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Az Orvosi Hetilap Szerkesztőségének felkérésére készített tanulmány.

Bevezetés: A cardiovascularis betegségek szekunder prevenciójában kiemelkedő szerepet játszanak a sztatinok. Az akut 
myocardialis infarktust követően az „evidence-based” gyógyszeres terápia egyik meghatározó eleme a sztatinkezelés.
Célkitűzés: A szerzők célja a sztatinterápia ötéves perzisztenciájának vizsgálata és az egyes hatóanyagok terápiahűsé-
gének összehasonlítása volt, akut szívizominfarktust követően. 
Módszer: A szerzők először azokat a betegeket választották ki az Országos Egészségbiztosítási Pénztár adatbázisából, 
akik 2009. 01. 01. és 2009. 12. 31. között akut szívizominfarktus BNO-kódjaival szerepeltek. Ezt követően azokat 
a betegeket emelték ki, akik ebben az időszakban bármely sztatin hatóanyag receptjét kiváltották, és a beválasztást 
megelőző egy évben sztatinrecept-kiváltással nem rendelkeztek. Minden beteg sztatinrecept-kiváltását 5 évig követ-
ték 60 napos „grace” periódust tolerálva. A vizsgált időszak alatt elhunyt betegeket kizárták a vizsgálatból. A perzisz-
tencia modellezésére a túlélés-analízis klasszikus eszköztárát alkalmazták, amelynél a „túlélési” idő a gyógyszer sze-
désének abbahagyásáig eltelt idő volt. 
Eredmények: 6192 beteg felelt meg a beválasztási követelményeknek. A rozuvasztatin ötéves perzisztenciája 24,40%, 
a fluvasztatiné 16,79%, az atorvasztatiné 15,47%, míg a szimvasztatiné 11,46% volt. A sztatinszedés – megengedve a 
„switch”-et az egyes hatóanyagok között – ötéves perzisztenciája 30,48% volt. A rozuvasztatinhoz (referencia) képest 
az atorvasztatin elhagyásának kockázata 37%-ponttal (HR = 1,37, 95% CI: 1,29–1,46 p<0,001), a fluvasztatiné 
65%-pontttal (HR = 1,65, 95% CI: 1,47–1,85, p<0,001), míg a szimvasztatiné 66%-ponttal (HR = 1,66, 95% CI: 
1,36–2,00, p<0,001) volt nagyobb. A 60 napra korlátozott átlagos gyógyszerszedési idő 9,4 hónap volt a szimvasz-
tatin, 18,5 hónap a fluvasztatin, 22,3 hónap az atorvasztatin, míg 28,4 hónap a rozuvasztatin esetében. 
Következtetés: A szerzők akut szívizominfarktuson átesett betegek ötéves sztatinszedését vizsgálva megállapították, 
hogy jelentősen csökken a terápiahűség ennyi idő elteltével, illetve jelentős különbségek mutatkoztak az egyes sztatin 
hatóanyagok között. A legmagasabb ötéves perzisztenciával a rozuvasztatin rendelkezett. 
Orv Hetil. 2024; 165(5): 171–176.
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Five-year persistence of statins after acute myocardial infarction in statin-naïve 
patients
Introduction: Statins play a prominent role in the secondary prevention of cardiovascular disease. Following acute 
myocardial infarction, statin therapy is a key component of “evidence based” drug therapy.
Objective: The authors’ aim was to investigate the five-year persistence of statin therapy and to compare the therapeu-
tic efficacy of the individual agents following acute myocardial infarction. 
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Method: The authors first selected patients from the Hungarian National Health Insurance Fund database who pre-
sented with acute myocardial infarction ICD (International Classification of Diseases) codes between 01/01/2009 
and 31/12/2009. Patients who had any statin drug prescription filled during this period and had no statin prescrip-
tion filled in the year prior to selection were included. Each patient’s statin prescription fill was followed for 5 years, 
tolerating a 60-day grace period. Patients who died during the study period were excluded from the study. To 
model persistence, the classical survival analysis toolkit was used, where the “survival” time was the time until drug 
discontinuation. 
Results: 6,192 patients met the inclusion criteria. The persistence rate had fallen with rosuvastatin to 24.40%, with 
fluvastatin to 16.79%, to atorvastatin 15.47%, and with simvastatin to 11.46% after five years. The five-year persis-
tence of statins – allowing for the switch between individual agents – was 30.48%. Compared to rosuvastatin, the risk 
of discontinuing atorvastatin increased by 37% points (HR = 1.37, 95% CI: 1.29–1.46 p<0.001), that of fluvastatin 
by 65% points (HR = 1.65, 95% CI: 1.47–1.85, p<0.001), while that of simvastatin by 66% points (HR = 1.66, 95% 
CI: 1.36–2.00, p<0.001). The average duration of medication, limited to 60 days, was 9.4 months for simvastatin, 
18.5 months for fluvastatin, 22.3 months for atorvastatin, and 28.4 months for rosuvastatin.
Conclusion: The authors examined the five-year statin persistence of patients who suffered from an acute myocardial 
infarction. They have found that the adherence to statin therapy significantly decreased after such a period of time, 
and that there were significant differences between the individual statin agents. Rosuvastatin had the highest five-year 
persistence.

