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Az ut6bbi évek tanulmanyai a komplementer és alternativ gyogymodok (CAM) egyre gyakoribb alkalmazasarél tudésitanak gyulla-
disos bélbetegségben (IBD). Ugyanakkor az is egyre nyilvinval6bb, hogy a betegek jelentSs hinyada nem tartja be az orvos el&ird-
sait. A tanulmdny célja a terdpidas nonadherencia és a CAM-alkalmazas gyakorisigdnak felmérése volt hazai IBD-betegekben. Mdd-
szer: multicentrikus vizsgalatban 655 IBD-beteg [ Crohn-beteg (CD): 344, dtlagos életkor: 38,2 (SD 12,9) év; colitis ulcerosa (UC):
311, dtlagos életkor: 44,9 (SD 15,3) év] toltott ki a szokasos szakorvosi vizit sordn a demografiai adatokra, gyégyszer-adherencidra
és CAM-ra vonatkozé kérdéivet. A klinikai adatokat a kezelGorvos egészitette ki a betegdokumentacié alapjan. Amennyiben a beteg
az elSirt gyogyszerek tobb mint 80%-at bevette, adherensnek tekintettiik. Eredmények: a betegek altal onként jelzett nonadherencia
(CD: 20,9%, UC: 20,6%) és CAM (CD: 31,7%, UC: 30,9%) haszndlata CD-ben és UC-ben nem tért el. A nonadherencia leggya-
koribb okai: feledékenység (47,8%), tal sok/feleslegesnek gondolt gyogyszer (39,7%), mellékhatdsoktdl valo félelem (27,9%), tal
gyakori adagolds. A CAM leggyakoribb formdja a gyogytea (47,3%), a homeopatia (14,6%), a specidlis diéta (12,2%) és az akupunk-
tara (5,8%) volt. CD-ben a betegségtartam, az utolsé vizittdl eltelt id6, az alacsonyabb iskolazottsdgi szint és a megel6z8 mtitétek
voltak a nonadherencidra hajlamosité tényezSk. Az alternativ médszerek hasznalata fiatalabb életkorban, magasabb iskoldzottsagi
szint és immunszuppressziv szer szedése esetén volt jellemz8. UC-ben ezenfeliil a CAM igénybevétele gyakoribb volt nék és pszi-
chidtriai/pszichologiai kezelés alatt dllok korében. Kivetkeztetés: a nonadherencia és az alternativ gydgymaédok igénybevétele gya-
kori IBD-ben. Az ellenérz§ vizitek soran kiilonos figyelmet kell forditani a hajlamosité tényezdk feltarasara, a betegek egytittmiiko-
désének és az orvos—beteg kapcsolatnak a javitasara.
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KLINIKAI TANULMANYOK

Treatment adherence and use of complementary and alternative medicine
in patients with inflammatory bowel disease

Previous studies have suggested an increasing use of complementary and alternative medicine (CAM) in patients with inflamma-
tory bowel disease (IBD). Furthermore, a significant number of IBD patients fail to comply with treatment. The aim of our study
was to evaluate the prevalence of non-adherence the use of CAM in Hungarian patients with IBD. Methods: A total of 655 con-
secutive IBD patients (Crohn’s disease [CD]:344, age:38.2+12.9 years; ulcerative colitis [UC]:311, age:44.9+15.3years) were in-
terviewed during the visit at specialists by self-administered questionnaire including demographic and disease-related data, as well
as items analyzing the extent of non-adherence and CAM use. Patients taking more then 80% of each prescribed medicine were
classified as adherent. Results: The overall rate of self reported non-adherence (CD: 20.9%, UC: 20.6%) and CAM (CD: 31.7%, UC:
30.9%) use was not different between CD and UC. The most common causes of non-adherence were: forgetfulness (47.8%), too
many/unnecessary pills (39.7%), being afraid of side effects (27.9%) and too frequent dosing. Most common forms of CAM were
herbal tee (47.3%), homeopathy (14.6%), special diet (12.2%), and acupuncture (5.8%). In CD, disease duration, date of last follow-
up visit, educational level and previous surgeries were predicting factors for non-adherence. Alternative medicine use was associated
in both diseases with younger age, higher educational level and immunosuppressant use. In addition, CAM use in UC was more
common in females and in patients with supportive psychiatric/psychological therapy. Conclusions: Non-adherence and CAM use
is common in patients with IBD. Special attention should be paid to explore the identified predictive factors during follow-up visits

to improve adherence to therapy and improving patient-doctor relationship.

Keywords: inflammatory bowel disease, Crohn’s disease, ulcerative colitis, adherence, complementary medicine
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Roviditések

5-ASA = 5-aminoszalicilit; 6-MMPN = 6-metil-merkaptopurin nukle-
otid; 6-MP = 6 merkaptopurin; 6-TGN = 6-tioguanin nukleotid; AZA
= azatioprin; CAM = komplementer és alternativ medicina; CD =
Crohn-betegség; CI = konfidenciaintervallum; CMV = mean cell
volume; IBD = inflammatory bowel disease; ISPOR = International
Society for Pharmacoeconomics and Outcomes Research; OR = riziké-
hdnyados; SD = szoras; UC = colitis ulcerosa

A klasszikus mondas szerint egy gyogyszer nem hat a be-
tegben, ha az nem veszi be. Minden krénikus betegség-
ben nagy a veszélye, hogy a beteg nem tartja be a gyogy-
szerszedésre vonatkozé orvosi el6irdst, ami szuboptimalis
kezeléshez vezet, és noveli a betegség rosszabbodasanak
veszélyét. A korabbi patriarchalis orvos—beteg viszony
jelentsen viltozott, ma inkabb interaktiv egytittmiiko-
dés jellemzi, amelyet szamos kiils6 tényezé (média, rek-
lamok, internet, pszichoszociilis, gazdasigi szempon-
tok) befolydsol.

