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| BEVEZETES

Az egészségiigyi ellatasban az elmult 5 évtized technologiai fejlodése valodi attérést hozott
szamos kiilonbozo teriileten. Az olyan technologiai teriiletek, mint példaul a célzott rakterapia,
a személyre szabott gydgyaszat, a fejlett képalkotd diagnosztika, a nagy iziiletek miivi potlasa
¢s cseré¢je, valamint a modern fajdalomcsillapitas csak a jéghegy csticsa. Az egészségiigyhdz
kapcsolddo technologiak elterjedése €s a hozzéajuk kapcsolodd egyre novekvd egészségiigyi
koltségek egy Uj tudomanyosan megalapozott mddszer, az egészségiigyi technologiaértékelés

felemelkedését katalizaltak.

Az egészségligyi technologiaértékelés az egészségiigyi alkalmazasi teriilettel bird technoldgiak
hatasossaganak, eredményességének, koltséghatékonysaganak ¢s egyéb tulajdonsagainak
szisztematikus értékelése, ami a technoldgia kozvetlen és szandékolt kovetkezményeivel,
valamint kozvetett ¢s nem szandékolt hatasaival foglalkozik (Goodman, 2014). Az értékelés f6
célja, hogy tajékoztassa az egészségpolitikai dontéshozokat egy 1j technologia jellemzdirdl a

jelenlegi standard ellatassal 6sszehasonlitva.

Az elmult 30 év soran az egészségiigyi ellatds folyamatosan novekvd koltsége, valamint
a magas szinvonall egészségiigyl ellatdshoz valdo hozzaférés meglrzésére, illetve
javitdsara irdnyulo tarsadalmi elvards Osztondzte az egészségiigyl technologidknak
megfeleld elemzési keretrendszer kidolgozasat €s dontéseldkészitdi szinten torténd
alkalmazésat. Az 0j technologiak rendkiviil sokféle modon és gyakran kritikus mértékben
novelik az egészségiigyi koltségeket, és mivel még a leggazdagabb orszagok esetében is
korlatozott az egészségiigyi kiadasokra fordithatd koltségvetés, a HTA keretrendszer és
annak alkalmazésa jelentOsen javitotta a forrasallokicids dontések altalanos mindségét az

egészségligy teriiletén (Angelis et al., 2018; Drummond et al., 2008)

Az egészségligyi technologiaértékelés az 1) gyodgyszerek és koltséges orvostechnikai
eszkozok esetében az arképzési és technologiabefogadasi dontések, azaz az egészségligyi
technologidk egészségbiztositasi finanszirozasba vald befogadasdnak alapjava valt. Bar
ugyanilyen fontos lenne a klinikai kornyezetben nyujtott orvosi beavatkozasok
koltséghatékonysdganak értékelése is, a HTA-mddszertan alkalmazasa ezen a teriileten

még mindig ritkan fordul eld.

Az epilepszia az egyik leggyakoribb neurologiai betegség (Elger & Schmidt, 2008), amit a
becslések szerint vilagszerte 50 millio6 embernél diagnosztizalnak (WHO, 2017). Az



epilepszia standardizalt incidencidja Europaban 24-82/100 000 lakos/év kozott mozog
(Behr et al., 2016). Az epilepszia prevalenciaja Europaban orszagonként és a kiilonb6z6
¢letkori populaciokban eltérd, az 4altalanos populécioban 3,3-7,8/1000 lakos és a
gyermekgyogyaszati vizsgalatokban 3,4-5,8/1000 lakos kozott valtozik (Behr et al.,
2016).

Az epilepszids roham elsé megjelenése utdn az azonnali epilepsziaellenes gyogyszeres
(AED, antiepileptic drug,) kezelés nem sziikséges, ezt altalaban két vagy tobb nem
provokalt roham utdn kezdik alkalmazni, és a betegek 63%-a megfeleld kezelés mellett
rohammentes maradt (Kwan & Brodie, 2000). Annak ellenére, hogy az elmult 15-20 évben
uj AED-ek jelentek meg, az epilepszids betegek koriilbeliil 30%-nal fordulnak eld
ismétlodé rohamok, és sokan tapasztalnak nemkivanatos mellékhatasokat. Annak
ellenére, hogy az epilepszia kizardlag AED-kel torténd kezelésében még mindig vannak
kielégitetlen egészségiigyi sziikségletek, és hogy az epilepszia miitét a rohamok jelentds
csokkentését vagy teljes kontrolljat biztosithatja a refrakter epilepszidban szenvedo
betegek szamara (Kelly & Chung, 2011), az epilepszia sebészet tovabbra is a leginkabb

kihasznalatlan terapias beavatkozasi forma az epilepszia kezelésében (J. Engel, 2016).

Altalanossagban, az érintett agyi régio sebészi reszekcidja hossza tavii rohammentességet
biztosit, azonban a beavatkozas eldtt elengedhetetlen az atfogd miitét elétti kivizsgalas,
amely gyakran funkcionalis vagy metabolikus képalkotast és hosszu tavu intrakranidlis
EEG-monitorozast is magaban foglal (Jeha, Najm, Bingaman, Dinner, Widdess-Walsh, et al.,
2007); Luders et al., 2006; Spencer & Huh, 2008) I.

Ha a noninvaziv kivizsgalds nem vezetett eredményre, €s a rutinszeri EEG monitorozas
nem elegendd, akkor a rohamfokusz kozelébdl szarmazd EEG-jel rogzitésre van sziikség,
ami az agy felszinén vagy az agy allomanyaban elhelyezett elektrodak segitségével

torténhet.

Ez az eljards jelentds erdforrast kot le az egészségligyi szolgaltatd részérdl és az
alkalmazott elektrodak koltsége is magas, amit a hagyoméanyos noninvaziv kivizsgalas
koltségét megtéritd finanszirozadsbol nem lehet kigazdalkodni. Az invaziv EEG
monitorozas koltségét abban az esetben érdemes kozfinanszirozas terhére megtériteni, ha
a betege szamara nyujtott elonyok aranyban allnak annak koltségeivel. Ennek vizsgalatara
szolgal az egészségiigyi technoldgiaértékelés. Magyarorszagon a gyogyszereken kiviil

nem jellemzé mas egészségiigyi technologiak értékelése, igy az Osszetett orvosi eljaras



(elozetes diagnosztikai kivizsgéalds ¢és azt kovetd mutéti beavatkozas) értékelésének
hidnya korlatozza, hogy hazdnkban a megalapozott finanszirozasi dontéshez tudomanyos

bizonyiték erejii informéci6 alljon rendelkezésre.
Il CELKITUZES

Az értekezésemben arra a kérdésre kivanok valaszt adni, hogy érdemes-e ma Magyarorszagon
az invaziv EEG monitorozasi technologiak alkalmazasat finanszirozni epilepsziasebészeti
beavatkozasok tervezésében a gyogyszerrezisztens, MRI-negativ, refrakter fokalis epilepszia
betegek korében? A dolgozat, ennek a kérdésnek megfelelden, egy finanszirozoi dontést kivan
tdmogatni azzal, hogy meghatarozza, lehet-e egészségnyereség-tobbletet elérni az invaziv EEG
monitorozasi beavatkozdsok alkalmazasa révén, ¢és amennyiben igen, ez milyen
tobbletkoltséggel jar a jelenleg sztenderdnek tekinthetdé gyogyszeres kezelés koltségéhez
képest, ¢s mindezek alapjan melyik kezelési alternativat célszerli finanszirozni a magasabb

tarsadalmi haszon elérése érdekében.

