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Mi történik az egészségügyben világjárvány idején?

Teljes zár alatt Magyarország

Önkénteseket toboroz a miniszter

Jó irányba halad a magyar 
diabetológia
Digitalizáció, beteg-együttműködés

Kardiovaszkuláris szemlélet 
a diabetológiában
az SGlT-2-gátló terápia a „diabéteszkarrier” 
korai szakában és később is alkalmazható

A cukorbetegség előállapota 
(praediabetes)
Szűrésre és kezelésre vonatkozó ajánlások
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Nagy eséllyel lapunk megjelenése 
idején, március végén már látni fog-
juk, Magyarországot mennyire sújtja 
majd a Kínából tavaly novemberben 
elindult világjárvány. Bár a COVID-
19-re keresztelt kórokozó jelenlegi 
ismereteink szerint elsősorban az 
idős embereket veszélyezteti és ösz-
szességében az esetek mintegy 3,5 
százalékában vezet halálhoz, becs-
lések szerint hazánkban is akár több 
tízezer fertőzést okozhat. 

Magyarország – sokakhoz hason-
lóan – pillanatnyilag teljesen elszige-
telt életet él. Március 11-én rendkívüli 
jogrendet, veszélyhelyzetet hirdetett 
ki a kormány a koronavírus elleni 
védekezés érdekében. Orbán Viktor 
miniszterelnök az Országgyűlés már-
cius 16-ai ülésén napirend előtt újabb 
szigorú intézkedéseket jelentett be, 
miután a magyarországi járvány a cso-
portos fertőzések szakaszába lépett. 
Lezárták a határokat a személyi forga-

lom elől – csak magyar állampolgárok 
léphetnek be az országba –, a patiká-
kon, drogériákon, dohányboltokon 
és élelmiszerüzleteken kívül más nem 
lehet nyitva; az éttermek, kávézók is 
csak 15 óráig. A kormány előbb az 
egyetemek látogatását tiltotta meg, 
majd bezártak az iskolák, bölcsődék és 

óvodák is. Betiltották a rendezvénye-
ket, bezártak a kulturális intézmények, 
és az állampolgárokat arra kérték, 
hogy a családi összejöveteleken kívül 
minden tervezett rendezvényt halasz-
szanak el. A miniszterelnök rendkívüli 
óvatosságra intette az időseket, mint 
fogalmazott, azt ugyan nem tilthatják 

meg, hogy elhagyhassák a lakásukat, 
de kérik, hogy ne menjenek ki az ut-
cára. Egyidejűleg kötelezték az ön-
kormányzatokat arra, hogy az idősek 
ellátását szervezzék meg.

A miniszterelnök hangsúlyozta, ak-
kor van esélyünk legyőzni a járványt, 
ha összefogunk, mert a helyzet ke-
zelése nehéz lesz, és hosszú ideig fog 
tartani. A kormányfő megköszönte 
az egészségügyiek és a rendfenntartó 
szervek munkáját és megnyitott egy 
költségvetési keretet: ígérete szerint 
a védekezéshez szükséges minden for-
rás azonnal rendelkezésre áll. A védő-
eszközöknek elsősorban az egészség-
ügy frontvonalában dolgozókhoz kell 
eljutnia, és döntés született arról, hogy 
az egészségügyi felsőoktatásban dolgo-
zók vezényelhetők lesznek a jövőben. 

Összeállításunkban az egészség-
ügyet érintő legfontosabb változá-
sokról adunk tájékoztatást. 

  Cikkeink a 4–5. oldalon

A koronavírus elleni védekezés, a jár-
vány megfékezése, a károk enyhíté-
se csak összefogással és a közösség 
érdekének előtérbe helyezésével le-
hetséges. Az életkor vagy a járvány-
ügyi megfigyelés miatt a közvetlen 
betegellátásból kieső orvosok és szak-
dolgozók pótlására önkéntes prog-
ramot hirdetek meg. Ha Ön 18–49 
év közötti, és úgy érzi, hogy az első 

vonalban van a helye, akkor várjuk 
jelentkezését! – írja a miniszter.

Kásler Miklós emberi erőforrás 
miniszter ezzel kapcsolatos levelét az 
Állami Egészségügyi Ellátó Központ 
portálján tették közzé. A toborzóban 
a miniszter azt írja, kéri az egészség-
ügyi végzettséggel rendelkezőket, 
hogy segítsenek a koronavírus-jár-
vány elleni védekezésben és jelentkez-

zenek önkéntes munkára a sürgősségi 
betegellátásba és az alapellátásba.

Hívják és várják mindazokat, akik 
közép- vagy felsőfokú egészségügyi 
képzésben vesznek részt. Orvos-, 
fogorvos-, gyógyszerészhallgatókat, 
egészségtudományi hallgatókat, 
egészségügyi OKJ-s képzések hall-
gatóit. Várják azokat a rezidenseket 
és szakorvosjelölteket, akik szükség 
esetén szívesen vállalnának feladatot 
a képzőhelyüktől eltérő egészségügyi 
intézményben vagy a járványügyi vé-
dekezés egyéb színterein.

A felhívásban Kásler Miklós meg-
említi a szakorvosokat, szakrendelések 
szakdolgozóit, ahol a betegforgalom 
a járványügyi helyzetben várhatóan le-
csökken, a magánellátásban dolgozókat, 
valamint azokat is, akik egészségügyi 
szakképesítésük megszerzése után nem 
az egészségügyi ágazatban helyezkedtek 
el, vagy időközben elhagyták azt.

ÁllAmi Egészségügyi  

EllÁtó Központ

Vendégszerkesztőnk  

Dr. Barkai László

Köszöntő
Jó irányba halad a magyar diabetológia 
– állapíthatjuk meg a Medical Tribune 
idei márciusi lapszámának elolvasását 
követően is. Rendszeresen jelennek 
meg irányelvek a szakmai kollégium 
és a társaság munkájának eredménye-
képpen. Most van érvényesítés alatt 
a felnőttdiabéteszről szóló irányelv, 
és a szaktárca asztalán ott van már 
a  gyermekkori diabéteszről szóló 
szakmai irányelv is. 

Egyre többet tudunk a ritka dia-
béteszekről, a monogénes betegsé-
gek öröklődéséről, felismeréséről 
és kezelési lehetőségeiről, azonban 
számos egyéb genetikai háttér még 
tisztázásra vár. 

Az elmúlt években jelentős előrelé-
pések történtek a 2-es típusú diabétesz 
kezelését illetően, számos új hatásme-
chanizmusú, hatékony gyógyszer ke-
rült be a klinikai gyakorlatba, melyek 
örvendetesek. A digitális rendszereket 
alkalmazva, vércukoreredményeket 
mér a beteg ujjbegyből vagy szen-
zorral. Az adat eljut a szerverre, az 
orvoshoz, és a telefonos applikációk-
kal ugyancsak meg lehet spórolni sok 
orvos-beteg találkozót. 

A gond az, hogy ez nincs finanszí-
rozva, holott az orvosnak ez éppolyan 
betegellátó munka, mintha személye-
sen találkozna a páciensével. 

Közel sem tudunk még mindent 
a diabéteszről, a Medical Tribune már-
ciusi számában ezért a cukorbetegség-
ről lesz szó. Lapunkban olvashatnak 
az új kutatási irányvonalakról, a cu-
korbetegség előállapotairól, az inzu-
linpumpáról, az antihyperglykaemiás 
kezelés hatékonyságáról és tartósságá-
ról – a többi között.

  Cikkeink a 6–23. oldalon
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 Mi a helyzet a diabétesz szűrésével?

– Az 1-es típusú diabéteszt csak 
kutatási célból szűrik, sehol sem la-
kosságszinten, hiszen nem tudjuk 
meggyógyítani, sem pedig megállí-
tani a kórfolyamatot. A 2-es típusú 
diabétesz iránti hajlamot azonban 
érdemes és kell is szűrni, hiszen az 
életmód megváltoztatásával legalább 
részben visszafordítható a folyamat. 
Az MDT honlapján is hozzáférhető 
a szűrő kérdőív, aminek a kitöltése 
után az illető kap egy pontszámot. 
Ha ez egy bizonyos értéknél maga-
sabb, lehetősége van beutalót kérni 
és vércukorterheléses vizsgálatra 
menni. 

 Mennyire együttműködők a kiszűrt, 
veszélyeztetett emberek?

– Nehéz kérdés, hiszen ezek az 
emberek nem érzik magukat beteg-
nek, viszont nem mozognak, egész-
ségtelenül étkeznek, elhízottak. Na-
gyon nehéz a valódi életmódváltás. 
Ha viszont sikerül, akkor bizonyí-
tottan komoly eredmény érhető el. 
Tudományosan bizonyított, hogy 
az életmód megváltoztatása kétszer 
olyan hatásos, mint a gyógyszeres 
megelőzés pl. metforminnal. De saj-
nos mindez a gyakorlatban nehezen 
valósítható meg.

 Mennyire kell küzdeniük a dia be
to lógiában az áltudományos nézetek 
ellen?

– Komoly gondot jelent számunk-
ra, hogy sok tudományos alapot nél-
külöző megközelítéssel találkoznak 
a betegek, és ezek kontrollálatlanul 
terjednek. A betegeket is veszélyez-
tető eljárások és ajánlások is olvas-
hatók, akár életveszélyes étrendeket 
is tanácsolnak hozzá nem értők 
a cukorbetegeknek, néha akár nagy 
tekintélyű szakemberek nevével is 
visszaélve. Az MDT ezektől mereven 
elhatárolódott és a jövőben is el fog 
határolódni. 

 Hogyan látja a magyar diabetológia 
helyzetét?

– Jó irányba halad a magyar dia-
betológia. Rendszeresen jelennek 
meg irányelvek a szakmai kollégium 
és a társaság munkájának eredmé-
nyeképpen. Most van érvényesítés 
alatt a  felnőttdiabéteszről szóló 
irányelv, és az Emmi asztalára tet-
tük a gyermekkori diabéteszről szóló 
szakmai irányelvet is. Tavaly jelent 
meg a gyermekdiabéteszről egy új 
könyv, ami hiánypótló a szakköny-
vek között. 

Dr. liptÁK JuDit

gyerekek a legegyüttműködőbbek. Az 
orvosnak meg kell ismernie a bete-
gét, az együttműködési képességét és 
hajlandóságát, és ennek megfelelően 
berendezkedni a számára legmegfe-
lelőbb gondozásra.

 Hol van ebben a  szakdolgozók 
szerepe?

– A szakdolgozók sokat tudnak 
segíteni a betegnek és az orvosnak 
is. Nekik is meg kell tanulniuk a di-
gitális eszközök használatát, hogy át 
tudják nézni a beteggel az eredmé-
nyeket, praktikus tanácsokat tudja-

nak adni a mindennapi problémák 
megoldásához. Amikor az orvos elé 
kerül a beteg, akkor már sok mindent 
tisztázni tudnak a szakdolgozókkal, 
az orvosnak szűrt információkkal 
kell foglalkoznia, ami megkönnyíti 
és meggyorsítja a betegellátást. 

 Régóta beszélgetünk a diabetológiai 
licencvizsgáról.

– A diabetológiai licencvizsgát 
szakorvosok tehetik le. Az MDT 
indította el a képzést, hogy legyen 
a specialitást elismerő licencvizsga, 
ez meg is valósult, rendeletben meg-
jelent, a szakképzés része. Minden 
diabetológus megszerezte. Most már 
a társaságon kívül, a nemzeti vizsga-
bizottság és az egyetemek szintjén 
működik a képzés. A háziorvosok is 
megszerezhetik a licencképesítést, így 
képessé válnak a diabéteszes betegeik 
gondozására, akiknek jobb, ha nem 
kell messzire utazni. Ez a rendszer 
sokat enyhít a szakellátás terhein. 
Nem teljesen világos azonban, hogy 
pontosan mire jogosítja fel a licenc 
a levizsgázott orvost. Nincs megálla-
podás arról, hogy mit írhat fel, szem-
ben például egy belgyógyásszal, en-
dokrinológussal, gyerekgyógyásszal. 
Sürgősen tisztázásra várna a kompe-
tencia, amire a licencvizsga feljogosít.

zák kellően a természetes állapotot. 
A digitális rendszereket alkalmaz-

va vércukoreredményeket mér a be-
teg ujjbegyből vagy szenzorral. Ez az 
adat eljut a szerverre, az orvos ezeket 
letöltve végezheti az elemzést. Innen 
tud visszacsatolást adni a betegnek 
a kezeléséről. Telefonos applikáci-
ókkal meg lehet spórolni sok orvos-
beteg találkozót, a betegnek nem kell 
beutazni a rendelőbe, elintézhető in-
terneten a konzultáció. A gond az, 
hogy ez nincs finanszírozva, holott 
az orvosnak ez éppolyan betegellátó 
munka, mintha személyesen talál-
kozna a páciensével.

Ma már egyre többet tudunk a rit-
ka diabéteszekről, a monogénes be-
tegségek öröklődéséről, felismerésé-
ről és kezelési lehetőségeiről, azonban 
számos egyéb genetikai háttér még 
tisztázásra vár. Az elmúlt években 
jelentős előrelépések történtek a 2-es 
típusú diabétesz kezelését illetően, 
számos új hatásmechanizmusú, ha-
tékony gyógyszer került be a klinikai 
gyakorlatba, melyek örvendetesek. 
Az új készítmények könnyebb hoz-
záférhetősége azonban azt is ered-
ményezheti, hogy kevesebb figyelmet 
fordítunk az életmódbeli tényezőkre, 
melyek továbbra is a megelőzés és 
a kezelés fontos részét képezik, és 
amely egyre hangsúlyosabban fogal-
mazódik meg a nemzetközi és hazai 
ajánlásokban is.

 Mennyire helyezhető át a terápia 
a betegek kezébe?

– A  betegek nagyon heterogé-
nek, nagyon széles a skála, ahogyan 
együttműködnek. Van, aki nagyon 
profi módon menedzseli magát, má-
sok pedig mereven ellenállnak annak, 
hogy maguk irányítsák a kezelésüket. 
Ez a közvélekedéssel ellentétben nem 
a fiatal és az idős betegek különbsége, 
nem a digitális bennszülött, elektro-
nikus eszközökkel készségszinten élő 

ször. A természetes mechanizmust 
utánozná a mesterséges pancreas, 
szenzorral mérve a  glükózszintet 
és ennek megfelelően adagolva az 
inzulint. A szenzorok azonban még 
ez esetben sem a vérben vannak, 
hanem a bőr alatti kötőszövetben. 
Tehát messze vagyunk az élettani 

helyzettől. Gondot jelent még a mos-
tani inzulinadagolási módok mellett, 
hogy nehéz az étkezés lekövetése az 
inzulin adagolásával. Az új inzulinok 
pár perc alatt hatnak, nem kell várni 
a beadás után fél órát a betegnek az 
evéssel, de a hatás még így sem elég 
gyors, viszont túl hosszú. Egyre job-
bak a bázisinzulinok, kiszámítható 
inzulinszintet biztosítanak, de ezeket 
is a bőr alá adjuk, tehát nem utánoz-

 Az évek során már a  Medical 
Tribuneből is sok mindent megtud
tunk a diabétesz kezeléséről, követ
hettük a tudomány ugrásszerű fejlő
dését. Tudunke már mindent erről 
a nagyon gyakori betegségről? Merre 
halad a kutatás?

– Közel sem tudunk mindent a di-
abéteszről. Az 1-es típusú diabéteszről 
ismert, hogy kialakulásában szerepet 
játszik a genetikai hajlam és bizonyos 
környezeti tényezők, de ezeket nem 
ismerjük még pontosan. A 2-es típu-
sú diabétesz etiológiája tisztázottabb, 
egyértelműbb a környezeti hatások 
szerepe, ezek a túltápláltság és a moz-
gásszegény életmód. Azt tudjuk, hogy 
a cél a minél jobb anyagcsere-beállí-
tás, így előzhetők meg a szövődmé-
nyek. De néha jól beállított esetekben 
is jelentkezik szövődmény, talán ge-
netikai tényezők teszik erre hajla-
mossá a betegeket, vagy ellenkező 
esetben pedig védik meg őket. Sok 
szövődményt egyelőre sajnos nem 
tudunk kezelni. Ilyen a neuropathia 
és a szemészeti szövődmények je-
lentős része is, amelyek vaksághoz 
vezetnek. A lézerkezelés csak késői 
stádiumban jön szóba, és nem jelent 
teljes gyógyulást. A veseszövődmény 
is sokszor eljuttatja a beteget a vég-
stádiumú veseelégtelenségig. 

Fontos tudni, hogy a mostani te-
rápia azt jelenti, hogy bőr alá fecs-
kendezzük az inzulint, de egészsége-
sek esetében a szervezetben ez nem 
így működik, a pancreasból a vena 
portae-n keresztül a májba kerül elő-

Jó irányba halad a magyar diabetológia

Digitalizáció, beteg-együttműködés
„A betegek nagyon heterogének, nagyon széles a skála, aho-
gyan együttműködnek. Van, aki nagyon profi módon menedzseli 
magát, mások pedig mereven ellenállnak annak, hogy maguk 
irányítsák a kezelésüket” – mondta lapunknak dr. Barkai László 
professzor, a Magyar Diabétesz Társaság előző elnöke, jelenlegi 
elnökhelyettese.

Szakmai éLetrajz

prof. dr. Barkai lászló gyermekgyógyász, diabetológus, 
gyermektüdőgyógyász, egyetemi tanár, az mtA doktora. A mis-
kolci Egyetem Egészségügyi Kar Elméleti Egészségtudományi 
intézet igazgatója, a Kassai orvosegyetem gyermekgyógyászati 
Klinika egyetemi tanára, az óbudai Egyetem kutatóprofesszora. 
Korábban a Debreceni Egyetem gyermekegészségügyi tovább-
képző intézet és a miskolci gyermekegészségügyi Központ igaz-
gatója, a miskolci Egyetem Egészségügyi Kar egyik alapítója és 
dékánja, észak-magyarország gyermekgyógyász szakfőorvosa. 
A magyar Diabetes társaság korábbi főtitkára, majd elnöke és 
elnökhelyettese, számos hazai és nemzetközi szakmai testület 
tagja. Fő érdeklődési területe a cukorbetegség és szövődmé-
nyeinek patomechanizmusa és kezelése, ezen belül kutatási 
területei a gyermek- és serdülőkori diabétesz epidemiológiája, 
a szövődmények előfordulása, diagnosztikája és a metabolikus 
szindróma. A Debreceni és a semmelweis Egyetem doktori 
iskoláiban témavezető, illetve témakiíró, kutatási eredményei 
több száz hazai és nemzetközi publikációban jelentek meg.

Dr. Barkai lászló professzor, 

a magyar Diabétesz társaság 

előző elnöke, jelenlegi 

elnökhelyettese
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Az új koronavírus okozta veszélyhely-
zet miatt dr. Kásler Miklós profesz-
szor miniszteri rendelettel módosított 
egyes egészségügyi tárgyú korábbi 
rendeleteket. A módosítások célja, 
hogy a  fertőzésveszélyes ellátások 
száma csökkenjen, az egészségügyi 
kapacitások a védekezésre koncentrá-
lódhassanak és az ellátók adminiszt-
ratív terhei csökkenjenek.

A fertőzésveszély elkerülését szol-
gálja, hogy a fogorvosi alapellátás ke-
retében csak sürgősségi ellátás nyújt-
ható. A kapacitásoknak a védekezésre 
való biztosítása miatt pedig a módo-
sítás felfüggeszti a népegészségügyi 
szűrővizsgálatokat.

A fertőzés terjedésének vissza-
szorítását szolgálják azok az intéz-
kedések is, amelyek csökkentik az 

orvos-beteg találkozás szükségessé-
gét: a közgyógyellátásra való jogo-
sultság a kormány korábbi döntése 
értelmében a veszélyhelyzet időtar-
tama alatt, majd annak megszűntét 
követő 90 napig fennmarad; a kere-
sőképtelenségről szóló igazolásokat 
sem kell 2 hetenként kiállítani, és az 

idős emberek védelmében a stabil 
állapotú krónikus betegek szokásos 
gyógyszereinek elektronikus vényen 
történő rendelése, valamint a betegek-
nek adott tanácsadás távkonzultáció 
során is történhet.

Az emelt és kiemelt támogatással 
rendelhető gyógyszerekre és gyógyá-

szati segédeszközökre kiállított szak-
orvosi javaslatok is érvényesek ma-
radnak a veszélyhelyzet időtartama 
alatt, valamint a veszélyhelyzet meg-
szűnését követően 90 napig.

Kásler Miklós az egészségügyi el-
látás folyamatosságának biztosítása 
érdekében saját hatáskörben elren-
delte továbbá, hogy az egészségügyi 
dolgozók szinten tartó továbbképzései 
2021. december 31-ig távoktatás ke-
retében is megvalósíthatók legyenek.

Az emberi erőforrások minisztere 
utasítást adott ki arról is, hogy a ve-
szélyhelyzet végéig az intézmények 
halasszák el az ütemezett műtéteket 
a sürgőssé váló műtétek kivételével.

EmBEri ErőForrÁsoK minisztériumA 
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Mit jelent az egészségügyi 
dolgozó kirendelése?

Egészségügyi válsághelyzetben az 
egészségügyi dolgozót kötelezhetik 
arra, hogy olyan egészségügyi intéz-
ményben vegye fel a munkát, amely 
a válsághelyzet felszámolásában részt 
vesz. A kirendelés írásban történik, de 
sürgős esetben történhet szóban is. 
A kirendelés vonatkozhat meghatá-
rozott személyre vagy az egészségügyi 
szolgáltatónál meghatározott számú, 
továbbá meghatározott képzettséggel 
rendelkező egészségügyi dolgozóra. 
(Utóbbi esetben érdemes megnézni 
a kórház válsághelyzeti tervét, mert 
ebben lehetnek arra vonatkozó in-
formációk, hogy milyen munkakör-
ben lévő dolgozókat fog kirendelni.) 
A kirendelt egészségügyi dolgozó 
napi munkaideje a napi 12 órát nem 
haladhatja meg.

A kirendelés „adminisztrációja” 
úgy zajlik, hogy annak az intéz-
ménynek a vezetője, ahol szükség 
van a  pluszdolgozókra, igénylést 
ad le a megyei kormányhivatalnak. 
A megyei kormányhivatal fog dön-
teni arról, hogy szükséges-e a kiren-
delés, és ha igen, akkor utasítja egy 
– másik – egészségügyi intézmény 
vezetőjét, hogy küldje a dolgozókat. 
Ha olyasvalakinek a  kirendelése 
szükséges, akinek nincs intézményi 
vezetője (mert pl. háziorvos), akkor 
maga a megyei kormányhivatal fogja 
kirendelni.