Keywords: adherence to therapy, persistence, myocardial infarction, statins
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Rövidítések
BNO = Betegségek Nemzetközi Osztályozása; CI = (con
fidence interval) konfidenciaintervallum; HMG-CoA = 
(β-hydroxy-β-methylglutaryl coenzyme) 3-hidroxi-3-metilglu-
taril-koenzim-A; HR = (hazard ratio) kockázati hányados; 
LDL = (low-density lipoprotein) kis sűrűségű lipoprotein; 
NSTEMI = (non-ST-elevation myocardial infarction) ST-
elevációval nem járó myocardialis infarktus; OEP = Országos 
Egészségbiztosítási Pénztár; SE = (standard error) standard 
hiba; STEMI = (ST-elevation myocardial infarction) ST-
elevációval járó myocardialis infarktus

A sztatinterápia jelenleg is meghatározó szerepet játszik 
a cardiovascularis betegségek primer és szekunder pre-
venciójában [1]. Az akut szívizominfarktus nagyon nagy 
cardiovascularis kockázattal jár, és ennek megfelelően a 
lipidcélértékek is igen szigorúak. Ebben az esetben az 
LDL-koleszterin célértéke <1,4 mmol/l, de ennek eléré-
se mellett a kiinduláskori LDL-koleszterin-szint legalább 
50%-os csökkentése is szükséges. A lipidcélértékek válto-
zását, szigorodását mi sem jellemzi jobban, mint hogy a 
tanulmányunkba bevont betegeknél (lásd később) ez 
még ennél magasabb volt (<1,8 mmol/l). Az LDL-ko-
leszterin-cél elérésének első számú eszközei a sztatinok. 
A sztatinok a koleszterin-bioszintézisben részt vevő 
HMG-CoA-reduktáz enzimet gátolják, amely csökkenti 
az intracelluláris koleszterinszintet. Ennek hatására meg-
nő a hepatocyták sejtfelszínén az LDL-receptor-expres�-
szió, fokozva a véráramból az LDL-koleszterin-felvételt, 
aminek hatására csökken a vér LDL-koleszterin-, illetve 
az ApoB-tartalmú lipoproteinek (beleértve a trigliceri-

dekben gazdag particulumokat is) szintje. A nagy inten-
zitású sztatinterápia átlagosan mintegy 50%-kal, míg a 
közepes intenzitású kb. 30–50%-kal csökkenti az LDL-
koleszterin-szintet [2]. Akut coronaria szindrómában 
(kontraindikáció és ismert intolerancia hiányában) már 
az akut ellátás során – az LDL-koleszterin-szinttől füg-
getlenül – nagy intenzitású sztatinterápia javasolt, ame-
lyet folytatni kell – az LDL-koleszterin-célérték elérésé-
re – a legmagasabb tolerálható adagban [1]. 