A kérdésfeltevésbdl kiindulva az invaziv EEG monitorozasi eljaras egészség-gazdasagtani

elemzésére iranyulo kutatasunk soran az alabbi célkitiizéseket fogalmaztuk meg:

Az invaziv EEG monitorozasi eljardsok eredményessége €s a lehetséges komplikaciok

felmérése:

e Az invaziv EEG monitorozasi beavatkozasok és a jelenleg sztenderdnek tekinthetd
gyogyszeres kezelés eredményességének Osszevetése a beavatkozéds eredményeként
kialakul6 rohammentes allapot valdszinliségének vizsgalatdval MRI-negativ, gyogyszer
rezisztens epilepszia betegek korében.

e Az invaziv EEG monitorozasi beavatkozasok ¢s a jelenleg sztenderdnek tekinthetd

gyogyszeres kezelés komplikaciods profiljanak dsszevetésé.

Az invaziv EEG monitorozasi eljarasok valos onkoltségének felmérese:

e Az invaziv EEG monitorozéasi eljarasok valos 0Onkoltségének meghatarozasa

egészségligyi szolgéltatdi adatok alapjan.

Az invaziv EEG monitorozasi eljardsok koltséghasznossaganak értékelése finanszirozoi

néz6pontbol:



A vizsgélt invaziv EEG monitorozasi alternativak ¢és a sztenderdnek tekinthetd

gyogyszeres kezelés egészségnyereségének (QLAY) és koltségének meghatarozasa.

e Az invaziv EEG monitorozasi eljarasok inkrementalis koltséghatékonysagi ratajanak
meghatarozasa a relevans komparatorral szemben.

e A bizonytalan paraméterek dontésre gyakorolt hatdsanak vizsgalata egyvaltozos
determinisztikus és tobbvaltozds probabilisztikus érzékenységvizsgalat segitségével.

e Az invaziv EEG monitorozasi eljarasok aggregalt koltségvetési hatasanak

meghatarozasa.

A technologiértékelési keretrendszer valtozasainak dsszefoglalasa és ennek hatdsa az invaziv

EEG monitorozasi eljarasok koltséghatékonysagi eredményére:

e A technoldgiaértékelési beadvany és jelen értekezés véglegesitése kozott a
technologiaértékelési keretrendszer jelentds valtozdson ment at, elsésorban a
koltséghatékonysagi  kiiszobértéket illetden, ezért ezen valtozdsok és azok
koltséghatékonysagi eredményre gyakorolt hatdsainak megjelenitése is célja az

értekezésnek.

111 AZ EGESZSEG-GAZDASAGTANI ELEMZES
KERETRENDSZERE

A szlikos egészségligyi eréforrasok optimélis felhasznalasa érdekében az 1) technologidk
elterjedését ¢és finanszirozasba torténd befogadasat a klinikai hatésossagukra,
eredményességiikre €s koltséghatékonysagukra vonatkoz6 bizonyitékokhoz kell kdotni
(Rosen & Gabbay, 1999). Az egészségiigyben kiilonboz6 egészségiigyi szolgaltatasok iranti
kiilonb6z6 kereslet keletkezik, és igy a kiilonbozd egészségligyi technologidk
preferencidja is kiilonbozik. Mivel azonban az er6forrasok korlatozottak és a kindlat nem
mindig felel meg a keresletnek, a kereslet névekedésével mindig 0j technoldgiak és
eljarasok alakulnak ki. Newhouse mar 1992-ben kimutatta, hogy a technoldgiai fejlédés
jarul hozza a legnagyobb mértékben az egészségiigyi kiaddsok novekedéséhez
(Newhouse, 1992). Ez azonban elkeriilhetetlenné teszik a kiilonboz6é egészségiigyi

technologiak k6zotti rangsorolast (Kristensen & Sigmund, 2007).

Az egészség-gazdasagtani elemzések segitenek meghatarozni a legjobb erdéforras-
elosztast az egészségiigyi dgazatban. Az alternativak kozotti elengedhetetlen valasztas €s

ennek hatdsa az erdforrasok elosztasara az egészségiigyi technoldgiaértékelés (HTA,



health technology assessment) kézponti kérdése. A HTA legfontosabb kérdése tehat az,
hogy az egészségligyben milyen technologidval, milyen egészségnyereséget allithatunk
eld, és ezt hogyan osszuk el a tarsadalomban? Ebben az értelemben az egészség-
gazdasagtani elemzés szerepe a HTA-ban az, hogy eldkészitse a kiilonbozo technologiak
er6forras-felhasznalasara vonatkoz6 sziikséges informacidkat, és Osszehasonlitsa az
altaluk létrehozott egészségnyereségiiket. A HTA elsddleges célja tovabba annak
megallapitasa, hogy a technoldgia tarsadalmi szempontbol vonzo-e vagy sem (Kristensen
& Sigmund, 2007).

Azt pedig, hogy egy adott technoldgia tarsadalmi szempontb6l mennyire vonzd, azt
kiilonboz6é orszagok kiilonbozoé dontéstamogatéasi keretrendszerek kialakitasaval teszik
lathatova. Az Eurdpai orszadgok nagy részénél, ezen dontéstdmogatdsi keretrendszer
alapjat az egészség-gazdasagtani elemzésekhez kapcsolodd iranyelvek hatdrozzak meg.
Adott orszagokban ezen irdnyelv részét képezi az ugynevezett koltséghatékonysagi
kiiszobérték (cost-effectiveness threshold, CET), ami az egységnyi egészségnyereségre
jut6 elfogadhat6 tobbletkdltséget szamszeriisiti. A kiiszobérték nomindlis értéke orszagrol
orszagra valtozhat, valamint orszdgonként is idészakosan feliilvizsgalatra keriil, viszont
elméleti és gyakorlati megfontolasok alapjan az értékének tiikrozni kell az orszag
gazdasagi teljesitOképességét, valamint azt a tdgabb gazdasagi kornyezetet, amiben az

adott orszag a technologidk befogadasarol sz616 dontéseit meghozza.