Bárki kirendelhető, idős, Beteg, 
nyugdíjas, kisgyerMeket nevelő 
egészségügyi dolgozó is?  
lehetséges, hogy gyesen/gyeden 
lévőket is Be fognak hívni  
koronavírusos Betegeket ápolni?

Nem rendelhető ki a dolgozó, ha:
• terhes
• 3 év alatti gyereket nevel,
•  16 év alatti gyereket egyedül nevel,
•  hozzátartozójának tartós, szemé-

lyes gondozását végzi,
•  legalább 50%-os egészségkáro-

sodása van,
•  ha az Országos Mentőszolgálat 

olyan szervezeti egységénél dol-
gozik, amely amúgy is a válság-
helyzet felszámolását végzi.

A kirendelés időtartama addig 
tart, amíg a kirendelést kérő egész-
ségügyi intézmény csak a kirendelt 
dolgozók segítségével tudja ellátni 
az egészségügyi válsághelyzet miatti 
többletfeladatait – ennek sem időbeli, 
sem földrajzi korlátja nincs.

kötelezhető-e az egészségügyi 
dolgozó, hogy úgy lásson el 
fertőzött vagy fertőzés-
gyanús Betegeket, hogy nincs 
védőfelszerelése?

Nem, elvileg az egészségügyi dolgozó 
nem kötelezhető arra, hogy védőfel-
szerelés nélkül lásson el betegeket. 
A biztonságos munkavégzés feltételeit 
ugyanis járvány esetén is – sőt, állás-

pontunk szerint ilyenkor különösen 
– biztosítani kell a dolgozó számára.

Ha esetleg polgári védelmi köte-
lezettséget írnak elő – lásd alább –, 
még az is megtagadható, ha az érintett 
a saját egészségét közvetlen és súlyos 
veszélynek tenné ki.

Mi a szankció, ha egy orvos, 
ápoló Megtagadja a Munka 
felvételét?

A munkát megtagadó egészségügyi 
dolgozó első körben munkajogi kö-
vetkezményekkel számolhat: fegyel-
mi felelősségre vonással, végső soron 
elbocsátással.

Ha esetleg polgári védelmi szol-
gálat ellátását rendeli el a kormány, 
akkor viszont már büntetőjogi szank-
ciók is szóba kerülhetnek. A polgári 
védelmi kötelezettség megtagadása 
bűntett, ami akár 3 év szabadságvesz-
téssel is büntethető. De szerencsére 
erről még nincs szó.

kinek kell a Megfelelő védő-
felszereléseket Biztosítania?

Egészségügyi válsághelyzetben köny-
nyen előfordulhat, hogy olyan sok 
eszközre – pl. gyógyszerekre, műsze-
rekre, védőfelszerelésre – van szükség 
egyszerre, hogy kifogynak az adott 
intézmény készletei. Ilyenkor az esz-
közöket az ún. Állami Egészségügyi 
Tartalékból kell biztosítani. Ezt a tar-
talékot az ÁEEK kezeli.

Ha tehát a  munkáltató kifogy 
a  készletekből, akkor bizony az 
államon lehet ezek biztosítását 
számonkérni.

Ha hiány van bármiből, akkor 
a  szükséges anyagok kiadását az 
egészségügyi szolgáltató vezetőjé-
nek vagy ügyeletvezetőjének kell 
kérelmeznie. A kérelem teljesítésére 
– többszintű hivatali úton keresztül 
végeredményben – az egészségügyért 
felelős miniszter ad utasítást. Egyér-
telmű előírás, hogy az egészségügyi 
szolgáltató által felhasznált egész-
ségügyi anyagokat folyamatosan 
pótolni kell.

Elvileg már a válsághelyzet előtt, 
a felkészülési időben, gyakorlat kere-
tében fel kell mérni (fel kellett volna 
mérni), hogy adott típusú válság-
helyzetnek milyen anyagi-technikai 
eszközigénye van. Az ország külön-
böző egészségügyi intézményeiből 
származó információ az egészség-
ügyért felelős miniszter kezében fut 
össze, akinek ez alapján nagyságren-
dileg ismernie kell a válsághelyzet 
eszközigényét.

Emellett elvileg minden egészség-
ügyi szolgáltatónál készen állnak – 
mert ezeknek már a felkészülés ideje 
alatt készen kell állniuk – az egész-
ségügyi válsághelyzet idején hatályba 
léptethető, ún. válsághelyzeti tervek. 
Ezek több kórház esetében megtalál-
hatók a kórház honlapján.

Intézkedések az emberi élet és az  
egészségügyben dolgozók védelmében

Mire kötelezhetők járvány idején az orvosok?
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Mi történik az egészségügyben világjárvány idején? – Teljes zár alatt Magyarország

  Folytatás az 5. oldalon
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Magyarországon elsőként a Nemze-
ti Népegészségügyi Központ (NNK) 
laboratóriumában dr. Kis Zoltán 
virológus vezetésével sikerült izolálni 
az új koronavírust – jelentette be Müller 
Cecília országos tiszti főorvos márci-
us 17-én, az operatív törzs szokásos 
sajtótájékoztatóján. Ezzel lehetőség 
nyílik a hazai vakcina fejlesztésére, ví-
rusellenes szerek vizsgálatára, a vírus 
működésének jobb megismerésére. Az 

NNK laboratóriuma rövid időn be-
lül elérhetővé teszi a vírus élő, illetve 
nem élő formáját mind hazai, mind 
nemzetközi kutatócsoportok számára. 
Az NNK Nemzeti Biztonsági Labo-
ratóriumának kutatói az egyetlenek 
Magyarországon, akik tapasztalattal 
rendelkeznek a veszélyes koronavíru-
sokkal kapcsolatban, és részt vettek 
a SARS és SARS-2 vírussal történő la-
boratóriumi munkában. Tesztelnek egy 

vírusellenes szert is. A gyógyszer- és/
vagy vakcinafejlesztés egy-másfél évet, 
vagy akár annál többet is igénybe vehet.

Lapzártánk idején még csak tervezik 
mobil mintavevő egységek felállítását 
országszerte, növelve ezzel a labora-
tóriumi vizsgálatok számát. A hálózat 
kiépítésében elsősorban az Országos 
Mentőszolgálatra támaszkodnak. Arra 
a kérdésre, hogy mikor kezdik tömege-
sen tesztelni a lakosságot, illetve, hogy 
miért nem hozzák nyilvánosságra, hogy 
mely megyék és milyen mértékben érin-
tettek a járvánnyal, hol alakultak vagy 
alakulhatnak ki gócpontok, a tiszti főor-
vos úgy reflektált: az NNK tudja, hogy 
hol vannak a fertőzöttek, akiket vizsgál-
nak is. „Nem riogatni, hanem megelőz-
ni szeretnénk – mondta –, a pandémia 
lecsengése után rendelkezésre állnak 
majd az anonimizált adatok.

t. o. / mEDiCAlonlinE

A koronavírus terjedésének meg-
akadályozása érdekében 2020. 
március 18-tól csak előzetes idő-
pontfoglalással érkező ügyfele-
ket fogadnak a kormányablakok, 
okmányirodák, és minden egyéb 
kormányhivatali ügyfélszolgálat, 
továbbá a Mobilizált Kormányab-
lak Ügyfélszolgálatok („KAB bu-
szok”) ügyfélfogadása határozatlan 
ideig szünetel. Ha elfelejtette az 
elektronikus ügyintézéshez szük-
séges Ügyfélkapu-azonosítóját, az 
ingyenesen hívható Kormányzati 
Ügyfélvonal (1818) munkatársai 
segítenek.

Időpontot foglalni ügyfél-
kapus azonosítóval a  megújult 
magyarorszag.hu oldalon, illetve 
Ügyfélkapu-regisztrációval nem 

rendelkező ügyfeleknek a 1818-as 
éjjel-nappal ingyenesen hívható 
telefonszámon lehet. A kormány-
hivatalok és járási hivatalok to-
vábbi ügyfélszolgálatain szintén 
csak előzetes időpont-egyezte-
téssel fogadják az ügyfeleket; az 
időpontfoglalási lehetőségekről 
a  kormanyhivatal.hu oldalon 
tájékozódhatnak.

mti-os / minisztErElnöKség

Mobil mintavevő pontok, vírusizolálás Ügyintézés  
a kormányhivatalban

di vagy munkahelyi kötelezettségei 
olyanok, hogy a polgári védelmi köte-
lezettséget csak aránytalanul nagy sze-
mélyes áldozat révén tudná teljesíteni.

A polgári védelmi szolgálat konk-
rétan azt jelenti, hogy az előírtak 
szerinti helyen meg kell jelenni és 
az előírt feladatot el kell látni. Vagyis 
egészségügyi dolgozók esetében – va-
lószínűleg – a betegeket kell gyógyíta-
ni, ápolni, szállítani. Az, hogy valakit 
konkrétan hova osztanak be polgári 
védelmi szolgálatra, változó lehet. 
Akár a lakóhelyétől távol is be lehet 
osztani, de logikusan végiggondolva 
a jelen helyzetet, az a valószínűbb, 
hogy ha egyáltalán sor kerül ilyenre, 
akkor a lakóhelyen kell majd szolgá-
latot teljesíteni. 

A polgári védelmi szolgálat csak 
kivételesen tagadható meg: akkor, ha 
valaki a kötelezettség teljesítésével ön-
maga vagy mások életét, testi épségét 
vagy egészségét közvetlen és súlyos 
veszélynek tenné ki. Álláspontunk sze-
rint közvetlen és súlyos lehet a veszély 
az egészségre, ha a betegellátáshoz nem 
biztosítanak az egészségügyi dolgozók 
számára megfelelő védőfelszerelést. 
A törvény ugyanis azt is előírja, hogy 
a polgári védelmi beosztott személy jo-
gosult a norma szerinti ruházattal és 
felszereléssel való ellátásra, továbbá 
a feladatának ellátásához szükséges 
védőfelszereléssel, munkaeszközök-
kel történő ellátásra.

(Az összeállítást Zeller Judit, a Tár-
saság a Szabadságjogokért munkatársa 
készítette.)

tAsz / mEDiCAlonlinE

sát gyakorolja. Ebbe a körbe tartozik 
az orvos, az egészségügyi szakdol-
gozó, továbbá a mentőszolgálat és 
a betegszállító szervezet dolgozója. 
Polgári védelmi feladat a mentés, az 
elsősegélynyújtás, a  mentesítés és 
a fertőtlenítés, és az ezekkel össze-
függő ideiglenes helyreállítás, továb-
bá a halálos áldozatokkal kapcsolatos 
halaszthatatlan intézkedések. Idetar-
tozik az is, hogy az egészségügyi ellá-
tás kiesésekor – pl. ha valahol nincs 
elég orvos, ápoló – az emberi életben, 
egészségben esett kár megelőzése cél-
jából az ellátásról gondoskodni kell. 
Ezekre a feladatokra nyilván elsősor-
ban egészségügyi szakembereket fog-
nak igénybe venni, hiszen ők értenek 
hozzá. Az ideiglenes polgári védelmi 
szolgálat legfeljebb 15 napig tarthat, 
de többször is elrendelhető.

Bizonyos személyek a törvény alap-
ján mentesülnek a polgári védelmi 
kötelezettség alól. Itt most azokat az 
eseteket emeljük ki, amelyek tipikusan 
előfordulhatnak az egészségügyi dol-
gozók között. Mentesül az, aki

• elérte a nyugdíjkorhatárt,
• terhes,
•  6 évesnél fiatalabb gyermeket 

nevelő anya,
•  14 évesnél fiatalabb gyermekét 

egyedül neveli,
•  3 vagy ennél több 14 év alatti 

gyermeket nevel,
•  állandó ápolásra szoruló egyenes 

ági rokont vagy házastársat közös 
háztartásban egyedül lát el.

Ezenkívül kivételesen mentesítést 
lehet kérni a kötelezettség alól, ha 
valakinek az egyéni helyzete, csalá-

hogy a 65+-os kollégáknak ne kelljen 
beteggel találkozniuk.

Ha a jelenlegi helyzet még súlyo-
sabb lesz, és a kormány ideiglenes 
polgári védelmi szolgálat ellátását 
írja elő, a nyugdíjasok még akkor sem 
hívhatók be a betegellátáshoz, mert 
ezt a jogszabályok kifejezetten tiltják.

lehetséges, hogy Még szigorúBB 
rendBen kötelezik a Betegek 
ellátására az egészségügyi 
dolgozókat? Mi jöhet Még,  
ha súlyosaBB lesz a helyzet?

A rövid válasz: igen, lehet még szi-
gorúbb az egészségügyi dolgozók 
bevonása a veszély elhárításába. Ez 
úgy lehetséges, ha ideiglenes polgári 
védelmi szolgálatra kötelezik őket.

A polgári védelmi szolgálat azt je-
lenti, hogy részt kell venni az emberi 
élet és a létfenntartáshoz szükséges 
anyagi javak védelmében. A polgári 
védelmi kötelezettség egy alapkötele-
zettség, amely minden lakost terhel, 
aki 18 év feletti, de még nyugdíjkor-
határ alatti. A katasztrófavédelemről 
szóló törvény alapján veszélyhelyzet-
ben a kormány rendkívüli szabályokat 
vezethet be és rendkívüli intézkedése-
ket tehet, amik akár egészen extrémek 
– és a jogállami keretek között nyil-
ván szokatlanok – is lehetnek. Ezek 
közé tartozik az, hogy a kormány ún.  
„ideiglenes polgári védelmi szolgá-
lat” ellátását írhatja elő. 

Vannak olyan foglalkozások, ahol 
a polgári védelemben való részvétel 
azt jelenti, hogy az illető az amúgy is 
szokásos tevékenységét, foglalkozá-

Azt viszont fontos tudni, hogy 
március 16-ától az emberi erőforrá-
sok minisztere nyilvántartásba veszi 
azokat az egészségügyi és szociális 
képzésben részt vevőket (hallgatókat), 
akik esetleg bevonhatók majd a vál-
sághelyzet kezelésébe. Így előfordul-
hat, hogy rájuk is kiterjesztik majd 
a kiutazási tilalmat.

lehetséges, hogy a nyugdíjas 
orvosokat Be fogják hívni 
koro navírusos Betegeket 
ápolni?

A rövid válasz: a nyugdíjasokat nem 
fogják behívni.

A március 16-i hírek szerint a 65 
év feletti egészségügyi dolgozókat 
igyekeznek megvédeni a  fertőzés 
kockázatától. Az emberi erőforrások 
minisztere utasítást adott ki az egész-
ségügyi intézmények vezetőinek, hogy 
úgy szervezzék a betegellátást, hogy 
65 év feletti dolgozó ne találkozzon 
közvetlenül beteggel, és a kollégákkal 
is csak telefonon vagy hasonló esz-
közön kommunikáljon. (Ezt nyilván 
muszáj párhuzamba állítani azzal az 
utasítással, hogy március 16-tól a ter-
vezett ellátások közül csak azokat hajt-
ják végre, amelyeknek az elmaradása 
életveszélyt vagy tartós egészségká-
rosodást okozna. Hiszen ha a 65 év 
feletti dolgozók nem találkozhatnak 
beteggel, akkor lényegesen csökken 
az egészségügy kapacitása.)

Háziorvosok esetében a miniszter 
nem tiltotta meg kifejezetten a beteg-
ellátást, de arra kérte a praxisközössé-
geket, hogy oldják meg egymás között, 

kire vonatkozik az orvosok, 
egészségügyi dolgozók  
kiutazási tilalMa?

Az egészségügyi törvény alapján 
egészségügyi dolgozónak minősül

• az orvos, 
• a fogorvos, 
• a gyógyszerész, 
•  az egyéb felsőfokú egészségügyi 

szakképesítéssel rendelkező 
személy, 

•  az egészségügyi szakképesítéssel 
rendelkező személy, továbbá 

•  az egészségügyi tevékenység-
ben közreműködő egészségügyi 
szakképesítéssel nem rendelkező 
személy. 

Kérdés lehet, persze, hogy az is 
ebbe a körbe tartozónak minősül-e, 
akinek ugyan van egészségügyi vég-
zettsége, de például soha életében nem 
dolgozott az egészségügyben. Rájuk 
a kiutazási tilalom nem vonatkozik. 
A „dolgozó” megjelölés nem pusztán 
a végzettséget jelenti, hanem azt is, 
hogy az érintett ténylegesen egész-
ségügyi tevékenységet is folytat. Az 
egészségügyi végzettséggel rendelkező 
akkor minősül egészségügyi dolgozó-
nak, ha a működési nyilvántartásban 
is szerepel. (Ha valakinek van egész-
ségügyi végzettsége, de soha nem kér-
te a nyilvántartásba vételét, mert soha 
nem dolgozott a szakmájában, akkor 
igazolnia kell, hogy az eltelt időnek 
megfelelő mennyiségű továbbkép-
zésben vesz részt, ekkor veszik csak 
nyilvántartásba.)

Mi történik az egészségügyben világjárvány idején? – Teljes zár alatt Magyarország

  Folytatás a 4. oldalról
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halálos szív infarktus vagy a nem halá-
los stroke volt. A másodlagos végpont 
a bármely okból bekövetkezett halálo-
zás, a kar diovaszkuláris halálozás, az 
al bu minuria progressziója, valamint 
a halálozás együttes előfordulása volt 
kar dio vaszkuláris ok vagy hHF során.

A vizsgálat eredményeit össze-
foglalva megállapítható, hogy pla -
cebóval összehasonlítva a ca nag lifl  o-

zin csoportban az elsődleges végpontok 
szerinti események előfordulása ala-
csonyabb volt: évente 26,9 vs. 31,5 
személy 1000 beteg/évre vonatkoz-
tatva [HR: 0,86; 95% CI: 0,75−0,97; 
(p<0,001 non-inferioritást, p=0,02 
szuperioritást jelez)]. A veseműkö-
dés vonatkozásában előre tervezett, 
a szignifikancia határát meghaladó 
javulást nem észleltek, azonban bizo-
nyítást nyert a canagliflozin kedve-
ző hatása az albuminuria romlására, 
a glumeruláris filtrációs ráta romlá-
sának megelőzésére, a vesepótló ke-
zelés beállításának szükségességére 
és a renális okból bekövetkezett halá-
lozásra. Az ismert és nem nagyszámú 
mellékhatás előfordulása mellett figye-
lemre méltó az amputáció kockázatá-
nak növekedése (a lábujjak esetében és 

tes stroke terén nem mutatkozott előny 
az empagliflozin javára. Mellékhatás-
ként a genitalis infectio és urosepsis 
gyakoribb előfordulása említendő.

A CANVAS Program (8) két vizs-
gálat adatainak együttes értékelését 
tette lehetővé. Az egyik felmérésben 
a canagliflozin kardiovaszkuláris biz-
tonságosságát kívánták megállapíta-
ni 2-es típusú cukorbetegek körében 

2009-től, még a gyógyszer forgalom-
ba hozatala előtt. Az FDA 2013. évi 
engedélyét követően interim analízist 
végeztek. A  CANVAS-R esetében 
a canagliflozin albuminuriára gyakorolt 
hatását vizsgálták. A két klinikai vizs-
gálat eredményeinek együttes feldolgo-
zása tette lehetővé a nagyszámú bevont 
beteg adatainak statisztikai analízisét 
a canagliflozinkezelés kardiovaszkuláris 
kockázatra, vesére és biztonságossági 
paraméterekre gyakorolt hatása vonat-
kozásában. A CANVAS tanulmányba 
bevont betegek 1:1:1 arányban kaptak 
300 mg, 100 mg canagliflozint vagy 
placebót, míg a CANVAS-R tanul-
mányban két csoportban 100-100 mg 
canagliflozint vagy placebót, és a 13. 
héttől lehetőség volt a gyógyszer dó-
zisának 300 mg-ra történő emelésére.

Az elődleges összetett végpont 
a kar    dio vaszkuláris halálozás, a nem 

let szerepelt) a szokásos terápia mellé 
10 és 25 mg empagliflozint, valamint 
placebót kaptak. Az elsődleges ösz-
szevont végpont a kardiovaszkuláris 
halálozás, a nem végzetes myocardialis 
infarktus és a nem végzetes stroke 
volt. Másodlagos végpontként a pri-
mer végpont eseményei és az instabil 
angina pectoris miatti kórházi felvé-
tel előfordulása szerepelt. Vizsgálták 
még a kardiovaszkuláris halálozás, 
a nem végzetes myocardialis infark-
tus és stroke előfordulását, valamint 
a szívelégtelenség miatti hospitalizáció 
(hHF), illetve az összmortalitás alaku-
lását. A vizsgálatot eredetileg a non-
inferioritás elve alapján tervezték (a 

vizsgált készítmény nem rosszabb, 
mint a komparátor kezelés). Az el-
sődleges végpont esetében 14%-os 
relatív kockázatcsökkenést észleltek 
(szuperioritás), a kardiovaszkuláris 
halálozás 38%-kal, az összmortalitás 
32%-kal, a hHF relatív kockázata pe-
dig 35%-kal csökkent. A másodlagos 
végpontban a kockázatcsökkenés 11% 
volt. Az összevont végpont kedvező 
alakulásában a kar dio vaszkuláris halá-
lozás csökkenése állt. A nem végzetes 
myocardialis infarktus és a nem végze-

gét érintette, és a gyógyszer kivonását 
eredményezte a mindennapi forga-
lomból (4). A gyógyszergyártók szá-
mára mind az amerikai (FDA) (5), 
mind az európai (6) gyógyszerhatóság 
elrendelte, hogy új antidiabetikus ké-
szítmény forgalomba hozatala előtt 
speciális – tervezett, a kardiovaszku-
láris kockázatelemzéssel összefüggő 
és erre irányuló – klinikai vizsgálatot 
kell végezni.

sglt-2 készítMények a klinikai 
gyakorlatBan

A nátrium-glukóz kotranszporter-2 
(so dium/glucose cotransporter 2, 
SGLT-2) gyógyszercsoportba tartozó 
készítmények közül elsőként a da pag-
lifl ozin (2012), majd a ca na gliflozin 
(2013), az empagliflozin (2014) és az 
ertugliflozin (2017) kapta meg az Eu-
rópai Gyógyszerhatóság engedélyét. 
Hazánkban jelenleg a dapa-, empa- és 
ertugliflozin rendelhető diabeteses 
betegeink számára. A készítmények 
új hatásmechanizmus alapján számos 
előnnyel rendelkeznek. Mivel hatásuk 
nem függ a hasnyálmirigy béta-sejt-
funkciójától, alkalmazásuktól előnyös 
hatás várható a 2-es típusú cukorbeteg-
ség bármely szakában. A hatásmecha-
nizmus a vese proximális tubulusaiban 
található kotranszporter szelektív, 
reverzibilis gátlásán és a glukozuria 
következményes fokozódásán ala-
pul. A glukotoxicitás mérséklésével 
csökkentik a béta-sejtek terhelését, 
mérséklik a  széruminzulinszintet. 
Adásukat a vérnyomás, a testsúly és 
a szérumhúgysavszint csökkenése kí-
séri. Szedésük nem jár a nem kívánt 
vércukoresések kockázatával.

