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A rovidesen kozzétételre keriild 2012 6szi tanfolyamunk kédszama: SE-GYTK/2012.11/00013, tervezett drarendjét mellékelten megkiildjiik.
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A mozgasszervi betegségek fizioterapiaja

Meészaros Laszloné

A Kozponti Statisztikai Hivatal (KSH) 2009-ben vég-
zett egészségfelmérésének (ELEF) adatai szerint a
mozgasszervi betegek koziil a megkérdezettek 27%-a
szenvedett reumaban, illetve iziileti gyulladasban,
24%-a iziileti kopasban, 31%-a panaszkodott derékfa-
jasrol vagy valamilyen kronikus gerincproblémarol. A
nyak-, hat- és gerincelvaltozasok egylittes emlitése
majdnem eléri az 50%-ot. A csontritkulds is a népbe-
tegségek kozé tartozik, foleg az idésebbek korében. A
csontszerkezet karosodasarol az érintettek nem is min-
dig tudnak, emlitési ardnya a felmérésben 8%-os volt.
A testmozgas ugyan a preventiv egészség-magatartasi
tényezok kozé tartozik, azaz a rendszeres fizikai akti-
vitas csokkenti bizonyos betegségek bekovetkeztének
kockazatat, azonban a felnétt lakossag fele (49,7%)
egyaltalan nem végez intenziv testmozgast, harmada
(33,4%) még mérsékelt testmozgast sem, 6tdde (21%)
pedig nem gyalogol még napi tiz percen keresztiil sem
[1].

Ahogyan a gyogyszereknél is pontosan meg kell
hatarozni a beteg gyogyuldsadhoz sziikséges hatdanyag
napi mennyiségét, Ugy a gyogyitd mozgast is meg kell
hatarozni, tervezni kell annak erobeli, térbeli és idobe-
li tulajdonsagaival, figyelembe véve a pszichologiai,
pedagogiai szempontokat és az esetleges tarsbetegsé-
geket is.

Mozgdskorlatozottsag és fajdalom

A mozgasszervi betegségek altalanos jellemz6i a moz-
gaskorlatozottsag ¢és/vagy a fijdalom. A mozgatd
szervrendszer egyes alkotorészeinek, anatomiai képle-
teinek degenerativ elvaltozasa, betegsége vagy sériilé-
se ordogi kort indithat be: a fajdalom hatasara a fajdal-
mas mozgas csokkentése érdekében dolgoz6 izmok to-
nusa fokozddik — anyagcserezavar I1ép fel — ez fajda-
lommal jar — mozgaskorlatozottsadg, parakoordinalt
mozgas alakul ki — ez relativ tulterhelést okoz a véde-
kezést biztositd testrész izomzataban — fajdalom je-
lentkezik. Ezen 6rdogi kor visszafordithato az alapel-
valtozas megfeleld kezelése mellett a terhelés csok-
kentésével, az izomtonus csokkentésével, a keringés
javitasaval. Ennek kovetkeztében az anyagcsere javul
— a fajdalom csokken — a mozgaskorlatozottsag
csokken, a mozgaskoordinacié javul — a terhelésel-

' A szerz6é gyodgytornasz. A Praxis konferencian 2011. november
25-én elhangzott eléadas alapjan

osztas javul — a fajdalom csokken. A fajdalmas moz-
gast testkozeli és testtavoli segédeszkozzel, a fajdal-
mat pihentetéssel, egyéb terapids modszerekkel is
csokkenthetjiik.

Henrik Seyffarth norvég neurolégus konyvében
(Lazits és 1égy egészséges!) ezt olvashatjuk: , A keze-
Iésnek ezért a lehetdség szerint el kell tavolitania a
gatld és fajdalmi impulzusokat, hogy a beteg ismét
gyakorolhassa az izmok és iziiletek normalis funkcio-
it. (...) A tul korai és féleg megerdltetd aktivitas novel-
heti a szdvet sériilését és visszaesést idézhet eld” [2].

Seyffarth szerint 1éteznek olyan gatlé impulzusok is,
melyek csak mint erdtlenség (tehat nem mint fajda-
lom) jelentkeznek. Ez torténhetett azzal a ndbeteggel
is, aki a korai talterhelés miatt traumatologiai betegbdl
reumatologiai beteg lett: elmozdulas nélkiili tuber-
culum maius fractura utan az orvostol azt az utasitast
kapta, hogy ,,0, ez egy bagatell kis torés. 10 napig pi-
hentesse, aztan folytathatja az uszast, ahova maga ed-
dig is hetente kétszer jart.” A beteg igy tett. Uszott he-
tente kétszer. Valla nem f3jt, de az izmai (féleg a delta-
izom és a kifelé forgatok) egyre sorvadtabbak lettek és
,befagyott vallhoz” hasonlo6 lett a mozgasterjedelme:
kb. 30 foknyi felkartavolitas és jelzett rotaciés mozga-
sai voltak 4 honappal a sériilése utan, amikor gyogy-
tornaszhoz keriilt (lasd 1. dbra fels6 képek). Ezutan 8
héten at heti kétszer jart gydgytornaszhoz és a szak-
szer(l (nem erdsitd, hanem az izomegyensulyt helyre-

Hn

1. abra: Tuberculum maius fractura utdn fizioterdpidas
kezelés elott és utan (magyarazat a szovegben)
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allito, fajdalmatlan mozgasérzéssel jard) tudatos gya-
korlatokat otthon is végezte. Nyolc hét utan az 1. dbra
also két képén lathaté formas izomzattal és majdnem
teljes, fjdalmatlan mozgéssal fejezte be a kezelést a
gyogytornasznal, otthon pedig folytatta a megtanulta-
kat. Igy egy év miilva a kontrollvizsgalaton mozgasa-
nak tovabbi javulasat és panaszmentességet tapasztal-
tunk.

Ha valakinek mozgasgyakorlatként (iszast ajanlunk,
gondoljunk arra, hogy az uszaskor a kart vallmagas-
sag folé a csuklyasizom segitségével kell vinnie, s an-
nak fokozott hasznalata gatolni fogja a mozgasterjede-
lem szabalyos, koordinalt helyreallitasat. Ezért is
eredményezhette az el6bb ismertetett esetben az
uszas, mint korai mozgas (terhelés), a mozgashatarok
beszukiilését.

A mozgasszervi problémak nagy részét a lagyrészek
degenerativ elvaltozdsa okozza. A degenerativ elvalto-
zasokra a fels6 végtag iziiletei koriili lagyrészek hajla-
mosabbak, mig a gerinc €s az als6 végtag esetében a
rostos-porcos-csontos képletek — a testsuly terhelése
miatt. Sériiléses eredetii degenerativ szalagproblémak
azonban a boka- és a térdiziiletnél gyakoriak.

A hosszan tartd, meger6ltetd, sok esetben pedig a
helytelen testhelyzetben végzett munka tulterhelést
idézhet elé. Gondoljunk a sokak altal ismert ,tenisz-
konyokre”. Ilyenkor a személy egy eszkozt az ujjakkal
keményen szorit, emiatt a csuklot rogzitenie kell, és
ehhez a hajlitéizmokkal egyiitt a feszitéizmok is dol-
goznak. Ezek a feszitéizmok a konyok kiilsé oldalan
erednek s erés megfeszitéskor — az izomzat megrovi-
dilésekor — az in er6sen huzodik, és kialakul az
epicondylitis.

A valliziilet esetében legtobbszor a  m.
supraspinatus ina sériil vagy degeneralodik, kiilono-
sen azoknal a személyeknél, akik karjukkal vallma-
gassag felett dolgoznak.

A m. supraspinatus tendinitise ugy alakul ki, hogy
a degenerativ elvaltozas a m. supraspinatus inaban a
rossz keringési teriileten jon létre, majd az esetlege-
sen kialakuld ,,mészlerakodas” megvastagitja az inat,
igy az a vallcstcs csontjahoz dorzsélédik. Ez fajdal-
mat és funkcidzavart okoz. A meszesedés akkorara
nbhet, hogy a bursat irritalja, s ez a bursa gyulladasa-
hoz vezet. Az in a meggyengiilése miatt el is szakad-
hat [3]. A mozgasterjedelem ndvelése érdekében ilyen-
kor helytelen a passziv kimozgatas, mert még jobban
irritalja a bursat, amely az acromion és a tuberculum
maius humeri kozott a puffer szerepét tolti be, s a
kirotacido az in megvastagodasa miatt is fajdalmas,
akadalyozott.

A reumatologiai betegségeknél a fajdalom lehet
gyulladasos vagy mechanikus jellegli. A gyulladasos
jellegli fajdalomra az jellemzd, hogy mozgasra csok-
ken, de a fajdalom nyugalomban is jelentkezik. A me-
chanikus jellegli f4jdalom altaldban mozgasra fokozo-

dik és a nyugalomba helyezés csokkenti a fajdalmat.
Gomor kiegészitve Géher referatumat, felhivja a fi-
gyelmet, hogy ,,az anamnézis folallitasakor az orvos-
nak foltétlen ra kell kérdeznie, hogy a mozgasszervi
panasszal érkezé paciensnek mi a foglalkozasa, illet-
ve, hogy miféle olyan tevékenységet végzett eldzdleg,
amely Osszefliggésbe hozhatd a panaszaival, ugyanis
ezeket a beteg esetleg elhallgatja, holott a szervezetét
ért terhelés donto lehet a bajat illetéen” [4].

Krénikus fajdalomrol akkor beszéliink, ha a fajda-
lom harom-hat honapnal tovabb tart. Lényege azonban
nem a fajdalomérzet tartossaga, hanem az ugynevezett
centralis szenzitizacio, amelynek soran a fajdalomér-
zet felerésodik, s attol fiiggetleniil tartés marad, hogy
fennall-e még vagy sem a nociceptiv behatas, trauma
vagy gyulladas [5].

A fajdalomrendelésen a kronikus mozgasszervi faj-
dalom a leggyakoribb. A kezelés Osszetett. James
Henry szerint egyarant fontos
- a beteg ,,oktatasa”, felvilagositasa,

- a fizioterapia, elsésorban a torna,
— a pszichoterapia és a
- a fajdalom jellegének megfeleld gydgyszeres kezelés

[6].
A fizioterapiarol

A fizioterapia az egészségligyrdl szold 1997. évi CLIV-
es sz. torvény szerint az orvosi rehabilitacio szerves ré-
sze. ,,A fizioterapia az orvosi terdpia negyedik, de
ugyanakkor legdsibb aga a gyogyszeres, a sebészi és a
pszichoterapia mellett. (...) A fizioterdpia természeti,
els@sorban fizikai energiakkal valé gydgyitast jelent,
vagyis hdvel, fénnyel, elektromossaggal, magnesesség-
gel, vizzel, mozgassal, mechanikai energiaval vald
gyogyitast, s nevezhetnénk fizikoterapianak is, ha nem
szamitanank ide a balneoterapiat, amelyben a kémiai
hatasok is érvényesiilnek. (...) Gyengiilt izmok erdsité-
sére, mozgasok koordinalasara, ellazult mozgasfunkci-
ok visszadllitdsara vagy poétlasara gyakorlatilag nincs
is mas eszkoziink, mint a mozgasterapia, melynek je-
lentdsége a fizioterapian beliil kiemelkedd, hisz rendki-
viil specifikus, massal alig potolhatd” [7]. Mas megfo-
galmazasban: a fizioterdpia olyan egészségiigyi szol-
galtatas, melynek célja a maximalis mozgasterjedelem
és a funkciondlis képességek szinten tartdsa, illetve
helyreallitasa a teljes ¢leten at.

A funkciocsokkenést okozhatja sériilés vagy beteg-
ség, kornyezeti artalom, de az oregedés is. A fiziotera-
pias kezelési folyamat magéaba foglalja a betegvizsga-
latot, allapotfelmérést, a funkcionalis diagnozis felalli-
tasat (azt, hogy milyen probléman kell javitanunk?), a
tervezést, a beavatkozast, az értékelést, s ha kell, a ke-
zelés modositasat, Ujboli értékelést. A gyogytornasz-
fizioterapeuta ,,beavatkozasa”, az altala vagy iranyita-
saval, feligyeletével végzett fizioterapias kezelés vég-
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rehajtasa és annak modositasa a felallitott cél(ok) el-

érésének érdekében torténik és magaba foglalhatja:

— a manualis kezelést,

- a mozgasterjedelem novelését,

- az elektroterapias vagy mas mechanikai eljarasokat,

— a funkcionalis tréninget,

- a beteg segédeszkoz-cllatasat,

- tandcsadast az aktudlisan helyes életmodrol, a kor-
nyezet valtoztatasardl és az ergondmiai szabalyokrol,

— a dokumentaciot és koordinaciot, illetve

- kommunikaciot a betegek ellatasaban részt vevé mas
szakemberekkel [8].

A fizioterdpia néhany gyakorlati szempontja

Kozeli terapias célok, feladatok lehetnek:

— a keringés javitasa, segitése,

- az izomspazmus csokkentése,

- a fajdalom csillapitasa az el6z6 ketto segitségével és
mas modszerekkel,

— iziileti zsugorodasok megelézése (sinekkel stb.), az
izomegyensuly fenntartasaval a gyengiilésre hajla-
mos izmok aktivizalasa altal,

— gyogyszer bejuttatdsa a bdordn at iontophoresissel
(galvanarammal) vagy sonophoresissel (ultrahang-
kezeléssel).

A feladatok egymasra épiilnek, a sorrend nagyon
fontos. Példaul helytelen egy olyan testrész izomzata-
val erdsité gyakorlatokat végeztetni, ahol még iziileti
duzzanat vagy fajdalom van. Ilyenkor a felpolcolés se-
git, és meg kell tanitanunk a betegnek azokat a kis
erével végzett, ritmikus ,,aktivizalo” gyakorlatokat,
melyekkel fajdalom nélkiil hasznalhatja izmait, ¢és
fenntarthatja a normalis kapcsolatot a mozgast iranyi-
to és végrehajtd szerv kozott. A flexiot-extenziot ugy
kell gyakoroltatni, hogy a véghelyzetben ne a duzza-
nat akadalyozza a tovabbi flexiot és extenzidt, hanem
egy kiils6é célpont, ahol még semmi fesziilés-érzés
nem Iép fel az iziiletben. Példaul haton fekve a térdét
ugy hajlitsa-nyujtsa, hogy a térde alatt egy Osszetekert
toriilk6z6 és a talpanal egy rogzitett parna akadalyoz-
za a térd teljes kinyujtasat. Feladat: kicsit hajlitsa a be-
teg a térdét, majd kinyujtva a talpat nyomja a parnaba.
Ekozben a térd feszitdizma kellemes érzéssel tud dol-
gozni, és a térd iziileti felszinei is kellemes érzéssel
mozognak egymashoz viszonyitva, mely segiti az
iziiletben 1évé folyadék felszivodasat. Igy csokken a
fesziilés, javul a mozgasterjedelem.

Sajat miiszeres vizsgalataim is azt mutattak, hogy a
mozgast végz6 izmok aktivitdsa mar akkor csokkenni
kezd és a mozgast fékez6 antagonista csoport aktivita-
sa novekszik, amikor még csak egy kis diszkomfort
érzést, feszililés-érzést jelez a beteg, de azt mondja,
hogy ,.csindlom tovabb, nem f3;”. ,,Az iziileti eredeti
és az izomeredetli zavarok egymast kolcsondsen erd-
sithetik. Mindkettdt fel kell ismerni, és megfelel6en

2. abra: Az antalgids jaras korrekcioja bothaszndlattal
(magyarazat a szovegben)

kezelni kell, ha el akarjuk érni a tartdé és mozgatd
rendszer teljes miikodésének a helyreallitasat” [9].
A tulterhelés eldidézheti vagy fokozhatja a fajdalmat,
mert az iziileti tok, a szalag vagy in egyes helyzetek-
ben erésebben megfesziil és a mozgés megvaltozik. A
gyakorlas utan 6-8 oraval jelentkezd fajdalom oka az
is lehet, hogy a terhelés nagyobb volt, mint a pillanat-
nyi teherbird képesség.

Az aszimmetrikus, ,antalgids” jaras a gerinc
aszimmetrikus terhelésével jar. Mindenki latott mar
santité embert. A fajdalmas oldalon hajlitéizom akti-
vitads jon létre a fajdalom hatasara (flexorreflex), ez
védi a végtagot attol, hogy id6ben és erdben szimmet-
rikusan terheljiik ldbainkat. Ez az aszimmetria a ge-
rinc melletti izmok miikddésében is jelentkezik.
A fizioterapias kezelés célja lehet a megfelel6 terhelés-
sel valé mozgds megtanitasa a tulterhelés ¢s a fajda-
lom megel6zése céljabol — mar a korai szakban. Ennek
érdekében fontos a pszichés rahatas a hiusag legydze-
sére és a bottal vald jaras vallalasara! A 2. dbra bal ol-
dali képén a beteg jardsa egy bottal ilyen szimmetri-
kus, s ha a vallai a csipdiziiletek felett vannak jaras
kozben, akkor elég egy bot a tehermentesitéshez. A
kozEéps6 képen jaras kdzben a bal lab védelme céljabol
a beteg a torzsével is 4tddl a jobb labara és a botra, igy
ez az aszimmetrikus testtartds miatt az egészséges
testrészek tulterheléséhez vezet. Ilyenkor az egész test
szimmetrikus terhelése érdekében a két bottal vald ja-
rasra beszéljiik ra a beteget, ahogy az a jobb széls6 ké-
pen lathato. Sokszor a betegek idegenkednek a két bot
hasznalatatol akkor is, ha sziikséges lenne, mondvan,
hogy ,.,elég nekem egy bot is, mert a masikban a taska-
mat kell vinnem”.2

A vizsgalatnal mindig célszeri megtapintani, vé-
gigsimitani a sériilt vagy fajos testrészt és ugyanott az
ellenoldalit is. Ha egy torés utan egy ideig melegebb a
torés felett a bor, akkor a torés helyén a csont még nem
eléggé teherbird, tehat terhelés nélkiili mozgassal tart-
suk fent az izmok aktivitasat, az iziiletek mozgasterje-
delmét. Ilyenkor a melegebb testrészre a hiivos boro-

> Ilyenkor lehet érdemes a vallon keresztbe vethetd taskat
javasolni.
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gatas a megfeleld, de ahol a csont til kozel van a bor-
feliilethez (pl. a térdkalacs), azt ne hiitsiik tul. Ugyan-
igy, ha egy iziilet melegebb mint az ellenoldali, akkor
hideg borogatast kivan és pihentetést, vagy csak 6va-
tos, kis erdkifejtéssel jaro mozgast (akut allapot).
Ilyenkor johet szoba a hiisité krém, gél, hideg boroga-
t6 gélparna.

Ha egy reumds iziilet meleget ,.kivan” — altalaban
kronikus esetben az esik jol —, akkor azt kell ra tenni
(Gyapju iziiletvédo, ,,ThermaCare” thermo pant, kré-
mek stb.). Ugyanakkor az, hogy ,,mit kivan egy izi-
let”, attol is fiigg, hogy eldtte mennyire terheltiik, mi-
lyen idGjaras van stb. ,,Vizsgalatokkal igazoltak a bal-
neoterdpias eljarasok — altalaban 10-15 alkalommal
30-30 perces flirdokezelés — hatasossagat a degenerativ
iziileti betegségek tiineteinek enyhitésében. Ezért a
gyogytorna és a gyogyszeres kezelés kiegészitéseként
tovabbra is alkalmazzuk a balneoterapias eljarasokat a
mozgasszervi betegségek kezelésében” [10].

Eletviteli szempontok

A fizioterapias kezelési célok kozé tartozik a beteg
¢letmodjanak alakitdsa az esetleges masodlagos karo-
sodasok, a tulterhelések, a fajdalom megel6zése célja-
bol. A betegek a mindennapi tevékenységiiket hosszl
évek alatt megszokott modon végzik. Amikor a moz-
gasszervi betegség jelentkezik, meg kell tanulniuk,
hogy ezeket a mozgasokat ezutan egy ideig (vagy éle-
tik végéig) masképpen kell csindlniuk. Kiilonbozo
segédeszkozoket kell hasznalniuk, melyek segitségé-
vel kevesebb erdkifejtéssel tudnak példaul kinyitni
egy bef6ttes iiveget. Az iziiletvédelem azt jelenti,

5
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3. dabra: A hanyag és a helyes testtartdis
(magyarazat a szovegben)

hogy sinek, eszk6zok és 1) mozgasmintak megtanita-
saval, hasznalataval a hétkoznapi és munkatevékeny-
séget ugy végezziik, hogy munkavégzés kdzben az
iziileteket a lehetd legkisebb terhelés érje [11, 12, 13].
A beteg sajat kezére formalt funkcionalis rogzit6 sin-
nel jobban tudja hasznélni a kezét. Egy specialis esz-
kozzel egy kisméretli kulcsot el tud forditani a zar-
ban, lehajlas helyett hosszu nyelii csipesszel veheti fel
a foldrdl a leesett targyat stb. Meg kell tanulniuk a
betegeknek a megvaltozott képességeikhez alkalmaz-
kodni. Ehhez sok tiirelem kell a terapeuta és a beteg
részérdl is. El kell fogadni a megvaltozott képességet
és azt, hogy igy is lehet sikeres az ember. Oriilni lehet
annak példaul, hogy egy specidlisan kialakitott ,,de-
rékszogl”, megvastagitott nyeld késsel tud a beteg ke-
nyeret vagni, hogy egy nyélmegvastagitod ,,szivacs-
hengerbe” beledugva a tollat, konnyebben tud irni a
rheumatoid arthritises kézzel. Oriilni lehet annak is,
ha sulyos jarasi nehézség ellenére egy tgynevezett
,rollatorral” a beteg egyediil el tud menni vasarolni, a
rajta 1évo kosarba pakolja amit vasarolt, és jaras koz-
ben, ha elfarad, a rollatoron 1évd il6kén pihenni tud
kicsit.
A testtartdsrol

Joggal vetddik fel a kérdés, hogy miért rossz sok em-
bernek (sajnos mar gyermekkortol kezdve) a testtarta-
sa? A gerinc teljes hosszat egy funkcionalis egységnek
kell tekinteniink. A 3. dbrdn bal oldalon hanyag tar-
tasban 1l6 alakot mutatunk be, domboru hattal és el4-
rehelyezett fejjel, felette az erésen extenzioban 1évo
nyakcsigolyakkal, a jobb oldalon a fiziologias gorbiile-
tekkel szépen 1il6 alakot és felette a ,,szép nyakat”
[14]. A csuklyasizom felsé részének a feszessége az
izom alsé része tonusanak a csokkenés¢hez, megnyu-
lasahoz, ezaltal dombort hat kialakulasahoz vezethet,
ha nem figyeliink ra.

Az életmddnak nagyon nagy jelentésége van. Ha
valakinek ildémunkéja van, vagy koranal fogva tobbet
il, nem mindegy, hogy
milyen testhelyzetben te-
szi ezt! Ma mar az isko-
las korosztalytol kezdve
a nyugdijasokig sokan
iilnek a szamitdégép mel-
lett. Az oktatds soran
azonban legtobbszor
csak azt tanuljadk meg,
hogy hova kell , klikkel-
ni”, de a helyes testtar-
tasrol kevés tanacsot hal-
lanak. Pedig a helyes
testtartds a munka ¢és
hobbi miatti iilés kdzben
egyarant fontos. A 4.

4. abra: A helyes iilés
a képernyd elott

dbra alapjan sorra vehe-
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5. abra: A 3. lumbalis csigolya terhelése kiilonbozo iiléshelyzetekben. A harmadik dagyéki csigolya porckorongjat éré
nyomoerd (N) dllo és iild testhelyzetben, tamasz, nélkiil. Andersson és mtsai nyomdn (1974)

t6, hogy milyen ergondmiai szabalyokat kellene betar-

tanunk.

Jo, ha van allithaté magassagt irodaszék, melynek

a tamlaja helyzetét is szabalyozni lehet, de ne felejtsiik

el: egy megfelelé széken is lehet helytelenil iilni, és

egy atlagos otthoni széken iilve is ki lehet alakitani az
ergonomiailag helyes iilést és munkavégzést! Vegyiik
sorra a szabalyokat:

— A képerny0 felso széle a szem magassagaban legyen.

— Az lilés magassaga vagy az asztalon 1évo billentytizet
magassaga olyan legyen, hogy egyenes hattal iilve,
leeresztett vallal, a konyok derékszogben hajlitva, az
ujjak a billentylizet magassagaban legyenek, s a fel-
kar szabadon mozogjon az oldalvonaladban, kb. 20
foknyit elére-hatra. Ha a karjat el6rébb kell vinnie,
akkor cstisztassa az asztalon.

— A munkavédelmi ajanlasok szerint is oranként 10
percre a képerny6s munkat sziineteltetni kell, amely
nem vonhato 0ssze tobb oras iilés utani idészakra [15,
16, 17].

— Nem kell a derekat megtamasztani, hanem szdndéko-
san, izomerovel tartsuk a hatat egyenesen. Ha a torzs
az alatdmasztasi feliilet felett helyezkedik el, akkor
nem sok izomerd kell hozza! Fontos, hogy a lab, talp
letamaszkodjon, ehhez lehet, hogy a szék elejére kell
iilni, vagy a lab ala egy labtartdt tenni. Az asztal alatt
legyen elegendd hely a 1ab idonkénti szabad mozgata-

sara. A szék széle a comb hatso felszinét ne nyomja,
mert ez akadalyozna a 1ab vénas keringését! *

- A képerny6t tiikkrozédésmentes helyre kell tenni, és
idénként a szemizmokat is pihentetni kell. Rovid id6-
re takarja el két kezével a szemeit, vagy nézzen kozel
és tavol 1évé kiillonbozo targyakra fokuszalva, me-
lyek a képerny6tdl eltérd tdvolsagban vannak. Gon-
dolni kell arra is, hogy a képerny6 kb. 40-50 cm-re
van a szemiinktdl. Ha valaki bifokalis vagy olvaso
szemiiveggel nézi a képerny6t, akkor az apré betliket
csak elérehelyezett fejtartassal ismeri fel. Ilyen hely-
zetben a tarkojan az izmok feszesek lesznek, és ez
nemcsak lokalis, hanem kisugéarzé panaszokat, rossz
testtartast is okoz. Ilyen esetben a képerny6 elé iilve
azonnal specialis fokusztavolsagi szemiivegre kell
cserélni az olvasot vagy a bifokalisat.

A porckorong degenerativ elviltozdsai
és a fizioterdpia

A helytelen iilés — kiilondsen hosszabb idon keresztiil
— az agyéki gerincszakasz porckorongjait is nagy ter-
helésnek teheti ki (lasd az 5. @bran). A mozgas-szeg-

3 Uj-zélandi kutatok epidemiologiai vizsgalatokkal megallapitot-
tak, hogy az iréasztalnal ilok korében magasabb a mélyvénas
tromboézis kialakuldsanak kockazata. 62 f6 kezelt paciens koziil
34% naponta 4 6ranal tobbet il irdasztalnal [18].
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mentum fizioldgias allapota a stabilitds. A szegmen-
tum akkor stabil, ha minden alkotéeleme minden fizi-
ologias testtartdsban megtartja Osszetartozasat, azaz
biztositja a valddi 0sszekottetést. A szegmentalis in-
stabilitds esetén a stabilizaldsban részt vevé izmok
er6sitésével és tudatos kontrakcidjaval megtanithatjuk

a beteget, hogyan tudja segiteni a lumbalis gerincsza-

kasz stabilitasat, igy érhetjiik el panaszainak csokke-

nését. A szegmentumot érd flexids, rotacios sériilések,
mikrotraumak az annulus fibrosus karosodasahoz ve-
zethetnek, amely — elsédlegesen — szintén discus
prolapsust provokalhat.

A porckorongok degenerativ elvailtozdsa esetén el-
keriilenddk:

- hosszan tart6 iilés olyan helyzetben, amikor a gerinc
¢lettani gorbiiletei eltlinnek vagy fokozottak lesznek,

- fizikai munkénal a hajolgatas, kiilondsen ha az torzs-
fordulassal jar egyiitt (mint pl. a holapatolas),

- nyakcsigolyak degenerativ elvéltozésainal a nyak
mozgasait nem ,,fejtekergetéssel”, hanem egyenes
hattal, karmozgassal egyiitt ajanlatos végezni minden
iranyba kiilon, és kozéphelyzetben par masodpercre
megallni a fejmozgassal! Kiilondsen idésebb korban.

A csontritkulas és a gyogytorna

Ha a betegnek csontritkuldsa van, ne hajolgasson!
Inkabb semmit, mint rosszat! Ez allapithatd meg
Sinaki prospektiv vizsgalatabol [19]. Az utankdvetés
soran kideriilt, hogy abban a csoportban, amelyben a
résztvevok semmilyen terapids gyakorlatot sem vé-
geztek, 67%-ban fordult el torés, abban a csoport-
ban pedig, amelyben a ma mar nem ajanlott torzshaj-
litasos gyakorlatokat végezték, 89%-ban. A hategye-
nesitd gyakorlatokat végzok korében csak 16%-ban,
a vegyes (allva-iilve torzshajlitasos és torzsegyenesi-
téses) gyakorlatokat végzoknél pedig 53%-ban for-
dult el6 torés. Bar e kutatas elég régi, és a szakmai
ajanlasok is azt hangoztatjak, hogy a csontritkuldsos
hatizomzatat csak axialis terhelésti gyakorlatokkal
szabad terhelni — sajnos ezt sem a betegek, sem
egyes szakemberek nem veszik elég komolyan.
(Gondoljunk az 50 év koriili, még friss, mozgékony,
de a hormonalis valtozasok miatt oszteopordzisra
hajlamos nékre, akik a fitneszorakon batran csinal-
jak a torzshajlitasos gyakorlatokat is.) Egy csontrit-
kulésos a torzshajlitast, a hatizomzat nyujtasat csak
oldalt fekvd helyzetben végezze, igy a gravitacié a
gerincre merdlegesen hat. Egy kis derékféjas esetén
nem is gondolnak arra, hogy ez az oszteopordzis
elsé jele is lehet. Erre mondjak, hogy ,,a csontritku-
las néma jarvany”; ,,Magyarorszagon kb. 800 000
osteoporosisos beteg ¢él, aktualisan osteoporosis elle-
ni gyoégyszeres kezelés alatt ugyanakkor max. 100
000 beteg all.” ([20].

Minden 50 év feletti nonek meg kellene tanulni valtoz-

tatni az életmodjan, szokdsain:

— porszivozni, kapalni hosszabb nyeli eszkdzoket
hasznalva, timadoallasban, egyenes hattal szabad,

— unokat felemelni térdhajlitassal/nyujtassal, egyenes
hattal célszeri,

— egyenes hattal kell {ilni akkor is, ha nem lat senki,

— napi minimum fél 6rat kell {itemesen gyalogolni.

Egyéb elofordulo gerincproblémak és a gyégytorna

A szeronegativ spondarthritisek [colitis ulcerosa vagy
Crohn betegség vagy psoriasis mellett jelentkezo
spondarthritis,  spondylitis  ankylopoetica (M.
Bechterew), juvenilis spondylitis ankylopoetica, nem
differencialt spondarthritis] kezelésének alapja a rend-
szeresen, naponta végzett gydgytorna. A gyogytorna
célja a mozgasképesség lehetd legtovabbi megdrzése
és annak elérése, hogy az ankylosis az iziiletek, illetve
a gerinc fiziologids kozépallasahoz legkozelebbi alla-
potban kovetkezzen be.

A gyogytornagyakorlatokat a beteg allapotahoz
igazitva gyogytornasznak kell a betegnek megtanita-
ni. A gyogytorna rendszeres végzése a beteg egyilitt-
mikodési készségének fokmérdje. A mozgast segitik a
balneoterapia és a fizikoterapia eszkoztarabol az
izomzat vérellatasat javito kezelési modok [21].

Osszefoglalis

A mozgasszervi betegségek altalanos jellemz6i a moz-
gaskorlatozottsag és/vagy a fijdalom (,,antalgias tar-
tas/mozgas”). A mozgasszervi betegségeknek nagy ré-
sze a lagyrészek, az inak degenerativ elvaltozasa,
mely fajdalmat és mozgasterjedelem-csokkenést okoz-
hat. A fizioterapian beliil a gyogytorna — a kiilonb6z6
specialis modszereit is beleértve — szolgalja legjobban
a funkcidképesség, a mozgasképesség helyreallitasat
és szintentartasat, a ,.fizikai energiakkal” valo kezelés,
az elektro- és a balneoterapia ezt konnyiti. A mozgas-
szervi betegségek akut vagy kronikus szakaszaban, a
pillanatnyi allapotnak, képességnek megfelelden,
vagy sériilés utan, mas és mas lehet a mozgasgyakor-
lat célja és ennek megfeleld kivitelezése.

A mozgasszervi betegek oktatasa, az iziiletvédelem, a
gerinciskola, a helyes mozgas, életvitel megtanitasa fon-
tos részét képezi a betegek gyogyitasanak és gondozasa-
nak. Nagyon fontos a ,,selfimanagement” €s az orvossal
val6 jo egyiittmiikodés a gyogyszerszedés terén is.
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Mészaros, L.
disorders

The physiotherapy of locomotor

The general features of locomotor disorders are disability
and/or pain. The major component of locomotor disorders is
the degenerative mutation of the sofi tissues, which can cause
pain and decrease the range of motion. Within physiotherapy,
therapeutic exercise, including its different, special techniques
serves best in restoring functional ability and maintainace —
other treatments, such as electro and balneotherapies support
it. In the acute or chronic phases of locomotor disorders, in
accordance with the momentary state of health and abilities,
or post-injury, the goals and their implementation of adequate
therapeutic exercise may vary. The training and education
of patients with locomotor disorders, the protection of
Jjoints, backschool and the guidance in appropriate lifestyle
constitute an important factor in the healing and aftercare of
these patients. It is as important as ,,self-management”, good
co-operation with the therapist and medication.

Levelezési cim: meszaroslaszlone@t-online. hu.

A dolgozathoz tartozo tesztkérdések az utolso oldalon talalhatok

,Patikusok szabadiddben - a csipke fovarosaban” (dum spiro, spero)

Elérkeztiink a masodik rendezvény meghirdetéséhez. Tehdt ez a masodik! (Repetitio est mater studiorum).

Remélhetjiik, hogy az MGYT szervezésében egy uj sorozat indul Gtnak? Vagy j6 magyar szokds szerint ez is a kezdeti tiz, lelkesedés utdn hamvadé pardzsként
szunnyad el? Kivdnom, hogy ez ne torténjen meg, mert ilyen kétetlen, laza taldlkozdsokra mindannyiunknak sziiksége van! Kellenek ezek a kikapcsolddast
biztositd taldlkozasok! Ne csupan akkor tudjunk sz6t valtani egymdssal, amikor tovébbképzéseken par keresetlen szoval érdeklddiink egymas hogyléte feldl,
vagy értekezleteken mérgelGdve targyaljuk meg a minket ért sérelmeket. Mindig szigord rendben, fegyelmezetten a, pontokért”, hajtani”? Lehet ezt mésként
is! Prébaljuk meg hat Kolleginak, Kollégék most a masik utat, amikor iitével a kézben a ping-pong asztalnal gydijthetjiik a pontokat (bar szeretném mindenkivel
tudatni, hogy itt az a nyerd, ha valaki miné| kevesebb pontot gyijt dssze)!

Az dtlet 2005. szeptember 2-n és 3-an az MGYT kibdvitett elnckségi iilésén meriilt fel. Prof. Nyiredy Szabolcs vetette fel, hogy szervezziik meg Bécs-
Kiskun megyében. Ezzel elindult a,lavina”! Mi az, ami még érdekelheti a holgyeket, urakat? Hol lehet olyan csarnokot taldlni, ahol a patikusok szabad idejiikben
verhetik” egymast minden harag nélkiil? A mérkdzéseket szakavatott jatékvezetdk irdnyitjak!

Averseny helyszine a Szilady Aron Reformatus Kollégium és Gimnazium tornaterme lesz Kiskunhalason.
A kiséréknek és a hdlgyeknek csodds programot biztositunk a Csipkemizeum megtekintésének lehetdségével. A tobb mint 100 éves vildghird halasi csipke
sok dromet szerezhet mindenkinek. Vasarolni is lehet, bar ennek grammja annyiba keriil, mint az aranyé! Ezekbdl a csodakbol mar sok hiresség kapott, tobbek
kozott I1. Erzsébet brit uralkodd, a japan csaszané, Hitachi japan hercegnd, Il. Janos Pdl papa, a francia, a cseh, a libanoni, a ciprusi elndkok feleségei. 60 féle
oltésmintdval késziilnek a halasi csipkék, melynek készitését a miihelyben meg lehet nézni.
Jelentkezés datuma: 2012. augusztus 25. — Nevezési dij: 1500 Ft/f6 — A verseny 2012. szeptember masodik felében keriil megrendezésre.
Szponzori felajanlast szivesen elfogadunk. — Jelentkezni lehet: Cseh lidikd MGYT megyei elnknél a gyogyszer@dar.antsz.hu és Benkd Zsolt MGYT
megyei elndkségi tagnél a benkopatika@gmail.com cimeken.
Benkd Zsolt
az MGYT Bécs-Kiskun megyei elndkség tagja)
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Korszerii gyogyszertechnolégiai miiveletek és eljarasok’

Dévay Attila

Valamely termék eldéllitasa, el6zetes kutatasi és fej-
lesztési munka eredményeképpen kidolgozott techno-
logiaval valésulhat meg. A technoldgia, altalaban egy
termék eldallitasanak modjat jelenti, ami magaba fog-
lalja a gyartashoz sziikséges mindazon munkafolya-
matokat illetve ezek paramétereit, amelyek a szaksze-
i, reprodukalhato, kontrollalt, ezaltal garantalt mind-
ségli végtermék eldallitasahoz sziikségesek.