IV AZ KUTATAS EGESZSEGUGYI HATTERENEK
BEMUTATASA

I\V.1 EPILEPSZIA DEFINICIOJA, EPIDEMIOLOGIAJA ES TERAPIAS
MODALITASAI

Az epilepszia az egyik leggyakrabban el6fordulé neurologiai betegség (Behr et al., 2016;
Elger & Schmidt, 2008), olyan kronikus koézponti idegrendszeri korallapot, aminek f6
klinikai jellemzdje az ismétlédd, rovidebb-hosszabb rohamszerli események (epilepszias
rohamok), amelyek altalaban spontan lépnek fel és Onmaguktdl szlinnek meg. Az
epilepszia kialakuldsa olyan korfolyamatok kovetkezménye, amik az idegsejtek
ingerlékenységének tartés és korosan fokozott megvaltozasat okozzak. Epilepszia
betegségnek tartjuk, ha az epilepszids rohamok felismerheté provokal ¢ koriilmény nélkiil,

ismétlédve lépnek fel. Az epilepszia diagnozisa egyetlen nem-provokalt roham alapjan is



kimondhat6, ha nagy a valdészinlisége a roham ismétlédésének (Az Egészségiigyi

Minisztérium szakmai iranyelv, 2008).

Az epilepszias roham megjelenési formajat az epileptogén zoéna (EZ) anatomiai
lokalizacidja és patofizioldogiai mechanizmusa hatarozza meg. Az epilepszia sulyossagat
legfoképpen (de nem kizarolagosan) a rohamgyakorisdg, €s részben a rohamforma

hatarozzak meg (Magyar Epilepszia Liga, 2008).

Az epilepszia incidencidja 0.4-1.0%0, bimodalis megjelenésti (Behr et al., 2016;
Kotsopoulos et al., 2002). Csecsemd- és gyerekkorban a legnagyobb, ekkor eléri az 1 %o-
et, majd a serdiilékorig csokkend tendenciaval jellemezhetd, amit a késdi (> 60 év) csucs
kovet. Mivel az epilepszia gyakran évtizedekig tart, ezért a kumulativ incidencia az
¢letkor vége felé eléri a 3-5,0%-ot. Az epilepszia pont prevalenciaja a magyar
populacioban atlagosan 0,5-1,0% (Magyar Epilepszia Liga, 2008).

Az epilepszia a népesség 0,3-0,6%-4t érinti a fejlett ipari orszdgokban, azaz feltételezhetd,

hogy Magyarorszagon 50-60 ezer epilepszias beteg él (Péntek et al., 2013).

Epilepszia betegség esetén a beteget gyodgyszeres kezelésben részesitik, melyet
antiepileptikus kezelésnek neveznek. Azon betegek esetén, akiket a megfelelden beallitott
antiepileptikus kezelés ellenére sem (elsd, maésodik, esetleg harmadik vonalbeli
antiepileptikum maximalis, a beteg altal még toleralhatd dozisu adasa mellett sem) lehet
rohammentessé tenni, gyogyszerrezisztens epilepszia betegség all font (French, 2007;
Kwan et al., 2010, 2011). Ezen betegek esetében, annak ellenére, hogy nem biztosit teljes
rohammentességet, folytatni kell a gyogyszeres terapiat, mivel a gyogyszer elhagyésa
esetén a beteg akar ¢életveszélyes allapotba, status epilepticusba is keriilhet. A harmadik
¢s tovabbi bedllitott antepileptikum kezelés a betegek 3-4% esetén biztosit
rohammentességet (Choi et al., 2008, 2011). A gyogyszerrezisztens esetek aranya 23-30
% (Banerjee et al., 2009; Marson et al., 2005; Mula & Cock, 2015; Remy & Beck, 2006a), ami
Magyarorszagon legalabb 7-18 ezer beteget jelent.

A gyobgyszerrezisztens eseteknek a 17-34 %-a MR-negativ (Alarcon et al., 2006; Chapman
et al., 2005; Jeha, Najm, Bingaman, Dinner, Widdess-walsh, et al., 2007; Lee et al., 2005;
Lerner et al., 2009; Remy & Beck, 2006b) vagyis ezekben az esetekben epilepszia protokoll
szerint elvégzett koponya MRI vizsgéalat alapjan specifikus epileptogén 1€zi6 nem
igazolhaté. Magyarorszagon a fentiek alapjan legalabb 1500-6000 MR-negativ

gyogyszerrezisztens epilepszias beteg ¢él.



Az epilepszia betegség terapiaja gyogyszeres, sebészi €s egyéb elemekbdl all. A kezelés
alapveté célja a rohammentesség elérése és az életmindség javitasa. Az epilepszia betegek
60-70%-a rohammentessé valik a megfeleld antiepileptikumok hatasara (Kwan & Brodie,
2000). Azonban, koriilhatarolhatéak olyan epilepszia szindromak, amelyekben a miitéti
terapia meghaladja a farmakoterapia eredményeit (Magyar Epilepszia Liga, 2008). A
mutéti kezelés lehetdségére mar az elsd két bazis szer kudarca utan megfontolando, ha

mitétileg kezelhetd epilepsziardl van sz6 (Magyar Epilepszia Liga, 2008).

Altalanossagban elmondhatd, hogy a hosszutavi rohammentességet az epilepszids goc
altal érintett agyi teriilet reszekcioja biztositja (Jeha, Najm, Bingaman, Dinner, Widdess-
Walsh, et al., 2007; Liiders et al., 2006; Spencer & Huh, 2008). Abban az esetben, ha nem-
invaziv eljarasokkal a lokalizacidé nem eredményes (MR-negativ), a goc kozelébdl
szarmazo EEG felvétel sziikséges, amit invaziv EEG monitorozas sordn az agy kdzvetlen
felszinére (subduralis strip and grid elektrodok hasznalataval) vagy az agyalloméanyba

(mélyelektrodak) helyezett elektrodakkal lehetséges (Shah & Mittal, 2014).

IV.2 A KLINIKAI GYAKORLATBA BEVONHATO UJ ELJARAS LEIRASA

Az epilepszias rohamok tipusdnak, valamint az epilepszia diagn6zis meghatarozasanak
alapvetd standard eszkdze a hosszatava vided-EEG monitorozéas. Az elmult 30 évben a
noninvaziv skalp EEG vizsgalatok mellett hosszi tavu invaziv EEG monitorozasi
eljarasok is megjelentek, amelyek extratemporalis elhelyezkedésii és/vagy MR negativ
epilepszids gocok esetén is alkalmazhatok. Ennek legfébb oka, hogy az epilepszids goc
sebészeti eljaras sordn torténd eltavolitdsa hosszl tdvon jobb kimenetelt biztosit, mint a
komparatorként alkalmazott gyogyszeres terapia (Téllez-Zenteno et al., 2010; Wiebe et
al., 2001)

Az MR-negativ és MR-pozitiv gydgyszerrezisztens epilepszids betegek 2 1épcsds miitéti
eljaras soran, sztereotaxids EEG vizsgalattal (SEEG) és/vagy subduralis elektrédokkal
késziilt elektrokortikografiaval (ECoG) kiegészitett invaziv EEG monitorozas (SDGQG)
segitségével operalhatova valhatnak (Serletis et al., 2014, Taussig et al., 2014, Yang et
al., 2017). Az SEEG és az SDG invaziv, explorativ diagnosztikus eljaras, ami az
elektroklinikai adatok, valamint az epilepszia protokoll szerinti koponya MRI és FDG-

PET vizsgalatok eredményei alapjan indikalhato.