Az SGLT-2-gátló készítménycso-
portból elsőként az empagliflozin 
kardiovaszkuláris biztonságosságára 
vonatkozó eredményeket ismerhettük 
meg az EMPA-REG OUTCOME vizs-
gálatból (7). A fokozott kardiovaszku-
láris kockázatú 2-es típusú cukorbe-
tegek (anamnézisükben myocardialis 
infarktus, koszorúér-betegség, instabil 
angina pectoris és perifériás érszűkü-

A Nemzetközi Diabetes Szövetség 
(International Diabetes Federation/
IDF) 2019. évi Atlaszában publikált 
adatok (1) alapján a 20 és 79 éves kor-
osztályban 463 millió cukorbeteg él 
Földünkön, azaz minden 11 főből 1 
diabéteszes. Öt betegből 1 személy 
65 évesnél idősebb, minden második 
cukorbeteg nem felismert. 2017-hez 
viszonyítva 38 millió új beteget di-
agnosztizáltak, a betegségre fordított 
költségek 33 milliárd dollárral nőttek. 
A halálozási ráta 40 éves kortól mere-
deken emelkedik. A 60−69 és 70−79 
éves korosztályban a nők aránya jóval 
meghaladja a férfiakét: a legidősebb 
korcsoportban nőknél 700 000, míg 
férfiaknál 400 000 cukorbetegséggel 
összefüggő halálesetet regisztráltak 
évente. 104 közlemény metaanalízise 
alapján diabétesz esetén kétszer na-
gyobb a kockázat koszorúér-betegség, 
ischaemiás stroke és érrendszeri ha-
lálozás kialakulására, mint a minden 
tekintetben illesztett, nem cukorbeteg 
csoportban (2).

A Magyar Diabetes Társaság közel-
múltban publikált felmérése (3) során 
152 678 cukorbeteg és 305 356 illesz-
tett kontroll adatainak elemzése tör-
tént. 2-es típusú cukorbetegek esetén 
szignifikánsan nagyobb kockázatot 
találtak összmortalitás, myocardialis 
infarktus és stroke tekintetében. 
A cukorbetegek nagyobb kockázata 
korfüggőnek bizonyult a halálozás, 
a szívinfarktus és a stroke esetében: 
a fiatalabb betegeknél a 2-es típusú 
cukorbetegek csoportjában − a nem 
diabeteses személyekkel összehason-
lítva − nagyobb volt a kardiovaszku-
láris kockázat. A szerzők véleménye 
alapján a fiatalabb cukorbetegek fo-
kozottabb kockázata miatt a megelő-
zésre nagyobb hangsúlyt kell helyezni. 
Nyilvánvaló, hogy a hazai és nemzet-
közi ajánlásokban a kardiovaszkuláris 
szemlélet, a kezelés biztonságossága 
fontos szempont volt. Az irodalom-
ban közismert a rosiglitazonnal kap-
csolatos széleskörű vita, amely a szer 
alkalmazása kapcsán észlelt nagyobb 
szívizominfarktus-kockázat lehetősé-

Az SGLT-2-gátló terápia a „diabéteszkarrier” korai szakában és később is alkalmazható

Kardiovaszkuláris szemlélet a diabetológiában
Diabéteszben kétszer nagyobb a koszorúér-betegség, ischaemiás stroke és érrendszeri halálozás kocká-
zata, mint nem cukorbetegekben. A nátriumglukóz kotranszporter-2 (SGLT-2) inhibitorok kardiovaszkuláris 
kockázatra gyakorolt kedvező hatásával kapcsolatos új eredmények módosították a terápiás irányel-
veket. Az Amerikai (ADA) és az Európai Diabetes Társaság (EASD) közös ajánlása szerint amennyiben 
atheroscleroticus kardiovaszkuláris betegség áll fenn és a kezdeti életmód- és metforminkezelés elégtelen, 
glukagonszerű peptid-1 receptor agonista (GLP-1 RA) vagy SGLT-2-inhibitor terápia indokolt. Szívelég-
telenség vagy krónikus vesebetegség esetén is a két szer beállítása jön szóba, a vesefunkciótól függően.

1. táblázat. a dapagliflozinterápia alkalmazásával nyert real-world obszervációs felmérés 
adatai

Hba1c % Bmi (kg/m2) testsúly (kg) Systolés vérnyomás eGFr ml/min/1,72 m2

0−3 hónap −0,68 −0,45 −1,35 −4,32 −1,81

12−15 hónap −1,47 −0,89 −2,31 −4,78 −0,24

>24 hónap −1,57 −0,94 −2,32 −5,6 −0,65
  Folytatás a 7. oldalon

Üzenet a GyakorLat Számára

2-es típusú cukorbetegeink kezelése során az anyagcserehelyzet 

javításán túl figyelembe kell vennünk a kardiovaszkuláris kockázat 

mértékét, a renális funkció állapotát, a kezelés hatását a testsúlyra, 

a hypoglykaemia veszélyére és a beteg életminőségére.

A terápiás döntés előtt a kezelési tervet ismertetni kell a beteggel, 

tájékoztatni szükséges a terápiás lehetőségekről és a kezeléssel 

együtt járó esetleges mellékhatásokról.

Az SGLT-2-gátló terápia előnyös kardiovaszkuláris és renális 

hatása miatt a betegek jelentős részében a „diabéteszkarrier” korai 

szakában és később is alkalmazható, tekintettel a klinikai vizsgálatok 

eredményeire és a szakmai ajánlásokra.

1. táblázat. SGLt-2-gátló készítményekkel végzett kardiovaszkuláris biztonságossági  
vizsgálatok összehasonlítása

a vizsgálat neve emPa-reG oUtCome CanVaS Program DeCLare

Gyógyszer Empagliflozin Canagliflozin Dapagliflozin

Vizsgált személyek (n) 7 020 10 142 17 160

Követési idő (év) 3,1 3,6 4,2

Ismert CVD (%) 99 66 41

Csökkent renális funkció* (%) 26 20 7

HbA1c (%) 8,1±0,8 8,2±0,9 8,3±1,2

Inzulin th. kezdettől (%) 48 50 41

Inzulin th. később (%) 8 NA NA

A vizsgálatot nem fejezte be (%) 25 30 23

CV esemény, első MACE (n) 772 1 011 1 559

Esemény placebo mellett (%/év) 4,4 3,2 2,4

CV: kardiovaszkuláris
CVD: kardiovaszkuláris betegség *eGFR <60 ml/min/1,73 m2

MACE: kardiovaszkuláris halál, myocardialis infarktus, stroke
NA: nincs adat
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az aMerikai és az európai  
diaBetes társaság 2018. évi 
közös ajánlása

Az SGLT-2-gátló készítmények ked-
vező pozicionálása korábban, a 2017. 
évi Magyar Diabetes Társaság Szak-
mai Irányelvében is fellelhető, har-
monizálva a nemzetközi ajánlások 
szellemiségével.

fontosságára a cukorbetegek kezelése 
során. Ha atheroscleroticus kardio-
vaszkuláris betegség áll fenn, bizo-
nyított kedvező hatása miatt GLP-1 
receptor agonista (RA) vagy SGLT-2 
inhibitor terápia indokolt a kezdeti 
életmód- és metforminkezelés elég-
telensége esetén. Szívelégtelenség 
vagy CKD esetén – amennyiben az 
eGFR értéke >60 −, SGLT-2 inhibi-
tor, a renalis funkció elégtelenségekor 
GLP-1 RA beállítása indokolt.

láris betegség esetén az SGLT-2-gátlók 
lényegesen csökkentik a kardiovasz-
kuláris betegséggel összefüggő, illetve 
a teljes mortalitást, valamint a hHF-
et, jelentősebb mellékhatások nélkül. 
A készítmények alkalmazását ilyen be-
tegeknél már a diabétesz kezelésének 
korai fázisában érdemes megfontolni.

Az Amerikai (ADA) és az Euró-
pai Diabetes Társaság (EASD) kö-
zös ajánlása (14) felhívja a figyelmet 
a kardiovaszkuláris kockázatbecslés 

ketoacidotikus események száma na-
gyobb volt a gyógyszeres csoportban 
(0,3% vs. 0,1%). A genitalis infekciók 
előfordulása − mely szükségessé tette 
a kezelés felfüggesztését − a gyógyszer-
csoportra jellemző módon nagyobb 
volt (0,9% vs. 0,1%).

Összefoglalva megállapítható, hogy 
a dapagliflozinkezelés a MACE tekin-
tetében nem eredményezett jelentős 
változást, azonban a kardiovaszkuláris 
halálozás és a hHF kockázata esetében 
jelentős javulást hozott. A DECLARE 
tanulmány esetében fontos kiemelni, 
hogy szívelégtelenség tekintetében 
dapagliflozinkezelés mellett jelentős 
védő hatás állapítható meg, és emellett 
a veseműködés romlásának kockázata 
is csökkent.

A közelmúltban megjelent, a há-
rom vizsgálat eredményeit összefoglaló 
metaanalízis (11) alapján diabeteses 
betegek kezelése során − ismert vagy 
nem bizonyított atheroscleroticus kar-
diovaszkuláris betegségtől függetlenül 
− kedvező hatásai miatt (biztonságo-
san csökkenti a HbA1c értékét, csök-
kenti a hHF és a vesebetegség prog-
ressziójának kockázatát) indokolt az 
SGLT-2-gátló terápia. A jelentős kar-
diovaszkuláris események csökkentése 
elsősorban az ismert atheroscleroticus 
kardiovaszkuláris betegségben szen-
vedő betegcsoport esetében várható.

Végül érdemes megfontolni egy 
véleményt a kezeléssel kapcsolatban, 
mely Verma és munkatársainak a cí-
mében is érdekes közleményében 
(Pumpa, csövek és szűrő − az SGLT-
2-gátlók használhatók minderre?) 
(12) olvasható: „Azt gondoljuk, hogy 
a primer és secunder prevenció kifeje-
zés alkalmazható az atheroscleroticus 
szívbetegségben szenvedő betegcso-
portra, de a hHF és az idült vesebeteg-
ség (CKD) nagyobb kockázatával ren-
delkező cukorbetegek esetében nem! 
Itt az idő, hogy az SGLT-2 kezelést 
korán, a betegek szélesebb populációja 
számára alkalmazzuk!”

a vizsgálatok hatása  
a szakMai irányelvekre

Az SGLT-2-gátló kezelés kedvező 
eredményei érintették a  terápiás 
irányelveket. Az Európai Kardiológus 
Társaság 2019. évi Kardiovaszkulá-
ris prevenciós ajánlásának diabétesz 
fejezete (13) hangsúlyozza, hogy cu-
korbetegeknél fennálló kardiovaszku-

a metatarsus szintjében): évente 6,3 vs. 
3,4 személy 1000 beteg/évre vonatkoz-
tatva (HR: 1,97; 95% CI: 1,41–2,75).

A dapagliflozinkezelés alkalma-
zásával nyert real-world (való élet) 
obszervációs felmérés adatainak (9) 
megismerése fontos lehet a minden-
napi terápiás gyakorlat számára. Az 
adatok feldolgozása a Skóciai Diabetes 
Gondozási Adatbázis (Scottish Care 
Information – Diabetes Collaboration) 
2004 és 2006 közötti felmérése alapján 
történt. 8566 dapagliflozinnal kezelt 
2-es típusú cukorbeteg átlagosan 210 
napos megfigyelése alatt gondosan ele-
mezték a kezelés során észlelt kedvező 
változásokat. A közlemény adatainak 
kivonatát az 1. táblázat tartalmazza.

A szerzők az adatok alapján da -
pag lifl ozinterápia mellett jelentős 
javulásról számoltak be a  HbA1c, 
a szisztolés vérnyomás, a test tömeg-
index és a testsúly esetében, és véle-
ményük szerint a fenti paraméterek 
idő előrehaladtával várható romlása 
is megelőzhető volt.

declare (10)

2-es típusú cukorbetegek körében 
− a korábban említett vizsgálatokkal 
összehasonlítva − a legnagyobb beteg-
számú (17 160 fő), átlagosan 4,2 évig 
tartó klinikai vizsgálat során fontos 
beválasztási kritérium volt a lezajlott 
atheroscleroticus kardiovaszkulá-
ris betegség vagy ennek kockázata, 
azonban 10 185 személy esetében nem 
volt atheroscleroticus kardiovaszku-
láris betegség. A  szokásos kezelés 
mellé dapagliflozint vagy placebót 
adtak. Elsődleges biztonságossági 
összetett végpontként (MACE/ma-
jor adverse cardiovascular events) 
a szív-ér rendszeri betegség miatti 
halálozás, myocardialis infarktus vagy 
ischaemiás stroke szerepelt. Az egyen-
rangú másik elsődleges végpont a hHF 
és/vagy a kardiovaszkuláris halálozás 
összetett végpontja volt. A másod-
lagos végpont egyrészt az összetett 
renális eseményeket (eGFR ≥40%-os 
csökkenése, eGFR <60 ml/perc/1,73 
m2, újonnan kialakuló végstádiumú 
veseelégtelenség, renális vagy kardio-
vaszkuláris okból bekövetkezett halál), 
valamint a bármely okból bekövetke-
zett halált foglalta magában.

Az eredmények elemzése során 
a MACE tekintetében teljesült a non-
in  fe  rioritás kritériuma, place bó val 
összehasonlítva azonban szignifikáns 
mértékben nem csökkent a MACE; 
a  dapagliflozincsoport ban 8,8%, 
a place bo kezelés esetében 9,4% volt. 
A kar  dio vaszkuláris halálozás és a hHF 
relatív rizikója 17%-kal, az összetett 
renális események relatív rizikója 
25%-kal csökkent. A kar dio vasz kuláris 
halált nem tartalmazó összetett vese-
végpont esetén a relatív rizikó 47%-kal 
csökkent a da pag lifl o zint kapó betegek 
esetén  a pla ce bo c soporthoz képest. 
A bármely okból bekövetkezett halá-
lozás 6,2% vs. 6,6% volt. A diabéteszes 
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Dominánsan HF vagy CKD

Igazoltan
előnyös

CVD hatású
GLP-1 RA

HF és/vagy CKD progressziót CVOT
vizsgálatokban igazoltan csökkentő

SGLT2i, ha az eGFR megfelelő

Ha az SGLT2i nem tolerálható, vagy 
ellenjavallt, vagy az eGFR nem éri el 

a megfelelő értéket, igazoltan 
előnyös CVD hatású GLP-1 RA

VAGY

VAGY

JAVASOLT

Metformin és életmód 
Ha a HbA1c a célérték fölött van, az alábbiak szerint kell cselekedni

Dominánsan ASCVD

Igazoltan
előnyös

CVD hatású
SGLT2i, ha
az eGFR 
megfelelő

Az Amerikai és az Európai Diabetes társaság 2018. évi közös ajánlása

A 2018-as ADA-EAsD t2D konszenzus jelentés tükrözi a glp-1 rA és 

sglti CVot vizsgálatokban feltárt legújabb bizonyítékokat

ADA=American Diabetes Association; ASCVD=atheroscleroticus 

kardiovaszkuláris megbetegedés; CKD=krónikus vesebetegség; 

CV=kardiovaszkuláris; CVD=kardiovaszkuláris megbetegedés; 

CVOT=kardiovaszkuláris betegség kimeneteli vizsgálat; EASD=European 

Association for the Study of Diabetes; eGFR=számított glomerulus filtrációs 

ráta; GLP-1 RA=glukagonszerű peptid-1 receptor agonista; HbA1c=glikált 

hemoglobin; HF=szívelégtelenség; SGLT2i=nátrium-glukóz kotranszporter 2 

gátló; T2D=2-es típusú diabétesz

  Folytatás a 8. oldalon
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során − függetlenül attól, hogy cukor-
betegek vagy szénhidrát-anyagcsere 
vonatkozásában egészségesek voltak.

Az újonnan napvilágra került, 
SGLT-2-gátló készítményekkel szer-
zett kedvező tapasztalatok alapján 
indokoltnak látták az ADA−EASD-
ajánlás frissítését (16). A legfontosabb 
változások SGLT-2-terápia vonatkozá-
sában az alábbiak: 2-es típusú diabé-
teszben, nagy kockázatú betegek köré-
ben (a MACE, a hHF, a CV halálozás 
vagy a CKD progresszió csökkentése 
érdekében) GLP-1 RA vagy SGLT-2 
gátló készítmény adását indokolt mér-
legelni, a kiindulási HbA1c-értéktől 
vagy az egyéni HbA1c-célértéktől füg-
getlenül. Újonnan felismert 2-es típu-
sú diabetesben szenvedők körében 
a kezdő (primer) kombinációs kezelés 
lehetőségét indokolt szorgalmazni. 

Atheroscleroticus kardiovaszku-
láris megbetegedéssel vagy anélkül, 
de HFrEF (EF <45%) vagy CKD 
(becsült GFR: 30−60 ml/min/1,73 
m2 vagy UACR >30 mg/g – de még 
inkább >300 mg/g) esetén az SGLT-
2-gátló készítményekkel kapcsolat-
ban a legerősebbek az előnyt igazoló 
bizonyítékok.

SGLT-2-gátlók javasoltak szívelég-
telenségben (HFrEF) szenvedő 2-es 
típusú cukorbetegek körében a hHF, 
a MACE és a kardiovaszkuláris halá-
lozás csökkentése érdekében.

SGLT-2-gátlók javasoltak CKD-
ban szenvedő 2-es típusú cukorbe-
tegek körében a CKD progressziója, 
a hHF, a MACE és a kardiovaszkuláris 
halálozás csökkentése érdekében.

SGLT-2-gátló adását csak kellő kö-
rültekintéssel, az előny és a kockázat 
gondos mérlegelését követően szabad 
megkezdeni olyan betegek körében, 
akiknél lábszárfekély van jelen, vagy 
akik az amputációt tekintve fokozott 
kockázatúnak minősíthetők.

Dr. HiDVégi tiBor 

petz Aladár megyei oktató Kórház, győr

vedők (HR: 0,73; 95% CI: 0,60−0,88) 
körében. A másodlagos végpontként 
szereplő összhalálozás relatív kocká-
zata a dapagliflozin (vs. placebo) ágon 
17%-kal csökkent (HR: 0,83; 95% 
CI: 0,71−0,97). A közlemény szerzői 
megállapították, hogy szívelégtelen, 
csökkent ejekciós frakciójú személyek 
esetében a szívelégtelenség romlása 
vagy a  halálozás alacsonyabb volt 
a da pag liflozinnal kezeltek esetében 
placebó val történő összehasonlítás 

kockázatát 26%-kal csökkentette (HR: 
0,74; 95% CI: 0,65−0,85; p=0,00001). 
A kardiovaszkuláris halálozás relatív 
kockázat csökkenése 18% (HR: 0,82; 
95% CI: 0,69−0,98; p=0,029), a szív-
elégtelenség rosszabbodásának relatív 
kockázat csökkenése 30% (HR: 0,70; 
95% CI: 0,59−0,83; p=0,00003) volt. 
Az elsődleges végpont relatív kockázat 
csökkenése közel azonos volt a 2-es 
típusú diabéteszben szenvedők (HR: 
0,75; 95% CI: 0,63−0,90) és nem szen-

dapa-hf vizsgálat (15)

Az elmúlt év végén publikálták e 
nagy érdeklődést kiváltó vizsgálatot, 
melynek alapkérdése az volt, hogy 
vajon a dapagliflozin kedvező kar-
dio  vaszkuláris hatása érvényesül-e 
nem cukorbeteg szívbetegek kezelése 
során. A multicentrikus, a véletlen be-
sorolás elvét követő, kettős vak, pla ce-
bokontrollos, III. fázisú vizsgálatot az 
SGLT-2-gátló dapagliflozin (vs. place-
bo) hatékonyságának és biztonságos-
ságának megítélése érdekében végez-
ték, csökkent ejekciós frakciójú (EF) 
szívelégtelenségben (HFrEF) ±2-es 
típusú diabéteszben szenvedő betegek 
körében. A fontosabb beválasztási kri-
tériumok az alábbiak voltak: életkor 
≥18 év, szívelégtelenség (NYHA II−IV. 
stádium), EF ≤40%, szívelégtelenség 
miatti szokásos konzervatív vagy esz-
közös kezelés, emelkedett NT-proBNP 
érték, eGFR ≥30 ml/min/1,73 m2. 
A betegek az aktív ágon (n=2373) napi 
10 mg da pagliflozint, a kontrollágon 
(n=2371) placebót kaptak. A vizsgálat 
elsődleges összevont végpontjaként 
a kardiovaszkuláris halál vagy a szív-
elégtelenség rosszabbodása (hHF vagy 
szívelégtelenség miatti sürgős orvosi 
ellátás) szerepelt. A követés időtar-
tamának medián értéke 18,2 hónap 
volt. A beválasztott betegek 45%-a 
(n=2137) szenvedett 2-es típusú dia-
béteszben. A dapagliflozin (vs. pla-
cebo) az elsődleges végpont relatív 
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röViDítéSek:

ADA: American Diabetes Association (Amerikai Diabetes Társaság)

Bmi: body mass index (testtömegindex)

Ci: confidence interval (konfidenciaintervallum)

CKD: chronic kidney disease (idült vesebetegség)

CV: cardiovascular (kardiovaszkuláris)

EAsD: European Association for the Study of Diabetes (Európai Diabetes Társaság)

EF: ejection fraction (ejekciós frakció)

egFr: estimated glomerular filtration rate (számított glomerularis filtrációs ráta)

FDA: Food and Drug Administration (Amerikai Gyógyszerhatóság)

gFr: glomerular filtration rate (glomerularis filtrációs ráta)

glp-1: glucagon-like peptide-1 (glukagonszerű peptid-1)

glp-1 rA: GLP-1 receptor agonist (GLP-1-receptor agonista)

HFrEF: heart failure with reduced ejection fraction (szívelégtelenség csökkent ejekciós frakcióval)

hHF: hospitalization for heart failure (szívelégtelenség miatti hospitalizáció)

HbA1c: glycated hemoglobin (glikált hemoglobin)

Hr: hazard ratio (kockázati arány)

iDF: International Diabetes Federation (Nemzetközi Diabetes Szövetség)

mACE: major adverse cardiovascular event (súlyos, nem várt kardiovaszkuláris esemény)

nt-proBnp: NT-proB-type natriuretic peptide (NT-proB típusú natriuretikus peptid)

nyHA: New York Heart Association (New York-i Szívbetegséggel Foglalkozó Társaság)

sglt: sodium/glucose cotransporter (nátrium-glukóz kotranszporter)

uACr: urinary albumin-creatinine ratio (vizelet albumin-kreatinin hányados)
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szabb ideig biztosított megfelelő 
glykaemiás kontrollt (HbA1c <7,0%), 
következésképpen kevesebb beteg szo-
rult a terápia további intenzifikálására.

verify

A VERIFY (Vildagliptin efficacy in 
combination with metformin for early 
treatment of type 2 diabetes) vizsgá-
lat a metformin+vildagliptin primer 
(korai) kettős kombinációs kezelés, 
illetve a vele szembeállított szekven-
ciálisan felépített kettős kombinációs 

terápia (metformin-monoterápia elég-
telensége után indított vildagliptin) 
glykaemiás hatékonyságát és tartós-
ságát vizsgálta újonnan (<2 év) fel-
ismert T2DM-ben szenvedő betegek 
körében. 

