogy feltarja négy kovarians
hatdsat az allatmodellek prediktiv képességre: 1) a cukorbetegség indukcidés modja, ii) a
gyogyszer beadasanak madja, iii) az allatok neme ¢s iv) a kisérletek soran alkalmazott étrend.

Szisztematikus attekintés modszertanat kovetve 69 preklinikai és 62 klinikai kdzleményt
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valogattunk be, amelyek a rosiglitazone hatasat vizsgaltak. Az elemzéshez linearis regresszios
modelleket hasznaltunk [179]. A huméan modellekbdl szarmazo6 koefficiensek alapjan
szamitottuk a nem human kezelési hatdsok varhato értékeit. Minden egyes bevonasra keriild
vizsgalat esetében, valamennyi a vizsgalaton beliil torzsre, cukorbetegség indukcids modszerre,
specialis diétara, nemre és a gyogyszer beadasi modjara a megfigyelt €s a vart kezelési hatasok
kozotti kiilonbségek deviacios score-jat szamitottuk. Annak ellenére, hogy a modell- és a
human referenciaértékek kozott a gliikoz- és HbAlc tekintetében nem volt konzisztens az
eredmény, a kezelés hatasara nyert gliikoz- és HbAlc értékek a patkdnyok esetében jobban
megegyeztek a human adatok alapjan vart értékekkel, mint mas fajok esetében. Arra a kérdésre,
hogy melyik torzs a legalkalmasabb a rosiglitazon klinikai hatékonysaganak modellezésére,
nem sikeriilt meggy6z6 valaszt adni. Az elemzett vizsgalatokban 10 patkanytorzset, 11
egértorzset és 2 egyéb fajt hasznaltak. Bar a Sprague Dawley patkdnyok és a C57BL/6 egerek
tlintek a legmegfelelbb allatmodellnek a rosiglitazon klinikai hatékonysagénak vizsgélatra, a
deviacios score tekintetében nem volt megfigyelheto statisztikai kiilonbség a csoportok kozott.
Az a torzs, amely a legkevésbé konzisztens eredményeket mutatta a rosiglitazon klinikai
hatékonysagat illetden (mind a gliikkdz-, mind a HbA 1c-kezelés hatésait tekintve, 0,801, illetve

0,698 deviacios score-ral), az altalanosan hasznalt db/db egér volt.

Annak a hipotézisnek a tesztelése érdekében, hogy a humanizalt (magas szachardz- és magas
zsirtartalma) vagy mas diéta hatassal lehet a cukorbetegség kialakuldsara és eldrehaladasara, és
ezaltal az allati és emberi modellek kdzotti hasonlosagra, a devidcios score-t 6sszehasonlitottuk
a magas szachardz-tartalmt, magas zsirtartalmu, magas szachardz- zsirtartalmu és alacsony
zsirtartalmu diéta altal meghatarozott csoportokban. Nem taléltunk kapcsolatot az étrend és az
allatmodellek teljesitménye kozott. Hasonloképpen, az allatok neme sem befolyésolta az allati
¢s emberi modellek kozotti eltérést. Az indukciés mddszer viszont lényeges tényezOnek
bizonyult, amely befolyasolhatta az allatmodellek eredményességét [179]. Az adatok arra
utalnak, hogy az intraperitonedlis beadas rosszabb konzisztenciat eredményezhet az emberi és

allati modellek k6zott, mint a per os beadas.

A negyedik, 2021-es tanulmanyunk a prediktiv validitds megértésére iranyuld hipotézist
vizsgélta a) dsszehasonlitva 6t (alogliptin, linagliptin, sitagliptin, saxagliptin, és vildagliptin)
DPP4 inhibitor hatdéanyag okozta preklinikai és klinikai gliilkozszint-valtozasokat, valamint b)

értékelve a T2DM preklinikai allatkisérletek modszertani és kozlési gyakorlatat [180].
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A DPP4-gatlok fontos szerepet jatszanak a T2DM klinikai kezelésében: ha a metformin
onmagaban nem elegendd a vércukorszint szabalyozasdhoz, a DPP4-gatlokat gyakran
alkalmazzak masodvonalbeli terdpiaként; emellett a DPP-4-gatlokat harmas terapidban is
alkalmazzak metforminnal és SGLT2 gatlokkal vagy metforminnal és inzulinnal egyiitt [181].
Visszamendlegesen értékeltiik az allatmodellek prediktiv értékét a DPP4 gyogyszerosztaly 5
hatoanyagara 10 szisztematikus attekintés €s metaanalizis segitségével, 124 preklinikai és 47
klinikai vizsgalatra alapozva. A 2021-es kézleményiinkben kizarélag egereken és patkanyokon

végzett preklinikai vizsgélatot elemeztiink (1d 9. tdblazat).

9.tablazat A 124 preklinikai vizsgalatban szereplé kezelési csoportok megoszlasa az egyes

DPP4-gatlok, valamint az allatfajok és torzsek szerint

alogliptin linagliptin  saxagliptin  sitagliptin  vildagliptin

Fisher344 1 2
GK 2 2 2
non diabetic GK 1
OLETF 2
E Sprague-Dawley 1 1 14 6
= UCD-T2DM 2
= Wistar 1 2 30 30
Zucker 2
Zucker diabetic fat 9 2
Zucker lean 1
Akita 1
apoE-/- 3 2 2
B6129SF1/] 5
C/EBPB TG of 5
C57BL/6
C57/DBA.hIAPP 2
C57B/KsJ-db/db 5 5 1 2 5
C57B/KsJ-ob/ob 5 1 3
e
e C57BL/6 1 6 17 5
CETP-apoB100 1
eNOS knockout 1
C57BL/6
fatty liver 1
Shionogi-ob/ob
ICR 6 5
Irs2+/- 1
Irs2+/+ 1
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Irs2—/— 1
KK-A y mice 1 1
LDLR-/- 2
NIH/OlaHsd 1
swiss albino 2

Magyarazat: Az osszesen 210 jelolés arra utal, hogy szamos tanulmany kozolt eredményeket
tobb gyogyszer és/vagy tobb dllatfaj vagy torzs vonatkozasaban. A patkanyok nagyobb
aranyban voltak képviselve (n=113), mint az egerek (n=97), a kezelési csoportok abszolut
szamat tekintve (a placebo és a kezeletlen csoportok nem szerepelnek). Az egyes fajokon beliil
a kiilonbozo torzsek jelentos valtozatossagot mutattak (n=10 a patkanyok esetében és n=19 az

egerek esetében), ami korlatozta a megbizhato osszehasonlito értékelés lehetoségét.

Annak megéllapitdsa érdekében, hogy mely modellek teljesitettek a leghasonlébban az
emberekhez a DPP4-gatld kezelésre adott valaszreakcidban, eldszor Osszehasonlitottuk a
kezelés el6tti vs. utani gliikdzvaltozasokat az egyes fajoknal az egyes DPP4-gétlo gyogyszerek
hatasara (1d.12. dbra), az allatokon és embereken végzett vizsgalatok (n=59, n=47) bevonasaval.
Az eldtte-utdna vizsgalatok legalabb két idopontban mérik a betegséget: a beavatkozas
megkezdése elbtt és a beavatkozas utan. Az alogliptin, a linagliptin és a szitagliptin esetében
nem volt konzisztens €s szignifikans kiillonbség az emberi eredmények és a patkanyok és/vagy
egerek kozott a gliikkdzszint-valtozasok tekintetében. A vildagliptin esetében azonban az emberi
gliikdzszint-valtozasok és az allatoké kozotti kiillonbség szignifikans volt, bar az egerek és a

patkanyok kozott nem.
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Fajok gyogyszerenként

12.abra Az abszolut gliikdzvaltozasok dsszehasonlitasa az egyes DPP4-gatlok és fajok szerint
csoportositva

Abramagyardzat: Az abszolit ghikézvdltozdsok dsszehasonlitisa az egyes DPP4-gatlokkal
kezelt fajok kozétt. Az oszlopok a standardizalt atlagos kiilonbségek (SMD a kezdeti és végpont
kozott) kiilonbségét mutatjak az egyes fajok, gyogyszer és a hozzajuk tartozo placebo szerint
rétegezve (t-proba a gyogyszer SMD és a placebo SMD kozott); a hibasavok a 95%-o0s
konfidenciaintervallumot mutatjak (pontbecslés +-1,96 SE; SE=SD/sqrt(n)). A hibasdavok
kozotti atfedés a fajok kozott ugyanazon gyogyszer esetében azt mutatja, hogy nincs szignifikans
kiilonbség a gyogyszerek altal kivaltott gliikozvaltozasok kozott. Az abran a nagyobb pozitiv
gliikozvaltozas a gliikozszint nagyobb mértékii csokkenését jelenti. Elegendo (legalabb 3)
vizsgalat hianyaban a kovetkezo vizsgalati csoportok nem szerepelnek az abran: alogliptin
patkany (n = 0) és human (n = 1) vizsgdlatok, szaxagliptin egér (n = 2) és patkany (n = ()
vizsgalatok, linagliptin patkany vizsgalatok (n = 2). A human szaxagliptin vizsgalatok (n = 5)
adatait szintén nem mutattuk be, mivel az osszehasonlitashoz nem allt rendelkezésre elegendo

dllatkisérlet. Mg/dl - milligramm per deciliter.
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Indukciés médszerek

13. abra Az indukciés modszerek hatésa a gliikozvaltozasra

Abramagyardzat: A savok az egyes indukcios modszerek standardizalt dtlagos kiilonbségei
(SMD a kezdeti és a végpont kozott) kozotti kiilonbseget mutatjak (t-proba a gyogyszer SMD és
a placebo SMD kézétt) allatokban és emberekben;, a  hibasdavok a 95%-os
konfidenciaintervallumot mutatjak (pontbecslés +-1,96 SE). A hibasdavok kézotti atfedes azt
mutatja, hogy nincs szignifikans kiilonbség az indukcios modszerek altal okozott
gliikozvaltozasok kozott. Ha a konfidenciaintervallum nullat tartalmaz, akkor nincs szignifikans
valtozas a gliikozszintben. A nagyobb pozitiv eltérés az abran a gliikozszint nagyobb mértékii

csokkenését jelenti. Mg/dl - milligramm per deciliter.

Nem talaltunk jelent6s kiilonbséget a DPP4 hatéanyagok indukalta gliikdéz vércukorszint
valtozasban a fajok/torzsek kozott. Ez arra utalhat, hogy a T2DM egér- és patkdnymodelleken
végzett vizsgalatok hasonld mértékben hasznosak az emberi gyogyszerhatasok eldrejelzésében.
Nem talaltunk bizonyitékot arra, hogy barmilyen mddon elééllitott allatmodell (pl. pancreas
eltavolitasaval vagy diétaval okoztt cukorbetegség) eredményei kiemelkedd prediktiv
validitassal birtak volna (1d. 13. dbra). A kisérletben alkalmazott csoportok méretérdl, a nemrol,
az ¢letkorrol, az eutandzia modszerérdl és az allatok gondozasara és jolétére vonatkozo
jogszabalyi eléirasoknak valdé megfelelésrdl a cikkek megfelel6 modon szamoltak be; azonban

a vizsgalati minta nagysaganak indokoltsaga (sample size calculation) leginkabb elmaradt.
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Altalanos megfigyelésiink szerint szelektiven, leginkabb him és fiatal allatokat hasznaltak a

kisérletekben.
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4.2 Gyermekkori fogszuvasodas terhének és menedzsmentjének a vizsgalata az EU-ban

A gyermekkori karieszt 4 kozleményben vizsgaltuk, arra keresve a valaszt, hogy 1) milyen és
mennyi szabadalmi bejegyezés iranyul a tejfogak szuvasoddsdnak megeldzésére,
diagnosztikdjara vagy kezelésére; 2) mekkora betegségterhet okoz a tejfogak szuvasodasa az
EU tagéllamokban, 3) milyen megel6z0-gyogyitd tevékenységek érhetok el az EU
tagallamokban, és milyen 4) hatékonyak, illetve koltséghatékonyak az oralis egészség teriiletén

végrehajtott egészségfejlesztési programok.

4.2.1 Uj technologiak a kariesz kezelésében: szabadalom-analizis

A szabadalmi elemzéshez szabadalmakat és szabadalmi bejelentéseket gytjtottiink a
szabadalmi adatbazisbol [182], amihez az Orbit Intelligence software-t hasznaltuk [183]. A
szabadalmi elemzés olyan, leginkdbb dontéshozatalt tdmogatd modszer, amely a szabadalmi
dokumentumokban szerepld informéciokat és a szabadalmi életciklusbdl szarmazo egyéb
adatokat hasznalja fel technologidk és szabadalmaztatési trendek azonositasara. A szabadalmi
analizis magaban foglalja a szabadalmi adatok elemzését, a tudoményos szakirodalom
elemzését, az adattisztitast, a szOvegbanyaszatot, a gépi tanulast, a foldrajzi adatok elemzését
¢s az adatok vizualizalasat [184]. A szabadalmi adatbazist illetden fontos kritérium volt, hogy
a szabadalmaknak angol nyelven is rendelkezésre alljanak az elemzéshez. Az Orbit-Questel egy
vezetd szabadalmi keresésre és kutatdsra szolgald szoftver, amely angol nyelvre leforditott
szabadalmakat is elérhetdvé teszi, lehetove téve az angol nyelvii keresést. A keresOkifejezések
kombinaciojat hasznaltuk, amelyeket a MeSH targyszavak adatbazisanak segitségével
valasztottuk ki: dental caries, dental cavity, caries, decay, cavity, cariosity, tooth decay vagy
teeth decay. Annak érdekében, hogy a keresésiinket a tejfogakra sziikitsiik, hogy a nyert
eredmények tiikrozzék a gyermekkori fogaszati megeldzés jellemzoOit a szabadalmi
tevékenységben, a kovetkezd kulcsszavakat adtuk hozzé a keresési sorhoz: primary tooth,
primary teeth, deciduous tooth, deciduous teeth, milk tooth, baby tooth, baby teeth, child tooth,
child teeth vagy children teeth. A szabadalmi dokumentumok cimében, Gsszefoglaldiban és
igénypontjaiban kerestiink. Az elemzésbe bevont szabadalmak végsd halmazat manudlis
valogatassal hataroztuk meg, amikor kivalasztottuk az dsszes szabadalmat, amelyek a tejfogak
¢és szuvas elvaltozasaik megeldzésére, diagnozisara és kezelésére iranyultak. A kivalasztott
szabadalmak kozott a szabadalmak specifikussaga alapjan két csoportot kiillonboztettiink meg:
1) specidlis szabadalmak, amelyek kifejezetten a tejfogak szuvasoddsanak kezelésével,
diagnosztikdjaval és megeldzésével kapcsolatosak; illetve 2) altalanos szabadalmak, amelyek

lazan kapcsolodnak a tejfogszuvasodas megeldzéséhez, diagnosztikdjahoz vagy kezeléséhez.
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61 szabadalmat vontunk be az elemzésbe. Eletkor szerinti csoportokat képeztiink, és szazalékos
aranyukat 6sszehasonlitottuk a kivalasztott szabadalmak teljes szamaval: (1) a kifejezetten a 6
év alatti gyermekekre vonatkozo szabadalmak aranya 39% volt, (2) a 6 év feletti, de még
tejfogakkal rendelkezé gyermekeket célzd innovacidk szabadalmainak aranya 43% volt, (3) a
nem kizardlag a gyermekek tejfogaira vonatkozo, felnétteknél is hasznalhatd szabadalmak

aranya 18% volt az 6sszes vizsgalt szabadalom kozott.

Az els@ csoportba tartoztak a csecsemOknek szant szajhigiéniai eszkozok, illetve a
csecsemOknek szant fogvédd siitik. A masodik csoportban kifejezetten gyermekek szamara
késziilt fogkrémekre, az elsddleges fogazatra tervezett fogaszati kezelésekre vagy az iskolasok
szlirését célzd fogaszati szlir@szoftverekre vonatkozd szabadalmak voltak. A harmadik
csoportban a fajdalomcsillapitassal, a matrixszalaggal vagy a tavoli hozzaférést biztositd

tavegészseégligyi fogaszati rendszerekkel kapcsolatos innovaciok talalhatok.

A kivalasztott szabadalmakat funkciojukat tekintve is kategorizaltuk. Ebben a besorolasban a
széles korben hasznalt megeldzési, diagnosztikai és kezelési kategoridkat alkalmaztuk. A
specifikus szabadalmak aranya 70,5%, az éltalanos szabadalmaké 29,5% volt, tehat a nagyobb

rész a tejfogakra és azok szuvasodasanak kezelésére iranyult.

A szabadalmak jogi statusza a kovetkezOképp alakult: a vizsgéalt szabadalmak 27%-a volt
"megitélt", 19%-a "fliggbben 1év4", 54%-a pedig "megszint". A szabadalmak
szabadalomcsaladok (FamPat) részét is képezik, amelyeket a taldlmany tipusa szerint
osztalyoznak. Egy szabadalomcsalad akkor "megitélt", ha a szabadalomcsaladd legalabb egy
tagjat megitélték. Ha a csaladban nincs rendelkezésre all6 "megadott" szabadalom, akkor a
csaladot "fiiggdben 1évonek" nevezik. A "nem hatdlyos" szabadalmak lejartak, visszavontak
vagy érvényliket vesztették. 1931-ben jelent meg az elsé szabadalom a tejfogakkal, illetve a
tejfogak szuvasoddsanak kezelésével kapcsolatban. A szabadalmaztatasi tevékenység 1990-t61
kezdve latvanyosan fokozddott. 2001 volt a legtermékenyebb ¢év a tejfogakkal vagy a tejfogak
szuvasodasanak kezelésével kapcsolatos innovaciok tekintetében (18 rendelkezésre allo
szabadalommal). Az orszagok kozott jelentds kiilonbségeket talaltunk: Kindban van a legtobb
els6 bejelentd szabadalmi csalad (n=24). A masodik legtobb az Egyesiilt Allamoké (n=8).
Oroszorszag és a volt Szovjetuni6 a harmadik a listan, az Eurdpai Szabadalmi Hivatalnak

Osszesen 6 szabadalma van, és ezek a szabadalmak sem uj keletiliek.

A Nemzetkozi Szabadalmi Osztilyozas (International Patent Classification, réviditve IPC))

nyelvfiiggetlen szimbolumok hierarchikus rendszerét biztositja a szabadalmak és hasznalati
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mintdk osztalyozasara a technologia kiillonbozé teriiletei szerint. A legnagyobb bejelentd az
Ortho Tain, 3 szabadalommal rendelkezik. Ami a technologiai teriiletet illeti, az IPC alapjan
ezek a szabadalmak az "Orvostechnika" kategoridba tartoznak. Funkcionalis alkalmazasi
teriiletiiket tekintve a kivéalasztott szabadalmak csoportositasa a kdvetkezOképpen alakult: a
"megeldzéssel kapcsolatos" szabadalmak szama 37, a "diagnozissal kapcsolatos" szabadalmak

szama 8, a "kezeléssel kapcsolatos" szabadalmak szdma pedig 16 volt.

Minden kezeléssel kapcsolatos szabadalom a "specifikus szabadalom" csoportba tartozott, mig
a megeldzéssel ¢és diagnosztikdval kapcsolatos szabadalmak kozott specifikus és altaldnos
szabadalmakat is azonositani tudtunk. A 6 év alatti és 6 év folotti gyermekek esetében 12

fogszabalyozassal kapcsolatos szabadalom is volt.

A "megel6zéssel kapcsolatos" taldlmanyok korébe tartozé innovaciok altalaban a kiilonbozo
tipusu sz4joblitdk, antibakterialis hatasu fogkrémek, valamint a gyermekek szamara
kifejlesztett specialis fogkrémek, pl. fluoridmentes fogkrémek vagy vitaminokkal é&s
kalciummal dusitott, ehetd fogkrémek. Léteznek specidlis gyermekfogkefék és egyéb
talalmanyok is, példaul fogvédd nyalokak vagy kekszek. Ezek a talalmanyok mind a szuvasodas
kialakulasdnak megel6zésére vagy a szuvasodas kezelésének segitésére iranyulnak. A
talalmanyok kozé tartoznak még a csecsemdknek szant szajhigiéniai eszkdzok, mint példaul a
kicsi fogkefék vagy szdjtisztité eszkozok, valamint a csecseméknek széant, zoldségtartalmi
fogapolo siitik. Az allkapocsinduktorok vagy fogfejlodést segitdé eszkozok szintén ebbe a
kategoriaba tartoznak. A "diagnosztikai" teriileten is szamos diagnosztikai eszkoz szerepelt. Ide
tartoznak a mikrobiologiai eszkozok, mint példaul a Streptococcus mutans diagnosztikai
madszer, a tavoli fogaszati rendszerek, a tavegészségiigy felhaszndlasa az iskolasok sziirésére.
Az infravoros diagnosztikai eszkoz is ebbe a kategoridba tartozik, amely a fogak kitdrésének
elorejelzésére és az inyben 1évd hiperémia azonositasara szolgdl. A "kezelés" kategdridba
altalaban a tomések, a protézisek, a sebészeti vagy endodontikus beavatkozasok teriiletén
végzett taldlmanyok tartoznak. Ebben a kategoridban taldlunk szabadalmaztatott
tomoanyagokat, kotroeszkozt, fogaszati matrixszalagot, valamint korondkat és foghuzasi
eszkozoket €s modszereket, valamint a primer fogazatban vald hasznalatra szant vitalis pulpa
extirpacios eszkozoket. Ebbe a csoportba tartoznak még a fogfajas kezelésére szolgalod

kezelések vagy gydgymodok, példaul a hagyomanyos kinai gyogyszerek.
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4.2.2 Gyermekkori kariesz betegségterhe és rizikofaktorai: 6kolégiai tanulmany

Az ECC, amit tarsadalmi-gazdasagi tényezok jelentdsen befolyasolnak, trendje ¢és
betegségterhe eltéré az egyes EU tagallamokban. A masodik kozlemény célja az volt, hogy
megallapitsa az 5 év alatti gyermekeknél eléfordulé ECC betegségterhének trendjét az unids
tagallamokban, és értékelje az ECC terhe és a kockazati tényezok kozotti idobeli dsszefligges
mértékét [185].