A technologia pontos kivitelezéséhez, megfeleld
mindségli végtermék eldallitasahoz, olyan alapanya-
gokra, berendezésekre, gyartasi koriilményekre (épii-
let, helyiség, 1égtér, homérséklet, paratartalom), nem
utolsé sorban gyakorlott és szakképzett munkaerdre
van sziikség, amelyek a gyartast lehet6vé teszik. Eb-
bdl kovetkezden a mindségbiztositas €s mindségellen-
orzés szempontjainak figyelembe kell venni az 6sszes
olyan paramétert, amely a gyarthatosag és a végter-
mék mindségében szerepet jatszik.

A nemzetkozi kovetelményeknek megfeleléen, a
mindségi kovetelményeknek megfeleld gyogyszerke-
szités és gyogyszergyartas ezért csak az erre felkészi-
tett szakszemélyzettel, célszerlien kialakitott és hato-
sagilag engedélyezett helyiségekben, berendezések-
ben, technologiaval, és olyan mindségbiztositasi rend-
szer alkalmazéasaval végezhetd, ami Osszességében
garantalja a készitmény biztonsagos, reprodukalhato
gyartasat.

Az alapanyagok fizikai-kémiai tulajdonsagai (pl.
szemcseméret, kristalyforma, habitus, szennyezettség,
nedvességtartalom, stabilitas, oldhatosag) alapvetéen
meghatarozzak a készitmény gydrthatosagat, mindseé-
gi paramétereit és felhasznalhatosagat. Koriiltekintd,
alapos, Un. preformuldlasi vizsgalatok sziikségesek a
kiilonboz6 alapanyagok paramétereinek pontos felta-
rasara, megismerésére, meghatarozasara, amelyek biz-
tositjak a készitmény biztonsagos gyarthatosagat, te-
rapias alkalmazhatosagat. Az alapanyag barmely tu-
lajdonsaganak megvaltozasa, megvaltoztatasa, a teljes
technologiai folyamatot és/vagy a terapids hatast ve-
sz€lyeztetheti, mivel a készitmény technologiai és
biofarméciai  vizsgalatdnak kdvetelményrendszere
csak azzal a technoldgiaval elégitheté ki, amelynek
paramétereit korabban meghataroztuk.

' A kézlemény a szerz uj, 2013-ban megjelend Gyogyszertechno-
logia konyvének anyaga alapjan késziilt.

Szerzé  kozleményében dsszefoglalia a  korszeri
gvogyszertechnologia fobb ismérveit és Osszetevait,
amelyek elvezetnek az ujabb, biogyogyszerészeti
szemléletmodon alapulo, biokompatibilis rendszerek
kifejlesztéséhez.

A mindségi paraméterek reprodukalhatdsaganak te-
hat fontos megvalosulasi feltétele az alapanyagok mi-
néségi paramétereinek azonossaga a gyartasi tételek-
ben (sarzsokban) is. Az esetleges eltérés azzal a kovet-
kezménnyel jarhat, hogy a mindség fenntartasa célja-
bol feliil kell vizsgalni, és ujra kell szabalyozni a
miveleti paraméterek teljes rendszerét.

A gyogyszerkészitmények, mint végtermékek el6al-
litasa az alapanyagok (hato- és segédanyagok) felhasz-
nalasaval a kidolgozott technologia folyamatan ke-
resztiil torténik (1. dbra).

Valamely termék technologiaja a technologiai fo-
lyamatban valosul meg, ezaltal valik lehetové a ter-
mék gyartasa. A technoldgiai folyamatok rendszerint
részfolyamatokbol, miiveletekbdl, és ezek kivitelezési
modjabol, az eljarasokbdl allnak.

A gyogyszertechnologiai folyamatok is a tobblépé-
ses technologiai folyamatok kozé sorolhatok. A gyogy-
szergyartasi folyamatok ezért tovabbi részfolyamatok-
ra (pl. elékészités, Osszeallitas, formazas) bonthatok,
amelyek soran kiilonb6z6 gyogyszertechnologiai mi-
veleteket (pl. mérés, szitalas, szemcsésités, préselés)
alkalmazunk.

Mivelettani szempontbdl a gyogyszerkészités,
gyartas folyamata, kiilonb6z6 technologiai miveletek-
re és eljarasokra bonthat6. Ezek eldre tervezett, rep-
rodukalhato és biztonsagos alkalmazasara van sziik-
ség ahhoz, hogy a gyogyszerkészitmény minden eset-
ben megfeleld mindségben és mennyiségben legyen
eldallithato.

A kiilonb6z6 technologiai folyamatok alapvetd 1é-
péseit technologiai miiveleteknek, az ezzel foglalkozd
tudomanyagat miivelettannak nevezziikk, amelynek
szitkségességét a technika fejlédése, a mindségi igé-
nyek novekedése teremtette meg, és alapjait a XX.
szazad elején fektették le. A mivelettan alaptézise
szerint a miiveletek széles kore viszonylag kevés sza-
mu alapmiiveletbdl (pl. keverés, kivonas, szaritas) al-
lithato Ossze. A kiilonb6zé miiveletek és azok megva-
lositasi modjai az egyes eljardsok, amelyek a fizikai
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zokre, berendezésekre, a folya-

Gyogyszer

alapanyagok Gydégyszertechnolégia

matok mivelet- és eljarastani pa-
ramétereinek, tovabba az alkal-
mazand6 anyagok ismeretére,
megfeleld tapasztalatra, szakérte-
lemre ¢és gyakorlatra is sziikség
van. Ez a komplex ismeretanyag
képessé tesz arra is, hogy a

Gyogyszer

készitmény

1. dbra: Az alapanyagtol a végtermékig

gyogyszerek technoldgiaja is to-
vabb fejlodjon, ezaltal Gjabb és

ujabb eljarasok, anyagok, beren-

dezések alkalmazasaval kutas-
suk, fejlessziik tovabb, tokélete-
sitsiik készitményeinket.

Mivel az eszkozok és berende-

zések mérete meghatarozza az
idéegység alatt gyarthaté meny-

Technoldgia Miivelettan
2 4 Gyodgyszertechnoldgiai
Gyodgyszertechnoldgia milbuaioiian

nyiséget, a gyartasi tétel (sarzs)
nagysagat, ezért a tervezés fazi-
saban az eldallitando készitmény
mennyiségét is figyelembe kell

2. dbra: A technologia és a miivelettan kapcsolata

venniink. A technolégiai folya-
matok kialakitasanal, a tervezett

torvények alapjan jellemezhet6k és szabalyozhatok. A
keverés mivelete példaul megvaldsithatdé manualisan
(pl. tivegbottal, pisztillussal), vagy gépi uton, tobbek
kozott magneses keverdvel, magas fordulatszamu,
nagy nyirdereji keverd berendezés alkalmazaséaval,
vagy a sokkal lassubb, de nagy kozegellenallast is le-
kiizdeni képes bolygokeverds eljarassal.

Az altalanos technoldgia és a gydgyszertechnologia,
valamint az altalanos és alkalmazott mivelettan (pl. a
gyogyszertechnologiai mivelettan) szorosan kapcso-
lodik 6ssze ¢s tapasztalatokkal, kutatasi eredmények-
kel, tudomanyos megallapitasokkal kolcsondsen gaz-
dagitjak egymast (2. dbra).

A technologia és a miivelettan viszonyat jol jellem-
zi, hogy a miivelettan absztrahdlt technologianak te-
kinthetd, mert az egyes, konkrét technologiai megol-
dasoktol, gépek, berendezések alkalmazasatol fligget-
leniil torekszik a miiveletek 1ényegének megismerésé-
re, a meghatarozo, jellemzd paraméterek kivalaszta-
sara, az Osszefliggések megadasara, objektiv (matema-
tikai) modellek felallitasara.

Az egyes miveletek altalaban elére megtervezett
technologiai sorban helyezkednek el. Pontos 0sszeillesz-
tésiik, osszehangolasuk a végtermék mindségének egyik
fontos kovetelménye. A technologia kifejlesztésekor
ezért meg kell hatarozni a kiilonb6z6 miveletek, eljara-
sok kolcsonos viszonyat, kapcsolatrendszerét is, egylittes
szabalyozasuk lehetGségeit. A gyogyszertechnologiai
miveletek €s eljarasok is rendszerint konszekutiv, egy-
mas utan kovetkezd rendben kapcsolodnak egymashoz,
de el6fordulhat egyidejii, parhuzamos alkalmazasuk is.

A kiillonbozé gyodgyszerformaju  készitmények
gyartasdhoz mas-mas technologiai egységekre, eszko-

gyogyszerforman és az anyagmennyiségen kiviil, fon-
tos szempontot jelentenek az alkalmazott anyagok,
anyagrendszerek fizikai-kémiai tulajdonsagai is.

Altalaban arra kell torekedniink, hogy az alkalma-
zott technoldgia lehetdség szerint legyen:

— egyszerl,

— attekinthetd,

— konnyen szabalyozhato,

— kevés paraméterrel vezérelhetd,

— kevés miiveletet igénylo,

— biztonsagos (reprodukalhatosag, megbizhatosag),

— minél kevesebb koltséggel jar6 (optimalis anyag /
energia felhasznalas),

— minél kevesebb melléktermékkel jaro,

— kornyezetkimélo.

A miveletek a végrehajtas modja szerint lehetnek:
1. szakaszos miiveletek, amikor a kiilonboz6é 1épések

térben, idében eltolodva mennek végbe,

2. folyamatos miiveletek, amikor a kiillonboz6 1épések
egy késziilékben mennek végbe, és

3. vegyes miiveletek, melyek egyes része(i) szakaszo-
sak, mas részei folyamatosak.

A szakaszos miveletek, a folyamatos miiveletek
szamos eldnye ellenére is megdrizték jelentdségiiket,
¢és ezeket els6sorban kis mennyiségti termékek el6alli-
tasanal alkalmazzuk. A folyamatos lizemmod alkal-
mazasa elsOsorban nagylizemi méretekben, nagy
sarzsok gyartasara célszerii, mivel termelékenységé-
nél fogva, koltséghatékony megoldas lehet.

A miiveleteket csoportosithatjuk fobb jellegzetesse-
gek alapjan:

1. Anyagatadasi (komponens dtadasi) miiveletek (pl.
vizlagyitds ioncseréld gyantaval, oldas, szaritas, kris-
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talyositas, nedvesités, granulalas, fluidizalas, bevo-

nas).

2. Elvdlasztasi (komponenseket egymdastol kiilonva-
laszto, valamely komponens kinyerését célzo) miive-
letek (pl. desztillacid, extrakcio, sziirés, iilepités,
centrifugalas, szaritds, membransziirés, forditott
ozmozis, dializis).

3. Integralo (komponenseket egyesito) miiveletek (pl.
elegyités, oldas, keverés, kenbcs- és kupkészités,
granulalas, kdzvetlen préselés).

4. Hoatadasi (kalorikus) miiveletek (pl. melegités, hii-
tés, beparlas, leparlas, szaritas, fluidizalas).

5. Mechanikai miiveletek (pl. apritas, szitalas, granula-
1as, préselés).

6. Hidrodinamikai miiveletek (pl. folyadék keverése,
folyadék szallitasa, centrifugalas, fluidizacio, lilepi-
tés, szUures).

Az egyes muveletek tehdt egyszerre tobb miiveleti
csoportba is tartozhatnak, mivel egyidejlileg tobb mii-
velet is torténhet, példaul keveréskor elegyités, oldas,
szuszpendalas, emulgealas, hdatadas, apritas és homo-
genizalas is.

Az anyagdtadasi muveleteket gyakran diffiizios
miiveletnek is tekintik, mivel a folyamatot diffuzios
torvényszeriiségek jellemzik. Az anyagatadasi mive-
letek célja lehet:

— értékes komponens(ek) kinyerése (pl. extrakcio,
desztillalas),

— a nemkivanatos alkotorész eltavolitasa (pl. szaritas-
sal a nedvesség),

— komponens bejuttatasa egy kozegbe (pl. oldas),

— komponens kicserélése (pl. vizlagyitas ioncseréld
gyantaval).

Az anyagatadasi muiiveletek lehetnek
1. egyensulyi miiveletek (pl. desztillacio, rektifikacio,

abszorpcio, extrakcio, adszorpcio, szaritas, €s krista-

lyositas),

2. nem egyensulyi miiveletek (pl. membranszlrés,
reverz-ozmozis, dializis és elektrodializis).

Az anyagatadaskor 1étrejové komponenstranszport
sordn a rendszer alkotorészei
— egymashoz képest egy fazison beliil, vagy
— egyik fazisbol a fazishataron keresztiil a masik fa-

zisba aramlanak, melynek kovetkezményeképpen a

komponensek mennyiségi aranyai, azaz a koncent-

raciok megvaltoznak.

A kalorikus miiveletek a hémérsékletkiilonbség al-
tal meghatéarozottak, ¢és a hétani térvények alapjan ér-
telmezhetdk és szabalyozhatok. Példaként emlitjiik,
hogy az ebbe a csoportba sorolhat6d szaritasi miivelet
azonban anyagdtadasi, diffuzios miiveletnek is tekint-
het6 (a vizmolekuldknak diffazioval ki kell keriilni a
porusokbol, at kell 1épniiik a szilard-levegd hatarfelii-
leten).

A mechanikai miiveletekhez altalaban mechanikai
er6hatasra (pl. iitésre, nyomasra, vagasra) van sziik-

ség, és a szilard testek mechanikéjanak torvényszerii-
ségei érvényesiilnek. A mechanikai miiveletek részben
az elékészitést szolgaljak, de gyartasi folyamattol fiig-
gben, mint az oOsszedllito miiveletek, a kozti-, vagy
végtermékek (pl. apritas, préselés) eléallitasanal is al-
kalmazhatok. Mechanikai szétvdlaszto miivelet is le-
hetséges, ilyen példaul a szitalas.

A hidrodinamikai miiveletek végzésekor a hidrodi-
namika torvényei alapjan, a mozgé folyadékok és ga-
zok energidja a jellemzd paraméter.

Az egyes muveletek az anyag és a ho atadasa szem-
pontjabol lényegesen kiilonboznek egymastol. Az
aramlas iranya szerint megkiilonboztetiink
1. egyenaramu,

2. ellenarama,

3. keresztaramu és

4. 6rvényaramu miiveleteket.

A miiveletek, a folyamatban résztvevo fazisok sze-
rint is feloszthatok:

— g0z — folyadék (pl.: desztillacio, rektifikacio),

— gaz — folyadék (pl.: abszorpcio, deszorpcio),

— folyadék — folyadék (pl.: extrakcio),

— folyadék — szilard (pl.: extrakcio, adszorpcid, ion-

csere),

— szilard — folyadék (pl.. nedvesités, szaritas),

— folyadék — szilard (pl.: dializis membranszirés),

— szilard—szilard (pl.: préselés) fazisa miiveletekre.

A gyogyszertechnologiai muveleteket a munkafo-
lyamat célja szempontjabol az alabbi f6 csoportokra
oszthatjuk:

1. Elékészité miveletek, amelyek lehetové teszik a tovab-
bi miiveletek végrehajtasat (pl. apritas, szarités, oldas).

2. Osszeallité miiveletek, amelyek végzésekor a kiilon-
boz6 anyagokat, alkotérészeket egy rendszerint koz-
bensd termékké alakitjuk (pl. teak, oldatok kompo-
nenseinek keverése, kupok, kendcsok 0Osszetevd
anyagainak 0sszeolvasztasa, granulalas, ha a granu-
latum koztitermék és nem végtermék).

3. Formazasi miiveletek, amelyek soran, a mar csak-
nem teljesen kész terméken a végso forma megada-
sa céljabol hajtjuk végre az utolsd6 miveleteket (pl.
kapontés, kapszuldzas, granuldtumok préselése tab-
lettava).

4. Csomagolasi miiveletek, amelyek a technologiai sor
végén biztositjak
— a végtermék altalaban fény, paratartalom, levegd

oxigénje és mas kornyezeti vagy mechanikai hata-
sok elleni védelmét (pl. oldat letoltése sotét iveg-
be, bliszterezés),

— azonosithatdsagat (pl. a doboz szine, vonalkddos
jelolés),

— biztonsagos adagolhatosagat (pl. inhalacios por
adagolasa, feliratok, figyelmeztetések, felhaszna-
lasi utmutato).

A gyobgyszertechnologia egyik sajatossaga, hogy

minden egyes készitménycsoport, gyogyszerforma
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(pl. oldat, kendcs, tabletta), s6t ezen beliil az egyes ké-
szitmények eldallitasa is, minden esetben specidlis
technologiat igényel. Egy-egy konkrét készitményben
tehat keveredhetnek is a készitményekre vonatkozo al-
talanos és specifikus technologiai eléirasok.

Altalanos gyakorlat példaul a készitmény kompo-
nenseinek Osszemérése novekvd sulyuk alapjan, ettdl
azonban tobb esetben is eltériink.

Beméréskor a kellemetlen szagu anyagokat sulyuk-
tol fliggetleniil, altaldban utoljara adjuk a mar dssze-
mért komponensekhez.

Kisdozisu hatoanyagokat (pl. hormonokat, atropint,
kinint, ergotamint) tartalmazo készitmények esetén a
szitkséges hatdanyag-mennyiség pontosabb bemérésé-
hez, a homogenitas elérésére inert segédanyagok al-
kalmazasaval eldzetesen készitett higitasokat alkal-
mazhatunk. Ilyen tipust készitmények gyartasakor
példéaul a granulalas soran ugy is eljarhatunk, hogy a
granulald folyadékban oldjuk a hatdanyagot és Or-
vényaramu granulaldo berendezésben atgyurdssal,
vagy a fluidizalt allapotban levd rétegre a hatdéanyag
oldatanak rapermetezésével biztositjuk a hatéanyag
egyenletes eloszlatasat.

Szintén eldzetes higitassal lehet veszélyes, robba-
nékony anyagokat (pl. nitroglicerin) préseléssel tablet-
tazni. Transzdermadlis tapaszokbol a nitroglicerin
egyenletes eloszlatasa és felszivodasa szintén higitas-
sal (pl. 10% hatoanyag laktozban eloszlatva) oldhato
meg.

Szines anyagokat is tartalmazé anyagrendszerek-
ben a tabletta ,,belsé” és ,.kiilsé” fazisat, az altalanos
gyakorlattol eltéré modon egyiitt granuldljuk, mert a
tabletta az inhomogén eloszlas miatt pettyes feliileti
lenne (pl. sarga riboflavin, tiamin, nisztatin, kliokinol,
az Osszetételtol fiiggben, a sargatdl a pirosig szinar-
nyalatot mutatd karotinoidok, vagy a feketeszinii aktiv
szenet tartalmazo Osszetételek tablettdzasa).

Szintén ide sorolhatd, a sok egyéb lehetdség kozott,
oldatok esetén a hatd-, vagy segédanyagok oldatban
tartasa, a tarolas kozbeni kivalas megakadalyozasa,
szuszpendalt részecskék atkristalyosodasanak gatlasa,
a rediszpergalhatosdag biztositasa.

Specialis beavatkozast igényel a készitmény és ezen
beliil a hato- és segédanyag(ok) fizikai, kémiai és bio-
logiai stabilitasanak biztositasa is.

A hatdanyag tulajdonsagai miatt szintén megfeleld
megoldasokat kell talalnunk példaul az egyes inkom-
patibilitasok kikiiszobélésére, a hatoanyag védelmére
a gyomornedv karosito hatasanak elkeriilése céljabol
(pl. a vékonybélben mikddd enzimek potlasara), vagy
a szervezet védelmére az irritald hatdoanyaggal szem-
ben (pl. gyomorirritald hatéanyagok esetén).

A terapias alkalmazas kovetelményeinek megfele-
16en, a farmakokinetikai €s a biofarmaciai paraméte-
rek alapjan kell egyedileg szabalyozni az ijgeneracios
készitményekbdl a hatdéanyag felszabadulas pontos he-

lyét és a kioldodas paramétereit (pl. sebesség, idotar-
tam, ismétlddés).

Az alkalmazott technologia tehat minden esetben
egy-egy készitmény eldallitasara vonatkozik.

A technologiai elGirat az altalanos gyartasi és mi-
ndségellenérzési kovetelményrendszer mellett, olyan
specialis technologiai és biofarmaciai szempontokat is
figyelembe vesz, ami magaba foglalja a készitmény
konkrét terapias céljat, a hatdanyag és a gydgyszerfor-
ma kialakitasdhoz sziikséges anyagok tulajdonsagait,
a szitkséges miiveleteket és eljarasokat, az alkalmazott
berendezések, technologiai paraméterek Osszességét,
Iényegében a készités, illetve a gyartas konkrét mod-
jat.

A 3. dbran a gyogyszertechnologiai folyamat,
részfolyamat, muveletek és eljarasok kapcsolatrend-
szerét altalanos formaban és egy tablettazasi példaval
mutatjuk be. A teljes folyamatot kontrollalja a mind-
ségellendrzés, az alapanyagtol a gyartasi paramétere-
ken at a végtermékig.

A korszerii gyogyszertechnologiai szemléletmod
kialakitasa céljabol is fontos tehat hangsulyozni az
alapanyagok, a kozti- és végtermékek jelentOségét,
ezek Osszefliggéseit. Az egyes részfolyamatok jelentd-
sége meghatarozo lehet, mivel gyakran kdzvetetten, a
megfeleld mindségii gyogyszerkészitményt (pl. tablet-
ta), kozvetleniil pedig az ennek eldallitasahoz sziiksé-
ges, megfelel6 mindségll koztitermékeket (pl. granula-
tumokat) hivatottak eléallitani.

A gyogyszertechnoldgia nemcsak anyagok, beren-
dezések, miiveleti és eljarastani paraméterek, techno-
logiai folyamatok, mindségbiztositasi rendszerek is-
meretét foglalja magaban, hanem a tervezéstol a meg-
valositasig, az alapanyagoktdl a végtermékig figye-
lembe veszi a terapias célt és lehetdségeket, a farma-
kologiai tulajdonsagokat, az adagoldsi mddot,
valamint az eldallitott készitmény és az €16 szervezet
kapcsolatrendszerét.

A gyogyszer és a gyogyszertechnologia fogalma-
hoz ezért kiilondsen az utdbbi évtizedekben szervesen
hozzatartozik a biofarmdaciai szemléletmaod is. Ez teszi
lehetdvé a tudatos, tervezett és biokompatibilis hato-
anyagleado rendszerek kifejlesztését, amelyek a lehe-
td legtokéletesebb modon képesek kielégiteni a terapi-
as igényeket, és egyre Ujabb alkalmazasi teriileteket
képes feltarni, lehetévé tenni, tovabb fejlesztve, kiszé-
lesitve, tokéletesitve a gyogyszeres terapiat.

Az Gjgeneracios, térben és iddben szabélyozott hato-
anyagleadasu rendszerek (pl. a kronoterapias készit-
mények, onszabalyzos rendszerek) mar ebben az elmé-
leti és gyakorlati szemléletmddban sziiletnek meg, és a
gyogyszertechnologiat képessé teszik arra, hogy a to-
vabbi korszerli technoldgiai lehetéségeket (pl. nano-
technologia, biogyogyszerek fejlesztése) is atvegyek,
és a terapia céljaira a lehetd legtokéletesebb modon
hasznositsak.
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Gyogyszerkutatas uj alapokon

Kelet-K6zép Eurdpaban egyediilallé Preklinikai Kép-
alkoté és Metabonomikai Biomarker Centrum miikd-
dik a Richterben.

A kismolekulas gyogyszerkutatas valsagarol szokas
manapsag beszélni, ha az j gyogyszerek keriilnek
szoba. Ennek a valsagnak a markans megnyilvanulasa
az, hogy a gyogyszerkutatassal foglalkoz6 vallalatok a
kutatoi kapacitasokat drasztikusan csokkentik, vagy
akar meg is sziintetik.

Valoban, a horribilis kdltségek aran a klinikai fazis-
ba jutott gyogyszerjeloltek tilnyomo része soha nem
lesz gyogyszer, mivel a human vizsgalatokban vagy
nem hatasosak, vagy nem eléggé hatasosak, illetve el-
fogadhatatlan mellékhatasok jelentkeznek. A kovetel-
mények egy modern gyogyszerrel szemben igen ma-
gas mércét allitanak. Manapsag mar szakmai kozhely-
lyé valt, hogy a kisérleti allatokon végzett kutatdsok
eredményeinek human kutatasban, az emberen torté-
n6 alkalmazhatosagaban jelentds korlatok vannak. Al-
talaban a hagyomanyos allat- és betegségmodellek na-
gyon kevéssé alkalmasak arra, hogy a kapott eredmé-
nyeket emberre alkalmazzuk. A preklinikai kutatasi
eredményeknek a klinikai gyakorlatban hasznalhato
készitménny¢ valod atforditasa tehat igen rossz hatés-
fokkal lehetséges. Ennek a problémanak a kezelésére
fogalmazodott meg egy Uj kutatasi irany, a transzlaci-
0s medicina. Ez a tudomanyag sok 0j eszkozt és meg-
kozelitést tartalmaz. Célja pedig az, hogy a biologiai
kutatasi eredményeket emberben hasznosithat6 tudas-
sa alakitsa.

Ehhez a felismeréshez csatlakozva a Richter Gedeon

Nyrt. 2009 tavaszan 1étrehozta a Preklinikai Képalkoto
és Metabonomikai Biomarker Centrumot azzal a céllal,
hogy a kutatési eredmények emberben torténd haszno-
sithatosagat eldsegitse. A centrum létrehozasa kozel
25%-o0s EU-forrs bevonasaval, sikeres Uj Magyaror-
szag Fejlesztési Terv palyazat révén valt lehetségessé.

A képalkot6 eljarasokat, mint human diagnosztikus
eszkozoket ismeri a nagykozonség. Azt azonban ke-
vesen tudjak, hogy a képalkotd eszkozok egyuttal a
transzlacios medicina eszkozei is, amidta olyan beren-
dezések is léteznek, amelyekben allatok, kisallatok is
vizsgalhatoak. A képalkotd eljarasok koziil kiemel-
kedd jelentdségli a kornyezetbarat MRI, amely nem
alkalmaz radioaktiv molekuldkat a képalkotashoz.
Egy ilyen kisallat MRI berendezés keriilt beszerzésre
és kiépitésre a Richterben végzett kutatas eredménye-
ként. A nagy értékll késziilék és a megfelel6 miiszaki
hattér az Uj Magyarorszag Fejlesztési Terv (mai nevén
Uj Széchenyi Terv) palyazat révén valt lehetségessé. A
human és a kisallat képalkotas kapcsolata révén a
gyogyszerjeloltek hatdsossaganak korai markereit le-
hetséges mérni, ami jelentésen csdkkenti a bizonyta-
lansagot. A 9,4 Tesla erdsségli berendezést a Richter
Gedeon Nyrt. a Varian cégtdl (most mar Agilent) sze-
rezte be. A késziilék alkalmas arra is, hogy €16 allat
kdzponti idegrendszerében funkcionalis méréseket vé-
gezzenek, anélkiil, hogy az allatot invaziv modon ke-
zelni kelljen. Ilyen berendezés legkozelebb a londoni
King’s College-ban, a stockholmi Karolinska egyete-
men és a szingapuri Biomarker kézpontban mitkodik.

A funkcionalis MRI altal nyert eredmények egy-
részt a napi farmakologiai munka dontéseit teszik
megalapozottabba, masrészt pedig alkalmasak arra,
hogy korai képalkotd biomarkereket azonositsanak,
amelyek aztan a human vizsgalatok igen korai szaka-
szaban bizonyithatjak egy-egy gyogyszerjelolt hata-
sossagat.

A biomarker kutatds és a transzlacios medicina
egyik sajatos dga a metabonomika. Az ¢él0 szerveze-
tekben, az anyagesere soran keletkez6 kismolekulakat,
végtermékeket vizsgalja nagymiiszeres eljarasokkal.
A metabonom — a kismolekulak dsszessége — jellegze-
tes valtozasokat mutat betegségekben, gyogyszeres
kezelés hatdsara vagy kdrnyezeti valtozasokra. Ezért
kivaloan alkalmas a gydgyszerjeloltek hatdsossaganak
jelzésére is. A metabonomikai mérések elsé¢ szamu
eszkoze a tomegspektograf, amely egy draga berende-
z¢és ¢és a miikodtetése valamint az eredmények értel-
mezése specialis szaktudast igényel. A palyazat kere-
tein beliill két LC-MS folyadék kromatograf-tdomeg-
spektograf keriilt beszerzésre.

Az Osszes tervezett berendezést sikeriilt beszerezni
és a hozzédjuk kapcsolodd szakmai tevékenységet a
Richterben végzett kutatdsok sordn magas szinten
megvaldsitani.

©)
Késziilt az EU timogatasaval / az Eurépai Regionalis Fejlesztési
Alap / Nemzeti Fejlesztési Ugynokség megbizasabol
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Kiséroiratok: alkalmazasi eléiras, betegtajékoztato és csomagolas,
betegtajékoztato érthetdségi vizsgalat

Stankovics Livia’

Mit és hova is kisérnek a kisérdiratok?

Eldszor is tisztaznunk kell a cikk cimében taldlhatod
kifejezés jelentését. Kisérdiratoknak hivjuk &sszefog-
lald6 néven az orvos és a gyodgyszerész szamdara a
gyogyszer legfontosabb jellemzdit 6sszefoglald Alkal-
mazasi eldirast, a beteg szamara laikus nyelven meg-
fogalmazott Betegtdjékoztatot és a gyogyszer elsédle-
ges ¢s masodlagos csomagolasan megjelenitendd in-
formaciokat tartalmazo Cimkeszdvegeket.

Joggal kérdezhetjiik: honnan a ,,kisérdirat” kifeje-
zés? Ugy gondolom a kifejezés nagyon talalo, hiszen
ez a harom dokumentum térben és idében egész élet-
utja soran folyamatosan koveti, arnyékként kiséri ter-
mékiinket, barhova is ,,utazik” gyogyszeriink.

Ujabb kérdésként fogalmazodhat meg benniink,
hogy miért is kell folyamatosan kisérni a gyodgyszert,
ha azt egyszer az egészségiigyi hatdsag (esetliinkben
Magyarorszagon a készitmények tobbségének engedé-
lyez6je a GYEMSZI-OGY) forgalmazasra alkalmas-
nak talalta? Tudnunk kell, hogy a gyogyszerek alkal-
mazasanak kockazata nagymértékben fiigg a helyes
hasznalatuktoél. Egyes kutatasok szerint a gydgyszer
mellékhatasok kdzel 80%-a valamely alkalmazasi hi-
bara vezethetd vissza. Ezzel osszefiiggésben ¢és a he-
lyes alkalmazas tamogatasara a gyogyszert forgalma-
zonak kotelessége a gydgyszert felirdt, javallot (orvos,
gyogyszerész) ¢és a gyogyszert alkalmazot (legtdbb-
szOr a beteg) naprakész informacidval ellatni az alkal-
mazas feltételeirdl, a lehetséges kockazatokrol, a hatas
modjarol, az dsszetevokrodl, a megjelenésrél. Gondol-
kodas targyat képezheti az is: miért sziikséges ennyi-
féle dokumentumot kezelniink? Azonban érthetd,
hogy a kezel6orvos vagy a gyogyszerész szamara mas
mélységben, részletességben szilikségesek a rendelke-
zésre allo ismeretek, mint a betegnek, akivel ugyan-
ugy kotelességilink minden adatot ismertetni annak ér-
dekében, hogy felelds dontést hozhasson a sajat keze-
1ésérdl, ugyanakkor nem tételezhetjiik fel, hogy vala-
mennyi beteg magas szintli egészségiigyi tudassal ren-
delkezik. Igy aztan a betegek szamara sziikséges
informaciot kozértheté modon kell a rendelkezésiikre
bocsatani. A gydgyszerek csomagolasa szamos felada-
tot hivatott ellatni: segitenie kell az alkalmazast, biz-

'A szerz6 biologus, szakjogasz.

A gyogyszeres kezeléssel jaro kockdzatok nagymeér-
tékben fiiggnek a helyes alkalmazastol, hiszen csak
a megfelelden kivalasztott és megfelelé modon kezelt
beteg esetén mulja feliil a kezeléssel jaro kockazat a
varhato elonyoket. Ez csak akkor érheté el, ha mind
az egészségiigyi szakember, mind a beteg naprakész
informdacioval rendelkezik a gyogyszer elony-kocka-
zati profiljardl és alkalmazasanak koriilményeirdl,
feltételeirdl. A megfeleld informacio dtadasa, illet-
ve befogadasa a megoldas kulcsa, hiszen megfele-
16 befogadas, elfogadas esetén varhato leginkabb
a gyogyszer alkalmazdasaval kapcsolatos elbirdsok
legszorosabb kovetése, melynek segitségével tudjuk
leginkabb a kockdzatokat mérsékelni. Ezt a célt szol-
galjak a kisérdiratok, amelyek a gyogyszert egész
élete soran hiiségesen kovetik, kisérik, igy segitve
az egészsegiigyi szakemberek munkdjat és szolgalva
betegeink védelmét.

tositania kell a megkiilonboztethetdséget, igy is aka-
dalyozva a gyogyszercserét, gyogyszerhamisitast.

Végiil tekintsiik at, melyek azok a tartalmi-szerke-
zeti szempontok, amelyeknek az alkalmazasi el6ira-
sok meg kell feleljenek; masképpen fogalmazva az
egyes fejezetekben milyen informaciok tamogatjak az
egészségiigyi szakembereket?

Az alkalmazasi el6iras 10 fejezete koziil az els6 ha-
rom ¢s utols6 5 fejezet a gyodgyszerrel kapcsolatos ké-

I tablazat
A gyogyszer-alkalmazdsi eldirds fejezetei
A fejezet A fejezetek tartalma
szama
1. A gydgyszer neve
2. Mindségi €s mennyiségi Osszetétele
3. Gyogyszerforma
4. Klinikai jellemzdi
5. Farmakologiai tulajdonsagok
6. Gyogyszerészeti jellemzok
7. A forgalomba hozatali engedély jogosultja
8. A forgalomba hozatali engedély szdma
9 A forgalomba hozatali engedély elsé kiadasanak
’ / megujitasanak datuma
10. A szoveg ellenérzésének datuma
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miai-gyogyszerészeti, engedélyeztetési és egyéb ad-

minisztrativ informaciokat tartalmazza (I. tablazat).
Ugyanakkor a szer klinikai, farmakologiai és

preklinikai biztonsagossagi jellemzdit, az alkalma-

zas feltételeit (javallatok és ellenjavallatok), ismert

kolecsonhatasait, mellékhatdsait, a terhességben és

szoptatas alatt, valamint gépjarmiivezetés idején tor-

ténd alkalmazassal és tuladagolassal kapcsolatos is-

merteket a 4. és 5. fejezetek részletezik az alabbiak

szerint:

4. Klinikai jellemzok

4.1 Terapias javallatok

4.2 Adagolas és alkalmazas

4.3 Ellenjavallatok

4.4 Kiilonleges figyelmeztetések és az alkalmazdssal

kapcsolatos ovintézkedések

4.5 Gyogyszerkélcsonhatdasok és egyéb interakciok

4.6 Termékenység, terhesség és szoptatas

4.7 A készitmény hatdsai a gépjarmiivezetéshez és gé-
pek kezeléséhez sziikséges képességekre

4.8 Nemkivanatos hatasok, mellékhatasok

4.9 Tuladagolads

5. Farmakologiai tulajdonsagok

5.1 Farmakodinamias tulajdonsdagok

5.2 Farmakokinetikai tulajdonsdagok

5.3 A preklinikai biztonsagossagi vizsgalatok eredményei

Korabban mar hangsulyoztuk, hogy a betegek szama-
ra biztositott tajékoztatonak, ha nem is szorol szora és
ugyanabban a szerkezetben, de 0sszességében ugyan-
azt az informacidt kell tartalmaznia, mint az egész-
ségligyi szakemberek szdmara szo6l6 alkalmazasi el6-
irasnak. A konnyebb attekinthetdség kedvéért az al-
kalmazasi eldiras fent részletezett szerkezetének egyes
fejezeteit a II. tdabldzatban igyekeztiink megfeleltetni
a ,,Betegtdjékoztato” vonatkozo pontjainak. Az Ossze-
hasonlitasbol lathatjuk, hogy a jelenleg érvényes be-
tegtajékoztato-forma képes teljesiteni a fenti feltételt,
egyediil a farmakologiai tulajdonsagokra, hatasme-
chanizmusra, részletes klinikai és farmakokinetikai
vizsgalati eredményekre vonatkozoan korlatozott a
Betegtajékoztatoban taldlhaté informécio. Vélemé-
nylink szerint ez azonban nem gatolja a beteget a ke-
zelésérdl meghozandé felel6s dontésben.

Szempontok, amelyeket figyelembe kell venni
ezeknek a dokumentumoknak az elkészitésekor

Véleményem szerint a torzskonyvezési folyamat
csucspontja €s esszencigja a kisérdiratok elkészitése.
Nyilvan nem véletleniil a leghevesebb véleményiitko-
zések a forgalmazo és a hatdsag kozott is a kisérdira-
tok elkészitése soran jelentkeznek. Végiil, de nem
utolsé sorban egy jogi szempontot is fel kell vetniink:
a kisérdiratokban foglaltakat tekinthetjiik a termékfe-
leldsség alapjanak is. Mindezeket figyelembe véve az

alkalmazasi el6irasban foglaltaknak a gyogyszer hata-

sossagara-biztonsagossagara, gyogyszerészeti adatai-

ra vonatkozdan megfelelé alapossaggal alatamasztott-
nak kell lenniiik, és ezt a megalapozottsagot az enge-
délyez6 hatosagnak is el kell fogadnia. A betegtajé-

koztaté esetén a legfontosabb szempont, hogy a

tajékoztatas teljes korii, ugyanakkor kozérthetd és sza-

batos legyen, mindemellett 6sszhangban kell lennie az
alkalmazasi el6irasban foglaltakkal. A gyogyszer kiil-
s0 megjelenése pedig nem lehet megtévesztd, ki kell
zarnia a gyogyszercserét és lehetdség szerint meg kell

nehezitenie a hamisitdst, ugyanakkor keriilnie kell a

promocids elemeket, valamint a csokkentlatok szama-

ra is adekvat informacioval kell birnia.