A vizsgálat 3 periódusból állt, 
amelyből jelenleg az első két perió-
dusban elért eredmények ismertek. Az 
első periódus az első, kezdeti kezelési 
elégtelenségig tartott (HbA1c >7,0% 
két alkalommal, a két meghatározás 
között eltelt idő 13 hét). Ha a betegnél 
az első, kezdeti kezelési elégtelenség 
kritériuma teljesült, akkor a beteg 
belépett a második kezelési fázisba, 
amely során az összehasonlító ágon 
a metformin melletti placebót 2×50 
mg vildagliptinre cserélték, az aktív 
ágon a gyógyszerelés nem változott. 
A második periódus a második ke-
zelési elégtelenségig tartott (HbA1c 

>7,0% két alkalommal, a két megha-
tározás között eltelt idő 13 hét). Ha 
a második kezelési elégtelenség krité-
riuma teljesült, akkor a beteg belépett 
a harmadik kezelési fázisba, amelyben 
inzulin adása indult. A HbA1c-értéket 
a háromhavonta tartott kontrollvizs-
gálatok során ellenőrizték. A vizsgálat 
elsődleges végpontja az 1. vizsgála-
ti periódusban bekövetkezett első, 
kezdeti kezelési elégtelenségig eltelt 
időtartam volt. Kezelési elégtelenséget 
akkor állapítottak meg, ha két egymást 
követő (közte 13 hét) HbA1c-érték 

a 6,3 évig tartó vizsgálatnak, hogy 
a két vizsgálati ág között a glykaemiás 
kontrollt tekintve nem mutatko-
zott értékelhető különbség, azaz 
a linagliptin és a glimepirid hosszú 
távú glykaemiás hatékonysága azonos 
mértékű volt. 

dual-viii

A DUAL-VIII tanulmányban egy 
gyakran előforduló klinikai szituá-
ciót tanulmányoztak: arról kívántak 
adatokat gyűjteni, hogy 2-es típusú 

diabetesben az orális kezelés elégte-
lensége után az IDegLira (degludek 
+ liraglutid fix kombináció) vagy az 
IGlar U100 (inzulin glargin 100 E/ml) 
adásával történő intenzívebb kezelés 
képes-e a betegek számára hosszabb 
ideig tartó jó glykaemiás kontrollt 
biztosítani. A multicentrikus, fázis 
3, kontrollált vizsgálat 103 centrum-
ban zajlott. A  vizsgálat elsődleges 
végpontja a 26 hét utáni periódusban 
a terápia intenzifikálásáig eltelt idő 
volt (intenzifikálás kritériuma: HbA1c 

≥7,0%, két egymást követő vizit so-
rán mérve, beleértve a 26. hetet is). 
Az IDegLira ágon az intenzifikálásig 
eltelt időtartam számottevően hosz-
szabb volt, mint az IGlar U100 ágon 
(medián >2 év vs. 1 év). A vizsgálat 
során kevesebb beteg szorult a terápia 
intenzifikálására az IDegLira ágon, 
mint az IGlar U100 ágon (189 beteg 
[37%] vs. 335 beteg [66%]). A vizsgá-
lati gyógyszer abbahagyásának leggya-
koribb oka a hatástalanság volt – ez 
számottevően ritkábban fordult elő az 
IDegLira (vs. IGlar U100) ágon (25% 
vs. 51%). Jelentősen nagyobb arány-
ban érték el a betegek a 104. héten 
a <7,0% HbA1c-értéket az IDegLira vs. 
IGlar U100 ágon (56% vs. 29%, esély-
hányados 3,01; 95% CI 2,29−3,95; 
p<0,0001). A vizsgálat eredményei 
azt igazolták, hogy az orális szerekkel 
nem kellően kontrollált 2-es típusú 
diabétesz esetén az első injektábilis 
készítményként alkalmazott IDegLira 
(vs. IGlar U100) számottevően hosz-

végzetszerűség miatt 57,3 hónap kö-
vetés után bezárták. A vizsgálat egyik 
fontos része a terápiás elégtelenség 
értékelése volt. Terápiás elégtelenség 
(HbA1c ≥8,0% két egymást követő vi-
zitnél) a pioglitazont vs. szulfanilureát 

kapó betegek kisebb arányánál for-
dult elő (esélyhányados 0,63; 95%-
os konfidenciaintervallum 0,52–0,75; 
p<0,0001), azaz a pioglitazon érté-
kelhetően hosszabb ideig biztosított 
megfelelő glykaemiás kontrollt, mint 
a szulfanilureák.

carolina

A CAROLINA vizsgálat (Cardio vas-
cu lar Outcome Study of Linagliptin 
vs. Glimepiride in Type 2 Diabetes) 
a linagliptin (vs. glimepirid) kardio-
vaszkuláris biztonságosságát tesztel-
te. A linagliptin napi dózisa 5 mg, 
a glimepiridé végül átlagosan 2,9 mg 
volt. A vizsgálatnak non-inferioritást 
sikerült kimutatnia (a linagliptin kar-
diovaszkuláris szempontból bizton-
ságos készítmény). Fontos részadata 

a rosiglitazon bizonyult a leghosz-
szabban hatékony készítménynek, 
a metformin ebben a vonatkozás-
ban valamelyest lemaradt mögötte, 
a legrövidebb pedig a glibenclamid 
hatékonysága volt.  

eureXa

Az EUREXA (European exenatide) 
vizsgálat során az exenatid és a gli-
me pi rid glykaemiás hatékonyságát 
közvetlenül hasonlították össze olyan 
betegek körében, akiknél a met for-
min-monoterápia már nem biztosított 
megfelelő anyagcserekontrollt (3). Az 
exenatid kezdő dózisa 2×5 µg/nap volt 
4 hétig, majd a dózist napi 2×10 µg-ra 
emelték. A glimepirid kezdő dózisa 
napi 1 mg volt, a dózist a vizsgáló orvos 
a helyi előírásoknak megfelelően négy-
hetente emelhette. Terápiaelégtelenség 
az exenatid-ágon 203 betegnél (41%), 
a glimepirid-ágon pedig 262 beteg-
nél (54%) volt megállapítható (esély-
hányados 0,748; 95% CI: 0,623−0,899). 
A vizsgálat igazolta, hogy a metformin 
mellé adott exenatid a betegek na-
gyobb hányadánál biztosított hosz-
szabb ideig tartó megfelelő glykaemiás 
kontrollt, mint a metformin mellett 
használt glimepirid. 

tosca.it

Az Olaszországban zajló TOSCA.IT 
(Thia zolidinediones Or Sulfonylureas 
Car  diovascular Accidents Inter ven-
tion Trial) a metformin mellé adott 
szulfanilurea vs. pioglitazon kardio-
vaszkuláris eseményekre kifejtett hatá-
sát tesztelte (4). A vizsgálatban szul fa-
nil urea ként glibenclamid, glimepirid 
vagy gliclazid szerepelt. Az eredeti, 
kardiovaszkuláris jellegű célkitűzésre 
nem lehetett választ adni, a vizsgálatot 

ukpds

A sokat idézett UKPDS vizsgálat (Uni-
ted Kingdom Prospective Diabetes 
Study) újonnan felismert T2DM-
ben szenvedő betegek körében folyt, 
amelynek alapadatait 1998-ban ismer-
hettük meg. Az antihyperglykaemiás 
kezelés eredményességéről szóló ada-
tokat a terápia megkezdése után 6 év-
vel külön közleményben publikálták. 
Általánosságban véve az a megállapí-
tás született, hogy a konvencionális 
terápia (diéta tartása) glykaemiás 
eredményessége számottevően el-
maradt az intenzív terápiás ágon 
szereplő antidiabetikumoké mögött, 
de a T2DM előrehaladó, progresszív 
jellegéből adódóan a HbA1c-érték – 
fokozatosan növekedve – a kezdet 
után 5−6 évvel elérte a vizsgálat előt-
ti értéket, tehát ebben a tekintetben 
nem mutatkozott érdemi különb-
ség az egyes hatástani csoportok 
(szulfanilurea, metformin, inzulin) 
között (1). 

adopt

Az ADOPT (A Diabetes Outcome 
Prog ression Trial) vizsgálatban 
a kezdő monoterápia hatékonyságá-
nak tartamát ítélték meg T2DM-ben 
szenvedő, de csak diétát tartó bete-
gek körében (2). A vizsgálat 3 ágon 
folyt (ro sig li t azon, glibenclamid, 
met for min), az elsődleges végpont 
a mono terápia elégtelennné válásá-
nak időpontja volt. Monoterápia-
elégtelenséget akkor állapítottak 
meg, ha az éhomi vércukor értéke 
>10,0 mmol/l volt két egymást köve-
tő vizsgálati időpontban, a protokoll 
által előírt, illetve a beteg által tolerált 
maximális gyógyszerdózis mellett. 
A HbA1c-érték alakulását tekintve 

Fontos mérlegelési szempont 2-es típusú diabéteszben 

A glykaemiás kontroll tartóssága
A diabetológia terén számos klinikai vizsgálat zajlott már különböző antihyperglykaemiás készítmények 
hatékonyságának és biztonságosságának megítélésére 2-es típusú diabéteszben. Ezek a vizsgálatok 
kezdetben a regisztráció elnyeréséhez voltak szükségesek, később azonban – az ismeretek körének 
bővülésével – az új terápiás modalitások részleteinek feltárása felé fordult a figyelem. Az egyik ilyen, 
viszonylag ritkán vizsgált terület egy adott készítmény glykaemiás kontrollt biztosító hatásának az 
időtartama, azaz a glykaemiás kontroll tartóssága (az angol irodalomban ez a durability). 

Szűrés
T2DM

Metformin-monoterápia
HbA1c ≥6,8% a szűrésnél
Diabétesztartam <5 év

Metformin a bevezető fázisban
titrálás 1000 mg (min)–2000 mg (céldózis) 

HbA1c 6,8–8,5% a bevezető fázis végén 

Randomizálás
n=5000

Szulfanilurea
(glimepirid)

n=1250 

DPP-4-gátló
(sitagliptin)

n=1250 

GLP-1-RA
(liraglutid)

n=1250

Inzulin
(glargin)
n=1250

1. ábra

  Folytatás a 10. oldalon

A hosszabb tartamú hatékony 

anti hyper glykaemiás kezelés 

előnyös a beteg számára, ezért 

a választásnál a hatékonyságon 

és a biztonságosságon 

túlmenően az elérhető jó 

glykaemiás kontroll tartamára 

utaló adatokat is érdemes 

mérlegelni
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nyek sajátosságaival összefüggésben 
addicionális előnyök is megjelennek 
(hypoglykaemia, testsúlycsökkenés). 

A szakirodalom egyik súlyponti 
kérdése az optimális antidiabetikum 
megválasztása T2DM-ben. A met-
for min mint kezdő terápia még tart-
ja magát, bár a  kardiovaszkuláris 
előnnyel rendelkező új, innovatív 
készítmények elérhetővé válásával 
helyzete már meginogni látszik. Az 
antihyperglykaemiás terápiában a to-
vábblépés a betegek döntő többsé-
génél előbb-utóbb elkerülhetetlenné 
válik. A választáskor napjainkra fel-
értékelődött a kardiovaszkuláris be-
tegség, a szívelégtelenség és a renális 
protekció jelentősége. Ugyanakkor 
egy-egy csoport glykaemiás haté-
konyságának és az általa biztosított 
glykaemiás kontroll tartósságának 
a kérdése továbbra is nyitott. A tartós 
hatás összefüggésben lehet az adott 
készítmény bétasejt-funkciót meg-
őrző tulajdonságával, ami kézenfekvő 
módon igen nagy jelentőségű. Ezen 
a téren új adatokat a már zajló GRADE 
(Glycemia Reduction Approaches in 
Diabetes) vizsgálattól várhatunk (8). 
A tanulmány négy hatástani csoportot 
hasonlít össze (1. ábra), az eredmé-
nyek pedig előreláthatóan 2 éven belül 
várhatók.

Dr. JErmEnDy györgy 

Bajcsy-zsilinszky Kórház-rendelőintézet, 

Budapest
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összefoglalás, a közeljövő 
várható fejleMényei

A hosszabb tartamú hatékony anti-
hyper glykaemiás kezelés előnyös a be-
teg számára, ezért a választásnál a ha-
tékonyságon és a biztonságosságon 
túlmenően az elérhető jó glykaemiás 
kontroll tartamára utaló adatokat is 
érdemes mérlegelni. Hosszabb ideig 
megfelelő glykaemiás kontrollt bizto-
sító készítmény választásakor a terápia 
további intenzifikálására később rit-
kábban kerül sor, és az egyes készítmé-

A második kezelési elégtelenség re-
latív kockázata szintén jól értékel-
hető módon csökkent a korai (vs. 
szek venciális) kombinációs kezelési 
ágon (HR 0,74; 95% CI 0,63−0,86; 
p<0,0001). Összefoglalva megállapít-
ható, hogy újonnan felismert T2DM-
ben a  metformin+vildagliptinnel 
induló primer, korai kettős kombi-
ná ciós kezelés metabolikus haté-
konysága kifejezettebb és tartósabb, 
mint a met formin-monoterápiával 
induló, lépcsőzetesen felépített met-
for  min+vil dagliptin terápiáé. 

ban, a metformin-monoterápiával 
induló szekvenciális kombinációs 
kezelési ágon 62,1%-ban alakult ki. 
Az első kezelési elégtelenség relatív 
kockázata statisztikailag jól értékel-
hető módon csökkent a korai (vs. 
szekvenciális) kombinációs kezelési 
ágon (HR 0,51; 95% CI 0,45−0,58; 
p<0,0001). Az első kezelési elégte-
lenségig eltelt idő medián tartama 
a metformin-monoterápia ágon 36,1 
hónap, a primer kettős kombinációs 
kezelési ágon legalább 61,9 hónap volt 
(túlnyúlt a vizsgálat időtartamán). 

7,0% fölé került. Az egyik legfonto-
sabb másodlagos végpont a második 
kezelési elégtelenségig eltelt időtartam 
volt (a 2. kezelési fázisban a második 
kezelési elégtelenséget akkor állapítot-
ták meg, ha a HbA1c-érték két egymást 
követő vizit során – amelyek közt 13 
hét telt el  – 7,0% fölé került, erre leg-
hamarabb a randomizáció után 12 
hónappal kerülhetett sor).

Az első, kezdeti kezelési elégtelen-
ség a korai kombinációs ágon 43,6%-

  Folytatás a 9. oldalról
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étrend, a fizikai aktivitás/fogyás, va-
lamint a dohányzás elhagyása. Mivel 
a praediabetes növeli a kardiovaszku-
láris betegségek kialakulásának kocká-
zatát, ezért ebben a betegcsoportban 
ajánlott szűrni az olyan befolyásol-
ható rizikótényezőket, mint a magas 
vérnyomás és a dyslipidaemia. Ebben 
az esetben a terápiás célértékek nem 
különböznek az általános populáció 
célértékeitől, de az intenzifikált keze-
lés korábbi bevezetése és a kockázati 
tényezők (pl. dohányzás) kiküszöbö-
lése, illetve a betegek szorosabb ellen-
őrzése javasolt. 

a diaBetesprevenció célja
 
•  A 2-es típusú cukorbetegség ki-

alakulásának megakadályozása, 
késleltetése.

• A béta-sejt-funkció megőrzése.
•  A mikro- és makrovaszkuláris 

szövődmények kialakulásának 
megelőzése vagy késleltetése.

Dr. somogyi AniKó,  

Dr. sÁrmÁn BEAtriX 

semmelweis Egyetem,  

ii. sz. Belgyógyászati Klinika, Budapest
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korbetegség előfordulása 27%-kal 
volt alacsonyabb az életmód-terápi-
át választó csoportban, és 18%-kal 
a metformint szedőknél. A két cso-
port közötti különbség az évek során 
csökkent, de továbbra is jelentős volt 
a placebocsoporthoz képest (8).

The Finnish Diabetes Prevention 
Program (DPS, n=522, átlagéletkor 55 
év, átlag BMI: 33,2 kg/m2) során 4 év 
után a diabétesz előfordulási gyakori-
sága szignifikánsan alacsonyabb volt 
az életmódváltással kezelt csoportban 
a placebocsoporthoz képest (11% vs. 
23%), 7 év követés után pedig 43%-os 
csökkenést figyeltek meg (9). 

kezelés praediaBetesBen

Praediabeteses betegeknél ADA-
ajánlás alapján elsőként az intenzifikált 

életmód-terápiát kell javasolni, a DPP 
prog rammodellje szerint (1, 10). En-
nek elemei a következők:

•  Kezdeti testsúly (minimum) 
7%-os csökkentése és annak 
megtartása.

•  Közepes erősségű fizikai aktivitás 
hetente legalább 150 percig (pl. 
gyors séta formájában). 

A cukorbetegség megelőzésére 
gyógyszeres, azon belül is met for-
minkezelés javasolt, különösen a kö-
vetkező esetekben (1, 2, 10): 

• a BMI >35 kg/m2

• 60 év alatt 
•  olyan nőknél, akiket várandóssá-

guk alatt gesztációs diabétesszel 
diagnosztizáltak. 

A metformin mellett azonban 
B12-vita min-hiány alakulhat ki, ezért 
erre szűrni kell a betegeket, különö-
sen anaemia és perifériás neuropathia 
esetén (1). Jelenleg a metforminon 
kívül más gyógyszeres kezelés nem 
javasolható praediabetesben.

Ugyancsak ADA-ajánlás alapján 
a kardiovaszkuláris prevenció első 
lépése az életmód-terápia (1, 2, 10). 
Ide tartozik az egészséges életmód 
(visel kedésterápiával), az egészséges 

tényezőket is szűrni és kezelni kell, 
ugyanis késői beavatkozás esetén nő 
a hypertonia és az Alzheimer-kór, 
illetve a daganat kialakulásának koc-
kázata (4). 

klinikai vizsgálatok 

A Diabetes Prevention Program 
(DPP) vizsgálatban 3234 egyén vett 
részt, akiknél IFG vagy IGT volt kimu-
tatható. Három csoportot alakítottak 
ki, placebo vs. 2×850 mg metformin 

vs. intenzív életmódváltás (cél leg-
alább 7% (5−10%) testsúlycsökkenés, 
150 perc közepes fokú fizikai aktivitás/
hét). Az átlagkövetés 2,8 éves volt. Az 
életmódkezelés a placebocsoporthoz 
képest 58%-kal csökkentette a cukor-
betegség kialakulásának kockázatát. 
A  metformincsoportban ugyanez 
a csökkenés 31%-os volt a placebó-
hoz képest. A praediabetes diabetessé 
alakulásának megelőzésében mind 
a metformin, mind az életmódkezelés 
hatásosnak bizonyult, de az életmód-
terápia volt a hatékonyabb (5). 

A 10 éves követéses vizsgálatban 
a csoportok tudomására hozták a ke-
zelési formát (metformin vs. placebo), 
és mindhárom csoportnak felajánlot-
ták az életmód-terápiát. Azoknál, akik 
az életmódkezelést választották, 10 év 
alatt 34%-kal csökkent a cukorbeteg-
ség kialakulásának kockázata, míg 
a metformin ágon ugyanez a csök-
kenés 18%-os volt (6). Emellett 10 év 
után a szív- és érrendszeri betegségek 
kockázata is szignifikánsan csökkent 
a vizsgálatban részt vevő egyének-
nél. Csökkent továbbá a szisztolés 
és diasztolés vérnyomás, valamint 
a  vérzsírszintek (triglicerid, LDL) 
is (7). Továbbá, a DPP vizsgálatban 
15 éves átlagos követés után a cu-

amely 20-szor nagyobb, mint 
5,0%-os (31 mmol/mol) HbA1c-
érték mellett (3).

szűrés

A praediabeteses betegek tünetmente-
sek, sokszor egészségesnek tudják ma-
gukat, így felmerül a kérdés, hogy kiket 
is szűrjünk. (Nagyszámú, randomizált 
klinikai vizsgálatok adatai sajnos nem 
állnak rendelkezésre.) Az Amerikai Di-
abetes társaság az 1. táblázatban látható 

ajánlást fogalmazta meg a szűrendők 
körét illetően (1):

A szűrés szempontjából az éh-
gyomri vércukorszint-meghatározás 
(8−10 óra éhezés után), a 75 g glükóz-
zal végzett vércukorterhelés (OGTT) 
és a HbA1c-eredmények egyenértékű-
ek. Az izolált magas éhgyomri vércu-
korérték esetén mindig tisztázni kell, 
hogy valóban éhgyomorra jött-e el 
szűrésre a beteg. 

Igazolt praediabetes esetén az 
egyéb kardiovaszkuláris kockázati 

Praediabetesben a szénhidrátanyag-
csere-zavar fennállásának időtartama 
nagymértékben meghatározza a szö-
vődmények kialakulásának kocká-
zatát, ezért felismerése igen nagy 
jelentőséggel bír. A praediabetes diag-
nózisát az alábbiak fennállása alapján 
lehet felállítani: 

•  Emelkedett éhomi vércukorszint 
(IFG: impaired fasting glucose): 
éhgyomri vércukor: ≥5,6, de ≤6,9 
mmol/l 

• Károsodott glukóztolerancia 
(IGT: impaired glucose tolerance) 
75 g glukózterhelést követően:  
120 perces vércukor: 7,8≤, de 
≤11,0 mmol/l

•  HbA1c 5,7–6,4% (39–47 mmol/
mol) (1, 2)

Szoros összefüggést találtak a HbA1c 

és a praediabetes 2-es típusú cukor-
betegséggé alakulása között (1, 3). 
Irodalmi adatok szerint a  HbA1c 
érzékenyebb jelzője a dia betes prog-
resszió nak és a  kardiovaszkuláris 
eseményeknek, mint az éhgyomri 
vércukor (de bizonyos betegségekben, 
pl. hemoglobinopathiák esetén nem 
megbízható!).