A compliance kifejezés szorosabb értelemben a keze-
I6orvos altal javasolt gydgyszerek szedésének, nem sze-
désének regisztralasat jelenti. Tagabb értelemben altald-
ban jelzi a beteg egylittmiikodési készségét, mutatja,
hogy a beteg mennyire tartja be az orvosi elbirdsokat.

Az adherencia kifejezés sztikebb értelmd, szorosabban
vizsgilja, hogy a beteg a felirt szereknek pontosan hany
szdzalékit veszi be (dozis, adagolds szerint lebontva),
mennyire ragaszkodik az el6irt kezeléshez. Az ISPOR
(International Society for Pharmacoeconomics and Out-
comes Research) az adherencia kifejezést ajanlja, mert az
jobban kifejezi az orvos-beteg kapcsolat egyiittmikods
jellegét [1].

A nonadherencia lehet szindékos (intentional), ami-
kor a beteg szandékosan, teljes mértékben vagy részlege-

sen mell6zi a gyogyszerek bevételét. A nem szdndékos
esetekben elfelejti vagy félreérti az alkalmazast (non-
intentional).

Gyulladdsos bélbetegségben (inflammatory bowel dis-
ease, IBD) kiilondsen nagy a nonadherencia veszélye.
Aktivitasatol, sulyossigatodl fiiggd mértékben a betegség
érinti a paciens szocialis életét, tanulasit, munkdjit, csa-
ladi életét. Idilt, nehezen kiszdmithaté lefolyasa korkép-
rél van sz6, ahol a kezelés és a hatékonysig kapcsolata
rovid tavon dltalaban nem érzékelhetS. A betegség tobb-
nyire fiatal korban indul, és nemcsak a betegség tiinetei,
hanem adott esetben a kezelések is zavarjak a beteg meg-
szokott életvitelét. Nehéz megértetni egy fiatal beteggel,
hogy évtizedekig szedjen nem biztosan hatisos, de po-
tencidlisan mellékhatasokat kivalté szereket a valdszin(-
leg gyakoribb visszaesés vagy egy késébbi, nem biztosan
bekovetkezd, bar jelentSs szovédmény megel&zése érde-
kében.

Az IBD kezelése tobbnyire tobb évtizedes, interaktiv
tevékenység. A gyodgyszeres kezelés mellett sziikség lehet
étrendi, életmddbeli médositasokra, nemritkan sebé-
szeti beavatkozdsra. A compliance, az adherencia komp-
lex folyamat, amelyben a betegséggel és a gydgyszere-
léssel kapcsolatos tényezdk, a beteg egyéni, bioldgiai,
szocidlis sajitossagai és az orvos—beteg kapcsolat a leg-
meghatarozébb elemek.

A kezelések, gyogyszerelSirasok bonyolultsaga (tobb-
téle gyogyszer napi tobbszori bevétele), kényelmetlen-
sége (rectalis adagolas), a gyogyszerekkel kapcsolatos
nemkivinatos mellékhatasok (szteroid-mellékhatasok,
immunszuppresszié stb.) és nem elhanyagolhaté mér-
tékben a kezelés novekvs koltségei is rontjak a beteg
egyuttm@kodését, a gyogyszerszedés betartasat. Egy
szellemes elmélet szerint [2] a betegek jelentSs része
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nem tudatos ,cost-benefit” analizist végez, amelyben
a kezelés sziikségességére vonatkozo sajit elképzelését
veti Ossze a koltségekre és a potencialis veszélyekre vo-
natkozé aggalyaival, s ennek az ,eredménye” fejez6dik
ki az adott beteg adherencidjaban.

A noncompliance irdnyiban hatnak a mai divatiramla-
tok is, a média, a bulvarsajté jelent8s része, amely az an.
Htermészetes” gyogymodok reklamozasaval a tudoma-
nyosan megalapozott kezelések helyett a komplementer
¢és alternativ kezelések felé iranyitja a kozgondolkodast,
illetve a betegek magatartasat.

Az adherencia fontossigat az utdbbi évtizedben is-
meri fel a szakma. A kezelés be nem tartasa sok esetben
a betegségek sulyosbodasihoz vezet, aminek a szakmai
szempontokon tal az anyagi kihatasai sem elhanyagol-
hatok. Az Egyesiilt Allamokban 2006-ban a nonadhe-
renciabdl szarmazoé egészségiigyi tobbletkiadasokat 300
millidrd dollarra becsiilték [3]. Egy amerikai felmérés-
ben a fenntarté mesalazinkezelést betartd betegekben
egy év utdn a remisszioban maradds 89% volt, mig a
nonadherensekben 39% [4].

Akut betegségekben a gyodgyszeres elGirasok betar-
tasa altaliban jobb. Krénikus betegségekben a felmé-
rések szerint atlagosan a betegek 27-80%-a tartja be a
gyogyszerszedési elSirasokat [1]. A gyulladasos bélbe-
tegek adherencidjara vonatkozdan viszonylag kevés adat
ismert. Feln6tt IBD-betegekben a gyogyszeres nonad-
herencia aranyat a kilonbo6z6 felmérésekben 15 és 72%
kozote talaltak [5, 6, 7]. Egy amerikai keresztmetszeti
tanulmanyban a remisszidban levsé colitis ulcerosas
(UC) betegeknek csupin a 40%-a szedte elGirds szerint
a fenntarté mesalazint [5]. Egy Egyestlt Kirdlysigban
folytatott vizsgdlatban a betegek 15%-a ki sem valtotta
a felirt készitményt [8]. Az ardnyok ugyanakkor orsza-
gok kozott is jelentSsen eltérnek. Egy eurdpai felmérés
szerint kérd&ivre adott 6nkéntes valaszok alapjin a non-
adherencia Franciaorszagban 13%, Olaszorszagban 26%,
az Egyesiilt Kirdlysigban 33%, Németorszagban 46%
volt, az atlagos ariny 29%-nak adédott [9]. Nonadhe-
rencidnak tekintették, ha a beteg az elSirt gydgyszerek
80%-andl kevesebbet vett be. Hasonlé eredményekrél
szamoltak be Kelet-Eurdépaboél. Egy cschorszagi felmé-
résben a szandékos nonadherencia ardnya 38,9% volt,
ugyanakkor a betegek 18,6%-a legalibb egyszer teljesen
clhagyta a gyégyszeres kezelést [ 10]. Egy holland kérd6-
ives felmérésben ugyanakkor a betegek 86,6%-a tartotta
magat adherensnek [11].

