
Anövekedésihormon (GH) -kezelés célja
gyermekkorban, hogy a kezelés megkez-
dése után mihamarabb normalizálja a

beteg növekedési sebességét, és normális tarto-
mányba esô végmagasságot biztosítson. Ezek
szem elôtt tartása csökkenti a kezelés kockázatát
és optimalizálja a költségeket (1). Bizonyítékok
támasztják alá, hogy a GH-kezelés javítja a test-
magasságot növekedésihormon-hiány, Turner-
szindróma, krónikus veseelégtelenség és gestati-
ós korukhoz képest kicsinek születettek eseté-
ben, Prader–Willi-szindrómás betegek esetében
emellett javul a testösszetétel is (2, 3). A kezelés
költségei igen magasak; egy 30 kilogrammos gye-
rek átlagos évi kezelési költsége 15-20 000 dollár
között van, míg egy serdülô kezelésének ára elér-
heti az évi 50 000 dollárt is (4). A hosszú éveken
át tartó, mindennapos injekciózással és jelentôs
költségekkel járó kezelés során a hatásosság kér-
dése mellett folyamatosan felmerülô kihívások a
biztonságosság, a betegadherencia növelése és a
növekedés elôre meghatározhatóságának kérdé -
se.

A biztonságosság

A növekedési hormon mellékhatásaként a keze-
lés bevezetésekor átmeneti pseudotumor cerebri
figyelhetô meg, mely a kezelés felfüggesztésekor
általában megoldódik, és a kezelés újraindítása-
kor már nem jelentkezik ismét. Epiphyseolysis
capitis femoris elôfordulását is leírták GH-keze-
lés kapcsán, bár az ok-okozati összefüggés nem

volt egyértelmû. A kezelés során a növekedés fel-
gyorsulása miatt a már meglévô scoliosis rosz-
szabbodása is elôfordulhat, ilyen betegek esetén
fontos az endokrinológus és az ortopéd szak -
orvos szoros együttmûködése a kezelés vezeté-
sekor. A legtöbb kérdés a kezdetektôl a GH-
kezelés és a tumorképzôdés összefüggésérôl,
illetve a cardiovascularis betegségek és a GH-
kezelés közötti kapcsolatról merült fel (2–4). A
humán rekombináns GH-val végzett kezelés
elterjedésének kezdetén, a 80-as években esetta-
nulmányok alapján felmerült, hogy a kezelés és 
a leukaemia kialakulása között kapcsolat van 
(5). Az esetek adatait újraelemezve kiderült,
hogy a betegeknek más, leukaemiára hajlamosító
faktoruk is volt, a GH-kezelés nem bizonyult
független kockázati tényezônek. Az Amerikai
Egyesült Államokban 1986-ban elkezdett Natio -
nal Cooperative Growth Study adatai nem erôsí-
tették meg, hogy a GH-kezelés növelné a leu -
kaemia kialakulásának kockázatát. Ugyanebben a
vizsgálatban a kezelés indikációja szerint elemez-
ve az eseteket, az elôforduló halálozásokat az
alapbetegséggel és nem a GH-kezelés tényével,
illetve adagjával hozták összefüggésbe (6). 2002-
ben írták le, hogy az emberi hypophysiseredetû
növekedési hormonnal kezelt gyerekek egy cso-
portjában hosszú távú követés során emelkedett-
nek találták a tumoros betegség, elsôsorban a
colorectalis carcinoma és Hodgkin-lymphoma
következtében bekövetkezô halál kockázatát (7).
Egy 2014-ben publikált metaanalízisben négy
tanulmány (1. táblázat) alapján, összesen 24 456
beteg adatait elemezve, szignifikáns emelkedést
találtak az összesített standard halálozási rátában
a GH-val kezelt csoportban [standardizált halá-
lozási ráta (SMR) 1,19, 95%-os megbízhatósági
tartomány (CI) 1,08–1,32, p<0,001] (8). A
tumoros eredetû halálozásban nem volt szignifi-
káns különbség (SMR 0,94, 95% CI 0,74–1,19,
p=0,61), és a cardiovascularis eredetû halálozás
sem emelkedett (SMR 1,39, 95% CI 0,76–2,55,
p=0,28). Ugyanebben a tanulmányban négy
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1. táblázat. A mortalitási adatok elemzésébe bevont tanulmányok (8)