V MODSZEREK

V.1 A MODELL KONCEPCIO KIALAKITASA

A cost-effectiveness analysis registry! (CEAR), a Scopus és az NHS Economic
Evaluations Database? adatbazisait hasznalva, arra a kovetkeztetésre jutottunk, hogy az
altalunk vizsgalt kérdéssel kapcsolatban, ami az invaziv EEG beavatkozas, mint 6nallo
lokalizacios modalitas az epilepsziasebészeti tervezési folyamatban, koltséghatékonysagi

elemzés még nem késziilt.

Azonban sikeriilt két publikaciot azonositani, amik az epileptogén fokusz azonositasahoz
hasznalt lokalizacios stratégidk koltséghatékonysagat elemzik. Modelliink koncepcioja a
Burch et al., 2012 altal fejlesztett és publikalt dontéstamogatasi és koltséghatékonysagi
elemzésre alapozva készitettilk el. Modelliinkben a sztereotaxids EEG monitorozas
koltséghatékonysaganak meghatarozasara fektettik a hangsulyt, és a betegség
Osszetettségének megfeleléen a monitorozas eredményét részletesebben leirdé modellt

fejlesztettiink (Kovacs et al., 2021).

V.2 AZ INVAZIV EEG BEAVATKOZAS EREDMENYESSEGE,
BIZTONSAGOSSAGA ES AZ EGESZSEGI ALLAPOTOKHOZ
KAPCSOLODO HASZNOSSAG ERTEKE

Epilepszia betegség esetén a kiillonbozd terapidk hatdsossdgat a beavatkozas hatasara
kialakul6 roham mentes 4&llapottal (Engel Class I) és ezen allapot hosszat leird
progressziomentes tulélési mutatokkal adjak meg. Az Engel féle osztalyozas alapvetden

az epilepsziasebészeti beavatkozas utani rohamallapot leirasara szolgalt (J. J. Engel et al.,
1993).

Az invaziv EEG diagnosztikai eljaras preoperativ epilepsziasebészeti kivizsgaldsban
mutatott eredményességére és biztonsagossdgara vonatkoz6 irodalmi adatokat célzott és
referencia alapu irodalomkeresés segitségével azonositottuk PubMed adatbazis

hasznélataval. A keresésiinkben az invaziv EEG eljaras és az eredményességre vagy

! http://healtheconomics.tuftsmedicalcenter.org/cear4/Home.aspx

2 Informacick az NHS  Economic  Evaluations Database tartalmaval  kapcsolatban
http://vortal.htai.org/index.php?g=node/238

Az adatbazis a https://www.crd.york.ac.uk/CRDWeb/ honlapon érhet§ el.



http://vortal.htai.org/index.php?q=node/238
https://www.crd.york.ac.uk/CRDWeb/

biztonsagossagra vonatkozo6 kifejezés szinonimait hasznaltuk, és tovabbi megszoritasokat

nem alkalmaztunk, hogy a lehetd legszélesebb talalati kort lathassuk.

A célzott irodalomkeresésben, valamint a cikkek értékelésében és az adatok validitasanak
ellendrzésében a Pécsi Tudomanyegyetem (PTE) és az Orszagos Klinikai Idegtudomanyi

Intézet (OKITI) neuroldgiai és idegsebészeti szakemberei vettek részt.

V.3 A MODELLBEN HASZNALT ADATOK VALIDACIOJA SAJAT
METAANALIZIS SEGITSEGEVEL

Az 1j eljaras modellezése soran tapasztalt hidnyossagok és bizonytalansag az invaziv EEG
eredményességét illetben, sajat metaanalizist készitettink a  beavatkozasok
eredményességének értékelésére (Toth et al., 2019), amit az altalunk a modellben hasznalt

atmeneti valoszinliségi valtozok fliggetlen validacidjara hasznaltuk.
V.4 EROFORRAS FELHASZNALAS ES EGYSEGKOLTSEGEK

A modellben hasznalt er6forras felhasznaléasi adatokat a Pécsi Tudoményegyetem Klinikai
Kozpont Neuroldgiai, valamint Idegsebészeti Klinikdin elvégzett beavatkozds sordn
tételes adatgytijtés soran mértiik fel. A beavatkozas teljes folyamatat a felmeriilé eréforras
felhasznalas pontosabb azonositasa érdekében alfolyamatokra bontottuk, és minden egyes
alfolyamat esetén monitoroztuk a ténylegesen felhasznalt eréforrasokat. Az
er6forrasfelhasznalashoz tartozd egységkoltségeket a Pécsi Tudomanyegyetem

kontrolling rendszerébdl szarmaztattuk a tényleges 6nkoltségnek megfelelden.

A Dbeavatkozds kozvetlen koltségeit az erdforrds felhasznalds és egységkoltség
szorzataként szamitottuk ki. A kozvetett koltségeket és altalanos koltséget apolasi napra
vetitve szamoltuk ki, majd az egy esetre vonatkozo atlagos apolasi napok szamanak atlaga

alapjan hataroztuk meg.

V.5 SZENZITIVITAS VIZSGALAT

A modell paramétereinek bizonytalansagdbol szarmazo lehetséges eltéréseket egyrészt
egyvaltozds vagy determinisztikus masrészt probabilisztikus érzékenység-vizsgalatok
sorozataban teszteltiik. A determinisztikus érzékenységvizsgalat (DSA) soran a modell
valtozdinak egyenként torténd megvaltoztatasaval teszteltiik a valtozok inkrementdlis

koltséghatékonysdgi mutatora gyakorolt hatasat.



A probabilisztikus érzékenységvizsgalat (PSA) soran 1000 szimuléaciot futtattunk a Monte
Carlo elemzésben, hogy megkapjuk az egyes szimuldcidk megfeleld inkrementalis
koltségeét és QALY -értékét. Ezeket a szimulaciokat hasznaltuk fel a koltséghatékonysagi
elfogadhatosagi gorbék (cost-effectiveness acceptability curve=CEAC) kiszamitasahoz is
a SEEG ¢és a SDG beavatkozasok esetében, amelyek a koltséghatékonysag valoszintiségét
mutatjdk az egyes alternativdk esetében a koltséghatékonysagi kiiszobérték kiilonbozd

értékei mellett.