A gyermekeknél tapasztalt fogszuvasodas terhének becsléséhez €s a kockazati tényezdkkel vald
kapcsolatanak elemzéséhez harom adatbazisbol gyiijtottiik adatokat: a GBD adabazisbol [186],
EUROSTAT-bol [187] és az Egyesiilt Nemzetek Elelmezési és Mezégazdasagi Szervezetének
adatbazisabol (Food and Agriculture Organization of the United Nations, réviditve FAO) [188].
A GBD adatbazisbol az 5 ¢év alatti gyermekek betegségterhérdl (betegség: tejfogak
szuvasodasa) gyljtottiink adatot [189]. A tejfogak szuvasodasaval kapcsolatos betegségteher
elemzéséhez incidencia, prevalencia, YLD, életkorra standardizalt YLD mutatdkat hasznaltuk.
A EUROSTAT-on keresztiil [187] az Eurdpai Uni6é jovedelmekre és életkoriilményekre
vonatkozo statisztikai (EU-SILC) adatokat szolgéltatnak a tdrsadalmi egyenldtlenségekrdl és a
szegénységrdl, amelyek bizonyitottan hatdssal vannak a gyermekek korében tapasztalt
fogszuvasodasra. A tarsadalmi-gazdasdgi statusz hatdsdnak elemzéséhez a kovetekezd
mutatokat hasznaltuk: szegénységi kockazatnak kitettek aranya, egy fore jutd bruttdo hazai
termék (Gross Domestic Product, roviditve GDP) vasarloeré-egységben kifejezve (Purchasing
Power Standards, roviditve PPS, ami az arszinvonalbeli kiilonbségek kikiiszobdlésével teszi
lehetdvé a GDP Osszehasonlitasat az EU orszagai kozott), valamint a népesség megoszlasa az
urbanizaci6 foka szerint. A FAO adatbazisabol [188] elemzett adat a "cukrok és édesitoszerek
Osszesitett tétel" volt, amely informaciét a cukorfogyasztas becslésére hasznalatunk 2014 és
2017 kozatt.

Az 5 év alatti korosztalyban a tejfogak szuvasodasabol eredd YLD-aranyt 1990 és 2019 kozott
vizsgaltuk, hogy bemutassuk a betegség okozta teher idobeli valtozasat. A nem is része volt
ennek az elemzésnek, mivel korabbi tanulmanyok kiilonbséget talaltak a férfi és ndi
betegségteher kozott [190]. A leiro statisztikdkban kiszamitottuk a fiiggd és fliggetlen valtozok
iddbeli valtozasait (abszolut és relativ kiilonbségek 2014 és 2019 kozott), és a kiilonbségeket
kétmintas t-tesztekkel értékeltiik. Paneladat-modellezésre szolgalo egyvaltozos és tobbvaltozos
linearis regresszios elemzéseket végeztiink, hogy megvizsgaljuk az egyenldtlenséggel
Osszefliggésbe hozhat6 tényezdk hatasat az ECC YLDs ardnyara az id6 mulasaval (2014 és
2017 kozott). Figyelembe véve az EU keleti és nyugati orszagai kozotti lehetséges regionalis

kiilonbségeket, rétegzett elemzést végeztiink a két foldrajzi régidra vonatkozoan. A felosztas
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soran a keleti orszagok kozé tartozott Bulgaria, Horvatorszag, Csehorszag, Esztorszag,
Magyarorszag, Lettorszadg, Litvania, Lengyelorszag, Romadnia, Szlovakia és Szlovénia; a
nyugati orszdgok kozé Ausztria, Belgium, Ciprus, Dania, Finnorszadg, Franciaorszag,
Neémetorszag, Gorogorszag, irorszég, Olaszorszag, Luxemburg, Malta, Hollandia, Portugélia,

Spanyolorszag, Svédorszag ¢s az Egyesiilt Kirdlysag.

Eredményképp két f6 csoportot kiillonboztettiink meg. Az egyik csoportban az YLDs rata
folyamatosan magasabb volt; a masik csoportban pedig az YLDs rata alacsonyabbnak
bizonyult, id6szakos ndvekedésekkel és csokkenésekkel. Bulgaria, Horvatorszag, Csehorszag,
Esztorszag, Magyarorszag, Lettorszag, Litvania, Lengyelorszag, Romania, Szlovakia és
Szlovénia értékei a vizsgalt évek soran folyamatosan magasabb értékeket mutattak. Litvaniaban
2002 és 2016 kozott csokkend gorbe figyelhetd meg, mig a tobbi idészakban az értékek
magasak maradnak. Belgiumban és Svédorszagban 2005-t61 és 2006-t61 kezdddden erdteljes
novekedés tapasztalhatd. Franciaorszagban és Spanyolorszagban szintén enyhe ndvekedést
mutatnak az értékek 2006-2007 koriil. 2015 és 2017 kozott az YLD-k aranya Németorszagban
¢és Olaszorszagban (2015-t8l), valamint Dénidban, Gordgorszagban és Svédorszagban (2017-
tol) ndvekvo tendenciat mutat.

Az YLDs rata kiilonbsége (1990 vs. 2019) nétt Svédorszagban (5,2), Finnorszagban (3,8),
Spanyolorszagban (3,3), Belgiumban (2,3) és Németorszagban (2,1). Azonban még ezt a
novekedést figyelembe véve sem érte el ezen orszagok egyike sem az elsd csoportba tartozé
orszagok YLD-aranyat.

Célunk volt tovabba, hogy elemezziik az YLD-k aranya ¢és az ECC kockézati tényezdi kdzotti
Osszefiiggést. Az ECC kockazati tényezOkre vonatkoz6 adatok 2014 ¢és 2019 kozott alltak
rendelkezésre, ezért a 2014 ¢és 2019 kozotti idészakban vizsgaltuk az iddbeli valtozasokat. A
vizsgalt idészakban az unids tagallamokban (N = 28) a vizsgalt tényezok valtozasat a 10.
tablazat mutatja be. A 100 000 f6re juté atlagos (SD) YLD-arany 11,05 (4,86) volt az
id6intervallumban, és 2014 és 2019 kozott 6,6%-kal nétt. A cukorfogyasztas és az egy fore jutod
GDP csokkent. Csokkenés volt megfigyelhetd a szegénységi kockdzatnak kitettek ardnyaban,
az urbanizéacié mértékében és az 5 év alatti népesség aranyaban. A megfigyelt valtozasok egyike

sem volt azonban szignifikans.
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10. tablazat Az YLD-k ¢s a kovariansok atlagos valtozasa 2014 ¢s 2019 kozott

Idobeli valtozas 2014 és

2014-2019 2014 2015 2016 2017 2018 2019 2019 Kizbtt

lati
atlag atlag atlag atlag atlag atlag abszolut retaty

itlag (SD kiilonbség  p-érték
atlag5D) qpy (D) (D) (SD)  (SD)  (SD) Kiilonbség " O(; S¢g  prerte
(1]
11,05 1082 1082 1091 11,02 1121 11,53
YLDs aré : : : : : : : 0,714 6,60° 0,582
S arafy (4,86) GA1) (5,09 (502) (499  (481) (4,51 ’ ,60% ’
54,92 54,3 539 5537 56,11
kor f tas (kg/f6/év)* : : : : : ; ; 1,812%  334%* 0,801
Cukor fogyasztas (kg/fO/6V)* oo ey (2728)  (27.38) (27.00) (27.07) : ,34% :
A szegénység kockazatanak 16,72% 16,85% 17,07% 17,05% 16,8% 16,79% 15,74%
, 20,011 .6,59% 0,351
aranya (%) (4,08) (3.82)  (401) (3,99) (3,95 (3,88) (4,95
101,11 99,57 101,14 100,82 101,18 101,82 102,11
Egy fére juté GDP PPS-b ’ ’ : : ; : ’ 2,536 2,55° 0,824
gy lore juto M 42,66) (42.87) (4479) (4424) (42,93) (42,92) (42,04) : ,55% ’
38,78%  38.54% 3834% 39,02% 39.06% 39,91% 37,82
Urbanizaci6 (%) ,78% 54% - 38,34% - 39,02% - 39,06% - 39.91% - 37.82% s _1.86% 0,858

(14,44) (13,98)  (14,05) (14,44) (14,5 (14,96) (15,88)

Megfigyelések szama N=168 N=28

Magyarazat: *A cukorfogyasztassal kapcsolatos idobeli valtozast 2014 és 2017 kozott lehetett vizsgalni az adatok rendelkezésre dllasa miatt.
Roviditések: egészségkarosodasban leélt évek (YLDs), szoras (SD), elemszam (N), brutto hazai termék (GDP), vasarloerdo-standardok (PPS).
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A paneladatok regresszios elemzésének eredményeit a 11. tablazat mutatja be. Az elemzéseket
a 2014 ¢és 2017 kozotti iddintervallumra végeztiik el. Az egyvaltozos modellek pozitiv
szignifikans 0sszefliggést mutattak a szegénység kockazatanak ardnya ¢és az YLDs aranya

kozott, mig az egy fore jutd GDP és az urbanizacid forditottan ardnyos volt az YLDs aranyaval.

11. tablazat A cukorfogyasztas, a szegénységi rizikd, az egy fore juto GDP ¢és az urbanizacid
hatasanak paneladatok alapjan késziilt regresszios modelljei a kora gyermekkori fogszuvasodas

okozta YLD-re, az id6 fiiggvényében (2014-2017)

Egyvaltozés elemzés Tobbvaltozos elemzés *
(Ckugl:;f;)f; asztis 20,016 'g”gsl(; © 0,364 0,104* 0(3?17326’ <0,001
::;f;?g: )égi kockdzat 4 70+ 06?53081’ 0,023 0,023 '?)”11‘;2 * 0,790
Eﬁgﬁ:jjuté opP 0,058 '%?07379’ 0,001 -0,113* -?6,103;2’ <0,001
Urbanizéci6 (%) -0,100* '_00”106337’ 0,002 -0,151% _-00’,119057’ <0,001

Magyarazat: * szignifikans osszefiiggés (p<0,05). Roviditések: egészségkarosodassal leélt
evek (YLDs), megbizhatosagi tartomany (MT), brutto hazai termék (GDP), vasarloero-
standardok (PPS).

A tobbvaltozds modellben a cukorfogyasztas €s az egy fore juté GDP és az urbanizacio jelentds
Osszefiiggést mutatott az YLD-vel. A cukorfogyasztas pozitiv és fliggetlen iddbeli hatast
mutatott a tobbvaltozés modellben. A regresszid eredményei azt mutatjdk, hogy a
cukorfogyasztas egy egységnyi (kg/f6/év) ndvekedése 0,1 évvel noveli az YLD-k aranyat. Az
egy fore jutdé GDP a PPS-ben az YLDs rata 0,11 éves csokkenésével, mig az urbanizaciés fok
egy szazalékos novekedése az YLDs rata 0,15 éves csokkenésével jart egyiitt. Erdekes modon
a szegénységnek nem volt szignifikans hatdsa az YLDs aranydra a tobbvaltozds elemzésben.
Az egy fore juté GDP és az urbanizacidé gyakorlati jelent6séget mutat, mert a hatds a
tobbvaltozos modellben is szignifikans maradt.

A régid szerinti rétegzés utan a tobbvaltozos modellben a cukorfogyasztis, a szegénység

kockézatanak ardnya és az YLDs ardanya kozotti kapcsolat egyik csoportban sem volt
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szignifikans. A rétegzett elemzés azonban kiilonbséget mutatott a két foldrajzi régié kozott a
GDP és az urbanizaci6 tekintetében, amelyek hatdsa az YLDs aranyra kisebb volt, de tovabbra

is szignifikdns maradt az EU keleti orszagaiban.

4.2.3 Kariesz prevencio, kezelés és menedzsment: keresztmetszeti vizsgalat

A keresztmetszeti, kérddives felmérésen alapul6 tanulmanyunk az EU tagallamokban gyijtott
informaciokat a gyermekek allami fogaszati ellatdsanak jellemzoirdl, kiilonds tekintettel a
gyermekkori fogszuvasodds megeldzésének nemzeti fogdszati gyakorlatara és szakpolitikdjara
[114]. A felmérés soran strukturalis, folyamat- és eredménymutatokat (az EGOHID, SIGN-138
altal bemutatottak szerint) [191] gyijtottiink, egy részletes adatbazist létrehozva. A felmérés
soran a STROBE (Strengthening the Reporting of Observational Studies in Epidemiology,
roviditve STROBE) iranyelvet alkalmaztuk [192].

Az alkalmazott kérddiv angol nyelven volt elérhetd6 az alabbi oldalon

https://evasys.unideb.hu/evasys/online.php?p=caries_policy, amit az EvaSys felmérés-

automatizalasi csomagon keresztiil online tettiik elérhetévé. A kérddiv 70 zart és 6 nyilt végii
kérdésbdl allt, amelyek 5 teriiletet érintettek: a valaszadok demografiai adatait, a gyermekeknek
nyujtott fogaszati szolgaltatasok megszervezését, a gyermekeknek nyujtott oralis egészségiigyi

oktatést, az adatrogzitést és a nyujtott ellatasok téritési jellemzdit.

A tanulmanyban valo részvételre a gyermekfogaszat és a fogaszati szolgaltatasok teriiletén
miikodé nemzeti és nemzetkozi szakmai szervezeteket kértiink fel (pl. eurdpai fogaszati
tarsasagok, az eurdpai gyermekfogaszati tarsasdgok tagjai, az "Association of Paediatric
Dentistry" nemzetkozi szervezet eurdpai orszagokat képviseld tagjai). A Manual of Dental
Practice 2015 hangsulyozza, hogy az EU orszagaiban a nemzeti egészségbiztositas fedezi a
gyermekek bizonyos fogaszati szolgaltatasait és kezeléseit [193]. A nemzeti szakpolitikai
eltérések tiszteletben tartasa érdekében a gyermekekre vald hivatkozaskor a "18 év alattiak"
unids meghatarozasat hasznaltuk. Az unids orszdgok tobbségében a "gyermekek" 18 év alattiak
[194]. A "gyermekkori fogszuvasodas" kifejezést altalanos fogalomként hasznaltuk a
gyermekkorban, 18 éves korig tapasztalt fogszuvasodasra. Alcsoportként kiilonos figyelmet
forditottunk a 6 év alatti gyermekekre, hogy adatokat gyiijtsiink a korai gyermekkori
fogszuvasodas megeldzésérdl. Az ECC szakmaspecifikus definicigja az elsddleges fogazatban
71 honapos kor alatt kialakuld fogszuvasodast takarja [195]. A nemzetkdzi Gsszehasonlitas

érdekében az orszagokat a 12 éves gyermekek DMFT-pontszamai alapjan osztalyoztuk, mivel
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ez eddig az egyetlen nemzetkozileg elérheté mutatdo a gyermekek fogaszati egészségére
vonatkozdan. Az orszadgok esetében alkalmazott besorolas a WHO osztalyozasan alapult:
nagyon alacsony (1,2 alatt), alacsony (1,2 és 2,6 kozott), kdzepes (2,7 és 4,4 kozott) és magas
(4,4 felett). A DMFT adatok és a besorolas forrasa: https://capp.mau.se/dental-caries/ [196].

Elemeztiik az elvégzett kezelésekre/szolgaltatdsokra vonatkozod becsiilt koltségtéritést
(eurdban): (1) a megeldzd szolgaltatasok kozé tartozik a hézagtomités, a helyi fluoridlakk, a
foghigiéniai kezelés, a oralhigiénés felvilagositds, a oralhigiénés sziirés €és a megel6zd
fogszabalyozas gyermekek esetében (pl. helymegdrzd), és (2) az operativ kezelések kozé
tartozik a tejfogtomés, a végleges fogtomés, a foghtzas, a tejfogpépkezelés és a végleges
foggyokérkezelés. Az egyes kezelésekhez 0 és 5 kozotti pontszamot rendeltiink, a téritési
értéktdl fiiggden (az adott kezelésre nincs térités - 0 pont, vagy a kezelést magas értéken téritik
- 5 pont). A vizsgalt kezeléseket "preventiv" és "operativ" kategdriaba soroltuk, és a "preventiv"

¢s "operativ" csoportok sulyozott atlagpontszamat mutattuk be.

Megvizsgaltuk, hogy az EU orszégaiban hogyan valdsulnak meg a gyermekek szamara nyujtott
allami fogaszati szolgaltatasok (1d. 12. tablazat), és kiilonds figyelmet forditottunk annak
feltarasara, hogy az iskolai és dvodai fogaszati sziirévizsgalatok a kozfinanszirozott fogaszati
ellatas részeként miikddnek-e. A 23 valaszadd unids tagallam koziil 9-ben 1étezik kialakitott
iskolai fogéaszati sziirérendszer a fogészati kozellatas részeként. A valaszadd orszagok 66,7%-
aban legalabb évente végeznek szlirdvizsgalatokat; az ilyen szlirések azonban altalaban csak
kivalasztott korcsoportokra korlatozodnak. Megvizsgaltuk az o6vodaskori gyermekek
szlirésének elérhetdségét is. A valaszok szerint a 26 valaszad6 orszagbol csak 8-ban volt
orszagszerte elérhetd az 6vodaskort gyermekek ingyenes fogdszati sziirése. A vélaszado
orszagok 75,0%-aban legalabb évente van sziirés; a valaszadé orszagok 62,5%-aban azonban

csak bizonyos korcsoportokat sziirnek.
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12. tablazat A szirdvizsgalatokhoz valdo hozzaférés és a fogszuvasodast megeldz6

szolgaltatasok eredményességének értékelése az Europai Unid tagallamaiban

Orszagok! és DMFT prevalencia csoportok

Mérsékelt (2,7-4,4) és
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Orszagszerte elért
egységesség a
gyermekszuvasodas
megelézésében

Az orszagban|
alkalmazott
fogszuvasodas
kockazatértékelés

Ellenérzé rendszer all
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. * * * % % * % % % *
gyermekek  fogaszati
sziirésére

Magyardzat: 1 Az orszagokat 2 betiis orszagkédok jelzik, DMFT-pontszamok szerint

csoportositva. A DMFT-adatok és a besorolas forrdasa: https://capp.mau.se/dental-caries/
Hozzafeérés: julius 1, 2020

2 Allami szolgdlatén keresztiil

3Fogdszati beavatkozasok: a fogszuvasodas megeldzésére iranyuld, a rendeldben (klinikai) és
a rendelon kiviili (nem klinikai) kornyezetben végzett beavatkozasokat egyarant figyelembe

vettiik.

4 Iranyelvek: A gyermekek szamara a fogszuvasoddas megeldzésére iranyuld rovid fogdszati
beavatkozasok standardizalasa, akar a rendeloben, akar a nem rendeloben torténo
kornyezetben, pl. a szdjhigiénés instrukciok és promocio, egészségmagatartds, lepedék

ellenorzese.

EU 2-betiis orszagkodok: AT-Ausztria, BE-Belgium, BG-Bulgaria, CY-Ciprus, CZ-Csehorszag,
DE-Németorszdg, DK-Dania, EE-Esztorszdg, EL-Gorégorszdag, ES-Spanyolorszdg, FI-
Finnorszdg, FR-Franciaorszdg, HR-Horvdtorszdg, HU-Magyarorszdg, IE-Irorszdg, IT-
Olaszorszag, LT-Litvania, LV-Lettorszag, MT-Malta, NL-Hollandia, PL-Lengyelorszag, PT-
Portugalia, RO-Romania, SE-Svédorszag, SI-Szlovénia, SK-Szlovikia, UK-Egyesiilt Kiralysag,

forras: hitps://ec.europa.eu/eurostat/statistics-explained/index.php ?title=Glossary: Country_codes

A 12. téblazat mutatja a fogszuvasodds megeldzésére szolgdldo szolgaltatasok
indikatorkategoridit és a megel6z0 szolgaltatdsok hatékonysaganak értékelését az EU
tagallamaiban (a valaszok alapjan). Az orszagok a legutobbi DMFT-pontszamuk szerint vannak
feltiintetve, balrél jobbra haladva: nagyon alacsony, alacsony, kozepes és magas DMFT. A
csillag a "rendelkezésre allo" jelzést jelzi, az "X"-szel jelolt mezok azt jelzik, hogy nem érkezett
valasz, vagy a vélaszt ellentmondéasos valaszok miatt kizartuk, és nem vettiik figyelembe az

elemzésben.
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Eredményeink szerint az EU valamennyi tagallama biztosit valamilyen szintli ingyenes kezelést
a gyermekek szdmara: a 27 orszagbodl 25-ben (rendeldi vagy nem rendeldi kornyezetben) rovid
fogaszati beavatkozasok allnak rendelkezésre a fogszuvasodas megeldzésének eldsegitésére
(1d. 12. tablazat). Ezek a beavatkozdsok magukban foglaljak az oralis egészségnevelést és az
oralis egészségfejlesztést. Az ordlis egészségnevelés tartalmat illetéen 10 indikatort
hasznaltunk, amelyeket a 13. tdblazat mutatja be. A tablazatban a csillag az ,,elérhetd”, egyéni
vagy csoportos ellatast, vagy mindkettdt jelzi. Az orszédgokat a legutobbi DMFT-pontszamuk

mutatja balrdl jobbra: nagyon alacsony, alacsony, kdzepes és magas DMFT.

80



varga.orsolya 1 22

13. tablazat Az oralis egészségnevelés oktatasanak jellemzoi az Eurdpai Unio tagallamaiban

Orszagok! és DMFT prevalencia csoportok

Nagyon alacson Mérsékelt (2,7-4,4
Funkci gy y Alacsony (1,2-2,6) L (2,7-4.4)
6 Indikator (<1,2) és magas (4,4<)
=
I EIE R EEE FER R = E R R E S E E e R E
AHEEEERE BE R EEEE EEERE EEEEEEE
Oralis
Eegészségnevelés NN N N N N NN N N AENEY EIEREIEAEIERE:
% alapoktatas®
\gFOgm.OS’éSi ,3****** % k| k[ k| k| k| k| ok k| k| ok ok |k k| ok | k| ok
= technikak oktatasa
S  |A fluoridos fogkrém
3 B |k [ x| % | % | % * AEIEIEAEIE: * 1 E3ES AEIERE:
8 nepszerusitese
§ Taplalkozasi
g [szokdsok x| x| x| k|| %] AEIEIEIERE: w | x| x| % * % | %
< ftudatositasa
€  [Sziilok oktatasa,
f§ bevonasa a
S ., EIEIEAEIERERE IEIERE: * * * | * HIEIERE:
X [fogapolas
~ [népszeriisitésébe
3 Feliigyelt fogmosas | * | =* * | % * * | k| * * | * HEIEY K AERE *
~ .
% [Egyéni
591 egészségmagatartiso| & | % | % | % | % | * * IEIERE * * x| * * | *
E n alapuld motivacid
L [Kismamak oktatésa,
= |bevonasa a
S * | * EAENERES Y * | x| x| % * % P K * % | %
o fogapolasi
X promocidba
3 Téajékoztatas az
% oralis egészségét
= 1y k| k| k[ sk | sk [ k] k| ok k| k[ sk % % * % * *
5, [szolgald rossz
) . 714
% szokasokrol
S, [Specilis
o [fogtisztitasi
S modszerek, # || k| k| % ® | % | % * * ® % * * | ®
S [termékek
bemutatisa’®
Az orszagokat kétbetiis orszagkodok jelzik, DMFT-pontszdamok szerint csoportositva. A
DMFT adatok és osztalyozas forrasa:https://capp.mau.se/dental-caries/ Hozzaférés: 2020.
julius 1
A fogmosds, fogkefe, fogkrém fontossdaga
3Beleértve a fogmosas gyakorisdgat és iddtartamat, a napszakot stb.
*pl. hiivelykujj-szopas, bizonyos sportagak
A fogkefén és a fogkrémen kiviil barmi mas, pl. fogselyem, szdjviz, fogkozkefe
EU kétbetiis orszagkodok: AT-Ausztria, BE-Belgium, BG-Bulgaria, CY-Ciprus, CZ-
Csehorszag, DE-Németorszag, = DK-Dania, EE-Esztorszdg, EL-Goérégorszag,  ES-

Spanyolorszag, FI-Finnorszag , FR-Franciaorszag, HR-Horvatorszag, HU-Magyarorszag, 1E-
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frorszdg, IT-Olaszorszag, LT-Litvania, LV-Lettorszag, MT-Malta, NL- Hollandia, PL-
Lengyelorszag, PT-Portugdlia, RO-Romania, SE -Svédorszag, SI-Szlovénia, SK-Szlovdakia,

UK-Egyestilt Kiralysag, forras: https://ec.europa.eu/eurostat/statistics-

explained/index.php ?title=Glossary:Country_codes

A kotelezo adatszolgaltatast és a gyermekek szdjiiregi sziirési folyamata soran gytijtott adatok
tipusat 19 mutaté mentén vizsgaltuk. A 25 valaszado orszagbdl rogzitett adatok részleteit a 14.
tablazat tartalmazza. A 25 valaszado orszag 92%-4ban regisztraljak az egyének teljes fogaszati
allapotat, és 68%-ukban rogzitik az egészségligyi kortorténetiiket. A szajhigiénés nyilvantartast
¢s a kavitalt ECC-t a valaszado orszagok 56%-aban rogzitik. A nem kavitalt ECC-t azonban a
valaszado orszagok 48%-aban rogzitik, a fehér foltokat 32%-ban, a mikrobiologiai kockazati

tényezoket (pl. a Streptococcus mutans jelenlétét) minddssze 8%-os aranyban regisztraljak.