Szerzô Folyóirat Megjelenés éve Betegszám

Swerdlow Lancet 2002 1 352

Van Bunderen JCEM 2011 2 229

Gaillard EJE 2012 13 983

Carel JCEM 2012 6 558
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másik vizsgálat 121 791 betegének adatait ele-
mezve a primer tumorok elôfordulási kockázata
kisfokú, de éppen nem szignifikáns emelkedést
mutatott (SMR 1,36, 95% CI 1,00–1,85, p=0,05)
(2. táblázat). A szerzôk saját elemzésük korlátai
között említik a különbözô tanulmányokban
leírt betegpopulációk és a kontrollcsoportok
nagyfokú heterogenitását, a kezelési módok és az
elemzések nagyfokú különbözôségeit. Végsô
konklúzióként a kezelés biztonságossága mellett
foglalnak állást, felhívva a kezelôorvosok figyel-
mét a szoros, körültekintô betegkövetést illetô
felelôsségre, sürgetve egy nagy esetszámú pros-
pektív vizsgálat kivitelezését. 

Az adherencia jelentôsége a
kezelés sikerességében

Krónikus betegségek esetén, ha azok hosszú
távú, mindennapi kezelést igényelnek, jól ismert,
hogy romlik a betegek együttmûködése, amit
korábban compliance-nek, ma már inkább adhe-
renciának nevezünk. Bár ma még sokszor szino-
nimaként fordulnak elô, az utóbbi jól jellemez-
hetô azzal, hogy a betegek az elôírt kezeléshez
képest milyen arányban vesznek fel ténylegesen
kezelést (9). A nonadherenciának nincs egységes
definíciója. Egyes esetekben 80–95%-os adhe-
renciahatár alatt definiálják, míg máskor a terápi-
ás célt kedvezôtlenül befolyásoló tartománynál
húzzák meg a határt (10). Az adherencia felnôtt-
korban a legjobb, kamaszkorban a legrosszabb,
míg gyermekkorban a két szélsô érték közötti
(11). Az adherencia mérésének többféle mód-
szere van, melyek közül megemlítendôk a felírt
és a beteg által kiváltott gyógyszermennyiség
összehasonlítása (12), a gyógyszerbeadási szoká-
sokra vonatkozó kérdôívek (13), a használt
ampullák visszakérése (14), valamint a beadás
tényét és az alkalmazott adagot is saját memóri-
ájában tároló orvostechnikai eszköz is. Az adhe-
rencia mérésének nyilvánvaló módszere lehetett
volna az IGF-1 (inzulin like growth factor-1) 
-szint meghatározása, de a növekedési hormon
adására tapasztalt nagyfokú IGF-1-szint-variabi-
litás miatt ez nem vált lehetségessé (15). Egy
2013-ban közölt metaanalízis adatai szerint a
nonadherencia elôfordulása a használt módszer-
tôl függôen a különbözô tanulmányokban
5–82% között változott (16). A nonadherenciá-
ra hajlamosító legfontosabb faktorokat a 3. táblá-
zat ismerteti. A cikk szerzôi szerint, elemzésük
alapján elmondható, hogy gyermekkori GH-
kezelésben szuboptimális az adherencia, és meg
kell találni a növelésének lehetôségeit. Ez min-
den GH-kezeléssel foglalkozó szakember napi

feladata. Igye kezni kell a beteg számára biztosí-
tani az injekciós eszköz megválasztásának lehe-
tôségét, és megtalálni az adott személynek leg-
megfelelôbb eszközt. Fontos az injekciózás gya-
korlatának megfelelô betanítása, és emellett nem
szabad megfeledkezni az elméleti felvilágosítás-
ról sem, ami magában kell, hogy foglalja a kima-
radt injekciók kedvezôtlen, rövid és hosszú távú
következményeit. A mai magyar receptfelírási
szabályok is meretében elgondolkodtató, hogy
egyes adatok szerint az adherenciát rontja, ha a
betegnek a rövid felírási periódusok miatt gyak-
rabban kell idôt szakítania a gyógyszer beszerzé-
sére (12). A megfelelô adherenciaelérésben fon-
tos, hogy a kezelt személy elégedett legyen a
kezelés eredményével, illetve, hogy reálisak le -
gyenek az ezzel kapcsolatos elvárásai (17). Eb -
ben segíthet az elôre jelzô (predikciós) modellek
ismerete és alkalmazása az egyes betegek, beteg-
csoportok esetében.