Egy kohorszvizsgálat adatai szerint 
(44 203 fő/16 vizsgálat, átlag 5,6 év 
követés):

•  5,5%, ≤ HbA1c ≤ 6,0% esetén (37 
≤ 42 mmol/mol) mérsékelten nő 
a 2-es típusú cukorbetegség kiala-
kulásának kockázata, az 5 éves 
előfordulási gyakoriság 9%-ról 
25%-ra emelkedett. 

•  6,0% ≤ HbA1c ≤ 6,5% esetén (42–
48 mmol/mol) nő a 2-es típusú 
cukorbetegség kialakulásának 
kockázata, az 5 éves előfordulási 
gyakoriság 25%-ról 50%-ra nőtt, 

A cukorbetegség előállapota (praediabetes)

Szűrésre és kezelésre vonatkozó ajánlások
Praediabetesnek nevezzük azt az állapotot, amikor a szénhidrátanyagcsere-zavar még nem teljesíti 
a cukorbetegség diagnosztikus kritériumait, de már meghaladja az egészséges normálérték-tarto-
mányokat. Ebben az állapotban nő a szív- és érrendszeri megbetegedések kockázata, ám ekkor az 
időben megkezdett kezeléssel az esetek többségében még megelőzhető a 2-es típusú cukorbeteg-
ség kialakulása. A kezelés legfontosabb eleme az életmódváltás, megfelelő kritériumok esetén pedig 
a gyógyszeres kezelés is szóba jön.  

1. táblázat. Praediabetes szűrése

Túlsúlyos/elhízott felnőttek bármely életkorban (BMI ≤25 kg/m2, vagy ázsiai et-
nikum ≤23 kg/m2), akiknél további egy vagy több kockázati tényező is fennáll: 

•  elsőfokú rokonságban van cukorbeteg
•  magas kockázatú etnikumhoz való tartozás (pl. ázsiai, afrikai, latin)
•  kórtörténetben szerepel kardiovaszkuláris megbetegedés
•  hypertonia (RR ≥140/90 Hgmm v. kezelt HT)
•  HDL-koleszterin <0,9 mmol/l és/vagy triglicerid <2,82 mmol/l
•  policisztás ovárium szindróma
•  inaktív életmód
•  más, inzulinrezisztenciával járó állapotok (acanthosis nigricans, súlyos elhízás stb.)

Korábban praediabetesszel diagnosztizált beteget (IFG, IGT, HbA1c ≥5,7%) 
évente kell szűrni

A várandósság alatti GDM-es nőket élethosszan, legalább 3 évente kell szűrni

45 éves kor felett minden egyént javasolt szűrni 

Normális szénhidrát-anyagcsere esetén a szűrés ismétlése legalább 3 évente 
javasolt 

mivel a praediabetes növeli 

a kardiovaszkuláris betegségek 

kialakulásának kockázatát, 

ezért ebben a betegcsoportban 

ajánlott szűrni az olyan 

befolyásolható rizikótényezőket, 

mint a magas vérnyomás és 

a dyslipidaemia
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SAVOR-TIMI vizsgálatban a kontroll-
ágénál szignifikánsan nagyobbnak ta-
lálták. Vesevédő hatásuk is igazolt, bár 
metaanalízisek szerint elmarad mind 
a GLP-1 RA-kétől, még kifejezettebben 
pedig az SGLT-2 gátlókétól (14).

Az ADA−EASD irányelv a met-
for min utáni készítményválasztás el-
sődleges mérlegelési szempontjaként 
ateroszklerotikus eredetű keringési 
betegség (ASCVD), illetve szívelég-
telenség (HF), vagy krónikus vesebe-
tegség (CKD) fennállásának vizsgálatát 
ajánlja. Előbbi esetén igazoltan előnyös 
keringési hatású GLP-1 RA vagy SGLT-
2-gátló, utóbbi esetében kardiorenális 
védelmet nyújtó SGLT-2-gátló szer 
hozzáadását (add-on) tanácsolja (1). 
Bármelyik ellenjavallata vagy intoleran-
cia esetén a másik készítménycsoportú 
szerrel történő helyettesítés ajánlott.

Az ADA−EASD-ajánlás kitér arra 
is, hogy igazolt ACVD, illetve CKD 
fennállása, HF észlelése vagy amiatti 
kórházi beutalás szükségessége esetén 
a glikémiás kontrolltól függetlenül is 
mérlegelendő az alkalmazott vércu-
korcsökkentő kombináció e tekintet-
ben előnyösebb készítményekkel tör-
ténő felváltása (ha a kombinációban 
addig nem szerepeltek).

az európai kardiológiai  
társaság irányelve  
a diaBéteszBen követendő 
kezelésről

Elöljáróban le kell szögezni, hogy bár 
a munka címe szerint az EASD-vel 
történő együttműködésben készült, az 
– az előzőekben tárgyalt ADA−EASD-
irányelvvel szemben − nem testületi 
konszenzus eredménye, hanem egy 
felkért szakértői csoport („task force”) 
álláspontját tükrözi. Fontos továbbá az 
a preambulumban rögzített iránymu-
tatás, miszerint „a kezelési ajánlások 
az egészségügyi szakemberek döntésé-
nek, klinikai munkájának elősegítését 
szolgálják, az egyénre szabott végleges 
döntést azonban az összes körülmény 
mérlegelésével, minden esetben ma-
gának a kezelést irányító személynek 
kell meghoznia (1). 

Az állásfoglalás a kezelés minden 
formájában hangsúlyozza a személyre 

Program, DECLARE-TIMI) igazolta az 
összetett keringési végpontot (MACE), 
a kontrollágénál kedvezőbben befolyá-
soló természetüket és a szívelégtelenség 
miatti hospitalizáció relatív kockázatá-
nak csökkentését. Ez utóbbi fennálló 
keringési betegséggel, illetve többszörös 
keringési kockázati tényezőkkel rendel-
kező betegeknél egyaránt igazolható 
volt (11−13). Igazolták renoprotektív 
természetüket is (4, 11−13).

Adásukat elsősorban nőknél a ge-
nitális infekciók gyakoribbá válása 
kísérheti. Közel normális testsúlyú 
személyeknél fokozott figyelmet 
kell fordítani alkalmazásuk során az 
euglikémiás ketoacidózis elkerülésére. 
A CANVAS Program aktív ágában az 
alsó végtagi amputációk gyakoribb 
előfordulását észlelték. Más prospektív 
randomizált, illetve valóélet-vizsgá-
latok nem igazolták e szövődmény 
gyakoribb előfordulását (11, 12).

diaBetológiai Megközelítésű 
kezelési ajánlások

Mind az ADA, mind az ADA-EASD 
hatályos kezelési ajánlása, mind a ha-
zai irányelv életmódkezelés mellett/
után intolerancia/ellenjavallat hiányá-
ban első vércukorcsökkentő szerként 
metformin választását javasolja (1, 
2). Intolerancia/ellenjavallat esetén 
GLP-1 RA, SGLT-2 gátló, pioglitazon 
vagy DPP-4 gátló lehet a választás, 
előnyös kardiovaszkuláris és renális 
hatásaik folytán azonban a két el-
sőként említett gyógyszercsoport 
preferálandó. Más kérdés, hogy ha 
a metformin ellenjavallatát a beszű-
kült veseműködés képezi, akkor az 
SGLT-2 gátlók adása is ellenjavallt (a 
hatályos törzskönyvi előírások szerint 
<60 eGFR-érték esetén nem indítha-
tók, <45 eGFR-érték esetén adásukat 
le kell állítani). A hazai irányelv – az 
individuális kezelésvezetés elvét és 
anyagi megfontolásokat szem előtt 
tartva − szulfanilurea csoportú szer 
adását is megengedhetőnek tartja 
(pioglitazon jelenleg nálunk nincs 
forgalomban) (2).

A DPP-4 gátlók kapcsán meg kell 
említeni, hogy adásuk a keringési koc-
kázat tekintetében neutrális természe-
tű, a szívelégtelenség relatív kockáza-
tát azonban a saxagliptinnel folytatott 

az egész test − inzulinrezisztenciát. 
Hatásmechanizmusukból eredően 
hipoglikémia-kockázatuk alacsony. 
Elősegítik a testsúly és a vérnyomás 
csökkenését, előnyösen befolyásol-
ják a vérzsírértékeket. Egyes adatok 
szerint mérséklik az inzulinreziszten-
ciát kísérő májsteatosist és elősegítik 
a neuroregenerációt.

Hosszú hatású változataik – a ha-
tástani sajátosságai alapján egyes 
csoportosításokban intermedier ha-
tásúként aposztrofált liraglutidot is 
ideértve − a kardiovaszkuláris bizton-
ságosságra tervezett kemény végpontú 
vizsgálatokban (LEADER, SUSTAIN 
6, REWIND, HARMONY Outcome) 
a keringési eredetű halálozást, a nem 
fatális infarktust és a  nem fatális 
stroke-ot magába foglaló 3 pontos ösz-
szetett végpont (MACE) tekintetében 
kedvezőbbnek („superior”) bizonyul-
tak a kontrollágon észlelthez képest. 
A szívelégtelenség, illetve az emiatt 
szükségessé váló kórházi beutalások 
relatív kockázatát érdemben nem be-
folyásolják. Több támadáspontú hatá-
suk eredményeként igazolt a renális 
kimeneteli mutatókat előnyösen be-
folyásoló természetük is (8, 9, 10).  
[A vese diabéteszben betöltött jelen-
tőségét figyelembe véve a szerzők egy 
része a MACE helyett a MARCE össze-
tett végpont értékelését javasolja (9)]. 

A gyógyszercsoport jelen hátránya-
ként említhető a parenterális adagolást 
igénylő természetük (csak a teljesség 
kedvéért említjük, hogy első orális 
képviselőjük, a semaglutid tablettás 
változata az Egyesült Államokban már 
törzskönyvezésre került), a retinopátia 
egy vizsgálatban észlelt progresszi-
ója, valamint a bevezetésüket gyak-
ran kísérő, igaz, többnyire átmeneti 
gasztrointesztinális panaszok.

sglt-2-gátlók

Az SGLT-2-gátlók inzulintól független 
hatással, a renális glukózürítés fokozá-
sával csökkentik a béta-sejtek terhelé-
sét. Bár a plazma glukagontartalmát 
kismértékben emelik, összességében 
mérséklik az inzulinrezisztenciát. 
Elősegítik a testsúly és a vérnyomás 
csökkenését, a vérzsírértékek norma-
lizálódását. Kísérletes tapasztalatok 
alapján ígéretesnek látszik alkalma-
zásuk nem alkoholos zsírmájban, 
és vizsgálják felhasználhatóságukat 
SIADH tünetegyüttesben és Alzhei-
mer-kórban is (11, 12). 

Több randomizált-kontrollált, kar-
diovaszkuláris kimenetelt elemző vizs-
gálat (EMPA-REG Outcome, CANVAS 

inzulinelválasztást − befolyásoló, az 
óvatossági rendszabályok betartásával 
biztonságos gyógyszer. Glikémiás ha-
tása az orális szerek között az inzulint 
követően a legerőteljesebb. In vitro 
igazoltan antioxidáns, gyulladáscsök-
kentő és neuroprotektív természetű, 
javítja az atherogen dyslipidaemiát, 
elősegíti a kórformát gyakran kísérő 
túlsúly mérséklődését. Több állatkí-
sérletes megfigyelésben tumorgenezist 
gátló hatásúnak találták. Nem okoz 
hipoglikémiát, széles dózistartomány-
ban (napi 250−3000 mg) adható, al-
kalmazása − csökkentett adagban 
− 30 ml/min/1,73 m2 eGFR-értékig 
beszűkült veseműködés esetén is foly-
tatható. Minden más antidiabetikum-
csoporttal kombinálható, több szerrel 
együtt is. Árfekvése kedvező (1, 7).

A keringési kockázat tekintetében 
adása inkább neutrális természetű, 
bár a UGDP vizsgálat túlsúlyos sze-
mélyek bevonásával folytatott ágában 
csökkentette a kardiovaszkuláris ha-
lálozást. Nem befolyásolja a vérnyo-
mást, nem csökkenti és nem fokozza 
a szívelégtelenség relatív kockázatát, 
hipoxiával nem járó szívelégtelenség-
ben azonban egyéb előnyös hatásai 
miatt adható. A keringési kimenetelt 
elemző kemény végpontú vizsgálati 
eredmények ez idő szerint nem állnak 
rendelkezésre. Alkalmazása csökkenti 
a mikroalbuminuriát, gyulladásgátló 
és antioxidatív hatása révén pedig 
renoprotektív természetű.

glp-1 receptoragonista csoport

Vércukorfüggő inzulinszekréciót 
serkentő, glukagonelválasztást gátló 
természetük révén hatékonyan javítják 
a glikémiát: csökkentik az –kifejezet-
tebben a hepatikus, kisebb mértékben 

Napjainkban a 2-es típusú diabétesz 
(T2DM) vércukorcsökkentő kezelésé-
nek egyik sarkalatos pontja az elsőként 
választandó vércukorcsökkentő kérdése. 
Hosszú évek gyakorlata szerint – ellen-
javallat vagy intolerancia hiányában − 
metformin adását kezdtük, és a hatályos 
nemzetközi (1), illetve hazai irányelv 
(2) most is így foglal állást. Megjelentek 
azonban társtársasági útmutatások – az 
Európai Kardiológiai Társaság (ESC) (3), 
illetve az Európai Vese- (ERA), Dialízis 
és Transzplantációs Társaság (EDTA) 
(4) állásfoglalása −, valamint szakér-
tői ajánlások (5, 6), amelyek bizonyos 
betegcsoportokban, ateroszklerotikus 
szívbetegség (ASCVD), szívelégtelen-
ség (HF) és/vagy krónikus vesebeteg-
ség (CKD) fennállásakor metformin 
helyett inkább SGLT-2-gátló, illetve 
GLP-1 receptoragonista (RA) adását 
preferálják. 

Ahhoz, hogy a  követendő gya-
korlatról reális képet alkothassunk, 
röviden érintenünk kell a szóba jövő 
gyógyszercsoportok előnyeit és adá-
suk potenciális mérlegelési tényezőit. 
Ezt követően vesszük sorra a felsorolt 
irányelvek sarokpontjait. Összeállí-
tásunkban csak az első választásként 
szóba jövő készítményekkel foglal-
kozunk, az antidiabetikumok más 
csoportjait, illetve a kombináció(k) 
kérdéseit nem érintjük. Előre kell bo-
csátanunk, munkánk szakmai meg-
fontolásokat vet össze, a hazai finan-
szírozás korlátaival nem foglalkozik.

MetforMin

Közel 100 éve ismert, több mint 70 éve 
alkalmazott, a T2DM fő patogenetikai 
összetevőit – a csökkent inzulinhatást 
és a glukagonszerű peptid (GLP)-1 
szekréción keresztül a  károsodott 

Akkor melyik legyen?

Elsőként választandó antidiabetikum 2-es típusú diabéteszben
Az új innovatív antidiabetikumokkal végzett keringési, illetve renális végpontú randomizált-kontrollált 
vizsgálatok meggyőző eredményei alapján egyes társtársasági nemzetközi ajánlások – és nyomukban 
hazai állásfoglalások − a 2-es típusú diabétesz bizonyos betegcsoportjaiban metformin helyett SGLT-
2-gátló vagy GLP-1 receptoragonista csoportú készítmény elsőként történő választását javasolják.

  Folytatás a 13. oldalon

1. táblázat. Cukorbetegek keringési kockázati kategóriái 
az európai kardiológiai társaság útmutatása szerint1

igen nagy kockázat

•  cukorbetegség és igazolt kardiovaszkuláris betegség vagy más súlyos 
célszervkárosodás (pl. eGFR <30 ml/min/1,73 m2) fennállása

•  cukorbetegség és ≥3 keringési kockázati tényező jelenléte

•  korai (<10 éves kor) kezdetű 1-es típusú diabétesz ≥20 éves fennállással

nagy kockázat

•  cukorbetegek ≥10 évi ismert betegségtartammal célszervkárosodás nélkül, 
de keringési kockázati tényezőkkel

mérsékelt kockázat

•  <35 éves korú 1-es típusú diabéteszes személyek <10 éves betegségtartam-
mal, keringési kockázati tényezőktől mentesen

•  <50 éves korú 2-es típusú diabéteszes személyek <10 éves ismert beteg-
ségtartammal, keringési kockázati tényezők nélkül

Igen nagy kockázat esetén keringési eredetű halálozás 10 éven belüli kockázata 
>10%, nagy kockázat esetén 5−10%, mérsékelt kockázat esetén <5%

A 2-es típusú diabétesz 

vércukorcsökkentő kezelésének 

egyik sarkalatos pontja az elsőként 

választandó vércukorcsökkentő 

kérdése
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  Folytatás a 14. oldalon

a metformin utáni korai kombináció-
ban van a helyük. Akkor az előtérben 
álló ok függvényében SGLT-2-gátló 
vagy GLP-1 RA hozzáadása a helyes 
választás, ha pedig a glikémiás cél nem 
teljesül, akár az addig nem alkalma-
zott másik kiemelt előnyű készítmény-
csoport valamelyik tagjának kiegészítő 
adása is szóba jön (9, 12, 14). 

Nehezebb a  kérdés az első 
antidiabetikum megválasztásában 
metforminintolerancia/-ellenjavallat 
esetén. Az előbbi esetén felmerül-
het SGLT-2-gátló adása, de előnyös 
mellékhatásspektrumára tekintettel 
mérlegelhető a keringési kockázat 
tekintetében neutrális, a szívelégte-
lenség kockázatát nem növelő DPP-
4-gátló adása is (tehát nem saxa- és 
lehetőség szerint nem alogliptin). 
A metformin-ellenjavallatok többsé-
ge azonban az SGLT-2-gátló adását 
is kontraindikálja. GLP-1 RA adható 
mindkét esetben, de a parenterális 
adagolás szükségessége és a készít-
mények magas ára e választást nem 
támogatja. Az orális GLP-1 RA-k szé-

egyező ábrában már egy másik cso-
portban tüntette fel (5, 6). Figyelembe 
kell venni azt is, hogy a T2DM klinikai 
spektruma igen széles, s mind több 
a korai stádiumban felismert esetek 
száma, amikor nagy valószínűséggel 
ASCVD, HF és/vagy CKD még nem 
áll fenn, s a keringési kockázati ténye-
zők is célértékre kezeltek.

Ezekben a  betegcsoportokban 
kifejezett előnyökkel rendelkező ké-
szítménycsoportoknak tehát inkább 

(„add-on” jelleggel) vizsgálta a kime-
neteli mutatókat, azaz a megfigyelések 
monoterápiás alkalmazásra csak köz-
vetve vetíthetők.

A metformin körül kialakult vita 
némileg mesterkéltnek tűnik. Ezt tá-
masztja alá, hogy csaknem ugyanaz 
a  szerzőcsoport a  szert egy neves 
szaklapban a keringési előnnyel ren-
delkező készítmények közé sorolta, 
majd ugyanazon folyóirat követke-
ző számában, az előzővel egyébként 

adható, mellé, illetve helyette az iga-
zolt keringési és renális előnnyel ren-
delkező SGLT-2 adása indítandó. Ha 
SGLT-2 adása ellenjavallt vagy nem 
tolerált, helyette ugyancsak igazolt 
kardiorenális előnnyel rendelkező 
GLP-1 RA a helyes választás. Ugyanez 
a terápiaválasztás javasolt a fenti be-
tegcsoportokban HbA1c <7,0% esetén, 
ha az addigi kombinációban igazolt 
kardiorenális előnnyel rendelkező 
SGLT-2-gátló nem szerepelt. Ilyen 
esetekben az addigi vércukorcsökken-
tők valamelyikének SGLT-2-csoportú 
szerrel való felváltása tanácsolt. Ha 
a HbA1c 7,0% fölé emelkedik vagy 
SGLT-2 gátló nem tolerált, illetve 
ellenjavallt, helyette GLP-1 RA be-
vezetése a helyes lépés (4).

Mi lehet a követendő hazai 
gyakorlat

Prospektív randomizált-kontrollált 
vizsgálatok fényében nem kétséges, 
hogy az SGLT-2 gátlók, valamint 
az intermedier és hosszú hatású 
GLP-1 RA-k előnyösek a keringési 
kockázat csökkentésében, valamint 
igazolt renoprotektív hatásuk is. 
Metaanalízisek szerint a kompozit 
kimeneteli mutatók tekintetében rela-
tív kockázatot csökkentő természetük 
felülmúlja a metforminét és a DPP-4 
gátlókét (9, 11−14). A szívelégtelen-
ség csökkentésében egyértelműen az 
SGLT-2 gátlóké a vezető szerep (1, 
3, 9, 14).

Mindazonáltal jelenlegi isme-
reteink nem kérdőjelezik meg 
a metformin elsőként történő válasz-
tását a T2DM súlyos anyagcsere-kisik-
lással nem kísért eseteiben (ez utóbbi 
esetén inzulin adása, majd az állapot 
rendeződése után a kezelés revíziója 
a helyes döntés). 

Emellett szól a készítmény biz-
tonságossága, súlyleadást elősegítő 
és nefroprotektív természete, alacsony 
hipoglikémia-kockázata, a keringési 
kimenetel tekintetében neutrális – túl-
súlyos személyek körében igazoltan 
előnyös − volta, nem utolsósorban 
az innovatív szerekénél lényegesen 
kedvezőbb árfekvése (2, 7). Alkal-
mazásával hosszú tapasztalat áll 
rendelkezésre, ugyanez a másik két 
gyógyszercsoportra még nem igaz. 
Továbbá, a hivatkozott vizsgálatok 
szinte mindegyike metformin mellett 

szabott étrend tervezését és azon be-
lül a mediterrán étrend preferálását. 
Metformin első antidiabetikumként 
történő választását javasolja túlsúlyos, 
ACVD-ben nem szenvedő, mérsékelt 
keringési kockázatú T2DM-es szemé-
lyek esetében. Más betegcsoportokban 
a keringési kockázat mértékéhez iga-
zodóan (1. táblázat) határozza meg az 
elsőként választandó vércukorcsök-
kentő csoportot. 

Antidiabetikus gyógyszeres keze-
lésben addig nem részesült személyek-
ben ASCVD vagy más eredetű na-
gyon magas/magas kockázat esetén az 
igazolt keringési előnnyel rendelkező 
SGLT-2-gátló vagy GLP-1 RA adását 
tanácsolja, amelyhez a glikémiás célt 
(általában <7,0% HbA1c) el nem érő 
esetekben másodikként metformin 
hozzáadása jöhet szóba. ASCVD, il-
letve nagyon magas/magas kockázat 
hiányában lehet metformin az első vá-
lasztás. Már metforminkezelést kapó 
személyeknél ASCVD fennállása, vagy 
más nagyon magas/magas kockázat 
esetén az igazolt keringési előnnyel 
rendelkező SGLT-2-gátló vagy GLP-
1 RA hozzáadása javasolt, mérsékelt 
kockázat esetén más antidiabetikumok 
hozzáadása sem kifogásolható. Szív-
elégtelenség fennállásakor az SGLT-
2-gátló csoporté a  vezető szerep. 
Cukorbetegség és kardiovaszkuláris 
betegség fennállásakor a keringési ha-
lálozás kockázatának csökkentésére 
az evidenciák az empagliflozin adását 
támasztják alá (1).