14.tablazat Adatnyilvantartasi jellemzok és szajhigiénés sziirés az Europai Unid

tagallamaiban
Orszagokés DMFT prevalencia csoportok
Nagyon alacson Mérsékelt (2,7-4,4
Indikétor/Adatti gy(<1 2) ! Alacsony (1,2-2,6) és ma as((éi 4<3)
Funkci6 : gas (%,
pus
o
M EEIEEEHE AEREREEEREEISTE B ESE-
SEHEEEEEE EEbEREEEEERE EEEEEEE
Sziiréskor
kotelezo * # |k | % * ® | ® ® | % ® | * ® | *
adatszolgéltatas
Teljes fogaszati
, e[ ko[ k| k| sk sk sk [k fosk| k| k| ok ko[ k| k| X | k[ k| kQok| ok k[ X | k| 3k
- allapot
%D—Szuvasfogak************ AR IENENEN EXE: ® [ X || %
§F—Téméttfogak************ IR R A B | X | % | =
¥ M- hianyzo
= o[k [k | k| k| k[ k[ kO fok | k| k| ok ko[ k| k| X |k [k |k Qok| ok * [ X | *
5 fogak
‘S |Orvostorténet
- ko[ k[ k| k| k| ok [k * |k k[ k| k| X |k [k * * | X | %
&  |(Anamnezis)
S [Fogyatékkal é16
“ ko[ k[ k| k| ok k k % k[ k| x| X L I k[ X | k| 3k
& |gyermekek
S [DMF/dmf arany —
o [ijonnan
3 * | * EIEIEIES EXE: * * X | % | % * * | X
5 megjelend
B  [fogszuvasodas
= [Kezeletlen szuvas
3 2 ko[ k[ k| k| k| sk * L k[ % X * k * | X |k
N [fogak
< [Szajhigiéniai
nyilvantartas w0 [k |k | w || k| % * * [k | x| X * * * | X
(plakett)
Korai
. sk |k |k [ k| k| k| % * s | % | % | X * * * | X
gyermekkori
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Lf(ogszuvasodés -
avitalt
IFluorid hasznalata IR * * % | X % | % * | x| *

Beutalas? %[ % | % | * * * % | % X w [ * | x| %] %

Diétas tényezOk* s ok | % |k | | % * * %X * * % x| %
Korai
gyermekkori
fogszuvasodas —
nem kavitalt
Fehér foltok s | % [ | % | % * * X % | x
Szociodemografiai
vagy foldrajzi ® * * | % | % * X %] x
jellemzok®
Nyalfolyas * * X % | X
Mikrobiologiai
lkockazati
tényezok * X %] X
(Streptococcus
mutans)

Az orszagokat kétbetiis orszagkodok jelzik, DMF T-pontszamok szerint csoportositva. A DMFT

adatok és osztalyozas forrasa. https.//capp.mau.se/dental-caries/ Hozzaférés: 2020. julius 1.

2 pl. ha a korabban észlelt szuvas fog kezeletlen marad

3 specialis igényekre, specialis fogdszati kezelésekre

4 taplalkozdsi gyakorlatok, étkezési szokdsok, cukros italok fogyasztisanak gyakorisdga,
ételfogyasztas

> pl. nehezen elérhetd lakossag, olyan gyermekek, akiknek csalddja hatranyos helyzetii
térsegben él

EU kétbetiis orszagkodok: AT-Ausztria, BE-Belgium, BG-Bulgaria, CY-Ciprus, CZ-
Csehorszdg, ~ DE-Németorszdg, ~DK-Ddnia, EE-Esztorszdg, —EL-Gérogorszdg, — ES-
Spanyolorszag, FI-Finnorszag , FR-Franciaorszag, HR-Horvatorszag, HU-Magyarorszag, IE-
Irorszdg, IT-Olaszorszdg, LT-Litvania, LV-Lettorszag, MT-Malta, NL- Hollandia, PL-
Lengyelorszag, PT-Portugdlia, RO-Romania, SE -Svédorszag, SI-Szlovénia, SK-Szlovakia,
UK-Egyesiilt Kiralysag.

Forras:https.//ec.europa.eu/eurostat/statistics-

explained/index.php ?title=Glossary: Country_codes

A tablazathoz tartozé adataink 25 valaszadd orszagot prezentalnak (Lettorszagbdl és
Gordgorszagbol nincs valasz). Az orszagokat a legutobbi DMFT-pontszamuk mutatja balrol
jobbra: nagyon alacsony, alacsony, kozepes és magas DMFT. A csillag azt jelzi, hogy az iskolas
gyerekeknél, 6vodaskorti gyermekeknél vagy mindkettonél konkrét adat keriilt rogzitésre, az
»X -szel jelolt mezOk azt jelzik, hogy nem érkezett valasz, vagy a valaszt kizartadk az

ellentmondasos valaszok miatt, €s nem szerepelnek az elemzésben. Lengyelorszag és Ausztria
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azt valaszolta, hogy ,,nincs adat”, és azt is valaszoltak, hogy ,,nincs kotelez6 adatszolgaltatas”,
amelyet nemzeti szerv ir eld. Minden adatunk az allami fogaszati szolgaltaton keresztiil
elérhetd, a gyermekek szdmara nyujtott szolgaltatdsokat mutatja be. A magdnfogaszati

szolgaltatas semmilyen formajat nem vontuk be kutatasunkba.

Finanszirozasi adatokat a gyermekeknek nyujtott kozfinanszirozott kezelésekrdl gyljtottiink, 6
preventiv és 5 operativ fogédszati szolgaltatastipust vizsgalva; a valaszok valtozatos
lefedettséget jeleznek. A megel6z6 kezelések kozil a 27 orszadg 70,4%-aban a gyermekek
szamara ingyenesen elérhetd a helyi fluoridlakk, 74,1%-4ban a fissura tomitéanyag, 81,5%-
aban pedig a foghigiéniai kezelés. Ekdzben az operativ kezelések, példaul a maradando fogak
tomése az orszagok 92,6%-aban fedezett, és ugyanez az arany a foghlzas esetében is. A
tejfogak tomését az orszagok 85,2%-aban fedezik. Eredményeink azt mutatjak, hogy a mar
kialakult betegségek kezelését magasabb arkategoridban téritik meg, mint a megel6zd
kezeléseket. Mig az alapvetd fogaszati kezelések, mint példaul a foghuzas vagy a tomés,
tobbnyire ingyenesek, a megel6z6 fogaszati kezelések nem mindig képezik a kozfinanszirozott
fogaszati ellatas részét. Harom orszagbol érkezd véalaszok a megeldzd szolgéltatasok kiillondsen

kedvezédtlen finanszirozasat mutattak, ezek: Szlovakia, Romania ¢s Bulgaria.

4.2.4 Oralis egészségfejleszté programok eredményessége

Ugyan vilagszerte szamos oralis egészségfejlesztdé program fut, ezen programok
koltséghatékonysaganak értékelése, a programok ar-érték ardnydnak meghatirozasa tovabbra
sem egyértelmii [197]. Ezért megvizsgaltuk, hogy az ordlis egészség teriiletén végrehajtott
egészségfejlesztési programok (oral-health promotion programs, roviditve OHPP) csokkentik-
e a fogszuvasodast a gyermekek korében, valamint ezek milyen koltségekkel jarnak [197].

Az oralis egészégfejlesztd programok klinikai- és koltséghatékonysagat szisztematikus
attekintés ¢és meta-analizis modszertanaval elemeztiik. A vizsgalat PROSPERO regisztracios
szama: CRD 42019125611. Osszességében 1072 rekordot azonositottunk a sziiréshez, majd 45
cikk teljes szovegét értékeltiik, és 19 cikket vontunk be a kvalitativ szintézishez és nyolc cikket
a kvantitativ szintézishez.

A kiilonb6z6 pénznemekben felmeriild koltségeket 2015-6s USA-dollarra szdmitottuk at. Az
USA-dollart hasznald tanulmanyok esetében a 2015-0s évre vettiik figyelembe az inflaciot. Az
adatelemzést dichotom kimeneteken keresztiil végeztikk, mint pl. a beavatkozasi és a
kontrollcsoportba tartoz6 gyermekek szama, a gyermekek DMFT-indexe és az OHPP koltség.
Az esélyhanyados (Odds ratio, OR) 95%-os konfidenciaintervallummal (CI) rendelkezd
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hatasméretet irja le. Az egyes kimenetelek bemutatasahoz Forest Plotokat készitettiink, és a chi-
négyzet tesztet hasznaltunk annak értékelésére, hogy a megfigyelt kiilonbségek szignifikansan
eltérnek-e. A tanulmanyok kozotti heterogenitds szamszeriisitésére az I>-tesztet hasznaltuk,
amellyel a tanulmanyok ko6zotti eltérés szazalékos aranyat mértiik.

A 19 bevont tanulmany egy vagy tobb beavatkozast tartalmazott. A tanulméanyok tobbsége az
OHPP-k végrehajtdsat vizsgalta az intervencidos csoportban, Osszehasonlitva a
kontrollcsoportban végzett eltérd vagy hianyzé beavatkozassal. A bevont tanulméanyok a
kovetkezd orszagokbol szdrmaznak: Egyesiilt Kirdlysag (n = 6; 31,6%), Ausztralia (n = 5;
26%), Egyesiilt Allamok (n = 3; 16%), Finnorszag (n = 1; 5%), Japan (n = 1; 5%), Nigéria (n =
1; 5%), Szingapur (n = 1; 5%) és Irorszag (n = 1; 5%). A tanulmanyokban eltérd pénznemeket
hasznaltak, illetve az OHPP-k eltérd iddtartamra vonatkoztak. A cikk klinikai vizsgéalatokon (n
=9; 47%) és (n = 10; 53%) modellalapti egészséggazdasagtani tanulmanyokon alapult, két
kiilonb6z6 korcsoporttal. 14 tanulmany 6 évesnél fiatalabb, négy tanulmany pedig 6 évesnél
idésebb gyermekekrdl szolt, egy tanulméany pedig nem emlitette a gyermekek életkorat. Az
0sszes tanulmany felét az elmult 10 évben publikaltak.

A tanulmédnyokban szdmos kimenet szerepelt, mint példaul DMFT, fogorvosi latogatasok
atlaga, a megeldzott fogszuvasodas (fogak szdma), a szuvasodasmentes honapok atlaga, a
kisebb koltség valdszinlisége, a szuvasodds szazalékos aranya, a csecsemOprogram
latogatasainak szama, QALY, koltséghatékonysagi aranyszam (ld. 15. tablazat). A
szisztematikus attekintésbe bevont 19 tanulmany esetén a Drummond-ellendérzési lista [198]
segitségével értékeltiik az torzitds kockazatit. A 19 bevont tanulmanybol 12 tanulményban

alacsony volt a torzitas kockazata, hétben pedig mérsékelt.
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15.tablazat Koltséghatékonysag az elemzett tanulmanyok eredményei alapjan

g Eredmény: A 2015-6s évre vonatkoztatott koltséghatékonysag, $
o
° —
> ° 1§ o = % 2 | = g
\: O \ﬁ 1 — -~ > N —_ = £ o E
:o £ 318 5% g8 2y X5 2 é i} 2 g% £ g
N = 3 ) D z 9 8\8 o = g g gw 5 @ o~ 5 > Q e »nY
: E2 | £ g yEg | 25| £z ~BE |_3%2%F & : Se | BES
n = S 2 §<.Ex < % = < B E <38 E| <2 = S w M2 < 2 =
Klinikai 1341.93
Tickle M. vizsgalat 2015 | £ | 242,76 $ 75,15 % 167,61 $ DMFT 1.15 1.64 | 342.06 NA $’ 287275 $
alapu
j ) 0,0833
Anopa Y. | Modell alapa | 2009 | £ 24,6 $ 23523 $ 21063 DMFT 5 NA 1621,7 | 737453,43 $ NA 274762,01 $
Klinikai
. 354 185 (-) 169 2197,64
4
Koh R v1zsga}at 2013 | § 983.72% | 039.655 | 944.07$ QALY 540 547 | 242777 | 317 174,06 $ 3 747 775,07 $
alapu
Klinikai
. . F i 0,8464
Reiss ML | vizsgalat | 1976 | $ | 180,95$ | 6565$ | 115308 -osorvost 84641 VA | 327 20828$ | 122,76 $ 66,19°$
, latogatasok 83
alapu
Kowash , 10 046,06 46 (-) 36,63
Modell al 1 DMFT 2 1. 2 16,1 NA 2
MB odell alapti | 1995 | £ g 670.13 3 0,29 75 5,085 56 716,19 $ 0093,67 $
Pukallus , 31 059,39 140 (-) 109 Szuvas fogak
M Modell alapu | 2012 | £ 3 146015 | 086.63$ megelézése 11 54 2537 109 086,63 $ NA 31059,39 %
Quinonez , Szuvasodasme 29.9
Modell alapa | 2003 | $ 234§ 219,92 $ 14,08 $ ) 31.49 9.26 NA NA 3816,75 $
RB ntes honapok 7
. Klinikai
Davies ., 232 16
GM V1zsga}at 1992 | £ 664.49 NA NA DMFT 2.15 | 2.57 | 61.728 1845,89 111,88 $ 755 737,89 $
alap
. Klinikai
Hietasalo .
p vizsgalat 2004 | € | 602,74% | 518,36 % 84,38 $ DMFS 2.56 4.6 41.363 48,56 $ NA 278 717,29 $
) alapa
;ake‘mhl Modell alapt | 2006 | $ | 2806,96$ | NA NA DMET 22 |48 | NA NA 52918 | 285986
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A kisebb
Folayan , o, 98,60 | 61,5
MO Modell alapu | 2015 NA NA NA %colrts?g ’ 9 0% NA NA NA NA
valdszinisége
Samnaliev , 8901,61 ) Fogszuvasodas o 22,5
M. Modell alapa | 2011 71,658 g 8829.96 § o 4,15% 0% 48,119 952,54 $ 120,73 $ 8969,92 $
Plonka, =1\t dell alapi | NA NA NA NA Fogszuvasodds |, = | 13 NA NA NA NA
KA % %
Klinikai
Lai B. vizsgalat 2012 NA NA NA NA NA NA NA NA NA NA
alap
Blaikie 13 578 12 640 | 938 362,38 | Koltséghatéko 6179 117,15 278
0 1. 1.4 1 A
DC Modell alapd | 1976 891,385 | 528995 s nysagiarinyok | 01| 47| 317 5 349,66 "
Klinikai
O'Neill C. vizsgalat 2014 1601,31 $ 127$1 A3 329,86 $ DMFS 2.6 3.9 253,7 329,86 $ 2425’37 2872,75 $
alapu
IMB
Ztceams Modell alapa | 2006 64448 | 336018 | O 2$71’5 81 litogatasok 4 0 68 39,55 $ NA 40,96 $
széma
Klinikai ﬁa;m:ﬁ( Ref
Gibbs L. vizsgalat 2012 NA NA NA , Y , 56% eren NA NA NA 296 651,45 $
i szazalékos .
alapt , cia
aranya
Donaldson Klinikai
C vizsgalat 1974 NA NA 346,01 $ DMFT 0,37 2.47 34 NA NA NA
) alapu

Magyarazat: ICER: inkrementdlis kéltséghatékonysagi rata (incremental cost-effectiveness ratio, réviditve ICER), DMFT: szuvas, hianyzo

tomott fogak, QALY: életminoséggel korrigalt életév, IMB szama: ,,Into the Mouths of Babes Program” programlatogatdsainak szama.
8: USD USA-dollar, £:GBP-Font sterling, €:EUR-Euro, AU $:AUD -Australian dollar

&: NGN-Nigériai naira
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A metaanalizishez kivalasztott nyolc tanulmanyt az OHPP-k egy DMFT-re és szuvas fogakra
(DFT) vagy DMFS-re (Decayed, Missing, and Filled Surfaces, roviditve DMFS) juto jarulékos
koltségei alapjan elemeztiik. A koltséghatékonysagi eredményeket a 15. tdblazat mutatja be,
beleértve az inkrementélis koltséget, a vizsgalati eredmények tipusat, az ICER-t, a

koltségmegtakaritast, a kozvetett koltséget €s a programok teljes koltségét.

Az OHPP-ben résztvevd gyerekek 81%-kal kisebb eséllyel mutattak DMFT/S-ben eltérést, a
részt nem vevOkkel Osszehasonlitva. Az OHPP-k 100 OHPP-b6l 97 esetben sikeresen
csokkentették a pénziigyi kiadasokat. A bevont tanulmanyok kozotti jelentds heterogenitas
miatt alcsoport-elemzést végeztiink annak felmérésére, hogy a gyermekek kiillonbozo
korcsoportjai, a vizsgalt orszdgok, valamint a 2015 el6tti és utani publikdcios datum milyen
befolyassal van az OHPP hatédsara. A hat évnél fiatalabb gyermekekrdl beszamol6 cikkek azt
mutattak, hogy az OHPP-k a DMFT csokkentésében eredményesek voltak, mig a hat éves és
1d6sebb gyermekekrdl beszamold tanulmanyok szerint az OHPP-k nem jarnak elényokkel a
DMFT csokkentésében. A hat évnél fiatalabb gyermekekrdl sz6lo cikkek nem mutattdk a
jarulékos koltségek csokkentését. A 2015 eldtt publikalt cikek szerint az OHPP programok
szignifikansan csokkentették a DMFT értéket. A vizsgalati orszagok mindegyikében az OHPP

kedvez0 hatasat talaltak.

Az alapvetden kevés, heterogén tanulmény alapjan az OHPP-k hatéves kor alatt klinikailag
hatékonynak bizonyultak, de 6sszességében a programok koltségesek. Az OHPP-k viszont nem
mutattak egyértelmii klinikai hatékonysagot a fogszuvasodas csokkentésében a hatévesnél

iddsebb gyermekek korében.
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4.3 Felel6s kutatas az Eurépai Unidban, kiilonos tekintettel az allatkisérletekre

Az allatkisérleteket szabalyozo, jelentds mértékben utilitarianus elveken nyugvo eurdpai
jogszabalyok azon alapulnak, hogy egyensulyt kell teremteni két fontos érdek kozott: az
emberek joléte és érdekei, valamint az allatok szenvedése kozott. Ennek az egyensulynak
mindkét szempontja fontos volt az unids jogszabalyok feliilvizsgalata soran, amely a
2010/63/EU iranyelv elfogadéasat eredményezte. Ahogy kordbban, az 1.7 alfejezetben szerepelt,
a direktiva elfogadasanak f6 mozgatorugdja a kutatdsi versenyképesség tdmogatasa az eurdpai
kutatasi térségben, az allatok jolétének figyelmbe vétele mellett. Mig a jogalkotas és a technikai
harmonizaci6 alapvetd fontossagl, vannak olyan szempontok, amelyek esetében az iranyelv

csak nagyon altalanos utmutatdsokat ad, a gyakorlatban eltéré megolddsokat lehetové téve.

Az EU 2010. szeptember 22-¢én elfogadta a 2010/63/EU iranyelvet, amely 2013. januar 1-jén
1épett teljes kortien hatdlyba az EU tagallamokban [199]. Az iranyelv 38. cikke tartalmazza,
hogy a projektet elemezni kell artalom és haszon szempontjabdl, azaz fontos annak
megallapitdsa, hogy az éllatoknak szenvedés, fajdalom vagy félelem formdjadban okozott
artalmat indokoltta teszi-e a vart eredmény — az etikai megfontolasokat is figyelembe véve-, és
végeredményben az emberek, allatok és a kdrnyezet javat szolgélja-e. Az iranyelv szerint az
etikai engedélyezést a nemzeti hataskorrel rendelkezd hatosagok (etikai bizottsagok) végzik el.
A kutatasaink soran az allatkisérletek engedélyezésének harom gyakorlati problémajara négy
kozleményben tettiink megoldési javaslatot, bemutatva: 1. az allatmodellek validdlasanak
lehetdségeit, 2. a kisérletek sulyossagi besoroldsanak alkalmazasat, és 3. az etikai bizottsagok

miikodésének értékelési modjait.

4.3.1 Allatmodellek validlasa

Az egyik kvalitativ kozleményiinkben a preklinikai allatmodellek validalasanak lehetdségeit és
korlatait vizsgaltuk, a toxikologidban és a biztonsadgossagi vizsgalatokban alkalmazott
megkozelitéssel [200]. Az allatmodell érvényességét a modell és a modellezni kivant emberi
allapot kozotti hasonldsag szempontjabdl szokas vizsgélni, €s jelenleg nem alkalmazzak a
modellek formalis validalasat. Tehat nem beszélhetiink az dllatmodellek validalési eljarasrol.
Ez ¢éles ellentétben all a toxikologiai és biztonsagi vizsgalatokban alkalmazott -nem
allatkisérletes- alternativakkal (pl. human szovetek, sejtkulturak, szdmitégépes modellek),
amelyek hasznalatdhoz szabalyozott validaciora van sziikség [200].