Kiilonbozik a betegek egytittmiikodése a betegség ti-
pusa [ colitis ulcerosa (UC), Crohn-betegség (CD)], flo-
rid vagy nyugalmi fazisa és az egyes gyogyszercsoportok
vonatkozasiban is. Egy kanadai felmérésben UC-ben 1é-
nyegesen rosszabbnak taldltik a betegek egytittmtikodé-
sét, mint CD-ben (OR:4,42)[12]. Az immunszuppresz-
sziv szert szedS vagy biologiai kezelést kapd betegek
adherencidja lényegesen jobb, mint az 5-ASA-szedSké
[13, 14].
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Az eddigi tanulmdnyok alapjan tgy tiinik, hogy non-
adherencidra hajlamosit a fiatalabb életkor [15, 16],
a férfinem [5, 17], a teljes munkaidében valé foglalkoz-
tatottsag [12], a magasabb iskolazottsag [18], a frissen
felfedezett betegség [16], a bonyolultabb, tobbszori
gyogyszerbevitel [5, 12], CD-ben a szovédményes be-
tegséglefolyas [7].

Mindezeken tal a beteg egytittmtikodésében a leg-
fontosabb meghatarozé a beteg—orvos kapcsolat mind-
sége. Fontos a vizitek szama is. Sewitch és munkatarsai-
nak [15] felmérése szerint ugyanannidl az orvosndl
magasabb volt a nonadherencia aranya azon betegek ko-
rében, akiknél egy évnél tobb id6 telt el az utolsod vizit-
t6l, és nem volt elGjegyzési idSpontjuk.

A gyogyszerszedés ellenGrzésére tobbféle lehetlség
van, bdr egyik sem tokéletes. Az orvosi viziten torténd
konkrét rakérdezésen kiviil alkalmazhatunk kérd&ives
mobdszert, betegnaplét, de objektivebb moddszerek is
rendelkezésiinkre allnak: a kivaltott receptek ellenér-
zése, egyes gyogyszereknek, illetve metabolitjaiknak a
mérése a vérben és a vizeletben, vagy indirekt médsze-
rek, pl. a sulfasalazint szed6knél az MCV emelkedésének
vizsgilata.

Komplementer és alternativ medicina (CAM) néven
azokat a kiilonboz6, széles skalaja szereket és eljardsokat
foglaljik 6ssze, amelyek nem tartoznak a tudoményosan
megalapozott, ,,nyugatias” orvoslds korébe [19]. Komp-
lementer tevékenységrdl ezen beliil akkor beszéliink, ha
azt a hagyomdnyos gyogyitds mellett alkalmazzdk, alter-
nativ gyoégymod esetében pedig helyette.

A CAM alkalmazdsa az IBD-betegek kozott is egyre
terjed. A felmérések szerint az 1980-as évek végén az
arany 4-13% volt [20], mig az utobbi évtizedben ez 31—
68%-ra emelkedett [21, 22]. Bar a kozlemények nehe-
zen vethetSk Ossze, tobbek kozott az egységes termi-
nolégia, besorolas hidnya miatt, a CAM alkalmazdsinak
emelkedd trendje egyértelmtien megfigyelhetd a lakos-
sdg egészében. A tirsadalomban a CAM alkalmazasa no-
vekszik a magasabb iskolazottsaggal, magasabb jovede-
lemmel, rosszabb egészségi dllapottal és dltaliban az
egészség holisztikus megkozelitésével [23].

Némiképpen ellentmondé adatok dllnak rendelke-
zésre a CAM alkalmazasar6l IBD-ben. Egy kanadai fel-
mérésben [24] a CAM sulyosabb betegségaktivitassal,
egyéb célt CAM-alkalmazdssal, valamint a kezeléssel
kapcsolatos dontésekben valé aktiv részvétel szandéka-
val mutatott kapcsolatot. CD-ben a fiatalabb életkorral,
UC-ben a kezelSorvosba vetett bizalom hianyaval figyel-
tek meg Osszefiiggést. Egy masik, multicentrikus kana-
dai, ir, svéd, egyestlt dllamokbeli felmérésben viszont az
életkor, a nem, az IBD tipusa és fennallisinak ideje nem
volt hatdssal az alternativ szerek alkalmazasara [21].

Kelet-Eurépdbdl nincs adat a CAM alkalmazdsinak
gyakorisagara és okaira vonatkozéan. A tanulmany célja
a nonadherencia és a CAM alkalmazdsa prevalencidjanak
¢és hajlamosité tényezbinek prospektiv, multicentrikus
felmérése volt hazai IBD-centrumokban. Ezen talme-

2010 m 151. évfolyam, 7. szam

ORVOSI HETILAP



néen vizsgaltuk a gydgyszeres nonadherencia, a CAM-
alkalmazas, valamint a demografiai jellemzok, illetve a
klinikai fenotipus Osszefiiggéseit.