VI EREDMENYEK

V1.1 EREDMENYESSEG ES KOMPLIKACIOK
VI1.1.1 EREDMENYESSEG (SEEG)

Annak ellenére, hogy MR negativ gyogyszerrezisztens betegek esetén az epilepszia
sebészeti beavatkozas eldtti epileptogén zdéna invaziv EEG monitorozassal torténd
meghatarozasa egyre gyakoribb, a klinikai vizsgalatok mindsége, valamint a bizonyitékok
szintje ezt a valtozadst nem kovette le. Keresésiinkben sem megfeleld mindségi
randomizalt klinikai vizsgalatot se metaanalizist nem talaltunk. Azonban a kozleményben
hivatkozott irodalmak részletes attekintésével olyan nagy elemszdm monocentrikus
vizsgalatokat azonositottunk (Cohen-Gadol et al., 2006; Devaux et al., 2008; Elsharkawy
etal., 2009; Gonzalez-Martinez et al., 2014), amelyek eredményességre vonatkozo adatait

a SEEG eljaras modelljéhez fel tudtunk hasznélni.

SEEG beavatkozas esetén Cohen-Gadol eredményeit alapul véve az 1 éves miitét utani
rohammentes kimenetel valoszintisége 0,800, ami az 2. év végére 0,760-ra csokken, majd az
otodik évtdl 0,740. Extratemporalis lokalizacio esetén az 1 éves miitét utani rohammentes

kimenetel valoszintisége 0,420, ami a késobbi iddpontokban nem csokken.
VI1.1.2 EREDMENYESSEG (SDG)

Subduralis strip és grid EEG monitorozasra vonatkozo metaanalizist az irodalomban nem
tudtunk azonositani, igy egyedi tanulmanyok eredményét vizsgaltuk, és végiil MacDougall
eredményeit alkalmaztuk (Bulacio et al., 2012; MacDougall et al., 2009; Mullin, Sexton, et al.,
2016; Vadera et al., 2013). MacDougall eredményeit alapul véve temporalis lokalizacid esetén
az 1 éves miitét utdni rohammentes kimenetel valdszinlisége 0,5254, ami az 2. év végére

0,4653-ra csokken. Extratemporalis lokalizacid esetén az 1 éves miitét utani rohammentes



kimenetel valoszintisége 0,4075, mig az 2 éves 0,3608. SDG modelliinkben ezen hatdsossagi
eredményeket extrapolaltuk azzal a feltételezéssel, hogy az 2. év utdn a rohammentes allapot

valdsziniisége nem csokken tovabb.

VI.1.3 AZ INVAZIV-EEG BEAVATKOZASOK EREDMENYESSEGENEK
VALIDACIOJA SAJAT METAANALIZIS ALAPJAN

31 ’single arm’ obszervacids vizsgalat eredményeit felhaszndlva az iEEG monitorozast
kovetden elvégzett Osszes rezektiv mitét aranyat, valamint az utankovetett esetekbol
szamitott rohammentességi ratat sajat metaanalizis segitségével is meghataroztuk (Toth
et al., 2019).

Az SDG-csoportban 19 kdzleményben 1025 intervenciot azonositottunk mig SEEG esetén
974 intervencid eredményét 16 cikkben tették kozzé.

Az SDG-monitort kovetéen a rezektiv mitétek aranya 88,8% (95% CI: 83,3%-92,6%);
(12=76,99%; p<0,001) volt, mig az SEEG-csoportban 79,0% (95% CI: 70,4%-85,7%);
(12=72,47%; p<0,001).

Az 0Osszes vizsgalt esetet figyelembe véve az SDG-monitorizalast kovetden, az
utankovetett rezektiv csoportban az az Engel 1. kimenetel aranya 55,9% volt (95%
C1:50,9%-60,8%), mig a SEEG monitorok hasznalata utan 64,7% (95% CI1:59,2%-69,8%).
A kiilonbség a rohammentes kimenetel kozott a SEEG és az SDG csoportok kozott
statisztikailag szignifikans volt (p=0,02).

Az EZ lokalizaciojat figyelembe véve temporalis lokalizacid esetén az SDG csoportban
az Engel I. kimenetel aranya 56,7% volt (95% CI:51,5%-61,9%) mig a SEEG csoportban
73,9% (95% CI: 64,4%-81,6%) volt. A kiilonbség a roham-mentes kimenetelek kozott
statisztikailag szignifikans volt (p=0,002) temporélis lokalizaci6 esetén. Extratemporalis
lokalizacié esetén az SDG csoportban az Engel I. kimenetel aranya 46,7% (95% CI:
36,5%-57,2%) mig a SEEG csoportban 61,0% volt (95% CI1:51,0%-70,2%) volt. Bar a
kiilonbség a roham-mentes kimenetelek kozott extratemporélis EZ lokalizacio esetén a
hataron mozog, de statisztikailag szignifikans eltérést még nem mutathato ki a= 0,05 szint

mellett (p=0,053).

A fent bemutatott adatok, az invaziv EEG eljardsoknak az ellatasi rendszerbe torténd
befogadasi eljardsanak idején még nem voltak publikalva, igy a modelliink eredményeiben
csak egy kiilon széls6érték szcenarioként jelenitettiik meg, és az eljarasban csak az

alkalmazott modell inputok validaciéjara hasznaltuk.



VI.1.4 KOMPLIKACIOK (SEEG)

A komplikécidk eléfordulési valosziniiségét az SEEG beavatkozas esetén a korabban mar
emlitett Mullin et al. (2016) &ltal publikélt analizisbdl vettiikk at, ami szisztematikus
irodalomkeresés segitségével 30 publikaciot azonositott ¢s metaanalizis mdodszerével az
eredményeket szintetizalta.

Ezen publikacio alapjan a SEEG beavatkozas soran leggyakrabban eléfordulo
komplikacidk a vérzéses komplikaciok (subdural hematoma [SDH], epidural hematoma
[EDH], intracerebral haemorrhage [ICH]), amelyeknek Osszesitett prevalencidja 1,0%
(95% CI 0,6-1,4%), tipusonkénti prevalenciaja pedig ICH esetén 0.7% (95% CI 0.3—
1.0%), SDH esetén 0.4%, (95% CI1 0.1-0.7%) EDH esetén 0.3%, (95% CI1 0.1-0.6%). Ezen
komplikaciok mellett kiilonb6z6 fertézéses komplikaciok Iéphetnek fel, amelyek
Osszesitett prevalenciaja 0,8% (95% CI 0,3-1,2%).