A kiséroiratok tartalmi és formai elGirasait, kove-
telményeit szamos eurdpai unids és hazai toérvény és
rendelet szabalyozza. A III. tabldazatban ezek listajat
tettiik kozzé.

Meg kell jegyezni, hogy a gyodgyszer torzskonyve-
zésekor alkalmazand¢ eljaras fliggvényében a forga-
lomba hozatali engedély jogosultjanak helyi képvisele-
te mas és mas feladattal, felel6sséggel bir. fgy a cent-
ralizalt eljarassal torzskonyvezett készitmények esetén
a kisérdiratok tartalmat a CHMP (Committee of Hu-
man Medicinal Products) alakitja ki és az EU Bizott-
sadga hagyja jova. Ilyen esetben a helyi szintii feladat
kizarolag az elfogadott angol nyelvii szovegek szoveg-
hti, identikus, szabatos magyar nyelvll forditasainak
elkészitése, melyet minden esetben a nemzeti hatosag
ellendriz. Egyéb (nem centralizalt) nemzetkdzi torzs-
konyvezési eljaras esetén (Mutual Recognition
Procedure — MRP, Decentralised Procedure — DCP) a
referens orszag hatdsaga — egyiittmiikodve az adott el-
jarasban érintett tobbi hatosaggal — alakitja ki az elfo-
gadott kisérdiratokat angol nyelven, ebben az esetben
is a helyi szintl felelésség kizarolag az elfogadott val-
tozattal egyezé nemzeti nyelvii szovegek elkészitése
¢s jovahagyatdsa. A szoveghiiség kapcsan fontos
megemliteni az aladbbi tartalmi szempontokat a
GYEMSZI-OGYT vonatkoz6 iranyelve alapjan [1]:

— A szoveghtliség kapcsan az alkalmazasi eléirasban
figyelembe kell venni azt is, hogy van-e az adott ide-
gen nyelvli szakkifejezésnek a magyar orvosi/
gyogyszerészeti szaknyelvben altalanosan hasznalt
(nem feltétleniil magyar nyelvii) megfelelgje.

— Amennyiben a magyar szaknyelv latin- vagy egyéb
nyelvii szakkifejezést hasznal elterjedten, keriilni
kell ezek erdltetett magyar forditasat (pl. anatomiai
kifejezések).

— Ugyanakkor a betegtajékoztatok forditdsa soran
alapvet6 szempont a laikusok szamara vald érthetd-
ség biztositasa.

— Ha az idegen nyelvii betegtajékoztato a szakkifeje-
zést adja meg eldszor és zarojelben kozli a magyara-
zatat, a magyar nyelvl forditasban ezt forditott sor-
rendben kell megtenni.
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— Ugyanakkor a betegtajékoztatoban lehetdleg kertil-

jik az idegen nyelvi kifejezéseket.

— Ami a nyelvi-nyelvtani szabalyokat illeti fontos

szem elOtt tartani az alabbiakat:

— alapvet6 altalanos szempont a magyar nyelv szo-
rendi, nyelvtani €s helyesirasi szabalyainak betar-
tasa,

— a kisérbiratokban a szakszavak, szakkifejezések
helyesirasi modjanak egységesnek kell lennie,

— a szakszavak, szakkifejezések esetében célszerii a

latinos irasmod alkalmazasa, de mindig mérlegel-
ni kell, hogy az adott szo, illetve kifejezés meny-
nyire ment at a magyar szaknyelvbe,

— a vegyes, magyar ¢és idegen nyelvil Osszetett sza-
vak esetében ne keveredjen az irdsmod,

— a hatdanyagnevek esetében minden kisérdirat-ti-
pusban a magyar fonetikus irasméd alkalmazasat
(pl. natrium-klorid, biszakodil, eritromicin, klor-
promazin) kell kdvetni,

—a gyogyszerformak, tarolasi/adagolasi formak,

II. tablazat

Az alkalmazasi eldirds és betegtdjekoztato szerkezeti dsszehasonlitisa

Alkalmazasi el6iras vonatkozo fejezete

Betegtajékoztatoban az informacié helye

1. Gyégyszer neve

Cimsor:
(Fantdzia)név, hatdserdsség, gydgyszerforma

2. Mindségi és mennyiségi dsszetétele

— A csomagolas tartalma és egyéb informaciok
— Mit tartalmaz az X"

3. Gyégyszerforma

Milyen az X" kiilleme és mit tartalmaz a csomagolas

4. Klinikai jellemzdék

4.1. Terapias javallatok

Milyen tipust gydgyszer az X és milyen betegségek
esetén alkalmazhat6?

4.2. Adagolas és alkalmazas

Hogyan kell szedni / alkalmazni az X"-et?

4.3. Ellenjavallatok

Tudnivaldk az X" szedése / alkalmazdsa eldtt
— Ne szedje / alkalmazza az X -et:

4.4. Kiilonleges figyelmeztetések és az alkalmazassal
kapcsolatos ovintézkedések

Tudnivalok az X" szedése / alkalmazdsa eldtt
- Figyelmeztetések és dvintézkedések
— Gyermekek / és serdiilok

4.5. Gyogyszerkdlcsonhatasok és egyéb interakciok

Tudnivalok az X" szedése / alkalmazasa eldtt

- Egyéb gyogyszerek és a(z) X"

- Az X" egyidejli bevétele / alkalmazésa étellel / itallal /
alkohollal

4.6. Termékenység, terhesség és szoptatas

Tudnivaldk az X~ szedése / alkalmazdsa eltt
— Terhesség / szoptatas / termékenység

4.7. A készitmény hatasai a gépjarmiivezetéshez és
gépek kezeléséhez sziikséges képességekre

Tudnivalok az X" szedése / alkalmazdsa eldtt
- A készitmény hatésai a gépjarmiivezetéshez és gépek
kezeléséhez sziikséges képességekre

4.8. Nemkivanatos hatasok, mellékhatdasok

Lehetséges mellékhatasok

4.9. Tuladagolas

Hogyan kell szedni / alkalmazni az X"-et, ha az el8irtnal
tobb X"-et vett be / alkalmazott

Alkalmazasi eldiras vonatkozo fejezete

Betegtajékoztatoban az informacio helye

5. Farmakolégiai tulajdonsagok

5.1. Farmakodinamias tulajdonsdagok

Csak korlatozott informacio talalhato:
Milyen tipust gydgyszer az X és milyen betegségek
esetén alkalmazhat6?

5.2. Farmakokinetikai tulajdonsagok

Csak abban az esetben, ha az adagolassal vagy
kolcsonhatassal kapesolatos informéacioé a vonatkozo
pontokban

5.3. A preklinikai biztonsagossagi vizsgalatok
eredmeényei

Csak abban az esetben, ha terhességgel kapcsolatos
informacio a vonatkozo pontban

6. Gyogyszerészeti jellemzok

Hogyan kell az X"-et tarolni?

7. A forgalomba hozatali engedély jogosultja

— A csomagolas tartalma és egyéb informaciok
— A forgalomba hozatali engedély jogosultja és a gyarto

8. A forgalomba hozatali engedély szama

Nem talalhaté meg

9. A forgalomba hozatali engedély elsé kiadasanak /
megujitasanak datuma

Nem talalhato meg

10. A szoveg ellenérzésének datuma

A betegtajékoztatd legutobbi feliilvizsgalatanak datuma

“Fel kivanjuk hivni a figyelmet, hogy az elkovetkezd években a kisérdiratok, kiilondsen a betegtajékoztatok formai-tartalmi atalakulasa
varhat6 az EU orszagaiban, az Eurdpai Gyogyszerligynokség dontése alapjan, melynek hatterében a biztonsagosabb gyogyszeralkalmazas

és a transzparencia fokozasa all.



340

GYOGYSZERESZET

2012. junius

@ Szinte mindig, alaposan elolvasom
OHol elolvasom, hol nem, valtozé
@ Szinte soha nem olvasom el

18-59 EVES FELNOTT (TOTAL)
Ebbdl: Rendszeresen szed gyogyszert
Alkalmilag szed gyégyszert

Alkalmilag sem szedett tavaly

18-88 EVES HIPERTONIAVAL KEZELTEK (TOTAL)
Ebbél: 2+ éve, egyéb kezelt krénikus betegség is
Legalabb 2 éve kezelt, csak hiperténiaval

Legfeljebb 2 éve kezelt hipertoniaval

@ Altalaban, legalabb fébb vonalaiban elolvasom
O Altalaban nem olvasom el
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hajtogatott papirlap, amin a betegeknek szolo tajékoztato

1. dabra: A 2009-ben és 2010-ben végzett felmérésiink osszegzése. Kérdés: Minden gyogyszer dobozaban van egy

van. On elolvassa-e a sajdt gyogyszerének a tdjékoztatdjit?

adagoléasi modok esetében az EDQM (European
Directorate for the Quality of Medicines and
HealthCare) honlapjan (http:/www.edqm.eu/site/
Standard Terms-590.html) szerepld megfeleld
»Standard terms” magyar kifejezéseket kell hasz-
nalni.

Nemzeti eljarassal engedélyezésre keriild gyogy-
szerek esetén a végleges szovegek kialakitdsa a ma-
gyar hatdsagnak és a forgalomba hozatali engedély jo-
gosultjanak a kompetencigja.

Mikor jelenthetjiik ki, hogy jo egy kisérdirat?

Akkor jo egy kisérdirat, ha 6sszhangban van a torzs-
konyvezési dokumentacioban foglaltakkal, koveti azo-
kat a formai kdvetelményeket, amelyeket a magyar ¢€s
EU hatosagok meghataroztak és megfeleld olvashato-
sagi vizsgalati eredménnyel bir. A vonatkozo tartalmi
¢és formai eldirasokat rogzité kovetelmények tobb do-
kumentumban keriiltek rogzitésre (I11. tabldazat).

Mi az olvashatosagi vizsgalat?

»A betegtajékoztatd véglegezése céljabol a gydgyszer
indikacioja szerinti betegek célcsoportjaival konzulta-
ciot kell lefolytatni annak érdekében, hogy a betegta-
jékoztato jol olvashatd, egyértelmil és konnyen értel-
mezhetd legyen. Ennek eredményét a betegtajékoztatd
szovegének tiikroznie kell” [2]. Mondhatjuk, hogy az

olvashatosagi vizsgalat egy ,klinikai alkalmazas ki-
probalasa” gyogyszer nélkiil. Célja, hogy a forgalma-
70 €s a hatdsdg megbizonyosodjon arrdl, hogy a bete-
gek (tobbnyire laikusok) szamara is érthetd, vilagos,
konnyen hasznalhat6é a betegtdjékoztatonk. Konnyen
és gyorsan megtalalhatok-e az adott gyogyszer szedé-
séhez sziikséges informaciok, és a beteg ezeket jol
meggérti-e, és fel tudja-e hasznalni. A szabalyozas ko-
telezi a gydgyszer forgalomba hozatali engedélyének
jogosultjat a betegtajékoztatd olvashatosaganak, ill.
érthetéségének a vizsgalatara. Uj gyogyszerek esetén
az olvashatosagi teszt, ill. az errdl sziiletett jelentés
mar az engedélyezési dokumentéacio részét kell, hogy
képezze, de a mar forgalomban 1évé gyogyszerek ese-
tén is 2010. december 31-ig be kellett nyUjtani az
OGYI-nak az olvasasi teszt jelentéseket.

Olvashatosag, érthetoség és biztonsagos gyogy-
szeralkalmazas szempontjabol a betegtdjékoztato leg-
kritikusabb részei az alabbiak:
— Milyen betegség kezelésére alkalmas a gyogyszer?
— Hogyan kell alkalmazni / szedni?
— Nemkivanatos hatasok / mellékhatasok

A felsorolt szempontok alapjan az olvasasi tesztbe
olyan korcsoportot (esetleg olyan nemii interjlialanyo-
kat) kell bevonni, amely az adott gydgyszer célcso-
portja (de gyodgyszertdl fiiggben a célcsoportot pl. szii-
16k, vagy gondozok is jelenthetik).

Fontos, hogy homogén legyen a megkérdezett sze-
mélyek iskolai végzettsége is, pl. ne legyen mindenki
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felsofoku végzettségli, de az egészségiigyi végzettség
kizaro feltétel.

Az iranyelv ajanlasa szerint a tesztelés iddtartama
kb. 30-45 perc legyen, mert ennél tobb id6 mar talsa-
gosan faraszté lenne. Az olvasasi teszt soran a gyogy-
szer dobozat is megnézik és erre vonatkozoan is kiké-
rik a véleményiiket, mennyire olvashato és érthet6 az
ott talalhat6 informacio.

Erdekes kérdés lehet, hogy hasznaljdk-e egyaltalan
a betegek a szamukra készitett betegtajékoztatot? Erre
kerestiik a valaszt 2009-ben, amikor a 18-59 éves ma-
gyar lakossagnak a témaval kapcsolatos véleményérdl,
800 f6s reprezentativ megkérdezés keretében lefolyta-
tott adatgyijtést végeztiink, majd amikor 2010-ben —
azonos kérdéssorral — 424 olyan, hosszabb-révidebb
ideje kezelt magas vérnyomas betegségben szenvedd
beteget kérdeztiink, akik reprezentaljak a 18-90 év ko-
z0tti kezelt hipertoniasokat. Eredményeink [3] azt mu-
tattak, hogy az aktiv koru felnéttek fele altalaban,
vagy minden esetben elolvassa sajat gyogyszerének
betegtajékoztatojat. A tajékoztatot olvasok ardnya a
rendszeres gyogyszerszeddk — akik napi rendszeres-
séggel szednek gyogyszert, pl. cukorbetegség, magas
vérnyomas, koleszterin-szint szabalyozas céljabol —
korében eléri a 75%-ot, és minddssze 100-bol 6 ember
az, aki soha nem veszi a kezébe a dobozban talalhatd
tajékoztatot.

A kezelt hiperténidsok korében a rendszeres gyogy-
szerszedokhoz hasonld aranyokat talalunk. Elgondol-

koztatd, hogy a 1 honaptol 2 évig terjedd terapias
multtal rendelkez6 ,,4j betegek” negyede szinte soha,
vagy altalaban nem olvassa el sajat gyogyszere beteg-
tajékoztatojat, noha ez épp a kezdeti idészakban, a te-
rapia beallitasanak idején kiilondsen fontos lenne. A
ritka gyogyszerfogyasztok 42%-a szinte soha, vagy al-
talaban nem olvassa el a szamara rendelt gyogyszer is-
mertetdjét, ez utdbbi adatot kiilondsen riasztonak tart-
juk (1. dbra).

Kitekintés, avagy a kisérdiratok, mint a
kockazatcsokkentés alapeszkozei

Ahogyan azt cikkiink elején mar kiemeltiik, a gyogy-
szeres kezeléssel jardo kockazatok nagymértékben
fiiggnek a gyogyszer helyes alkalmazésatol, hiszen
csak a megfeleléen kivalasztott és megfeleld modon
kezelt beteg esetén mulja feliil a kezeléssel jaro kocka-
zat a varhato elényoket. Ez csak akkor érhetd el, ha
mind az egészségligyi szakember, mind a beteg napra-
kész informacioval rendelkezik a gyogyszer eldny-
kockazati profiljardl és alkalmazasanak koriilményei-
rl, feltételeir6l. Ennek megfeleléen folyamatosan in-
formalni kell minden érintettet az 0ij adatokrol.

Kérdés lehet tovabba, hogy honnan tudja a kezel6-
orvos vagy a beteg, ha valami valtozott a mar régebb
ota szedett gyogyszerének alkalmazhatosagaval kap-
csolatban? Ez a kockazatcsokkentés, kockazatkezelés
egyik legalapvetobb feladata: megfelelé formaban és

111. tablazat

A kisérdiratok Europai Unids és magyarorszdagi tartalmi és formai eldirdsai, kovetelményei

- 2005. évi XCV. torvény az emberi alkalmazésra keriilé gyogyszerekrdl és egyéb, a gydgyszerpiacot szabalyozd

torvények modositasarol

- 30/2005. (VIIL. 2.) EiiM rendelet az emberi alkalmazasra keriilé gyogyszerek cimkéjérol és betegtajékoztatdjarol

- 52/2005. (XI. 18.) EiiM rendelet az emberi alkalmazasra keriilé gyogyszerek forgalomba hozatalarol

- Az Eurdpai Parlament ¢és a Tanacs 726/2004/EK rendelete (2004. marcius 31.) az emberi, illetve allatgyogyaszati
felhasznalasra szant gyogyszerek engedélyezésére és feliigyeletére vonatkozd kozosségi eljarasok meghatarozasarol

¢és az Eurdpai Gyogyszeriigynokség 1étrehozasarol

- A Bizottsadg 1084/2003/EK rendelete (2003. junius 3.) az emberi, illetve allatgyogyaszati felhasznéldsra szant
gyogyszerkészitmények egy tagallam illetékes hatosaga altal kiadott forgalomba hozatali engedélyben foglaltak

modositdsanak vizsgalatarol

— A Bizottsag 1234/2008/EK rendelete (2008. november 24.) az emberi, illetve allatgydgyaszati felhasznalasra szant
gyogyszerkészitmények forgalomba hozatali engedélyére vonatkozo feltételek modositasainak vizsgalatarol

- European Commission: Guideline on the readability of the labelling and package leaflet of medicinal products for
human use. Revision 1, 12 January 2009. ENTR/F/2/SF/jr (2009)D/869.

- European Commission: Guidance concerning consultation with target groups for the package leaflet. May 2006.

- CMDh: Consultation with target patient groups - meeting the requirements of article 59(3) without the need for a full
test - recommendations for bridging. Revision 1, April 2009. CMDh/100/2007.

—  QRD convention to be followed for the EMA-QRD templates

- Draft Quality Review of Documents recommendations on pack design and labelling for centrally authorised non-

prescription human medicinal products

— Ajanlasok az Orszagos Gyogyszerészeti Intézetbe benyujtott kisérdirat (alkalmazasi eldiras, betegtajékoztatd és

cimkeszdveg) — forditasok mindségbiztositasahoz

—  Olvashatosagi teszt kérdések a gyogyszeripartol és OGYI valaszok

- Az Orszagos Gyogyszerészeti Intézet utmutatdja az emberi felhasznalasra szant gyogyszerek neveinek helyes

megvalasztasahoz
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modon eljuttatni a célcsoportnak a sziikséges informa-
ciot. Ennek megval6sitasara kiilonboz6é eszkozok all-
nak rendelkezésre, pl. az egyik leggyakoribb mddja
ennek az ,,Egészségiigyi szakemberek szadmara sz6lo
kozvetlen tajékoztatd levél”, melyben promdcié men-
tesen, az egészségligyi hatosag jovahagyasaval ki-
emelt tajékoztatast juttat el a forgalmazo a felird, ren-
deld célcsoportnak annak érdekében, hogy az adott
kockazat a lehet6 leghamarabb felismerésre keriiljon;
a kockazatcsokkentési intézkedések mindenki szama-
ra vildgosan érthetdk legyenek. Bizonyos esetekben
szitkséges lehet a fenti format egyéb edukacios anya-
gokkal kiegésziteni pl. orvosok vagy éppen betegek
szamara sz0lo Utmutatok, brosstrak, ellenorzo listak,
képzési programok formajaban. Fontos, hogy megfele-
16 informéciés csatornat valasszunk ki tajékoztatonk
tovabbitasara és az is lényeges, hogy az alkalmazott
modszer hatékonysagat megfeleld idon beliil ellenériz-
ziik, és ha sziikséges valtoztassunk a modszereken.

Az Eurépai Gydgyszeriigynokség (Ugynokség/
EMA) az Europai Uni6 tagallamaival és az Eurdpai
Bizottsadggal kozosen késziil az 1) farmakovigilancia
szabalyozas bevezetésére 2012 juliusaban, mely az
Ugynokség 1995-6s megalakulasa ota a jogrendszert
érinté legnagyobb valtozast jelenti. Ennek egyik fon-
tos eleme lesz, hogy azon gydgyszerek alkalmazasi
eléirasaban és  Dbetegtajékoztatdjaban, amelyeket
farmakovigilancia szempontbdl kiegészité monitoro-
zas ala vettek a hatosagok, egy specialis jelzés és egy
figyelemfelhivd mondat jelenik majd meg, hogy ilyen
modon is rairanyitsa mind az egészségligyi szakembe-
rek, mind a betegek figyelmét a biztonsagossagi kér-
désekre.

Kovetkeztetések, dsszegzés

Napi munkank soran idérél idére felvetédik a kérdés:
vajon a célpopulacié képvisel6ihez megfelel6 modon
és formaban jutnak el kisérbirataink informacioi?
Megfelelden fogjak-e értelmezni ezeket a specidlis in-
formaciokat azok, akiknek szolnak, és valoban a ki-
vant célt fogjuk-e veliik elérni? Nehéz ezekre a kérdé-
sekre megadni a valaszt, de latni kell a végsé célt: a
gyogyszeres kezelés soran a jotékony hatas mellett a

lehetd legkisebb kockazatnak tegyiik ki magunkat,
vagy betegiinket. Ennek eléréséért mindenkinek ten-
nie kell: a betegnek, az egészségiigyi szakembernek, a
forgalmazoénak és a hatosagnak szorosan egyiittmii-
kodve egymassal, egymasért. A megfelelé informacio
atadasa, illetve befogadasa a megoldas kulcsa, hiszen
megfeleld befogadas, elfogadas esetén varhato legin-
kabb a gyogyszer alkalmazéasaval kapcsolatos eldira-
sok legszorosabb kovetése, melynek segitségével tud-
juk leginkéabb a kockazatokat mérsékelni.

Ezt a célt szolgaljak a kisérdiratok, amelyek a
gyogyszert egész €lete soran hliségesen kovetik, kis¢-
rik, igy segitve az egészségligyi szakemberek munka-
jat és szolgalva betegeink védelmét.

IRODALOM

1. Ajanlasok az Orszagos Gyogyszerészeti Intézetbe
benyujtott kisérdirat (alkalmazasi eldiras, betegtajékoztatd
¢és cimkeszoveg) —forditasok mindségbiztositasahoz (http://
www.ogyi.hu/dynamic/ogyi_nyelvi_ajanlasok 2 0.pdf). -
2. 30/2005 (VIII. 2.) EiM rendelet az emberi alkalmazasra
keriild gyogyszerek cimkéjérdl és betegtajékoztatojarol. — 3.
Sin, A., Stankovics, L.: Kockazatok és mellékhatasok... —
egy mondat és kovetkezményei (Gyogyszereink 61(1), 8-15
(2011).

Stankovics, L.: Product Information: Summary of
Product Characteristics, Patient Information and Labelling,
Readibility tests

Risks related to drug treatment greatly depends on their
good administration as in case of only properly selected
and adequately treated patients the risks attributed to drug
treatment outweighs the potential risks. It can only be
achieved if both the healthcare professional as well as the
patient possess up-to-date information about the benefit-
risk profile and the conditions of administration of the drug.
Transmission and reception of the adequate information is
the key success factor as only in case of adequate reception
and acceptance we can expect the most strict follow-up of
the instructions related to the administration of the drug by
which we can reduce the risk of drug administion the most.
This is the aim of Product Information which follow, escort
our drug along its whole lifecycle in order to support the
work of healthcare professionals and serving the protection
of our patients.

Sanofi-aventis Zrt., Budapest To u 1-5. — 1045
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Bioekvivalencia vizsgalatok helye a gyogyszerfejlesztésben; vizsgalatok tervezése,
kivitelezése, eredmények értékelése

Katona Botond, Kemény Vendel

Mitdl fiigg az adott gyogyszerkészitmény hatdsa és
hogyan juttathaté ennek hatéanyaga az emberi szerve-
zetben pontosan oda, ahol a hatasat varjuk? Hogyan
hozhat6ak kozds nevezére a rendszerint évekig elhi-
z0do és tobbféle gyogyszerkészitménnyel végzett kli-
nikai fejlesztés eredményei a hatdsossag és mellékha-
tas-profil dsszevont értékeléséhez? Hogyan tudhatjuk
meg két, azonos hatdanyagot tartalmazo, az ipari
gyogyszerészet technoldgiai eredményeit kiillonb6zo-
képpen alkalmazo gyodgyszerkészitményrdl, hogy ha-
tasuk és mellékhatasaik azonosak vagy kiilonboznek?
A bioekvivalencia, masképpen bioegyenértékiiség fo-
galma ezen kérdéskor megvalaszolasara keriilt beve-
zetésre az ipari gyogyszerészetben az 1970-es évek-
ben. A téma ma is aktualis: immar egy évtizede unios
jogszabalyba is foglaltdk a bioekvivalencia kérdés-
korét, ami az iparag szamara az innovativ és a generi-
kus gyogyszerek fejlesztésének tekintetében egyarant
meghatarozo.

A bioegyenértékiiségril

A bioegyenértékiiség két, szisztémasan hatd gyogy-
szerkészitmény azonos hatdanyaga bioldgiai haszno-
sulasanak hasonlosagat jelenti a szervezetbe jutast ko-
vetden. A fogalom klinikai relevancidja abbdl eredez-
tethetd, hogy a hatéanyagok a hatasuk helyére a vér-
aramon keresztiil jutnak el, és bomlastermékeik
(metabolitjaik) ugyancsak a véraramon keresztiil ke-
riilnek a kivalasztas helyére.

Az exogén anyagok (tobbek kozott gyogyszereink
hatéanyagai) biologiai rendszerekben megtett utja
egyiranyu, és beviteliikt6l a kivalasztasuk felé mutat.
Ennek folyamata tobb részre tagolhatd, melyek a bio-
logiai hasznosulas szempontjabol kiilonbozo jelento-
séggel birnak, de amelyeket 1ényegileg hasonld elvii
biofizikai és biokémiai folyamatok jellemeznek. Klasz-
szikusan, a folyamat részeiként emlegetjiik a felszivo-
dast, eloszlast, metabolizmust és kivalasztast (4bsorp-
tion, Distribution, Metabolism, Elimination — ADME),
melyeket farmakokinetikai paraméterekkel szamsze-
risiteni, ennek tiikrében pedig értelmezni és Ossze-
hasonlitani is tudunk.

A gyogyszerhatoanyagok teljes szoveti eloszlasa
emberben nem vizsgalhato, igy azok mennyisége bio-
l6giai hatdsuk helyén sem hatdrozhat6 meg direkt mo-

A tanulmany gyogyszeripari fejlesztési kontextus-
ban, annak gyakorlati vonatkozasaiban targyalja
a bioekvivalencia vizsgadlatok témakorét. A szer-
zok az ipari és klinikai vizsgdlati kérnyezetben, a
fejlesztesi folyamat gyogyszerformuldciot érintéen
felmeriilo problémdait tekintik dt, és az ezekre sziik-
ségszeriien visszavezethetd dontések elméleti hat-
terét értelmezik. Az érvényes szakmai ajanldsokra
valo utaldsok, az ipari gyogyszerészetben rutinsze-
rii dontési mérfoldkovek és a hatosagi szabadlyozasi
szempontok kozotti kapcsolatok megvilagitasaval, a
biofarmacia megoldando problémdit pontozzadk. Az
attekintés az innovativ és a generikus gyogyszerfej-
lesztés szamdra egységesen relevans aspektusaiban
koveti a gyogyszerfejlesztési és klinikai-vizsgalati
folyamatot, a hatoanyagtol a késztermékig.

don. Adott hatéanyag véraramban megtalalhaté meny-
nyisége viszont — az eloszlasi kompartmentek kozotti
dinamikus egyensuly folytan — a szévetekben fellelhe-
té hatdoanyag mennyiségére vonatkozdan is informativ,
¢és tobbszords mintavétellel ennek valtozasait idében is
jellemezni tudjuk. Tulajdonképpen ez az alapja annak
a paradigmanak, hogy két azonos hatdéanyagot tartal-
maz6 bioegyenértékll gyogyszerkészitménytdl (vagyis
ha bevételiik utan a vérarambodl kimérheté hatéoanyag
mennyisége adott idéegységre vetitve hasonld), azo-
nos biologiai hatast (hatasossagot és mellékhatas-pro-
filt) varhatunk.

A biologiai folyamatok egyiranyusaga folytan, a
szervezetbe egységnyi id6 alatt, meghatarozott meny-
nyiségben bejuttatott hatéanyag sorsa determinalt,
vagyis bizonyosan valamely torvényszerliség szerint
eloszlik a szervezetben, bizonyos mértékben atalakul,
majd bizonyosan ki is iiriil, és ezt a folyamatot experi-
mentalis Uton felallitott modellek segitségével jelle-
mezni is tudjuk. Ebbdl kovetkeztetve két készitmény
bioekvivalenciaja vagy bioinekvivalenciaja gyakorlati-
lag a hatoéanyag felszivodasanak szakaszaban mar
eldol.

Az abszorpcio folyamata a legtobb gyogyszer ese-
tében passziv, diffuzioval torténik, ennek mértékét
leggyakrabban a molekula biologiai membranokon
val6 athatolasa hatarozza meg. Egyes molekulédk azon-
ban csak energia-felvétellel jard carrier-medialt transz-
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port révén szivodnak fel. Mindkét esetben, akar pasz-
sziv, akar aktiv Gton torténik az exogén molekulak fel-
szivodasa, molekularis szinten azok valamely biologi-
ai barrieren valo atjutasat jelenti (permeacio), melynek
mértékét permeabilitasnak nevezziik. A folyamat min-
den esetben egy dinamikus egyensulyi allapot felé
vald torekvést feltételez, amely valamely (pl. koncent-
racio- vagy ozmotikus-) gradiens csokkenésének
iranyaba mutat. Ezt a gradienst az adott hatéanyag fi-
zikailag elérhetd mennyisége, illetve koncentracidja
hatarozza meg a bioldgiai barrier egyik oldalan, a kor-
nyezetet per os adagolas esetén a tapcsatorna lumene
jelenti, magat a barriert pedig az enterocitak sejtfala
(vagy az abban helyet kapo carrier) képezi a hato-
anyag felszivodasanak helyén. A hatdanyagot a tap-
csatornabol apikalisan felvevd enterocitak a hatdanya-
got ugyanazon elv szerint, a portalis véraramnak
basolateralisan kozvetitik, ezaltal a gradiens mindad-
dig megmaradhat és a hatéanyag felszivodasa mind-
addig megtorténhet, ameddig az teljes mértékben fel-
szivodik. A ,teljes” felszivodas a priori feltétele, hogy
a hatéanyag transzportra alkalmas formaban mindvé-
gig rendelkezésre alljon, és tapcsatornaban valo elére-
haladasanak mértéke annak biologiai felvételét ne
akadalyozza (vagyis ne legyen tal gyors).

A szervezet szilard halmazallapotukban nem képes
hatéanyagokat felvenni. Emiatt a hatéanyag oldott ha-
nyada az abszorbcios ablak el6tt, egyben annak felve-
heté mennyiségének korlatjat is jelenti. A hatdéanyag
oldékonysagi jellemz6i alapvetden az oldokdzegektol
és a homérséklettdl fliggnek. Ezek koziil, biologiai re-
levanciaval a tapcsatorna pH-tartomanyaban, vizes ko-
zegben, 37 °C fokon vald oldékonysagi tulajdonsagok
birnak. A bioldgiai rendszerek tulajdonsagait (példaul
a tapcsatorna egyes szakaszainak pH-jat, a bor ateresz-
to-képességét) és viselkedését (példaul a gasztrointesz-
tinalis transzport sebességét), az egyének kozotti valto-
z€konysaguk mellett is adottnak kell tekinteniink.
Masfeldl viszont a gyogyszerfejlesztés dontései és az
ipari gyartas technoldgidja determinalja, hogy a
gyogyszer-hatdéanyagok, abszorbcios ablakukhoz érve,
mekkora mértékben allnak rendelkezésre a felszivo-
dashoz, ezaltal a biologiai hasznosulasukhoz. Ez a ha-
tas inherens, hiszen mind a hatéanyag ¢és késztermék
gyartasi eljarasai, mind pedig a gyogyszerkészitmény
Osszetétele meghatarozo jelentéségli a hatdanyag fizi-
kai-kémiai tulajdonsagainak, illetve a formulalt gyogy-
szerkészitmény jellemzdinek kialakitasaban.

A két tulajdonsdg — a permeabilitas és az oldé-
konysag — az adott hatéanyag felszivodasat egy idoben
hatarozza meg, és a bioegyenértékiiség szempontjabol
egyszerre van jelentdségiik. ,,Magas” permeabi-
litasinak azt a hatéanyagot tekintjiik, amelynek ab-
szolut biohasznosulasa teljes (értsd: 85%-nal na-
gyobb), mig a ,,magas” oldékonysag az adott hato-
anyag maximalis dozisa megfelel6 mennyiségének

I tiblazat
Hatoanyagok BCS osztalyozdsa

Oldékonysag
magas alacsony
, | magas I I
Permeabilitas
alacsony I v

250 ml pH 1,2, 4,5 és 6,8 vizes puffer-oldatban valo
oldhatdsagat jelenti, 37 °C fokon. A kivalasztott pH
értékek a tapcsatorna egyes szakaszaiban (gyomor,
nyombél és felsé jejunum) mért fiziologias pH érté-
keknek felelnek meg, az oldékonysag-vizsgalat a hatd-
anyag relevans bioldgiai kornyezetben varhato allapo-
tat (felszivodasra valo ,,rendelkezésre-allasat”) model-
lezi, laboratoriumi koriilmények kozott.

Ezen szempontot figyelembe véve, a BCS osztalyo-
zas (Biopharmaceutics Classification System) a hato-
anyagokat négy osztalyba sorolja (1. tdabldzat). A BCS
I osztalyba sorolhato hatéanyagok felszivodasat sem a
permeabilitasuk, sem az oldékonysaguk nem hatraltat-
ja. Ebbél adodoan, két BCS 1 osztalyt hatéanyagot
tartalmazé gydgyszerkészitmény bioegyenértékliségé-
nek tényét akar klinikai igazolas nélkiil is elfogad-
hatjuk, amennyiben tudjuk, hogy azokboél a hatéanyag
még az abszorpcios ablak (jellemzden: felsd jejunum)
el6tt (vagyis 30 percen beliil) 85%-ndl magasabb mér-
tékben (gyakorlatilag teljesen) kioldodik, illetve 6sz-
szetételiikben nem szerepel a tapcsatorna motilitdsat
¢és a hatdanyag felszivodasat befolyasold segédanyag.
Amennyiben az egyébként jol oldodod hatéanyag
permeabilitdsa alacsony, a formulacié esetleges hata-
sait nem lehet teljes mértékben kizarni. Ezért két, BCS
IIT osztalyba sorolhat6 hatoanyagot tartalmazo gyogy-
szerkészitmény csak akkor tekinthetd a priori bio-
ekvivalensnek, ha dsszetételiik azonos és bel6liik a ha-
téanyag eldrelathatdban még a gyomorban (15 percen
beliil) teljes mértékben kioldodik.

A kioldoédas in vitro vizsgalata a gyogyszerkészit-
mények in vivo viselkedésének fontos modellje és a
gyogyszeripar altal mindennaposan alkalmazott
eszkdz, amely kiillondsen a ,,magas” oldékonysagu
osztalyba nem sorolhat6 hatdanyagok esetében hordoz
a fejlesztés eredményérdl hasznos informaciot. A fel-
szivodasra alkalmas hatéanyag mennyiségét, annak
gyogyszerkészitménybdl vald kioldédasa rendszerint
nagymértékben befolyasolja, s igy lényegileg megha-
tarozza a felszivodas sebességét (mint ahogyan — ki-
sebb mértékben — annak mennyiségére is kihathat).
Ennek oka egyrészt az, hogy a gyogyszerkészitmé-
nyek kiinduldé anyagaiként a hatdanyagok tobbsége
rendszerint valamely kristalyos formaban, esetenként
azok specifikus méodosulataiban formulalodik és bio-
logiai értelemben is relevansan kiilonboz6 sebességgel
oldédhat ki. Masrészt a formulalt gyogyszerkészit-
mény Osszetétele és az alkalmazott gyartasi technolo-
gia jellemzo6i kihatassal lehetnek az adott készitmény
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hatoéanyag-leadasara. Ezen tényezék miatt a kiilonb6z6
gyogyszerkészitmények bioekvivalencidja a gyogy-
szerfejlesztések leggyakrabban vizsgalandd kérdései
kozé tartozik. Adott klinikai fejlesztési program soran
nem lehet ugyanis eltekinteni attdl, hogy az egyes kli-
nikai vizsgalatokban alkalmazott gyo6gyszerkészit-
ményeket esetenként (1) a hatdéanyag adott szemcse-
méret-eloszlast (2) valamely kristaly-modosulatabol,
(3) adott Osszetétellel formulaltak és (4) adott techno-
logiaval gyartottak, s ezeknek a tényezdknek a hato-
anyag biologiai viselkedése szempontjabol egyenként
és Osszességlinkben is meghatarozo jelentéségiik le-
het. Amennyiben ezen jellemzdok hatdsa a gydgyszer-
hatéanyagok bioldgiai hasznosulasara in vitro vizsga-
latokkal nem zarhat6 ki nagy bizonyossaggal, a klini-
kai fejlesztés sordn alkalmazott kiilonb6z6 vizsgalati
készitmények bioekvivalenciajat — a vizsgalatok ered-
ményeinek Osszevethetdségét és Osszevont értelmez-
het6ségét biztositandd — human alanyokon (vagyis
bioekvivalencia vizsgalatban) kell igazolni. A kérdés-
kor szintén kulcsfontossagu a generikus gyogyszerfej-
leszt6k szamdara, amikor a fejlesztés célja éppen az
innovator gyogyszerkészitménnyel (referencia) vald
bioegyenértékiiség igazolasa.