Betegek és modszerek

Magyarorszag tizenegy gasztroenterologiai centrumé-
ban dsszesen 655 IBD-beteg [CD: 344, férfi/né:
143 /201, atlagos életkor: 38,2 (SD 12,9) év; UC: 311,
térfi/né: 158 /153, atlagos életkor: 44,9 (SD 15,3) év]
a szokasos szakorvosi ellenérzd vizit soran 6nkéntesen,
sajat kezileg toltott ki egy részletes kérdbivet, amely a
betegek gyogyszerszedési szokdsaira, ezek motivilo té-
nyezdire, tovibba az alternativ és komplementer gyogy-
moédok hasznalatdra vonatkozott. A részt vevé munka-
helyek IBD-betegek kezelésében kiemelt tapasztalata
kozpontok voltak. A betegség diagnoézisa a Lennard-
Jones-kritériumok szerint tortént [25]. Eletkor, beteg-
ségtartam, az utolsé gasztroenterologiai vizit ideje,
csaladi IBD-el6fordulas, a betegség lokalizacioja, gyégy-
szeres kezelés, sebészi reszekciés mitét, dohianyzasi
szokasok, Crohn-betegségben a betegség klinikai visel-
kedése, tovabba perianalis érintettség szerepelt azon
szempontok kozott, amelyekkel a kezelGorvos a beteg-
dokumenticié alapjan kiegészitette a kérdSiveket. A co-
litis ulcerosas csoportban nem volt colectomidn atesett
beteg. A betegség fenotipusinak megitélése a montreali
klasszifikacié szerint tortént [26].

A kérd6iv 25 kérdést tartalmazott, amelyek a demog-
rifiai adatokra, a betegségre, tovibba a nonadherencia
és a CAM-alkalmazas okaira, mértékére vonatkoztak.
Részletesen elemezték a megel6z6 12 hénapban felirt
gyogyszerek tipusat, alkalmazasi médjat (ordlis vagy rec-
talis), a gyégyszerszedési elirds napi gyakorisigit, to-
vabba a szandékos, illetve nem szidndékos nonadheren-
cia mértékét (30%, 30-50%, 50-80%, >80%) és okait.
Nem vizsgaltuk kiilon a biologiai terdpia adherencidji-
nak mértékét, mivel ebben a periédusban az erre szoruld
betegek még dontSen infliximabot kaptak (adalimuma-
bot csupidn két beteg), és ennek alkalmazisa UC-ben
még elenyész6 volt. Ugyancsak rogzitettik a CAM-
alkalmazas gyakorisagat, tipusat és motivicioit. Felmér-
tik a pszicholoégiai, illetve pszichiatriai kezelésen meg-
fordult betegek ardnydt és ennck okait is. Adherensnek
azt a beteget tekintettiik, aki a felirt gyégyszerek tobb
mint 80%-dt bevette. A klinikai fenotipusra vonatkozé
részletes adatokat a kezel§ szakorvos toltotte ki a be-
tegdokumentdciok alapjan. A Crohn-betegek és a colitis
ulcerosas betegek klinikai adatait az 1. tdblazat tartal-
mazza.

A tanulmany protokolljat az Egészségiigyi Miniszté-
rium Etikai is Tudomanyos Bizottsiga hagyta jova (ETT
TUKEB,ad260,/P1,/2009,ad.8-103,/2009-1018EKU).
A tanulmany céljarél és lényegérél minden beteg rész-
letes tajékoztatast kapott, és irdsos hozzajarulasat adta.
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Statisztikai analizis

A normalitas vizsgalatira a Shapiro-Wilk-féle W-tesztet
alkalmaztuk. Kiilonb6z§ variancidja D-teszt, y>-teszt és
Yates-korrekcioval végzett y>-teszt segitségével vizsgil-
tuk a kiilonbségeket az IBD-betegek alcsoportjai kozott.
Logisztikus regresszidanalizissel vizsgaltuk a kapcsolatot
a klinikai, demografiai faktorok, nonadherencia és CAM-
hasznalat kozott. Az univerzacios x*-teszt soran a p < 0,1
értéket mutatd faktorokat vontuk be a tobbszoros anali-
zisbe, a logisztikus regressziés modellbe. A p<0,05 ér-
téket tekintettiik szignifikinsnak. A statisztikai kiérté-
kelést Lakatos Péter Laszlo végezte az SPSS15.0 (SPSS
Inc, Chicago, 1L) szoftver segitségével.

Eredmények

A nonadberencia és o CAM-alkalmazads aranya
IBD-betegekben

Az onkéntesen megjelolt nonadherencia, valamint
CAM-alkalmazas aranya érdemlegesen nem kilonbo-
zott a CD- és UC-betegekben (1. abra). A nonadheren-
cia leggyakoribb okai a kovetkez8k voltak: feledékeny-
ség, tal sok/feleslegesnek gondolt tabletta, mellékha-
tasoktdl vald félelem, tal bonyolult elbirdsi utasitisok
(2. tablazat).

A CAM-alkalmazas leggyakoribb formdi: gyogytea,
homeopitia, specidlis diéta, akupunktara (3. tdblizat).
A CAM-ot alkalmazo betegek 25,4%-a (52 beteg) meg-
emlitette, hogy egyéb CAM-mobdszereket is igénybe
vesz, ezeket nem részletezték. A CAM-alkalmazais leg-
gyakoribb okaként azt jelolték meg, hogy az eldirt,
hagyomanyos szerek mellé kiegészit6ként hasznaltak
(80,5%, 165,/205), sokan agy érezték, hogy az addig
alkalmazott kezelés nem elég hatdsos (17,5%). Voltak,
akik a hagyomanyos kezelés mellékhatasainak ellensa-
lyozasara (6,8%) vették igénybe, egy kisebb csoport pe-
dig tgy gondolta, hogy hatékonyabb volt, mint a kon-
venciondlis kezelés (4,4%).

Pszichidtriai vagy pszicholdgiai segitség igénybevétele
hasonl6é aranya volt a két betegségben [CD: 13,9%
(45,/323), UC: 13,5% (37/275)]. A leggyakoribb mo-
tivalo tényez6 a diagnoézis elfogadasinak nehézsége volt,
tovabba a csaladban, illetve a munkahelyen a betegség-
bdl adbédéd pszichoszocialis nyomas.