VI.1.5 KOMPLIKACIOK (SDG)

Az irodalmi adatok alapjan egyértelmiien megallapithatd, hogy az SDG beavatkozas
komplikacids rataja joval magasabb, mint a SEEG beavatkozasé, azonban a komplikaciok
tipusa azonos (Arya et al., 2013; Hedegérd et al., 2014; MacDougall et al., 2009; Yang et
al., 2017). Hedegard és Arya kozleményét alapul véve az SDG beavatkozas soran az
Osszesitett morbiditasi rata 13,6 %. A leggyakrabban el6forduld komplikaciok a vérzéses
komplikaciok (subdural hematoma [SDH], epidural hematoma [EDH], intracerebral
haemorrhage [ICH]), amelyeknek 0Osszesitett prevalencidja 4,4%. Tipusonkénti
prevalenciéja pedig ICH esetén 0.7% (95% CI1 0.3—-1.0%), SDH esetén 0.4%, (95% CI1 0.1—
0.7%) EDH esetén 0.3%, (95% CI 0.1-0.6%). Ezen komplikaciok mellet kiilonb6z6

fertézéses komplikaciok léptek fel, amelyeknek Osszesitett prevalenciaja 5,9%.
V1.2 KOLTSEGEK

A beavatkozast koltségek szempontjdbol 5 homogén alfolyamatra bonthatjuk. Ezen
részfolyamatok koltségeit az 1. abran foglaltuk Ossze. A reszekcidés miitét SEEG
beavatkozas esetén, nagy valdszinliséggel egy harmadik fliggetlen mitét alatt torténik
meg, azonban a miutét nélkill a diagnosztikai beavatkozas klinikai hatasa nem
érvényesiilhet, ezért az elemzésemben ezen miitét koltségeit is bevontuk. Tovabba az SDG
beavatkozas sordn, legtobbszor a dezimplantdcidt és a cortectomidt egy miitét soran

végzik el, mivel a strip és grid elektrodok behelyezése craniotomiat igényel. A reszekcids



miutét koltségeit a ,,002A Nagy intracranialis mutétek 18 év felett, nem trauma miatt”

HBCs sulyszama ¢és a forint ellenértékének szorzataként szamoltuk ki

Pre-implantacié | Implantacio Monitorozas Dezimplantacié Tavozas

Reszekcios mlitét

*436 156 Ft *4 207 247 Ft *2 014 097 Ft *347 370 Ft 57 970 Ft

2638 441 Ft

1. abra: A SEEG diagnosztikai eljaras folyamata és a megfelelo részfolyamatok kéltségei.

A beavatkozas alatt és a beavatkozas utani idészakban a komplikaciok kezelésének
koltségén kiviil egyediil a kiilonb6zo egészségi allapotokra jellemz6 gyogyszerhasznalat
koltségét tudtuk figyelembe venni, amihez adatokat anonim modon az Orszagos Klinikai
Idegtudomanyi Intézet (OKITI) neuroldgiai és idegsebészeti szakemberei biztositottak. A
rendelkezésiinkre all6 53 f6 adatai alapjan a beavatkozas el6tt a betegek atlagos havi
gyogyszerkoltsége 25671,3 HUF, mig a beavatkozas utan az Engel class I roham mentes
kimenetellel rendelkezd betegek esetén ez a koltség 8269,8 HUF -ra, mig az ennél rosszabb
kimenetellel rendelkezd betegek esetén 20993,4 HUF-ra csokken. A csdkkentett
gyogyszerkoltségeket a beavatkozas utani 13. honaptol vettiik figyelembe.

V1.3 INKREMENTALIS KOLTSEGHATEKONYSAGI RATA (ALAPESET)

A modelliink kimeneti adatai azt mutatjak, hogy az invaziv EEG beavatkozas — tisztan
mélyelektrodok alkalmazasdval — és a beavatkozds kovetkezményeként elvégezhetd
epilepszia sebészeti beavatkozds, valamint a gyodgyszer felhasznaldsi koltségek nettod
jelenértéke a modellezett id6tartamra vonatkoztatva 10 470 000 forint, mig a komparator
gyogyszeres kezelési agon felmeriilé 6sszkoltség azonos diszkontdlési eljarast alkalmazva
4 689 000 forint. Ennek megfelelden a beavatkozas inkrementélis koltsége 5 781 000
forint. Az invaziv EEG monitorozas a magasabb koltségek mellett 3,978 QALY
nyereséget eredményez a modellezett 30 éves idétavon a gyogyszeres kezeléssel szemben.
gy a beavatkozas ICER értéke 1 453 000 forint per QALY nyereség. A Magyarorszagon

2017-2021 kozott érvényben 1évo koltséghatékonysagi kiiszobértéknek megfeleléen, ami



~12.5 milli6 forint volt, az invaziv EEG monitorozds koltséghatékony (

Az iEEG beavatkozdsok Inkrementalis Kdltséghatékonysdgi Ratdja

Koltség QALY  Inkrementalis koltség Inkrementalis QALY ICER
Gydgyszeres kezelés 4688 718 HUF 8.304
SEEG 10469 954 HUF 12,282 5781237 HUF 3.931 1453 000 HUF per QALY
SDG 8064 197 HUF 11,558 3375480 HUF 3.444 1038000 HUF per QALY
2. abra).

Az iEEG beavatkozdsok Inkrementdlis Koltséghatékonysdgi Ratdja

Koltség QALY  Inkrementalis koltség Inkrementalis QALY ICER
Gydgyszeres kezelés 4688 718 HUF 8.304
SEEG 10469 954 HUF 12,282 5781237 HUF 3.931 1453 000 HUF per QALY
SDG 8064 197 HUF 11,558 3375480 HUF 3.444 1038000 HUF per QALY

2. dbra: Az iEEG beavatkozas ICER értékeinek osszefoglalasa. A SEEG és SDG modell
eredmeényei kiilon-kiilon ésszefoglalva.

A parhuzamosan lefuttatott SDG modell, tisztan subduralis strip és grid elektrédak
alkalmazasaval, a beavatkozas inkrementalis koltsége 3 375 000 forint, ami 3,253 QALY
nyereséggel parosul. Igy a beavatkozas ICER értéke 1 038 000forint, azaz a strip/grid
tipusu elektrodak alkalmazésaval, az elektrodak alacsonyabb ara miatt, a kisebb QALY

nyereség ellenére is koltséghatékony.

A 2021 novemberében életbe lépett 1) egészség-gazdasagtani irdnyelv értelmében, a
koltséghatékonysag megéllapitasa érdekében eldszor a tobblet egészségnyereségi mutatdt
(TEM) kell kiszamitani, az inkrementalis diszkontalt QALY és a vizsgalt egészségiigyi
technolodgia altal elérhetd diszkontalt QALY ardnya alapjdn. A TEM mutatd értéke a
SEEG ¢és az SDG beavatkozas esetében is 0,25-0,60 koz¢é esik, igy mindkét beavatkozas
koltséghatékonysdgat az egyfére jutdo GDP kétszereséhez, mint koltséghatékonysagi
kiiszobértékhez kell hasonlitani. A jelenleg elérhetd 2020-as GDP/f6 adatok alapjan a
kiiszobérték ~8.3 millid6 forint. A beavatkozdsok ezen kiiszobértek mellett 1is

koltséghatékonyak.