A modellfejlesztés jelenlegi megkozelitése az emberekben és az allatokban eléforduld

betegségek tiineteinek és/vagy etiologidjanak hasonldsagan alapul. Egy allatmodell akkor
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tekinthetd érvényesnek, validnak, ha "etiologia, patofizioldgia, tiinettan ¢és a terapids
beavatkozasokra adott valaszok tekintetében hasonlit az emberi allapothoz" [201]. Altaldban
ezt az altalanos validitast harom szempontra bontjék: prediktiv validitds (a tesztben nyujtott
valtozas eldre jelzi a modellezett allapotban nyujtott valtozast), arculati validités
(fenomenologiai analdgia a modellezett allapottal) és konstrukcids validitds (a modellnek
szilard elméleti alapja van) [202]. Allatmodellek prediktiv validitisara vonatkozo szamitésok a
4.1.4 alfejezetben talalhatok.

Az elmult néhany évben szdmos kezdeményezés indult a pontosabb allatmodellek
hasznalatanak 6sztonzésére mind az ipari, mind a tudomanyos kutatisban [203, 204]. Az
eurdpai ¢és az amerikai hatésagok irdnymutatisokat tettek kozz¢é, amelyek meghatarozzak a
“tamogatott” allatmodellek {6 jellemzobit, és felsoroljak azokat a kritériumokat, amelyek
teljesiilése esetén valdsziniisithetd egy modell alkalmassdga (pl. fajok kozotti hasonlosag,
szerkezeti homoldgia, hasonl6 jelatviteli utak és farmakoldgiai hatdsok). Ezen elvarasokkal
tisztaban kell lenniiik azoknak, akik gyogyszer vagy bioldgiai termék jovahagyasat vagy
engedélyezését kérik [205, 206].

Lényegében ezek a kezdeményezések a konstrukcids és arculati érvényesség finomitisara
fokuszalnak. Amikor azonban egy allatkisérlet eredményeit human kezelésekre kivanjak
leforditani (preklinikai kutatds), a modell értékének végsd bizonyitéka a modell prediktiv

érvényessege.

Az allatmodell prediktiv érvényességét az allatmodell-vizsgalatokbol szarmazo adatok
szisztematikus  vizsgalatdval, valamint ezen adatoknak az embereken kapott
referenciaadatokkal valo 6sszehasonlitdsaval lehet tesztelni. Ennek egyik modja az alternativ
modszerek validdlasi folyamatanak kovetése lenne. Az itt leirt folyamatot az Alternativ
Modszerek Validaldsdnak Eurdpai Kozpontja (European Centre for the Validation of
Alternative Methods, roviditve ECVAM) hasznalja [207]; de hasonl6 rendszert fogadott el az
OECD, illetve egyéb észak-amerikai szervezetek [208].

Ez a folyamat 6t alapvetd 1€pésbdl all [209, 210]. Az els6 a tesztek fejlesztése. Az 6todik a
hivatalos szabalyozasi elfogadas. A tényleges validalas, az adatok eldallitadsanak, elemzésének
¢s értékelésének értelmében a masodik, harmadik €s negyedik 1épésben torténik.

A validalasi folyamat a tesztek kidolgozasatol a hatdsagi elfogadasig rendszerint nem egyiranya
folyamat; gyakori a retrospektiv adatelemzés. Ez segit csokkenteni mind a gazdasagi, mind az
etikai terheket. Az etikai dilemma az allatkisérletek vagy human klinikai vizsgéalatok

megismétlésébol fakad, hiszen az sziikségtelen fajdalmat okozhat. Az ismétlés financialisan is
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nyilvanvaldan pazarlds, ha a sziikséges adatok mar rendelkezésre allnak. Raadasul a
retrospektiv adatok gyakran kevésbé megbizhatoak, és értelmezésiik kihivast jelenthet [207,
211], ezért 4ltalaban a prospektiv megkdzelitést részesitik elényben.

A validalasnak két f6 kérdése van: mennyire jol hasonlithatd Ossze egy vizsgalati modszer
onmagaval, amikor azonos és eltérd kortilmények kozott (pl. kiilonbozo vizsgalt anyagokkal €s
kiilonbozd laboratoriumokban) ismétlik meg a vizsgalatot; illetve mennyire hasonlithato 6ssze
egy vizsgalati moddszer egy referenciamodszerrel. Ez a két szempont némileg eltérd
kovetelményeket tdmaszt a sziikséges adatok tekintetében, de nincs elméleti akadalya annak,
hogy az orvosbioldgiai kutatasban allatmodellekre alkalmazzak dket.

Az, hogy egy allatmodell mennyire jol hasonlithat6 6ssze 6nmagaval kiilonb6zo koriilmények
kozott, kizardlag az allati adatok alapjan értékelhetd. Az értékeléshez ugyanannak a modellnek
a felhaszndlasaval eldallitott adatokra van sziikség, idedlis esetben mind tobb azonos
koriilmények kozott végzett ismétlésben (az ismételhetdség becsléséhez [212]) mind pedig
ellendrzott koriilmények kozott, ahol egy tényezot valtoztatunk, mig masokat allandé értéken
tartunk (a reprodukalhatdsag becsléséhez [212]).

Nagyobb kihivast jelent annak értékelése, hogy egy allatmodell mennyire hasonlithat6 dssze a
referenciaadatokkal. Ez elméleti és gyakorlati kihivas is, mivel emberektdl szarmazé adatokra
van sziikség, ami csak akkor lehetséges, ha egy adott hatdanyag vagy mas jellegi terapia a
preklinikai szakaszokon keresztiil eljutott az embereken végzett vizsgalatokig. Tovabbi kihivast
jelent a tesztelés ismétlddo jellege és a kutatas innovativ jellege kozotti kiillonbség. Amikor nem
allati alternativak a biztonsadgossagi vizsgalatokban validéalasra keriilnek, van egy egyértelmii
gold standard, ami gyakran a kivaltando allatkisérlet allatmodellje (bar nem szabad
megfeledkezni arrol, hogy ez a gold standard csak egy kozvetett mérdszdma a valoban kérdéses
paraméterneknek - az ember reakcidja egy adott anyagra -, amellyel szemben val6jaban soha
nem is validaltdk). A klinikai kutatdsban végzett proof-of-concept vizsgalatokban nincs gold
standard.

A gyodgyszerhatas tervezett célpontjatol fiiggden a kiilonbozo tipusu kutatasi megkozelitések
kiilonb6zé modelleket igényelnek, ¢és egy olyan modell, amely egy adott vegyiiletre
vonatkozoan bizonyitottan prediktiv validitdssal rendelkezik, valdjdban nem biztos, hogy
érzékeny egy mas tipusu, mas célpontokra hatd vegyiilet hatasaira [213]. Az a torekvés, hogy a
validalast egy standarddal, példaul egy bizonyitottan sikeres kezeléssel szemben végezzék,
olyan rendszert eredményezhet, amely csak a "me-too", azaz az azonos hataselvii eljarasokat

detektalja [214] és igy indokolatlanul korlatozza a sziikséges innovaciot.
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Ez nem jelenti azt, hogy az allatkisérletek és az embereken végzett kisérletek eredményei
kozotti megfelelés elemzése lehetetlen vagy értéktelen. Valojaban éppen ez a fajta retrospektiv
elemzés az, amely a kozelmultban végzett vizsgalatokban segitett azonositani az allatkisérletek
¢s az embereken végzett vizsgalatok ellentmondasait (pl. az adagolds, a beaddsi modszer, a
paraméterek és a hatasértékelés modszere), amelyek valosziniileg - legalabbis részben - az
eredmények gyenge atiiltetésének hatterében allnak (1d. 4.1.4. alfejezet).

Az allatmodellek validalasa pénziigyi terhet és etikai problémdkat is jelenthet. A validalas
iddigényes (2-6 év az alternativ modszerek esetében), koltséges, és a pénziigyi megtériilés
nehezebben biztosithatd, mivel az allatmodellek szellemi tulajdonjogai korlatozottabbak, mint
az alternativ modszerek esetében. Etikai aggélyok is felmeriilhetnek az allatok kizardlag
validalasi célu felhasznalasaval kapcsolatban. A meglévd adatok ujraelemzésén alapuld
validalas azonban részben eloszlathatja ezeket az aggalyokat, és ha a validalas eredményesebb
kutatast eredményez, az 4llatok szamat és koltségeit a késObbi kutatdsok soran elért
megtakaritasok ellenstlyozhatjak. Ezért a kozleményben amellett érveltliink, hogy indokolt

megfontolni a validalasi eljaras részleges elfogadasat.

4.3.2 Kisérletek sulyossagi besorolasa

Ahogy a 4.1.4 és a 4.3.1 alfejezetben szerepelelt, a magas prediktiv validitast allatmodellek
hasznalata egyrészt az allatkisérletek a gyenge transzlacids eredményei, masrészt allatetikai
okok miatt sziikséges [171, 172]. A kisérleti allatok jolétével kapcsolatos vitdkat a kozvélemény
figyelemmel kiséri. Ezen problémakra reflektalt a 2010/63/EU irdnyelv a tudomanyos célokra
felhasznalt allatok védelmérdl, ami bevezette az allatok tudomdanyos eljarasokban valo
felhasznalasa esetén a sulyossagi fok szerinti osztdlyozast, a nem szakmai jellegii
projektdsszefoglalokat, és a visszahatd hatalyu értékeléseket (sulyos besoroldsu és/vagy
féemlds allatok felhasznalasaval jaro eljarasok) [215, 216]. A stlyossagi osztalyozési rendszer
az irdnyelvbe torténd beépitése lehetdséget biztosit arra, hogy az eljards kezdetétdl a
befejezéséig folyamatosan a tokéletesitésre 0sszpontositsunk, javitva a tudomany és az allatok
jolétének mindségét; ¢s azaltal, hogy a statisztikai jelentésekben feltiintetik az egyes allatok
altal az eljaras soran tapasztalt tényleges sulyossagot, nagyobb atlathatdsagot biztositanak, és
igy eldsegitik az allatok kutatéasi céli felhasznalasa iranti nagyobb kdzbizalmat.

A 15. cikk alapjan az eljarasokat az ,,érzéstelenitéses-tilaltatasos”, ,,enyhe”, ,,mérsékelt” vagy
»sulyos” kategoridba kell sorolni. A kozés FELASA/ECLAM/ESLAYV riportunk f6 célja az
volt, hogy informéciokat és utmutatdst nyujtson az allatok altal az eljards sordn tapasztalt

sulyossag (tényleges sulyossag) prospektiv osztilyozéasarol és értékelésérdl szemléltetd
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példakon keresztiil, a kutatds kiilonbozé teriileteirdl [215]. Terjedelmi okok miatt itt nem

mutatjuk be az egyes példakat. A riportban 8 gyakorlati példa szerepel a sulyossagi fok

megallaptasdnak bemutatasara:

o A fertdzd betegségek kontrollja: a tuberkulozis egérmodelljében a lehetséges vakcindk
védOhatasanak értékelése és 1 gyogyszerjeldltek sziirése,

e Neuropatias fajdalom: gerincveld idegek lekotése patkanyban,

e Stroke: egy Uj terapids szer hatékonysaga kozépsé agyi artérias okklazid esetén a
marmosetnél,

o Uj terapias szerek kardiovaszkularis értékelése: teleméteres kutyamodell,

e Pitvarfibrillacio: 0j antiaritmids anyagok értékelése nytlban,

e Okotoxikolégia: biokoncentracids ataramlasi teszt halakra,

e Hatosagi toxikoldgia: az akut oralis toxicitas értékelése patkanyon,

e Farmakokinetika: a farmakokinetika meghatarozasa egy vizsgalt anyag egyszeri beadasat

kovetden, kutyan.

rrrrrr

kritikai feliilvizsgalataval pedig tovabbi javitisokat tesznek lehetévé. A példak olyan
nyilvantartasi rendszerek illusztracidit is tartalmazzdk, amelyeket a vizsgalatok sordan a
tényleges sulyossdg nyomon kovetésére ¢€s értékelésére lehet haszndlni, és amelyek

hozzajarulnak a projekt visszamendleges értékeléséhez.

Minden egyes tudoményos eljarashoz meg kell adni az allat altal varhatdéan elszenvedett
sulyossag becsiilt értékét. Ez a kovetelmény lehetdséget biztosit arra, hogy a vizsgalat tervezése
soran mérlegeljék a 3R alkalmazasat, és biztositsak, hogy a vizsgélat tudomanyos korlatain
belill a stlyossagot a lehetd legnagyobb mértékben csdkkentsék. Az osztalyozas tovabba segiti
az allatokat ér0 szenvedés egyértelmi fels6 hataranak meghatarozasat, és igy segithet a
humanus végpontok meghatarozasaban.

Szamos tényezOt kell figyelembe venni a prospektiv eljaras megfeleld stlyossagi
osztalyozasdnak meghatarozasdhoz. Bar az értékelés nagyrészt szubjektiv, ahogy egyre tobb
tudomanyos informéci6 valik elérhetdvé, tigy javul a fajdalom, a szenvedés és a szorongas
felismerésének megértése, ezért fontos, hogy 1épést tartsunk e gyorsan fejlodo kutatasi teriilet
fejlodésével. A megfeleld stlyossagi besorolds meghatarozasakor figyelembe kell venni a

tervezett eljards minden egyes lépésének az éllatra gyakorolt hatasat:
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o Mit tesznek az allatokkal?

o Milyen hatassal lesz ez az allatokra?

. Mennyi szenvedést okozhat?

. Milyen beavatkozasokkal lehet csokkenteni az allatokra gyakorolt hatdst?

A prospektiv osztalyozassal ellentétben az egyes allatok altal az eljards sordn tapasztalt
tényleges (legmagasabb) sulyossagot az eljaras soran rogzitett megfigyelések alapjan meg kell
hatarozni, €és a tényleges sulyossagot késobb az éves statisztikai jelentésekben kell jelenteni.
Ezért az eljarasra vonatkozo varhato sulyossagi besorolés €s az eljaras soran felhasznalt egyes
allatokra jelentett tényleges sulyossag kozott valosziniileg eltérések lesznek a stlyossag

tekintetében.

4.3.3 Etikai bizottsagok miikodése

A fenn emlitett irdnyelvnek megfelelden a hataskorrel rendelkezd hatosag eldzetes engedélye
nélkil allatkisérletes projekt nem folyhat az EU tagallamokban. Az iranyelv preambulumanak
megfogalmazasa szerint a ,,projektek atfogd — az allatok felhasznéldséval kapcsolatos etikai
megfontolasokat figyelembe vevo — értékelése képezi a projektek engedélyezésének az alapjat,
¢s annak biztositania kell a helyettesités, csokkentés és tokéletesités elvének érvényre jutasat a
projektekben”.

A hatéskorrel rendelkezé hatésagok vagy mas néven az allatetikai bizottsdgok miikddését
elemz6 tanulmanyokat vizsgaltuk egy attekintd kdzleményben (narrativ review), Donabedian
modelljének felhasznaldsaval. A Donabedian modellben a miikodést a struktara-, folyamat- és
eredmény dimenziok mentén irtuk le (Id.16. tablazat). Az irodalmi keresést kovetden 19
kozleményt elemeztiink. Megallapitottuk, hogy az empirikus tanulmanyok f6ként struktura és
folyamat dimenziokkal foglalkoztak, mig az eredmény aspektust figyelmen kiviil hagytak
[217]. A bevalogatott empirikus tanulmanyok modszertanilag valtozatosak; a bizottsagi
tagokkal készitett interjukat, kérddiveket, megfigyelési tanulmanyokat, irdsos dokumentumok
attekintését és protokollértékeléseket alkalmaztak. A tanulmanyok szerint az etikai bizottsdgok
struktiraja, dontéshozatali mddszerei és a javaslatok elbirdlasara forditott id6 tekintetében
eltérnek egymastol, és ellentmondéasos dontéseket hozhatnak. Egyértelmiien kevés tanulmany
foglalkozik az eredmények mindségével, és azzal, hogy a dontések milyen mértékben épiiltek
be a mindennapi tudomanyos tevékenységbe. A kevés meglévd tanulmany azt mutatta, hogy az
allatetikai bizottsagok nem épitik be a jogi valtozasokat a napi dontésekbe, €s az egyes etikai

dontések figyelmen kiviil hagyhatnak etikailag fontos szempontokat.
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Raadasul, az azonositott és elemzett tanulmanyok néhany csoport munkéjanak az eredménye,
¢és ezen tanulmanyok specidlis nemzeti/helyi kutatasi kérdésekkel foglalkoztak, illetve foldrajzi

értelemben is korlatozottak voltak.

Donabedian modellje szerint a teljes mindségértékelés - ebben a konkrét esetben az allatetikai
bizottsagok hatékonysaganak értékelése - nem végezhetd el mindharom szempont (struktura,

folyamat és eredmények) megfeleld értékelése nélkiil.

16. tablazat Donabedian modellje szerint elemzett tanulmanyok szdma

Elemzési struktura | Célok Elemzett
kozlemények
szdma

struktura A bizottsagok Osszetételének €s dinamikdjanak,a | 5

tagok toborzasanak, a munkaterhelésnek, a

crer

értékelése

A tagok véleményének értékelése a strukturarol, a | 5
szervezet mikodésérdl €s teljesitményérdl

folyamat A Dbizottsdg tagjainak hozzaallasa az etikai | 4
értékeléshez
Dontési folyamat (egyéni €s csoportos) 3

A szakpolitika végrehajtasa és a feliilvizsgalatra | 3
rendelkezésre allo idobeli eltérések

Az etikai bizottsdgok kozotti eltérések vizsgalata | 3
hipotetikus vagy valds esetek értékelése soran

eredmény A kutatok szabalykovetd magatartasa

Engedélyezési arany 3

Elméletileg, az etikai bizottsagok dontéseinek hatékonysagat gy lehetne mérni, hogy
ellendriznénk, vajon elérik-e céljukat, azaz helyes (etikus) dontéseket hoznak-e a kutatas
alanyainak jobb védelme érdekében. Bér ez egyszeriinek tiinik, a valésdgban ennek kivitelezése
bonyolult. A human kutatési etikai bizottsigok (Research Ethics Committee, roviditve REC)
értékelésénél valosziniileg ugyanezen okbol a hatékonysag értékelésének hianya gyakori [218].
A hatékonysag értékelésével kapcsolatban elméleti (mi a helyes dontés) és modszertani (hogyan

lehet a helyes dontéseket azonositani) nehézségek allnak fonn.

Azonban még ha az etikai dontések hatékonysagi értékelése nem is oldhatd meg, olyan
kereteket meg lehet hatarozni, amelyek az etikai bizottsagok teljesitményének leirasat segitik.
Példaul, a REC eredményeinek értékelésérdl szol6 egy tanulmanyban az elsddleges eredmény

kimenetek az intenziv osztalyon toltott napok és az €letfenntartd kezelések voltak azoknal a
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betegeknél, akik nem élték meg a korhazbdl vald elbocsatast. Ugyanezeket az értékeket
vizsgaltdk azoknal, akik megélték a korhazbol vald elbocsatast, és Osszehasonlitottdk a
beavatkozassal és a szokasos ellatassal foglalkozo csoportok altalanos haldlozési ardnyat is. Az
intervencios (etikai konzultacid) és a szokasos ellatast nyjtd csoportok kozott nem mutatkozott
kiilonbség a haldlozasban. Az etikai konzultaciok azonban a korhazi és intenziv osztalyon
toltott napok €s az ¢€letfenntartd kezelések csokkenésével jartak azokndl a betegeknél, akik
végiil nem ¢élték meg a korhazbdl valo elbocsatast [219].

Az allatetikai bizottsagok eredményeinek értékelésével kapcsolatos alapveté moddszertani
probléma az, hogy a hatasok Osszetettek, beleértve az allatok jolétére gyakorolt hatast, a
kisérletek mindségét ¢és a kutatok allatkisérletekkel kapcsolatos hozzaallasat. A hatasok
Osszekapcsolodnak és nem konnyen valaszthatok el egymastol, az ,.egyértelmii” ok-okozati
Osszefiiggések nehezen vizsgéalhatok. Az etikai bizottsdgok dontései kdzvetlen hatassal vannak
a kisérletek elvégzésének modjara.  Ha azonban az adott kutatdst végzé kutatok
szabalykdvetése nem megfeleld, akkor az etikai bizottsagok altal kért valtoztatasok nem
feltétleniil lesznek érzékelhetek az allatok jollétében. Igy az allatok jolléte, mint egyszerii

eredménymutatd nem feltétleniil tiikr6zi az etikai bizottsagok dontéseinek hatékonysagat.

Az etikai Dbizottsdgok hatékonysaganak értékelésére alkalmas kimeneti mérdszamok
kivélasztasa korantsem egyszerii, konszenzus hidnyaban (nemzeti jogszabalyok eltérd célokat
nevesitenek —1d. [217]) feltételezziik, hogy az etikai vizsgalat legfontosabb célja az allatoknak
okozott artalom csokkentése. A tanulmanyunkban az allatok szenvedésére fokuszald tényleges
sulyossagi jelentését javasoltuk az eredmény dimenzio vizsgalatdhoz egy lehetséges
modszerként felhasznalni [217]. Az éllatkisérletekben az eljarasok sulyossagénak értékelésére
szolgald egységes rendszer bevezetésre keriilt az EU-ban (2010/63/EU irdanyelv a tudoméanyos
célokra felhasznalt allatok védelmérdl —1d 4.3.2 fejezet), potencidlisan lehetévé téve a varhatd
¢s a tényleges szenvedésre vonatkozo adatok Osszekapcsoldsat, hozzajarulva az etikai
biztottsagok mitkodésének értékeléséhez. Ahogy ez mar emlitésre kertilt, ,,a sulyos besorolasu
eljarasokat magukba foglald és/vagy foemlds allatok felhasznédldsaval jard, valamint a
projektértékelés soran a hataskorrel rendelkezd hatdsagok altal kivalasztott projekteket egy
hataskorrel rendelkezé hatosag altal elvégzendd visszahatd hatalyt értékelésnek vetik ald,
amelynek soran a hatdsag felméri a projekt célkitlizéseinek megvalosulasat, az allatokat érd
artalmakat, ¢és meghatirozza a 3R tovabbi alkalmazdsdhoz esetlegesen hozzajarulo

tényezoket’[216].
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Bar az a lehetdség, hogy az etikai bizottsagok teljesitményét az allatok szemszogébol
értékeljik, eldrelépés; a javasolt megkozelitésnek egyértelmil hatranyai vannak. El6szor is, az
értékelés elvégzése jelentds munkaterheléssel jar. Méasodszor, a modszer jelenleg leginkabb a
stlyos kisérletek fel¢ iranyul. Az eldrejelzett és a visszamendlegesen értékelt artalmak
Osszehasonlitasa csak a visszamendleges értékelés alatt 4llo projektek esetében lehetséges (pl.
olyan projektek, amelyekben féemlds allatok felhasznalasara kertil sor (2010/63/EU 16. cikk),
olyan projektek, amelyekben a kisérleti allatokon végzett eljarasokat stlyosnak mindsitették
(2010/63/EU 54. cikk), kisérleti allatok ujrafelhasznalasat javasoljak). Harmadszor, az is
vitathatd, hogy ez az 6sszehasonlitds valojaban milyen mértékben tiikrozi az etikai vizsgalati

rendszer miikodését konkrétan, és nem a jogszabalyok egészének hatasat.