A dapagliflozin szívelégtelenség 
előfordulását befolyásoló hatásának 
felmérésére indított, nemrég lezárult 
DAPA-HF vizsgálat fontos megál-
lapítása, hogy a T2DM-es és a nem 
cukorbeteg alcsoportban a  kerin-
gési kimenetel összetett végpontja 
csaknem azonos mértékű kockázat-
csökkenést igazolt (HR 0,75 [95% CI 
0,63−0,90], illetve 0,73 [0,60−0,88]) 
(15). Ez az alapja annak a – kardio-
lógusoktól eredő − ma széleskörű-
en vitatott álláspontnak, miszerint 
az SGLT-2 gátlók adása túlmutat 
a diabetológiai előnyökön és nem cu-
korbetegekben is a csökkent ejekciós 
frakciójú szívelégtelenség gyógyszere 
lehet. Ennek megválaszolása a jövő 
feladata, ma e gyógyszercsoportot 
keringési előnyökkel rendelkező 
antidiabetikumként tartjuk számon.

az era−edta kezelési irányelve

E kezelési ajánlás az egyes gyógy-
szercsoportok kardiovaszkuláris és 
renális előnyeinek együttes figyelem-
bevételét javasolja, kiemelten vizs-
gálva a <60 ml/min GFR-értékkel, 
illetve a >60 ml/min/1,73 m2 eGFR-
értékkel rendelkező és mikro- vagy 
makroalbuminuriás cukorbetegek-
kel kapcsolatos evidenciákat. Első 
antidiabetikumként metformin adását 
támogatja, ha azonban a fenti csopor-
tokba tartozók glikémiás kontrollja 
metformin mellett elmarad a kívánt-
tól (HbA1c>7,0%), vagy metformin-
ellenjavallat/-intolerancia miatt nem 
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A mai mesterséges pancreas egy 
subcutan interstitialis glükóz szen-
zor ral kommunikáló hordozható in-
zulinpumpából és az eredményeket 
elemző algoritmusból áll, mely az 
inzulin bevitelét szabályozza.

A pumpák két fő típusa alkal-
mazható: a hagyományos, szerelék-
kel ellátott pumpa és a közvetlenül 
a bőrre rögzíthető, belső szereléket 
tartalmazó pumpa („patch pump”). 
A CGM az interstitialis glükózszintről 
folyamatos információt küld az algo-
ritmus részére, mely ezek alapján ad 
utasítást a pumpa számára a szüksé-
ges inzulinbevitelhez. A legfejlettebb 
szenzorok enzimatikus módszert 
használnak és az adatátvitel kábel-
kapcsolat nélkül történik („wireless 
data transmission”). A legújabb CGM 
modellek pontossága már igen nagy, 
mely 10% alatti MARD-értékkel jel-
lemezhető (MARD: mean absolute 
relative difference, átlagos abszolút 
relatív differencia), és amely elfoga-
dott szabvány kritériumnak tekint-
hető. Egyes modellek mobiltelefon 
segítségével figyelmeztető funkcióval 
is el vannak látva hypoglykaemia és 
hyperglykaemia esetére. Az algorit-
mus a rendszer központi eleme, mely 
szintén intenzív és folyamatos kutatás-
fejlesztés alatt áll (9). Az egyes kuta-
tócsoportok az informatika, illetve 
a robotika területéről ismert különféle 
algoritmusokat fejlesztenek. Ilyenek 
például a modellprediktív (MPC), 
a proporcionális integrál derivatív 
(PID), a „fuzzy” (lágy, elmosódott) 
logikájú (FL) és a robusztus szabá-
lyozási algoritmusok.

a Mesterséges pancreas  
két fő típusa

A mesterséges pancreasnak az alkal-
mazott hormon alapján két fő típu-
sa különböztethető meg: 1) a csak 
inzulinadagolású (single-hormone 
AP) és 2) az inzulin és glukagon ada-
golására alkalmas bionikus rendszer 
(bihormonal AP). Egyes pumpák a be-
teg által megjelölt étel alapján adagol-
nak étkezési inzulint (hybrid pumpa), 
mások már a beteg közreműködése 
nélkül is képesek étkezési inzulin ada-
golására (teljes automata pumpa). 

Csak inzulint adagoló aP 

A csak inzulint adagoló AP teszte-
lését elsőként kórházi körülmények 
között végezték. Ezek a vizsgálatok 
igazolták a biztonságosságot és a ha-
tékonyságot az éjjeli vércukorkontroll 
és a hypoglykaemiák vonatkozásában. 
A későbbiekben kórházon kívül is 
elvégezték a vizsgálatokat: a bizton-
ságosság és hatékonyság megfelelő-

típusú diabétesz esetében azonban 
a szórványos klinikai adatok követ-
keztetések levonására még nem al-
kalmasak (6).

Mesterséges pancreas 

A szigetsejtműködés pótlásának másik 
lehetséges módja az információtech-
nológia fejlődésével válhat elérhetővé 
(7). A klinikai gyakorlatban már jó 
ideje rendelkezésre áll a hordozha-
tó inzulinpumpa (CSII: continuous 
subcutaneous insulin infusion) és a va-
lós idejű folyamatos glükózmonitor 
(rtCGM: real-time glucose monitor-
ing). Az elmúlt néhány évben két funk-
ciót is kifejlesztettek a hypoglykaemia 
elkerülése érdekében: az inzulinbevitel 
felfüggesztése alacsony glükózszint ese-
tén (LGS: low glucose suspend) és az 
inzulinbevitel prediktív felfüggesztése 
alacsony glükózszint esetén (PLGS: 
predictive low glucose suspend). Mind-
ezek ellenére a tartós normoglykaemia 
biztosítása a betegek többségénél nem 
valósítható meg. Ennek legfontosabb 
gátja a félelem a hypoglykaemiától. 
Ennek elkerülése céljából látszik 
fontos irányvonalnak a mesterséges 
pancreas (AP: artificial pancreas, vagy 
más néven CLS: closed loop system) 
fejlesztése (8).

A mesterséges pancreas olyan 
rendszer, mely képes az inzulin ada-
golását a glükózszinthez igazítani. Az 
első, kizárólag kórházi körülmények 
között alkalmazható prototípusokat 
(„biostator”) a 70-es években fejlesz-
tették ki, azonban az elmúlt évtized-
ben már a hordozható rendszerek is 
megjelentek, és a közelmúltban az 
USA-ban a klinikai felhasználásra is 
engedélyt kaptak. 

fordult. Számos protokoll látott nap-
világot, mely ezen őssejtek béta-sejtek 
irányába történő differenciálódását 
írta le in vitro, illetve experimentális 
körülmények között. A közelmúltban 
elindultak az első humán klinikai vizs-
gálatok is, azonban az eredmények 
még váratnak magukra (5).

felMerülő kérdések és 
nehézségek

A humán pluripotens őssejt keze lés sel 
kapcsolatosan is számos kérdés me-
rül fel. Ilyen például az a tény, hogy 
a differenciálódási protokoll ered-
ményeként az őssejtből „béta-szerű 
sejtek” (beta-like cells) képződnek, 
melyek éretlen fenotípusúak és az in-
zulinszekréciós kapacitásuk elmarad 
a teljesen érett béta-sejtekétől. Ezen 
túlmenően a tumorképződés lehető-
sége (teratómák és egyéb tumorok) 
is előtérben áll, melyekre az eddigi 
kísérletes munkák is rámutatnak. 
A „béta-szerű sejtek” rejekciója, il-
letve hypoxia és tápanyaghiány mi-
atti apoptózisa is nehézséget jelent, 
melyet újabban enkapszulációs mód-
szerekkel igyekeznek kivédeni, illetve 
a tápanyagok és oxigén bejutásának 
megkönnyítésére porózus technikákat 
(„open device”) és sajátos polimereket 
alkalmaznak. Ezeknek a nehézségek-
nek a megoldása és a klinikai-etikai 
kérdések megválaszolása a jövőben 
csak igen intenzív kutatómunka és 
klinikai vizsgálatok eredményeként 
válhat lehetségessé.

Az eddigi közlések alapján jelen-
leg úgy tűnik, hogy a legígéretesebb 
eredmények 1-es típusú diabétesz-
ben várhatóak CD34+ hemopoetikus 
őssejtkezelés alkalmazásával, 2-es 

őssejtkezelés

A humán őssejtek inzulintermelő sej-
tekké történő differenciálódásában 
elért kísérletes eredmények arra utal-
nak, hogy a módszer klinikai beveze-
tése is egyre közelebb kerül. Az elmúlt 
években nagyszámú publikáció jelent 
meg az in vitro, illetve experimentális 
állatkísérletes területen, ehhez képest 
azonban a humán klinikai vizsgálatok 
száma igen kevés. 

Egy brazil munkacsoport újon-
nan diagnosztizált 1-es típusú cu-
korbetegeknél alkalmazott, autológ, 
nonmyeloablativ hemopoetikus őssejt 
transzplantációról számolt be. Inzu-
linmentességet sikerült elérniük 6−52 
hónap időtartamra, azonban számos 
mellékhatást írtak le (Graves-betegség, 
rhabdomyoly sis, hy pogonadismus, 
oligosper mia) (1). Egy floridai (2) 
és egy német (3) munkacsoport 
őssejtforrásként auto lóg köldökzsinór-
vér-transzfúziót alkalmazott diabéte-
szes gyermekek kezelésére, mely terá-
pia teljesen biztonságos volt, azonban 
klinikailag hatástalannak bizonyult. 
Ezzel szemben egy kínai munkacso-
port köldökzsinór mesenchimalis 
őssejtkezelést alkalmazott újonnan 
felismert diabéteszes betegeknél egy 
randomizált kontrollált klinikai vizs-
gálatban, és a biztonságosság mellett 
biztató eredményeket közöltek az 
anyagcsere, az inzulinszükséglet és 
a C-peptid szekréció vonatkozásában. 
Ezek a vizsgálatok azonban egyes ese-
tekben etikai kérdéseket vetnek fel (4).

Az utóbbi években a kutatók fi-
gyelme a humán pluripotens őssej-
tek, mint az embrionális őssejtek 
és az indukált őssejtek (pl. saját bőr 
fib roblaszt eredetű) alkalmazása felé 

lesebb körű hozzáférhetősége e 
kérdést is árnyaltabbá teheti majd. 
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Új kutatási irányvonalak a cukorbetegség kezelésében 

Őssejtkezelés és mesterséges pancreas
A cukorbetegség gyógyítása napjainkban sem megoldott, ezért érthetőek azok az útkeresések, melyek 
az endokrin hasnyálmirigy pótlására törekednek. A több évtizedes múltra visszatekintő pancreas- és 
szigetsejt-transzplantáció korlátai és visszafogott eredményei miatt előtérbe kerültek azok a kutatási 
irányvonalak, melyek biológiai, illetve műszaki-informatikai rendszerek fejlesztésére irányulnak. Ezek az 
alternatívák napjainkban az őssejtkezelés és a mesterséges pancreas alkalmazási területeit jelenthetik.

  Folytatás a 15. oldalon

  Folytatás a 13. oldalról

1. ábra. A szigetsejtállomány 
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a tekintetben elsősorban kísérletes 
fázisban vannak, és a széles körű kli-
nikai alkalmazhatóság ma még belát-
hatatlan időtávlatban van.
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nek bizonyult. Mindazonáltal ellent-
mondásos eredmények is születtek, 
ugyanis egyes szerzők a vércukorérték 
céltartományon belüli időtartamá-
ban javulást tudtak kimutatni, míg 
másoknak ezt nem sikerült igazolni, 
csak a hypoglykaemiák csökkenését. 
Újabban egy 12 hetes, a mindennapi 
élet körülményei között elvégzett vizs-
gálatban mind az anyagcsere, mind 
a hypoglykaemia vonatkozásában ki-
fejezett javulást sikerült demonstrálni 
(10). Egy közelmúltban publikált 6 
hónapos multicentrikus vizsgálatban 
az anyagcserekontroll javulása tekin-
tetében szintén kedvező eredményt 
igazoltak (11).

Bionikus aP 

A bionikus AP tesztelése is elkezdő-
dött diabéteszes betegeken. Az első 
eredmények a biztonságosság és ha-
tékonyság vonatkozásában biztatóak 
voltak, és később egy diabétesztábor 
körülményei között lefolytatott vizs-
gálat eredményei is megerősítették 
a korábbi adatokat (12). Egy közel-
múltban végzett vizsgálatban a bihor-
mo nális AP alkalmazásával kedvezőbb 
vér cukor kontrollt és alacsonyabb 
hypo gly kaemia-rátát lehetett elérni, 
mint a csak inzulinnal működő AP, 
illetve a hagyományos inzulinpumpa 
használatával (13). A rendelkezésre 
álló viszonylag kevés vizsgálat azon-
ban ma még nem elégséges annak 
megállapítására, hogy a jelenleg al-
kalmazott bionikus AP hordoz-e egy-
értelmű előnyöket. Ennek megállapí-
tására további hosszabb távú klinikai 
vizsgálatok szükségesek.

nehézségek a fejlesztés során 

A mesterséges pancreas fejlesztése so-
rán több nehézség is felmerül. Az egyik 
a latencia a vércukor és az interstitialis 
glükózszintek között, mely miatt az 
inzulinadagolás adaptációja késik. 
A másik az étkezési inzulin késői hatás-
kezdete és a még mindig túl hosszú ha-
tástartam, mely miatt a postprandialis 
vércukor-emelkedés jelentős, illetve 
a késői hypoglykaemia kockázata az ét-
kezés után fokozott. További nehézség 
a nem tervezett fizikai aktivitás anyag-
cserehatásainak követése és kivédése. 
A bionikus AP esetében nehézséget 
jelent a glukagonkészítmények insta-
bilitása is, mely miatt a hormon pótlása 
naponta szükséges.

összefoglalás

A cukorbetegség kezelése és gyógyí-
tása vonatkozásában évtizedek óta 
intenzív kutatás és fejlesztés folyik. Je-
lenleg a mesterséges pancreas fejlesz-
tése már rövidebb távon is a klinikai 
alkalmazás lehetőségét jelenti annak 
ellenére, hogy számos akadály leküz-
dése várat még magára. Hosszabb tá-
von a megoldást az őssejtkezelés je-
lentheti, azonban a kutatások ebben 

  Folytatás a 14. oldalról
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san integrálják a rendszerbe a portál 
használatára alkalmas applikációkat 
is. Mint Somogyi Tamás elmondja, 
a Pan-Inform már készül arra, hogy 
rendszerét ellássa a jelenlegi admi-
nisztrációs feladatokon túlmutató 
funkciókkal is. Ennek egyik fontos 
területe a korábbinál szorosabb or-
vos-beteg kapcsolat kiépítése, például 
távdiagnosztikával. Mivel egyre több 
páciens használ olyan okos eszkö-
zöket, amellyel folyamatosan moni-
torozható például a vércukor- vagy 
a koleszterinszint, a vérnyomás, s az 

adatok ily módon is továbbíthatók 
az orvosnak, ezen funkciókat is in-
tegrálják a startMedSol-ba. Ha ezek 
a funkciók megjelennek a rendszer-
ben, akkor az képes lehet a  riasz-
tásra, de használható lesz az adatok 
elemzésére is. Az ügyvezető szerint 
mindez fejlesztés alatt áll, s várhatóan 
az év vége felé lesz elérhető. Mindez 
nagy lehetőségeket kínál a praxisok 
megfelelő menedzselésére is, hiszen 
az adatelemzést követően a legkülön-
félébb jelentéseket lehet elkészíteni az 
ellátásokról, a gyógyszerek és eszkö-
zök felhasználásáról, a kezelésekhez 
szükséges időkről – egyebek között. 
Ezen információk birtokában pedig az 
orvos vagy a szolgáltatót vezető me-
nedzser sokkal könnyebben és pon-
tosabban tudja megtervezni a praxis 
működését.

A startMedSol mindezeken túl egy 
belső kommunikációs felületet is tar-
talmaz, amelynek segítségével a praxis 
tulajdonosa a gyógyászati eszközök 
készítőivel és a beszállítókkal is kom-
munikálhat. A megoldás felhőalapú, 
a mögöttes infrastruktúra folyama-
tosan rendelkezésre áll, az esetleges 
kibertámadások ellen pedig szoftveres 
és hardveres védelmet biztosítanak. 
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szerbe küldjenek, de mód nyílik arra 
is, hogy egy alapösszeg mellett pár 
tíz forintot fizessenek esetenként.) 
A rendszert nem kell telepíteni, az 
orvosok saját internetes böngészőjük-
ből elérik a szolgáltatást. Tudnivaló 
azonban, hogy az EESZT-hez való 
csatlakozáshoz és a kötelező adatszol-
gáltatáshoz szükség van elektronikus 
személyi igazolványra és a hozzá tarto-
zó kártyaolvasóra is, hiszen csak ilyen 
módon lehet belépni az Elektronikus 
Egészségügyi Szolgáltatási Térbe. Ha 
azonban az egészségügyi szolgálta-

tó náluk rendeli meg a szolgáltatást, 
a multinacionális anyavállalati háttér 
következtében, viszonteladó part-
nereiknél kedvezményesen tudnak 
hozzájutni a szükséges kártyaleolva-
sókhoz is.

széles körű inforMációk 
a Betegről

A kormányzati szervezetek korábbi 
tájékoztatása alapján várhatóan az 
idei év végétől biztosít az EESZT le-
hetőséget a távleletezésre, s hamaro-

rendszer kialakítására vagy a készlet-
gazdálkodás és a raktározás nyomon 
követésére. Ha egy praxisban több 
orvos dolgozik, lehetőség van a saját 
betegkör és önálló előjegyzési naptár 
használatára is. Mindezeken túl a kü-
lönféle praxisokhoz (például fogászat) 
egyedi szakrendszerek is kérhetők.

Somogyi Tamás jelzi, amennyiben 
kétéves szolgáltatási szerződést kötnek 
velük a magánegészségügyi szolgál-
tatók, több versenytárs gyakorlatá-
val szemben, náluk nem kell költeni 
a szolgáltatási rendszer megvásárlá-
sára. A minimális megoldást jelentő 
alapcsomagot – amellyel a csatlako-
zást és az e-receptek felírását lehet 
megvalósítani – havonta néhány ezer, 
a full csomagot kevesebb mint havi 
15 ezer forintért tudják biztosítani. 
(Lehetőség van arra, hogy havi fix 
összegért bármennyi adatot a rend-

el a magyar piacon, a meghatározó 
piaci szereplők száma öt alatt van, s 
egyedül a T-Systems Magyarország 
100 százalékos tulajdonában álló 
Pan-Informról mondható el, hogy 
multinacionális céggel állnak szoros 
kapcsolatban, ami nyilvánvalóan min-
den tekintetben komoly előnyt jelent 
egy rendszer működtetésében. A cég 
a meghatározó kórházi szereplők kö-
zül a legtöbb felhasználóval rendelke-
zik; jelenleg 42 intézménnyel vannak 
szerződéses viszonyban. Ezek között 
találjuk a hazai orvosképzést nyújtó 
egyetemeket éppen úgy, mint számos 
megyei kórházat, de magánintézmé-
nyeket is. A háziorvosok ugyan már 
korábban kapcsolódtak az EESZT-
hez, de a startMedSol alkalmas az ő 
kiszolgálásukra is – jelzi az ügyvezető 
igazgató.

Mire képes a startMedsol?

A cég újonnan kialakított rendsze-
re, a startMedSol a magánszolgál-
tatóknak képes segítséget nyújtani. 
A rendszer kialakításakor az elsődle-
ges szempontok között volt, hogy az 
orvosok minél gyorsabban haszná-
latba vehessék, és minél könnyebben 
kezelhessék azt. Ennek megfelelően 
egy teljes egészében felhőalapú meg-
oldást hoztak létre, amely az orvostól 
csupán egy számítógépet, böngészőt 
és stabil, nagy sávszélességű internet-
kapcsolatot igényel. 

A rendszer moduláris felépítésű. 
Az alapfunkcionalitást az e-receptek 
felírása, illetve az EESZT adatszol-
gáltatás jelenti. A további modulok 
lehetőséget adnak saját arculattal 
tervezett ellátási dokumentáció (be-
utalók, vizsgálatkérések) létrehozá-
sára, elektronikus időpontfoglalási 

Három évvel ezelőtt, 2017 őszén 
kezdte meg működését az Elektro-
nikus Egészségügyi Szolgáltatási Tér 
(EESZT), amelyhez azóta folyamato-
san újabb és újabb intézményi körök 
csatlakoznak. Ez a folyamat – a ko-
rábban jelzetteknek megfelelően – ha-
marosan újabb állomásához érkezik, 
amikor is minden egészségügyi ma-
gánszolgáltatónak csatlakoznia kell az 
EESZT-hez, és júniustól már folyama-
tosan kell adatokat is szolgáltatniuk az 
általuk végzett ellátásokról. 

Az adatszolgáltatást online, csak 
az Állami Egészségügyi Ellátó Köz-
pont (ÁEEK) által akkreditált szoft-
ver segítségével lehet megvalósítani 
– mondja lapunknak Somogyi Tamás, 
a T-Systems Magyarország 100 száza-
lékos tulajdonában álló Pan-Inform 
ügyvezető igazgatója, jelezve, hogy 
tapasztalatai szerint jelentős elmara-
dásban vagyunk ezen a téren. Az idő 
fogy, és a szolgáltatók sok helyen még 
nem készültek fel a feladatra.

Magyarországon jelenleg mintegy 
20 ezer magánpraxis működik, ame-
lyek digitalizáltsága igencsak eltérő 
szinten áll, és jelenleg sokszor elmarad 
az ideálistól – osztja meg tapasztalatait 
az ügyvezető, aki szerint valamilyen 
betegnyilvántartást mindenki vezet, 
de még mindig gyakran találkozha-
tunk Excel-táblákkal, s nem ritka 
a klasszikus kockás füzet sem. Olyan 
integrált betegnyilvántartó rendszer, 
amely adatokat is tudna szolgáltatni, 
még igen kevés helyen működik – te-
szi hozzá Somogyi Tamás.