V1.4 ERZEKENYSEGVIZSGALATOK

VI1.4.1 DETERMINISZTIKUS ERZEKENYSEGI VIZSGALAT

Az egyvaltozds determinisztikus érzékenységi vizsgalatba bevontuk valamennyi input
paramétert, azzal a kiegészitéssel, hogy komplementer paraméterek esetén csak az egyik

valtozo értekét modositottuk, mig a masik lekdvette a valtozast. A modellben hasznalt



atmeneti valoszinliségi, mortalitdsi és hasznossagi paraméterek értékét 10%-kal, mig a
koltség paramétereket 25%-kal csokkentettiik és noveltiik, ami az érzékenységvizsgalat
als6 és felsd hatarértékét adta. A vizsgalat sordn a paraméterek valtozasanak ICER-re
gyakorolt hatdsat elemeztilk egyvaltozds determinisztikus érzékenységi vizsgalat

formajaban, amit tornad6 diagrammon abrazoltunk (3. dbra).

A 31 paraméterbdl csak 11-nek volt emlitésre mélto hatasa az ICER-re, ami az ICER legalabb
50 ezer forintos csokkenését vagy novekedését jelentette. A SEEG esetében a legnagyobb
befolyéssal bird paraméterek a rohammentes allapothoz tartozé hasznossag, a monitorozasi
eljaras koltsége, az elektrodak koltsége, a sikeres EZ-lokalizéacio esetén a rezektiv miitét aranya,
az EZ sikeres lokalizacioja és a rohammentes allapotban 1€év6 betegek gyogyszerkoltsége
voltak. Az SDG esetében a monitorozasi eljaras koltsége és a miitét utan rohamoz6 allapotban
maradé betegek valoszinilisége voltak a legjelentdsebb paraméterek. Egyértelmii azonban, hogy
ezek a paraméterek valtozasai nem vezettek az ICER Iényeges valtozdsdhoz. A paraméterek

bizonytalansaga tehat nem volt jelentds hatassal a koltséghatékonysag értékelésére.
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3. abra: A SEEG beavatkozas Tornado diagrammja.

V1.4.2 PROBABILISZTIKUS ERZEKENYSEGI VIZSGALAT

A PSA szimulaciok 99,5%-a és 99,7%-a a SEEG és az SDG beavatkozas tekintetében
koltséghatékony eredményt hozott. A Monte-Carlo-szimulacidk tilnyomo tobbsége 12,5
milli6 HUF/QALY kiiszobérték alatt van, amint azt a szordsdiagram is mutatja (4. abra,
A, B). A koltséghatékonysagi elfogadhatosagi gorbéken jol latszik (cost-effectiveness
acceptability curve, CEAC), hogy 1,2 millio, illetve 0,6 millié6 forintos elméleti



kiiszobérték felett a SEEG és az SDG beavatkozéas mar tobb mint 50%-os valdszinliséggel
lesz koltséghatékony a szimulaciok alapjan (4. abra, C, D). Tovabba, rendre 1,9 milli6 és

1 milli6 forint feletti kiiszobérték esetén, pedig a szimulaciok 90%-ban bizonyult a két 0j

beavatkozas koltséghatékonynak.
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4. abra: A SEEG (A) és az SDG (B) beavatkozasok probabilisztikus érzékenys égi
vizsgalatanak eredményei. Az origon athalado vonal a 2017-2021 kozotti
koltséghatékonysagi kiiszobérték/QALY-et mutatia. A SEEG (C) és az SDG (D)
beavatkozas koltséghatékonysagi elfogadhatosagi gorbéje (cost-effectiveness
acceptability curve=CEAC). Y-tengely: Az adott beavatkozas koltséghatékony

technologiaként valo elfogadasanak valosziniisége adott fizetési hajlandosag mellett
kiiszobértek, X-tengely: A dontéshozok koltséhgatékonysagi kiiszob értéke QALY -nként.
Magyarorszagon a kiiszobérték az egy fore juto GDP haromszorosa volt 2017-2021
kozott (12,5 millio HUF 2020-ban).

A 2021 novemberében életbe lépett 0j irdnyelvben bevezetett 8,3 milli6 HUF/QALY
kiiszobértek esetén, 99,3% ¢és 99,6% a SEEG és SDG szimulacidknak koltséghatékony.

Azaz a kiiszobérték 1/3 résszel torténd csokkentése sem befolyasolta érdemlegesen a

beavatkozasok koltséghatékonysagat, mivel az alap modell ICER értéke még az 1j

kiiszobértéknél is joval alacsonyabb.



VII DISZKUSSZIO

Osszegezve elmondhatjuk, hogy az iEEG beavatkozas ICER értéke mind az érzékenységi
vizsgalatok mind az extrém szcenariok esetében joval a koltséghatékonysagi kiiszobérték
alatt maradt, fliggetleniil att6l, hogy a beavatkozas soran milyen elektrodat hasznalunk, ¢s
a 2021 novemberében bekdvetkezett szabalyozasi valtozas sem valtoztatta meg a
beavatkozas koltséghatékonysagi statuszat. Mély agyi elektrodok esetén az ICER érték
370 000 forinttal magasabb, mint subdurélis elektrodok hasznalata esetén, de még igy is
1,5 milli6 forint alatt marad. Ez az ICER érték a befogadasi koltséghatékonysagi
hatarszam egy hatoda, ami azt mutatja, hogy a beavatkozas magas bekeriilési koltségei
mellett jelentds egészségnyereséget biztosithat a megjelolt betegpopuldcidban. A
beavatkozas altal biztositott jelentds egészségnyereséget, 880 000 000 forint 4 évre

vonatkoztatott aggregalt koltségvetési hatas ellenértékeként realizalhatjuk.

Ezek alapjan, a beavatkozéds alkalmas az egészségligyi elldtérendszer hatékonysdgdnak
novelésére, mivel nagyobb erdforras felhasznaldas mellett 1ényegesen nagyobb
egészségnyereséget biztosit. Tovabba a beavatkozas tiineti kezelést kivaltd oki terapia,
ami a betegség vagy a panaszok kivaltd okanak megsziintetésére iranyulnak, amit EZ
lokalizacioja biztosit, €s nem csupan a panaszok, tiinetek mérséklését célozza, mint ahogy

a komparatorként alkalmazott gyogyszeres kezelés.

A modelliink és elemzésiink alapjan a Nemzeti Egészségiigyi Alapkezeld mar elismerte
¢s megerdsitette az IEEG beavatkozds gyodgyszeres kezeléssel, mint kompardtorral
szembeni koltséghatékonysagat a gyogyszerrezisztens, MRI-negativ, refrakter fokalis

epilepszia betegek korében.