A kozvélemény allatkisérletekkel szembeni elutasitasanak lekiizdése érdekében mind a
kormanyok, mind a tudomdnyos szervezetek nagyobb atlathatosadgra ¢és parbeszédre
szolitotanak fol. Az atlathatosdgot az etikai engedélyezés biztositja. Az érvelés szerint a
nagyobb atlathatésag novelni fogja a kozvélemény bizalmat az allatkisérletek kivitelezése €s
szabalyozasa irant, ami ,automatikusan” eldmozditja az allatisérletek tarsadalmi
elfogadottsagat [220]. Ez a pusztan atlathatosagra koncentraldé megkozelités azonban kihagy
egy kulcsfontossagt informéaciot, amely etikai és tudomanyos szempontbodl egyarant fontos:
vizsgalni kell a jovahagyott allatkisérletek/projektek és az eredményeik kozotti kapcsolatot. A
tudomanyos kozosség jelenleg elszalaszt egy fontos lehetdséget arra, hogy Osszehozza a
prospektiv etikai feliilvizsgalatokbol szarmazo informéciokat - amelyek részletes informacidkat
tartalmaznak az allatkisérleti eljarasokrél és a 3R megfontolasokrol, de kevés tudomanyos
informdciot - a retrospektiv, szakértdi értékeléssel ellatott eredményekkel, amelyek kiterjedt
tudomanyos informaciot nytujtanak, de nagyon keveset mondanak az allatkisérleti eljarasokrol
[221]. Ezenkiviil az etikai engedély ¢és a tudomanyos eredmények kozotti kapcsolat
megteremtése biralok és a folyodiratok szerkesztdi szdmara is megkonnyitené, hogy megitéljék
a szerzOk azon Aallitdsainak érvényességét, mely szerint az allatkisérleteket a hatalyos

jogszabalyoknak megfelelden végezték-e.

Legalabb harom kiilonb6z6é modon lehet kapcsolatot teremteni a kozzétett eredmények €s a
bizottsagok korabbi engedélyezése kozott, amelyeket egy 2010-es vélemény cikkben mutattunk
be [220]. A harom modszer koziil kettd a jelenlegi publikacios politika viszonylag egyszerti
modositasat jelentené, mig a harmadik egy jelenleg még nem 1étezd, Osszetettebb infrastruktura
létrehozasat feltételezi. Az els06 modszer azon a kovetelményen alapul, hogy a

folyoiratcikkekben meg kell adni a teljes jogi hivatkozast az engedélyt adod etikai testiilet

97



varga.orsolya 1 22

nevével €s a projekt hivatkozasaval, ami lehetévé tenné mas felek szdmara, hogy kapcsolatba
1épjenek az engedélyezo testiilettel, €s megszerezzek az egyes tanulmanyok engedélyezéséhez
tartozd dokumentumokat. A mésodik lehetdség a szerzokre tolné ezt a terhet, az engedélyezési
dokumentumokat a tudomanyos folyoiratok kiegészité on-line anyagainak részeként kellene
feltiintetni. A harmadik stratégia az allatkisérletek atfogd, prospektiv adatbazisanak
l1étrehozasat jelentené, amely tartalmazza az etikai engedélyezés részleteit, valamint a késébb

megjelent cikkeket és egyéb, a vizsgalat eredményeirdl beszamold anyagokat [220].
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5. MEGBESZELES

Az NCD-vel kapcsolatos munkaink legfontosabb 0sszekotd eleme az egészség-
egyenldtlenségek, amelyek orszagok kozott €és orszagokon beliil is fennallnak. Az egészségi
allapot, illetve az egészségi allapotban meglévd egyenldtlenségek jelentés mértékben olyan
tarsadalmi-gazdasagi tényezokhoz kapcsolddnak, amelyeket az egyének onmagukban nem
tudnak el6teremteni/megvaltoztatni. Csokkenthetjiik az egészség-egyenldtlenségeket, ha
javitjuk azokat a koriilményeket, amelyek kozott sziiletiink, felndviink, éliink, dolgozunk és
oregsziink [222]. Az EU-ban fontos olyan kutatasokat végezni, amely feltarja az
egyenlOtlenségek okait ¢és megnyilvanuldsait, valamint a kiszolgaltatott csoportok
sziikségleteit. A szakpolitikai prioritasok ¢és jogyakorlatok ismerete lehetdve teszi

eredményesebb szakpolitikék és gyakorlatok kialakitasat.

Az legtobb EU tagéllamban a DM ¢s a gyermekkori fogszuvasodas —azon NCD-k, amire
fokuszaltunk- megeldzése szakpolitikai cél, az EU intézményei azonban nem hozhatnak célzott
—kotelezd érvényli- jogszabalyokat és intézkedéseket a megeldzésiikre. Ez azért gond, mert
ezen betegségek novekvd betegségterhét irtunk le a tagallamokban, ami a jelenleg hatalyos
jogszabalyok elégtelenségét sugallja. Az NCD-k 0Osszefliggése a kedvezbtlen tarsadalmi-
gazdasagi helyezettel indokoltta teszi a populacids alapu prevencios intézkedések atgondolt
rendszerének alkalmazésat. Jelenleg néhany EU-s jogszabalynak van populacios alapu
prevencids megkozelitése, ilyen pl. a hamarosan implementalandé FOPL rendszer. Ugyanakkor
az NCD-k eredményes kezeléséhez az innovativ €s személyre szabott megkozelitésre is sziikség

van. Az EU tdmogatja az NCD teriiletén a kutatds-fejlesztést.

Az NCD kutatasok modszertanat az elmult évtizedben jelentésen modositotta a big data
elérhetosége. Ugyanakkor az allatmodellek felhasznalasa alig valtozott, ami részben
magyarazhatja a rossz transzlacids aranyt a farmakologiai vizsgalatokban. Javaslatot tettlink az
allatmodellek prediktiv validitdsdra iranyuld vizsgalatok modszertananak valtoztatasara.
Tovabba, szamos allatkisérletes és akadémiai integritdshoz kapcsolodo etikai dilemma

feloldasara tettiink javaslatot.

5.1 Cukorbetegség betegségterhének vizsgalata az EU-ban
Az EU a cukorbetegséget az NCD-k részeként kezeli, azonban egy ujabb kisérlet - a Blueprint
for Action on Diabetes in the European Union by 2030 [68] — a St Vincent deklaracié kudarcat

kovetden ismét a DM egészségpolitikai fokuszba valo terelésére torekszik [69]. A Blueprint for
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Actions céljai harom pillér koré szervezddnek: a rizikofaktorok csokkentése, integralt
betegellatas és az ellatashoz vald hozzaférés biztositasa, illetve a Blueprint a célok elérését
»lehetdve tévo tényezdket” is felsorol, amelyek mentén a kapcsoldédd munkdink bemutatdsra

kertltek.

5.1.1 Cukorbetegség rizikofaktorainak csokkentése

A szisztematikus attekintésiink atfogod képet nyujt az Eurdpaban 2020 elejéig végzett NCD
betegségteher-vizsgalatok szamarol és tipusairdl [13]. Osszesen 163 betegségteher-tanulméany
felelt meg a bevalogatasi kritériumoknak. E tanulményok tobb mint fele egy orszagra
vonatkozott vagy szubnacionalis betegségteher-tanulmany volt, amelyet 22 eurdpai orszagban
végeztek. Az egy orszagra kiterjed0 betegségteher-értékelések tobbségét nyugat-eurdpai
orszagokban végezték, kiilondsen Spanyolorszagban, az Egyesiilt Kirdlysagban ¢és
Hollandidban. Az egy orszdgra vonatkozo tanulmanyok tobbsége a betegségteher becslések
elemzésébdl allt, sajat DALY-k, YLD-k vagy YLL-ek kiszdmitasaval, mig koriilbeliil minden
harmadik a GBD eredményeinek mésodlagos elemzésére tamaszkodott. Az elmult 23 év soran
azonban megfigyeltiik, hogy az 1990-es évek 100%-ar6l a 2020-as évek elejére 22%-ra
valtozott a sajat DALY-kat, YLD-ket vagy YLL-eket kiszdmito tanulményok aranya a GBD-
eredmények masodlagos elemzésébél allo tanulményokhoz képest. Attekintésiinkbdl kideriilt,
hogy az azonositott NCD-specifikus betegségteher-tevékenységek tulnyomo tobbsége a
daganatok egészségligyi hatdsaira 6sszpontositott. A daganatokkal kapcsolatos betegségteher-
tanulmanyok tobbségét nyugat-eurdpai orszdgokban végezték. Ennek egyik lehetséges
magyarazata az lehet, hogy a daganatok voltak a halalozas és a DALY vezetd okai Nyugat-
Eurépaban az 1990-2019 kozotti idészakban [223]. Tovabbi magyarazat lehet a lakossagi
rakregiszterekbdl szarmazo epidemiologiai adatok egyszerli hozzaférhetdsége [224], a
daganatos betegségekkel kapcsolatos szakpolitikai reformok vagy a rdkbetegek jobb talélési
eredményével jard 1) kezelések bevezetése, amihez tobb betegségteher eredményre volt
sziikség az id6beli valtozdsok nyomon kovetése érdekében [225].

Mig a halalozasi okokra vonatkoz6 adatok teljességének vagy mindségének megitéléséhez
elegendd informdciot biztositanak, ezzel segitve a szakpolitikai dontéshozatalt, a morbiditasi
adatbeviteli forrasok tekintetében megfigyeltiik, hogy kevés tanulmany szamolt be az adatok
mindségérél. A nemzeti betegségteher-tanulmanyokban a haldlozési és morbiditasi adatok
értékelésének jelentésére vonatkozoan kulcsfontossagi lenne modszertani ajanlasok
kidolgozédsa és azok alkalmazdsa. Az ilyen, a jobban hozzaférhetd, Gsszehasonlithatd és

megbizhatd betegségteher becslések értékelésére és hasznélatira irdnyuld kutatasi eréfeszitések
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segithetnék a dontéshozokat az evidenciaalapl, nemzeti szintii stratégidk és szakpolitikak

kidolgozaséaban.

Mivel a DM betegségterhének valtozasarol viszonylag kevés adat érheté el Eurdpaban, egy
megjelent kdzleményiink célja a cukorbetegség idobeli valtozasainak leirasa volt a szlovékiai
feln6tt lakossag korében az EHIS harom hullaman keresztiil; valamint a cukorbetegség ¢és a
tarsadalmi-gazdasagi és/vagy életmodbeli jellemzdk kozotti kapesolat értékelése [58]. Az EHIS
2009-es, 2014-es és 2019-es DM-prevalencidja 6,1%, 8,2% ¢s 9,8% volt. A bivaridns
elemzésben a DM ¢s az életkor, az iskolai végzettség, a munkahelyi statusz, a BMI, a legalabb
10 percig tartd gyaloglas és a fizikai aktivitas kozotti kapcsolat szignifikans volt a harom EHIS-
ben.

Az eredményeink azt mutattak, hogy az urbanizacié mértéke nem allt dsszefiiggésben a DM
kockézataval, szemben egy metaanalizis eredményeivel, amely szerint a varosokban élésen
novekszik a DM kockazata [226]. Az olyan tarsadalmi-gazdasagi tényezOk, mint az
alacsonyabb iskolai végzettség és a munkaerd-piaci statusz, a népességen beliili kiillonb6zo

egyenl6tlenségek miatt kockazati tényezoként miikddhetnek [227, 228].

Vizsgalatunk megerdsitette a mar 1étez6 bizonyitékokat az elhizas és a tulsuly magasabb DM-
kockazattal vald Osszefiiggésérdl, amely a harom hulldmban szignifikdnsan mutatkozott [58].
A gylimoles- ¢és zoldségfogyasztds gyakran a DM elleni egészségiligyi szakpolitikak
kozéppontjaban all. Egyes prospektiv tanulmanyokban a gylimolcs- és zoldségfogyasztas
csokkentette a DM kockazatat [229, 230]. Keresztmetszeti elemzéseinkben azonban
fogyasztasuk nem mutatott kovetkezetes Osszefiiggést a DM el6forduldsaval. A DM-ben
szenvedok az egészségligyi ajanlasokat kovetve hasonlé mennyiségii gyltimdlesot és zoldséget
fogyaszthatnak, mint a DM nélkiil. Ez az ellentmondas nem meglepd, a teljes zoldség- ¢és
gylumolcsfogyasztas és a T2DM eld6forduldsa kozotti egyértelmili kapcsolat hianyardl mar egy
metaanalizis is beszamolt [231].

A mozgasszegény ¢letmod, a csokkent fizikai aktivitas az egészségtelen téplalkozason
tulmenden kozvetleniil vagy kozvetve dsszefliggésbe hozhaté a DM-mel. A Sport and Physical
Activity EU Special Eurobarometer adatainak felhasznalasaval késziilt tanulmény arrél szamolt
be, hogy az iil6 ¢letmod 2005 és 2017 kozott az EU tagéallamaiban (Finnorszag kivételével)
egyre gyakoribba valt, és ez a ndvekvd gyakorisag a teljes népességben, valamint a férfiak és a

ndk esetében kiilon-kiilon is megfigyelhetd volt. Az {il6 életmdd magasabb prevalenciaja volt

101



varga.orsolya 1 22

megfigyelhetd a férfiak korében, mint a néknél, kivéve néhany orszagot (Bulgaria, Esztorszag,
Magyarorszag, Lettorszag és Litvania) [232].

Humén vizsgalatok aldtdmasztottdk, hogy a DM késleltethetd vagy kezelhetd egy
tobbkomponensti megkozelités integraldsaval, amely magaban foglalja a f6 befolyasolo
tarsadalmi-gazdasagi ¢és életmddbeli tényezoket az élelmiszerfogyasztas, a magatartasbeli
valtozasok és a fizikai aktivitds szabalyozasan keresztiil. Egy nemrégiben végzett randomizalt,
kontrollalt vizsgalat megallapitotta, hogy az intenziv életmddbeli beavatkozasok 12 honap alatt
jelentds sulycsokkenést eredményeztek, és a résztvevok tobb mint 60%-anal a cukorbetegség
regresszidja, 30%-anal pedig normoglikémias allapot alakult ki [233].

Bar Szlovakia mar tett jogalkotasi eréfeszitéseket a vizsgalt teriileteken [30, 234], amelyek
kozott szerepel az oktatasi intézményekben a sport szervezésére és a fiatalabb korosztalyok
sportolasdnak 0Osztonzésére vonatkozd szakpolitika, valamint a sport és a testmozgas
népszerisitésére iranyuld nemzeti cselekvési terv; tobb, az elhizast és az egészség javitasat
célzo taplalkozasi és tapértékjelolésre vonatkozd szakpolitika, valamint egy nemzeti DM-terv;

azonban a DM betegségterhe nem csokkent [235].

A tarsadalmi-gazdasagi tényezok egészséghatasara az egyik hazai vizsgalatunk is felhivta a
figyelmet. Azon munkank [133], amely az IR, valamint a MetS prevalenciajat vizsgalta -a
kardiometabolikus betegségek kockéazatanak mutatdiként-, megallapitotta, hogy azok nem
kiilonboznek jelentdsen a magyar roma népesség és a magyar altalanos népesség kozott.

Mivel a MetS ¢és az IR prevalencidja mindkét csoport esetében kozel egyforman kedvezdtlen,
de a romdk korai halalozasa joval magasabb, amit a 65-X éves korosztaly igen alacsony
reprezentacidja jelez a romak korében. A romdk magas korai halalozasi terhének hatterében
allo tényezoket tisztazni kell az adatbazisban rendelkezésre allo kockézati tényezdk teljes
spektruménak vizsgélataval. Az eredmények azonban egyértelmiien jelzik, hogy a romék
egészségiigyi szolgaltatasokhoz (beleértve mind a megel6z0, mind a gydgyitd szolgaltatdsokat)
valo hozzaférését szorosan monitorozni kell, és az egyenldtlenségeket siirgdsen hatékony

beavatkozéasokkal kell megcélozni.

Az NCD betegségterhére reflektdlva minden EU tagallam vezett be primer prevencios,
elsdsorban taplalkozasi szakpolitikdkat és fizikai aktivitasra fokuszalokat. Tanulmanyunkban
[139] azonban jelentds eltéréseket talaltunk az EU tagallamok kozott a bevezetett taplalkozasi

politikdk szdmaban - 2 és 34 kozott -; négy orszagban kizardlag a tapértékjelolés teriiletére
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vonatkozo6 politikak voltak érvényben. A szakpolitikak eredmenyésségének vizsgalata nagyon
fontos, mert ugyan eredményeink jelentds kiilonbséget mutatnak a DM legmagasabb ¢és
legalacsonyabb prevalencidja (pl. Franciaorszagban 9,98%, mig Litvanidban 4,41%) kozott a
tagallamok esetén, a GBD 2019 elemzései emelked6 tendenciat mutatnak mindenhol [236].
Az étkezési szokasok orszagonként jelentds eltéréseket mutatnak, a kultura legrégebbi ¢€s
legmélyebben gydkerezd elemei koz¢ tartoznak, amelyeket nem lehet konnyen megvaltoztatni,
vagy ha erdszakkal valtoztatjdk meg Oket, az varatlan és nemkivanatos reakciok sorozatat
valthatja ki [237]. Ennek ellenére a szakpoltikai intézkedések legfontosabb teriiletét a
taplalkozas jelenti. A téaplalkozasi szakpolitikdk legkevésbé implementalt kategoriai az
¢lelmiszerek megfizethetdségét célzo gazdasagi eszkozok és az élelmiszerreklamok korlatozasa
voltak, tiikrozve a nemzeti kormanyok korlatozott hajlandosagat a szabalyoz6 intézkedések
meghozataldra, illetve az oktatédsi stratégidk elényben részesitését. Ilyen jellegii jogalkotasi
preferencia mar ismert az irodalombol, példaul az angliai anya- és gyermekegészségiigyi
szakpolitikdk és a Southampton City helyi szakpolitikdk is az egyén képzését helyezték a
kozéppontba [40]. A fizikai aktivitdsra vonatkozd szakpolitikak szintén nagy eltérést mutatnak
a tagéllamok kozott - 0 és 15 db kozott -; az orszdgok tobbsége egyaltalan nem rendelkezik
ilyen szakpolitikaval. Az Osszes testmozgéssal kapcsolatos szakpolitika koziil a munkahelyi
kormanyok gazdasagi szereploktdl valo tavolsagtartasat tiikrozi.

Az EU-helyzethez hasonldan a latin-amerikai DM-szakpolitikdk és beavatkozasok nagyfoki
valtozatossagat figyelte meg Kaselitz [238], aki hangsulyozta, hogy a legtobb szakpolitikai
intézkedés bevezetése nem bizonyitékokon alapul; tobb kutatdsra van sziikség "hatasossaguk,
koltségeik és kiterjeszthetdségiik meghatarozasahoz". A betegség eléfordulasi gyakorisagaban
az egyes orszagok kozott megfigyelt kiilonbségek a demografiai, tarsadalmi-gazdasagi és
¢letmddbeli jellemzéknek tudhatok be, nem pedig a kiilonbozé megel6z6é intézkedések
elérhetdségében és szamaban mutatkozd kiilonbségeknek. Egyetlen szakpolitikai tipus sem
mutatott szignifikans 0sszefiiggést a DM valdszintségével.

Elemzésiink rdmutatt egy jogalkotasi elégtelenségre, ugyanis egyetlen orszag sem fedte le teljes
mértékben a WCRF altal javasolt taplalkozasra ¢s testmozgasra iranyuld szakpolitikdk
kategoriait. A DM megeldzésével kapcsolatos szakpolitikai hatasok értékelésére egyre
gyakrabban alkalmaznak projekcids tanulmanyokat [239, 240]. Egy ilyen szimulacios
tanulmany megerdsitette, hogy a kivant eredmények eléréséhez a szakpolitikédk halozatara van
sziikség. Ebben a modellben, amikor a potencidlis beavatkozasok széles spektrumat

implementaltak, mind az elhizas, mind a T2DM populacios kockazati aranyai csokkentek [241].

103



varga.orsolya 1 22

Ahogy fenti tanulmanyban bemutatasra keriilt, az EU tagallamok egy fontos (és jelenleg
egyetlen) prevencios szabalyozasi teriilete a tapértékjeldlésre irdnyul. Ez rdmutat, hogy unios
vagy egy¢éb nemzetkdzi szerz6dés nemzeti jogba vald implementaldsa jelentOsebb attorést
hozhat ezen a szabalyozasi teriilten. Vagyis, az unids intézmények bevonasa az NCD
prevenciods szakpolitikak kidolgozasaba és végrehajtasuk ellendrzésébe alapvetd fontossagunak
tlinik [242-244]. Egy unios javaslat szerint 2020-t61 az EU tagallamaiban harmonizalt FOPL-
rendszert vezetnek be [53, 245], a tapértékjelolés hatasat erésitendd. A FOPL- rendszer fontos
eszkoznek tekinthetd az elhizas és NCD-k elleni kiizdelemben, mivel a tapértékkel kapcsolatos
informaciok nem tdmaszkodhatnak kizarolag az elérecsomagolt ¢lelmiszerek kevéssé érthetd
Osszetevlinek listdjara. Barmelyik FOPL-rendszer keriil is bevezetésre [246], fontos annak
biztositasa, hogy az elhizésra és a betegségekre adott szakpolitikai valaszok szerves részét
képezze. Eredményeink [150] vilagossa tették, hogy a Twitteren folytatott FOPL-vitak egy sziik
korre korlatozodnak, ezért hangsulyt kell fektetni a fogyasztok FOPL-rél szold oktatdsara,
tudatositva az emberekben a meglévd és a késziild FOPL-rendszereket [247]. Az oktatasi
programoknak lehetvé kell tenniiik a fogyasztok szdmara, hogy megértsék, mi az egészséges

taplalkozas, és hogy a FOPL-ok hogyan kapcsolddnak a taplalkozasi iranyelvekhez.

5.1.2 Integralt ellatas

Metaanalizisiink tamogatja a thEGF klinikai alkalmazéasat a DFU-k gy6gyulasi folyamatanak
eldsegitésére [151]. Ezt a kdvetkeztetést azonban 6vatosan kell kezelni, mivel a bevalogatott
tanulmanyok szama korlatozott volt, valamint szdmos olyan tényezd 1étezik, amelyet nem
vettek figyelembe a rhEGF hatékonysaganak vizsgalatakor. Tovabbi jol megtervezett RCT-re
van sziikkség a thEGF ¢és a DFU kezelésére vonatkozoan. Javasoljuk, hogy a jovObeni
vizsgalatok vonjanak be klinikailag relevans adatokat, mint példaul a betegek glikémias
profilja. A megfeleld glikémias kontroll biztositasa a thEGF-terapia fontos, hiszen az hatassal
van a DFU-k gyogyulasara. A betegek altalanos allapota és tarsbetegsége szintén fontos klinikai
szempont. Ezeket is ajanlott a thEGF-kezeléssel egylitt vizsgalni, mivel befolyasolhatjak a DFU
gyogyulasi folyamatat.