A nonadhevencia, o CAM-alkalmazis,
valamint a betegséy fenotipusa és a demografini
adatok kozotti osszefiigyés

Crohn-betegeinkben a nonadherencia Osszefiiggott a
betegség fenndlldsinak tartamdval, valamint egy év utin
az utolsé szakorvosi vizit idejével (p = 0,019, OR: 2,13,
95% CI: 1,12-4,05, 4. tablizat). Az iskolazottsagi szint,
a megel6z6 reszekcids midtét, valamint az immunszup-
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1. tdblizat | Gyulladdsos bélbetegeink demogréfiai adatai ¢s klinikai jellemzdi

KLINIKAI TANULMANYOK

Beteg CD (1 = 344) UC (n = 311)
Férfi/né 143,/201 158/153
Eletkor (¢v) 38,2129 449+153
Betegségtartam (év) 8,5+7,6 11,0+8,6
Utolsé szakorvosi vizit (honap) 6,5+7.5 8,6+9,6
Lakohely (falu/varos/hidnyzik) 83/211/50 92/160/59
Iskoldzottsigi szint (felsd/kozép /als6 /hidnyzik) 37/179/87 /41 54,/136/72/49

Csaladi IBD!
Lokalizacié (n)
CD-ben L1
L2
L3
14 (kizarolag)
Maximalis kiterjedés (1)
UC-ben proctitis
bal oldali
kiterjedt
Viselkedés (n) B1
B2
B3
Perianalis betegség!
Jelenlegi gyégyszeres kezelés
5-ASA-hasznalat!
Lokdlis 5-ASA-haszndlat!
Szteroidszedés!
Azatioprin/methotrexat szedés!
Infliximab!
Miitét/reopericié CD-ben'
Dohanyzis (n) nem dohdnyz6
dohanyzo

régi

31 (9,0%) 23 (7.,4%)

69 -
114 -
158 -
3 —
- 84
- 123
- 104
158 -
95 -
91 -
113 (32,8%) -
66 (19,2%) 268 (86,2%)
14 (4,1%) 73 (23 ,4%)
127 (36,9%) 72 (23,1%)
197 (57,3%) 85 (27,3%)
39 (11,1%) 1 (0,6%)
161 (46,8%)/67 (19,5%) -
176 217
98 33
70 61

U (%)

Lokalizacié: L1 = terminalis ileum; L2 = colon; L3 = ileocolon; 1.4 = felsé gastrointestinalis
Viselkedés: B1 = nem stricturald, nem penetrald; B2 = stricturdld; B3 = penetriléd

pressziv szerek szedése ugyancsak befolyasolta a nonad-
herencia gyakorisigit (4. tabldzat), viszont a betegség
lokalizécioja, viselkedése, a dohdnyzasi szokas, az 5-ASA-,
illetve a szteroidhasznalat nem. Nem befolyasolta a keze-
1és betartasat, hogy ordlis vagy lokdlis (rectalis) szerrdl
volt-e sz6. Az egyidejlleg szedett gydgyszerek szima
sem volt hatassal az adherencidra. Logisztikus regresz-
szi6s analizis alapjan a magasabb iskoldzottsigi fok és a
korabbi mitétek voltak azok a fiiggetlen tényezSk, ame-
lyek nonadherencidara hajlamositottak, mig az utolsé
szakorvosi vizit ideje és az immunszuppressziv gyogy-
szerek szedése erds, tendenciaszer Osszefliggést muta-
tott (5. tdblazat). Colitis ulcerosiban ezzel szemben a

vizsgalt tényezSk egyike sem mutatott Osszefiiggést az
adherenciaval.

Az alternativ médszerek haszndlata az IBD mindkét
formdjaban Osszefiiggott a fiatalabb életkorral, a maga-
sabb edukacids szinttel és az immunszuppressziv szerek
szedésével (6. tablazat). CD-ben ugyanakkor a CAM
igénybevétele gyakoribb volt az 5-ASA-szercket szedk
korében, mig UC-ben a ndk, a szteroidot szeddk és a
pszichiatriai vagy pszichologiai kezelést igénybe vevSk
esetében. Colitis ulcerosaban emellett a CAM alkalma-
zasa fokozatosan emelked$ aranyad volt a szedett gyogy-
szerek szamaval. A csak egy gyogyszert szedGknél az
ardny 25,8% volt, mig a harom vagy tobb szert szed6knél
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nonadherencia CAM-hasznalat

1. dbra Gyulladasos bélbetegeink betegeink altal megadott nonadhe-

rencia-, valamint komplementer és alternativ gyégymoéd (CAM)

igénybevételének ardnya

A gyogyszeres nonadherencia IBD-betegeink dltal megjelolt
okai (n = 136)

2. tablazat

Ok Gyakorisig
Feledékenység 47,8%
Tul sok/teleslegesnek gondolt szer 39.7%
Mellékhatdsoktol valé félelem 27.9%
Tul gyakori adagolasi el6iras 13,9%
Tl bonyolult alkalmazasi el6irds 4.,4%

Az IBD-betegeink altal igénybe vett leggyakoribb komplemen-
ter ¢s alternativ gyogymodok (7 = 205)

3. tablazat

Gybgymod Gyakorisig
Gyogytea 47.,3%
Homeopatia 14,6%
Specidlis diéta 12,2%
Akupunktira 7,8%
Energiadtvitel 5,8%
Migneses terdpia 1,9%

52.4% (p = 0,004). Egyéb klinikailag 1ényeges sszeflig-
gést — beleértve a gyogyszerformulat is — nem talaltunk
sem CD-ben, sem UC-ben. Az egyidejtleg szedett egyéb
gyogyszerek szama nem befolydsolta az alternativ méd-
szerek igénybevételét. Nem taldltunk Osszefiggést a
nonadherencia és a CAM-alkalmazds gyakorisaga kozott
sem.