A bioekvivalencia vizsgalatokrol

A bioekvivalencia vizsgalatok a klinikai fejlesztés I
fazisanak megfeleld klinikai vizsgalatok, melyeket a
klinikai kiprobalasokra altalanosan vonatkoz6 jogsza-
balyok eldirasainak és altalanos szakmai kovetelmé-
nyeknek megfelelden kell végezni, illetékes hatosagi
és fliggetlen etikai bizottsagi engedély alapjan, a Hel-
sinki Deklaracio szellemében, a GCP (Good Clinical
Practice) elvei szerint. Az unios iranyelveket imple-
mentald hazai jogszabaly eldirja, hogy a Magyarorsza-
gon végzett bioekvivalencia vizsgalatok csak mindsi-
tett vizsgalohelyeken futtathatoak, ahol a megfeleld
személyi és targyi feltételeket a gydgyszerészeti hato-
sdg (GYEMSZI-OGY]) elézetesen felmérte és meglé-
tliket igazolta.

A biockvivalencia vizsgalatok célja rendszerint két
vizsgélati készitmény (teszt- illetve referenciakészit-
mény) farmakokinetikajanak Osszehasonlitasa.
Amennyiben a tesztkészitmény egy fejlesztés alatt
allo generikum, referenciakészitményként olyan ter-
méket lehet ,.hitelesen” alkalmazni, melynek hatdsos-
sagat és biztonsagossagat az illetékes hatdsag korab-
ban egy ,.teljes” beadvany keretében vizsgalta és jova-
hagyta. Ennek az az oka, hogy a bioekvivalencia nem
tranzitiv tulajdonsag: két generikus készitményrol
annyit bizonyosan tudhatunk, hogy mindkett6 a refe-
rencia készitménnyel bioekvivalens, egymas kozotti
bioekvivalenciajuk viszont kiilon igazolas nélkiil nem
jelenthetd ki biztonsaggal.

Hatosagi elvaras az ipari szereplokkel szemben,
hogy a vizsgalati tesztkészitmény a kereskedelmi for-
galomba keriil6 tételekre nézve reprezentativ legyen.
Ennek indoka az, hogy az esetleges ipari méretndve-
Iéssel jard technologiai optimalizalds soran nagy biz-
tonsaggal kizarhatdak legyenek a kereskedelmi tételek
bioekvivalenciajat megkérddjelezé események, illetve
valtoztatasok. Az ipari gyartasra érvényes GMP
(Good Manufacturing Practice) szabalyozas a bio-
ekvivalencia vizsgalatokban kiprobalt vizsgalati ké-
szitményekre is megfogalmaz kovetelményeket, me-
lyek az ,utjuk” kovetését hivatottak biztositani, a
gyartdsortol a szervezetbe juttatasukig.

,»Klasszikus” értelemben a bioekvivalencia vizsga-
latok kétutas cross-over elrendezésii klinikai vizs-
galatok, melyek sordn minden vizsgalati alany két kii-
16nb6z6 alkalommal, véletlenszerii sorrendben, a
teszt- és referenciakészitményeket egyarant megkapja,
¢és igy az értékelés soran sajat kontrolljaként hasznal-
hat6 (1. abra). A két vizsgalati periddus kozotti tn. ki-
mosasi idében (wash-out) az dnkéntesek nem kapnak
vizsgélati készitményt. A két készitmény bevétele
kozotti id6 (amely rendszerint a hatdéanyag felezési
idejének 0tszordse vagy annal hosszabb), az el6z6 pe-
riodusban bevett készitmény Kkitiriilését hivatott bizto-
sitani. Két gyogyszerkészitmény bioekvivalencidja, il-
letve a bioekvivalencia egyes specialis kérdései,
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1. abra: Kétutas (cross-over) bioekvivalencia vizsgalatok
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,klasszikus” vizsgalati elrendezésen kiviil, mas elren-
dezésekben is vizsgalathatoak (példaul tobbutas cross-
over vizsgalatban, add-on vagy parhuzamos elrende-
zésben). Ezek ipari alkalmazasa joval ritkabb, és ab-
ban az esetben keriil rajuk sor, amikor a ,,klasszikus”
elrendezés valamely oknal fogva nem alkalmazhaté.

A vizsgélati elrendezés egyéb szempontjai a két
vizsgalati készitmény kozotti legkisebb kiilonbségek
kimutathatosagat hivatottak biztositani. Ismert példa-
ul, hogy a gyogyszerkészitmények étellel vald bevéte-
le, vagy steady-state allapotban val6 ijabb adagolasa a
felszivodas sebességét leir6 maximalis koncentracid
(C,,,) aprobb kiilonbségeit elfedheti. Ezért a ,,konven-
cionalis” (értsd: nem moddositott hatéanyag-leadasu)
oralis gyogyszerformakkal végzett bioekvivalencia
vizsgalatok rendszerint egyszeri ¢éhgyomri adagolas
mellett zajlanak.

Vannak esetek, amikor a ,,klasszikus” vizsgalati el-
rendezéstdl sziikségszeriien el kell térni. Példaul, ha
— areferenciakészitményt étellel egyiitt kell bevenni,
— a gyogyszerkészitmény adott dézisban nem adhato

be biztonsagosan vagy etikusan egészséges onkén-

teseknek,
—a gyogyszer a vérarambol egyszeri adagolds utan
nem mérhetd ki.

Ezekben az esetekben a bioekvivalencia vizsgalatok
tervezése és a szakmai ajanlasok értelmezése kiilonos
odafigyelést igényel. Fontos megjegyezni, hogy a ké-
sObbi értékelés szempontjabol nem informativ (igy fo-
losleges beavatkozassal jard) vizsgalatok elkeriilése
érdekében az illetékes hatosag az eldzetes egyeztetés
lehetdségét biztositja.

Modositott  hatéanyag-leadasu  gyogyszerformak
esetében az ¢hgyomri bioekvivalencia igazoldsa rend-
szerint nem jelent elégséges bizonyitékot a teszt- és re-
ferenciakészitmények bioegyenértékiiségére a min-
dennapi hasznalat soran. A gasztro-rezisztens bevo-
nattal ellatott (bélben oldodo), illetve az elhuzodo
hatdéanyag-leadasu tesztkészitményekre ezért a bio-
ekvivalenciat éhgyomri allapotban és etetés mellett is
igazolni kell. Ezen tulmenden, az elhtizodd hato-
anyag-leadast formuldk esetében, a gyogyszerfejlesz-
tési szakaszban ki kell zarni a technologiai hibakbol
adodo esetleges dose-dumping lehetdségét is; erre egy
tobbszoros adagolast bioekvivalencia vizsgalat a leg-
alkalmasabb.

A topikalis alkalmazasu készitmények egyenértékii-
sége ebben a kontextusban is érdekes kérdés, hiszen
ebben az esetben a hatéanyagok vérarambol vald ki-
mérése a gyogyszerkészitmény hatdsa szempontjabol
nem mindig informativ, illetve gyakran nem is lehet-
séges. A kérdés a bioegyenértékliség oldalarol akkor
kozelithetd meg, ha a szisztémas felszivodas, illetve az
ebbdl adodo szisztémas mellékhatasok lehetdsége nem
zarhato ki bizonyossaggal. Ilyen esetekben a bio-
egyenértékiiség kérdése inkabb a mellékhatas-profil

azonossaga, mintsem a terapias hatasossag szempont-
jabol hangsulyos, és annak vizsgalatara fokuszal, hogy
a tesztkészitmény alkalmazasa nem eredményez-e a
referencia készitményhez képest magasabb szisztémas
expoziciot. Egyes esetekben a biologiai hatas egyenér-
tékiiségét valamely validalt farmakodindmids modell
alapjan is szilikséges alatamasztani. Ha egyik sem le-
hetséges, a teszt- és referenciakészitmények hatasossa-
ganak ¢és biztonsagossaganak azonossagat klinikai
végpontok alapjan, terapias ekvivalencia vizsgalatban
kell igazolni.

A bioekvivalencia vizsgalatok kiilonbozé dézisokban

Az allopatias gyogyaszatban alkalmazott altalanos ke-
zelési elvekhez igazodva, a gyogyszerkészitmények
ipari fejlesztése legtobbszor tobb hataserdsség for-
mulalasat foglalja magaba, melyekkel a betegeket a
kezeldorvos a késdbbiekben allapotuknak megfelelden
kezelheti, vagy sziikség esetén az alkalmazott dozist
titralhatja. A ,konvencionalis” oralis gydgyszerfor-
mak esetében feltételezhetjiik, hogy a homotetikusan
(dozis-aranyosan) formulalt készitmények in vivo vi-
selkedése hasonld lesz, amennyiben ezt az emlitett in
vitro hatéanyag-kioldodasi modellek alapjan tortént
laboratoriumi vizsgalatok eredményei nem cafoljak.
Masképp: rendszerint elégséges adott referenciakészit-
ménnyel valé bioegyenértékliséget valamely gyogy-
szerkészitmény homotetikusan formulalt hataseréssé-
gei kozill az egyikre igazolni, amennyiben ezekrdl
tudjuk, hogy pH 1,2, 4,5 és 6,8 pufferoldatokban a ha-
téanyag kioldodéasat hasonlo kinetika (profil) szerint
biztositjak. Mivel a bioldgiai folyamatok szaturacioja
nagyobb dézisok alkalmazasakor a legvaldsziniibb, és
a nagyobb dozisok beadasa mellett kisebb kiilonbsé-
gek is kimutathatdak, a bioekvivalencia vizsgalatban
altalaban a legmagasabb fejlesztett hataserdsség keriil
kiprébalasra. Ez a priori akkor fogadhat6 el, ha eleve
tudjuk, hogy a terapias dozistartomanyban a (referen-
cianak tekinthetd formulacioban) bevett hatéanyag
vérarambol kimérheté mennyisége (expozicio) a dozi-
sok novelésével aranyosan (vagyis dozis-aranyosan, li-
nearisan) névekszik. Abban az esetben azonban, ami-
kor a hatoanyag kinetikaja a terapids dozistartomany-
ban is nem-linearis vagy nem ismert, a bioekvivalencia
az egyes hataserdsségek kozott csak koriiltekintéssel
extrapolalhat6. Ha a linearitastol valo eltérés azt jelen-
ti, hogy a magasabb dozishoz tartozo expozicié arany-
talanul magas, a két készitmény bevétele utan mért ex-
pozicio legkisebb kiilonbségei a legmagasabb ddzison
mutathatok ki, ezért a bioekvivalencia vizsgalatot a
legmagasabb hataserdsséggel célszerti végezni. Mas-
feldl, ha a linearitastdl vald eltérés a magasabb dozisok
bevétele utan mért expozicié aranytalanul kismértéki
novekedésében nyilvanul meg, a teszt- és referencia-
készitmények bioegyenértékiiségét a legmagasabb ¢€s
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legalacsonyabb szinten is igazolni kell, hacsak a
farmakokinetikai nem-linearitas igazoltan nem a hato-
bi esetben a szaturacios szintig a farmakokinetikai li-
nearitas ténye adott és a klinikai kiprobalasra keriilé
dozisnak ésszerlien ebbe a tartomanyba kell esnie (il-
letve, célszeriien ez lesz a legalacsonyabb fejlesztett
hataserdsség).

A bioekvivalencia vizsgalatok alanyainak
kivilasztisa

A bioekvivalencia vizsgalatokba bevont alanyok (vizs-
galati populacio) kivalasztasanak szempontjai szintén
a két vizsgalati készitmény kozotti lehetd legkisebb
kiilonbségek kimutatasat célozzak. Mivel az egyes ko-
ros allapotokban a bioldgiai valasz valtozékonysaga az
Osszehasonlitast nehezitheti, illetve a vizsgalatban ki-
probalt készitményekre nem visszavezethetd eltérése-
ket is mutathat, a bioekvivalencia vizsgalatokat — a
fent emlitett esetek kivételével — egészséges onkéntes
felnétt populacion szoktdk végezni. Jellemzden, az
onkéntesek 18 év feletti, 18,5-30 kg/m? testtomeg-in-
dexti (BMI, Body Mass Index), nemdohanyz¢ férfiak
vagy nok, akiknek kortorténetébdl az alkohol- és/vagy
drogfiiggdség kizarhatd. A bioekvivalencia vizsgéala-
tokba bevont dnkéntesek egészségi allapotara vonat-
koz6 kovetelményeket, a bevonasi és kizarasi kritériu-
mokat a priori (a vizsgalati protokollban) definialni
kell, és ezek meglétét a bevonaskor és a vizsgalat so-
ran, a vizsgalat lebonyolitasaért felelos szakemberek —
klinikai €s laboratériumi eszkozokkel — ellenérzik €s
dokumentaljak. Jelen tudasunk szerint nincs okunk
feltételezni, hogy két gyogyszerkészitmény, melynek
bioegyenértékiisége egészséges felndtteken igazolt, a
csoportokban (értsd: gyermekekben és idésekben),
vagy akar vese- illetve majelégtelenségben ne lenne
bioekvivalens.

A bioekvivalencia vizsgdlatok mintaszdma

A bioekvivalencia vizsgalatok mintaszama, vagyis
hogy hany onkéntest ,,sziikséges™ a vizsgalatba bevon-
ni ahhoz, hogy a farmakokinetikai hasonldsag nagy
biztonsaggal és elfogadhato hibarata mellett vizsgal-
hat6 legyen, a vizsgalatok tervezési szakaszaban az
egyik legnehezebben megvalaszolhat6 kérdés. A min-
taszam ebben az esetben is a klinikai vizsgalatokra
vonatkozo 4ltaldnos statisztikai szabalyok szerint ke-
riil meghatarozasra (1) az elfogadhat6 (példaul, az ipa-
ri gyartasra visszavezethetd kb. +5%-nyi hatéanyag-
tartalombol eredeztethetd) kiilonbségek; (2) a definialt
ekvivalencia kritériumok (vagyis klinikai értelemben
irrelevans, abszolat értelemben +20%-osra tehet6 kii-
16nboz6ség mértéke) és (3) a statisztikai értelemben

relevans hibahatarok definialasaval. Ez utobbiak figye-

lembe veszik a tévesen pozitiv illetve tévesen negativ

eredményeket (I, illetve II tipusi hiba megengedett

mértéke), vagyis annak lehetdségét, hogy

— két gyogyszerkészitményrdl a bioekvivalencia sta-
tisztikai értelemben akkor is igazolhato, ha valdja-
ban nem bioekvivalensek, illetve, hogy

— valdjaban bioegyenértékli készitmények kiproba-
lasakor is kaphatunk ,,negativ’” eredményt.

Az elébbi a betegek szempontjabol nagy jelentdsé-
gli, ennek valdszinliségét a szakma altalanos szabalyai
szerint a hatdsagi ajanlasok 5%-ban maximaljak. Az
utobbi hibalehetdség tulajdonképpen a gyodgyszer-
fejlesztd rizikojanak felel meg, melynek mértéke alta-
laban 20%.

A Dbioekvivalencia vizsgéalatok mintaszamanak
meghatarozasahoz, a biologiai valasz valtozékonysa-
ganak (variabilitds) ismerete vagy ésszeril becslése el-
engedhetetlen. Cross-over elrendezésii vizsgalat ese-
tén ez a variabilitas elméletileg az adott egyén vizsga-
lati beavatkozasra adott valasza (vagyis az értékelés
szempontjabol relevans farmakokinetikai paraméte-
rek) ,,szorasanak” felel meg. Statisztikai értelemben
viszont, ez a ,,szoras” az eredmények kiértékelésére
alkalmazott variancia-analizis (ANOVA, ANalysis Of
VAriance) soran nem kezelt variancia mértékét (vagyis
a modell illesztési hibajat) tiikkrézi, amely az intra-
individualis variabilitas mellett tobb mas (akar
formulacioval is Osszefliggésbe hozhatd) faktort is ma-
gaba foglalhat.

A lege artis tervezéshez sziikséges ismerni tehat az
adott hatéanyagot tartalmazod gyogyszerkészitmeé-
nyekkel végzett korabbi bioekvivalencia vizsgalatok
eredményeit — ami nem minden esetben lehetséges, il-
letve informativ. Fontos megjegyezni, hogy az intra-
individualis variabilitassal a szabalyszeriien tervezett
mintaszam exponencialisan nd. Példaul 22,5%-os va-
riabilitdsu hatéanyagot tartalmazo készitmények bio-
egyenértékiiségének igazolasahoz 24 onkéntes bevo-
nasa indokolt, mig 40%-os variabilitdsnal a tervezhetd
populacié nagysaga 70, 50%-os variabilitasnal pedig
110 dnkéntes — a hatdsagi szakmai ajanlds minimum
12 6nkéntes-mintéjaval szemben.

A magas variabilitdsu hatéanyagok esetében nagy-
szamu Onkéntes-mintaval végzett bioekvivalencia
vizsgalatok indokoltsaga tobb esetben megkérddjelez-
het6, hiszen a hatéanyag véraramban kimérheté meny-
nyiségének valtozékonysaga egy robusztus PK/PD re-
laciot majdhogynem kizar (és emiatt egy szigoriian
definialt ekvivalencia kritérium teljesiilésének hidnya
mellett is a legtobb ilyen esetben valdsziniisithetd az
azonos hatas és mellékhatas-profil). Definicio szerint
magas variabilitdsunak a 30%-nal magasabb intra-
individualis variabilitassal rendelkezd hatéanyagokat
tekintjiik. Ezen hatéanyagokat tartalmazo gyogyszer-
készitmények bioegyenértékiiségére az Eurdpai Unid-
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ban (0ttéré6 modon) a ,klasszikustol” eltérd kritériu-
mokat lehet alkalmazni, amennyiben a formulacié va-
riancia-ndveld hatasa egyébként kizarhato.

A bioekvivalencia vizsgdlatok
gyogyszerkészitménytol fiiggetlen faktorairol

A vizsgalat klinikai szakaszaban az Osszehasonlitott
gyogyszerkészitményektdl fliggetlen faktorok hatdsa a
vizsgalati koriilmények standardizalasa révén minima-
lizalhato. Kontrollalt korillmények kozott és standard
menii szerint torténik példaul a vizsgalati készitmények
bevétele eldtti utolsod étkeztetés. A bevétel meghataro-
zott idépontban (jellemzden a reggeli 6rdkban) torté-
nik, standard mennyiségli folyadékkal (pl. 150-200 ml
szénsavmentes vizzel). A vizsgalati készitmények bevé-
tele el6tti és utani idészakban a folyadékbevitel altala-
ban 1 6raig nem megengedett, hogy a felszivodd hato-
anyag eloszlasi térfogatat a kiilséleg bevitt mennyiség
ne befolyasolhassa. Kozvetleniil az adagolds utan, az
onkéntesek test-pozicidja is kontrollalt (pl. 1 oraig cél-
szerll iilniiik vagy allniuk, mivel fekvé pozicidoban a
gyomor kiiiriilésének dinamikaja eltérd). Az adagolas
utani étkezések tartalma és iddzitése is (vizsgalaton-
ként) egységes, ugyanis az elso étkezést a készitmények
bevétele utan a tapcsatorna felsd szakaszainak kitiriilé-
séig (kb. 4 oraig) célszerii elhalasztani.

A standardizalt klinikai korilmények biztositasa
egyéb vonatkozasaiban meglehetds kihivas elé allit-
hatja mind a vizsgalati személyzetet, mind pedig az
abban részt vallalo onkénteseket, amennyiben a napi
rutintol vald eltérést igényel. Erre példa a xantinok is-
mert adrenerg és diuretikus hatasa, melyre visszave-
zethetden a kavé vagy tea fogyasztasa barmely anyag
kivalasztasat nem kontrollalhatdé modon eldsegitheti
(s6t ezzel egyidejlileg nikotin receptor-medidlt hatas-
sal a CYP rendszer egyes izoenzimeit is inhibalja).
Hasonléan, a komolyabb fizikai gyakorlat relativ volu-
men deplécidval jar. Emiatt adott mennyiségli hatd-
anyagot atmenetileg magasabb koncentracioban tala-
lunk a véraramban, s ez mind a farmakokinetikai érté-
kelést, mind a statisztikai Osszehasonlitast megnehe-
zitheti és bizonytalanna teheti.

A vizsgalati készitmények bevételét megeldz6 peri-
odusban, illetve a mintavételi idoszakban egyéb exo-
gén anyagok bevitele a vizsgalati készitmények hato-
anyagainak kinetikajat befolyasolhatja. Exogén anya-
gokkal interakciot a hatdéanyag metabolizmusa soran,
a P450 citokrom szintjén vagy a glitkuronidacios sza-
kaszban varhatunk, ugyanis a CYP rendszer izoen-
zimel, illetve az UGT enzim izoformjai nagy altala-
nossagban a gyogyszer-hatdanyagok biologiai lebonté-
sanak leggyakoribb eszkozei, melyek szubsztrat-kom-
peticiora, enzimindukciéra vagy -inhibiciora kiilo-
nésen szuszceptibilisek. Kiilonos odafigyelést ¢és
értékelést igényel a vizsgalatvezetd részérdl annak

eldontése, hogy a vizsgalati eredményeket befolyasol-
ja-e, ha az egyes Onkéntesek valamely vény nélkiil
kaphatd gyogyszerkészitményt vagy oralis fogamzas-
gatlot egyidejiileg szednek, vagy példaul cigarettazas-
sal, grapefruit vagy pomelo fogyasztassal a CYP
rendszer CYP1A2, 3A4 illetve 2C9 izoenzimeinek
miikodését esetleg befolyasoljak.

A mintavétel rendje

Kozvetleniil (pl. 1 oraval) a vizsgalati készitmények
bevétele eldtt és a bevétel utani idészakban tobbszori
mintavétel torténik, az adott hatéanyag egyszeri ada-
golas utani farmakokinetikai profiljanak megfelelden.
A biologiai mintavétel jellemzden vérvételt jelent, a
hatéanyag (vagy ha ez nem mérhetd, a f6 meta-
tek dontd tobbségében a hatdanyag kimérésére hasz-
nalt biologiai matrix a vérplazma, melyet a hatéanyag
stabilitdsanak ismeretében meghatarozott idokeretben
és koriilmények kozott centrifugalassal szeparal a
vizsgalati személyzet, majd mintanként (biztonsagi
okokbol) kettéosztva mélyfagyasztasban (jellemzéen
-20 °C alatt) taroljak.

Azokban a ritka esetekben, amelyekben az analiti-
kai mérés célvegylilete (a hatéanyag vagy annak
metabolitja[i]) a plazmabol nem mérhetdek ki (példaul
mert gyorsan és teljes mértékben a vords vértestekben
akkumulalodnak vagy eloszlanak a szovetekben), a bi-
ologiai matrix a teljes vér vagy a vizelet lesz.

A mintavételi idépontokat el6zetesen kell a vizsga-
lat tervezése sordn meghatdrozni, ezzel lehet a
farmakokinetikai profil megfeleld kimérését biztosita-
ni. Ennek megfelelden, a ,,helyes” mintavétel, a varha-
t0 maximalis koncentracio (C_ ) id6pontja (t ) korii-
li stirli mintak révén, az abszorpciods és a kozvetleniil
utana kezd6do gyors eliminacios szakaszt részleteseb-
ben jellemzi, majd lehetévé teszi, hogy a terminalis
eliminacios szakaszban, az eliminacidés konstanst is
meg lehessen becsiilni egy megfeleld (pl. 3-4 pontra
vald) log-linearis illesztés alapjan. Fészabaly szerint, a
farmakokinetikai mintavétel soran mért expozicionak
(gorbe alatti teriilet, AUC, , Area Under the [plasma-]
concentration vs. time Curve) a teljes expozicidra
(AUC, ) megbizhatoan extrapolalhatonak kell lennie
(vagyis a kimért expozici6 a teljes expozicid 80%-anal
ne legyen kevesebb). Ez, jellemzdéen a készitmény be-
vételétdl szamitva, a hatéanyag felezési idejének ha-
romszorosat lefedd mintavétel esetén teljesiil és kiilo-
nosen a gyors kiiiriilésii hatéanyagok esetében van je-
lentdsége. Az érvényes hatosagi szakmai ajanlas
szerint a 72 oran tuli mintavételre, a hatéanyagok bio-
logiai sorsanak egyiranyusagara visszavezethetden, a
lényegesen hosszabb felezési idejii hatéanyagokat tar-
talmazo ,,konvencionalis” (nem modositott hatdbanyag-
leadast) készitmények esetében sincs sziikség.
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A cross-over elrendezésli vizsgalat peridodusaiban
az eljaras célszerlien, ugyanazon forgatokonyv szerint
torténik, a folyamat végén Osszegylijtott mintak
egyiittesen kerililnek lemérésre. A bioanalitikai mod-
szerek rendszerint a célvegyiilet detekcidjat és bemé-
rését kettés modszerrel (példaul HPLC és MS/MS) va-
16sitjak meg, egy standard vegyiilettel (belsé stan-
dard) valo Osszehasonlitas elvén. Az ipari fejlesztések
részeként végzett bioekvivalencia vizsgalatokban a
célvegyiilet (hatbanyag vagy metabolitja[i]) biologiai
matrixbol torténd kimérése egy el6zetesen validalt
bioanalitikai modszerrel, a GLP (Good Laboratory
Practice) elvei szerint torténik, meghatarozott proto-
koll alapjan. A mddszer validalasanak szempontjait és
a validaltsagi kritériumokat kiilon hatdsagi szakmai
ajanlas hatarozza meg. A validalas soran igazolni és
dokumentalni kell (1) a modszer szelektivitasat, (2) a
modszer linearitasat, (3) a modszer pontossagat
(precision) és (4) hibajat (accuracy) a mérési hataron
illetve a kalibracios tartomanyban, valamint (5) a cél-
vegylilet stabilitdsat a moddszer alkalmazasanak kii-
16nb6z6 szakaszaiban, illetve a mintatarolas soran.

A bioekvivalencia vizsgdlati eredmények értékelése

A vizsgalati mintak ,,¢les” mérése sordn az egyes on-
kéntesektdl adott periodusban vett 6sszes minta rend-
szerint egyszerre keriil bevizsgalasra, és a modszer
linearitasat valamint az egyes validalasi kritériumokat
ujra ellendrzik, hogy az esetleges mérési hibak kont-
rollalhatoak lehessenek. A mérési hibak, illetve a mé-
rés-ismétlések kritikusak lehetnek a farmakokinetikai
paraméterek szamitasanal, ezért felismerésiikre és ki-
javitasukra szigori szabvany-szabalyok alkalmazasa
hatosagi elvaras. A farmakokinetikai profilba latszola-
gos nem beleillés, f6 szabdaly szerint, nem is lehet oka
a mintak Gjramérésének, és — hasonldo okbol — a
kromatogramok kézi integraldsa sem elfogadott gya-
korlat. Az adott bioekvivalencia vizsgalatban végzett
bioanalitikai mérések legalabb 20%-dhoz tartozd
(,,reprezentativ’) kromatogramok értékelésre valo
benyujtasa hatosagi kdvetelmény az ipari szereplokkel
szemben. Ezzel a hat6sag a csalas lehetdségét probalja
kizarni és egyszersmind lehetdséget biztosit az ered-
mények 0jboli értékelésére is. A bioekvivalencia vizs-
galatok sajatossaga, hogy a bioanalitikai vizsgalo ,,va-
kositott”, vagyis nem tudhatja, hogy adott dnkéntes
mintdinak mérésekor éppen a teszt- vagy a referencia-
készitmény bevétele utani koncentraciokat méri. Erre
a klinikai szakaszban sem a vizsgélatvezetd, sem pe-
dig a bevont onkéntesek esetében nincs sziikség, hi-
szen altaluk a vizsgalati készitmény bevétele utan ki-
mérhetd hatdéanyag-koncentraciok annak ismeretében
sem befolyasolhatoak.

Az egyes mintavételekhez tarsitott koncentraciok
idébeni leképezésével a hatdanyag farmakokinetikai

profilja 6nkéntesenként, illetve vizsgalati peridduson-
ként meghatarozhatd. A farmakokinetikai paraméte-
rek meghatarozasat rendszerint dedikalt szoftverek se-
gitik, melyekkel szemben az eldzetes validaltsag szin-
tén kovetelmény. Mivel a bioekvivalencia vizsgalatok-
ban a farmakokinetikai profil meghatdrozasa nem an-
nak leirasat, hanem magat az Osszehasonlitast
szolgalja, a nem-kompartmentes modell szerinti dssze-
hasonlitas konvencié szerint elfogadott. Az egyéni
gorbékrdl a maximalis koncentracio (C_ ), illetve az
annak elérés¢hez sziikséges id6 (t ) leolvashato,
ugyanakkor az expoziciot jellemzo gorbe alatti teriilet
(AUC, ) a trapéz-szabaly alkalmazasaval keriil kisza-
mitasra. A termindlis elimindcids szakaszra illesztett
egyenes alapjan, az altalanos szakmai elvek szerint, az
eliminacios konstans (k) €s a felezesi id6 (t%ﬁ) kisza-
mithato, illetve a teljes expozicio (AUC, ) extrapola-
lassal megbecsiilhet. Helyesen tervezett mintavétel
esetén, mindezen paraméterek koziil, a bioekvivalen-
cia ertekelésének szempontjabol a C_ ¢és az AUC |
relevansak, hiszen ezek jellemzik leginkabb a felszi-
vodas sebességét, illetve mértékét, a vizsgalatban al-
kalmazott két készitmény bevétele utan.

Emlitettiik, hogy a bioekvivalencia vizsgalatok sta-
tisztikai értékelése variancia-analizissel torténik, jel-
lemzden informatizalt (validalt szoftveres) megoldas-
sal. Az értékelés targyat képezd két paraméter nem
normalis eloszlast. Emiatt statisztikai értelemben is
helytallo 6sszehasonlitasuk csak logaritmikus transz-
formalas utan lehetséges (2. dbra). Az O6sszehason-
litasra alkalmazott ANOVA modell a vizsgalati elren-
dezésbdl szarmazo variancia faktorokat foglalja maga-
ba. Masképp: a statisztikai modell az 6sszehasonlitott
paraméterek kozotti kiilonbségeket 1ényegileg (1) a
vizsgalati periodusok kozotti esetleges kiilonbségek,
(2) a random bevételre visszavezethetd kiillonbségek
(szekvencia), (3) a két készitmény kozott eleve ismert
(példaul az ipari gyartds soran megengedett hato-
anyag-tartalombol adodo) kiilonbségek és (4) a vizsga-
latba bevont onkéntesek egymastol vald kiillonbozosé-
gének ismeretében, a statisztikai szignifikancia szint-
jén, ,kvalitativ” szempont szerint értékeli. A teszt- €s

log-C,, = felszivodas sebessége
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referenciakészitmények farmakokinetikajanak ,,kvan-
titativ’ 0sszehasonlitasa, az azok bevétele utan mért
C,.. ¢s AUC  mértani kdzéparanyosai (vagy geomet-
riai atlagai) aranyanak, illetve ezek 90%-os konfiden-
cia intervallumainak kiszamitasat feltételezi.

Fészabaly szerint, két termék akkor tekinthetd
bioekvivalensnek, ha a két paraméter konfidencia in-
tervallumai egyszerre esnek a 80,00-125,00%-os elfo-
gadasi tartomanyba. Az értékelési kritérium dualitasa-
nak ismeretében a bioekvivalencia vizsgalatot immar
értelmezhetjiik két — egy idében végzett — egyoldalu
bioekvivalencia vizsgalatként (,,nem >80%” illetve
»nem <125%” null-hipotézisekkel), melyeknek kiilon-
kiilon 5%-os ,,standard” I tipust hibdja Gsszevontan
jelentkezik a 90%-os konfidencia intervallum alkal-
mazasakor. A geometriai atlagok alkalmazasa a log-
transzformalas sziikségességének fényében nyer
értelmet (matematikai relaciok folytan a transzformalt
atlagok szamtani kozéparanyosa, a nem-transzformalt
értékek mértani kdzéparanyosanak megfeleltethetd).
Az elfogadasi tartomany felsd hatara szintén ezen
oknal fogva 125% (és nem 120%), azzal egyiitt viszont
lényegileg +20%-0s megengedhetd eltérést tiirkoz.
Biztonsagossagi okokat szem el6tt tartva, az Eurdpai
Uniéban a témaban iranymutaté hatdsagi szakmai
ajanlas az elfogadasi tartomanyt a szik terapias inde-
x{i hatdanyagot tartalmazo6 készitmények esetében, az
AUC,, (és egyes esetekben a C_ ) paraméter(ekjre,
90-111%-osra szukiti.

Anekdotikus tény, hogy a ,klasszikus” +20%-os
kiilonbség klinikai irrelevanciajanak széles kori elfo-
gadottsaga ellenére, matematikai relacioban levezet-
heté (,,tudomanyos™) alapja nincs. A paradigma tobb
évtizedes kovetkezetes alkalmazasanak tiikrében, ta-
pasztalati tényként kell viszont kezelniink, hogy a
bioekvivalencia kritériumok alkalmazésa sikeresen ¢s
megnyugtatoan teszi lehetévé, hogy barmely innova-
tiv fejlesztés klinikai vizsgalati eredményeit a keres-
kedelmi forgalomba keriild gyogyszerkészitménynek
legalabb olyan mértékben tulajdonithassuk, mint a fej-
lesztés soran kiprobalt tobbféle formulacionak.
Ugyanazon kritériumok mentén jelenthetd ki az is,
hogy adott innovativ termékkel azonos hatdanyagot
tartalmazo, de esetenként kiilonb6zd Osszetétellt és
mas technologiaval gyartott generikus gyogyszerké-
szitménynek a biologiai egyenértékliségnél fogva azo-
nos hatast és mellékhatas-profilt tulajdonithatunk, és a
terapias gyakorlatban a két termék egymassal valo he-
lyettesitése szakmailag alatamasztott.

sk

A gyogyszerkészitmények helyettesithetésége viszont
messze nem csupan ,,szakmai” kérdés, hiszen ez a jog-
alkotd, a gyogyszerkasszak, az innovativ és generikus

gyogyszerforgalmazok, illetve maguk a gyakorld or-
vosok és gyogyszerészek szdmara mas és mas pers-
pektivabol értelmezhetd. Sorozatunk kovetkezé tanul-
manya a téma ezen vonatkozasait targyalja.
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Katona, B., Kemény, V.: Bioequivalence Studies:
Relevance for Clinical Development, Design, Practical As-
pects and Evaluation of Results

The concept of bioequivalence is discussed from the prac-
tical perspective of the industrial development of medicinal
products. Aspects related to formulation needing to be con-
sidered during both pharmaceutical and clinical develop-
ment of medicines are presented together with an overview
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of the theoretical principles behind development plans. Bio-
pharmaceutic issues to be addressed are pointed in light of
the relation between current regulatory guidance and routine
decision points met by industrial players. The overview fol-

lows the general algorithm to be followed during industrial
development of medicines, from the active substance to the
finished product, pointing aspects relevant from both innova-
tive and generic perspective.
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A 20 tovabbképzési pont igazoldsanak koltsége 500 Ft.

A konferencia szervezdinek nevében minden érdeklddé kolléga jelentkezését vérjuk.

Antal Istvdn, tdrselndk Bozsik Erzsébet, tdrselnok
Gydgyszertechnoldgiai Szakosztdly Gydgyszeripari Szervezet
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Klasszikus gyogyszerészeti tudomanyok djabb eredményei
A Magyar Gyédgyszerésztudomanyi Tarsasag tovabbképzési-pontos sorozata — 2012.

Kozponti téma: Gyégyhatasi készitmények atsoroldsa

1. Farmakognézia:
Vasas Gdbor (egyetemi docens, DE)
1. Ujabb kutatasok, szerkezetek
2. Trendek az dGjabb novények, hatdéanyagok teriiletén
3. Ujdonsagok a kivondsi médszerek és egyéb technolégidk teriiletén
2. Gyogyszerészi kémia/gyogyszeranalitika:
Prof. Deli Jozsef (egyetemi tanar, PTE)
1. Analitikai médszerek, aktualitdsok
2. Az egyes termékkategoriak vizsgalatanak médszerei — gydgyszerkonyvi és egyéb
3. Hamisitasok és leleplezések
3. Gyégyszeriigyi menedzsment:
Csupor Dezsé (egyetemi adjunktus, SZTE)
1. Az egyes termékcsoportok szabdlyozasi kornyezete, a hatésagok szerepe
2. Novényi gydgyszer — étrend-kiegészité atmindsitések alapja
3. Példak, esetek
4. Farmakoterdpia/Hatastan:
Prof. Kéry Agnes (egyetemi tanar, SE)
1. Novényi alapt hatéanyagok farmakolégiaja
2. Bizonyitékok kore, tipusa; melyik termékkor mogott milyen vizsgalatok allnak
3. Példék
5. Gyodgyszertechnolégia:
Csanyi Erzsébet (egyetemi docens, SZTE)
1. Hatartertileti termékek sorsa a kiilséleg alkalmazott készitményekben
2. A kozmetikum kategoria szabalyozasi kornyezete, egészségre vonatkozo allitasok
3. Ujabb technolégidk és fejlesztések

Kotelezd szinten tart6 (,A” tipust) tovabbképzés
A kétnapos regionalis képzések tovabbképzési pontértéke 15, sikeres tesztvizsgaval 30.

A tovabbképzés részvételi dija MGYT-tagoknak 13000 Ft, MGYT-tagsaggal nem rendelkezdknek 18000 Ft,
+ minden résztvevének 500 Ft pontjévairasi dij (GYOFTEX)
(MGYT tagdij osszege: aktiv kor kollégak részére: 3000 Ft/év; nyugdijas, GYES-es, ifjisagi tagjaink szamara: 900 Ft/év)
A részvételi dijrél elkészitett szamlat a tovabbképzés el6tt nyolc nappal postazzuk a jelentkezési lapon feltiintetett névre és cimre.

A 2012. évi tovabbképzések helyszinei és idGpontjai

Szombathely majus 5-6. Pontos helyszin szervezés alatt
Szeged szeptember 22-23.  Pontos helyszin szervezés alatt
Pécs oktdber 6-7. PAB Székhaz elGaddterme, 7624 Pécs, Jurisics Miklds u. 44.
Budapest II. november 24-25. Pontos helyszin szervezés alatt

Jelentkezés esetén kérjiik az aldbbi, vagy az MGYT honlapjan (www.mgyt.hu) taldlhaté jelentkezési lapot kitolteni
és az MGYT Titkdrsagara elkiildeni. Cim: 1085 Budapest, Gyulai Pal u. 16., fax: 483-1465; e-mail: tagdij@mgyt.hu

JELENTKEZESI LAP
»Klasszikus gyogyszerészeti tudomanyok Gjabb eredményei 2012.”