5.1.3 Hozzaférés
A masodik hazai tanulmany alapjan szignifikans 6sszefiiggés volt kimutathaté a viszonylag
magas T2DM-halédlozés és a legmagasabb szintli deprivacid kozott, de azonosithatoak voltak a

kevésbé hatranyos helyzetli, magas T2DM-halalozéssal ¢és alacsony metformin felhasznéalassal
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rendelkezé régidk is [153]. Bar az oOkologiai vizsgalatunkban kimutatott statisztikai
Osszefiiggések nem utalnak ok-okozati Osszefiiggésre, feltételezhetd, hogy a metformin
gyogyszeres kezelés alulhaszndlata hozzajarulhat a kedvezdtlen T2DM-haldlozashoz bizonyos

régiokban. Eredményeink hangsulyoztak a hatékonyabb megel6zés sziikségességét [153].

A GBD adatbazisanak felhasznalasaval végzett 2017-es elemzés szerint [248] a T2DM okozta
¢életkor szerinti haldlozas jelentdsen (70%-kal) magasabb a kozép-eurdpai orszdgokban
(11,0/100 000 lakos), mint a nyugat-eurdpai orszagokban (7,7/100 000). A T2DM okozta
halalozasi ardny Magyarorszagon 25,81/100 000, azaz tobb mint kétszerese a kozép- és kelet-
eurdpai orszagok atlaganak. Jelen vizsgalatunk eredményei egyértelmiien azt mutatjak, hogy
altalaban az orszag leghatranyosabb helyzetli régidiban a T2DM halalozas mintegy 30%-kal
magasabb az orszagos atlagnal, de a legkevésbé hatrdnyos helyzetli régiokhoz tartozo
jarasokban/megyékben is szignifikansan magasabb halalozas figyelhetd meg.

Ezek az eredmények jo Osszhangban vannak az Egyesiilt Allamokban egy orszagos,
reprezentativ kohorszvizsgalatbol szarmazo megfigyelésekkel, amelyek szerint az alacsony
tarsadalmi-gazdasagi statusz, amelyet a szegénységi szint alatti csaladi jovedelem vagy az
alacsony iskolai végzettség jelez, kétszeres vagy magasabb T2DM okozta halalozassal jar
egyiitt [249]. Azonban a kivételeket, azaz a kevésbé hatranyos helyzetli régiokban magas
halalozési aranyt mutatd klasztereket, valamint az erdsen hatranyos helyzetli régiokban
alacsony haldlozési aranyt mutatd klasztereket mutatd megallapitdsok arra utalnak, hogy a
tarsadalmi-gazdasagi helyzethez kapcsolédd tényezOkon kivil mdas tényezok is
hozzajarulhatnak a T2DM halalozasi aranyanak novekedéséhez.

Osszehasonlitasképpen utalunk egy kordbbi munkank hasonlé eredményére. Annak a
vizsgélatnak az volt a célja, hogy a haziorvosok altal kidllitott receptek és a kivaltott
antitrombotikus gyodgyszerekre vonatkoz6 adatok Osszehasonlitd elemzésével vizsgalja az
antitrombotikus gyogyszerek felhasznalasat és annak kapcsolatat a magyarorszagi lakossag
egyes csoportjainak tarsadalmi-gazdasagi jellemzoivel [154]. Bar a deprivacio a
tromboembolids betegségek okozta haldlozas jelentds meghatdrozoja, azonosithatok voltak
olyan klaszterek, amelyek kivételt képeznek ez alol a szabaly alol: Magyarorszag két erdsen
deprivalt megyébdl all6 keleti részén a haldlozas jelentdsen alacsonyabb volt, mint az orszagos
atlag; ezzel szemben az orszag legkevésbé deprivalt, 6t megyébdl allo északnyugati részén a
halalozés jelentdsen magasabb volt, mint az orszagos atlag. Az a tény, hogy az alacsony
tarsadalmi-gazdasagi statusz altalanossdgban €és a trombozisgatld gyogyszerek alacsony

kivaltasa a tarsadalmi-gazdasagi statusztdl fiiggetleniil Osszefiiggétt a megnovekedett
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haldlozassal, azt jelzi, hogy a tromboembolids betegségek okozta haldlozas csokkentése
érdekében fontos a megeldzd gyogyszerelés hatékonyabb ellendrzése és az egészségiigyi
ellatashoz vald hozzaférés az orszag valamennyi jardsdban [154].

Egy korabbi, amerikai prediabeteses betegekrdl szold tanulmany megéllapitotta, hogy a
metformin hasznélata nem kiilonbozik a rassz, a szegénység €és a jovedelem aranya vagy az
iskolai végzettség szerint [250], de a prediabéteszben szenveddk korében a metforminnal
torténd gyogyszeres kezelés eléforduldsi gyakorisdga mindossze 0,7% volt.

Osszefoglalva, eredményeink koziil ki kell emelni, hogy a metformin felirasanak és
kivaltasanak teriileti eloszlasa csak részben fedte a magas T2DM-haldlozassal rendelkezé
jarasokat/megyéket. Eredményeink arra utalnak, hogy bar a leghatranyosabb helyzet
régidkban a magas T2DM-hal4lozas nem hozhat6 6sszefiiggésbe sem a metformin gyogyszeres
kezelés alulhasznalataval, sem a kedvezdtlenebb primer compliance-vel (azaz a receptek
kivaltasaval), de azonosithatok olyan jarasok, ahol az alacsony metforminfelirasi/kivaltasi
aranyok magas T2DM-halalozasi aranyokkal jarnak egyiitt. Az Egyesiilt Allamokban végzett
vizsgalatok azt mutatjak, hogy a haziorvosoknak csak koriilbeliil a fele viszonyul pozitivan a
prediabéteszhez mint diagnosztikai konstrukcidhoz [251]. Még ha az héziorvosok a
prediabétesz szlirését, diagndzisat és kezelését fontos egészségiigyi kérdésnek is tartjak, a
betegek elektronikus koérlapjai szerint a haziorvosok a legtobb prediabéteszes betegnek
tandcsadast javasoltak a fizikai aktivitdsra vonatkozdan, de ténylegesen kevesebb mint

egyharmaduk irta fel a metformint [252].
5.1.4 Lehetové tevo tényezok

a) Big data

Az elmult években az orvosbiologiai kutatas teriiletén robbanasszerien megnétt a
rendelkezésre allo informacié mennyisége, sebessége és sokfélesége, ami egylittesen "big data"
néven valt ismertté [122]. Ahhoz, hogy teljes mértékben kiaknazhassuk a ma mar generalhato
big data-ban rejlo lehetéségeket, meg kell valtoztatnunk a munkamoddszeriinket. Az
egyiittmiikodési haldzatok kialakitasa - a mintak, adatok és mdodszerek megosztasa - fontosabb,
mint valaha, és egyre inkabb sziikségessé teszi a kevésbé hagyomanyos egylittmiikddd
szakteriiletek, példaul a mérndki tudomanyok, az informatika és az ipar felé torténd
kapcsolatépitést. A fokozott interakcié elkeriilhetetlen, ha biztositani akarjuk, hogy a nagy
adatokbol levont mechanisztikus kovetkeztetések megalapozottak ¢és reprodukalhatok

legyenek. Az infrastruktira kapacitdsit folyamatosan frissiteni kell, mikézben a
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szabalyozasnak és a felligyeletnek biztositania kell a betegek szdmara, akiktél az adatok

szarmaznak, hogy az adataik kezelése feleldsségteljes.

A big data-kutatas altal felvetett legfontosabb etikai aggdlyok kozott szerepel a betegek
autondémiajanak tiszteletben tartisa a megfeleld beleegyezésen keresztiil, a méltanyossag
biztositasa és a résztvevok maganéletének tiszteletben tartasa [253]. Megoldédsokat kell talalni
a big data-kutatés altal altal felvetett etikai aggalyokra. Mindez torténhet pl. Uj jogszabalyok, 4j
intézmények fellallitasaval. Fontos azonban, hogy mindezt ugy kell elérni, hogy ne vezessenek
be olyan tipust szabalyozasokat, amelyek ellehetetlenitik a tudomanyos célu, fejlédéshez
sziikséges adathozzaférést. Klinikusoknak €s tudosoknak egyensulyt kell teremteniiik a big data
altal az egészségiigyi ellatas javitasara kinalt lehetdségek és az egyének sajat adataik feletti
ellendrzéshez valdo joga kozott. Feleldsséglink az, hogy az adatok csak megfeleld
hozzajarulassal legyenek felhasznalhatok, de az is a mi feleldsségilink, hogy maximalizéljuk az
egészség javitdsara iranyuld képességiinket. E kettd egyenstlyanak megteremtése egyre

nagyobb kihivast jelent minden precizids gyogyaszati stratégia szamara.

Az informaciok gyors novekedése folytatddni fog: a nagy adatok egyre nagyobbak lesznek, ¢s
az orvosbioldgiai tudoméanyok oktatasdnak is alkalmazkodnia kell. Big data hasznélatra mar
van példa a DM kezelésében [254]. A big data maximalis kihasznaldsa nem lesz konnyti feladat,

de a potencialis elonyok még nagyobbak.

b) Allatmodellek validitasa

A szisztematikus attekintések, metaanalizisek ¢€s retrospectiv vizsgéalatok segithetnek a
tuddsoknak kivélasztani a betegségek legjobb allatmodelljeit, mivel bizonyitékot szolgaltatnak
a farmakoldgiai vizsgéalatokban a human relevanciajukrol, igy a transzlacios értékiik értékelése
bizonyitékalapuva valik. Ezen vizsgalatok a 3R-t is eldmozdithatjak, hiszen G6sztonzik az
allamodellek indokolt hasznalatat [255, 256].

A DM farmakologiai vizsgélatok az dllatmodellek széles skaljan alapulnak, amelyet ragcsalod
torzsek dominalnak [175]. Az NCD kutatdsban altalaban a ragcsdlomodellek dominalnak,
aminek anyagi, tudomanyos és allatvédelmi okai is vannak. A ragcsalok konnyen beszerezhetok
¢s tarthatok, szekvenalt genommal rendelkeznek és géntechnologiaval konnyen modosithatok.
Azonban, jelentds metabolikus és fiziologiai kiilonbségek vannak az ember és a radgcsalok
kozott, ami megnehezitheti az orvosbioldgiai kutatdsok eredményeinek atiiltetését a

gyakorlatba [257]. A preklinikai és a klinikai vizsgalatok kozotti alacsony transzlacids arany

107



varga.orsolya 1 22

miatt gyakran megkérddjelezddik az allatmodellek értéke a farmakologiai projektekben [258].
Altalaban véve, az allatmodellek transzlacios potenciélja kevéssé kutatott teriilet.

A prediktiv validitds koncepcidjara fokuszéalva eldszor azt vizsgaltuk, hogy hogyan jarultak
hozza a jelenlegi allatmodellek a metabolikus szindromardl szerzett ismereteinkhez, és
szisztematikusan értékeltiik a jelenleg rendelkezésre 4llo 11 fajbol szarmazo 78 allatmodell
erosségeit €s gyengeségeit [178]. Olyan komparativ tanulmany, ami az emberrel kdzvetleniil
0sszehasonlitotta volna a modelleket, nem volt.

Az allatmodellek prediktiv értékei az emberi vizsgalatokbol és az allatkisérletekbdl szarmazo
azonos kimeneti mérdszamok (pl. vércukorszint, HbAlc) dsszehasonlitdsaval értékelhetok. Az
elsé ilyen tanulmanyunk, ahol ezt a megkozeltést alkalmaztuk, a cukorbetegség kezelésére
szolgalo rosiglitazon esettanulmany volt [179]. A cikkben 71 allatkisérlet elemzése azt mutatta,
hogy a glikéz- és HbAlc-kezelési hatasok tekintetében az dallatmodellek és a human
referenciaértékek kozott valtozd az Osszhang, és O0sszességében a patkdnyoknal a kezelés
hatasai jobban egyeztek a human adatok alapjan vart értékekkel, mint mas fajoknal.

Egy masik tanulmanyunkban [180] 124 publikalt, egereken és patkanyokon végzett preklinikai
vizsgalatot elemeztiink, amelyekben a DPP4-gatlok osztalydba tartozd 6t gydgyszer hatdsat
mértiik. Osszefoglalva, nem talaltunk jelentds kiilonbséget a fajok kozott a gliikozvaltozasra
adott valaszban egyik DPP4-gatlora sem, ami valdsziniileg arra utal, hogy a T2DM egér- ¢és
patkanymodelleken végzett vizsgdlatok ugyanolyan hasznosak az emberi gydgyszerhatasok
eldrejelzésében.

Nem volt bizonyiték arra sem, hogy barmelyik indukcidés modszer vagy diétatipus jobb
elorejelzést eredményezett volna. A csoportméretrdl, a nemrdl, az életkorrdl, az eutanazia
modszerérdl, valamint az allatok gondozasara €s jolétére vonatkozo jogszabalyi eléirdsoknak
vald megfelelésrdl volt informécio a cikkekben, de a csoportméret indokoltsagarol hianyosak
voltak az adatok, és nagyon erds volt az torzitds a him ¢és fiatal allatok hasznalata felé. A
mintanagysag indokoltsdganak tartésan elégtelen kozlése dsszhangban van a szakirodalommal
[259-261] , és aggasztdo modon nem javul [262]. Az ARRIVE-iranyelvek feliilvizsgalt
valtozatdban ez 1ényeges elem [263]. Az ARRIVE irdnyelv szigorubb alkalmazasa valdsziniileg
javitana az eredmények helyes értelmezését és lehetdvé tenné a kisérletek megismételhetdségét,

mikozben megkonnyitené a szisztematikus feliilvizsgalatokat.

Annak ellenére, hogy a DM kutatdsban az allatmodellek széles skaldjat hasznalt [264],
gyakorlatilag nem rendelkeziink informacidval a transzlacios értékiikrdl [169]. A preklinikai

biztonsagossagi vizsgalatokra vonatkozo részletes szabalyokkal ellentétben a gyogyszerek
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hatékonysagi vizsgalata alig szabalyozott [200]. A gyo6gyszerfejlesztés soran a hatékonysag
értékelésére szolgaldo modell kivalasztasara a szakirodalomi adatok alapjan torténhetne [265,
266], azonban nagyon kevés visszamendleges értékelés késziilt a modellek prediktiv értékérol
[267]. Az eldrejelzés mindsége javithatd az emberekre és az allatmodellekre vonatkozo
gyogyszerhatékonysagi adatok kozotti kapcsolat kvantitativ - becslésével. Az ilyen
visszamendleges értékelések [268] és (lehetdleg) prospektiv ember-allat parhuzamos
vizsgalatok képesek lehetnek tullépni a spekulacidkon, és bizonyitékot szolgaltatni a prediktiv

értékrol.

A preklinikai és klinikai adatok DPP4-gatlok kozotti jelenlegi 0sszehasonlitasa alapjan nem
talaltunk bizonyitékot arra, hogy barmelyik ragcsalofajt elényben kellene részesiteni, annak
ellenére - ¢és a legtobb mas teriilettel ellentétben -, hogy a T2DM-kutatdsban még mindig a
patkany a leggyakrabban hasznalt faj [175]. Egyes torzsek azonban nem képesek az
emberekéhez hasonlo gliikozvaltozasi reakciokat produkalni a DPP4-kezelésre, beleértve a
Swiss albino egereket. Ezt a tenyésztett torzset széles korben hasznaljak szamos célra (pl.
toxikologiai vizsgalatokra [269], fejlesztés [270]), mig a gyogyszerfejlesztés soran altalaban a
beltenyésztett egereket (pl. C57BL/6) részesitik elonyben [215]. Tovabbi adatokra van sziikség
annak megértéséhez, hogy miért hasonlitanak egyes patkanytorzsek (pl. Wistar) jobban az
emberi adatokhoz, mint egyes egértorzsek.

Adataink azt is sugalljak (ellentétben azzal a kozkeletii vélekedéssel, hogy egy betegség legjobb
cukorbetegség indukcids modszere nem korlatozza az allatmodellek transzlacios értékét. Annak
ellenére, hogy az étrend és a taplalkozasi tényezOk fontos hatassal vannak az emberi
cukorbetegségre, a diéta altal kivaltott rdgcsdlomodellek - nyilvanvald etiologiai
jelentdségiikkel ellentétben - nem tudtak nagyobb prediktiv értéket biztositani [272]. Bar ugy
tlinik, hogy a gyakran hasznalt kémiai uton indukalt modellek nagyobb elérejelzési értékkel
birnak, ez azonban magasabb allatpusztuldssal és egy¢b allatjoléti problémakkal jarhat [273].
Az éllatok nemét és életkorat gyakran kozolték, ami 6sszhangban van az 1994-2014 kozott
megjelent tanulmanyok szisztematikus attekintésével [274] amely szerint a T2DM-re
vonatkoz6 egérvizsgalatok esetében nagyobb aranyban kozolték ezeket az adatokat, mint mas
teriileteken. A mi mintdnkban (amely tobbnyire viszonylag 01 keletii cikkeket tartalmaz) a sok
beszamold Osszhangban van az utébbi években a bioldgiai részletek magasabb szintii
kozlésével [274], valamint azzal a kozelmultban tett megallapitasunkkal, hogy a terdpias

gyogyszerek preklinikai vizsgalatai tobb részletet tartalmaznak, mint a koncepciot bizonyitod
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vizsgalatok [275]. Bar az elhizas és a T2DM poligénes modelljeit gyakran az emberi allapot
pontosabb modelljeinek tartjdk, mint a monogén modelleket, a prediktiv értékiik kozotti

kiilonbséget nem sikertilt igazolni [276].

5.2 Gyermekkori fogszuvasodas terhének és menedzsmentjének a vizsgalata az EU-ban

Az oralis egészség terén az EU egyes tagallamain beliil és azok kozott is megfigyelhetd
egyenldtlenség van az életkor, a nem, a tarsadalmi-gazdasagi helyzet €s az iskolazottsagi szint
tekintetében. A fogszuvasodas jelentds egészségiigyi problémat jelent szamos kelet-europai
orszagban, és valamennyi eurdpai tagallamban a tarsadalmi-gazdasagi szempontbol hatranyos
helyzetli vagy veszélyeztetett csoportokhoz tartozok szamara. A gyermekek veszélyeztett
csoporthoz tartozoénak szamitanak, mivel nem rendelkeznek autonomiaval, illetve
dontéshozatali képességgel. Nem rendelkezhetnek a szlirésekrdl vagy kezelésekrdl, mivel nem
értik meg a dontések kdvetkezményeit és kockazatait [277]. A 2012-ben alapitott "Platform for
Better Oral Health in Europe" makroszinten probal segiteni, €s sszehozni az oralis egészségért
dolgozo6 egyesiileteket, csoportokat és egyéneket. Kozosen igyekeznek felhivni az eurdpai
intézmények €és a nemzeti kormanyok figyelmét a oralis egészségiigyi problémakra az EU-ban
[111]. Jelenleg az oralis egészség terhének csokkentésére iranyuld ajanlas EU-szinten nincs

napirenden.

Tagéllamok szintjén azonban szdmos hatékony, lakossagi alapti megeldz6 kezdeményezést
inditottak. Ezek kozé tartoznak a vizfluoridalasi programok (Irorszag, Lengyelorszag, Szerbia,
Spanyolorszag, Egyesiilt Kiralysag); fluoridalt s6-programok (Svajc, Szlovakia, Franciaorszag,
Németorszag ¢€s a Cseh Koztarsasdg) ¢és a gyermekeket célzo fluoridalt tej-programok
(Bulgéria, Egyesiilt Kirdlysdg). Az iskolai keretek kozott megvaldsitott fogaszati
egészségnevelési programok javulast hoztak a gyermekek oralis egészségében, kiillondsen
akkor, ha tovabbi otthoni tdmogatassal ¢s kozosségi beavatkozasokkal egyiitt valosultak meg

(Franciaorszag, Németorszag, Irorszag és az Egyesiilt Kiralysag) [80].

A fogszuvasodds megel6zése mindenképpen egészségpolitikai intézkedést igényel. Az
elsddleges megeldzés megkozelitésének a kozos kockazati tényezokon kell alapulnia. A
masodlagos megeldzésnek ¢és kezelésnek a fogszuvasodas folyamatanak idOben torténd
kezelésére kell 0sszpontositania az egyes betegek esetében, minimdlisan invaziv, szovetkiméld

megkozelitéssel [278].
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5.2.1 Uj technolégiak a kariesz kezelésében: szabadalom-analizis

A UN altal elfogadott 17 fenntarthatdo fejlodési célbdl a 3-as szamu cél (Sustainable
Development Goals 3) hangsulyozza az innovacid sziikségességét a betegségterhek
csokkentése érdekében [279]. Nem elegendd csak a primer prevenciora a rizikdtényezok
csOkkentésén keresztiil fokuszalni, a betegségterhek csokkentése érdekében fontos a
kutatasfejlesztés. A szabadalmi rendszer célja az innovacid eldmozditasa, ugyanakkor olyan
mechanizmust kinal, amely biztositja, hogy az innovécié gylimolcsei a tarsadalom szdmara
hozzaférhetbek legyenek [280]. A szabadalmi analizisen alapulé munkank 6 célja a gyermekek
szamara kifejlesztett fogaszati innovaciok kutatési és fejlesztési trendjeinek azonositasa volt,
kiilonos tekintettel a tejfogak szuvasodasaval és ECC-vel kapcsolatos talalmanyokra, illetve az
EU szabadalmi tevékenységekben betdltott szerepére [182]. A szabadalmi elemzés soran 37
szabadalom a megel6zéshez, 16 szabadalom a kezeléshez, 8 pedig a diagnosztikdhoz
kapcsoldodott. Kina rendelkezik a legtobb €16 szabadalommal. Bér a tejfogszuvasodas tertiletén
az innovaciok viszonylag ijak, és az elemzett innovaciok tobbsége a "megel6zd" kategoridba
tartozik, a szabadalmi csalddok szdma Osszességében nagyon alacsonynak tekinthetd. Az
eurodpai régid részesedése nem jelentds, ami tiikkrozheti a kutatis-fejlesztési tevékenység
trendjeit: ez a kutatasi teriilet mind a tudomanyos, mind a vallalati szerepldk szdmara alacsony

prioritasu.

Osszességében, a globalis kutatas-fejlesztés csak margindlisan iranyul a gyermekkori
fogszuvasodasra. Réaadaul, az EU-bol szarmazd, tejfogak fogszuvasodasaval kapcsolatos

talalmanyok szama messze elmaradt Kinaétol és az Egyesiilt Allamokétol.

Eredményeinket leginkabb az magyardzhatja, hogy az oralis egészség nem jelenik meg a
kutatas és fejlesztés tdimogatasara iranyuld EU-s programokban. Ez egy olyan hidnyossag, amit
er6s  érdekképviselet segitségével (pl. betegszervezetek, szakmai szervezetek

lobbytevékenysége, erds jelenlét a médidban) lehet korrigélni.