Multivaridcios analizis szerint CD-ben az életkor (ko-
efficiens: 0,904, p = 0,002, OR: 0,41; 95% CI: 0,23-
0,72) és az 5-ASA-szedés (koefficiens: 0,693, p = 0,042,
OR: 1,99, 95% CI: 1,38-3,89) volt a CAM-alkalmazds
fiiggetlen prediktiv tényezdje. Logisztikus regresszios
analizis szerint colitis ulcerosiban az életkor, a lakohely
(varos-falu), az immunszuppresszans-szedés és a pszichi-
atriai/pszichologiai kezelés volt az alternativ modszerek
alkalmazasanak fiiggetlen el&jelz6je (7. tablazat).

Megbeszélés

A tanulmany egyike azon elsé vizsgalatoknak, amelyek a
gyogyszeres nonadherencidnak és a komplementer/al-
ternativ szerek alkalmazasanak a prevalenciajat és hajla-
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A Crohn-betegeink altal kozolt nonadherencia prediktiv ténye-
z6i. Egyvaridciés analizis

4. tiblazat

Faktor Nonadherencia P érték OR (95% CI)
%)
Betegségtartam
<10 ¢év 224 0,013 -
10-20 év 10,0
>20 év 34,5
Utolsé szakorvosi vizit
<12 hoénap 19,0 0,019 2,13 (1,12-4,05)
>12 hoénap 33,3
Iskoldzottsdgi szint (7 = 303)
Alsé 35,1 0,026 -
Kozép 229
Fels6 13,8
Immunszuppresszans szer
Igen 17,3 0,068 1,63 (0,96-2,75)
Nem 25,3
Korabbi mtét
Nem volt 254 0,003
1 22,3
2 vagy tobb 6,0
y-teszt

5. tablazat Logisztikus regresszio: a Crohn-betegeink dltal kozélt non-

adherencia prediktiv tényezdi

Faktor Koefficiens P érték OR 95% CI
Betegségtartam 0,220 0,361 - -
Utolsé szakorvosi 0,638 0,072 1,89 0,96-3,79
vizit

Alacsony 0,541 0,028 1,72 1,06-2,78
iskoldzottsagi

szint

Nem szed 0,527 0,075 1,69 0,95-3,03
immunszup-

presszans szert

Korabbi mtitét 0,559 0,011 1,75 1,14-2,69

OR = riziké (odds)-hdnyados; 95% CI = 95% konfidenciaintervallum

mositod okait vizsgalta Kelet-Eurépaban. A felmérés so-
ran a hazai IBD-centrumokban kezelt betegek viszonylag
nagy hanyada jelezte gydgyszeres nonadherenciijat, il-
letve a CAM alkalmazasat. A gyégyszeres nonadherencia
aranya (21%) megfelelt az eurdpai centrumokbdl ha-
sonldé modszerrel végzett vizsgilatok alapjan kozolt ada-
toknak (dtlagos arany: 29%) [9]. A moddszer hatrinya
természetesen, hogy mind alul-, mind talértékelés le-
hetséges. Pontossiga fligg a beteg felfogdképességétsl,
a valaszok Gszinteségétdl, a kapott vilaszok korrekt in-
terpretalasatol. A beteg elfelejtheti a dozisokat. A non-
adherencia leggyakoribb okai (feledékenység, tal sok/
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6. tablazat Komplementer és alternativ gyégymoéd (CAM) haszndlatinak

prediktiv faktorai IBD-betegeinkben. Egyvaridcios analizis

Faktor CAM-hasznilat P érték OR (95% CI)
%)
Crohn-betegség
Eletkor
<40 ¢év 40,4 <0,001 2,63 (1,59-4,39)
>40 év 20,5
Iskoldzottsag (n = 303)
Also 21,6 0,018* -
Kozép 31,8
Fels§ 41,4
5-ASA szedése
Igen 46,2 0,008 2,09 (1,20-3,64)
Nem 29,1
Immunszuppresszans
Igen 37,5 0,017 1,78 (1,11-2,88)
Nem 252
Colitis ulcerosa
Eletkor
<40 ¢év 44,4 <0,001 2,39 (1,45-3,94)
>40 év 25,0
Nem
Né 39,7 0,017 1,82 (1,11-3,00)
Férfi 26,5
Lakohely (n = 252)
Viros 35,7 0,01 2,47 (1,22-4,94)
Falu 21,2
Iskoldzottsag (7 = 262)
Also 16,7 0,018* -
Kozép 33,1
Fels§ 38,2

Pszichidtriai /pszicholdgiai kezelés (7 = 275)

Igen 59,5 0,001 3,18 (1,56-6,50)
Nem 31,6

Immunszuppresszans
Igen 51,3 <0,001 2,90 (1,67-4.,96)
Nem 247

Szteroidhasznilat
Igen 47,1 0,004 2,24 (1,29-3,90)
Nem 284

A pértéket y*-teszt vagy *linear-by-linear asszocidcios teszt segitségével
hatdroztuk meg

Hfelesleges” gyodgyszer, mellékhatdsoktol valé félelem)
vizsgalatunkban hasonlok voltak a korabbi tanulméanyok-
ban megjelentekhez [7, 12].