A sztatinterápia nem megfelelő terápiás hatásainak 
hátterében kis részben genetikai, nagyobb részben ad-
herenciaproblémák állnak [3, 4]. Az alacsony sztatinad-
herencia akut myocardialis infarktust követően növeli a 
mortalitást az akut eseményt követő években [5]. Ha-
zánkban 2010. január 1-jén 12 fekvőbetegosztály bevo-
násával indult el a Magyar Infarktus Regiszter, majd 
2014. január 1-jétől a programban való részvétel minden 
egészségügyi szolgáltató számára kötelezővé vált. A re-
giszter adatainak részletes feldolgozásában szerepelnek a 
betegek elbocsátásakor javasolt hatóanyagok között a 
sztatinok is. Az akut szívizominfarktust 2010. január 1. 
és 2013. december 31. között elszenvedettek adatainak 
feldolgozása során igazolták, hogy STEMI-t követően a 
betegek 93,4%-ának, míg NSTEMI után 92,3%-uknak 
javasoltak a sztatinok [6]. Egy hazai vizsgálatban 
Tomcsányi akut szívizominfarktus után átlagosan 70%-os 
egyéves sztatinadherenciát talált. Az akut myocardialis 
infarktust követő halálozást a 2. évben igen magasnak 
(26,2%) találta [7]. Ennek okai szerteágazóak lehetnek, 
aminek hátterében – többek között – a sztatinnonad-
herencia, illetve a mellkasi panaszok kezdetétől az ér 
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megnyitásáig eltelt idő áll [8]. Jánosi és mtsai vizsgálták a 
szívinfarktus hazai incidenciáját, a betegek ellátását és 
prognózisát a különböző fejlettségű járásokban. Az inci-
dencia a STEMI esetében az alacsony fejlettségű járások-
ban volt nagyobb, míg az NSTEMI gyakoriságát a lakó-
hely fejlettségi szintje nem befolyásolta. A fejlettebb 
területeken az infarktus miatt kezelt betegek idősebbek 
voltak, kórelőzményükben gyakoribb volt a szívinfark-
tus. A fejletlenebb területek betegeinél a kórelőzmény-
ben szereplő stroke volt gyakoribb. A katéteres érmeg-
nyitás gyakorisága hasonló volt mindhárom fejlettségű 
járáskategóriában, mindkét típusú infarktus esetén, ami 
azt igazolta, hogy a korszerű ellátáshoz való hozzáférést 
a lakóhely, illetve annak fejlettségi szintje nem befolyá-
solta [9]. 

Célkitűzés

A szerzők célja a sztatinterápia ötéves perzisztenciájának 
vizsgálata és az egyes hatóanyagok terápiahűségének ös�-
szehasonlítása volt, akut szívizominfarktust követően. 

Betegek és módszer

Azokat a betegeket választottuk ki az Országos Egész-
ségbiztosítási Pénztár (OEP) adatbázisából, akiket a 
2009. január 1. és 2009. december 31. közötti időszak-
ban akut myocardialis infarktus BNO-kódjaival rögzítet-
tek kezelőorvosaik. A betegek körét tovább szűkítettük 
azzal, hogy e betegek első alkalommal váltottak ki bár-
milyen sztatin hatóanyagú (atorvasztatin, fluvasztatin, 
rozuvasztatin, szimvasztatin) receptet. Kizártuk azokat, 
akik a beválasztási periódust megelőző 12 hónapban a 

fenti készítmények receptjeit kiváltották, azaz a beválasz-
tottak sztatinnaiv betegeknek voltak tekinthetők. A fenti 
bevonási kritériumoknak megfelelt betegek receptkivál-
tásait öt évig (60 hónapig) követtük. A követési időszak 
alatt elhalálozott betegeket kizártuk elemzésünkből. 60 
napos „grace” periódust (gyógyszerkihagyás ) alkalmaz-
tunk. 

Megvizsgáltuk, hogy a betegek milyen arányban ma-
radtak az elsőként kiváltott bármely sztatinkészítményen 
a vizsgált periódusban. Vizsgáltuk – megengedve az 
egyes sztatin hatóanyagok közötti váltást –, hogy a bete-
gek milyen hányada váltott ki bármilyen sztatint. Az 
OEP adattárában 30 napos időközönként voltak elérhe-
tők a betegek gyógyszerkiváltási eseményei. 