Még neM éBredtek fel 
a Magánszolgáltatók

A cég az új kötelezettségtől függetle-
nül is nyitni szeretett volna a magán-
szolgáltatók felé, amikor azonban nyil-
vánvalóvá vált a kormányzati szándék, 
a tavalyi év közepén eldöntötték, hogy 
új fejlesztésekbe kezdenek, s az ősz 
folyamán a piaci igény is megjelent. 
Megkezdődött az intenzív fejlesztési 
időszak, s tavaly év végén sikeresen 
akkreditáltatták is új rendszerüket, 
amely kifejezetten a magánszolgál-
tatók számára képes segítséget nyúj-
tani az EESZT-hez való csatlakozási 
kötelezettség és az adatszolgáltatás 
megkönnyítésében.

Somogyi Tamás szerint a valódi 
piaci igény „még nem robbant be”, 
jelenleg „türelmi időszak van”, az „in-
tenzív mozgás” április−május folya-
mán várható. Bár a mindenki számára 
szükséges, akkreditált szoftverekből 
viszonylag széles választék érhető 

Akkreditált szoftvert készített a Pan-Inform

Segítség az EESZT-hez való csatlakozáshoz magánszolgáltatóknak
Idén januárban az egészségügyi magánszolgáltatóknak is csatlakozniuk kellett az Elektronikus Egész-
ségügyi Szolgáltatási Térhez, legkésőbb június 1-jétől pedig már online kell adatokat szolgáltatniuk 
a központi állami rendszerbe. Mindehhez azonban megfelelő szoftverre is szükség van; a T-Systems 
Magyarország új rendszerét kifejezetten magánszolgáltatók számára fejlesztették ki.

 naGy taPaSztaLat az eGéSzSéGÜGyi inFormatikáBan

A fejlesztést végző cég több mint 20 éves tapasztalattal rendelkezik az egészségügyi informatika 

területén, ahol magyarországon piacvezető szerepet tölt be. Az t-systems magyarország zrt. 

anyavállalat szakmai és kapcsolati támogatásával a pan-inform Kft. szakértői nagyobb figyelmet 

tudnak fordítani a folyamatban lévő megbízásokra, gyorsabban és rugalmasabban tudnak reagálni 

a piac és az ügyfelek igényeire, amit a fejlesztési folyamatok felgyorsításával és nagy létszámú, 

magasan képzett, hatékony támogató csapattal tudnak megvalósítani. 

A vállalat egészségügyi portfóliójában az intézményközi kommunikációtól az integrált egészségügyi 

gazdasági rendszeren át az mHealth-ig a megoldások széles választéka megtalálható. termékeiket 

sokéves egészségügyi informatikai tapasztalatukra építve, az aktuális jogszabályoknak és a gDpr 

követelményeinek megfelelve fejlesztik. Korszerű megoldásokat nyújtanak, amelyek hatékonyan 

segítik az egészségügyben dolgozók munkáját, és képviselik a betegek érdekeit. 

Az ügyfelekkel szoros kapcsolatot tartanak, felhasználóbarát működést alakítottak ki. szer-

ződéseikben vállalják a szoftver- és jogszabálykövetést, a HelpDesk szolgáltatást, valamint olyan 

egyéb kiegészítő tevékenységeket is, mint például készenléti szolgáltatás, tanácsadás. támogatják 

a bevezetést és az emelt szintű üzemeltetést egyaránt.

minden egészségügyi 

magánszolgáltatónak 

csatlakoznia kell az EEszt-hez, 

és júniustól már folyamatosan 

kell adatokat is szolgáltatniuk  

az általuk végzett ellátásokról
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Teljesen automatizált rendszer irá-
nyába azonban azok a megoldások 
mutatnak, ahol az AP három fő kom-
ponensét egyre jobban integrálják. 
Ilyen fontos mérföldkő volt a CGM 
rendszer és az inzulinpumpa együttes 
használata. Az első ilyen típusú rend-
szert 2006-ban mutatták be, akkor 
a „vezérlő algoritmus” még a bete-
gek és az őket kiképző egészségügyi 
személyzet fejében működött, ezért 
a rendszer sikeres használata sok ok-
tatást és folyamatos ellenőrzést igé-
nyelt. A 2009-ben bemutatott követ-
kező integrált rendszer már lehetővé 
tette, hogy hipoglikémia esetén egy 
algoritmus leállítsa a bazálisinzulin-
adagolást. Ennek az egyik továbbfej-
lesztett funkciója (amely Medtronic 
esetén a 600-as szériától érhető el) már 
hipoglikémia bekövetkezte előtt képes 
megszakítani az inzulinbevitelt (8). 
A Medtronic legújabb MiniMed 670G 
rendszere már képes részben autonóm 
módon működni a bazális inzulin fo-
lyamatos állításával. A rendszer a ké-
sőbbiekben részletesebben említett 
„Proportional-Integral-Derivative” 
(arányos-integráló-deriváló, röviden 
PID) szabályozási algoritmust használ 
(9). A rendszert 2016 óta használják 
az Amerikai Egyesült Államokban, 
míg Európa számos országában 2018 
őszén vezették be. Az azóta publikált, 
valós klinikai gyakorlaton alapuló 
vizsgálati eredmények nagyon meg-
győzőek: a betegek 70% feletti időt 
töltenek a céltartományban [3,9−10,0 
mmol/l (70−180 mg/dl)], a kalkulált 
HbA1c-érték 6,9%.

Továbbá, a  CGM rendszer és 
a pumpa integrálása lehetővé teszi 
a „single-port” technikát is, ugyan-
akkor a CGM rendszerek 7−14 na-
pos üzemidejével szemben az inzu-
linpumpák kanüljeit 3−6 naponta 
cserélni kell. Így a jelenleg használt 
rozsdamentes acél- és teflonkanül 
között nem mutattak ki szignifikáns 
különbséget a gyulladásos folyamatok, 
illetve az élettartam tekintetében (10).

ultragyors hatású inzulinkészítmé-
nyeket használnak (pl. a Magyaror-
szágon elérhető inzulinok közül az 
aszpartot, a lisprót vagy a glulizint 
alkalmazzuk.) Pár hónapon belül 
nálunk is megjelenik a fenti inzuli-
nokhoz képest a kezdeti időszakban 
– első 25−35 percben – gyorsabban 
és intenzívebben ható analóg inzulin, 
amely precízebb és hatékonyabb ke-
zelést tesz lehetővé a pumpás betegek 
körében, ezáltal megkönnyítheti az 
AP rendszerek sikerét. 

a pumpák gyártását és fejlesztését. 
A pumpák a bőr alá helyezett fém- 
vagy műanyag kanült a pumpa inzu-
lintartályával egy vezetéken keresztül 
kötik össze. Ezzel ellentétben a „patch” 
rendszerű pumpáknak nincs szüksé-
gük vezetékre, mivel az inzulintar-
tály a befecskendezési pont felett van 
rögzítve. Mindkét esetben három-hat 
naponta javasolt cserélni a kanült. Egy 
nemrégiben elvégzett átfogó vizsgálat 
eredménye nem mutatott ki szignifi-
káns különbséget HbA1c-érték tekin-
tetében az egyes gyártók és típusok 
között. Megfigyelhető viszont, hogy 
míg a kétezres években a hagyomá-
nyos pumpák terjedtek el, manap-
ság a „patch” típusúak lesznek egyre 
népszerűbbek.

Itthon a „patch” rendszerű pum-
pa nincs forgalomban, elterjedését 
jelentős mértékben befolyásolja 
a magasabb ára. Az inzulinpumpák 

hardveres komponenseket. Számos 
különböző, a piacon is elérhető meg-
oldás született ezen készülékek meg-
valósítására (1. ábra) (5, 6).

A hagyományos, injekciós gya-
korlattal szemben az inzulinpumpát 
választók száma az utóbbi időben fo-
lyamatosan növekszik, jelenleg több 
mint egymillióra becsülik számukat 
világszerte (7).

Hazánkban elterjedése kisebb mér-
tékű, körülbelül 2900 beteg használ 
ilyen eszközt, ami az 1-es típusú di-
abetesben szenvedő betegek 4,5%-át 
teszi ki. A CSII (continuous subcutan 
insulin injection pump) inzulinpum-
páknak két fő típusa ismert: a katéte-
res és a „patch”.

Az utóbbi 15 évben az Animas, 
a Medtronic és a Roche pumpái vál-
tak elterjedtté, 2019 nyara óta azon-
ban csak két gyártó eszközei érhetőek 
el, mivel az Animas cég beszüntette 

A napi gyakorlatban a cukorbeteg pá-
ciensek kezelése általában szubkután 
inzulininjekció adásával történik. Az 
egyik leggyakoribb eljárás az inzulin-
tollakkal (ma már ritkán fecskendők 
használatával) történő inzulinadago-
lás, amely évtizedek óta bevett eljárás-
ként a konvencionális megközelítést 
reprezentálja; míg a másik az inzulin-
pumpa segítségével történő adagolás, 
amely során egy összetett elektrome-
chanikai készüléket használnak – ez az 
elmúlt években vált elterjedtté.

Mindkét kezelés célja a páciens vér-
cukorszintjének normoglikémiás tar-
tományban [3,9−10,0 mmol/l (70−180 
mg/dl)] tartása (1). Bizonyos speciális 
állapotok – például terhesség – során 
ennél szűkebb tartományt [3,5−7,8 
mmol/l (63−140 mg/dl)] kell célba 
venni, ami komoly kihívást jelent 
a beteg és a gondozó csapat részé-
re egyaránt. A terápia tervezésének 
fontos aspektusa, hogy az adagolás 
során figyelembe kell venni a páciens 
fiziológiai állapotát, például a testtö-
megét, fizikai aktivitásának mértékét, 
életkorát, valamint egyéb élettani pa-
ramétereket. A terápia alkalmazása-
kor a páciens aktívan jár el, önálló 
döntéseket hoz, és saját életviteléhez, 
táplálékbeviteléhez igazítja a terápiás 
tervben foglaltakat.

Az inzulinpumpák, valamint a szö-
veti glükózszintet folyamatosan mérő 
szenzorok segítségével az elmúlt évek-
ben a diabéteszben szenvedő betegek 
automatikus kezelése realisztikus el-
képzeléssé vált. Ezen koncepció neve 
a mesterséges hasnyálmirigy (AP), 
amely jelenleg a legkorszerűbb ismert 
mérnöki megoldás a diabétesz keze-
lésére (2, 3).

A közeljövő mesterséges hasnyál-
mirigyrendszerei három fő kompo-
nensből tevődnek össze (2, 4):

•  Inzulinpumpa, amely az inzulint 
tárolja és injektálja;

•  Folyamatos glükózmonitor- 
(CGM) rendszer a vércukorszint 
pontos követéséhez;

•  Megfelelő szoftveres támogatás, 
amely magába foglalja a szabá-
lyozó algoritmust, a felhasználói 
felületet, valamint a szükséges 
tárolók implementációját.

inzulinpuMpák napjainkBan

Az inzulinpumpa tartalmaz egy in-
zulintartályt, egy grafikus interfészt, 
egy akkumulátort, valamint az inzulin 
injektálására szolgáló mechanikus és 

Szenzorok, szabályozók

Az inzulinpumpa-kezelés aktualitásai
A modern diabetológia egyik legdinamikusabban fejlődő területe az inzulinpumpa-kezelés, a szöveti 
glükózmonitorozás. Az utóbbi 10 esztendőben olyan rohamléptekkel jelentek meg újabb és újabb 
technológiák, hogy ma valóban csak rövid idő választ el minket a „mesterséges hasnyálmirigy” (AP) 
piacra kerülésétől. 2020. január 1-jétől a Nemzeti Egészségügyi Alapkezelő (NEAK) társadalombiz-
tosítási támogatással teszi lehetővé a szenzoros technológia hozzáférését 1-es típusú diabétesszel 
élők számára. 

2. ábra. Cgm – folyamatos 

szöveti glükózmonitor 

  Folytatás a 18. oldalon

röViDítéSek:

HbA1C: glikohemoglobin

Ap: mesterséges hasnyálmirigy (artificial pancreas)

Cgm: folyamatos glükózmonitorozó rendszer (continuous glucose 

monitoring system)

Csii: folyamatos inzulininfúzió − inzulinpumpa (continuous insulin 

infusion)

gox: glükóz-oxidáz (glucose-oxidase)

piD: arányos-integráló deriváló (proportional-integral-derivate) 

algoritmus

mpC: modellalapú prediktív szabályozás (model-based predictive 

regulation)

1. ábra. szenzoros inzulinpumpa 

felépítése Kontroll-
algoritmus

Folyamatos
glukózszenzor

Inzulin-
pumpa
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következtetés

Bár a cukorbetegség a mai napig gyó-
gyíthatatlan betegségnek számít, az 
évek során kifejlesztett gyógymódok 
automatizálásával az AP vonzó le-
hetőséget kínál számos páciensnek, 
mivel nem igényel annyi interakciót, 
mint a konvencionális módszerek. 
Az elmúlt évek nagyszabású klinikai 
vizsgálatainak köszönhetően a pia-
con már elérhetőek biztonságos AP 
eszközök, ugyanakkor még számos 
fejlesztés szükséges ahhoz, hogy az AP 
széleskörűen alkalmazott és teljesen 
automatizált módszerré váljon a cu-
korbetegségben szenvedő emberek 
számára.

Dr. KoCsis győző 

péterfy sándor utcai Kórház-

rendelőintézet és manninger Jenő 

országos traumatológiai intézet,  

ii. Kardiovaszkuláris-Belgyógyászati  

osztály, Diabetes gondozó Budapest
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nemrégiben a Senseonics Eversense 
90 napos időtartamra beültethe-
tő szenzora kapott FDA-engedélyt 
(Magyarországon sajnos nem érhető 
el) (12).

szaBályozási algoritMusok, 
úton a Mesterséges pancreas 
Megvalósulásához

Az AP implementációjának harma-
dik fontos összetevőjét maga a sza-
bályozási algoritmus jelenti, amely 
az automatizált módszertan „lelke”. 
Az élettani folyamatokat leíró mate-
matikai modellek és hatékony sza-
bályozási algoritmusok nélkül nem 
lehetne meghatározni a megfelelő 
inzulinmennyiséget, amit adott eset-
ben a páciensnek manuálisan kell 
adagolnia.

A használt szabályozási algorit-
musok miatt a sikeres AP koncepció 
megköveteli, hogy a mérési adatok 
megfelelő időközönként rendelkezés-
re álljanak. Ez jelenleg csupán CGM 
rendszer használatával lehetséges. 
A szabályozási algoritmusok kiérté-
kelik a beérkező CGM adatokat egy 
bizonyos módszertan szerint. Álta-
lánosságban, ha eltérés van a mért és 
az előírt vércukorszint között, akkor 
hibajel képződik, és az aktuálisan ada-
golandó inzulin mennyisége a hibajel 
mértékével összefüggésben kerül ki-
számításra. Ahogy azt korábban már 
említettük, az először 2006-ban bemu-
tatott integrált rendszer folyamatos 
fejlődése ma már automatizált, precíz 
inzulinadagolást tesz lehetővé.

Mivel a cukorbetegség az egész-
ségügyi mérnöki tudományterület 
(biomedical engineering) egyik igen 
intenzíven kutatott területe, az iroda-
lomban számos szabályozási módszer 
AP-hoz való adaptációjára találha-
tunk példát. A legígéretesebb irányok 
közé a Modell Prediktív Szabályozás 
(MPC), a lágy számítási (pl. fuzzy) 
szabályrendszeren alapuló, valamint 
a klasszikus PID és a robusztus sza-
bályozási megoldások használata 
tartozik (13). A mostanában divatos 
gépi tanuló algoritmusok (machine 
learning) alkalmazására is vannak 
kísérletek, azonban ezek használata 
még csupán kísérleti stádiumban van.

A leírt megközelítéseken kívül, 
amelyek csak inzulint adagolnak, lé-
teznek még kettős (duál) hormonala-
pú szabályozók is, amelyek nemcsak 
inzulin, hanem glukagon hormont 
is tudnak adagolni. A hagyományos 
AP koncepcióval szemben a kettős 
hormonszabályozók nagy előnye az, 
hogy hatékonyabban képesek kezelni 
a külső zavarokat, mint például a na-
gyobb mennyiségű, előre nem jelzett 
élelmiszer-bevitelt, valamint a nagy 
intenzitású testmozgást. Ugyanakkor 
bizonyos korcsoportoknál a kutatá-
sok nem mutattak ki szignifikáns 
eltérést a hagyományos módszerrel 
szemben, és azt is figyelembe kell 
venni, hogy a kettős hormonkezelés 
miatt a módszer alkalmazhatósága 
is bonyolultabb (14−16).

tenek kihívást. A szenzoros mérések 
adatai a technológiai korlátok miatt 
átlagosan ötpercenként állnak rendel-
kezésre, vagyis ötperces mintavételi 
idővel lehet számolni. Napi gyakorlat-
ban az 5 perces vércukorszintmérési 
adat rendelkezésre állása megfelelő, 
„kvázi-folytonos”.

Magyarországon jelenleg hivata-
losan a Medtronic Enlite szenzora, 
a Dexcom G4 érhető el. Remények 
szerint a közeli jövőben a Dexcom 
G6 rendszer bevezetésére is sor ke-
rülhet, amely az egyik legfejlettebb 
CGM rendszer a piacon. A szenzor 
legnagyobb újdonságát a 10 napos 
hordási idő, az újfajta adathozzáférési 
lehetőségek és az okostelefonos meg-
jelenítés, valamint a gyári beállítások 
használata jelenti. Ez utóbbi lehetővé 
teszi, hogy a páciensek a szenzor fel-
helyezését követően ujjbegyes kalibrá-
ció nélkül is használhassák a szenzort, 
amely referenciaérték nélkül is képes 
megfelelő minőségű méréseket vé-
gezni (11).

Érdemes megemlíteni, hogy az 
elmúlt években a beültethető CGM 
szenzorok is megjelentek, ezek közül 

sze: szenzorból, jeladóból és vevőből 
(2. ábra). A szenzor és a jeladó tech-
nológiától függően egy készülékben 
is implementálásra kerülhet. A CGM 
rendszerek megvalósítására eltérő 
mérési elveken alapuló megoldások 
is léteznek. Az esetek többségében 
a szerkezet a páciens has-, tompor-, 
illetve felkartájékán van rögzítve, ahol 
egy vékony katéteren keresztül csat-
lakozik a bőr szubkután rétegéhez. 
A leggyakrabban alkalmazott mérési 
módszer a glukóz-oxidáz (GOx) en-
zimen alapszik, amely alapján a beteg 
vércukorszintje a szenzor valamilyen 
elektromos tulajdonsága változásának 
monitorozásával állapítható meg. Az 
enzim a glükóz glükonsavvá alaku-
lását katalizálja, a reakcióban közve-
tetten elektromos töltés jön létre. Az 
elektródban létrejövő töltés nagysá-
gából – megfelelő analóg és digitális 
jelfeldolgozás segítségével – kiszámol-
ható a glükózkoncentráció.

Az CGM-eknek az ismert elő-
nyök mellett hátrányaik is vannak, 
amelyek egyrészt a szenzorhasználók 
edukációjakor, másrészt a mérnöki 
alkalmazások szempontjából jelen-

a cgM rendszerek

A CGM rendszerek használata egyre 
elterjedtebb a mindennapokban, an-
nak ellenére, hogy költségvonzatuk 
jelentősen nagyobb, mint a klasszikus 
ujjbegyes méréseké. Legnagyobb elő-
nyük az, hogy folyamatos visszajelzést 
tudnak adni a páciens vércukorszintjé-
ről, ami az állandó információnyújtás-
nak köszönhetően jelentős segítséget 
jelent a terápia beállítása szempontjá-
ból. Emellett a páciensek számára is 
fontos: szorosabb glikémiás kontroll 
segítségével könnyebb elérniük a kitű-
zött glikémiás célokat, akárcsak elérni, 
valamint megtartani a kívánt HbA1c-
szintet. A CGM használata az inzu-
linpumpa használatától függetlenül is 
minden cukorbeteg páciens számára 
hasznos. Számos olyan klinikai kísér-
letet végeztek, amelyek bizonyították, 
hogy egy ilyen rendszer használata 
minden korosztály és minden beteg-
ségtípus esetén segítséget jelent.

A CGM rendszerek alapvetően 
három fő egységből tevődnek ösz-

  Folytatás a 17. oldalról
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transzplantáció elvégzése is mérlegelhető. 
Az utóbb felsorolt kezelések hatékonysá-
gáról kevés információ áll rendelkezésre, 
és (az eculizumab kivételével), adásuk 
alkalmazási előiraton kívüli („off label”). 

Dr. Komoly sÁmuEl  

ptE KK neurológiai Klinika

Az említett kezelésekre nem vagy nem 
kellően reagáló CIDP-ben szenvedők 
esetében azathiop rin, cyc lo   phos  pha-
mid, methotrexat, cyc los  po rin, my  co-
phenolat mofetil, ecu li  zu mab, ri tuximab 
adása megkísérelhető (esetleg az alapte-
rápiák kiegészítéseként). Extrém terápia-
rezisztens esetekben még autológ őssejt-

Egy hazai vizsgálat 61%-ban talált nem 
kívánatos eseményeket neuroimmun-
betegségben szenvedők kezelése során. 

A CIDP autoimmun betegség, amely ke-
zelés nélkül súlyos, maradandó rokkant-
sághoz vezethet. A CIDP heterogén meg-
jelenésű, egyre sokszínűbb, egyre több új, 
speciális variánssal lehet találkozni (2). 

patoMechanizMus

A CIDP patomechanizmusában kóros 
(auto)immun reakció játszik szerepet 
(ennek részleteiről keveset tudunk), 
ami az érző- és mozgatóidegeket ká-
rosítja, demielinizációt okoz, így az in-
gerületvezetés lassul, és kezelés nélkül 
másodlagos axonkárosodás alakul ki, 
aminek következtében a klinikai tüne-
tek (perifériás bénulás, következményes 
izomatrófia, érzészavar, neuropátiás fáj-
dalom) irreverzibilissé válnak.

diagnosztika

A CIDP diagnosztikájában a  részle-
tes anamnézis és a fizikális vizsgálat 
mellett kiemelkedő fontossága van az 
elektrofiziológiának. A elektroneurográfia 
nélkülözhetetlen a korai diagnosztikában, 
a károsodott rosttípus meghatározásában 
(motoros, szenzoros, kevert) és alapve-
tő a demielinizáció, az axonkárosodás 
igazolásában, a progresszió követésé-
ben. A neurográfiás vizsgálati leletből 
kiemelendő a vezetés meglassulása és 
a temporális dispersio jelensége. A CIDP 
diagnosztikájában 2010 óta a Europe-
an Federation of Neurological Societies 
(EFNS) és a Peripheral Nerve Society 
(PNS) által publikált kritériumrendszert 
használjuk, mely 81%-ban szenzitív és 
96%-ban specifikus CIDP-re (2).