L] MGYT tagsaggal rendelkezem L] Szombathely [ Szeged
L] MGYT tagsag kezdeményezése L] Pécs [J Budapest II.

Telefon, fax, e-mail: . . ...
A részvételi dijrol sz616 szamlat az aldbbi névre és cimre kérem: .. ... .. L

A részvételi feltételeket elfogadom, magamra nézve kotelez6nek tartom. A részvételi dij hatdrid6re valé befizetésér6l gondoskodom.
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A HONAP PROBLEMAJA

Borapolas a barrier fenntartasaért

Soos Gyongyvér

A bor funkcioi

Az emberi bor legrégebben elfogadott, alapvetden fon-
tos szerepe a védogat, barrier funkcid, azaz a szerve-
zet homeosztazisanak, integritasanak fenntartasa, te-
hat a szervezet kornyezettdl valo elkiilonitése: egy-
részt az endogén anyagok (elsdsorban viz) vesztésének
megakadalyozasa, masrészt a kdrnyezetbdl eredd ka-
rositdé mikroorganizmusok, allergének, sugarzas stb.
bejutasanak fékezése. A bort kordbban egyszerli me-
chanikus falként fogtak fel, napjainkra azonban mar
sokkal mélyebben, részletesebben megismert jelensé-
gek komplex miikddésérdl beszélhetiink.

A gat funkcié anatomiailag a hamhoz, az epider-
mishez, ennek is els6sorban a legkiilsé rétegéhez, a
szaruréteghez (stratum corneum) kothetd. A szaruréteg
alapvetden két 6sszetevobdl épiil fel: a fehérjében gaz-
dag, sejtmag nélkiili sejtekbdl (corneocyta) és a sejtek
kozotti lipid kettds rétegbdl. A szerkezet téglafalra em-
I¢keztet, amelyben a sejtek a téglak, a lipidréteg pedig
a malternek feleltethetd meg [1]. A ,.téglafal” mindkét
komponense impermedbilis a vizzel szemben, azaz bé-
riink tokéletesen ,vizzar6”, tehat megakadalyozza a
szervezet vizvesztését. Amennyiben a bort enyhe me-
chanikus vagy kémiai karosodas éri, a barrier ,,kijavi-
t6” (repair) funkcidok azonnal mitkddni kezdenek, fel-
gyorsulva visszaallitjak a fiziologias allapotot.

A barrier képes a kdrnyezethez adaptalodni. Ez azt
jelenti, hogy alacsony paratartalmi kornyezetben a
szaruréteg megvastagodik, lipidtartalma nd, ezaltal a
természetes parologtatas (transepidermal water loss)
mértéke csokken. Nagy paratartalmi kornyezetben
forditott mechanizmus miikodik. A bér barrier homeo-
sztazisa a kalcium- ¢és kaliumionok drama és ATP re-
ceptorhoz valo kdtddése révén szabalyozodik.

A mikrobiologiai védelem elsdsorban a felszin sa-
vas pH-janak koszonhetd, de ennek fenntartasa tobb
dolog ereddjeként valosul meg:

— az izzadsag tejsav- és laktat-tartalma,

— a lipidek szabad zsirsava,

— szaprofita mikroorganizmusok savas anyagcsere
terméke,

— filaggrin (a corneocyta egyik fehérjéje) bontasbol
szarmazo szerves savak, elsdsorban cis-urocan sav.

Motté: ,, Ovjuk bériinket, s megvéd benniinket!”
(Dobozy Attila, 2012.)

A kémiai irritansok, illetéleg allergének eliminala-
sdban a mechanikai barrieren tul a bor veliink sziile-
tett (innate) immunologiai védekezése segit.

A sugarzassal, alapvetden a napfény UV sugarzasa-
val szemben az epidermisben elhelyezkedd melanocy-
tak altal termelt természetes pigment, a melanin véd.

Az eddig felsoroltakat és ezek anatomiai kotodését
foglalja egybe az I. tablazat.

A borapolas célja

A mindennapi élet soran boriinket szamos olyan befolyas
éri, amely a védelmi funkciokat negativan befolyasolja.
A bérapolas célja a kéaros tényezok hatasanak eliminéla-
sa, a fiziologias allapot visszaallitasa, regeneralas.

Jelen ir4s nem kivan foglalkozni dekorativ kozmeti-
kai kérdésekkel, jollehet bizonyos esetekben az is az
eredeti allapot visszaallitasat célozza (pl. 6sziild haj
festése), és nem tériink ki az egyes testtajak eltérd igé-
nyeire sem.

Mindennapi bérapolok
(emolliensek, ,,barrier” krémek)

Napjainkban az alkalmazhat6 helyi szereket — gyogy-
szerek, kozmetikumok —, hagyomanyos elnevezés sze-
rinti emollienseket a kozmetologia két csoportba so-
rolja. Beszélhetiink klasszikus vagy passziv és ujszerii
vagy aktiv barrier krémekrol.

A passziv szerek a védo funkcid ,,mechanikus” erdsi-
tését szolgaljak, védve a kontakt irritansok, a fény, a
kornyezeti szennyezések (NO,, CO, SO,, nehézfémek)
és az oxidativ stressz (,,gyokfogok” — 1asd késobb) ellen.

Az ujszerii, aktiv szerektol a legtjabb kutatasokon
alapuld specialis 0sszetételitk kovetkeztében varhato
elésegitése. Jellemzo Osszetétel:

— az intercellularis lipid komponensekkel rokon, an-
nak dsszetételét imitald keverék: ceramid — kolesz-
terin — zsirsav 2:1:1 ardnyban,

(moisturizers, humectants): karbamid, glicerin.

Lényeges annak eldontése, hogy milyen legyen a
készitmény formulalasa: vajon az élettani vagy a koz-
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1. tablazat

A bor védelmi funkcioi

Funkcié Lokalizacio
Permeabilitasi barrier Extracelluléris
Integritas — hamlas Extracellularis
Mikrobialis barrier (velesziiletett immunitas) Extracellularis
Mechanikus védelem Corneocyta
Kémiai védelem / antigén kisziirés Extracelluléris
Szelektiv abszorpcid Extracellularis
Hidratacio Corneocyta
UV-sziirés Corneocyta
Pszichogén kapcsolat Ismeretlen
Hobarrier Ismeretlen

metikai szempont legyen a meghataroz6? Egyértelmd,
hogy a barrier homeosztdzis szempontjabdl a v/o
emulzi6 eldnydsebb, mint a kozmetikailag sokszor tet-
szetésebb o/v forma. Lényeges megjegyezni, hogy a
vizzel lemoshat6 forma élettani tulajdonsagat glicerin
hozzédadasa jelentésen javitja.

A napi dermatoldgiai zsargon az emollienseket
,,bOrzsirozo”-ként emlegeti (utalva ezzel az s barrier
krémként hasznalt diszndzsirra), de mint a fentiek is
utaltak ra, zsirréteg felvitele sok egyéb pozitiv hatés-
sal is jar. Emolliensek hatasara
— novekedik a stratum corneum viztartalma (fokozott

okluziv hatas, névekvé hidrataltsag),

— javulnak a stratum corneum, a bér mechanikai tulaj-
donsagai,

— mérséklédik a hamlas (kimotripszin aktivalas,
desmosoma stabilizalas),

—javul az epidermopoesis regulacio és gatlodik a
hyperproliferacio,

— csokken a gyulladas és a viszketés.

Fényvédelem / fényérzékenység

A bor természetes védelmét fokozott fényterhelés ese-
tén célszeri megerdsiteni. A fokozott melanin-
tartalom erdsebb védelmet jelent, mégsem a rendsze-
res szolarium alkalmazas a javasolhatdo megoldas. A
fényvédelem 06si tapasztalatokon nyugvo, leghatéko-
nyabb modja az in. mechanikus védelem, a betakaras,
azaz a ruhazattal — beleértve a kalapot és a szemiive-
getis — valo védekezés.

A fizikai védelem a reflexion alapul, mig a kémiai
védelmen a fényterhelés abszorpcid révén vald csok-
kentését kell érteni. Fizikai fényvédoként fehér fém-
oxidokat (titandioxid, cinkoxid) lehet alkalmazni, a
kémiai fényvédok pedig olyan szerves vegyiiletek,
amelyek abszorpciés maximuma 280-400 nm kozott
van, nem toxikusak és alacsony a helyi irritativ,
allergizald potencialjuk.

A fényvédd készitmények klinikai hatasat a fényvé-
do6 faktorral (FF, ,,sun protective factor — SPF) szokas
kifejezni. Ennek a szdmnak a meghatarozasa nemzet-

kozileg standardizalt modon torténik; azt mérik, hogy a

készitménnyel kezelt bor fénnyel szembeni toleranciaja

milyen mértékben novekszik meg a nem kezelt bérhoz

viszonyitva. Az FDA mindsités szerinti kategoridk:

— a 15-nél alacsonyabb fényvédo faktort készitmény
napégés ellen véd,

— a 15-nél magasabb faktortiakra mondhato a ,,széles
spektrumi védelem”.

Az FDA és az EU szabalya szerint a maximalisan
deklaralhato FF érték 50.

Sokszor vitatott kérdés: ki és milyen fényvédot al-
kalmazzon, illetve mi az alkalmazas rovid és hossza
tava haszna?

A kornyezetiinkben ¢l6k dontéen a kaukazusi nép-
csoporthoz tartoznak, fehér boriiek és mérsékelten ér-
z€kenynek tekinthetok. Fokozott fényexpozicid esetén a
napégés elkeriilésére célszerli fényvédot hasznalni. A
fényvéddhasznalat hosszu tavu, kifejezetten pozitiv ha-
tasat a bérdaganatok rizikodjanak csokkentésére egyér-
telmien igazolta ausztral szerzok elmult évben megje-
lent kdzleménye, amelyben 10 évet meghalad6 utanko-
vetéses, kontrollcsoportos vizsgalattal igazoltak, hogy a
16-0s fényvéd6t rendszeresen hasznalok kozott a
melanoma ¢€s egyéb bérdaganatok eléfordulasa szignifi-
kansan alacsonyabb volt, mint a nem hasznalok kozott.
Mivel a melanoma incidencidja az orszagos rakregiszter
szerint 2000-2200 / év, és kozottiik a halalozas 360-400
/ év, népegészségligyileg nagy jelentdségii lenne a hata-
sosabb megel6zés, azaz a racionalis fényvédelem.

Genetikailag meghatarozott fényérzékenységiinket
szamos szerzett tényezd is befolyasolhatja. Ezek koziil
gyogyszerészek szamara kiilonosen fontos annak is-
merete, hogy szamos gyodgyszer fény-érzékenyitd, fo-
kozza a napfény hatdsara fellépd borgyulladast. Leg-
erésebb ebbdl a szempontbol a magas jodtartalmu
amiodaron, de keriilenddé a fényexpozicid tetraciklin,
fluorokinolon vagy szulfonamid terapia soran is. A
NSAID készitmények koziil a diklofendk, ketotifen és
piroxikam tartalma készitmények alkalmazasa eseté-
ben fordulhat el6 fokozott fényérzékenység. A ma mar
ritkdn hasznalt fenotiazin-szarmazékok szintén erds
fényérzékenyitd szerek.
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A bororegedés és befolydsolhatosdaga

A fejlett vilagban az élettartam ndvekedése jellemzé
tendencia, amely foleg az egészségiigyet (de a kozme-
tikai ipart is) sajatos problémakkal szembesiti: mérsé-
kelni kell a természetes oregedéssel egyiitt jaro, élet-
mindséget ronto tiineteket.

Bar az 6regedés, mint bioldgiai folyamat nem min-
den Iépésében tisztazott és érthetd, de a 60-as évektol
¢l6 ,,szabadgyok” elmélet az egyik legaltalanosabban
elfogadott mechanizmus. Az oxidativ szabadgyokok a
mitokondriumok szuperoxid talprodukciodja, illetdleg a
lipidek peroxidacidja révén keletkeznek. Ezeket a fo-
lyamatokat a szervezetet éré kdrnyezeti hatasok (foleg
a sugarzas), fertdzések valamint egyéb genetikai té-
nyezdk indukaljak. Az ¢él6 szervezetre nem toxikus
antioxidans tulajdonsagu anyagokkal ezek a nem Kki-
véanatos reakciok mérsékelhetdk.

Amint a szervezet, gy a bor oregedése is jellemz6
tiinetekkel jar: a boér elvékonyodik, szarazza valik, csok-
ken a feszessége, rugalmassaga (bor textura valtozas),
finom, majd egyre mélyiild rancok alakulnak ki, csok-
ken a pigment tartalom, tartds sapadtsag az uralkodo.

Az oxidativ stressz mérséklése elérhetd antioxidan-
sok alkalmazasaval, amelyek idealis vehiculumbol
megfeleld mennyiségben elérik a kotdszovetet. Emel-
lett az UV karosodas fényvédd anyagok hasznalata ré-
vén csokkentendd. Tovabba hasznos a kollagén szinté-
zis serkentése a bor szerkezetének javitasa érdekében.
Ugyanezen elv miatt fontos a hidratadlds mesterséges
nedvesiték és parolgast gatlok alkalmazasaval, mert az
oregedd bor vizmegtarté képessége csokken. Mind-
ezek mellett a felszini egyenetlenségek, a durvasag
enyhitésére a finom hamlasztas is alkalmazandé.

Borbetegek dltalanos bordapoldasa

Mig az eddigiekben az egészséges bor apolasardl be-
sz¢€Itiink, a tovabbiakban célszerli a bérbetegek speci-
alis igényeivel is roviden foglalkozni.

Fontos emliteni a tisztalkodast; a viz hasznalata
egyetlen borbetegség esetében sem ,kontraindikalt”.
Hoémérsékletét tekintve altalaban kijelenthetd, hogy a
forré fiirdé viszont keriilendd! A gond a tisztalkodo
szerekkel lehet; ezek esetleges magas pH-ja, esetleg
allergizalé komponensei okozhatjak a bajt. Az idedlis
tisztalkodo szert a dermatologussal vald konzultacid
alapjan érdemes kivalasztani. A dezinficienst tartalma-
76 szappanok folyamatos alkalmazasa nem ajanlhato.

A tisztalkodd szereken tul, probléma léphet fel
akarmelyik helyi készitmény alkalmazasa kapcsan,
hiszen a bdrbetegségek jelentds hanyada kronikus, te-
hat a beteg tartésan kényszeriil a lokalis készitmény
hasznalatara. Ezeknél a betegeknél a készitmények ha-

1I. tablazat
A FoNo-ban hivatalos ,,barrier” krémek

Unguentum cholesterinatum pro infante
Unguentum dermophylicum
Unguentum emolliens

Unguentum glycerini

Unguentum hydrosum

Unguentum leniens

Unguentum nutritivum

Unguentum stearini

toanyaga mellett a készitményalap 0sszetevdi is intole-
ranciat valthatnak ki. Ez kellemetlen ég0, csipd érzés,
viszketés és bérgyulladas (irritativ dermatitis) forma-
jaban nyilvanulhat meg, az alkalmazas folytatasa tal-
érzékenységhez vezethet.

A hatdanyagok koziil az antibiotikumok (kloramfe-
nikol, neomicin), az NSAID-ok (fenilbutazon, keto-
profen) és a ndvényi hatdoanyagok (perubalzsam, ka-
mazulén) jellemz6 allergének. A vehikulum kompo-
nensek koziil els6sorban a gyakran alkalmazott kon-
zervalo szerek, esetleg illatanyagok, ritkabban a vaz-
képz6 (PEG, lanolin) 0Osszetevok is irritalhatnak,
illetdleg ttlérzékenységi reakciot okoznak.

Tovabb szinesiti a képet a bér egyénenkénti, illetd-
leg bizonyos betegségekre jellemz6 fokozott érzékeny-
sége (atopias hajlam, seborrhoeas bor).

Borbetegek részére torténd expedialasnal az egyéni
érzékenységre vonatkozé udvarias kérdések, érdekld-
dés soha nem mulaszthat¢ el!

Osszegzés

A borapolas jelent6sége messze tulmutat a ,,jol apolt
kiils6” mindennapi kifejezésén. A betegségek megeldzé-
sének fontos eszkoze akkor, ha a megfelel személy ré-
szére, a megfeleld szert valasztjak. A gyogyszertari ter-
mékek kozott ilyen célra rendkiviil nagy a valaszték: a
vény nélkiil kiadhaté gyodgyszerek (I1. tablazat) mellett
a gyogytermék és kozmetikum kategoriakban egyarant
talalhatok ilyen készitmények. Szakmai felkésziiltség,
igényesség szerint valaszhato ki az optimalis termék. A
készitmények pontos dsszetételének ismerete nélkiili ex-
pedicio veszélyes lehet, feltétleniil elkertiilendd!
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Uj pszichoaktiv szerek Eurépaban — a dizajner drogok. 1. rész.

Szendrei Kalmdan, Domonkos Veronika és Hunyadi Attila

Az utébbi egy-masfél évben mindennapossa valtak
az ugynevezett dizajner? drogokrdl szolo hirek. Alig
mulik nap, hogy ne szamolnanak be wjabb drogos
,,balesetek”-r6l, fiatalok hirtelen rosszullétérél. Ko-
rabban a drogfogyasztok altal ,,Gina”-nak, (jabban
viszont a ,,Kati”-nak nevezett drog szerepel a leg-
gyakrabban ezekben a hirekben. Kiszamithatatlan, a
klasszikus drogoknal nem tapasztalt reakciokrol hal-
lunk, amelyeket 0j, eddig ismeretlen szintetikus drog
valt ki a fogyaszto fiatalokbol. A médidban gyakran
nyilatkozo népszerii orvos-toxikologus szerint tome-
gessé vald jelenségrél van szo, amelyet leginkabb
olyan engedélyezetlen, illetve tiltott emberkisérlet-
nek, vagy orosz rulettnek tekinthetiink, amelyben a
sokszor még fiatalkoru kivancsi fiatalok ,,0nszantuk-
bol” vesznek részt. A lakossag és a média értetleniil
figyeli a hatosagok jol kivehetd bizonytalansagat, a
hezitald, vontatott kdzbeavatkozast. Ugyanakkor a
szenzaciot kereso, felfokozott médiaérdeklddés a nyi-
latkozatokban menthetetleniil hibakat, pontatlansago-
kat eredményez. Gyakran olyan banto tajékozatlan-
sag, szakszerltlenség tapasztalhato, amit csak rész-
ben magyaraz a jelenség ujszerlisége. De valdjaban
mennyire ¢és miben Uj ez a jelenség? Mit jelent az,
hogy ,,dizajner drog” és mitdl ,,dizajnerek” az ide so-
rolt drogok? Miben kiilonbdznek a korabbi drogok-
tol? Mik a jelenség legfobb kockazatai? Legfoképpen
mi a hatésagok, kormanyok tanacstalansaganak, las-
su reagalasanak oka?

Bizonyos fokt személyes érintettség okan is sziik-
ségét érezziik annak, hogy ezekrdl és a csatlakozo kér-
désekrol szakmai tajékoztatast adjunk a gyakorlo élet-
ben dolgozé kollégaknak. Sziikségiik lehet ezekre az
ismeretekre a betegekkel folytatott beszélgetésekben,
és sajnos ma mar egyre inkabb a realitasok kozé tar-
tozhat egyes kollégak kozvetlen érintettsége is fiatal

' A kozlemény készitése soran a szerzok felhasznaltak Domonkos
Veronika ,Uj szintetikus drogok — egy uj kihivas” (SZTE, 2012)
cimii szakdolgozatat is.

2 Angolul: designer = tervezd, szerkesztd

,, Az ember ezt ha egykor ellesi,
vegykonyhdjaban szintén megteszi.”
(Maddach Imre: Az ember tragédiaja I. szin)

csaladtagok révén. A témakor irant érdeklodok figyel-
mét ismét felhivjuk Bayer professzor 2005-ben megje-
lent ,,Drogok és emberek” cimii konyvére, amelyben a
szerz6 az akkor mar tobb drogcsoporton beliil tapasz-
talhato Uj jelenség, az okok és a varhatd kovetkezmé-
nyek szemléletes leirasat adta [1]. A mult év decembe-
rében, majd ezév januarjaban a Gydgyszerészetben
részletes kritika targyava tette azokat a hibakat, téve-
déseket és mulasztasokat is, amelyek a nemzeti és
nemzetk6zi kabitdszerellendrzésben a jelenlegi hely-
zethez vezettek [2].

Mi a dizdjner drog? Mennyiben uj a jelenség?
Definiciok

Az illegalis molekulatervezést, mint kabitoszer gyar-
tasi koncepciot Kalifornidban észlelték elészor, igy az
elsé nem tal pontos megnevezések is onnan szarmaz-
nak. Az Egyesiilt Allamokban ezeket az illegélis ere-
detli anyagokat ellenérzott szerek analdgjainak
(controlled drug analogs), illetve tervezett drogoknak
(designer drugs) nevezték el [3]. Az utobbi nevet vet-
ték at a kabitoszer ellendrzéssel foglalkozd nemzetko-
zi szervek és a nemzetkozi szakirodalom is [4, 5]. Az
ENSZ Kaébitészer Laboratériuma 2003-ban ezekre a
drogokra a kovetkezé meghatarozast javasolta [5]: A
diz4jner drog olyan 1ij szintetikus pszichoaktiv anyag,
amelyet a drogellenérzési rendszer megkeriilésére va-
lamely mintaként szolgalo szer (ang.: parent drug) ké-
miai szerkezetének mintdjara hoztak létre és forgal-
maznak az illegélis piacon.

Késobb kiilonboz6 orszagokban mas elnevezéseket
¢és definiciokat javasoltak (lasd késobb), majd az Eu-
ropai Tanacs és az Eurdpai Unid Drog-Monitorozasi
Kozpontja (Lisszabon) elébb az ,uj pszichoaktiv
anyag”, Gjabban az ,,j szintetikus szer” elnevezést al-
kalmazza a dokumentumaiban, elemzéseiben [6]. Eb-
ben a terminologiai bizonytalansagban a 2012. apri-
lisban érvénybe lépett hazai rendelet az ,,0j pszicho-
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aktiv anyag” megjelolést vezet-
te be a hazai hasznalatba [7]°.

A vilag drogfogyasztoi kultu-
rgjaban nagyon gyakoriak az
egyes drogokra, drogtipusokra
kitalalt fantdzianevek. Az itt tar-
gyalt anyagokra sokszor alkal-
mazott fantdzianév a ,legal
high”, azaz legalisan beszerez-
hetd és fogyaszthatd euforizalod
anyag. A ,herbal high” Kkifeje-
z¢és azt kivanja jelezni, hogy
egyes szintetikus anyagokat
gyakran marihuandhoz, vagy
(gyogy)ndvények  keverékéhez
adva (rdpermetezik) forgalmaz-

3-metilfentanil

3-metiltiofentanil

acetil-o-metilfentanil
c)>_/:|-s3
GN

para-fluorofentanil

zak (SPICE) és a marihuanahoz
hasonléan elszivjak. Ennek a

1. abra: Néhany korai dizajner fentanilszarmazék

technikanak a fenciklidinnel (PCP) és egyes amfeta-
min-szdrmazékokkal lepermetezett marihudna volt a
korai elddje a hetvenes években.

Elozmények: a természettdl és a gyogyszertervezéstol
a dizdajner drogokig

Mint emlitettiik, a diz4jner drog elnevezést, mint a
kabitoszerekkel kapcsolatos hasonlo fogalmak és ut-
cai nevek tobbségét, az Egyesiilt Allamokban kezd-
ték szélesebb korben haszndlni a 80-as években.
1979-t61 kezdve Kalifornia egyes varosaiban a
heroinfogyasztok korében wjszerli drogmintak jelen-
tek meg szintetikus heroin, ill. ,,China white” néven.
Szerkezetiik megallapitasa utan nyilvanvalova valt,
hogy a China white néven forgalmazott anyagok na-
gyon jol felszerelt laboratoriumi feltételek kdzott dol-
goz6 olyan szintetikus vegyészek termékei, akik ja-
ratosak a korszerli gyogyszertervezésben (innen a
,design”, azaz ,tervezés” elnevezés). Néhany év le-
forgasa alatt négy ilyen vegyészt tartdztatott le a
Drug Enforcement Administration (DEA), és valoban

3 Mindegyik elnevezéssel és definicioval voltak és vannak
problémak. A ,,uj anyag” tobbféle értelmezést kapott: csak teljesen
uj, eddig soha le nem irt szintetikus anyagok, vagy olyan anyagok
is, amelyek szintézisét mar leirtak, tehat mar ismertek, de ilyen
céllal még nem alkalmaztak 6ket. Ugyanigy problémakat okoznak
a hatasra torténd utalasok. Abbol adoddan, hogy az anyagok
tobbsége 1j, ezért a hatasukrdl semmit vagy nagyon keveset
tudunk, igy a ,pszichoaktiv’ csupan feltételezéseken alapul.
Eurépai dokumentumok gyakran utalnak arra, hogy ezek olyan
,kabitoszerek”, vagy ,pszichotrop anyagok”, amelyek nem
szerepelnek a megfelelé ENSZ Egyezmények listdin. Ez viszont
jogi problémat okoz, mert a két Egyezmény értelmében csak azok
az anyagok tekinthetok kabitdszernek, illetve pszichotrop
anyagnak, amelyek madr rajta vannak a megfeleld Egyezmény
valamelyik listajan (lasd 1961 Egyezmény I. cikkelye és 1971.
Egyezmény 1. cikkelye). Amennyiben nincsenek tételesen
feltiintetve azokon, tulajdonképpen nem lehetnek ,kabitoszerek”
vagy ,,pszichotrop anyagok”.

bebizonyosodott, hogy nemcsak magasan képzettek
voltak, de kiilonbozd legalis, kutatd/egyetemi/ipari
laboratoriumokban dolgoztak. Csaknem egy tucat il-
legalisan gyartott ilyen anyag pontos szerkezetét si-
keriilt megallapitani. Kideriilt, hogy ezek mind a
gyogyszerként ismert potens Opioid, a fentanil szer-
kezetének mintajara késziiltek egy-két szubsztituens
kicserélésével, illetve a szubsztitucid helyének val-
toztatasaval®. HataserOsséglik és veszélyességiik 1é-
nyegesen meghaladta az ismert 6pioid gyogyszere-
két. Felismerhetéek voltak kozottiik a fentanil alap-
molekula szubsztitualt szarmazékai (metil-, hidroxi-,
fluorofentanil), a szubsztitualt szarmazékok egyes
szerkezeti (vagy pozicionalis) izomérjei (3-hidroxi-,
o-hidroxi-, B-hidroxi-, 3-metil-, a-metilfentanil) (1.
dbra). Ez az illegalis droggyartasi stratégia azonos a
gyogyszerkutatasban altalanosan alkalmazottal, ami-
kor egy alapmolekula szerkezeti valtozatainak szisz-
tematikus eldallitasa és kiprobalasa torténik. Vilago-
san megmutatkozott a fentanilokkal kapcsolatos tu-
domanyos irodalmi és szabadalmi hattér alapos is-
merete [3]. Ugyanebben az idében néhany meperidin
(= petidin) szarmazék is megjelent az illegalis forgal-
mazasban az Egyesiilt Allamokban. Ismét hivatko-
zunk Bayer Istvan konyvére, amely élvezetes leirasat
adja a torténetnek [1].

A jelenséget sokan sokféleképpen nevezték: illega-
lis gydgyszerkutatas, dizajner gyodgyszerkutatas, ille-
galis drogkutatas, analdég-droggyartas stb. Kapcsolata
a szintetikus gyogyszerkutatassal, molekulatervezés-
sel nyilvanvalo. Sokan ugy vélték, hogy az illegalis
drogok vilagméretli eldallitasa és forgalmazasa az el-
mult tiz évben mindségileg 0j fazisaba Iépett. Bar ez a
megallapitas ma mar kétségteleniil igaz, a torténetbdl
lathat6, hogy a mai illegalis dizajner drog jelenségnek

4 Az els6 fentanil tipust opioidokat a belga Janssen cég fedezte fel
és fejlesztette gyogyszerré 1964-t61 kezdddden [8].
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A modellként szolgalé pszichoaktiv névények, tartalomanyagaik és szintetikus gyogyszerek
Opioidok | Amfetaminok | Ecstasy tipus Triptaminok | Kannabinoidok GABA Sikertelen
szarmazékok gyogyszerek
mak, 6pium | Ephedra fajok Sassafras sp. Hallucinogén Cannabis sativa GABA metkatinon
novények
morfin, efedrin stb. Cinnamomum DMT A9-THC GHB, GLB | piperazinok (BZP)
kodein cam.
félszintetikus | A (amfetamin) | szafrol, piperonal pszilcin, anandamid stb.
opioidok pszilocibin
szintetikus MA MDMA lizergsav
opioidok | (metamfetamin) szarmazékok
meperidin szintetikus
fentanil stb. amfetamin-
szarmazékok
Szintetikus (designer) drogok
Fentanilok amfetamin Ecstasy csoport DMT, DET dibenzopiranok GHB, GLB katinon
szarmazékok szarmazékok
meperidinek A, MA stb. (MDA, MDMA LSD naftoilindolok GHB piperazinok
stb.) szarmazékok
savamidok 1,4-butandiol
2. dbra: Atmenet a természettél és a gyogyszerektdl a dizdjner drogokig

mar husz-harminc évvel ezeldtt is voltak szorvanyos
elézményei. Ilyen volt az emlitett kaliforniai illegalis
fentanil gyartason kiviil néhany szubsztitualt amfeta-
min-szarmazék, pl. a 34-metiléndioxiamfetamin
(MDA), 2,5-dimetoxi- 4-metilamfetamin (STP/DOM)
a 4-brém-2,5-dimetoxiamfetamin (DOB), és még tobb
mas szubsztitualt amfetamin esetenkénti illegalis
gyartasa ¢és forgalmazasa az Egyesiilt Allamokban és
Kanadaban [3]. Ezek el6allitasa mind feltételezte az
egyre fejlettebb szintézismodszerek alkalmazasat rej-
tett koriilmények kozott, illegalis célokra. Eurdpaban
és Azsidban szorvanyosan miikodtek kiilonbozd pszi-
choaktiv gyogyszerek (metadon, fenetillin,
metakvalon) masolatait illegalisan gyart6é laboratériu-
mok is. Ezek is hozzajarultak egy gyarapodo illegalis
tapasztalati anyag folyamatos felhalmozasahoz [9].
Ezen a ponton nem art hangsulyoznunk, hogy a Bayer
cég vegyészei altal eldallitott és gydgyszerként forga-
lomba hozott heroint6l kezdve csaknem minden illega-
lisan eldallitott szintetikus pszichoaktiv szer kezdetben
egy ismert pszichoaktiv ndvényi hatébanyagnak, vagy
valamilyen szintetikus gyogyszernek a madsolataként,
valtozataként, vagy szintetikus atalakitasi termékeként
jelent meg a drogpiacon (2. abra). Az utdbbi esetekben
a természetes anyag, vagy gyogyszermolekula a szin-
tézis kiindulasi anyagaként (prekurzor) szolgal. Ilyen
szerepet jatszottak egyes makalkaloidok és az efedrin,
pszeudoefedrin, valamint a GHB. Az ecstasy tipust
anyagok fontos prekurzorai egyes illoolaj Osszetevok
(szafrol, izoszafrol, piperonal). A tobbi jelentds
dizajner anyagcsoport esetében (triptaminok, kanna-
binoidszerli anyagok, katinonok, piperazinok) a pszi-
choaktiv természetes anyagnak, vagy szintetikus
gyogyszernek csak dtletadd, szerkezeti modell szerepe
van, de az egyes anyagokat rendszerint totalszintézis-
sel allitjak eld.

A dizdjner drogok megjelenésének rovid torténete

A fentiekbdl lathato, hogy a mai dizajner drogokhoz
vezet uton a mindségileg jat az egyre bonyolultabb
molekulamodositasok és szintézisek jelentik. Az egylé-
péses atalakitasoktol (pl. morfin acetilezése heroinna),
vagy masolasoktol (amfetamin és metamfetamin eldal-
litasa illegalis laboratoriumokban), majd még mindig
ismert szerek (fenetillin, LSD, fenciklidin) egyre bo-
nyolultabb szintéziseitdl eljutottunk mara oda, hogy
teljesen 01j molekulavaltozatokat, s6t ujnak tekinthetd
szerkezeti tipusokat allitanak eld illegalis koriilmények
kozott a drogpiac szamara. Az utolso fazist mar valo-
ban illegalis drogtervezésnek, sét illegalis drog-kuta-
tasnak is nevezhetjiik. Ennek eredménye az, hogy ma
rovid id6n beliil sokféle kémiai szerkezetll €s hatastipu-
su anyag illegalis gyartasa, terjesztése és fogyasztasa
torténik az egész fejlett vilagban. Evrol-évre tucatnyi
Ujabb anyag, s6t anyagtipus jelenik meg. A maig is-
mertté valt fobb anyagcsoportokat a 3. dbra tartalmaz-
za. Abbol adodoan, hogy ezek az anyagok szerkezeti-
leg ujak és eddig nem voltak kereskedelmi forgalma-
zasban, a legtobb orszagban nem tartoznak a tilté ren-
deletek hatalya ald, tehat formalisan nem tekinthet6k
illegalisnak, tiltottnak. Mig a korabbi kozel két évsza-
zad alatt mintegy 250 természetes vagy szintetikus
anyagot vettek nemzetkozi ellendrzés ala, addig most
nem egészen 10 év alatt tobb mint 170 0j szintetikus
anyag jelent meg ezen a piacon! Ezek koziil eddig csak
par darab keriilt nemzetkdzi egyezmények és/vagy
nemzeti tiltd rendeletek hatalya ala. Az egyik legfébb
jellemzdje tehat az 0ij drogyartasnak és forgalmazas-
nak a folyamatosan valtozo jelleg, az a gyorsasag, aho-
gyan egyre Ujabb szintetikus anyagokat produkal.

A jelenlegi helyzet szerint a kovetkezé nagyobb
szerkezeti csoportokat kiilonboztetik meg:
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a) fentanil- és petidin-rokon anyagok,

b) amfetamin-, ill. katinon-szarmazékok,

¢) triptamin-szarmazékok,

d) GHB-rokon anyagok,

e) szintetikus kannabinomimetikus anyagok,
f) piperidin-szarmazékok,

g) egyéb, pl. pipradrol szarmazékok.

Ebbdl is lathato, hogy a mai diz4jner drog helyzet az
anyagok szerkezeti valtozatossagaban mar messze tul-
megy a korai feltételezéseken, varakozasokon. Olyan
vegylilet-tipusok is megjelentek, amelyek eldre jelzése
egyaltalan nem volt lehetséges. Ilyenek a szintetikus
kannabinomimetikumok (amelyek a kannabinoidok
hatasat utanozzak), illetve a valtozatos szerkezetiit THC
agonistak, a piperazinok egyes tipusai, valtozatos ka-
tinon-szarmazékok. Tobb anyagtipust és szintézisiik
modszereit az Oriasi szerves (gyogyszer)kémiai iroda-

lombol ,,gondos elemzéssel” vadasszak a vonzo drog-
iizletbe beszallni akar6 képzett vegyészek [10].

A gyorsan novekvé szintetikus drogpalettabol a 3.
dabran bemutatunk néhany reprezentativ anyagot,
amelyek szerkezeti rokonsagat a megfeleld novényi
anyagokkal, szintetikus gyogyszerekkel, (a definicio-
ban ,,parent drug”) legtobbszor fantdzianevek (pl. a
Kati nevli katinon szarmazék, az efedrinre utald
mefedrin és flefedrin nevii anyagok), vagy egyszerii
akronimok (STP, pMA, BZP, MPP) jelzik.

Bar a dizajner jelenség a fentanil-szarmazékokkal
vette valodi kezdetét, népszeriiségiik — veszélyességiik
folytan és a bevezetett ellendrzésnek koszonhetéen —
gyorsan csokkent, és a kilencvenes évektdl csak
sporadikusan talaltak ilyen anyagokat a drogpiacon.
Ujabban riaszto hirek érkeztek a Balti allamokbol és
nemrég Magyarorszagon is tortént olyan drogos halal-

NH H H
<0 2 0 N\MCH3 <O N\/CH;s
o CH3 <O CH; o Ha
MDA MDMA (ecstasy) MDEA
o] o}
H
NH N
O
CHs CH3
katinon metkatinon
o}
n o}
H
HC ; .
mefedron flefedron
N/\I
K/N\ 4
1-benzilpiperazinok
Név R?
1-benzilpiperazin (BZP) H
1-benzil-4-metilpiperazin (MBZP) metil
1,4-dibenzilpiperazin (DBZP) CH.-CH,
R N N—R*
R? R3
1-fenilpiperazinok
Név R! R? R3 R*
1-(3-klorfenil)piperazin (mCPP) H Cl H H
1-(4-klorfenil)piperazin (pCPP) Cl H H H
1-(4-fluorfenil)piperazin (pFPP) F H H H
1-(2-metoxifenil)piperazin (oMeOPP) H H MeO H
1-(4-metoxifenil) piperazin (pMeOPP) MeO H H H
1-(3-metilfenil)piperazin (mMPP) H metil H H
1-(4-metilfenil)piperazin (pMPP) metil H H H

Folytatas a kévetkezd oldalon
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Folytatas az el6zd oldalrol

\

NH,

h

N
H
NH, triptamin (I:HJ
\ N—tu,
CHy
" Q 2 \S
H LY
etriptamin DMT
HsC CH;
N—" CH, CHa
N \/‘\/
. \
H DPT - DBT
HO\/\/\ &
OH
o 0O
1,4-butandiol GBL

o}
HO\/\)kO
H

a

GHB

T

GABA

\

W o

O

JWH-175
(naftilmetilindol tipus)

JWH-176
(naftilmetilindén tipus)

JWH-018
(naftoilindol tipus)

JWH-030
(naftoilpirrol tipus)

3. dbra: A mai jelentos dizdjner drogok szerkezettipusai

eset, amelynek okozoja fentanil-szarmazék lehetett
(taladagolas, vagy toxikus szennyezés).