A tagallami és EU finanszirozas egészségipari innovaciora gyakorolt hatdsat nem szabad
alabecsiilni. Fontos azonban, hogy a fejlesztés eredményének hasznalatakor a koz érdeke is
érvenyesiiljon, tehat a betegek szamara az esetleg koltséges 11 terapidk elérhetdk legyenek. Erre
reflektal az ) Pharmaceutical Strategy for Europe, amely a betegek igényeit explicite
figyelembe veszi [281]. A K+F-tevékenységek soran kis- és kozépvallalkozasok, a
kutatointézetek €s a kozintézmények jelentds szerepet jatszanak az innovacio 6sztonzésében €s
az ipar innovacids palettdjanak gazdagitasaban. Az 0j termékek forgalmazéasa viszont szinte
kizarolag a nagyvallalatok kezében van, gyakran fuzidk és felvasarlasok eredményeként. EU-
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szinten sokat lehetne tenni a K+F-tevékenységek koordinaciojanak és prioritasainak javitasa
szervezet létrehozdsa, amely a klinikai sziikségleteket figyelemmel kiséri, és azt a

gyogyszerekhez valo hozzaférés egyenlotlenségeivel dsszefliggésben elemzi [282].

5.2.2 Gyermekkori kariesz betegségterhe és rizikofaktorai: 6kolégiai tanulmany

A 2021-es o6koldgiai vizsgéalatunk célja az volt, hogy az EU tagallamaiban az 5 év alatti
gyermekek ECC-terhének idébeli tendencidit azonositsa, és értékelje a kockazati tényezdkkel
valé kapcsolatat [185]. A GBD 2019 adatait elemeztilk az ECC iddbeli terhének becslése
céljabol, kiilonos tekintettel az 5 év alatti gyermekek incidencidjara, prevalenciajara és az YLD-
re. A 2014 és 2017 kozotti Osszefiiggés vizsgalatahoz négy olyan okologiai valtozot
hasznaltunk, amelyek potencidlisan hatassal lehetnek az ECC YLD-kre. A lakossagaranyos
YLD értékek a keleti unios orszagok kozott folyamatosan magasabb voltak. Roviden,
tanulmanyunk foébb megallapitdsa az, hogy az ECC A&ltalanos terhe ndvekszik az EU
tagallamaiban, és mérsékelt Osszefiiggést mutat a cukorfogyasztassal vagy a tarsadalmi-

gazdasagi tényezdkkel.

Az unibs orszagokon belill és az egyes orszagok kozott is érzékelhetéek egyenlotlenségek; a 0-
5 éves kort populédcidoban a tejfogszuvasodas betegségterhe nagy valtozatossagot mutat. A
kelet-europai orszdgok a gazdaséagilag fejlettebb orszdgokhoz képest magasabb ECC-aranyt
mértek, és a mi eredményeink 6sszhangban vannak ezzel [283]. Ezeket az egyenl6tlenségeket
tobbnyire tarsadalmi-gazdasagi tényezok okozzak, és megfeleld egészségiigyi politikaval
csokkenthetok lennének. Az egyenldtlenségek dontd hatassal vannak az emberek egészségére.
Az alacsonyabb tarsadalmi-gazdasagi statuszu emberek az orszagokon beliil kiszolgéltatott
helyzetben lehetnek, ¢és a betegségteherre vonatkoz6 atlagos értékek nem feltétleniil
reprezentativak rajuk nézve. Eredményeink szerint forditottan szignifikans kapcsolat all fenn a
GDP, az urbanizaci6 és az ECC terhe kozott, ami azt jelzi, hogy a nagyobb gazdasagi fejlédés
hozzajarulhat az ECC aranyanak csokkentéséhez. Igy a GDP novekedését és a varosi és vidéki
tertiletek kozotti egyenldtlenségek csokkenését eredményezd intézkedések csokkenthetik az
YLD aranyat. A GDP, mint az egyének életkoriilményeinek kozvetett mutatdja, az oralis
egészség egyik f6 meghatarozé tényezojének tekinthetd. Az egy fore jutdé GDP-t (PPS) noveld
programok/intézkedések varhatéan hatékonyan hozzdjarulnak a betegségteher nemzeti szint
csOkkentéséhez, kiillondsen Eurdpa keleti orszagaiban. Ez némileg ellentmond egy nemrégiben

végzett asszocidcids vizsgalat eredményének, ahol inkdbb a jobb kornyezeti feltételek, az
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eréforrasok ésszeri felhasznéaldsa, az egészséges ¢letmod és a megeldzd egészségligyi

gyakorlatok tarsultak alacsonyabb ECC-kockazattal [284].

A prevencios megkdzelitések kiilondsen fontosak lennének, mivel longitudindlis elemzésiink
szerint az "5 év alatti" korosztalyban a tejfogak szuvasoddsanak terhe novekszik. A WHO azt
a celt tiizte ki, hogy 2020-ra az 5-6 éves gyermekek 80%-anak szuvasodasmentesnek kell
lennie, de ezt a célt az EU nagy része nem érte el [285]. Bar nemzetkdzi ajanlasok rendelkezésre
allnak és szamos jo gyakorlatot azonositottak, a nemzeti megelézési programok még mindig

nem elég hatékonyak.

Az egyre boviild szakirodalom szerint az ECC ardnyanak ndvekedése dsszefiigg a magasabb
cukorfogyasztassal [286]. Egy vilagméretli 6koldgiai vizsgalatban felmérték az egy fore jutd
hozzdadott cukor-fogyasztast az alacsony, kozepes €s magas jovedelmi orszagokban. Az
alacsony jovedelmi orszagokban a hozzaadott cukorfogyasztas szignifikansan alacsonyabbnak
bizonyult, mint a kdzepes és magas jovedelmil orszagokban. Ez a vizsgélat azonban csak a
kozepes jovedelmil orszagokban talalt 6sszefiiggést az ECC el6fordulasa €s a cukorfogyasztas
kozott [286]. A tobbvaltozos elemzés kimutatta, hogy a cukorfogyasztas hozzajarulasa a
népesség szintjén jelentds hatdssal van az YLD-re, ami arra utal, hogy az YLD javithato lenne
a cukorfogyasztas csokkentésével. Az eurdpai gyermekek és serdiilok a jelenlegi ajanlasoknal

tobb cukorral édesitett élelmiszert fogyasztanak [287].

Az is fontos, hogy a szénhidratalapu étrend és a tarsadalmi-gazdasagi tényezok kozott altalanos
Osszefiiggés van; igy a fogszuvasodas és a tdrsadalmi-gazdasagi tényezdk - beleértve az iskolai
végzettséget is - kozotti kapcsolat nagyon dsszetett. A cukorfogyasztas és az ECC kozotti dozis-
valasz kapcsolat magyardzatot adhat a novekvé ECC-teherre [286, 288], elsdsorban az EU
kevésbé privilegizalt tarsadalmaiban [289], és jelentds Osszefliggés van az iskolai végzettséggel
is. A kevésbé iskolazott anydk gyermekei altalaban tobb cukrot fogyasztanak, vagy egyébként
kiegyenstlyozatlan taplalkozasnak vannak kitéve, és ritkdbban jarnak fogorvoshoz [110, 290-
293]. A cukorfogyasztas hatasa feliilirhatja a rutinszeri fogaszati ellendrzések vagy mas

megel6zo tényezok megeldzo intézkedéseit is [286].

5.2.3 Kariesz prevencio, kezelés és menedzsment: keresztmetszeti vizsgalat

A 2021-es keresztmetszeti vizsgélatunk célja az volt, hogy adatokat szolgaltasson az EU
tagallamaiban a gyermekek szamdara nyujtott, allamilag finanszirozott fogaszati prevencios
szolgaltatasok jellemzdirdl [114]. Ismert, hogy az EU orszagaiban a gyermekeknek nyujtott

megeldzd szolgaltatasok és kezelések jellemzden allamilag finanszirozottak [80]. A kérddives
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felmérésiinkbdl szdrmazo adatokat strukturalis, folyamat- és eredményindikatorok szerint
(EGOHID, SIGN-138 alapjan [191, 294]) csoportositottuk. A valaszok 27 unids tagallambol
érkeztek. Eredményeink szerint a fogészati megel6zd szolgaltatdsok hozzaférhetdsége és
értekelése a tagallamok kozott jelentOsen eltér, a sziirések gyakorisaga és a vizsgalt
korcsoportok orszagonként eltérnek, raadasul az 6vodaskoru gyermekek ingyenes szlirése nem
gyakori. A valaszad6 orszagoknak csak 37%-aban volt monitoringrendszer, de 25 orszagban a
fogszuvasodas megeldzését eldsegitd beavatkozasok, pl. oktatas kozfinanszirozott formaban
elérhetdk voltak. Ugyanakkor, a mar kialakult fogszuvasodast célzd, magasabb koltségigényii
kezeléseket nagyobb mértékben ¢és valdszinliséggel finansziroztadk a tagallamok, mint a

megeldzo kezeléseket.

Keresztmetszeti vizsgalatunkbol kideriilt, hogy bar 1éteznek jo gyakorlatok a fogszuvasodas
megeldzésére €s szlrésére, ezek nem feltétleniil részei a mindennapi gyakorlatnak; a helyi jo
gyakorlatok orszagos szinten nem mindig jelennek meg. Torténtek kisérletek a sziirési mutatok,
a megeldz0 szolgaltatdsok és a monitoringrendszerek egységesitésére az EU tagallamai kozott.
Ezek az erdfeszitések azonban még nem vezettek eredményre [295]. A nemzeti protokollok,
iranymutatdsok €s ajanlasok csak 13 tagallamban allnak rendelkezésre a sztirési folyamatra, az
oralis egészség oktatasara €s az adatrégzitésre vonatkozoan. Sok orszagban csak szakmai
iranyelvek allnak rendelkezésre, amelyek a kovetendd szakmai szabalyokat jelentik. Az
egységes iranyelvek vagy nemzeti protokollok megléte eldsegitheti a magas szinvonalu

szlirdvizsgalatok megteremtését [191].

Adataink alapjan a "kdzepesen magas" DMFT-értékkel rendelkezd orszagok ritkabban
rendelkeznek a fogészati sziirésre vonatkozd konkrét irdnymutatasokkal, vagy monitoring
rendszerekkel, mig a "nagyon alacsony" DMFT-értékkel rendelkezd orszagok altalaban
rendelkeznek ilyen irdnymutatdsokkal. A 27 orszagnak csak 37%-aban 4ll rendelkezésre a
sziirési folyamat nyomon kovetési rendszere; igy az adatok mindsége az egész EU-szerte nem

biztositott, vagy csak alapszinten lehet megerdsiteni.

Az iskolaskor el6tti sziirést kulcsfontossdgiinak tekintik az ECC stlyos szovodményeinek
megeldzésében. Eredményeink szerint a gyermekek iskoldskor el6tti fogaszati sziirésének
elérhetdsége kiilonbozott az alacsony és a magas DMFT-pontszdmmal rendelkezd orszdgok
kozott, és a valaszado 26 orszagnak csak 31%-aban biztositott. Az 6vodaskoru gyermekeknél a
szuvasodas kockazati mutatoit (a skot irdnymutatasokban [296] bemutatottak szerint) kevésbé
rogzitették a sziirési folyamat sordn, mint példaul a taplalkozasi tényezdket, szajhigiénés
tényezoket, mikrobiologiai kockazati tényezdket és szociodemografiai indikatorokat. A
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mutatok hidnya megnehezitheti a fogszuvasodds kockdzatanak felmérését, és korlatozhatja a

népegészségiigyi surveillance-t.

A szakirodalom szerint a gyermekek fogéaszati ellatdsa a mar kialakult fogszuvasodas
kezelésére Osszpontosit [297], és ez Osszhangban van a mi eredményeinkkel. A fogéaszati
kezelések koltségtéritésének Gsszegét illetden a preventiv €s operativ kezelések csoportositast
hasznaltuk, a klinikai fogszuvasodas kezelésében a nem operativ kezelések lennének kedvezdek
[298]. A fogszuvasodas korai stddiumban torténd kezelése a szenvedést és a sziikségtelen
kezelési koltségeket is megel6zheti [195], és erés bizonyitékok vannak arra, hogy a
fogszuvasodast megel6z6 szolgaltatasok koltséghatékonyabbak, mint a fogszuvasodas kezelése

[80].

5.2.4 Oralis egészségfejleszto programok eredményessége

Oralis egészségfejlesztd programok hatékonysagarol és koltséghatékonysagarol keveset
tudunk, pl. az iskolai fogaszati sziir6programok eredményességét illetéen nincs kellé evidencia
[299]. A klinikai hatékonysagra és koltséghatékonysagra irdnyuld szisztematikus attekintd
kozleménylink f6 célkitlizése az oralis egészségfejlesztési programok klinikai hatékonysaganak
értékelése a gyermekek oralis egészségére, kiilonosen a fogszuvasodasra vonatkozodan,
valamint a programok koltséghatékonysaganak vizsgalata volt [197]. Eredményeink a
fogszuvasodas megeldzésére szolgalo OHPP-ket értékeld gazdasagi tanulmanyok korlatozott
szamara mutattak ra, kiilondsen a koltségmegtakaritas tekintetében, és arra, hogy az OHPP-k
koltséghatékonyak lehetnek, ha a fogszuvasodast tényleg sikeriil elkeriilni. Az
egészséggazdasagi kutatasok képesek megvalaszolni azt a gyakorlati kérdést, hogy "melyik
beavatkozés nytjtja a legnagyobb hasznot a koltségekkel ardnyosan?", azonban a fogaszati
betegségek gazdasagi hatdsanak becslésére szolgdld modszerek korlatozottan allnak

rendelkezésre, és nincsenek harmonizalt nemzetkozi adatszolgaltatasi standardok [300].

Az elemzett tanulmanyok rendkiviil valtozatosak voltak, 1976 és 2018 kozott publikaltak dket,
csak n¢hany EU tagallambdl jelent meg kozlemény. A cikkiink azt allapitotta meg, hogy az
OHPP hatéves kor alatt klinikailag hatékonynak bizonyult, de az inkrementalis koltséget nem
csokkentette, az OHPP-k viszont nem feltétlen bizonyultak klinikailag hatékonynak a hat évnél
iddsebb gyermekek korében a fogszuvasodas csokkentésében. Az OHPP-k atfogd elemzése
megerdsitette, hogy a DMFT megel6z6 programokkal csokkenthetd, ezaltal csdkkentve a

fogaszati ellatas pénziigyi terheit.
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Tovabbi bizonyitékokra van sziikség az EU kiilonb6z6é orszagaibol, hogy megerdsitsiik e
megallapitdsok altaldnosithatosagat. A jovobeli tanulmanyoknak fontolora kell venniiik a
QALY mint altaldnos eredménymutatd elfogadasat, amely lehetdvé tenné a
koltséghatékonysagi eredmények Osszehasonlitdsat a kiilonbozd tipusti beavatkozasok és
betegségek kozott. Sziikség van tovabba az  egészséggazdasiagtani  publikaciok

standardizalasara is [301].

5.3 Felelds kutatas az Europai Unioban, kiilonos tekintettel az allatkisérletekre

A tudomanyos célokra felhasznalt allatok védelmérdl szolo 86/609/EGK iranyelv
feliilvizsgalatarol sz6l6 2010/63/EU iranyelvet 2010. szeptember 22-én fogadtak el [302]. Az
iranyelv a 3R elvén alapul, vagyis a tudomanyos célokra felhasznalt allatok felhasznaldsanak
helyettesitése, csokkentése és tokéletesitése az ,,etikai sarokkdve” az iranyelvnek. A jogszabaly
meghatdrozza az elhelyezésre és gondozédsra vonatkozé minimumkdvetelményeket, és az
allatok felhaszndlasat szisztematikus projektértékeléssel szabalyozza, amely tobbek kozott
eléirja az allatoknak okozott fajdalom, szenvedés, stressz €s maradandé karosodas értékelését.
Rendszeres, kockazatalapt ellendrzéseket ir eld, €és olyan intézkedésekkel javitja az
atlathatésagot, mint a nem technikai jellegli projektosszefoglalok kozzététele és a
visszamendleges értékelés. Az alternativ modszerek fejlesztését, validalasat és alkalmazasat
olyan intézkedésekkel segiti el6, mint példaul egy unios referencialaboratérium létrehozasa az
alternativ moédszerek validalasara, amelyet a tagallamok laboratoriumai timogatnak, ¢s amely
eldirja a tagallamok szdmara, hogy nemzeti szinten tdmogassak az alternativ modszereket [302,
303].

A kornyezetvédelemmel kapcsolatos jogszabalyok teriiletén a jelentéstételi kotelezettségek
0sszehangolasarol szo616 (EU) 2019/1010 rendelet modositotta a 2010/63/EU iranyelvet és egy
kozponti, nyilt hozzaférésii unids adatbazist irdnyzott eld6 a nem technikai jellegii
projektosszefoglalok kozzétételére, valamint egyes tagallamok esetében a projektek
visszamendleges értékelési eredményeinek kozzétételére. Ezen tulmenden az iranyelv egy

kozponti, nyilt hozzaférésii unids adatbazist biztosit az éves statisztikak kozzétételére.

5.3.1 Allatmodellek validalasa

Az elmult néhany évben szamos ajanlast és iranymutatdst tettek kozzé az allatmodellek
pontosabb hasznalatanak 0sztonzésére [205] [206]. Mindezek fényében milyen elonyodkkel
jarna az allatmodellek alternativ modszerek szerinti validalasa? Két kulcsfontossagu teriileten

varhatnank javulast: az adatok retrospektiv elemzésében és a publikécios gyakorlatban [200].
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A jobb mindségt allatkisérleteket célzé iranymutatasok elsdésorban prospektiv szemléletiiek, de
a tanulsagok korabbi hibakbol torténd levonasahoz elengedhetetlen a retrospektiv elemzés és
az adatok Ujraértékelése. Az egyik visszatérd probléma, hogy nehéz torzitatlan és teljes
adathalmazhoz jutni. Szamos kisérletbdl szdrmaz6 adat egyszeriien nem keriil a nyilvanossag
elé, azért, mert az eredmények negativak, és ezért nehéz kozzétenni dket (publikacids torzitas),
vagy azért, mert a gyogyszeripari vallalatoknal allitjdk Ossze Oket, és csak a gyogyszerek
engedélyezése céljabol mutatjak be a hatosagoknak, ha egyaltalan bemutatjak.

A prospektiv validacid etikai szempontbdl problematikus, ha ¢l alanyok - allatok vagy
emberek - vesznek részt a kisérletekben. Olyan rendszert kell 1étrehozni, amelyben az adatokat
kiilsé validalas céljabol hozzaférhetévé teszik, illetve olyan stratégiat kell meghatarozni a
kisérletek lefolytatasara, amely lehetdvé teszi a retrospektiv elemzést. Az alternativékra
vonatkozo validalasi rendszeren beliil egyediilallo tapasztalatok allnak rendelkezésre az adatok
hozzaférhetéségével kapcsolatban. Az elemzéseknek a lektoralt folyodiratokban vald
hozzaférhetové tétele - az alternativ modszerek validalasi eljarasanak negyedik Iépése - dontd
fontossagu, ha az ismereteket a szélesebb tudomanyos kozdsséghez is el akarjuk juttatni.

A tapasztalatokbol valo sikeres tanulds azt is jelenti, hogy képesek vagyunk elfogadni a régi
paradigmakat megkérddjelezo 11j adatokat. A régi modelleket és modszereket el kell vetni, vagy
megfeleléen at kell dolgozni, amennyiben a replikdlhatésag, a megismételhetoség és a
referenciaadatoknak valdo megfelelés azt jelzi, hogy teljesitményiilk nem nem felel meg a
standardoknak.

Az allatmodellek és kisérletek validalasa kozos feleldsség, amelyben az akadémiai kutatas, a
gyogyszeripar, a szabalyozo6 hatdsagok és az etikai bizottsagok egyarant szerepet jatszanak. Az,
hogy ezt a kérdést komolyan vegyck, és a validalast beépitsék a kutatdsi folyamatba,

tudomanyos ¢és etikai kdvetelmény.

5.3.2 Kisérletek silyossagi besorolasa

Szamos, jelenleg hasznalatos allatmodellt mutattunk be a sulyossagi értékelés folyamatanak
illusztralasara a projekt kezdetétdl az eljards soran végzett nyomon kovetésen keresztiil a
tényleges stlyossag végso értékeléséig, ami segitség lehet az allatkisérletet végzdknek [215].
A VIII. mellékletben a stlyossagi osztalyozasra megadott példdk szdma azonban korlatozott,
¢és kevés leird erdvel rendelkeznek a direkt asszociaciohoz. Ezenkiviil a megadott példak
gyakran az eljarasra vonatkoznak, és nem préobaljak meg értékelni az eredményt, példaul az

esetlegesen fellépd karos hatasokat.
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A cikkben szerepld esetek 5-10 évvel ezel6tt késziiltek, és gyakorlati példak arra, hogyan lehet
a sulyossag szerinti besorolast €s a jelentést végezni [215]. Az esetek kidolgozéasa Ota tovabbi
3R lehetdségek is megjelentek, az artalom csdkkentésére 1j modszerek léteznek, vagyis a
publikalt eseteket nem lehet valtozatlan formdban felhasznalni. Minden egyes projekt eltéro,
kiilondsen a tudomanyos célkitizések tekintetében, amelyek jelentdsen befolyasolhatjak az

eljaras altalanos sulyossagat.

Az elmult tiz évben altalanossd valt a genetikailag modositott tdrzsek hasznalata, amely
projektek esetén a sulyossagi osztilyozas bizonytalan. A genetikailag modositott torzsek
hasznalatakor problémat jelent az ismeretek jelentds hidnya, ami megneheziti, s6t néha
lehetetlenné teszi, hogy a varhat6 artalmat kelld biztonsaggal becsiiljiilk meg, mivel nem lehet
elére megjosolni, hogy az allatok milyen szenvedést élnek at -ha egyaltalan atélnek- [304]. A
jovoben valdsziniileg azt is figyelembe kell majd venni a sulyossag fokanak megallapitasanal,
hogy egyes genetikai modositasok ma mar individudlis laboratéoriumokban toérténnek, sokszor
transzgén technoldgia, az in utero elektroporacid esetében példaul kérdéses lehet, hogy az
anyaallaton végzett beavatkozas (hasi mitét) vagy az akkor még embridkon elvégzett
elektroporacié késobbi megsziiletés utani esetleges hatasainak sulyossaga megadando, vagy

esetleg mindezek egyiitt.

Tovabba, mivel a sulyossagi értékelés kisérleti tipusonként jelentds eltéréseket mutat, észszerti
kisérleti tipusonként 6sszehasonlithatd skalakat hasznalni. Példaul, a Mouse Grimace Scale egy
olyan jollét-értékelési protokoll, amit olyan eljarasokra terveztek, amelyek sordn altalanos

érzéstelenitést alkalmaznak [305].

Osszefoglalva, a sulyossagi értékelésre vonatkozd példak fontos irdnymutatast jelentenek, de

ezen munkék rendszeres feliilvizsgalatot és tudomanyos egytittmiikodést igényelnek.