A testmagasság elôrejelzése

Jól ismert, hogy a GH-kezelésre adott válaszban
nagyok az individuális különbségek (18). Az
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2. táblázat. A daganatos betegségek incidenciájának vizsgálatába bevont
tanulmányok (8)

Szerzô Folyóirat Megjelenés éve Betegszám

Swerdlow Lancet 2002 1 352

Bell JCEM 2010 54 996

Wilton JP 2010 58 603

Child EJE 2011 6 840

3. táblázat. A nonadherenciához vezetô legfontosabb
faktorok (16)

az injekciót nem a gyermek adja

a kezelés céljának nem pontos ismerete

rosszabb szociális helyzet

serdülôkor

az injekció beadásával kapcsolatos nehézségek

az injekciós eszközét a beteg nem választhatja meg

hosszabb kezelési idôtartam

tûvel rendelkezô eszközök a rejtett tûk helyett

elégedetlenség a kezelés eredményességével 

az eszköz használatának nem megfelelô betanítása

nem megfelelô kapcsolat az egészségügyi személyzettel 

rövidebb gyógyszerfelírási periódusok

a kimaradt injekció következményeinek nem pontos
ismerete
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Irodalom

egyes kezelések eredményességének megítélésé-
ben az auxiológiai paramétereken alapuló cut-off
értékek [például növekedési sebesség, testmagas-
ság, standard deviációs pontszám (SDS) változá-
sa] használatán túl (19) figyelembe lehet venni a
nagyszámú betegadatokon nyugvó, hosszú távú
GH-kezelés adatait feldolgozó predikciós
modelleket (20). Mindkét módszernek megvan-
nak az elônyei, de a hiányosságai is. Nincsenek
egységes irányelvek annak meghatározására,
hogy mit tekintenek megfelelô auxiológiai
válasznak, és a különbözô predikciós modellek
nagyon eltérô pontosságúak. Felmerül tehát a
két említett módszer kombinációjának lehetôsé-
ge, ami egyénre szabott kezelési stratégia kialakí-
tását eredményezheti (21). Ranke és munkatársai
ezt a gondolatot követve a KIGS (Pfizer Inter -

national Growth Database) adatbázis közel 
83 000 betege adatainak felhasználásával olyan
algoritmust dolgoztak ki, ami a beteg aktuális
növekedését és a növekedési predikciót egyaránt
fi gyelembe véve lehetôvé teszi a kezelés optima-
lizálását (22). Az algoritmus segítségével elkülö-
níthetôek egymástól a kezelésre kevésbé érzé-
keny, a rossz adherenciájú és a kezelésre foko-
zottan reagáló betegek csoportjai (1. ábra). Az
egyes betegek csoportokba sorolása a megfelelô
terápiás változtatások (a GH-adag adaptálása,
növelése vagy csökkentése, az adherencia javítá-
sára tett lépések) javíthatják a növekedési ütemet
és összességében akár költséghatékonyabbá
tehetik a kezelést. A KIGS adatbázisban szerep-
lô 3276 GH-hiányos és 2535 Turner-szindrómás
beteg négyéves GH-kezelésének adatait elemez-
ve megállapították, hogy az algoritmust használ-
va változatlan testmagasság-növekedés mellett
mintegy 7,0%-kal csökkenthetô lenne a felírt
GH mennyisége, ami ebben a vizsgálatban kö -
rülbelül 13 000-rel kevesebb 12 mg-os ampullát
jelentett volna (23).

A humán GH-kezelés közel 50 éves története
ellenére napjainkban is számos kérdést vet még
fel. Elmondható, hogy a kezelés a betegek szoros
ellenôrzése mellett biztonsággal alkalmazható. A
jövôben az egységes szempont helyett elôtérbe
kell kerüljön az egyénre szabott terápiatervezés,
ami ellenôrizhetôen biztosítja gyermekeknél az
optimális növekedést, maximalizálja az adheren-
ciát, minimalizálja a költségeket és változatlanul
biztonságos. 

A cikk megjelenését a Pfizer Kft. támogatta.

1. ábra. Az auxiológiai és a predikciós modellek
együttes figyelembevételével elkülöníthetô betegcso-
portok a Ranke-féle algoritmus alapján (22)
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