Az Eurépai Unié Drog-Monitorozasi Kdzpontjahoz a
tagorszagok altal eddig bejelentett anyagok szamat te-
kintve a legnépesebb a fenilalkilaminok (amfetaminok)
csoportja. Idérendben el6szor egyszeriibb, foleg a nitro-
génen szubsztitualt (N,N-dimetilamfetamin, N-etilam-
fetamin), majd az aromas gylrln szubsztitualt amfeta-
min-szarmazékok jelentek meg az illegalis piacon. A
nyolcvanas évek kdzepétdl az ecstasy-csoport (3,4-meti-

Iéndioxi-szarmazékok) egyes szerkezeti valtozatai val-
tak nagyon népszeriivé. Ezideig tobb mint negyven am-
fetaminszer(i anyagot észleltek a drogpiacon. A kilenc-
venes évektdl folyamatosan tart a katinon (2-ami-
nopropiofenon)’ szarmazékainak népszeriisége. Egyediil

> A katinont a természetben a Catha edulis Fork. (Celastraceae)
nevii kelet afrikai stimulans hatast ndvény idegrendszeri
stimulans hatoéanyagaként fedezte fel a szerzok egyike (SzK)
1975-ben [14, 15]. Szintetikus anyagként mar joval kordbban
ismert volt.
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A piperazinok legismertebb képvi-
selojét, az 1-benzilpiperazint (BZP)
eredetileg gyogyszerként, majd metam-

4. abra: Szintetikus kannabinoid lefoglalasok szama Magyarorszdgon

2010-ben, havonkénti bontasban

fetaminfiiggdk leszoktatasara probaltak alkalmazni
Uj-Zélandon és Ausztraliaban, azonban maga is gyor-
san népszerii drogga valt a metamfetamin helyett
(mert biztonsagosabbnak tartjak/vélik), és az ecstasy
helyettesitdjeként, gyakran azzal keverve. Hamarosan
megjelentek a BZP és az 1-fenilpiperazin legvaltozato-
sabb szintetikus szerkezeti modosulatai is a drogpia-
con, és néhany év alatt elterjedtek az egész fejlett vilag
ifjusagi szérakoztato piacan [12].

A rovid ideig gyogyszerként is alkalmazott p-hid-
roxivajsav (GBH) kiilonleges helyet foglal el az illega-
lis szerek kozott. Az anyagot kordbban disszociativ
anesztetikumként alkalmaztak, majd fokozatosan nép-
szerlivé valt (a legalis forgalombdl) elébb az Egyesiilt
Allamokban, hamarosan Eurépaban is egyfajta party-
drogként (,,rape-drug”) és a testépitok korében. Amint
a hozzaférést szigoritottak (2004-ben felvették a
Pszichotrop Egyezmény IV. listdjara), megkezdddott a
GHB és lakton forméjanak (y-butirolakton = GBL), s6t
a nyiltlanct redukalt szarmazék, 1,4-butandiol illegalis
gyartasa is. Miutan a GHB a GABA-rendszer egyik
metabolitjaként a kozponti idegrendszerben természe-
tes modon is jelen van, sajatos a helye a pszichoaktiv
anyagok kozott. Az is jol latszik, hogy mindharom
anyag idealis dizajner alapvegyiilet (parent drug), mert
mind a hidroxil-, mind a karboxilcsoporton szamtalan
olyan szarmazék (észter, éter stb.) képezhetd viszonylag
egyszerli szintézis-lépésekkel, amelyek kozvetleniil,
vagy metabolitjaikon keresztiil idegrendszeri hatassal
rendelkezhetnek, azaz drogok lehetnek. Ilyenek tényle-
gesen el6 is fordultak mar a drogkereskedelemben [13].

A természetben, els6sorban ndvényekben, igen sok
indolvazas pszichoaktiv triptamin szarmazék (alkaloid)
fordul eld. A legismertebb ¢és leghirhedtebb illegalis
félszintetikus indolszarmazék az LSD mar a mult sza-
zad hatvanas éveitdl ismert drogga valt, de sporadikusan

azbta is gyartottak egy-egy élvezeti célii egyszeriibb
indol/triptamin szarmazékot. Igy érthetd, hogy tjabb
szintetikus (félszintetikus) triptaminok a mai drogpia-
con is felbukkannak a diz&jner drogok kozott. Eddig
egyik anyag sem lett szélesebb kérben népszerti [10].

A kannabinoid receptorok és az endogén kannabi-
noidok felfedezése a kilencvenes évektdl hatalmas 16kést
adott a kannabinoidszerii hatdssal rendelkezd anyagok
keresésének a gyogyszerkutatasban. Ennek mintegy
mellékterméke az élvezeti célu hasonld, agonista hatasu
anyagok megjelenése az ifjusagi élvezeti szerek kozott.
Kidertilt, hogy a CBI receptoron nagyon sokféle, valto-
zatos szerkezetli anyag képes kifejteni THC-hez hasonld
(kannabinomimetikus) hatast. Mara legalabb nyolc-tiz
eltérd szerkezeti tipusba sorolhat6 anyagokat talaltak Eu-
ropa kiilonbdzé orszagaiban és szamuk, szerkezeti vélto-
zatossaguk gyorsan novekszik. Magyarorszagon is ez a
szertipus mutatta a leggyorsabb novekedést az elmult
két-harom évben (4. dbra). Ezeket az anyagokat, amint
emlitettiik, legtobbszor névényanyaghoz adva (raperme-
tezve) hozzak forgalomba [16, 17].

Ujabban a piradrol, ketamin, fenciklidin (mind
idegrendszeri gyogyszerek) rokon vegyiiletei is meg-
jelentek a drogpiacon, s6t lefoglaltak illegalisan eléal-
litott arekolint is, amely a Dél- és Kelet-Azsiaban na-
gyon elterjedt betel ragaskor fogyasztott pszicho-
stimulans hatast Areca di6 foalkaloidja. Ma ezt is
egyszeriibb szintézissel eldallitani, mint a drogbdl
tiszta allapotban kivonni! Megjelentek egyes kokain-
szerll szerkezetli / hatasu anyagok is [10].

Az uj jelenség fo okai és hajtoeroi
A szintetikus drogok eldretdrésében egyszerre tobb

gazdasagi, technoldgiai és szociokulturalis tényezd
jatszott és jatszik ma is szerepet.
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1. Magasabb haszon és kisebb kockazatok

Az 0 szintetikus drogok eldallitasanak a gyors, nagy
haszonszerzés lehetdsége a legfébb hajtdereje ugyan-
ugy, mint az egész drogpiacnak altalaban. A UNDCP
mar 1994-t6l kezdve tobb izben ramutatott arra, hogy
az 0j szintetikus drogok eldallitasa és elosztasa sok-
szor magasabb haszonnal torténik, mint a harom nagy
természetes drogé (heroin, kokain és kannabisz). A fo-
gyasztoi oldalon az eurdpai régid orszagaiban egy
adag szintetikus szer ara ugyaniugy néhany ezer forint,
mint a klasszikus drogoké [18], egyes szintetikus sze-
rek olcsobbak azoknal. A gyartdi és terjeszt6i oldalon
megjelennek a lényegesen alacsonyabb kockazatokbodl
szarmaz6 elényok is. Miutan sem a szintézisekhez
szitkséges kiindulasi vegyszerek, sem a kozti- és vég-
termékek nagy tobbsége nincs ellendrzés alatt, igy egy
ilyen szintézis labor felszdmoldsa ma a ritkasdgok
kozé tartozik. A legutobbi honapok hazai példai
(Amszterdam shopok) bizonyitjak, hogy az eloszto he-
lyek felszamolasa is komoly nehézségekbe titkozik.
Mikdzben egy heroin-, vagy kokakingyarto ,,labort” a
vilag barmely részén azonnal felszamolnak, felrob-
bantanak és a csempészeket mindeniitt €s mindenkor
az elfogas, letartoztatas veszélye fenyegeti, az Amsz-
terdam shop tulajdonosa nyugodtan nyilatkozhat a saj-
tonak arrol, hogy hol szerzi be az ,,anyagot”, és arrél
is, hogy annak terjesztése szerinte miért legalis.

2. Geogrdfiai, klimatikus fiiggetlenség, globalizalt
termékterjesztés, globalis piac

A Kklasszikus szereket szolgaltatd novényeket kizardlag
(Coca) vagy talnyomodan (Papaver, Cannabis) Europa-
tol tavoli fejlodd régiok politikailag instabil orszagai-
ban termesztik, ahol a kabitoszertermelés és csempé-
szet sokszor a helyi konfliktusokat, habortkat finanszi-
rozza. A feldolgozott drogtermékek csempészete a fo-
gyasztoi régiok felé szintén komoly kockazatokkal jar.
A szintetikus drogok eldallitasa teljesen fiiggetlen a
klimatikus és talajviszonyoktol, elvileg barhol, a fo-
gyasztokhoz joval kozelebb is megvaldsithatd, az egész
terméklanc sokkal kevesebb személy kozremiikodését
igényli. Sajatos modozata ennek az ,.ellatasi lancnak™
az, amikor a pszichoaktiv drogot (pl. metkatinont
efedrinbdl) a fogyasztd sajat maga allitja eld, esetleg a
naponta sziikséges mennnyiségben. Mindez szintén
csokkenti a kockazatokat és javitja a ,,haszonkulcsot”.
Jelentds szerepe van a szintetikus drogok terjedésé-
ben a piacok globalizalédasanak és az azsiai termék-
bearamlas folyamatos novekedésének Eurdpaba. Na-
gyon sok adat utal arra, hogy ez az illegalis droggyar-
tas és terjesztés kéz-a-kézben miikddik olyan szintén
féllegalis, vagy teljesen illegalis termékek azsiai gyar-
tasaval és europai forgalmazasaval, mint a hamisitott
gyogyszereké, étrend-kiegészitoké és interneten ter-

jesztett dopping-, testépitd-, fogyasztd, potenciafoko-
70 szereké [19].

3. A sziikséges informdcio, alapanyag és technologia
legdlisan elérhetd, szemben a klasszikus drogokkal

A piacok globalizalodasanak szerves része, sét egyik
hajtoereje a globalizalt informacidaramlés, beleértve a
drogeléallitashoz sziikséges technikai ismereteket is.
A hetvenes-nyolcvanas évektdl kezdve, tobbek kozott
az internet altalanossa valasa is segitette az illegalis
drogok eldallitasara és hasznalatara vonatkozé ismere-
tek vilagméretii terjedését. Latva azt, hogy az infor-
macios technologia gyors fejlddésével a szintetikus
droggyartas szerepe novekedni fog, mar a hetvenes
években tobb jelentés munka foglalkozott a varhatd
jovébeli drogtrendekkel. Egy orosz szarmazasu, de
Amerikaban dolgoz6 vegyész, Alexander Shulgin
1975-ben Drugs of abuse in the future (A jové illegalis
drogjai) cimmel kozolt egy terjedelmes és nagy feltii-
nést kelté elemzést, amelyben az akkor rendelkezésére
allo kémiai és farmakologiai ismeretek alapjan tobb
varhato drogtipus jovobeli megjelenését valosziniisi-
tette, els@sorban az amfetaminok és a triptaminok cso-
portjan beliil [20]. Par éven beliil hasonl6 elemzés je-
lent meg az Egyesiilt Allamok Kabitészerellenes Hiva-
talanak (Drug Enforcement Administration) vegyé-
sz&t0l Donald A. Cooper-tdl is [21]. Az ecstasy hullam
1980-tdl ténylegesen igazolta a varakozasokat. Szam-
talan valtoz6 szinvonalu irds, manualis, s6t kézikonyv
jelent meg hasonld céllal. A gyors terjedésben a
Shulgin hazasparnak kiemelkedd szerepe volt. Jol fel-
szerelt laboratériumukban kdzel 200 amfetaminszerii
¢és tobb mint 50 triptamin-szdrmazékot szintetizaltak
¢és probaltak ki 6nmagukon szlik barati korben. 1991-
ben a Shulgin hazaspar megjelentetett egy ,,PIHKAL,
a chemical love story” cimi, nagy feltiinést keltd
konyet, amelyben kozel 180 fenetilamin szarmazék
szintézisét, (6n)adagolasat és az észlelt hatas szubjek-
tiv leirdsat kozlik népszeri, viszonylag kozérthetd sti-
lusban [22]. 1997-ben jelent meg a konyv folytatasa
»TITHKAL, the Continuation” cimmel, amelyben 55
pszichoaktiv (elsésorban hallucinogén) indol-szarma-
7€k leirasat adjak [23] (5. abra). Azt is leirjak, hogy az
adott szarmazékok a természetben hol talahatok meg,
melyik ndvény-, gomba-, vagy allatfajokbol irtak le
azokat. Ezek és mas, szandékos vagy csupan ,,mellé-
kesen” ismeretterjesztd hatasu kozlések nagy szerepet
jatszottak a szintetikus droggyartd laboratdoriumok
szamanak gyors emelkedésében. Ezek kozott nem rit-
kan bukkantak kutato-, gyogyszer- és vegyszergyartd
intézményekben illegalisan (éjszakai miiszakban) mii-
kodo szintézis egységekre. Egyes laborokban megta-
laltak a ,,szakirodalomként” felhasznalt Shulgin-féle
konyvek és mas tudomanyos kozlések masolatait (le-
irasok, szabadalmak). Tobb kiadast ért meg és foleg
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az Egyesiilt Al-
lamokban (volt)
népszeri a met-
amfetamin leg-
kilonbozobb
szintézismod-
szereit részlete-
sen leird konyv
[24].

A klasszikus
kabitdszernové-
nyek ¢és hato-
anyagaik eldal-
litasa szigortian
tiltott és hato-
sagilag 1ildozott
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5. dbra: Az illegdlis droggydrtishoz | tevékenység.
sziikséges ismeretek, szintézisleirasok | A feldol gozas-
publikalt példai hoz sziikséges

vegyszerek szintén ellenérzottek (,,prekurzor ellenér-
7¢s”). Ugyanez érvényes a szintetikus kabitdszerek és
pszichotrop anyagok illegélis eldallitasara. Osszesen
23 prekurzor anyag és vegyszer all a vonatkozo nem-
zeti rendelet hatdlya alatt és joval tobb hasonld célra
alkalmas (és gyakran alkalmazott) vegyszernek figye-
lik a mozgésat, nemzetkodzi kereskedelmét és a fel-
hasznalasat. Ezzel szemben a dizjner anyagok ujsze-
riségét az is jellemzi, hogy az eldallitasoknal alkal-
mazott szintézis modszerek és a felhasznalt kiindulasi
anyagok ¢és vegyszerek is folyamatosan valtoz(hat)
nak. Sem a modszerek, sem a szilikséges anyagok na-
gyon nagy tobbsége nem all semmiféle rendeleti sza-
balyozas alatt (kivéve a kifejezetten veszélyes vegy-
szereket és azokat, amelyeket a klasszikus kabitosze-
rek eléallitasanal is gyakran alkalmaznak). Minden-
esetre ez a helyzet szinte lehetetlenné teszi ezen anya-
gok  mozgasanak,  felhasznalasanak  hatékony
kovetését, ellendrzését, ¢és megkonnyiti az illegalis
célu alkalmazasukat.

4. A torvényalkotas és végrehajtas (ellenérzés)
lemaradasa (részletesebben lasd a 2. részben)

Az 1j szintetikus szerek megjelenésében, népszerii-
s0désében talan a legkiilonosebb és legszokatlanabb a
gyorsasag, az allanddan valtozo gyartas, forgalmazas
és szerhasznalat. Sokak szerint ez az j jelenség mint-
egy reakcioként foghat6 fel a tobb mint 100 éves, sok
vonasaban megkdvesedett, merev kabitoszerellen6r-

z¢si stratégiakra. Kihasznalja a globalizalt vilag nyj-
totta technologiai, gazdasagi és kulturalis lehetdsége-
ket. Gyorsasagaval, a forgalmazott anyagok egymast
kovetd gyors cseréjével gyakorlatilag lehetetlenné te-
szi a hatékony ellenreakcidkat az eddigi lassu, koriil-
ményes jogalkotas és jogalkalmazas részérél. Kozle-
ménylink 2. részében részletesebben foglalkozunk az
uj koriilmények altal teremtett sajatos helyzettel, a
kockazatokkal és a lehetséges valaszlépésekkel.
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II. dij: 50 000 Ft
[II. dij: 20000 Ft.

A palyazatok elbirdlasardl és eredményérdl a palyazék 2012. oktober 31.-ig értesitést kapnak. A dijak dtaddsdra eldreldthatélag 2012.
novemberében keriil sor, amelynek pontos iddpontjarol az érintetteket kiilon értesiteni fogjuk. Tovabbi informacidk az Oregdik Szévetség
postai cimén, a (06-20) 954-8199 telefonszdmon vagy a kovetkez6 e-mail cimen érhetdk el: vegh@opht.szote.u-szeged.hu

Dr. Végh Mihdly Dr. Sahin-Tdth Istvdn Dr. Ember Jozsef

elndk alelndk alelndk
\_ J

Aktualis gyogyszerterapias ismeretek tovabbképzés - 2012. h

Kozponti téma: A gyogytermék kategoria atsorolasanak hatésagi elemzése

El6adok: GYEMSZI-0GYI-eladd, OETI-elgad6, EEKH Orvostechnikai Féosztaly-eldado.
Szabadon vélaszthat6 (szakképesitéshez kotott) tovabbképzés, pontértéke 8, sikeres tesztvizsgaval 16.

A tovabbképzések helyszinei és idGpontjai:
Miskolc — november 17. A pontos helyszin szervezés alatt
A tovabbképzés részvételi dija MGYT-tagoknak 7000 Ft, MGYT-tagsaggal nem rendelkezéknek 12000 Ft, + minden résztvevének 500 Ft pontjévairdsi
dij (GYOFTEX). A részvételi dijrdl elkészitett szamlat a tovdbbképzés el6tt nyolc nappal postazzuk a jelentkezési lapon feltiintetett névre és cimre.
MGYT tagdij 6sszege: aktiv kord kollégdk részére: 3000 Ft/év; nyugdijas, GYES-es, ifjlsdgi tagjaink szamdra: 900 Ft/év
Jelentkezés esetén kérjiik az alabbi, vagy az MGYT honlapjan (www.mgyt.hu) talélhatd jelentkezési lapot kitolteni
és az MGYT Titkdrsagara elkiildeni. Cim: 1085 Budapest, Gyulai Pal u. 16., tel./fax: 266-9433; e-mail: tagdij@mgyt.hu

G
JELENTKEZESI LAP
+Aktudlis gydgyszerterapids ismeretek tovabbképzés — 2012."
[ MGYT tagsaggal rendelkezem [ MGYT tagsdg kezdeményezése
[ Budapest [ Miskolc
Ajelentkezl MeVe:. .. ..ee et Nyilvantartdsiszama: ..........oovviiiieeiiiinnen.n.
(I 1 P

TRIEON, faX, oMl « . oottt
A részvételi dijrol sz016 szamldt az aldbbi névre és cimre KErem: ... ... oo e
A részvételi feltételeket elfogadom, magamra nézve kdtelezGnek tartom. A részvételi dij hatdriddre vald befizetésérl gondoskodom.
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HIREK

A SZAKMAI ES TUDOMANYOS ELET HIREI

AKADEMIAI DiJJAL TUNTETTEK KI PROF. BAGDY GYORGYOT

A kozponti idegrendszerre haté
gyégyszerek hatasainak és mellék-
hatdsainak megismerése terén elért
nemzetkozileg is kiemelkedd ered-
ményeiért tiintették ki Akadémiai
Dijjal Bagdy Cyérgyot, az MTA dok-
torat. Az 1960-ban alapitott Aka-
démiai Dijat az MTA elntksége ado-
manyozza. A kitlintetéssel diszokle-
vél, érem és pénzjutalom jar. A dijat
az MTA elnoksége az utolsé 6t év-
ben elért és mar értékelhetd tudo-
mdnyos visszhangot kivalté, konkrét
egyéni vagy kollektiv kutatasi ered-
mény, szakkdnyv elismerésére ado-
manyozza évente 10-12 személynek
vagy tudomdnyos csoportnak. A di-
jazottakra a tudomanyos osztalyok
tehetnek javaslatot, az EInokség dltal
kikiildott alkalmi bizottsag részére.
A dijat az Akadémia elndke adta 4t a
majusi kozgydlésen.

A Semmelweis Egyetem Gydgy-
szerésztudomdnyi Kar Gyégyszerha-
tastani Intézetének tanszékvezet6
egyetemi tandra eddigi pélyafutasa
legfontosabbjanak tekinti a mostani
elismerést, amely nemcsak 0sztonzi,
de kételezi is a tovabbi munkara.
Bagdy Cyorgy kidolgozta egyes
gyogyszer-mellékhatdsok elkeriilésé-
nek lehetGségét, valamint feltarta bi-
zonyos kabitészerek eddig ismeret-
len hatasait is. Az altala életre hivott
tudoményos miihelyb&l megannyi
kivalé fiatal kutatd kertlt ki. A tudds
legnagyobb eredményei kozott emli-
tette, hogy sikeriilt megszerettetnie
veliik a kutatomunkat, és elinditania
Gket a palyajukon.

Bagdy Gyorgy, a Semmelweis
Egyetem Gyogyszerhatdstani Intéze-
tének tanszékvezetd egyetemi tand-
ra 1979-ben kapta meg diplomajat
a Semmelweis Orvostudomanyi
Egyetem  Gyodgyszerésztudomanyi
Karan. Egészen annak bezdrasdig az
Orszagos Ideg- és Elmegyodgydszati
Intézet — a késGbbi Orszagos Pszi-

Intézet,

chiatriai  és
OPNI - munkatdrsa volt, melynek
keretében 1992-t6l laboratériumve-
zet6ként, 2002-t6l az Intézet Tudo-
manyos lgazgatéjaként diagnoszti-
kai, kutato és oktatd, valamint ird-
nyité tevékenységet végzett. Szak-

Neuroldgiai

mai, és kutatéi gyakorlatra az
Orvostovabbképz6 Intézetben, az
Orszagos Laboratériumi Intézetben
és a Magyar Tudomanyos Akadémia
Kisérleti Orvostudomanyi Kutaté In-
tézetében tett szert. 1986-t6l 1990-
ig az Amerikai Egyesiilt Allamok-
ban, a Laboratory of Clinical Scien-
ce-ben, a Section on Clinical
Neuropharmacology-ban,  Fogarty
0sztondij keretében folytatta mun-
kajat. 2007-ben, az OPNI megsz(i-
nésekor a Semmelweis Egyetem
doktoranduszaival egylitt befogadta
az altala vezetett laboratériumot,
igy elGszor az Altalanos Orvostudo-
manyi Karra, a Farmakolégiai és
Farmakoterdpids Intézetbe kertilt,
majd onnan palydzva nyerte el
2008-ban a Gyodgyszerésztudoma-
nyi Kar Gyégyszerhatastani Intéze-
tének igazgatdi posztjat. 1983-t6l
folyamatosan részt vesz az orvos- és
gyogyszerészoktatasban, szak- és
tovabbképzésben. 1992-ben a tudo-
mdanyok kandidatusa, 1998-ban a

Semmelweis Egyetem habilitalt dok-
tora, 1999-ben az MTA doktora,
2005-ben a Semmelweis Egyetem
magdantanara, 2010-ben az egyete-
mi tandri cimet kapta meg.

Tudomanyos tevékenységének meg-
hatdrozo része a szerotonin kdzponti
idegrendszeri hatdsaihoz, gyogyszere-
ihez, valamint pszichiatriai és neuro-
|6giai kérképekben betdltott szerepé-
hez kéthetS. Oroszlanrészt véllalt az
Orszagos Pszichiatriai és Neuroldgiai
Intézet nemzetkdzi hirli neuropszi-
chofarmakoldgiai kutatém(ihelyének
kialakitdsaban. A laboratériumaban
alkalmazott médszerek az in vivo far-
makoldgiatél a molekularis és neuro-
morphometriai vizsgalatokon keresz-
tll egészen a human farmakolégia és
genomika eszkoztardig terjednek. Ki-
emelkedd eredményei kozé tartozik
a szerotonin, illetve receptorai szaba-
lyoz6 szerepének, valamint a sze-
rotonerg rendszerre haté gyogysze-
rek és egyes kabitészerek hatdsanak,
hatdsmechanizmusanak tisztazdsa a
neuroendokrin rendszer szabalyoza-
saban, ideg- és glia sejtek fehérjéinek
expressziéjdban, az epilepsziaban,
az alvasban, a szorongdsban és de-
presszidban. Genetikai, genomikai
vizsgdlatai a migrén, a depresszio és
a szorongas kiilonb6z6 tipusaiban,
valamint a  gydgyszerhatasokban,
személyre szabott alkalmazasukban
szerepet jatszé génpolimorfizmusok
azonositasaban, illetve gyogyszerek
pszichiatriai és neurolégiai mellékha-
tasainak el6rejelzésében kimagaslé-
ak.

Munkainak osszesitett impakt fak-
tora 401, idézettsége 3380 — ebbdl
fluggetlen 2670 —, Hirsch-indexe 33,
és mindezek tobb, mint 60%-a elsé
illetve utols6 szerz&ként kozolt
munkaibol tevédik Gssze. Mintegy
20 kutatasi pdlyazatot nyert. A ma-
gyar csoport vezetGjeként két EU-s
konzorciumban vett részt.
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Az érem elGlapjan jobboldalon Széchenyi Istvan
félalakos, balra nézg6 alakja lathaté. Er6teljesen ki-
emelkedd, szabalytalan geometriai formakkal, hihe-
tetleniil er6s plaszticitdssal abrazolva az Akadémia
alapitéjat. Bal oldalon a t6le szarmazé idézet hét
sorban: A TUDO / -MANYOS / EMBERFO /
MENNYISEGE / A NEMZET / IGAZI / HATALMA;
alatta SZECHENYI / ISTVAN neve olvashaté. Az
emberalak plaszticitasat jol ellensdlyozzak a fino-
man, vékony vonalakkal készilt betlk, valtozo
nagysaguk harmonizal a test kiilonb6z6 méreteivel
és formadival. Legalul a készit6 mivész, Csikszent-
mihalyi Rébert CSR monogramja lathaté. A hatla-

pon MAGYAR TUDOMANYOS AKADEMIA kérirat-
ban a Székhdz fébejdrati oldala lathatd, alatta az
MTA alapitdsanak datumaval: 1825. Az érem On-
tott, bronz, 97 mm atmérgjd.

Tudomanyos kozéleti tevékenysé-
gére jellemz6 még, hogy folyamato-
san részt vesz hazai és nemzetkozi
palyazatok elbirdldaséban, folydira-
tok szerkeszt&bizottsagaban — tagja
példaul az OTKA zs(rinek —, széles
kor(i hazai és nemzetkozi kapcso-
latrendszerrel rendelkezik, szamos
konferencidn volt felkért elGado, és
tobb, mint tiz hazai illetve nemzet-
kozi szakmai tarsasag tagja illetve
vezetGségi tagja. Az MTA Gydgy-
szerésztudomanyi Osztalykozi Al-
landé Bizottsdgdnak elndke, a Sem-
melweis Egyetem Gyogyszerésztu-

domanyi Kardn a Tudomdnyos Bi-
zottsdg elndke, a Magyar Kisérletes
és Klinikai Farmakolégiai Tdrsasag,
valamint a Magyar Pszichofarma-
kolégusok Tdrsasaganak vezetGségi
tagja.

Bagdy Gyérgy 1993-ban alapitot-
ta meg kutatdcsoportjat, amely a
Laboratory of Neurochemistry and
Experimental Medicine néven valt
nemzetkozileg ismertté. Ebben a tu-
domanyos mihelyben eddig 11
hallgaté szerezte meg tudomanyos
fokozatat, jelenleg hatan fokozat-
szerz6k. Hazai és nemzetkozi kon-

ferenciakon 12 elsé dijat, illetve sza-
mos kitlintetést kaptak, tobbek ko-
zOtt Junior Prima, Veritas et Virtus,
Richter, Jelencsik llona, valamint
Mozsonyi Sandor-dijat. Vezetésével
a munkacsoport tudomanyos isme-
retterjeszt6 konyvet irt az ecstasyrdl,
a nagykozonség szamara fontos ka-
bitészerhatasokrél pedig televizios
adasokban, radidriportokban sza-
molt be.

A Gybgyszerészet szerkesztSi olva-
séink nevében is szivbdl gratulalnak
Bagdy Gyorgynek.

CSEDO KAROLY PROFESSZOR AZ ARANY JANOS-ELETMUDI) KITUNTETETTJE

A Magyar Tudomanyos Akadémia
ezévi kozgyllésén, majus 7-én az
Arany Janos-életmiidijat Csedd
Karoly, a Marosvasarhelyi Orvos-
tudomanyi  és  Gydgyszerészeti
Egyetem professor emeritusa vehette
at, aki a Romania teriletén fellelhe-
t6 gyogynovény-allomany felméré-
sében, a névényi hatéanyagok kuta-
tasaban, valamint a biomassza-ku-
tatasokban ért el kimagaslé eredmé-
nyeket.

Csed6 Karoly — Csikszereda disz-
polgara — eddig tobb mint 60 évet
toltott a gyogyndvények blvkoré-
ben, kutatéként, oktatéként, kutatds-
szervezGként. Eurépa-hirli magyar
tudds és tanarember.

Csed6 Karoly 1953-ban szerzett
gyogyszerészi oklevelet a Marosva-
sarhelyi Orvostudomanyi és Gyogy-
szerészeti Egyetem Gyogyszerészeti
Kardn. 1964 6ta a gyégyszerészettu-

Csedd Karoly az Arany Janos-dij
kitiintetettje

domdnyok doktora. Az egyetemi
ranglétra minden fokat ugyanitt be-
jarva 1991 6ta tanszékvezetd egye-
temi tanar a Farmakogndziai és
Fitoterapia tanszéken, 1990 és 1996

kozott a  Gyogyszerésztudomanyi
Kar dékdnja. 2000 6ta nyugalmazott
doktordtusvezets professzor, 2005
6ta professor emeritus. Tébb mint 50
éven at oktatott, iskolateremt§ sze-
mélyiség, eddig 19 megvédett dok-
tori fokozat vezet6je volt. Az MTA-
val valé egyiittmiikodése a Gyep-
gazdalkodasi Bizottsagban tobb év-
tizede toretlen. Szamos kulfoldi
egyetemen dolgozott Osztondijas-
ként, meghivott kutatoként (Német-
orszag, Olaszorszag, Ausztria, Finn-
orszag). Nevéhez fliz6dik a Kajoni
Janos Gyégynovénykert |étesitése a
Sapientia Erdélyi Magyar Tudomany-
egyetem keretén beliil (Csikszereda-
Csiksomlyé, 2001). 2012 februarja
ota a Csikszeredai Tanulmanyi Haz
munkatarsa.

Kutatasi terlilete Romania gyégy-
novény-allomdnyanak  felmérése,
novényi hatéanyagok kutatasa, azok-
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demeket.

Az MTA szabdlyzata szerint az Arany Janos-érmet
olyan kilhoni magyar tuddsok, kutatok kitlintetésé-
re kell forditani, akik a kiilhoni magyar tudomanyos
kozélet szervezésében, irdnyitdsdban, az egyetemi
oktatasban, tudomdnyos konyvkiaddsban, muzeo-
[6giai, levéltari, konyvtari, tudomdanyos ismeretter-
jesztésben, azaz altaldban a magyar tudomanyossag
kiilhoni elémozditasdban szereztek kiemelkedd ér-

bol borgyogyaszati és kozmetikai
szerek kifejlesztése, névényokologi-
ai és fitokémiai vizsgdlatok, etno-
botanikai adatok gyfijtése és ellen-
6rzése, biomassza kutatdsok.

Nyolc konyv, egyetemi jegyzet f6-
szerzGje, 5 tarszerzGje. Szadmos
konyvfejezet, mintegy 100 fGszerzds
kozlemény, tébb mint 250 tarsszer-
zGs kozlemény szerzbje. Kiemelen-
d6 a Hargita megye gyogy- és fi-
szernévényei cim( kétnyelvl, ro-
man-magyar kotete (Csikszereda,
1980), tovabba kilenc taldlmany és
harom djitds a novényi kozmetiku-

mok kifejlesztésével kapcsolatosan,
ismeretterjeszté kiadvanyok, tdjé-
koztat6 flizetek.

Szamos romaniai és kiilfoldi fo-
ly6irat szerkeszt&bizottsagi tagja;
tagja a Roman Etnobotanikai és
Fitoterapia Tarsasagnak, a Magyar
Gybgyszerésztudomanyi  Tarsasag-
nak, az Osterreichische Ethnome-
dizinische Gesellschaft-nak. A Ro-
man Orvostudomanyi Akadémia al-
landé tagja; az MTA kiils6 koztesti-
leti tagja, az MTA Gyepgazdalkoda-
si Bizottsag tiszteleti tagja; az MTA
Kolozsvari Terlileti Bizottsaganak

tagja; az Erdélyi Mizeum-Egyesiilet
tagja.

Dfjak: Kabay-dij (Tiszavasvari,
1959), Munka Erdemrend (1959), a
Roman Akadémia Emil Racovita-
dija (1981), Fehér Daniel Emlék-
érem (2005), a magyar és a romdn
akadémiak 15 éves jubileumi Glés-
szakan Kivalésagi Oklevéllel (Dip-
loma de Excelenta) ismerték el
munkdssagat (2007). 80. sziiletés-
napjan a Szegedi Tudomanyegye-
tem és a Debreceni Egyetem egyiit-
tes Unnepi Ulésén elismer6 ok-
levéllel kdszontotte (2007).

XXXVIII. GYOGYSZERANALITIKAI TOVABBKEPZO KOLLOKVIUM

A Magyar Gydgyszerésztudomanyi
Téarsasag Gyogyszeranalitikai Szak-
osztalya 2012. &prilis 12-14. kozott
Debrecenben a Divinus Hotelben
rendezte meg a 38. Gyogyszerana-
litikai Tovabbképzé Kollokviumat,
amelyen igen nagyszamd, Osszesen
195 gydgyszeranalitikaval foglalko-
z6 kolléga vett részt, koziilik 100 f6
a teljes id6tartamra regisztralt.

Megnyito, Schulek Elemér
Emlékérem ataddsa

A kollokvium  Vitdnyiné Morvai
Magdolndnak, a Gydgyszeranalitikai
Szakosztaly elnokének koszontsjé-
vel kezd6dott. Az elndk asszony a
program ismertetése utan kilon ko-
szbnetet mondott a kollokvium
szponzorainak és kidllitéinak, akik
anyagi tdmogatdsukkal segitették a
rendezvény lebonyolitdsat. A szak-
osztalyelnok beszéde utan prof.
Vincze Zoltdin a Magyar Gydgysze-
résztudomanyi Tarsasag elnoke, prof.
Noszal Béla, a tarsszervez6 Magyar

DEBRECEN, 2012. APRILIS 12-14.

Tudomanyos Akadémia Szerves- és
Gyogyszeranalitikai Munkabizottsag
elnoke, prof. Fabian Istvan, a
Debreceni Egyetem rektora, végiil
pedig Vecsernyés Mikls a Debreceni
Egyetem  Gyogyszerésztudomanyi
Kardnak dékanja koszontotte a részt-
vevéket.

Ezt kovetSen kerilt sor a szakosz-
taly legrangosabb szakmai kitiinteté-
sének, az 1973-ban alapitott Schu-
lek Elemér Emlékéremnek az atada-
sara. Az emlékérmet idén Ferenczi-
né Fodor Katalin, a Richter Gedeon
Gyogyszergyar Nyrt. analitikusa ve-
hette at a gyégyszeranalitika teriile-
tén végzett kimagaslé szinvonald
munkajanak, valamint a szakosztaly
érdekében kifejtett eredményes tevé-
kenységének elismeréseként. A ren-
dezvény tudomanyos programjanak
megkezdése el6tt a szakosztaly
megemlékezett a tavaly elhunyt
Milch Gyorgyr6l, aki hosszd id6én
keresztlil tevékenyen részt vett a
Gydgyszeranalitikai Szakosztaly

munkdajaban, és 1993-ban szakmai
munkassagaért Schulek Elemér Em-
|ékérmet kapott.

Tudomdnyos program

Az els6 nap témadja a biogenerikus,
bioszimildris gyégyszerek analitikaja
volt. Az els6 szekci6 Uléselnoki te-
end6it prof. Noszal Béla (SE
Gydgyszerészi Kémiai Intézet) latta
el. A nyité el6adast ,Monoklondlis
ellenanyagok a gydgyitasban és a
gyégyszerfejlesztésben” cimmel
prof. Németh Péter (PTE Immu-
nolégiai és Biotechnoldgiai Intézet)
tartotta. El6addsaban részletesen at-
tekintette a monoklonélis ellenanya-
gok elGallitasi lehetGségeit, f6 jel-
lemzGit, terdpids felhasznaldsukat.
Napjainkban mar tobb mint 260
monoklondlis ellenanyagot hasznal-
nak terapias célra, és 1000 felett van
a klinikai kiprébalas alatt allok sza-
ma. Az el6adé ugyanakkor felhivta a
figyelmet a monoklonalis ellenanyag
terapia veszélyeire (pl. allergids re-
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Az elnéki asztalnal balrol prof. Noszél Béla, Vitanyiné Morvai Magdolna,
prof. Vincze Zoltan, prof. Fabian Istvan és Vecsernyés Miklés

A hallgatosag

akciodkra, intolerancidra, banalis in-
fekcidkra), amely jelentGsen felérté-
keli a koérhazi gyogyszerészek fel-
adatait. A masodik el6adéast Buzas
Zsuzsanna (GYEMSZI — Orszagos
Gyobgyszerészeti  Intézet) tartotta
,GybgyszerminGségi kovetelmények
biohasonlé készitmények hatdsagi
engedélyezésénél” cimmel. ElGada-
sabdl bepillantast nyerhettiink a
bioszimildris készitmények eurépai
torzskonyvezési eljarasaiba, a hato-
sagi elvarasokba, igy pl. megtudhat-
tuk, hogy a bioszimilaris készitmé-
nyeket az EMA centralizalt eljardssal
értékeli, és az értékelés ideje 210
nap. Az értékelés sordn a hatésagok
kilonos figyelmet forditanak a ter-
mék dsszehasonlit6 fejezetére, a mi-
nGséget befolydsolé paraméterekre,
igy pl. a potencialis mellékreakcidk-
ra, interakcidkra, bomlasi illetve
aggregdcios folyamatokra.