A perzisztencia modellezésére a túlélés-analízis klasszi-
kus eszköztárát alkalmaztuk, a sztatinok legelső kiváltá-
sától egészen a gyógyszerkiváltások abbamaradásáig el-
telt időt tekintettük „túlélési idő”-nek. Vizsgálatunkban 
a sztatin hatóanyag volt az egyetlen magyarázó változó. 
A gyógyszerperzisztencia-adatokat 30 napos időközön-
ként tudtuk elérni az OEP adatbázisában, és diszkrét 
idejű túlélést becsültünk, majd ezt ábrázoltuk az idő 
függvényében. Komplementer log-log link függvényt 
használó, általánosított lineáris modellt becsültünk a 
modellezéshez, amely a jól ismert (folytonos idejű) túl-
éléselemzés bevált, diszkrét idejű megfelelője volt [10, 
11]. Az egyes sztatinkészítmények közötti hazárd pro-
porcionalitását úgy ellenőriztük, hogy hozzáadtuk a mo-
dellhez a gyógyszer és az eltelt idő interakcióját, majd 
összehasonlítottuk ennek a – szaturált – modellnek az 
illeszkedését az eredeti modellével. Amennyiben a nem 
proporcionalitás nem volt jelentős, úgy meghatároztuk a 
gyógyszerszedés abbahagyásának hazárdját (HR) is, 

1. ábra A sztatinperzisztencia akut szívizominfarktus után (n = 6192)
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amelynél a referenciának a legjobb perzisztenciával ren-
delkező sztatint tekintettük. Mindegyik sztatin ható-
anyagnál kiszámoltuk a 60 hónapra korlátozott átlagos 
túlélési (gyógyszerszedési) időt [12].

Eredmények

A fentiekben ismertetett bevonási kritériumoknak 6192 
beteg felelt meg. A sztatin hatóanyagok egy-, illetve öt-
éves perzisztenciája a következők szerint alakult: rozu-
vasztatin 66,31% vs. 24,40%, fluvasztatin 40,15% vs. 
16,79%, atorvasztatin 50,66% vs. 15,47%, szimvasztatin 
42,93% vs. 11,46%. Az első év végén a betegek 68,17%-a, 
míg az ötödik év végén a 30,48%-a váltott ki bármely 
hatóanyagot tartalmazó sztatinreceptet (switch) (1. ábra). 
Az összes sztatin hatóanyag perzisztenciája jelentősen 
csökkent az első év és az ötödik év vége között: a rozu-
vasztatiné 41,91%-ponttal, a fluvasztatiné 23,36%-pont-
tal, az atorvasztatiné 35,19%-ponttal, míg a szimvaszta-

tiné 31,47%-ponttal. Megengedve a sztatin hatóanyagok 
közötti „switch”-et, 37,69%-os csökkenést tapasztaltunk 
ez esetben. A rozuvasztatinhoz (referencia) képest az 
atorvasztatin elhagyásának kockázata 37%-ponttal (HR = 
1,37, 95% CI 1,29–1,46 p<0,001), a fluvasztatiné 
65%-ponttal (HR = 1,65, 95% CI: 1,47–1,85, p<0,001), 
míg a szimvasztatiné 66%-ponttal (HR = 1,66, 95% CI: 
1,36–2,00, p<0,001) volt nagyobb (2. ábra). A 60 hó-
napra korlátozott átlagos gyógyszerszedési idő 9,4 (SE: 
0,98) hónap volt a szimvasztatin, 18,5 hónap (SE: 0,18) 
a fluvasztatin, 22,3 hónap (SE: 0,40) az atorvasztatin, 
míg 28,4 hónap (SE: 0,52) a rozuvasztatin esetében 
(3. ábra). 