Egyvariacios és tobbszorods varidcids analizis szerint
Crohn-betegségben az utolsd kovetéses vizit ideje, az

KLINIKAI TANULMANYOK

7. tablazat Logisztikus regresszié: komplementer és alternativ gyégymo-
dok alkalmazdsira prediktiv tényez8k colitis ulcerosis betege-
inkben

Faktor Koefficiens Pérték  OR 95% CI

N6i nem 0,439 0,169 - -

>40 ¢v feletti életkor —0,681 0,036 0,51 0,27-0,96

Virosi lakéhely 0,668 0,012 2,07 1,14-3,83

Iskoldzottsagi szint 0,319 0,206 - -

Immunszuppresszans 0,989 0,009 2,69 1,28-5,64

szedése

Szteroid szedése 0,549 0,14 - -

Pszichiatriai/ 1,001 0,023 2,72 1,15-6,45

pszichologiai kezelés

OR = riziké (odds)-hanyados; 95% CI = 95% konfidenciaintervallum

alacsonyabb iskoldzottsagi szint, a korabbi mtitétek és
az immunszuppresszans gyogyszerek szedése bizonyult
nonadherencidra hajlamosité tényezének. Néhiny ko-
rabbi tanulméinyban [10], de nem mindegyikben [7] ez-
zel szemben a magasabb iskolazottsagi szint és a teljes
munkaidében torténd foglalkoztatottsig mutatott Osz-
szefliggést a nonadherenciaval. Egy olasz vizsgilatban
[16] a 40 év alatti betegekben a nonadherencia arinya
43% volt, mig az ennél idésebbekben 34% (p = 0.041,
OR: 1,5, 95% CI: 1,01-2,13). Ugyanabban a felmérés-
ben az Gjonnan diagnosztizilt betegség és az 5 évnél ro-
videbb betegségfennallas szignifikinsan rosszabb gyogy-
szerszedési arannyal jart (24%), mint a hosszabb ideje
fennall6 betegség (15%; p = 0,001, OR: 2,1, 95% CI:
1,30-3,39). Sajit vizsgalatunkban mind a révid, mind a
nagyon hosszti betegségfennallas rosszabb adherencii-
val jart. A gyogyszerszedés betartasa és a nemek kozotti,
korabbi vizsgalatokban leirt Osszefiiggést nem tudtuk
megerGsiteni [5, 15, 17].

Spanyol szerz6k [7] vizsgilatukban azt mutattak ki,
hogy szovédményes (szteroiddependens, szteroidrefrak-
ter, infliximabkezelésre, hospitalizaciéra szoruld, mité-
tet igényl§), rovidebb ideje fenndllé Crohn-betegségben
jobb a gyogyszer-adherencia. Hasonldak a mi megfigye-
léseink is, az agressziv betegséglefolyast mutatd (reszek-
ci6és mitéten atesett, immunmodulans kezelést igényl6
Crohn-betegek jobb gydgyszerszedési aranyt jeloltek
meg. Mind CD-ben, mind UC-ben, aktiv betegségben
jobb volt a betegek gydgyszerszedési aranya, még szte-
roid szedése esetén is [15]. Mas tanulminyokban
ugyanakkor hossz tava remisszié utin alacsony adhe-
renciaarnyrél szimoltak be [5, 16]. Azatioprinnal elért
hossza tava (>48 honap) remisszié utin nagyon magas
(74,3%) nonadherencia-aranyt irtak le [17].

Colitis ulcerosiban Kane és munkatirsainak meg-
figyelése szerint [5] egyvaridciés analizissel a férfinem,
a bal oldali colitis, valamint tobb mint négyféle gyogy-
szer adasa negativan befolyasolta a betegek gyodgyszer-
szedését. A hdzassigban ¢élés, a kozelmaltban végzett
kolonoszképia és a nagyobb betegségkiterjedés viszont
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kedvez6 hatdst volt az egyiittmtkodésre. Sajit mun-
kankban a fentiek koziil egyik vizsgalt faktor kapcsolatat
sem tudtuk igazolni.

A rossz compliance oka lehet, hogy egy adott gyogy-
szerformula alkalmazdsa a beteg szdmdra kellemetlen
(pl. nagy tabletta lenyelése vagy beontés alkalmazisa),
vagy éppen mellékhatasokkal jar (fijdalom, hasi disz-
komfort, bedntés visszatartisinak nehézsége). Tobb ta-
nulmanyban leirtak, hogy a kiippal, beontésekkel végzett
helyi kezelések sorin gyakoribb a nonadherencia, mint
az ordlis szerek alkalmazdasa sordn. Egy olasz vizsgédlatban
[16] enemaval végzett lokalis kezelés kapcsin szigni-
fikinsan gyakoribb volt a nonadherencia (68%), mint
oralis kezeléssel (40%, p = 0,001, OR: 0,25, 95% CI:
0,11-0,60). Sajat vizsgalatunkban ezt nem tudtuk meg-
erdsiteni, ugyanakkor meg kell jegyezni, hogy csupdn a
betegek 23,4%-a kapott helyileg 5-ASA-szert, tobbségiik
az ordlis készitmény kiegészitéseként.

Az orilis szerek és az adherencia kozotti Osszefliggés
is komplex. Az ordlis kezelés soran el6fordulé nonad-
herencia oka lehet a napi tobbszori gyégyszerbevétel
vagy az egyidejiileg adott tul sokféle gyogyszer. Egyes
szerek nemkivinatos mellékhatdsai (pl. stlygyarapodais,
cushingoid kiillem, immunszuppresszid) és a bonyolult
gyogyszerszedési el6irdsok gyakran negativ hatdssal
vannak a betegek egytittmiikodésére, és sajnos eziltal
az eredményesebb kezelésre is. Az emlitett Kane-ta-
nulmanyban [5] a férfinem mellett az egyediil élés és a
bal oldali colitis esetében megfigyelhetS volt, hogy a
nonadherens betegek gyakrabban szedtek négy- vagy
tobbféle gyogyszert (60% vs. 40%). Az olasz tanulmany-
ban [16]a munkaidé alatt elSirt gyogyszerszedés (p
0,001, OR: 3,5,95% CI: 2,27-5,26) és a napi tobbszori
gyogyszerbevételi elSirds (p = 0,045, OR: 2,8, 95% CI:
0,99-7,70) szignifikdnsan rontotta a betegek adheren-
cidjat. Serdiil6 betegeknél kimutattdk, hogy ha egynél
tobbszor kell gyoégyszert bevenniiik, mar jelentSsen
romlik az egytittm(ikodésiik [27]. Nem minden felmé-
résben taldltak azonban direkt osszefiiggést. Igy pl.
a cseh tanulminyban [10] a nonadherencia arinya az
aminoszalicilitok vonatkozasiban 40%, a szteroidokéban
29%, mig az immunszuppressziv szerek esetében 31%
volt, birmely id&intervallumban vizsgaltidk, ami azt a
gondolatot timogatja, hogy az adherenciat szamos té-
nyez$ egyiittesen befolyasolja, igy a nem, az életkor,
a fenotipus, a betegséglefolyds vagy a betegség aktivitasa.
Sajat munkinkban nem tudtunk kimutatni 6sszefiiggést
a gyoégyszer tipusa, az adagolasi el6irasok, az egyidejiileg
szedett gyogyszerek szama és az adherencia kozott, ki-
véve, hogy az immunszuppressziv szereket szeds bete-
gek gyogyszerszedési hajlama jobb volt. Ezen betegek
jobb adherenciija a stilyosabb betegséglefolyas kovetkez-
ménye is lehetett, amit a magasabb sebészi reszekcids
arany mutat.