A madsodik szekciét az els6 nap
tudomdnyos programjat szervezé
Blazics Balazs (TEVA Gydgyszergyar
Zrt.) uléselnok vezette. El6szor Kol-
lar Eva (Richter Gedeon Nyrt.) ,Bio-
technoldgiai gyégyszerkészitmények

a fejleszt6 technolégus szemével.
Hasonldsagok és eltérések a "hagyo-
manyos’ injekcidkhoz képest” cimii
el6adasara kerdlt sor, melyben bete-
kintést kaptunk a biotechnolégiai in-
jekcids készitmények gyartasi folya-
matdrdl, a gyartas soran felléps ne-
hézségekrdl, stabilitasi problémak-
rél, a stabilitas-vizsgalatokra vonat-
kozd hatésagi elGirasokrdl. Ezt ko-
vette Hevér Helga (Richter Gedeon
Nyrt.) ,Bioszimildris fehérjék MS
alapu jellemzése a hatésagi kovetel-
ményeknek megfelelGen” cimi el6-
adasa, melynek soran a szerzé pél-
ddk bemutatasan keresztil illusztral-
ta a fehérjék azonositasat, tulajdon-
sagainak feltérképezését tomeg-
spektrometria segitségével. Az elsG
napot prof. Vékey Karoly (MTA Ter-
mészettudomanyi  Kutatokdzpont)
,Proteinek és terdpias céli antitestek
glikozilacidjanak LC-MS vizsgalati
lehetGségei” ciml el6addsa zarta,
mely ravilagitott az elsGsorban
tomegspektrometrias  vizsgalomaéd-
szereken alapul6 glikozilacié anali-
tikdjanak Gsszetettségére.

A madsodik nap témdjanak f6

irdnyvonaldt a gyogyszeranyagok,
gyogyszerkészitmények kémiai mi-
noségi jellemzésében felhasznalt (j
analitikai médszerek, technikak at-
tekintése adta. Az els6 szekciéban
Gazdag Maria (Richter Gedeon
Nyrt.) toltétte be az (iléselnoki tisz-
tet. Szabo Pal (MTA Természettudo-
manyi Kutatékézpont) ,HPLC-MS
gyogyszeranalitikai  alkalmazasai”
cim( el6addsaban ismertette az MS
készilék felépitését, az ionizdcids
moédszerek és az analizatorok m-
kodési elvét, majd bemutatta a
tomegspektrometria széleskord al-
kalmazasi lehetGségeit (pl. szennye-
zésvizsgalat, metabolitvizsgalat,
gyégyszerek vérszintjének mérése).
Tonka-Nagy Péter, Kocsis Daniel
(EGIS Gyégyszergyar Nyrt.) ,UHPLC
alkalmazasa szilard gyégyszerkészit-
mények analitikdjaban” ciml el6-
adasa ramutatott az UHPLC alkal-
mazdasanak elényeire (jobb felbon-
tas, nagyobb érzékenység), valamint
betekintést nydjtott az UHPLC
szennyezésvizsgalatokban és kioldé-
ddsvizsgalatokban torténd felhasz-
nalasaba. Lenkey Krisztian (Richter
Gedeon Nyrt.) ,Fehérjék analitikai
modszerei” cim( el6adasabol meg-
ismerhettik a fehérjék elsédleges,
masodlagos és harmadlagos szerke-
zetének, valamint az aggregdcio-
juknak  vizsgdlatara  alkalmazott
technikakat. Ezt kovetSen Viskolcz
Béla (SZTE Kémia és Kémiai Infor-
matika Tanszék) ,Taplalékkiegé-
szit6k, vitaminok mingsége” cimmel
tartott el6adast, mely halolaj- és
multivitamin-készitmények minGségi
kovetelményeivel és mingségellen-
6rzésiik nemzetkozi 6sszehasonlitd-
saval foglalkozott.

Az esti fogaddson
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A sziinet utan az uléselnoki fel-
adatokat a nap tudomanyos prog-
ramjat szervezd prof. Dombi Gyérgy
(SZTE Gydgyszeranalitikai Intézet)
latta el. Fejes Istvan, Turza Sandor
(Flextra-Lab Kft.) ,NIR spektroszké-
pia gyégyszeranalitikai alkalmaza-
sa” cimii el6addsa Osszefoglalta a
kozeli infravords spektroszkopia jel-
lemzgit, alkalmazasanak el6nyeit és
gyakorlati alkalmazasai lehetGségeit
(pl. hatéanyagok mérése tablettdk-
ban, polimorfok vizsgélata, szaritas
folyamatdnak nyomon  kovetése,
szemcseméret analizis). Ezutan Sza-
konyi Gerda (SZTE Gydgyszerana-
litikai Intézet) ,Rontgen analitikai
moédszerek: az abszorpciétél a diff-

rakciéig” cimi elGadasa kovetke-
zett, melyben tobbek kézétt a haté-
anyagok stabilitasat, kioldoddsat és
biohasznosithatésagat  befolyasolé
polimorfia  vizsgalatara alkalmas
porrontgen technikdrdl is részlete-
sen hallhattunk. A nap tudomanyos
programjat Braun Mihély (DE Szer-
vetlen és Analitikai Kémiai Tanszék)
,Gydgyszeranyagok, készitmények
Osszetételének vizsgdlata energia-
diszperziv rontgen fluoreszcens ana-
lizissel” cim( érdekes és szérakozta-
t6 el6adasa zarta.

A kollokvium harmadik napjan a
gyégyszerbiztonsag — kockdzatme-
nedzsment témakorével foglalkoz-
tunk. A nyité szekci6 lléselnoke Ta-

kdcsné prof. Novak Krisztina (SE
Gyogyszerészi Kémiai Intézet) volt.
Az elsG elGadast a 2011. évi Schu-
lek-dijas, K&szeginé Szalai Hilda
(GYEMSZI — Orszagos Gyogyszeré-
szeti Intézet) tartotta ,A hatésagi
gyogyszerellenGrzés szerepe a gydgy-
szerbiztonsag meg6rzésében” cim-
mel. A dijazott a hazai hatdsagi
gyogyszerellen6rzés  torténetét, az
OGYI laboratériumok szerepét, fel-
adatait tekintette at, és kiemelte a
gybgyszerpiac hatékonyabb ellenér-
zésének sziikségességét. Ezt kovets-
en Papné Sziklay Zsdfia (Richter Ge-
deon Nyrt.) ,Esettanulmanyok a koc-
kdzatmenedzsment témakorébdl” ci-
mi el6adasabél megismerhettiik a

A SCHULEK ELEMER EMLEKEREM 2012. EVI DIJAZOTTJA FERENCZINE FODOR KATALIN

Ferencziné Fodor Katalin 1971-ben végzett az E6tvos
Lorand Tudomanyegyetem Természettudomanyi Kara-
nak vegyész szakidn, majd 1980-ban a Budapesti
Mdszaki Egyetemen mdszeres analitikai szakmérndk
diplomat szerzett.

1971. ota dolgozik a Richter Gedeon Vegyészeti
Gyarban, 37 évig gyodgyszerhatéanyagok minGségel-
lenérzésével foglalkozott. F6 terililete a vékonyréteg-
kromatografia, a tdlnyomasos rétegkromatogrifia, vala-
mint a rétegkromatografias analitikai eljarasok valida-
lasa és minGségbiztositasa. Ebben a témaban szerzett
1984-ben egyetemi doktori, majd 1997-ben Ph.D foko-
zatot. Szdmos kozlemény, konyvfejezet szerzdje és
tarsszerzoje.

Uttors munkat végzett a Hungaricum analitikai tech-
nika, az OPLC hazai és nemzetkozi bevezetésében, ru-
tin médszerként valé alkalmazdsaban. Ezen a teriileten
tobb el6adast tartott, tanfolyamokat szervezett, lelkes
tagja volt a hosszi évekig miikodstt OPLC klubnak.
Szamos kozleménye jelent meg hazai és rangos kalfol-
di folyéiratokban.

Szakmai irdnyitasa alatt sok fiatal szakember dolgo-
zott, akiket lelkesen tdmogatott abban, hogy kiilonb6z6
analitikai szakmai forumokon el6adésokat tartsanak, el-
készitsék Ph.D dolgozatukat, megszerezzék a fokozatot.

2008. 6ta mindségbiztositasi terlleten dolgozik, ahol
a minGségellenérzésben szerzett tapasztalatait haszno-
sitja.

1995. ota tagja az Magyar Kémikusok Egyesiilete
Analitikai Szakosztdly Szerves és Gyogyszeranalitikai
Szakcsoport vezetGségének, amelynek 1996-2003 ko-
z06tt titkara, 2003-2007 kozott elndke is volt. Munkajat
a Magyar Kémikusok Egyesiilete Than Kdroly Emlék-
éremmel ismerte el.

1996-2008 kozott a Magyar Gydgyszerésztudomanyi
Tarsasag Gydgyszeranalitikai Szakosztalyanak vezetd-
ségi tagja, 1998-2008 kozdtt a Magyar Elvalasztas-
tudomanyi Tarsasag elnokségi tagja, és sok éven ke-
resztiil tagja volt az MTA Szerves- és Gydgyszerana-
litikai Munkabizottsaganak is.

Részt vett a VII. és a VIII. Magyar Gyogyszerkdnyvek-
kel kapcsolatos szakmai munkdban, utébbindl a Ma-
gyar Gyogyszerkonyvi Bizottsag Kémiai Albizottsaga-
nak tagjaként.

A Gyogyszeranalitikai Szakosztdly altal szervezett
Gyogyszeranalitikai Tovabbképz6 Kollokviumokon ak-
tiv szerepet vallalt mind el6adéként, mind pedig a
szakmai programok szervez&jeként.

Ferencziné Fodor Katalin a Schulek Elemér
Emlékéremmel
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AZ ANOLI-DIJAK UNNEPELYES ATADASA

A kollokvium harmadik napjan keriilt sor az ANOLI-
dijak Gnnepélyes atadasara. Az ANOLI-dij elnyerésére
benyljtott palydzatok mindegyike igen magas szinvo-
nald tudomanyos munkat képviselt.

A kutatéi kategoria gybztese Mdndity Istvan (SZTE
Gyogyszerkémiai Intézet) lett, a ,p-peptid H10/12
hélixek létrehozdsa hattagt ciklusos oldallancok fel-
hasznélasaval: dnrendez8dés és Onasszociacié finom-
hangolasa” cim( palyam(vével, mig PhD hallgatéi ka-
tegoridban Marosi Attila (SE Gyogyszerészi Kémiai In-
tézet) ért el elsG helyezést ,A famotidin oldatfazisu
NMR spektroszképidja Gj szemszoghdl: jelhozzarende-
[és, protonalédasi helyek és szerkezeti jelentGségiik”
cim{ palyamivével.

A gy6ztesek mellett kutatéi kategéridban Kalmar Eva
(SZTE Gyogyszeranalitikai Intézet) ,HPLC médszer fej-
lesztése kapok hatéanyagtartalmdnak vizsgélatara”;
Szabo Zsuzsa (ELTE Analitikai Kémiai Tanszék) ,Gyogy-
szermolekuldk  bomlastermékeinek  meghatarozasa
szennyvizekben LC-MS médszerrel”; és Wagner Zsolt
(SE Gydgyszerhatdstani Intézet) ,Aszpartat és glutamat
kvantitativ meghatarozasa mikrodializis mintakban ka-
pillaris elektroforézis — lézerindukalta fluoreszcencia
modszerrel” cim{ munkait a palyazatokat elbiralé bi-
zottsag kiilon dicséretben részesitette.

A PhD hallgatéi kategéridban Andrdsi Nora (ELTE Ana-
litikai Kémiai Tanszék) ,Az adatgyijtési modszerek sze-
repe a természetes és mesterséges szteroidok és kdlsavak
gazkromatografias-tomegspektrometrias  analizisében”,
és ,Természetes és mesterséges szteroidvegyiiletek szar-
mazékkészitési és fragmentdacids vizsgalata, trimetilszilil-
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A Debreceni Nagytemplom

(oxim)-éter szarmazékaikként, gazkromatogéfia-tomeg-
spektrometria felhaszndldsaval: szennyvizmintdk oldott
szteroidtartalmanak meghatarozasa”; Téth Gergd (SE
Gydbgyszerészi Kémiai Intézet) ,Pajzsmirigyhormonok
részecske-specifikus bazicitasanak szerepe kilonb6z6
biolégiai folyamatokban”; valamint Vdradi Andrés (SE
Gyogyszerészi Kémiai Intézet) ,Morfinszarmazékok
szulfatésztereinek szintézise és jellemzése” cimii pa-
lyamunkai részesiiltek dicséretben.

kockazatkezelés elemeit, a kockazat-
elemzés hidnyanak veszélyeit.

A sziinet utdni masodik szekcié
tléselndke a nap programjat szerve-
z6 Répasi Janos (TEVA Gyobgyszer-
gyar Zrt.) volt. Berényi Vilmos (Wil-
Zone Tanécsadé Iroda) ,Uj megko-
zelitések a gyogyszeripari kockazat-
kezelésben, kiilonos tekintettel a ke-
resztszennyez6désekre” cimi el6-
addsaban részletesen elemezte a
keresztszennyez&dés lehetséges hi-
bamddjait (mix up, retencié, mecha-
nikai atvitel, levegdvel valé terje-
dés). Ezt kovette Hegedls Gézané
(Eleud Kereskedelmi és Szolgaltatd
Kft.) ,Min&ségligyi kockazatelemzés
a vizsgalé laboratériumokban” cim
el6adasa, melyben az el6ad6 hang-
stilyozta, hogy a laboratériumi mi-

nGségligyi kockazatkezelés célja a
beteg védelme megbizhato vizsgala-
ti eredmények biztositasaval, vala-
mint ismertette a hatékony min&ség-
tgyi kockazatkezelési rendszer ki-
alakitdsanak médjat. A kollokvium
tudomanyos programjat Szilagyi Atti-
la (Richter Gedeon Nyrt.) ,Szamité-
gépes rendszerek kockazatelemzé-
se” cim( el6adésa zarta le.

A szakosztalyelnok a zarszé alkal-
maval kdszonetet mondott a progra-
mot szervezéknek, az elGaddknak, a
tamogatéknak és kidllitéknak, vala-
mint az MGYT Titkarsdganak a sike-
res kollokvium lebonyolitdsaért.

Tarsasagi program
Az els6 nap tarsasagi programjaként,
az esti fogadas el6tt, gyonyorl orgo-

nakoncertet hallgathattunk meg a
debreceni Reformatus Nagytemplom-
ban.

A Gydgyszeranalitikai Kollokvium
masodik napjanak délutanjan lato-
gatast tettiink a TEVA Gydgyszer-
gyarban, ahol a generikus kutatds-
fejlesztést, a gydgyszeralapanyag-
gyartast és a csomagolélizemet te-
kinthettik meg, majd nosztalgia-
villamossal varosnézg kordton vet-
tlink részt, ahol Debrecen f{&bb
nevezetességeit csoddlhattuk meg. A
napot a szélloddban elfogyasztott
vacsora zarta le, melyhez egy hé-
romtagl ciganyzenekar szolgaltatta
a kitlin6 hangulatot.

Vitanyiné Morvai Magdolna
szakosztalyelnok
Volgyi Gergely szakosztalytitkar
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KORHAZI GYOGYSZERESZEK XVIIl. KONGRESSZUSA

A Magyar Gydgyszerésztudomanyi
Tarsasag Korhazi Gyogyszerészeti
Szervezete 2012. mdjus 17-19. ko-
z6tt Szegeden, a Hunguest Hotel
Forrdsban tartotta a kétévenként meg-
rendezésre keriil6 kongresszusat. A
szakmai rendezvény regisztralt részt-
veviinek szama 310 volt, a sz(k ha-
rom napos program alatt 43 verbadlis
el6adds hangzott el, tovabba egy
szakmapolitikai kerekasztal, illetve
egy szakmapolitikai forum keretében
tovabbi [ényeges aktudlis kérdések
keriiltek részletes megvitatasra. A tu-
domanyos programot szerény mére-
tli, de nagy gyakorlati hasznossagu
szakkidllitds egészitette ki.

A szakmai programok megfelel§
technikai hatterét, illetve a szimp6-
zium szinvonalas és gordilékeny le-
bonyolitasat — szokas szerint — a
Club Service Rendezvényszervezé
Iroda biztositotta.

Megnyité iinnepség

A szimpdzium innepélyes megnyi-
téjara majus 17-én — csiitortokon —
13 orakor a Hotel Forrds Juhdsz
Gyula Konferenciatermében kertilt
sor. Janosi Gabriella az SZTE Egye-
temi Gyogyszertar f6gyégyszerésze,
mint hazigazda, levezet§ elnok, el-
s6ként a rendezvény févédnokét,
prof. Vincze Zoltant a Magyar
Gyogyszerésztudomanyi  Tarsasag
elnokét, majd Higyisan Ilondt a
Koérhazi Gyodgyszerészeti Szervezet
elnokét, a kongresszus fészervezbjét
koszontotte. Ezt kovetSen Gdvozolte
a védnokoket: prof. Botz Lajost az

Egészségligyi Szakmai Kollégium
Kérhazi Klinikai Gydgyszerészeti
Tagozat elnokét és Trestydnszky

Zoltant az Egészségligyi Szakmai
Kollégium Kérhazi Klinikai Gyégy-
szerészeti Tandcs elnokét. Koszon-
totte a kongresszus Tudomdnyos és
Szervez$ Bizottsaganak elndkeit és
tagjait, a szegedi Gyodgyszerésztudo-
manyi Kar megjelent oktatéit, a
kongresszus vendégeit, résztvevait
és kiemelt tisztelettel a tudomanyos
rendezvény aktiv résztvevait, az el6-

SZEGED, 2012. MAJUS 17-19.

adokat. Ezt kovetSen felkérte a
Kérhazi Gydgyszerészeti Szervezet
elndkét, kongresszusi megnyité be-
szédének a megtartasara.

Higyisan llona elndk asszony
megnyité beszédében utalt rd, hogy
Szeged varosdban mar tobb alka-
lommal is sikeres — 1993-ban példa-
ul jelentés nemzetkozi részvételld —
kongresszust rendeztiink, igy jo ot-
letnek tlint ismét a ,napfény varo-
sat” valasztani a rendezvény hely-
szinének. Mindig nagy dilemmat
okoz egy rendezvény tudomanyos
programjanak meghatarozdsa, nem
volt ez masképpen most sem. Végiil
a Tudomanyos Bizottsag a kongresz-
szus mottdjaként a ,Hogyan tovabb
kérhazi gyogyszerészet? Megvald-
sult és megvalésitandé feladatok” ja-
vaslatot fogadta el, mely eléggé étfo-
g6 megfogalmazds ahhoz, hogy le-
hetGség legyen egy hosszabb kor-
szak eredményeinek a kritikus atte-
kintésére, illetve a kérhazi gydgy-
szertdrak  jovGjét  meghatdrozé
tavlati elképzelések, szakmai iré-
nyok megfogalmazasara. Higyisan
llona roviden felvazolta a Kérhazi
Gyogyszerészeti Szervezet utébbi
egy éves idGszakanak eredményeit,
kiemelve a fiatal intézeti gyogysze-
részek magas szintli szakmai helyt-
allasat, illetve a hazai szakmai szer-

vezetekkel folytatott aktiv és ered-
ményes egyiittm(ikodés jelentGségét,
amelyet jol példaz az is, hogy a
kongresszus zarénapjanak tudoma-
nyos programja a Magyar Kisérletes
és Klinikai Farmakoldégiai Tarsasag-
gal egyiittmikodve keriilt kialakitas-
ra. A nemzetkozi tarsszervezetek
munkaiban is egyre nagyobb szere-
pet véllalnak a magyar kérhazi
gybgyszerészek, ennek elismerése-
ként janiusban az eurdpai koérhazi
gybgyszerészek éves kozgylilése,
mig Gsszel az onkoldgiai gyogysze-
részek nemzetkozi rendezvényének
lesz helyszine Budapest. Végezetill
roviden felvazolta a kongresszus, a
korhazi gyogyszerészet tobb fontos
terliletét is érint6 atfogd programijat,
mely garanciat jelent az elkovetke-
zendd napok szakmai hasznossagat
illetGen.

A roévid bevezet6t kévetGen Vincze
Zoltan professzor a Magyar Gyogy-
szerésztudomanyi Tarsasdg elnoke
koszontotte a kongresszus résztve-
vGit, majd prof. Botz Lajos az Egész-
ségligyi Szakmai Kollégium Kérhazi
Klinikai Gyogyszerészeti Tagozat el-
noke mondott rovid Gdvozlést, hasz-
nos szakmai munkdt és kellemes
id6toltést kivanva a résztvevéknek.
Trestydnszky Zoltan az Egészségligyi
Szakmai Kollégium Koérhazi Klinikai

Higvisin lony

J'rurn.w-/#.-.

ZLoltin

Az elnokségben balrél prof. Vincze Zoltan (félig takarasban),
Higyisan llona, prof. Botz Lajos és Trestydnszky Zoltan
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Gyogyszerészeti Tanacs elndke, ko-
szonté szavai végén Regdon Géza
tanar urat, mint volt osztalyfénokét
koszontotte abbdl az  alkalombdl,
hogy a napokban toltétte be 80.
életévét. Ezdton is kivanunk neki j6
egészségben, tovabbi hosszl életet!
Ezt kovetGen kedves momentumként
Zsoldos Ferencné Jeremias Ildiké ka-
pott egy szép csokor virdgot, akire a
Szegeden korabban végzett gyogy-
szerész kollégdk mindig halds sziv-
vel gondolnak.

A megnyité linnepi hangulatat to-
vabb emelte Jdnosi Gabriella {6-
gyégyszerészn6 elGadasa, melyben
a most 90 éves SZTE Klinikai Cent-
rum Gydgyszertar (kordbban Egyete-
mi Gyogyszertar) torténetét ismertet-
te 1922-es alapitdsatdl napjainkig.
El6adasdban  6sszehasonlitast tett
a kolozsvari  (els6 vezetSje: Dr.
Issekutz Hugo) és a szegedi egyete-
mi gyégyszertarak (els6 vezetGje: Dr.
David Lajos) torténete és fejlGdése
kozott, részletesen bemutatva
Issekutz Hugé és David Lajos szak-
mai sikerekben gazdag életdtjat.

A megnyité linnepség végén ki-
tintetések atadasara kerdilt sor. A
Magyar Gydgyszerésztudomanyi
Tarsasag Koérhazi Gydgyszerészeti
Szervezete elGterjesztésében, a Ma-
gyar Gyogyszerésztudomanyi Tarsa-
sag elnoksége a Ddvid Lajos Emlék-
érmet — a magyar korhazi gyogysze-
részek legrangosabb elismerését — ado-
ményozta Csonka Péter, Hornyak
Judit, Kis Sz6lgyémi Monika és Olasz
Jozsef kollégdk részére, a tobb évti-
zeden at tartdé kiemelkedd szakmai,
tudomanyos és tarsadalmi munkajuk
elismeréseként. A kitlintetéseket
prof. Vincze Zoltan a Magyar Gyégy-
szerésztudomdnyi Tdrsasdg elndke,
valamint Higyisan llona a Kérhazi
Gydgyszerészeti Szervezet elndke
egydtt adta at.

A Kérhazi Gyégyszerészeti Szervezet
2001-ben alapitotta a Kdérhazi Gyogy-
szerészetért Emlékérmet, amely a kor-
hazi gyogyszerészek szakmapolitikai
munkdjat jelentGsen elGsegits szemé-
lyek tevékenységének az elismerésére
adomanyozhat6. Az emlékérmet a
kongresszus alkalmabdl az intézeti

gyogyszerészetet és az intézeti gyogy-
szerellatast timogaté kimagaslé szak-
mai munkaja elismerésélil Feller Antal
vezérigazgaténak  (Hungaropharma
Zrt.), valamint a korhazi gyogyszeré-
szek szakmai és érdekvédelmi tevé-
kenységének tdmogatasaért, illetve a
Korhdzi Allandé Bizottsag létrehoza-
saban, tovabbd az orszagos illetGségl
Kérhazi-Klinikai Terlleti Szervezet
megalakitasdban nydjtott aktiv kdzre-
mikodéséért Horvath Tamdsnak a
Magyar Gyogyszerészi Kamara volt
elnokének adomanyozta a Kérhazi
Gyogyszerészeti Szervezet elndksége.
A kitlintetéseket Higyisan llona a Ma-
gyar Gyogyszerésztudomanyi Tarsa-
sag Korhazi Gyogyszerészeti Szer-
vezete elndke, valamint Trestyanszky
Zoltan az Egészségligyi Szakmai Kol-
légium Kérhazi Klinikai Gyogyszeré-
szeti Tandcs elndke adta at. Végezetiil
prof. Vincze Zoltan a Magyar Gyogy-
szerésztudomanyi Tdrsasag elnoke be-
jelentette, hogy Hanko Baldzs, Haja-
gosné Himpfner Rézsa és Katondné
Turai Erika Societas Pharmaceutica
Hungarica kitiintetésre valo felterjesz-
tését az MGYT elndksége jovahagyta,
azonban a kitlintetések ataddsara or-
szagos MGYT rendezvényen keriil
majd sor.

A kitlintetett kollégdknak ezdton is
szivbdl gratuldlunk és tovabbi sikeres
munkdjukhoz j6 egészséget kiva-
nunk!

Higyisan Illona készénti
a résztvevoket

A megnyitd Unnepség a kitlinteté-
sek atadasanak tinnepélyes pillana-
taival zarult, majd Kis Szolgyémi
Ménika elSadasaval megkezd6dott a
kongresszus szakmai programja.

A szimpézium tudomanyos
programja

Amikor a jelenlegi, sorrendben a
XVIII. Kongresszus lehetséges téma-
jan gondolkoztunk, egyértelm( volt
a felel6sok szamara, hogy az utébbi
két évben bekovetkezett pozitiv val-
tozasokat be kell mutatni, és vala-
szolnunk kell arra a kérdésre, hogy
mennyire sikeriilt el6re Iépni azon a
téren, amit Osszefoglaléan klinikai
gyogyszerészi szolgalatnak nevez-
hetlink. Ez a gondolat fogalmazé-
dott meg a kongresszusi mottéban:

A David Lajos Emlékérmet prof. Vincze Zoltantol dtveszi Csonka Péter
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Regdon Gézat készonti sziiletésének 80. évforduldjan Trestydnszky Zoltan

,Hogyan tovabb koérhazi gyogysze-
részet? Megvaldsult és megvaldsi-
tando feladatok.” Ahhoz, hogy a fel-
adatokat redlisan szamba vehessiik
szlikségesnek latszott egy atfogo
kérdGives felmérés végzése, amely a
Kérhazi Klinikai Gydgyszerészeti
Tagozat és Tandcs kezdeményezésé-
re az elmdlt év masodik felében zaj-

Feller Antal a Kérhazi

Gydgyszerészetért jutalomérem
egyik kitiintetettje

lott le. Ezen felmérés eredményei-
nek bemutatasaval indult a tudoma-
nyos program, amelyben  Kis
Szélgyémi Médnika a hazai adatokat
az EAHP (European Association
Hospital Pharmacist) 2010-ben vég-
rehajtott felmérésének eredményei-
vel is Gsszevetette. A 2011. évi fel-
mérésbe 85 kérhazi gydgyszertar
adatai keriiltek be, amely minden
korabbi ilyen iranyd kezdeménye-
zésnél [ényegesen jobb arany. Ebbdl!
egyértelmden latszik, hogy a ma-
gyar kérhazakban dolgozé gyogy-
szerészek tobbsége a nyugdijkorha-
tarhoz kozel all6, azonban annyi j6
hir elmondhatd, hogy a 35 év alatti
kollégdk aranya megkozeliti a 25%-
ot. A hazai kérhazi gyégyszerészek
munkaterhelésére jellemzé8, hogy a
100 koérhazi agyra juté atlagos
gyogyszerészszam az eurépai atlag
fele, azaz 100 d4gyanként fél”
gyogyszerész. llyen személyi ella-
tottsag mellett csak atlagon feldli
energiaval és munkaid6 kihaszndlt-
saggal lehet a vdllalt és kapott fel-
adatokat teljesiteni

A, helyzetjelentés” utan kezdd-
dott a tényleges program, amely a
szakmai blokkok mellett szakma-po-
litikai ,kerekasztalokkal” is kib&viilt.

A szakmai Ulésszakok témdi a kovet-

kezsk voltak:

- Korhédzi gyogyszerosztas uj uta-
kon; automatizélt rendszerek: be-
mutatasra keriiltek a hagyomanyos
és automatizalt — HD Medi és
SwissLog — rendszerek napi miiko-
désének biztositasara tett szakmai/
miszaki intézkedések.

- Onkoldgiai gyogyszerkészités, biz-
tonsag: a CATO rendszer és a to-
vabbi biztonsagi eszkdzok jelents-
sége a citotoxikus készitmények
el6allitdsandl. Taglaltuk a citoszta-
tikumok kornyezeti kontamindcio-
janak veszélyeit, valamint a daga-
natellenes gyogyszerek altal oko-
zott mellékhatdsok kezelésének le-
het&ségeit.

- Magisztralis ~ gyogyszerkészités:
steril és nem steril egyedi igények,
pediatriai gyogyszerek.

- Gyogyszer- és  betegbiztonsag:
gyogyszerelési tévedések, interak-
cick, farmakovigilancia.

- Fajdalomcsillapitas és egyéb tera-
pias kérdések.

- Klinikai  gyogyszervizsgalatok — (a
Magyar Kisérletes és Klinikai Farma-
kolégiai Tdrsasaggal tortént egyiitt-
mikodésben szervezett blokk): az
etikai bizottsagok mikddése, a
gyogyszerészek lehetséges szerepe
a gyogyszerfejlesztés komplex fo-
lyamataban, kiilonos tekintettel a
vizsgdl6é helyekre, a kérhdzakra.
Hogyan kell, és lehet értelmezni a
vonatkoz6 rendeletet?
Szakmapolitikai témak:

- Korhazi gyogyszerbeszerzés és fi-
nanszirozas uj utakon: az Orsza-
gos Gyogyszerterdpids Tandcs fel-
adatai, az egységes gyogyszerlista
varhaté elényei; a tételes finanszi-
rozas adminisztracios utvesztoi.

- Az MGYK Kérhazi-Klinikai Tertleti
Szervezet megalakitasanak utja: az
elfogadott MGYK alapszabdly mo-
dositas, a szervezet kialakitasanak
operativ [épései.

Az el6adasok tobbségét (32) a fel-
adatokat felvallalé6 és megval6sité
kollégdak tartottak, igy a févarosi Baj-
csy Koérhdz, a BAZ, Fejér, Heves,
Szabolcs és Zala megyei kérhazak, a
varosi kérhazak kozil a békéscsabai
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Prof. Botz Lajos

A kerekasztal-beszélgetés résztvevoi: Seb6k Szilvia, Turai Erika, Sdndor Mariann, Hanko Baldzs, Balogh Illés
és prof. Botz Lajos

és gyongyosi kérhazak, tovabba a gyégyszerészeket kép-
z6 négy egyetem munkatarsai szerepeltek az eladok
kozott.

Felkért elGaddink (11) a kovetkezd intézményeket,
szervezeteket képviselték: OEP, OGYTT, Gydgyszer-
nagykereskedSk Szovetsége, a gydgyszergyartok képvi-
selGiként az Astellas, Braun, Fresenius, Pharmacenter,
Teva el6addi, MGYK, Magyar Kisérletes és Klinikai Far-
makoldgiai Tarsasag.

A program gazdagsaga, illetve az el6adésok dltal teljes
mértékben ,kihasznalt” idé miatt vitara sajnos csak ke-
vésszer adédott lehetGség, de amikor méd nyilt rd, min-
dig élénk diszkusszié bontakozott ki. Az onkoldgiai
gybgyszerbiztonsagot novels, vagy garantdlé eszkozok
bemutatdja ugyancsak élénk érdekl&dés mellett zajlott.

Az élvezetes és hasznos el6adasok mellett a Botz La-
jos professzor altal moderdlt szakmapolitikai kerekasztal
keretében — melynek témdja a ,Kérhdzi gyogyszerbe-

szerzés és finanszirozds Gj utakon” volt — felkért elGado-
ként Balogh Illés Gyula f6osztalyvezet6 (OEP Finansziro-
zasi FGosztaly) a finanszirozo, Sandor Marianna kereske-
delmi vezérigazgaté (Euromedic Pharma Zrt.) a Gydgy-
szernagykeresked6k Szovetségének képviseletében a
gyégyszer-nagykereskedelem és Hanké Baldzs f6gyogy-
szerész (SE) mint az Orszdgos Kozbeszerzési Tanacs tit-
kara elemezték a hazai gyégyszerellatds aktualis helyze-
tét. A kdrhazakban tapasztalt tényeket, véleményeket,
kritikdkat és az embert prébélé szakmai kihivasokat kér-
hazi gyogyszerészi oldalrdl Turai Erika és Sebdk Szilvia
el6adasa foglalta 6ssze.

Végezetiil meg kell emlitentink, hogy a kongresszus
zarénapjan lebonyolitasra kerllt egy szakmapolitikai fo-
rum is, amelyen Poka Gabor elndkletével a Magyar
Gyogyszerészi Kamara orszagos illetdségli Kérhazi-
Klinikai Terlleti Szervezete megalakitdsaval kapcsolatos
jogi és szervezési eredményeket, illetve a kozeljove [é-

A konferencia résztvevéi

nyeges teenddit ismertették Sohajda
Attila MGYK alelndk, illetve Hajagos-
né Himpfner Rézsa KGYSZ alelnok
el6adasaikban. Ezt kdvetéen Higyisan
llona szamolt be a bérrendezés kap-
csan tett hivatalos lépésekrél, amelyet
az illetékesek ez idaig érdemi valaszra
sem méltattak, majd a férum a résztve-
vBk hozzaszoldsaival zarult. Megitélé-
stink szerint — és ezt az eddigi pozitiv
visszajelzések csak megerGsitik —, a
hazai kérhazi gyégyszerészet ismétel-
ten egy szinvonalasan lebonyolitott,
tartalmas tudomanyos rendezvénnyel
bizonyitotta toretlen életképességét és
magas szakmai kvalitasat.
Prof. So6s Cyéngyvér
Tudomanyos Bizottsag elnoke
Szabo Csongor

Szervezd Bizottsag elndke
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A KONFERENCIAN ELHANGZOTT ELOADASOK!