Megbeszélés

Vizsgálatunkban igazoltuk, hogy az igen nagy cardiovas-
cularis kockázattal rendelkező, szívizominfarktust el-
szenvedőknél igen alacsony a sztatinszedés ötéves per-
zisztenciája. Eredményeink nagyságrendileg hasonlónak 
bizonyultak egy egyesült államokbeli vizsgálatéihoz: eb-
ben a sztatinszedés szintén ötéves terápiahűségét tanul-
mányozták 45 év feletti, diabetesben és/vagy cardiovas-
cularis betegségben szenvedőknél a 2010 és 2016 
közötti időszakban, ahol 25% alatti perzisztenciát igazol-
tak [13]. Egy hazai prospektív, multicentrikus vizsgálat-
ban akut szívizominfarktust követően 57,1%-os sztatin
adherenciát igazoltak [14], amely hasonlónak bizonyult 
egyéves eredményeinkhez. Egy másik hazai vizsgálatban 
[15] akut myocardialis infarktuson átesetteknél – szintén 
receptkiváltási adatokra alapozva – 50%-os egyéves szta-
tinperzisztenciát találtak. Tomcsányi egy 2013–2015 kö-
zötti periódust vizsgálva az akut szívizominfarktus utáni 
sztatinadherenciát 70%-nak találta [7]. Jánosi és mtsai a 
Nemzeti Szívinfarktus Regiszterben a 2013 és 2014 kö-
zötti időszakban akut myocardialis infarktust követően 
a  betegek 54,4%-ában igazoltak jó adherenciát [16].  

2. ábra A sztatinterápia elhagyásának kockázata akut szívizominfarktust követően az ötödik év végére (referencia = rozuvasztatin)

HR = kockázati hányados 
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HR = 1,37, 95% CI 1,29–1,46, p<0,001

HR = 1,66, 95% CI 1,36–2,00, p<0,001 

HR = 1,65, 95% CI 1,47–1,85, p<0,001 

HR = 1,00, referencia

3. ábra A sztatin hatóanyagok 60 hónapra korlátozott átlagos gyógy-
szerszedési ideje
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Pietrzykowski és mtsai egy lengyel felmérésben úgy talál-
ták, hogy akut szívizmominfarktus után az első évben a 
betegek többsége legalább egy „evidence-based” (bizo-
nyítékokon alapuló) készítményt elhagy, amely a legna-
gyobb valószínűséggel a sztatinterápia volt. A terápia
elhagyás független tényezőjének a 65 év feletti élekor 
(HR  = 1,59, 95% CI: 1,15–2,19, p = 0,0049) és egy 
korábbi cardialis revascularisatio bizonyult (HR = 1,44, 
95% CI: 1,04–2,19, p = 0,0273) [17].

Akut szívizominfarktust követően a sztatinterápia a 
szekunder prevenció egyik meghatározó eleme [1], de 
természetesen más, „evidence-based” terápiának is van 
helye [18]. A sztatinterápiának – ellenjavallatok hiányá-
ban és megfelelő tolerancia mellett – élethosszig kell tar-
tania akut szívizominfarktust követően a lehető legna-
gyobb cardiovascularis kockázatcsökkentés érdekében. 
Vizsgálatunkban ezért is tanulmányoztunk egy hosszabb 
periódust a sztatinterápia-hűség vonatkozásában. 

Tanulmányunk jelentősége, hogy hazai viszonylatban 
elsőként igazoltuk, hogy akut szívizominfarktust követő-
en – az egyes sztatin hatóanyagok egyéves sztatinperzisz-
tenciáján túlmenően – meglehetősen alacsonynak bizo-
nyult az ötéves perzisztencia a sztatinterápiát újonnan 
kezdőknél. Vizsgálatunkban az is nyilvánvalóvá vált, 
hogy a sztatinperzisztencia hosszú távon különbözik az 
egyes hatóanyagok között. Ebből a szempontból a nagy 
intenzitású sztatin, a rozuvasztatin bizonyult a legkedve-
zőbbnek (24,4%). Az egyes sztatin hatóanyagok közötti 
váltás a mindennapi gyakorlatban nem ritka. Ezt figye-
lembe véve az ötéves össz-sztatin-perzisztencia 30,48%, 
amely mintegy 6%-ponttal jobb a rozuvasztatinterápiá-
hoz képest, ugyanakkor ez az eredmény tükrözi a legjob-
ban a klinikai gyakorlatot. Mindezen túlmenően megál-
lapítható, hogy a vizsgálatunkban szereplő, igen nagy 
cardiovascularis kockázattal rendelkező betegeknél az 
ideális a közel 90%-os sztatinperzisztencia lenne (termé-
szetesen előfordulhat sztatinintolerancia, a mellékhatá-
sok miatt történő elhagyás) [19].