Végiil, de nem utolsésorban a beteg és a kezelGorvos
kozotti kapesolat, a beteg bizalma talan a legfontosabb
tényezG, amely meghatirozza a beteg egytittmtkodését,
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adherencidjat. Sewitch és munkatirsai [15] kimutattak,
hogy a tudatos nonadherencia lényegesen gyakoribb
ugyanazon orvos betegeinél is, ha tobb mint egy éve ke-
riilt sor ellendrzé vizitre, illetve nem volt Gjabb elGjegy-
zési id6pont. A nem megfelel§ gydgyszerszedés fontos
tényez&je a mellékhatdsoktdl vald félelem, a tartds gyogy-
szerszedés okardl valéd tajékozatlansag vagy éppen a be-
teg szamara nem teljesen viligos elbirdsok. Az id§, ame-
lyet a beteg szamara mindezek tisztazasara, az aggalyok,
bizonytalansigok eloszlatdsara forditunk, biztosan meg-
tériil az illeté bizalmanak elnyerésével, jobb egytittm-
kodésével.

Tanulmdnyunk korlatja, hogy nem alkalmaztunk di-
rekt modszert az adherencia megitélésére. A gyogysze-
reknek azonban csak kis hdnyadat lehet monitorozni
ilyen médon. Az IBD-ben alkalmazott szerek kozil a
6-tioguanin nukleotidok (6-TGN) és a 6-metil-merkap-
topurin nukleotid (6-MMPN) szintjének mérése lehet
hasznos marker a 6-merkaptopurin (6-MP)/azatioprin
(AZA) szedésének megitélésére [28, 29]. Ugyanakkor a
biolégiai hasznosulds, a kiilonboz8 szerek felszivoda-
sanak eltéré volta, a kiilonb6z6 mértékdi metabolizmus
és kivilasztas miatt nehéz biztos kapcsolatot igazolni a
vérben vagy a vizeletben mért gyogyszer-, illetve meta-
bolitkoncentraciok ¢s az adherencia kozott. Ehhez jarul
még hozza, hogy az alkalmazott tesztek pontossiga is
kiilonbozd, és a vizsgilat elStti gydgyszer-nonadherencia
aktudlis mértéke is befolydsolja az eredményeket.

A komplementer és alternativ szerek alkalmazasanak
felméréstinkben talalt arinya (megkozelitSleg 31%) Ossz-
hangban van a nemzetkozi trendekkel, amelyek az utob-
bi évtizedben mind az atlagos lakossagra, mind az IBD-
betegekre vonatkozéan a CAM alkalmazdsinak novekvs
aranyarol szamolnak be [22, 24, 30]. Az alternativ
gyoégymodok hasznilata mindkét betegségben kapcso-
latot mutatott a fiatalabb életkorral, a magasabb isko-
lazottsaggal, az immunszuppressziv szerek alkalmazai-
saval, ezenfelil colitis ulcerosiban a néi nemmel, az
egyidejileg szedett gyodgyszerek szamaval, tovibbd a
pszichidtriai vagy pszichologiai kezeléssel. Multivariacios
analizis szerint az életkor mindkét kérképben, a varosi
lakéhely, az immunszupprimans-szedés és a pszichiat-
riai kezelés colitis ulcerosiban fiiggetlen prediktiv ténye-
z6nek bizonyult a CAM-alkalmazds vonatkozasaban.

Egy kanadai vizsgilatban [24] a CAM haszndlata a sa-
lyosabb betegségaktivitassal, egyéb szindékbdl végzett
CAM-kezeléssel fiiggott Ossze, és a betegnek azt a vagyat
fejezte ki, hogy aktiv szerepe legyen a kezelésérdl vald
dontésben. A CAM haszndlata CD-ben a fiatalabb bete-
gekre volt jellemzd, mig colitis ulcerosiban kimutathat6
volt a kezelGorvos iranti csokkent bizalom. Ezzel szem-
ben egy kanadai, ir, svéd, amerikai multicentrikus tanul-
méanyban az életkor, a nem, a diagnoézis (UC vagy CD)
és a betegség fennallasinak ideje semmiféle prediktiv
kapcsolatot nem mutatott az alternativ szerek haszni-
latdval [21]. Mi tobb, egy telefonos felmérésben [31]
a CAM alkalmazasa nem figgott dssze a korhazi kezelé-
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sek szdmdval, a haziorvosi vagy gasztroenterologusi vi-
zitekkel. Az alternativ szereket elsésorban a hasmenés és
a fijdalom enyhitése céljabdl alkalmaztak a betegek.

Osszefoglaléan, a nonadherencia és az alternativ
gy6égymodok igénybevétele gyakori az IBD-betegekben.
Az ellendrz6 vizitek sordn kiilonos figyelmet kell fordi-
tani a hajlamosité tényez6k, az alternativ médszerek
igénybevétele motivacidinak feltirisara és féleg az or-
vos—beteg kapcsolat folyamatos javitisara.
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