VII.1 A MODELL ALKALMAZHATOSAGANAK LIMITACIOI

Ismét kiemeljiik, hogy a rendelkezésre allé adatok a bizonyitékok besoroldsa alapjan 2b
vagy alacsonyabb kategoriaba tartoznak (Burns et al., 2011), azaz legjobb esetben is jol
Kivitelezett eset-kontroll vizsgalat vagy obszervacios vizsgalatok eredményeit hasznaltuk.
Azonban figyelembe véve azt a tényt, hogy a sebészeti és invaziv eljardsok esetén a
randomizalt klinikai vizsgalatok szdma a beavatkozas tulajdonsagaibol adoddan ritka,

akkor lathatjuk, hogy a lehetdségekhez mérten jo bizonyitékokat tudtunk alkalmazni

A modelliink el6zményének tekinthetd Burch et al. (2012) altal leirt modellt, tovabbi 1j

adatokkal ¢s kezelési lehetdségekkel egészitettiik ki, ami a mi modelliinket alkalmassa



teszi, hogy az iIEEG modszerek széles spektrumat elemezhessiik, valamint lehetdséget

biztosit tovabbi tesztek és vizsgalati modalitasok beépitésére.

Hangsulyoznunk kell azonban, hogy ezen bdvités-megszoritd feltételek bevezetését is
jelentette, ami a modell eredményeinek limitdlé tényezdje is egyben. Az altalunk

alkalmazott megkotések a kovetkezok:

e Valamennyi beteg teljesen egyiittmikodd, ¢és aldveti magat az invaziv
eljarasoknak, tovabbi bizonytalansagok nélkiil. Ennek megfelel6en a iEEG 4gon a
betegek 100% alkalmas a vizsgalatra, és az invaziv beavatkozas el6tt nincs
lemorzsolodas.

e A modell alapjaiban Choi et al., 2008, és Burch et al., 2012 munkaira épiil, amit
az adaptacié miatt 4j adatokkal egészitettiink ki, igy valamennyi altaluk megadott
limitaciot érvényesnek tekintiink sajat munkak esetén is. Ezek a limitaciok
tobbségében a rendelkezésre allo adatok illeszthetdségét szolgaljak, kiegészitve a
betegpopuléaci6 szigort megkdtésével.

e Az azonositott metaanalizisek (Hotan et al., 2016; Mullin et al., 2016) a feltart
ellentmondasok miatt féleg a modell szerkezetének kialakitasaban hasznaltuk, mig
az adatokat egyedi tanulméanyokbodl emeltiik ki, ahol a betegpopulaciod, a klinikai
kimenet, az elemszadm ¢és az utankdvetés is megfeleld volt.

e A iEEG beavatkozas és a rezektiv miitét mortalitdsi ardnyszdma temporalis és
extra-temporalis EZ lokalizacio esetén azonos.

o Az egészség-gazdasagtani iranyelvnek megfeleléen az 1EEG beavatkozas
elemzése szempontjabol, a kezdeti befektetéseket nem vizsgaltuk, feltételezve,
hogy valamennyi sziikséges feltétel a beavatkozas elvégzéséhez adott. Valamennyi
felmeriil6 koltség ennek megfeleléen hatarkoltségnek tekintendo.

e A beavatkozas elvégzéséhez sziikséges szakemberek és tudas, tobbletkapacitas
keretében rendelkezésre all, igy tanulasi gorbét az alap modell esetén nem
¢pitettiink be.

e A hosszu tavii Markov modell esetén azon iEEG paciensek, akik rohammentes
allapotba keriilnek 1 év elteltével a klinikai protokolloknak megfelelden
elhagyhatjak az antiepileptikumaikat (AED).

e Az AED-k elhagydsa nem valtoztatja meg standardizalt mortalitasi ratat, és az
AED-t szed6 roham mentes betegekkel megegyezd atmeneti valdsziniiségek

jellemzik ezt az egészségi allapotot is.



e A kiilonb6z6 tanulmanyokban alkalmazott mintaszam reprezentativnak tekinthetd

a populaciot illetéen, és alkalmazhato a hazai betegpopulacié esetében is.

VIII UJ TUDOMANYOS EREDMENYEK

Az értekezésben bemutatott kutatds soran a célkitizésben részletezett kérdésekre kerestik a

valaszokat. Az elvégzett vizsgalatainkbol levont kovetkeztetések alapjan az alabbi Uj

tudomanyos eredményekre jutottunk:

1.

Magyarorszagon a gyogyszerrezisztens, MRI-negativ, refrakter fokalis epilepszia betegek
korében a sztenderdként alkalmazott gyogyszeres terapianal az invaziv EEG monitorozasi
technoldgidk a rohammentes kimenetelt vizsgalva eredményesebbnek tekinthetd, és a
komplikéciok aranya is alacsonyabb.

Meghataroztuk az IEEG, beavatkozas erdforras-felhasznalasat és onkoltségét a Pécsi
Tudomanyegyetem Klinikai Kozpont Neurologiai, valamint Idegsebészeti Klinikain
elvégzett tételes adatgylijtés soran.

Bizonyitottuk, hogy Magyarorszagon a magyar koltségszerkezetet €s terdpids gyakorlatot
alapul véve az az IEEG, beavatkozas, MRI-negativ, refrakter fokalis epilepszia betegek
korében a sztenderdként alkalmazott gyogyszeres kezeléssel, mint komparatorral
Osszevetve koltséghatékony.

Ez az ICER érték a befogadasi koltséghatékonysagi hatarszam egy hatoda, ami azt mutatja,
hogy a beavatkozas magas bekeriilési koltségei mellett jelentds egészségnyereséget
biztosithat a megjeldlt betegpopulacidoban

Tovabba bemutattuk, hogy az iIEEG beavatkozas ICER értéke mind az érzékenységi
vizsgalatok mind az extrém szcenariok esetében joval a koltséghatékonysagi
kiiszobérték alatt marad.

A szakmai iranyelv 2021-es megujitasa sordn a kutatocsoportunk ajanlasaval
O0sszhangban, a koltséghatékonysagi kiiszobértékre vonatkozoan 1j szabalyozasi
keretrendszer keriilt kialakitasra. Ebben a rendszerben az 0j egészségiigyi technologia
koltséghatékonysaganak megitéléséhez az elérhetd relativ egészségnyereséget
kifejez0 tobblet egészségnyereségi mutatét (TEM) kell kiszdmitani, az inkrementalis
diszkontalt QALY ¢és a vizsgalt egészségiigyi technologia altal elérhetd diszkontalt QALY
aranya alapjan.

Végiil bemutattuk, hogy az IEEG, beavatkozas az 0j egészség-gazdasagtani iranyelvnek

megfeleld keretrendszerben is koltséghatékony.
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