Következtetés

Az OEP adatbázisát felhasználva, nagy elemszámú vizs-
gálatunkban igazoltuk, hogy akut szívizominfarktust kö-
vetően az újonnan felírt sztatin hatóanyagok perziszten-
ciája már egy év elteltével is jelentősen csökken, majd a 
gyógyszerszedés követésének ötödik évére – a hatóanya-
goktól függően – alig mintegy tizedére–negyedére mér-
séklődik. A kedvezőtlen adatokban csak egy kedvező 
jelenséget találtunk, miszerint a sztatinok közül a nagy 
intenzitású sztatin, a rozuvasztatin perzisztenciája volt a 
legmagasabb a vizsgált készítmények közül, miközben 
– a kívánatoshoz képest – ez is meglehetősen alacsony-
nak bizonyult. 

Vizsgálatunk ismételten felhívja a figyelmet arra, hogy 
akut szívizominfarktust követően igen alacsony a sztatin-
perzisztencia a sztatint újonnan kezdőknél az egy-, illet-

ve ötéves intervallumot illetően. Mindezek az eredmé-
nyek arra utalnak, hogy még jelentős teendők előtt 
állunk, hogy hogyan javítsuk a hosszú távú sztatinad-
herenciát, amelynek legfőbb haszonélvezői természete-
sen betegeink lesznek. 

A vizsgálat korlátai

Vizsgálatunk számos limitációval rendelkezik:
–	� Adatbázisunkban összesítve értük el a követési időt, 

ezért a perzisztenciaadatokat nem tudtuk a vizsgálatba 
történő bevonás, azaz az első vénykiváltás időpontja 
szerint megbontani. Emiatt ugyanúgy az ötéves per-
zisztenciába tartozott az a beteg is, aki 2009. január 
1-től, illetve 2009. december 31-től váltott ki sztatin-
receptet, ezért a perzisztenciát ebben az időszakban 
esetlegesen befolyásoló tényezőket nem tudtuk vizs-
gálni.

–	� Vizsgálatunkban a primer nonadherenciát nem tudtuk 
vizsgálni, azaz a beteg részére felírták a sztatinkészít-
ményt, de valamilyen okból nem váltotta ki, illetve ha 
kiváltotta is, nem szedte be. 

–	� Vizsgálatunk módszertani limitációja, hogy nem ren-
delkeztünk adatokkal a potenciális „confounder”-ek-
ről, azaz azokról a változókról, amelyek egyszerre be-
folyásolhatták a gyógyszerrendelést és az adherenciát 
(például nem, életkor, szociogazdasági helyzet, kísérő 
betegségek). 

–	� Vizsgálatunk fontos limitációja volt, hogy a betegek 
gyógyszerkiváltását befolyásolhatta – az esetek egy 
részében – a kezelőorvos döntése (például mellékhatá-
sok, hatásosság, kísérő betegségek megjelenése stb.) 
az adott sztatinterápia abbahagyásáról, illetve egy má-
sik sztatinra történő áttérésről. 

–	� További fontos limitációnak számít, hogy vizsgála-
tunkba csak a sztatinnaiv betegeket vontuk be, miköz-
ben a már korábban sztatint szedő betegek is kaphat-
tak szívizominfarktust.

–	� Limitációnak számít, hogy dolgozatunkban nem érté-
keltük az egyes sztatindózisokat, illetve a lipidcélérté-
kek elérését sem.

Anyagi támogatás: A szerzők a cikk megírásáért nem ré-
szesültek anyagi támogatásban. 

Szerzői munkamegosztás: S. G.: A vizsgálat hipotézisének 
kidolgozása, az adatgyűjtés megtervezése, az adatok ér-
tékelése, a kézirat megszövegezése. F. T.: A vizsgálat 
adatainak statisztikai feldolgozása, az ehhez kapcsolódó 
módszerek ismertetése, a kézirat szövegezése. F. E., 
M. M.: Az adatok értékelése, a kézirat megszövegezése. 
A cikk végleges változatát mindegyik szerző elolvasta és 
jóváhagyta.

Érdekeltségek: A szerzőknek nincsenek érdekeltségeik.
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Köszönetnyilvánítás
A szerzők köszönetet mondanak a MedicalScan-nek (Budapest) az 
adatok szakszerű legyűjtéséhez.
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