5.3.3 Etikai bizottsagok miikodése

Donabedian modelljének felhasznalasaval, amely az etikai bizottsdgok miikodésének értékelési
tanulmanyait struktira-, folyamat- ¢és eredményértékelési munkékra osztottuk, majd
megallapitottuk, hogy a meglévdé empirikus tanulményok féként strukturalis és folyamatbeli
kérdésekkel foglalkoztak, mig az eredményt figyelmen kiviil hagytdk. Az etikai bizottsdgok
hatékony mitkddése azonban kulcsfontossagu az orvosbioldgiai kutatds szempontjabol, ezért
munkajuk teljes korti értékelése kiemelkedd fontossagu, és nem végezhetd el a struktara, a

folyamat és az eredmény egyenlé mértékii figyelembevétele nélkiil [217]. Az etikai bizottsagok
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miikodésének értékelése nélkiil kiilonbozo engedélyzési eljarasok alakulnak ki az EU-n beliil,

ami nem célja a direktivanak.

Az eredményértékeléssel kapcsolatos f6 nehézséget az jelenti, hogy nincs konszenzusos
meghatarozas az etikai bizottsagok dontéseinek eredményeire vonatkozéan. Mikor miikodnek
jo1? Ha jogszerli dontéseket hoznak, vagy ha a dontéseiket kovetik (compliance), vagy akkor
miikddnek jol, ha a dontéseikkel megakadalyozzak az 4llatoknak okozott sziikségtelen karokat?
Jelenleg az eredmények értékelésével foglalkozo kevés tanulméany tobbnyire a jovahagyas
statisztikai elemzésére Osszpontosit, mig a compliance és a dontések "helyességének"
vizsgalatat indokolatlanul "elhanyagoljak". Tekintettel a gyakori félrevezetésre, "amely az
informdaciok elhallgatdsatol a kutatasban valo nyilt hazugséagig terjed", és a klinikai kutatoknak
az etikai vizsgalat értékével kapcsolatos nézeteirdl szo6lo informdciokra [306], tovabbi
vizsgalatokra van sziikség annak megértéséhez, hogy milyen mértékben kovetik az etikai
dontéseket [307]. A cél nem az, hogy ramutassanak az allatkisérletes kutatok szabalyszegésére,
hanem az, hogy a kutatdk és az etikai bizottsdgok kozotti kommunikacié megkonnyitésével
hozzajaruljanak az etikai bizottsdgok legitimitdsanak ndveléséhez [308]. Bar az etikai
bizottsagok hatékonysagéara dsszpontositdé eredményértékelési vizsgalatokat rendszeresebben
kellene végezni, ezek elvégzése azonban kihivast jelent. Annak érdekében, hogy hozzéjaruljunk
az eredményértékelés javitdsdhoz, ebben a tanulmanyban az etikai feliilvizsgalat
eredményértékelésének lehetséges mérészamaként az allatok szenvedését javasoltuk hasznalni.
Az allatkisérletek sulyossaganak értékelésére szolgald egységes rendszer bevezetése az egész
EU-ban (2010/63/EU iranyelv a tudomanyos célokra felhasznalt allatok védelmérol)
megtortént, esetlegesen lehetdvé téve a varhato €s a tényleges szenvedésre vonatkozd adatok
Osszehasonlitasat, ami az etikai bizottsagok teljesitményének mérésére szolgalhat.

Egy masik kdzleményben harom olyan lehetséges modszert ismertettiink, amelyek kapcsolatot
teremthetnek az allatkisérletek kozzétett - és nem kozzétett - eredményei és az etikai
jovahagyast biztositd eljardsok kozott [220]. A folyoiratok bevondsa a legegyszeriibben
megvalosithatd, de talan nem a leghatékonyabb az informacié nem tudésok felé torténd
kozvetitése szempontjabol. Az adatbdzis 1étrehozasanak jogi és koltségvonzatai vannak, de
1étfontossagu forrasnak bizonyulhat a nyilvanossag, a jogalkotok és a tudosok szamara. Igy
amellett érveltiink kozleményiinkben, hogy az engedélyszam és a jovahagyo szervezet kotelezo
feltlintetése a tudomdnyos cikkekben fontos elsé 1épés lenne az allatok kutatasban valo
felhasznalasanak etikai megfelelésével kapcsolatos nagyobb atlathatdsag felé [215]. Ha ez igy

nem is valdsult meg, a 2020/569 hatarozat implementacioja fontos eredmény [309]. Ez a
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hatdrozat a 2010/63/EU iranyelv 43. cikkében eldirtaknak megfeleléen meghatarozza a
Bizottsaghoz benyujtandé informécidk egységes formatumat. A 43. cikk eldirja, hogy a 2021.
januar 1-jét6l engedélyezett projektek nem technikai jellegli projektdsszefoglaloit be kell
nyUjtani egy nyilt hozzaférésti unios adatbazisba. De egyes tagallamok ennél tovabbmennek és
eloirjak, hogy ezeket az iranyelv 39. cikkében eldirtak szerint a visszamendleges értékelés
eredményeivel frissiteni kell. A kovetkezd tagdllami végrehajtasi jelentések 2023

novemberében esedékesek [303], ami jelentdsen noveli az allatkisérletek transzparencidjat.

Az allatkisérletek atlathatdosaganak egyik legfontosabb indoka, hogy a az allatkisérletekkel
szembeni kozbizalmat ndvelje. Bar a kozleményben bemutatott mdodszerek, illetve a 2020/569
hatarozat implementicidja a transzparencidt nodveli/ndvelheti, a transzparencia biztositdsa

onmagaban nem tudja az allatkisérletekkel kapcsolatos attitlidot megvaltoztatni [260].
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6. UJTUDOMANYOS EREDMENYEKET OSSZEGZO TUDOMANYOS TEZISEK

Cukorbetegség megelozésének és kezelésének vonatkozasaban

e Az NCD-specifikus, DALY mérdszamot (is) alkalmazd betegségteher vizsgalatok
tulnyomo tobbsége a daganatok egészségligyi hatasaira Osszpontositott, a DM-t is
magaban foglal6 tanulményok szdma minimalis Europaban.

e Az EHIS harom hullamat elemezve forditott 6sszefiiggést igazoltunk a DM kockézata
¢s a rendszeres gyaloglas kozott a szlovak felndtt lakossag korében, de nem volt
egyértelmil 0sszefliggés a gylimolcs- és zoldségfogyasztas gyakorisaga és a DM kozott.

e Igazoltuk, hogy az IR prevalenciija hasonléan kedvezétlen az altaldnos magyar és a
vizsgalt roma csoportban, ezért a romak magasabb korai haldlozasi terhének hatterében
allo tényezdket tovabb kell vizsgalni.

e Megallapitottuk, hogy a tagallamokon beliil a végrehajtott intézkedések tipusai és szama
eltéré volt, tovabba az ilyen intézkedések nagyobb szdma nem jart egyiitt a DM
alacsonyabb el6fordulasi gyakorisdgaval. Csak gyenge Osszefiiggést taldltunk a DM
eléfordulasa illetve a fizikai aktivitdsra ¢és taplalkozédsra iranyuld preventiv
szakpolitikak kozott.

e Megallapitottuk, hogy a Twitteren a FOPL EU-ban tortén6 bevezetéséhez kapcsolodo
diskurzus néhéany tagallam sziik csoportjaira korlatozodik, barmelyik FOPL sikeres

e A diabéteszes labfekélyek kezelésében hasznalt rthEGF alkalmazésa a standard
sebkezeléssel egylitt jelentOsen javitja a gyogyulasi aranyt a placebokontrollhoz képest,
ezért javasoltuk a terapia szélesebb kori elérhetové tételét.

e A gyogyszerkivaltds Osszefligg a haldlozassal, ezért ennek a monitorozasa segithet
csokkenteni a halalozdst megfeleld egészségpolitikai intézkedések révén. A
gyogyszerkivaltds Osszefliggését a haldlozassal a metformin és trombozisgatlo
gyogyszerek esetén igazoltuk, de egyéb gyogyszerek esetén is hasonld kapcsolat
valoszintisithetd. A gyogyszerek kivaltasa nem kizarolag a tarsadalmi-gazdasagi
statusztol fligg, a kivaltas tamogatasa €s a gondozas tarsadalmi-gazdasagi statusztol
fliggetlentil fontos.

e Az dllatmodellek prediktiv ~ validitdsdnak  vizsgalhatdsdgat retrospektiven,

szisztematikus tanulméanyok és meta-analizisek sorozatan keresztiil els6ként igazoltuk,

121



varga.orsolya 1 22

amely folyamat id6- és eréforrasigényes; azonban az egyetlen mddszer arra, hogy egy
allatmodell prediktiv validitasat megbizhatoan jellemezziik.

Big data alkalmazésa a kutatasban etikai és jogi kihivasokkal néz szembe az EU-ban,
kiilonosen hangsulyos a kutatdsi érdek ¢s a beteg autonomiaja kozotti egyensuly

megtalalasa.

A gyermekkori fogszuvasodas terhének vonatkozasaban

Az EU csak korlatozott mértékben jarul hozza a tejfogak szuvasodasaval kapcsolatos
kutatas-fejlesztéshez, amit az EU-bol szarmazo6 nagyon kevés szabadalom is bizonyit.
Igazoltuk, hogy 6sszességében ndvekvd ECC betegségteher jellemzi a tagallamokat.
Igazoltuk, hogy a gyerekkori fogszuvasodas megeldzése a legtobb EU tagallam
fogaszati ellatasaban allamilag finanszirozott, azonban a mar kialakult fogszuvasodas
kezelésétdl eltérden a megeldzést célzo szolgaltatasokhoz vald hozzaférés korlatozott,
¢s gyakran nem ingyenes.

Megallapitottuk, hogy nem koherens ismereteink vannak a gyermekkori OHPP-k
klinikai- és koltséghatékonysagardl az EU tagallamokbol, igy tovabbi vizsgalatok

sziikségesek.

A tudomanyos célokra felhasznalt allatok védelmérél szoléo 2010/63/EU iranyelv

engedélyezési eljarasanak vonatkozasaban

Igazoltuk, hogy allatkisérlet-mentes alternativak esetén hasznalt validalasi eljarés
részben alkalmazhat6 allatmodellek esetén is.

A sulyossagi értékelésre példdkat mutattunk be referenciaként, azonban azokat
renszeresen feliil kell vizsgélni.

Megallapitottuk, hogy a nemzeti hatdskorrel rendelkezd hatoésagok tevékenységét az
eredmények szempontjabol is értékelni sziikséges, amihez az dallatok altal atélt
szenvedést célszerli hasznalni.

Megallapitottuk, hogy az etikai engedélyek az eljardsok eredményeivel

Osszekapcsolhatok.
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7. GYAKORLATI KOVETKEZTETESEK

A globalizalt egészségligy jelentOsége a kdzvélemény eldtt jol ismert a COVID-19 pandémidra
adott szakpolitikai valaszlépések miatt. A globalizacié nem csak a fertdz6 megbetegedések
kialakitasaban jatszik szerepet, hanem az NCD-k esetén is. A globalis arukereskedelem vagy a
kornyezetszennyezés okozta egészségligyl problémdk megoldasaban globalis egészségligyi
fellépés sziikséges. A globalizalt egészség az allamok kozotti egészségligyi szakpolitikai vagy
diploméciai megallapodasokon alapszik. Jol ismert, hogy a magas zsir-, s6- €s cukortartalmu
ételek ¢és italok mindenhol elérhetévé valtak a vildgon, igy az NCD-k rizikéfaktoraival
szembeni fellépés eredményesen csak globalis valaszlépésekkel lehetséges [310]. Azonban, a
nemzetkdzi jog -bar fontos- korlatozott szerepet jatszik a nemzetkozi egyiittmiikodés és a
nemzeti intézkedések eldmozditasaban és koordindldsdban a globalis egészség védelme

érdekében [311].

Larry Summers (USA pénziigyminiszterének korabbi titkara, Nemzetgazdasagi Tandcs
igazgatdja, valamint a Vilagbank csoportjanak korabbi kdzgazdasza) értékelése szerint direkt
moédon egészséget tamogatd szakpolitikara van sziikség, amennyiben ,javitani akarjuk a
globalis egészséget, meg kell addztatnunk azokat a dolgokat, amelyek megdlnek minket. Az
egészségre artalmas dolgok - példaul a dohdnytermékek - megadodztatasa olyan dolgok helyett,
mint a megtakaritdsok és a jovedelem, olyan kozel all az ingyenes ebéd elképzeléshez,
amennyire ez a kozgazdasagtanban lehetséges. Ezen termékek addztatdsanak jelentds gazdasagi
indokai vannak, ha ¢leteket akarunk megmenteni, és egy jobb, egészségesebb vilagot akarunk

létrehozni” [312].

Az EU lehet6geit és jogi szerepét viszont nem lehet eléggé hangsulyozni az EU lakossaganak
egészségvédelme tekintetében. Az egészséget meghatarozo kereskedelmi tényezokre érdemes
kiilon felhivni figyelmet. A kereskedelmi cégek modern marketingje az elmult évtizedekben
jelentdsen befolyasolta az étkezési preferencidkat ¢és szokdsokat. A forgalmazott
¢lelmiszertermékek tobbsége altalaban energiadis, tapanyagszegény élelmiszerek ¢és italok,
amelyek gyakran a kiszolgaltatott csoportokat célozzak meg, beleértve a gyermekeket, a
serdiil6ket és a fiatal felndtteket, valamint az alacsony tarsadalmi-gazdaséagi statuszia embereket
[313]. Az egészségkarosito termékek forgalmazasara iranyuld szabalyozasi kisérletek sokéves
tapasztalata azt mutatja, hogy az élelmiszerek ¢€s italok piacokra iranyuld beavatkozasokat
hevesen ellenzik azok, akik a status quo elonyeit élvezik. Példaul, mikdzben az egészségtelen

¢lelmiszerek ¢és édesitett italok forgalmazédsa kozvetlen kapcsolatban 4all a gyermekek
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tulstilyanak ¢és elhizasanak novekedésével, az orszagok 70%-aban még mindig nincs olyan
szakpolitika, amely korlatozna ezen, gyermekeknek szant élelmiszerek forgalmazasat [314].
Gazdasagi tényezOk arra 0sztonzik a piaci szereplOket, hogy olyan élelmiszeripari kdrnyezet
j0jjon létre, amelyben az emberek szadmara egyre nehezebb az egészséges taplalkozashoz valo
hozzaférés és az egészséges taplalkozads megfizetése. Siirgdsen atfogd politikdkat ¢&s
intézkedéseket kell végrehajtani az ¢lelmiszerkdrnyezet javitasa érdekében, példaul
marketingkorlatozasok és adok révén. Az EU-nak lehetdsége van a hataron atnyul6é marketing

szabalyozasara, amely iranyba mar tortént kezdeményezés.

Az EU-ban az NCD rizikétényezokkel szembeni fellépés nagyrészt a stratégidk, ajanlasok
szintjén megreked, annak ellenére, hogy jelentds politikai és gazdasagi sullyal rendelkezik,
amely eredményesen fel tud 1épni gazdasagi szereplokkel szemben. Az EU jog azonban jelenleg
nehezen képes alapot adni az NCD prevencios egészségpolitikai torekvésnek. Ugyanakkor,
mivel az EU-szintli fellépés potolhatatlan, betegszervezetek €s szakeértdi testiiletek rendszeresen
javaslatot tesznek az EU jog hatékonyabb hasznalatara az NCD-k elleni fellépés érdekében,

illetve a hataskor kiterjesztése érdekében [315].

Az NCD-k megel6zés€hez olyan rendszerszintli megkozelitésre van sziikség, amely kiterjed a
tarsadalmi egyenldtlenségek kezelésére, illetve egy ,,¢leten 4t tartd” prevencids megkozelitést
alkalmaz [23]. Mivel az egészség terén meglévo egyenldtlenségek nem egyszerilien a véletlen
miivei, hanem nagymértékben befolyasoljak az egyének, a kormanyok, egyéb dontéshozok ¢s
a kozosségek egészségiigyi dontései, megelozhetéek ¢és javithatok. Az egészség terén
mutatkozé egyenldtlenségek kezelése olyan tényezdk -kdzpolitikan keresztiil torténd- kezelését

jelenti, amelyek az egyenldtlenségek kialakitasaért feleldsek [316].

A WHO Adltal az egészség ot feltételeként definialt teriiletet (Egészségligyi szolgaltatasok,
Jovedelmek biztonsaga és szocialis védelem, Eletkoriilmények, Szocialis és human toke és
Foglalkoztatas és munkakoriilmények) [317] fedi le a European Pillar of Social Rights
(Szocialis jogok eurdpai pillére). Ez a szocidlis pillér a tagallamok kotelezettségvallalasa arra,
hogy intézményeiken keresztiil foglalkoznak a szocialis kihivasokkal, €s garantéljak a szocialis
jogok minimalis korét. A "Social Scoreboard" (Eurostat indikatorok csoportja) lehetdvé teszi
az EU-tagallamok elérehaladasat ¢s mutatja, hogy az orszagoknak hol kell beruhdzniuk az
egészségiigyi egyenldtlenségek csokkentése vagy megeldzése érdekében.

Az Eurdépai Bizottsdg azt tervezi, hogy a szocialis pillért beépiti az eurdpai szemeszter

folyamataba, az EU gazdasagi és szocialpolitikai koordinacigjanak éves ciklusaba. Ez
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lehetdséget teremt az egészség terén mutatkozd egyenlétlenségek holisztikusabb kezelésére
[318].

A kozvetelen prevencios célu szakpolitikakkal és eljarasokkal ellentétben az EU rendszeresen
jelentds Osszeget fordit az NCD-k kutatésra, a forrdsok allokacidja azonban nem egyenletes.
Egyes NCD-k gyakran gyakorlatilag sosem élveznek prioritést, pl. fogszuvasodas. A forrasok
koltséghatékonysagi vizsgalatara.

A 2010/63/EU irdnyelv a tudomanyos célokra felhasznalt allatok védelmérdl elfogadasa idején
fontos mérfoldkd volt a tudomanyos életben, hiszen az allatkisérletek etikai birdlatanak
komplex rendszerét vezette be. Az altalanos megfogalmazasok a gyakorlatban nem koherens
alkalmazashoz vezethetnek, ezért fontos lenne az etikai bizottsagok munkdjanak
Osszehasonlithatosaganak biztositdsa az értékelések elérhetdvé tétele révén. Az adatok
Ujraclemzése alig lehetséges az allatkisérletes munkdkban, ami megneheziti a megfeleld
allatmodellek kivalasztasat. Az allatmodellek prediktiv értékének vizsgalata -amikor az adatok
rendelkezésre allnak-, kulcsfontossagu, hiszen jobb transzlacidhoz vezethet a farmakoldgiai
vizsgélatokban. Ugyan a 2010/63/EU iranyelv viladgszerte innovativnak szamitott
implementaldsa  idején, az irdnyelv. mogott meghuzdédd  tudomanyos  tények
megvaltoztak/valtoznak. A jogszabalyt feliil kell vizsgalni, reflektalni sziikséges az uj

tudomanyos tényekre.
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SCIENTOMETRIAI ADATOK

Varga Orsolya (népegészségtan) tudomanyos és oktatdi munkassaganak ésszefoglalasa
MTA V. Orvostudomanyi Osztalya (2022.08.11)

I. Tudoményos folybirateikk® 46
szakcikk nemzetkdzi folydirathan, idegen nyelvi 32 31 350
szakcikk hazai idegen nyelvi 0 0 0
szakcikk magyar nyelvi 10 0 0
szakcikk sokszerzds, érdemi szerzokent® 0 0 0
baszefoglald kizlemény 4 100 104
riwid kizlemeny 0 0 0
Il. Kényvek 0
a) Szakkonyv, kéziktnyv, tankdnyv szerzdkant 0
idegen nyelvl 0 0 0
magyar nyehi ] 0 li]
aa) Felsboktatasi tankonyv 0 0 0
b) Szakkdnyv, kézikinyv, konfarenciakitet, tanktnyv szerkesztdként 0
idegen nyelvil 0
magyar nyehi 0
bb) Felstoktatasi tankonyv 0
lll. Kényvrészlet 7
idegen nyelvi ] 1 1
magyar nyevi 2 0 0
cc) Felsdoktatasi tankényviejezet 0 0 0
IV. Konferenciakézlemany™® 3 4 5
Oktatasi kbzlemények dsszesen (ll.aa,bb-ll.cc) 0 0 0
Tudomanyos kbzlemények dsszesen (l.-IV) 56 416 460
Tudomanyos és oktatasi kbzlemények Gsszesen (I-IV.) 56 416 460
V. Toviabbi tudomanyos mivek 12
:I'ovébhi 11.|d0_|11&r_1y~c_:5 mﬂ_u_"ek, e értve anem teljes fnly@_iratc_ikkeket _és anem 10 4 6
ismert lekioraltsaga folyoiratokban megjelent teljes folydiratcikkeket is
‘Szerkeszidségi levelezés, hozzaszolasok, valaszok 2 1 1
(Oltalmak (szabadalmak) ] 0 1]
V1. Hivatkozott absztraktok® 0 0 0
|6sszes nivatkozas' 421 487
[Hirsch index® 12
Ig index® 23

Els6 szerzés teljes folyoiratcikkek szama? 17 178
Utolsd szerzds teljes folybiratcikkek szama? 14 78

A tudomanyos fokozat (PhD) elnyerése utani (2008) teljes tudomanyos 6 420
folydiratcikkek szama

Az utolsd 10 év (2012-) tudomanyos, teljes, lektoralt tudomayos 3z 308
folyoiratcikkeinek szama

A legmagasabb hivatkozottsagl kdzlemény hivatkozasainak szama (az

i . . . 128 27.41%
Gsszes hivatkozas szazalékaban)

Hivatkozasok szama, amelyek nem szerepelnek a WoS/Scopus rendszerben 187 + 0
Jelentés, guideline 1] 1]
Csoportos (multicentrikus) kizleményben kollaboracios kéizremiikods’ 1 a
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Megjegyzések:

1 a disszertscid &s egyéb tipusi hivatkozas nélkili, a WoS és/vagy Scopus rendszerben nyilvantartott adatok

2 lektoralt, tudomanyos folyoirathan

3 a szerzd irasban nyilatkozik, hogy érdemi szerzbi hozzajarulasaval készlltek szerzékent jegyzett kizleményei, és az érdemi
hozzajarulast dokumentalni tudja

4 konferenciakdzlemény folydiratban, kbnyvben vagy egyéb konferenciakitetben

5 nem-hivatkozott absztrakt itt nem kerll az dsszesitésbhe

6 a disszertacio és egyéb tipusd hivatkozas nélkll dsszes hivakozassal szamolva. A Hirsch és a g index definicidja

7 kbzremilkodés esetén a csoportos szerziségil kizlemények hivatkozottsdga kilon érékelendd, és nem szamithatd be az
Gsszesitelt hivatkozasok koze

n.a. = nincs adat
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