- Kis Szolgyémi Monika (Bajcsy-Zsilinszky Kérhaz és
RendelGintézet, Budapest): Korhazi gydgyszerészet
helyzete a hazai és nemzetkozi felmérések tiikrében

- Higyisan llona, Kis Sz6lgyémi Méonika (Bajcsy-
Zsilinszky Koérhdz és RendelGintézet, Budapest):

BetegkOzpontd intézeti gydgyszerellatds — kérhazi
gyogyszerosztas Uj utakon

— Csukonyi Katalin (SZTE AOK Uj Klinikai Témb, Szeged):
Betegkozpontt gydgyszerelés 20 éves tapasztalata

- Berecz Judit, Caal Eszter, Adorjan Gabor, Assani
Omar (Bugat Pal Kérhaz Nonprofit Kft.,, Gyéngyos):
Finanszirozott gyogyszerkoltség — tényleges gyogy-
szerkoltség, avagy vakrepllés helyett nyitott szemmel
a Bugat Pal Kérhazban

- Gajdos Aniké (J6sa Andras Oktatékorhdz, Nyir-
egyhdza): Szilard ordlis gyogyszerformdk automati-
zalt betegszintli gyodgyszerelése a Jésa Andras
Oktat6korhdzban

— Bodd Gabriella, Dobai Péter, Molndr David, Parizsa
Péter, Kovdcs Zsuzsanna (HungaroCare Kft., B.A.Z.
Megyei Kérhdz és Egyetemi Oktaté Kérhaz, Miskolc):
A B.A.Z. Megyei Kérhaz és Egyetemi Oktaté Kérhaz
Intézeti Gydgyszertaraban alkalmazott unit dose
rendszer gyakorlati bemutatasa

- Mike Laszlo (HungaroCare Kift.,
tizalt unit dose: alombdl valdsag

- Bende Zsombor (Astellas Pharma Kft.,, Budapest):
Ujdonségok az Astellas Pharma Kift. termékpalettajan

—Janosi Gabriella (SZTE, Szent-Gyorgyi Albert Klinikai
Kozpont Gydgyszertar, Szeged): Onkoldgiai betegek
fajdalomcsillapitasa

- Hegyi Tibor!, Borda Agnes’ ('Réthy P4l Kérhéz
Rendel@intézet, Békéscsaba; 2Pandy Kalman Megyei
Kérhdaz, Gyula): Primér fejfijasok kezelésének gya-
korlata napjainkban

- Batka Gabor', Szekeres LaszI6* ('Zala Megyei Korhaz,
Zalaegerszeg; 2Szent Andrds Reuma Koérhdz, Héviz):
A gybgyszerész szerepe az osteoporosisos betegek
compliance-ének javitasaban

- Bor Andrea (SZTE, Szeged): Gydgyszerelés: terapia
vagy rizikofaktor az id6skori csonttorésekben

- Batka Gabor, Szaknyéri Andrdsné (Zala Megyei
Koérhaz, Zalaegerszeg): MinGség és biztonsag a
citosztatikus keverékinflzié gyartasban

- Gajdos Aniké, Gaal Agnes, Olasz J6zsef, Hauserné
Szilagyi Csilla (J6sa Andras Oktatékérhdz Intézeti
Gydgyszertar, Nyiregyhaza): A citosztatikus keverék-
infaziok készitésének fejl6dése a Josa Andras
Oktat6koérhazban

- Derek Bonner (Fresenius Kabi Oncology GmbH,
Frankfurt Am Main, Deutchland): A jov6 keverGgépe

Budapest): Automa-

' Az elGaddsok elhangzas szerinti sorrendjében

— Fresenius Kabi az onkoldgiai keverésben

Sile Andrds (Fejér Megyei Szent Gyorgy Koérhaz,
Székesfehérvar): A kérhazi gydgyszerészet lehetGsé-
gei az onkoterapias mellékhatasok kezelésében

Oras Zsuzsanna, Higyisan llona, Kis Szolgyémi
Ménika (Bajcsy-Zsilinszky Korhaz és RendelGintézet,
Budapest): Citosztatikus kontaminacié vizsgalatainak
Osszehasonlité elemzése a készitShelyen

Zrinyi Miklos (Teva Magyarorszag): Tevadaptor: biz-
tonsag, ami 6sszekot

Czinege Imre (Pharmacenter Hungary Kft., Budapest):
A PhaSeal zart rendszer bemutatdsa

Sipos Miklos, Gonczi Katalin (B. Braun Medical Kift.,
Budapest): Biztonsag az onkolégiai infliziés terapia-
ban - B. Braun

Kovdcs Zsuzsanna (HungaroCare Kft., B.A.Z. Megyei
Kérhdaz és Egyetemi Oktaté Koérhdz, Miskolc):
Keverékinflziok elGéllitasa: az individudlis folyadék—
és elektrolitterapia, parenterdlis taplalds lehetGségei
gyermekkorban

Mayer Anna, Szaboné Schirm Szilvia, Vida Roébert
Gyorgy (PTE AOK Gydgyszerészeti Intézet Kdzponti
Klinikai Gyogyszertar, Pécs): Magisztralis, individua-
lizalt gyogyszerkészités gyakorlata egy egyetemi kli-
nikai kozpont betegellatasaban

Horvéth LadszI6, Fekete Istvdanné Csoté Edit Krisztina
(DE OEC Egyetemi Gyogyszertdr, Debrecen): ,Régi—
Gj” lehetéség a magisztralis gyogyszerkészitésben:
gyermekg}/ogyaszatl példa |
Lam Judit, Rozsa Erzsébet, Kis Szo6lgyémi Monika,
Belicza Eva' (SE Egészségiigyi Menedzserképzd
Kozpont, Budapest SE Kdtvolgyi Klinikai Témb,
Budapest Bajcsy-Zsilinszky Kérhaz és RendelGinté-
zet, Budapest3): Gyogyszerosztassal Osszefliggs gyogy-
szerelési hibdk — egy hazai pilot vizsgalat eredményei

Nyaka Bernadett, Végh Anna, Botz Lajos (PTE AOK
Gydgyszerészeti Intézet Kozponti Klinikai
Gyogyszertar, Pécs): Gydgyszerkolcsonhatasok egyéb
termékre is kiterjed6 szlrése, a klinikai relevancia
megallapltasanak problémai

Vegh Anna', Lanké Erzsébet’, Fittler Andrds', Botz
La/os (PTE AOK Gyogyszereszetl Intézet Kozponti
Klinikai ~ Gyégyszertar, Pecs PTE KK I. sz
Belgyogyaszati Klinika, Pécs’): OTC készitmények,
gyogytermékek, étrend-kiegésziték és ,csodaszerek”
hatdsa a kérhazi gyogyszerterapids gyakorlatra: dj ki-
hivas a khnlkal gyogyszereszek szamara

Tobel Andrea Higyisan I/ona Doré Péter’ (Bajcsy—
Zsilinszky Kérhaz és Rendel&intézet, Budapest SzTE
GYTK Klinikai Gyodgyszerészeti Intézet, Szeged ):
Interakciok vizsgdlata a napi betegre szabott gyogy-
szerelés tapasztalatai alapjan a Bajcsy-Zsilinszky
Kérhaz Kardioldgiai osztalyain
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- Mészaros Agnes, Agh Tamds (SE Egyetemi Gyogy-
szertar Gyogyszerligyi Szervezési Intézet, Budapest):
Beteg-egyiittm(ikodés és életminGség COPD-s bete-
geknél ] ,

- Abddi Eszter, Sods Gyongyvér (SE B&r Klinika,
Budapest ; SZTE GYTK Klinikai Gyogyszerészeti
Intézet, Szeged) : Allopurinol okozta TEN — eset be-
mutatas

- Balogh Illés Gyula (OEP, Finanszirozasi F6-
osztaly, Budapest): Tételes elszamolas; cél és ta-
pasztalat

- Hanké Balazs (SE — OGYTT, Budapest): Az orszagos
gyogyszerkozbeszerzés megvaldsitasanak 1épései, az
Orszagos Gyogyszerterdpias Tandcs feladatai

- Sandor Marianna (Euromedic Pharma Zrt., Gydgy-
szer-nagykeresked6k Szovetsége Korhdzi Tagozat,
Budapest): A kérhazi gyogyszer-kereskedelem varha-
t6 alakuldsa 2012-ben

- Turai Erika (Markhot Ferenc Kérhdz Intézeti Gyogy-
szertar, Eger): Tételes finanszirozas ,tobb tételben”

- Seb6k Szilvia (SE Egyetemi Gydgyszertar Gydgy-
szerligyi Szervezési Intézet, Budapest): Tételes elsza-
molasu gyogyszerek kezelésének kihivasai

- Sohajda Attila (MGYK alelnok): A Magyar Gydgy-
szerészi Kamara Kérhazi-Klinikai Szervezete megala-
kitasaval kapcsolatos Alapszabaly médositasrél

- Hajagosné Himpfner Rozsa (MGYT-KGYSZ alelndk):
A Magyar Gydgyszerészi Kamara Koérhazi-Klinikai
Szervezete megalakitasaval kapcsolatos Alapszabaly
médositasrol

- Julesz Janos (ETT KFEB, Szeged): Interdisciplinaritas
jelentGsége a kutatasetikai bizottsagok munkdjaban

- Kerpel-Fronius Sandor (SE AOK Farmakoldgiai és
Farmakoterapias Intézet, Budapest): Gyogyszerészek
szerepe a komplex gyogyszerfejlesztésben

- Dura Agnes, Janosi Gabriella (SZTE Szent-Gyérgyi
Albert Klinikai Koézpont Gydgyszertar, Szeged):
Gydgyszerkészités klinikai vizsgélatokhoz

- Hilbert Helga, Toth Judit, Kresz Sara (PTE Klinikai
Kozpont Human Klinikai Vizsgalatok Regisztracios
Kozpontja, Pécs): Human klinikai vizsgédlatok intéz-
ményi eljarasi r’endjének kialakitasa, jogi vonatkozésail

- Kraszits Istvan, Trestydanszky Tamds , Kiss Erzsébeg
(DE OEC Centrum Gyogyszertar, Medi Prove Kft,
Debrecen): Klinikai vizsgalatok nyilvantartdsa a DE
OEC-en (Study Manager Program)

- Giday Henriette (Fejér Megyei Szent Gyodrgy Kérhaz,
Székesfehérvar): Intézeti gyodgyszertarak szerepe a
klinikai vizsgdlatokban

- So6s Gyongyvér (SZTE GYTK Klinikai Gydgy-
szerészeti Intézet, Szeged): Régi és Gjabb gydgyszeré-
szi szerepek a GCP szerinti munkédban

MEGHALT EGY AMERIKAI BARATUNK, GENE HAISLIP

Majus 16-an elhunyt Gene Haislip, az
amerikai Drug Enforcement Administ-
ration (DEA) nyugalmazott igazgaté-
helyettese, akivel évtizedeken &t dol-
goztam egylitt az ENSZ Kabit6szer
Bizottsagdban és szdmos mas nemzet-
kozi forumon, és akire egy 30 évvel
ezel6tti esemény miatt érdemes tiszte-
lettel megemlékezniink.

Haislip 1981-ben Budapestre lato-
gatott, hogy megtudakolja: Magyar-
orszag hajlandé-e segitséget nydjta-
ni az USA egyik legsdlyosabb drog-
problémajanak a megolddsahoz. A
metakvalonrél volt sz6, ami 1980-
ban az amerikai ifjdsag korében az
egyik legnépszerlibb drog volt és

tobb mint 6000 halalesetet vagy su-
lyos egészségkdrosodast okozott.

Magyarorszagon nem keriilt forga-
lomba a metakvalon, de a Chinoin
gyartott és legdlisan exportalt Svajc-
ba és az NSZK-ba, ahonnan féllegé-
lisan vagy illegalisan szallitottak Ko-
lumbiaba, ahonnan az Egyesiilt Alla-
mokba csempészték.

A targyalas soran Mezey Barna
bejelentette, hogy a Chinoin leallitja
a metakvalon gyartasat és exportjat,
Haislip pedig kijelentette, hogy ez
joval tobb annal, mint amit 6 remél,
és hogy az USA Magyarorszagtol
tobbet kap ingyen, mint amennyit
dollarmilliokért kap a dél-amerikai

orszagoktél. De ezt nemcsak Buda-
pesten mondta, hanem minden
nemzetkozi férumon, és tajékoztatta
err6l az USA kiiligyminisztériumat.
Ez is kozrejatszott abban, hogy az
Egyesiilt Allamok kormanya Magyar-
orszagnak — egy szocialista orszag-
nak(!) — megadta a legnagyobb ke-
reskedelmi kedvezmény jogat. (A té-
marél b&vebb informacié talalhatd
,Drogok és emberek — midilt, jelen,
jové” cimi konyvem 431. és 432.
oldalan.)

Ezért hiszem azt, hogy Gene
Haislip nemcsak nekem, hanem ha-
zanknak is a baratja volt.

Bayer Istvan

VALTAS ELEKTRONIKUS HIRLEVELRE

Tajékoztatjuk a kollégakat, hogy a jovoben a Tarsasag Hirlevelét elektronikus formaban juttatjuk el

azoknak, akik honlapunkon (www.mgyt.hu) a szolgaltatas igénybevételére feliratkoznak.
az MGYT elnoksége
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SZAKIRODALMI TALLOZO

REFERATUM

Rovatvezet6: Jelinekné dr. Nikolics Maria és dr. Télessy Istvan.
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PYCNOGENOL: NOVENYI KIVONAT
KRONIKUS VENAS ELEGTELENSEGRE

A kronikus vénas elégtelenség a lakossag 1-5%-at —
leginkabb az idéseket — érint6 probléma. Kovetkezmé-
nyei koz¢ tartozik az 6déma és a vénas pangas okozta
fekélyek, mely utobbi jelentds egészségiigyi koltségek-
hez is vezet. A terapias lehetéségek alapvetdéen nem
gyogyszeres beavatkozdsokat jelentenek, igy mint
sulycsokkentést, fokozott fizikai aktivitast és komp-
resszios eszk6zOk hasznalatat, illetve sebészi beavatko-
zast. A gyogyszeres terdpidban a pentoxifillint és a
mikronizalt tisztitott flavonoid frakciokat hasznalhat-
juk, illetve a kialakult fekélyeket, fertozéseket kezel-
hetjiik.

A pycnogenol a francia tengerparti fenyd (Pinus
pinaster vagy Pinus maritima) kérgének vizes kivona-
ta, mely tartalmaz kondenzalt procianidineket, flavo-
noid monomereket (katechin, epikatechin, taxifolin),
fenolsavakat (pl. kavésavat és ferulasavat), cukrokat,
kalciumot, vasat, kaliumot, és nyomokban mangant,
cinket és rezet is. Az USA-ban krémek, gélek, tablet-
tak, kapszulak formajaban hoztak forgalomba, és vi-
lagszerte tobb mint 700 étrend-kiegészitd, kozmetikai
termék, étel és ital tartalmazza. (Magyarorszagon az
OETI altal bejegyzett étrendkiegészitéként, Flavogard
néven van forgalomban — a ref.) Per os alkalmazasa ja-
vallott az endotél funkcid, a vérkeringés és a vér-
lemezke funkcio javitasara, magas vérnyomas, és vé-
nas elégtelenség esetén, illetve kiegészitd kezelésként
trombdzis, diabetes mellitus és diabeteszes fekélyek,
asztma és menopauza tlineteire is. /n vitro allatkisérle-
tes illetve humén vizsgélatokbdl bizonyitott antioxi-
dans, gyulladascsokkentd, trombocita aggregacid gatld
és vasodilatator tulajdonsaga, valamint javitja az
endotél funkcidt és csokkenti a kapillaris permea-
bilitast. A pycnogenol hatdsossagat tobb klinikai vizs-
galat is megprobalta alatdmasztani placeboval, vagy
egyéb készitményekkel szemben, de az esetek joré-
szében metodikai problémak meriilnek fel a vizsgala-
tokkal szemben.

Adagolasa per os napi 25-50 mg megeldzésként, il-
letve enyhébb kardiovaszkularis problémak esetén, és
100-150 mg naponta négy hétig sulyosabb tiinetek
enyhitésére. Klinikai vizsgéalatokban azonban 150-360

mg-ot is alkalmaztak két honapon at. A gasztrointesz-
tinalis mellékhatasok csokkentése végett célszerii a ké-
szitményt étkezés kdzben vagy utan bevenni. Mellék-
hatasként szédiilés, fejfajas, hanyinger, hasmenés,
akne, diszfunkcionalis méhvérzés jelentkezhetnek. Ke-
riillendd az alkalmazésa terhesség, illetve szoptatds ide-
jén és hat éves kor alatt, valamint immunszup-
resszansok alkalmazasakor (mivel stimulalja az im-
munrendszer mitkddését) és autoimmun betegségek
esetén is.

Nuzum, D.S., Gebru, T.T, Kouzi, S.A.: Pycnogenol for chronic venous
insufficiency. Amer J Health Syst Pharm, 68, 1589-1601. (2012)

HZS

IGERETES KARDIOPROTEKTIV
VAJSAV-PRODRUG

A butiril-oximetil-dietilfoszfat (AN-7), a kellemetlen
szagarol ismert vajsav prodrugja egy rakellenes vegyii-
let, amely nem toxikus és vizben is oldodik. Tovabbi
elény0s tulajdonsaga, hogy erdsiti a raksejteket elpusz-
titd doxorubicin hatasat és ekdzben a sziv sejtjeit is
megvédi a kemoterapids szer karositdo hatasatol. A
kardioprotektiv tulajdonsagat részben annak kdszonhe-
ti, hogy a beldle képz6dé vajsav gatolja a hiszton
deacetilaz enzimet.

Kessler-Icekson és munkatarsai kimutattadk, hogy az
AN-7 védelmet nyujt a sziv ischemids karosodésa ellen
is, jelentdsen javitva az érintett sejtek tulélési esélyét
infarktus esetén. A kutatok in vitro tenyésztett szivsejte-
ket, valamint kisérleti allatokat is kezeltek a vajsavszar-
mazékkal, ezutan oxigénhianyos allapotot idéztek eld.
Megallapitottak, hogy AN-7 jelenlétében az oxigénhid-
nyos allapot soran jelentdsen megemelkedett a hem-
oxigenaz-1 enzim szintje a szivsejtekben. Ez az enzim
az oxidalt hem lebontasat katalizalja, csokkenti a vas-
gyokok karositd hatasat és a mitokondriumok
apoptozist el6idézé permeabilitasat. Ennek eredménye,
hogy a mesterségesen eldidézett ischemia sokkal eny-
hébb és kisebb kiterjedésti karosodast okozott, mint a
kontrollcsoportban. A vizsgalatok alapjan a vegyiilet az
oxigénhianyos allapot altal eldidézett sejtpusztulast a
korai szakaszban a mitokondriumok védelmével képes
meggatolni, raadasul a szer egyetlen dozisa huszon-
négy oras védelmet biztositott.
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Bar egyelore csak allatkisérletek eredményei allnak
rendelkezésre, a szerzok reményei szerint az AN-7 kii-
lonféle szivkarosodasok kivédésének és kezelésének
sarokpillére Iehet.

Kessler-Icekson, G., et al.: A histone deacetylase inhibitory
prodrug — Butyroyloxymethyl diethyl phosphate — Protects
the heart and cardiomyocytes against ischemia injury. Eur J
Pharm Sci 45(4), 592-599 (2012).

VA-SE
ASZPIRINSZARMAZEK A RAK ELLEN

A gyulladasgatld anyagok feltorekvd csoportjat alkot-
jék a hidrogénszulfidot kibocsatdé nemszteroid gyulla-
dascsokkentd (HS-NSAID) gyogyszerek. Molekuldjuk
altalaban egy hagyomanyos nemszteroid gyulladas-
csokkentd és valamilyen kénhidrogén leadasara képes
masik molekula kovalensen kotott kombinacigjabol all.
A beldliik felszabadul6 kénhidrogén az alaposan tanul-
manyozott nitrogén-monoxidhoz hasonl6 érfalvédd és
gyulladascsokkentd hatasti anyag. Amerikai kutatok
megvizsgaltak négy HS-NSAID anyag hatasat tizenegy
kiilonbozd (vastagbél, hasnyalmirigy, emld, tidé és
leukémia eredetli) rdkos sejtvonalon. Mindegyikiik
nagysagrendekkel nagyobb rakellenes hatast mutatott,
mint anyavegylileteik, de a legaktivabbnak a HS-asz-
pirin bizonyult; a hagyomanyos acetilszalicilsavnal
mintegy 3000-szer hatasosabb. A vegylilet nemcsak a
rdkos sejtek szaporodasat gatolta, hanem képes volt
apoptozist is kivaltani és megakadalyozni nyugvo sej-
teknek az osztodast eldkészité G, fazisba 1épését. A
HS-aszpirin metabolizmusa mar a vastagbél sejtjeiben
megkezdddik, gyors hidrolizisének eredménye aszpirin
és a kénhidrogén leadasara képes, harom kénatomot
tartalmazo heterociklusos vegyiilet.

Gyakorlatban is hasznalhat6, emlitésre mélto rakel-
lenes hatasa azonban — a vizsgalt vegyliletek koziil —
csak az érintetlen HS-aszpirinnek van, annak viszont a
vizsgalt sejtvonalak mindegyikén, szdvettipustol fiig-
getleniil. A kutatok azt a kovetkeztetést vontak le, hogy
a rakos sejtek kozelébe jutd hatdanyagbol lassan fel-
szabadul6 kénhidrogén gaz fejti ki a kedvezo hatast, de
a jelenség molekularis szintli magyarazata még varat
magara. Biztosnak latszik viszont, hogy HS-NSAID ti-
pusu vegyiiletek rendkiviil igéretes hatastani eredmé-
nyeik folytan nemcsak gyulladascsokkentéként, ha-
nem rakellenes kemoterapeutikumként is felhasznalast
nyerhetnek a jovében.

Chattopadhyay, M., et al.: Hydrogen sulfide-releasing
NSAIDs inhibit the growth of human cancer cells: A general

property and evidence of a tissue type-independent effect.
Biochem Pharmacol 83(6), 715-722 (2012).

VA-SE

JOTEKONY KIVONAT

Az oszteoartritisz (OA) az iziileti betegségek egyik leg-
kozonségesebb formaja, a mozgaskorlatozottsag leg-
gyakoribb oka vilagszerte. A tarsadalom Sregedésével a
betegségben szenveddk szama folyamatosan novek-
szik, csak az Egyesiilt Allamokban t5bb mint 40 milli-
6an szenvednek a korban, amely kb. 60 millidrd dolla-
ros anyagi terhet r6 a tarsadalomra. Az OA terapidjaban
a nem szteroid gyulladascsokkenték gyomor-bélrend-
szeri és sziv-érrendszeri mellékhatasaik ellenére még
mindig igen fontos szerepet toltenek be. Novekvo igény
van azonban 1j, hatékony, de kevesebb mellékhatassal
jaro szerek kifejlesztésére.

Az UP446-tal jelolt készitmény a tavol-keleti tradi-
cionalis gyogyaszatban hasznalt névények, Scutellaria
baicalensis és Acacia catechu kivonatat tartalmazza
bajkalin nevil flavonoidra és katechinre standardizalva.
Korabbi allatkisérletek adatai alapjan a készitmény
gyulladascsdkkentdnek bizonyult a COX-1, COX-2 és
az 5-LOX gatlasa révén. A nemrég ismertetett tanul-
manyukban amerikai és kanadai kutatok az elsé olyan
klinikai kisérletrél szdmolnak be, amelyben a készit-
mény gyulladascsokkentd hatasat vizsgaltdk. A hatvan
résztvevot négy csoportra osztottak: az elsé placebot, a
masodik és harmadik 250, ill. 500 mg készitményt,
mig a negyedik 200 mg Celecoxibet kapott naponta. A
vizsgalat eredményei szerint a Celecoxib és a novényi
kivonat egyarant csokkentette az un. WOMAC-teszt
fajdalomindexét, 500 mg-os dozisban pedig a készit-
mény hatasosabb volt, mint a Celecoxib. A standardi-
zalt készitményt a betegek jol toleraltdk, komolyabb
mellékhatasok nem fordultak eld.

Az elbzetes biztatd eredmények utan tovabbi, na-
gyobb populacion elvégzett vizsgalatokra lesz sziik-

teljes jogu tagja lehessen.

Sampalis, J. et al.: A randomized, double blind, placebo and
active comparator controlled pilot study of UP446, a novel
dual pathway inhibitor anti-inflammatory agent of botanical
origin. Nutr J. 11, 21 (2012).

VA-SZTE

SZEMUNK FENYE

Az elmult év novemberében engedélyezte az illetékes
amerikai hatosag, az FDA, az aflibercept (Eylea®) nevi
rekombinans fehérjétanedvestipusimakuladegeneracid
kezelésére.

Az id6éskori makuladegeneracio a gazdasagilag fej-
lettebb tarsadalmakban a vaksag leggyakoribb okanak
tekinthetd. A betegség az 50 évesnél iddsebbeket érin-
ti, ezért a fejlett orszdgok egyre inkabb eloregedd tar-
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sadalmai szamara oriasi terhet jelent a korképben szen-
vedd paciensek novekvd szama. A betegség lényege a
sargafolt korral eldrehalado elfajulasa, amelynek pon-
tos oka ismeretlen. A paciensek kezelés nélkiil elvesz-
tik olvasoképességiiket €s éleslatasukat, de a periféras
latas képessége mindvégig megmarad. A korkép két f6
formajat kiilonboztetjiik meg: a szaraz és a nedves ti-
pust makuladegeneracot. A szaraz formanal koros
anyagcseretermékek halmozdédnak fel az elvékonyo-
dott retina teriiletén; a sulyosabb nedves tipusnal — a
betegek kb. 10%-at érinti — koros érképzddés indul
meg az ¢leslatas helye alatt, az Gjonnan képzdodott
erekbdl pedig folyadék szivarog a retina rétegei kozé,
a receptorok pusztulasat okozva.

Az elmult két évtizedben a makuladegeneraci6 tera-
pidjaban szamottevd fejlodést tapasztalhattunk olyan
szerek megjelenésével, amelyek gatoljak az élettani és
koros érképzédésben egyarant szerepet jatszd vasz-
kularis endotelialis novekedési faktor (VEGF) miiko-
dését. A pegabtanib, de foként a ranibizumab és a
bevacizumab attorést jelentett a betegség elleni kiizde-
lemben. Ebbe a sorba illeszkedik az aflibercept is,
amely a VEGF-hez kapcsolddva, gatolja annak tovabbi
kotédését ¢és aktivalodasat. A klinikai vizsgalatokban
az injekcid formajaban adagolt 2 mg aflibercept haté-
kony szernek bizonyult a paciensek 1atasélességének a
megodrzésében.

A makuladegeneracio kezelésére szolgald gyogy-
szerek tobbmilliard eurds piacan az Eurdpaban regiszt-
racid el6tt allo aflibercept ritkabb adagolasa, és ily mo-
don az olcsobb kezelés révén komoly vetélytarsa lesz a
jelenleg piacvezetd ranibizumabnak.

Stewart, M.W. et al.: Affibercept.
Discovery 11: 269-270 (2012).

Nature Reviews Drug

VA-SZTE

MENNYIRE HATASOSAK A ,,KOFFEIN-
KOMBIK”?

A koffein és a kiilonféle fajdalomcesillapité hatéanyagok
kombinacids készitményeinek az alkalmazédsa nagy
multra tekint vissza. Szamos készitmény formajaban a
gyogyszertarakban is megtalalhatok a koffeines patika-
szerek. Paracetamollal, acetil-szalicilsavval, ibupro-
fénnel kozos formulaciok is ismertek, amik altalaban
100-200 mg koffeint tartalmaznak a f6 hatdbanyag mel-
lett (100-200 mg koffein 1-2 eszpresszo kavé koffein-
tartalmanak felel meg — a referalé megjegyzése.)
Felmeriil a kérdés, hogy mennyivel hatasosabbak a
kombinacids készitmények a csak fajdalomcsillapitd
hatdéanyagot azonos ddzisban tartalmazo szerekkel 6sz-
szevetve. Egy nemrégiben megjelent review kozle-
mény az eddigi klinikai vizsgalatok tapasztalatait 6sz-

szegezte. A 19 klinikai vizsgalat és a 7238 vizsgalatba
bevont dnkéntessel kapott eredmények alapjan a koffe-
ines kombi-készitmények a fajdalomcsillapitasban kis-
mértéki, ugyanakkor szignifikans elényokkel rendel-
keznek az egyetlen hatdanyagot tartalmazé patikasze-
rekkel szemben. Akut fajdalom esetén a kombinacios
szert kapd paciensek kdrében mintegy 5-10%-kal na-
gyobb azoknak a szdma, akik a fijdalom megsziinésé-
r6l szdmoltak be, mint a csak analgetikum kezelésben
részesiiloknél. Ez az elony megmutatkozik a fejfajas, a
posztoperativ fogfajas és a sziilési fajdalmak csillapita-
séban, azonban nem mutathatoé ki a menstruacios faj-
dalmak enyhitésében.

Egyes szakemberek még mindig megkérddjelezik a
fix koffein-analgetikum kombinaciok 1étjogosultsagat,
mert véleményilik szerint a kavéval bevett fajdalom-
csillapité tabletta is hasonld eredményre vezethet.

Bei akuten Schmerzen; Koffein verstdirkt die Wirkung von
Analgetika. www.springermedizin.de 2012. 04.16.

BM

A FITOOSZTROGENEK ES A NOI
DAGANATOK

A fitodsztrogének a posztmenopauzalis melldaganatok
esetén a mortalitast és az attétek kialakulasanak a valo-
szinliségét mintegy 40%-kal csokkentik — igazolta a
Német Rakkutatdé Kozpont. Ez az eredmény alata-
masztja azt az allitast, miszerint a fitodsztrogének, illet-
ve azoknak a legismertebb csoportja, az izoflavonok,
antiproliferativ tulajdonsagtiak.

A 2002 és 2005 kozotti iddszakban 1140 posztmeno-
pauzalis melldaganatban szenvedd n6tdl vettek vér-
mintat, amibdl tobbek kozott a fitodsztrogén-tartalmu
¢élelmiszerek fogyasztdsaval Osszefliggd enterolakton
szintet hataroztak meg. Hat év elteltével a vizsgalatot
megismételték. Az alacsonyabb enterolakton-értékek
nagyobb mortalitasi kockazatot hordoztak.

Az eredmények egybevagnak azokkal az egyéb
vizsgalatokbdl szarmazo eredményekkel, amelyek sze-
rint napi 10 mg izoflavon-bevitel a mellrdk kockazatat
16%-kal csokkenti. Két jelentds, Japanban és Hollan-
diaban végzett tanulmany bizonyitotta az inverz kap-
csolatot a szervezet fitodsztrogén-szintje (genisztein-
szint) és a melldaganatok kockazata kozott.

A genisztein €és a hozza hasonl6 daidzein izoflavo-
nok valodsziniileg az 6sztrogén, a progeszteron, illetve
a tesztoszteron metabolizmusanak befolyasolasan ke-
resztlil hatnak. Az izoflavonok az 6sztrogén 4-es és 16-
os pozicioban torténd hidroxilezését gatoljak. Ez ked-
vez6 hatast a szervezetre, mivel a 4-, illetve 16-hid-
roxi-0sztrogén metabolitok erds mitdzis-stimulalo és
angiogenezist indukalé hatasuak, ami daganatok kiala-
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kulasanak a kockazatat rejti magaban. Emellett, az
izoflavonok az dsztrogén 2-es pozicidban torténd hid-
roxilalasat, egy karcinogén folyamatokat gatlo meta-
bolit Iétrejottét eldsegitik.

Huber, J.: Schutzwirkung der Isoflavone; Phytoostrogene

senken das Mammakarzinom-Risiko. Ost. Apoth-Ztg (8) 43,
(2012).

BM

EDESGYOKER CUKORBETEGSEG ELLEN

Erdekes, hogy diabetes kezelésére éppen egy ,.édes”
nevil gyogyndvény hatdanyaga alkalmas. Az édesgyo-
kérbdl (Glycyrrhiza glabra) késziilt fézetet, teat mar
évezredek ota hasznaljak a népgyodgyaszatban, elsdsor-
ban 1éguti megbetegedések és gyomorbantalmak keze-
lésére. Berlini kutatok nemrégiben egy 01j hatdéanyagot
izolaltak a ndvénybdl, az amorfrutine-t. A molekula
célzottan k6tédik a PPAR-gamma-receptorhoz (Peroxi-
some Proliferator-activated Receptor) és aktivalja azt.
Ezek a receptorok szamos anyagcsere-folyamatban
részt vesznek, ezért az utobbi idoben az érdeklddés ko-
zéppontjaba keriiltek. A gamma altipus fontos szerepet
jatszik a cukor- és zsiranyagcsere folyamatokban. A re-
ceptor aktivalasa megnoveli az izomsejtek, zsirsejtek és
majsejtek inzulin-érzékenységét, ennek kovetkeztében
a sejtek nagyobb mennyiségben vesznek fel gliikozt és
zsirsavakat, igy azok vérszintje csokken.

Egereken végzett kisérletek igazoljak, hogy az
amorfrutine hatasara a sejtek inzulin-érzékenysége je-
lentdsen megnovekedett, a vércukorszint és a vér sza-
bad zsirsav koncentracidja is lecs6kkent. Emellett a
zsirmaj kialakulasanak kockazata lecsokkent és kiilon-
b6z06 gyulladasos mediatorok szintje is redukalodott. A
hatékonysag mellett kiemelhet6 a hatéanyag jo toleral-
hatésaga is. A természetes molekula Osszességében
szamos elénnyel rendelkezik a szintetikus szarmazé-
kokkal szemben. Néhany éve kezdték el terdpidsan al-
kalmazni a PPAR-receptor aktivator anyagokat, a
»glitazonokat”. Ezen hatéanyagok koziil a roziglitazont
mar kivontdk a forgalombdl, és a pioglitazon rendelése
is igen korlatozott.

Az amorfrutine hatasprofilja igen kiilonleges, hiszen
metabolikus és gyulladascsokkentd hatdsokkal egy-
arant rendelkezik. A tudomény jelen alldsa szerint a
2-es tipust diabetes kialakulasaért gyulladasos folya-
matok is feleldsek. Elhizés esetén a zsirsejtek nagysa-
ga tobbszordsére novekedhet, és ezek a hipertrof sejtek
nagy mennyiségben termelnek gyulladasos mediatoro-
kat. Ezaltal immunsejtek is aktivalodnak, amelyek a
zsirsejtekhez vandorolva a helyzetet tovabb stlyosbit-
jék, akar kronikus gyulladas is kialakulhat. Kimutat-
tak, hogy a gyulladdsos mediatorok tultengése a sejtek

inzulinrezisztenciajat csokkenti, ami magyarazza,
hogy elhizott egyénekben gyakrabban alakul ki cukor-
betegség.

A felfedezett hatdanyag kis mennyiségben talalhato
csak meg a ndvényben, tovabbi kutatasok sziikségesek
még az eldallitasat megcélozva.

Viegener, U.: Amorfrutine - Siiffholz gegen Diabetes www.
pharmazeutische-zeitung.de/online (2012-17)

RZS
MEGTORHET A REZISZTENCIA

Mar nem egyszer lathattunk példat arra, hogy egy
gyogyszer egészen Uj terapids indikacidval is alkalmaz-
hatova valik. Ez a lehet6ség a kdvetkezd esetben mégis
meghokkentd: egy jol bevalt antidepresszans alkalmas
lehet arra, hogy leukémids sejtek tretinoinnal szembeni
rezisztencidjat megtorje.

A réakos sejtek rendkiviil ravaszak és kreativak, sza-
mos trilkkkdt bevetnek a kemoterapeutikumokkal szem-
ben. Egyes daganatos sejtek képesek szamukra idegen
anyagokat magukbol pillanatok alatt eltavolitani. Ez a
képesség a multi-drog rezisztencia elterjedésének fo
oka. Mas rakos sejtek pedig hozzaférhetetlenekké val-
nak azaltal, hogy elvesztik apoptozis képességiiket.
Normadl esetben, ha a sejteket sériilés éri, programozot-
tan elindul a sejthalal. Sok daganatellenes szer is sejt-
karosodast okoz, és sejthalalozast indit el, amennyiben
ez még lehetséges. Mindkét rezisztencia mechanizmu-
sanak hatterében a sejtek genetikai valtozasa all. De
nem feltétleniil kell genetikai mutacionak torténnie, bi-
zonyos esetekben epigenetikai valtozasok jonnek létre:
megvaltozik a sejtstruktura, vagy egyes sejtfunkciok,
amely valtozasok tovabb 6roklodnek anélkiil, hogy a
génallomany megvaltozna az utddsejtekben. Ez tgy le-
hetséges, hogy a DNS egy 6ridsmolekula, ami csak bo-
nyolult 6sszetekeredés kovetkeztében fér el a sejtmag-
ban. Orsoként (amire a molekula feltekeredik) hisz-
tonfehérjék szolgalnak, ezek egyes részei a genetikai
aktivitds szabalyozasaban is részt vesznek. Ahhoz,
hogy a DNS egyes szakaszai leolvasasra keriiljenek, le
kell tekeredniiik, ebben segitenek a hisztonfehérjék. A
hisztonok kémiai modositasa (metilezés, demetilezés)
befolyédsolja a génaktivitast is.

A tretinoin igen hatasosnak bizonyult promyelocitas
leukémia kezelésében, de az utdbbi idoben rezisztencia
kialakulasa volt tapasztalhatd. Egy nemzetkdzi kutato-
csoport felfedte a rezisztencia kialakuldsanak okat:
hisztonok kémiai modifikacidja eredményeként bizo-
nyos gének miikodése leallt, amiben az LSD1 enzim-
nek kiemelkedd szerepe van. Amennyiben az enzim
gatlas ala keriil, ugy a rezisztencia nem alakul ki. Ezen
a ponton kerill a figyelem kozéppontjaba az antidep-
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resszans tranilcipromin, ugyanis ez a hatéanyag effek-
tiv LSD1 blokkolo. Allatkisérletek soran mar igazol-
tak, hogy a tranilcipromin akut myelomas leukémiaban
felfiiggeszti a tretinoin rezisztenciat, igy bekovetkez-
het a leukémiasejtek differencialodasa.

Az antidepresszans gyogyszer rezisztencia kialakula-

vizsgalatok mar nem sziikségesek, hanem a hatékonysagi
tanulméanyok kozvetleniil elvégezhetdk. Az allatkisérlete-
ket kdvetden, leukémiaban szenvedd betegeken is tesztel-
het a hatékonysag. Amennyiben bekdvetkeznek a vart
eredmények, az forradalmasitand a daganatos terapiat.

Viegener, U.: Akute myeloische Leukdmie — Antidepressivum

sat gatlo hatdsa azért is szerencsés, mert egy olyan  jnackt Resistenz. www, pharmazeutische-zeitung.de/online
gyogyszerrél van szo, amely jol dokumentalt biztonsagi  (2012-14)
profillal rendelkezik. Ezaltal a hosszantarto toxikologiai RZS
é y V 4 y y y
Felhivas 30 éves évfolyam-talalkozoéra!
Az 1982-ben Szegeden végzett gydgyszerészek talalkozdjat 2012. szeptember 8-an, szombaton tartjuk.
Tallkozés 14 drakor a kari épiilet II. sz. tantermében.
Az sszejovetel 18 drakor, kozos svédasztalos vacsordval zarul.
Kérjiik, hogy részvételi szandékotokat mielbb, de legkéséhb 2012. majus 31-ig jelezzétek az alabbi cimek egyikére:
Dr. Kiss Ildiko: tel.: (06-62) 562-702, e-mail: dr_kiss_ildiko@phoenix.hu
(06-20) 344-5113
Dr. Regdon Gézané: tel. (06-62) 441-584, e-mail: ribli.eva@freemail.hu
Szeretettel vdrjuk a jelentkezéseteket és kérjiik, hogy a csoporttarsak értesitsék egymast!
MGYTavoktatas
A Gyogyszerészet 2012. aprilisi szamaban a tavoktatas keretében feltett tesztkérdések megoldasai
Balint Géza, Ats Katalin: Az arthrosis modern szemlélete, diagnosztikaja és kezelése
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Fittler Andras: Fogamzasgatlas és siirgosségi fogamzasgatlas — gyogyszerészi gondozasi vonatkozasok
1. Milyen esetben nem javasolt az onmagdaban csak gesztagént tartalmazo oralis fogamzasgatlo alkalmazdasa?
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¢) El6nyiik tovabba, hogy a modszerek alapos megismerése és elsajatitasa nélkiil is a leghatékonyabb fogamzasgatlo modszereknek
KOZE tArtOZNaK. . . . . o e e e e e x|
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