CIDP-ben a likvorban emelkedett fe-
hérjekoncentráció mellett a sejtszám nor-
mális (fehérje-sejt disszociáció). CIDP-t 
igazoló laboratóriumi lelet („biomarker”) 
nincs, a különböző szerológiai vizsgálatok 
elsősorban a differenciáldiagnosztikában 
segíthetnek. Szövettani (ideg, izom) vizs-
gálatra csak ritkán, kivételes esetekben 
van szükség. A képalkotó vizsgálatok kö-
zül az UH és az MRI egyre inkább létjo-
gosultságot szerez ezen a területen is (1).

terápia

A CIDP első vonalbeli kezelései a nagy 
dózisú intravénás immunglobulin (IVIG) 
vagy a plazmacsere, de érdemes megje-
gyezni, hogy a betegek kb. kétharmada 
reagál egyik vagy másik kezelésre. Iro-
dalmi adatok alapján a PE hosszú távon 
kevésbé hatékony, mint az IVIG. Szteroi-
dokat évtizedek óta alkalmaznak immun-
betegségek kezelésére, így CIDP-ben is, 
a szteroidkezelés hosszú távú mellékha-
tásai azonban behatárolják az alkalmaz-
hatóságát különösen diabétesz esetében. 

Amit a diabetológusnak is ismernie kell

Krónikus inflammációs demielinizációs neuropátia
Kezelést alkalmazva (ami lehet IVIG, plazmacsere vagy tartós szteroid 
adása) a betegek legalább 80%-ában a tüneti progresszió (ami dön-
tően perifériás típusú bénulás) jelentősen lassítható, megelőzhető.
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az ürülés végbement, és az abszorp-
ció megtörténik, már nincs vércukor-
csökkentő gyógyszerhatás, ezért nagy-
mértékű hiperglikémia következik be. 
Mivel sokszor nem okoz klasszikus 
tüneteket a gastroparesis, ezért erre 
a szövődményre akkor is gondolni kell, 
ha egyéb okból nem magyarázható 
extrém vércukor-ingadozást találunk 
egy betegnél.

EPEhólyag-szövődményEk

Az epehólyag szövődményei közül 
cukorbetegekben az epekövesség 
dominál, gyakorisága az egészséges 
populációhoz képest 2-3-szor maga-
sabb. A megnövekedett, meglassult 
epehólyag, a  „cholecystomegalia” 
évtizedek óta ismert klinikai entitás 
hosszú ideje fennálló diabéteszben. 
Klinikai vizsgálatok során cukorbe-
tegek epehólyag-ürülését vizsgálva 
azt találták, hogy a meglassult kont-
rakciók ugyanolyanok, mint amit az 
egészségesek atropinkezelése után ész-
leltek, ez pedig a vagus működésének 
fontosságát igazolja fiziológiás viszo-
nyok között. A motilitás érintettségét 
vélik az egyik fő eltérésnek, hozzátéve, 
hogy obez 2-es típusú diabéteszes be-
tegekben a litogén epe szekréciója is 
fontos tényező. Saját megfigyeléseink 
szerint (7) vagusdiszfunkcióval bíró, 
autonóm neuropathiás 1-es típusú 
diabéteszes betegek epehólyag-ürü-
lése mintegy harmada az egészséges 
kontrollszemélyekének. 

vastag- és vékonyBéltünEtEk

A vastag- és a vékonybelek szintjén 
obstipáció, hasmenés és inkontinen-
cia egyaránt gyakori lehet autonóm 
neuropátia kialakulása után diabétesz-
ben (8). Az antro-duodenális koordi-
náció zavara is az autonóm neuropátia 
részjelensége, és a hasmenést okozó 
fokozott intesztinális folyadékszek-
réció, a kóros szimpatikus funkció 
jele lehet. Autonóm neuropátia esetén 
csökkent ganglionméretet és fokozott 
enterális neuronapoptosist írtak le. 

a gyomor működészavara

A gyomor működészavara a leggyako-
ribb gasztrointesztinális szövődmény 
diabéteszben, prevalenciája 30−50% 
közötti. Az esetek többségében sú-
lyos tüneteket okoz (posztprandiális 
feszülés, korai teltségérzet, nauzea, 
hányás, puffadás, hasi fájdalom). Az 
etiológiában elsősorban az autonóm 
neuropathia miatti vagális diszfunk-
ció, illetve a vegetatív idegrendszeri 
zavar okozta viszcerális hipo- vagy 
hiperszenzitivitás szerepel. A tünetek 
súlyossága és a gyomorürülés zavara 
közt gyenge összefüggést találtunk/
találtak korábban (2). Az ürülés a gyo-
mor érintettsége esetén általában lassú 
(főleg, ha hosszú a betegségtartam) és 
mértéke az étel állagától is függ. Szilárd 
táplálék lassabban, folyékony pedig va-
lamelyest gyorsabban ürül a gyomor-
ból. A klinikai kép összetettségét jelzi, 
hogy diabéteszben a gyomorürülés 
lehet felgyorsult is (főleg rövid ideje 
fennálló 2-es típusú diabéteszben, 
ami a magas posztprandiális glükóz 
oka is lehet). A panaszok és a tünetek 
súlyossága nincs szoros kapcsolat-
ban az autonóm neuropathiával vagy 
a motilitásromlással, ami az említett 
megváltozott érzetköz vetítés vagy 
-feldolgozás központi ideg rendszeri 
eltérésével magyarázható. A lassult 
motilitás okai között szerepel a gyo-
morba érkező ételre bekövetkező ak-
komodáció hiánya, a pe risztaltika arit-
miái, az antrum-pylo rus-duo denum 
koordinációjának zavara, valamint 
a pylorus spazmusa. Saját megfigye-
léseink szerint hosszú ideje fennálló 
1-es és 2-es típusú diabéteszben azo-
nos mértékben, a betegek mintegy 
26−31%-ában észlelhető lassult gyo-
morürülés szcintigráfiás vizsgálat so-
rán (5). Az extrém mértékben instabil 
vércukorértékekkel kísért diabéteszes 
anyagcsere egyik fő oka a gyomorürü-
lés ütemének lassulása, ami azért okoz 
súlyos hipoglikémiát, mert a vércukor-
csökkentő inzulin vagy antidiabetikum 
hatáscsúcsa idején nem szívódik még 
fel a glükóz a duodenumból, hiszen 
a  gyomorból nem jut oda időben 
a táplálék (6). Akkor pedig, amikor 

nális eltérés okozza-e. Ehhez labor-, 
endoszkópos vagy ultrahangos vizsgá-
latokat kell végezni. Amennyiben ezek 
kizárhatóak, úgy a gasztrointesztinális 
motilitás vizsgálata nyújthat segítsé-
get, melyek közé egyes szervek ürü-
lésének (nyelőcső, gyomor, epehó-
lyag) ultrahangvizsgálattal, kilégzési 
teszttel vagy szcintigráfiával történő 
meghatározása tartozik. Természe-
tesen a diabétesztartamot, -típust és 
az aktuális anyagcsere-állapotot is is-
merni kell. A neuropátia igazolása is 
segíthet, a meghatározás egyszerűbb 
módszerei közé a kalibrált hangvilla-
vizsgálat, a monofilamentteszt, illetve 
a belégzésre bekövetkező szívfrekven-
cia-változás vizsgálata és a felállásra 
bekövetkező szisztolésvérnyomás-
változás követése tartoznak (3).

a szervi Manifesztációk 
gyakorisága

nyElőCsőEltérésEk

Az egyes szerveken jelentkező ma-
nifesztációkat sorba véve a nyelőcső 
esetében az irodalom szerint a betegek 
50%-ának lehet valamilyen vizsgáló 
módszerrel igazolható eltérése. A nye-
lőcső eredetű tünetek prevalenciája 
változó, 2−27% közötti. A motilitási 
eltérésekre jellemző, hogy a nyelő-
csőtest működése során többcsúcsú 
kontrakciós hullámok, lassú perisz-
taltika és spontán kontrakciók jelent-
keznek. Gyakori diabéteszben az alsó 
nyelőcsőszfinkter alacsony nyomása, 
emiatt a reflux tünetei a cukorbete-
gek körében gyakoribbak, mint az 
egészséges populációban. Az irodalom 
nagyon megosztott abban a vonatko-
zásban, hogy a diabéteszes neuropátia 
milyen mértékben felelős a nyelőcső 
manifesztációinak kialakulásában, 
a szerzők mintegy fele talált össze-
függést, míg a másik fele nem (4). 
Saját megfigyeléseink szerint hosszú 
ideje fennálló 1-es típusú diabétesz-
ben a cukorbetegek 20%-ának volt 
csupán normális ütemű nyelőcsőürü-
lése, a többi betegben ez meglassult 
volt. Összefüggést mi sem találtunk 
a neuropátia súlyosságával.

etiológiai tényezők mellett az aktuális 
glükózszint is befolyásolja a panaszok 
érzetét. Az irodalmi adatok arra utal-
nak, hogy a tünetek és a motilitás mért 
eltérései közti kapcsolat nem nyert 
egyértelmű igazolást, aminek egyik 
oka az lehet, hogy kóros szenzoros 
afferentáció vagy központi ideg-
rendszeri percepciós zavar is állhat 
a háttérben. A kóroktan rendkívül 
összetett, mert mind a hiper-, mind 
a hipoglikémia befolyásolja az emész-
tőszervi motilitást, a kórosan alacsony 
cukorszint a gyomor ürülését prompt 
gyorsítja, míg a 8 mmol/l feletti érték 
számos zsiger ürülését lassítja, akár 
egészséges emberben is. Bonyolítja 
az etiológiát, hogy az alacsony vagy 
magas inzulinszint is hátrányos ha-
tást fejthet ki az emésztőszervi funk-
ciókra. A cukorbetegeknél gyakori 
elektroliteltérések (például az alacso-
nyabb kálium- vagy magnéziumszint) 
is rontják a gasztrointesztinális mű-
ködést. Általánosságban megállapít-
ható, hogy az emésztőszervi eltérések 
kialakulásának egyik fő oka a szerve-
zet hosszú távú expozíciója a diabéte-
szes, kóros anyagcsere okozta károsító 
hatásoknak, a másik fő oknak pedig 
a neuropátia kialakulása tekintendő, 
melynek összes manifesztációja (szen-
zoros, autonóm, centrális, enterális) 
felelős lehet a tünetekért. A zsigerek 
falában kialakuló microangiopathia 
is hátrányos hatású. A diabéteszben 
gyakori gasztrointesztinális endok-
rinológiai eltérések kóroki szerepe is 
hangsúlyos lehet, ezek közé a motilin, 
a vazoaktív intesztinális polipeptid 
(VIP) vagy a cholecystokinin (CCK) 
szekréció anomáliái tartoznak. A 2-es 
típusú diabétesz terápiájában alkal-
mazott szerek közül több is hatással 
lehet az emésztőtraktusra, ezek közé 
az inkretinrendszeren ható szerek, 
az alfa-glukozidáz-gátlók, illetve 
a metformin tartoznak.

diagnosztika

A gasztrointesztinális szövődmények 
diagnosztikája során az első feladat 
a tünetek, panaszok felmérése, jel-
lemzőinek explorációja. A leggyako-
ribb tünetek közé a korai teltségérzet, 
hányinger, visszatérő hányás és puffa-
dás tartoznak. Szintén jellemző lehet 
az éjszakai hasmenés, illetve a széklet-
inkontinencia is. Paradox módon az 
obstipáció is gyakori tünet, nemcsak 
a hasmenés. A következő lépés annak 
kizárása, hogy a panaszokat párhuza-
mosan fennálló szervi vagy funkcio-

Szakirodalmi adatok szerint a be-
tegek 50%-ának lehet valamilyen 
nyelőcső-motilitási eltérése, a gyomor 
működészavara pedig a leggyakoribb 
gasztrointesztinális szövődmény dia-
béteszben. Az etiológiában elsősorban 
az autonóm neuropátia miatti vagális 
diszfunkció, illetve a vegetatív ideg-
rendszeri zavar okozta viszcerális 
hipo- vagy hiperszenzitivitás szerepel. 
A megnövekedett, meglassult epe-
hólyag évtizedek óta ismert klinikai 
entitás hosszú ideje fennálló diabé-
teszben. A vastag- és a vékonybelek 
szintjén obstipáció, hasmenés és in-
kontinencia egyaránt gyakori lehet az 
autonóm neuropátia kialakulásával. 
A  pancreas exokrin funkciójának 
mérsékelt súlyosságú zavara mind-
két diabétesztípusban jellemző lehet. 
Mivel a tünetek és panaszok sokszor 
nem korrelálnak a funkcionális eltérés 
súlyosságával, így nehezen beállítható 
anyagcsere esetén gondolnunk kell 
a motilitást, a szekréciót és abszorpci-
ót egyaránt befolyásoló emésztőszervi 
manifesztációkra.

eMésztőszervi panaszok

Az emésztőszervi panaszok gyakran 
lépnek fel cukorbetegségben, egyes 
szerzők szerint a korai teltségérzés 
vagy a hasi fájdalom akár a cukorbe-
tegek 30−50%-ánál is jelentkezhet (1), 
felső gasztrointesztinális eredetű elté-
rést pedig 18%-uk panaszol (2). A dia-
béteszes emésztőszervi szövődmények 
általános jellemzői közé tartozik, hogy 
nőknél gyakrabban lépnek fel, első-
sorban funkcionális, főleg motilitási 
eltérések, exacerbációjuk periodikus, 
jellegük pedig progresszív. 

változatos tünetek, összetett 
etiológia

Az irodalomban található prevalencia 
adatok különbözőségének egyik ma-
gyarázata az, hogy a szerteágazó tü-
neteket egymástól eltérő metodikákat 
alkalmazva mérték fel. A tünetek sok-
féleségét magyarázza, hogy a krónikus 

A cukorbetegek majdnem felénél előfordul!

A cukorbetegség manifesztációi az emésztőtraktusban
Cukorbetegségben gyakran lépnek fel emésztőszervi panaszok, 
a korai teltségérzés vagy a hasi fájdalom akár a cukorbetegek 
30−50%-ában is jelentkezhet. A kóroktan rendkívül összetett, mert 
a diabéteszes anyagcsere hosszú távú károsító hatásai, a kialakuló 
neuropátia mind befolyásolják az emésztőszervi motilitást.
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nak a funkcionális eltérés súlyos-
ságával, ezért nehezen beállítha-
tó anyagcsere esetén gondolnunk 
kell a  cukorbetegség motilitást, 
szekréciót és abszorpciót egyaránt 
befolyásoló emésztőszervi mani-
fesztációira, melyek befolyásolása 
javíthatja betegeink életminőségét 
és glikémiás kontrollját.

Dr. VÁrKonyi tAmÁs 

egyetemi tanár 

szegedi tudományegyetem,  

i. sz. Belgyógyászati Klinika, szeged

összefoglalás

Nagy számú kóroktani tényező befo-
lyásolja az emésztőtraktus működését 
diabéteszben, ami magyarázza a tüne-
tek és a következmények komplexitá-
sát és variabilitását.

Összefoglalva tehát a gasztro-
intesz ti nális szövődmények egy-
részt nagymértékben rontják az 
életminőséget, másrészt pedig ko-
moly szerepük lehet az anyagcsere-
instabilitás létrejöttében. A tünetek 
és panaszok sokszor nem korrelál-

Az ilyenkor szintén jellemző enterális 
ideg-„remodelling” kóros motilitást 
okoz, mert a kontraktilitást károsít-
ja. A külső anusszfinkter gyengesé-
ge és az anorektális inkoordináció 
a neuropátia okozta perifériás, para-
szimpatikus vagy centrális diszfunk-
ció miatt jön létre, melyek inkontinen-
ciát vagy éppen obstipációt okoznak. 

PanCrEaskárosodás 

A pancreas exokrin funkciójának 
mérsékelt súlyosságú zavara mindkét 
diabétesztípusban jellemző lehet. 1-es 
típusú cukorbajban ez az autoimmun 
pancreaskárosodás részjelensége le-
het, 2-es típusban egyelőre nem teljes 
mértékben ismert az oka. A hosszabb 
diabétesztartam és a súlyosabb exokrin 
diszfunkció közötti arányosság igazo-
lást nyert mindkét cukorbetegség-tí-
pusban (9). A hasnyálmirigy károsodott 
emésztőfunkciója felelős lehet egyes 
hasi panaszokért, és a szénhidráttartal-
mú táplálék zavart felszívódása miatt az 
anyagcsere instabilitását is okozhatja.

az optiMális anyagcsere- 
állapot elérése 

A gasztrointesztinális szövődmények 
terápiájának legfontosabb eleme az 
optimális anyagcsere-állapot elérése, 
ami a motilitás lassulása esetén komoly 
kihívást jelenthet. Inzulinnal kezelt 
betegek esetében a bázisinzulin-ha-
tás maximalizálása és a gyors hatású 
inzulinkészítmények lehető legkisebb 
hatásos dózisának alkalmazása java-
solt. Általában az ultragyors hatású 
analógok túl hamar bekövetkező vér-
cukorcsökkentő hatása nem előnyös 
gastroparesises betegeknél, az ő esetük-
ben tehát inkább humán reguláris gyors 
hatású inzulin javasolt. Gastroparesis 
esetén kis volumenű étkezések aján-
lottak 6–8-szor naponta, melyeknek 
alacsony rost- és zsírtartalmú ételekből 
kell állniuk. Jelenleg a hazai gyakorlat-
ban két prokinetikus szer alkalmazha-
tó, a metoklopramid és a domperidon. 
Elsősorban központi idegrendszeri 
mellékhatások és nemkívánatos ese-
mények miatt kúraszerű adásuk javasolt 
csupán, hosszú távon tehát nem alkal-
mazhatóak. Mivel a gasztrointesztinális 
szövődmények kialakulásában a dia-
bé teszes neuropátia központi sze-
repet játszik, igazolt idegrendszeri 
szövődmény esetén, patogenetikai 
alapon nyugvó neuropátiakezelésként, 
alfa-liponsav és/vagy benfotiamin 
adható (10). Hasmenés esetén az 
opioidszármazék difenoxilát vagy az 
opioidreceptor-agonista loperamid 
alkalmazható tüneti szerként. Elhú-
zódó, terápiarezisztens hasmenés ese-
tén szomatosztatinreceptor-agonista is 
szóba jön. Puffadás, diszpepszia ellen 
– ismerve a pancreas exokrin érin-
tettségének lehetőségét diabéteszben 
– a hasnyálmirigyenzim-pótlás meg-
fontolandó. Diszbakteriózis gyanúja 
esetén probiotikum is segíthet. 
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A heti 0,5, illetve 1,0 mg semaglutid 
kiváló (a SUSTAIN 1-5 és -7 vizsgá-
latokban az eddig alkalmazott kom-
parátor anti hyperglykaemiás gyógy-
szereket meghaladó) glykae miás 
ha tékonyságú és testsúlycsökkentő, 
mini mális hy po glykaemia-rizikó és 
a fokozatos dózis titrálás mellett vál-
lalható, az első hónapban átmeneti, 
többnyire enyhe emésztőszervi mel-
lékhatásokkal rendelkezik. Jelen ada-
tok szerint sem az akut pancreatitis, 
sem a pancreasrák gyakoriságát nem 
növeli (5).

sustain-6

A 4−8 hetes dózistitrálási időt köve-
tően, összesen 109 hetes (~2,1 éves) 
időtartamú SUSTAIN-6 CV kemény 
végpontú vizsgálatban 3297, átlago-
san 13,9 év diabetestartamú, 64,6 év 
életkorú, 8,7%-os kiindulási HbA1C-
szintű, 83%-ban már CV eseményen 
átesett, döntően szekunder CV pre-
venciós T2DM-beteget randomizáltak 
heti 1×0,5, heti 1×1,0 mg semaglutidot 
vs. placebót kapó csoportokba, az 
addigi antidiabetikus terápiát kiegé-
szítve. Primer végpontként a 3-pon-
tos MACE (CV halál, nem fatális 
szív infarktus és nem halálos stroke 
együttese) kialakulását értékelték. 
Másodlagos végpontként a 3 pontos 
MACE mellett a revaszkularizáció, az 
instabil angina vagy szívelégtelenség 
miatti hospitalizáció, illetve a reti-
no pathia, az új vagy romló neph ro -
pathia szerepelt. A 3 pontos MACE-t 
illetően szuperioritás igazolódott, 
26%-os, szignifikáns relatívkocká-
zat-csökkenéssel (HR: 0,74; 95%-os 
CI: 0,58−0,95; p=0,016). Ezen ked-
vező hatás hátterében döntően a nem 
halálos stroke kialakulásának érté-
kelhető csökkenése igazolódott (HR: 
0,61; 95%-os CI: 0,38−0,99; p=0,04). 
A nem fatális szívinfarktus (p=0,12), 
illetve a CV halálozás tekintetében 
(p=0,92) nem volt szignifikáns előny, 
akárcsak önmagában a másodlagos 
végpontként kijelölt szívelégtelenség 
vagy instabil angina miatti kórházi 
felvétel szükségességét illetően sem. 
A revaszkularizációs igény viszont 
35%-kal csökkent (HR: 0,65; 95%-os 
CI: 0,50−0,86; p=0,003). A se mag-
lu tid karon az új vagy romló renális 
szövődmények jelentősen ritkábbak 
(HR: 0,64; 95%-os CI: 0,46−0,88; 
p=0,005), míg − váratlanul − a dia-
beteses retinopathiás szövődmények 
gyakoribbak voltak a se  mag  lu  tidot 
kapók körében vs. placebo (HR: 1,76; 
95%-os CI: 1,11−2,78; p=0,02).

Jelen ismereteink szerint az ismert 
diabéteszes retinopathia, valamint 
egyidejű inzulinadagolás mellett 
fokozott óvatosság, a rövid idő alatt 

pe rioritást nem, viszont a CV biz-
tonságosságot jelző non-inferioritást 
mutatott placebóval szemben, az ad-
digi standard antihyperglykaemiás 
kezelés kiegészítéseként adva. Ezen 
CV kemény végpontú vizsgálatok 
eredményei a jelentősen eltérő beteg-
populáció, esetszám, medián követési 
idő, kiindulási glykaemiás értékek, 
valamint az induláskor már meglevő 
CV szövődmények nagymértékű kü-
lönbözősége miatt közvetlenül nem 
hasonlíthatóak össze.

a glp-1 receptor agonisták 
kedvező hatásai

A GLP-1 RA-k a plazma glükóz szint-
jétől függően stimulálják a β-sejtek 
inzulinszekrécióját és hasonlóan gá-
tolják az α-sejtek glukagontermelését, 
minimális hypoglykaemia-rizikó mel-
lett csökkentik a máj glükóztermelését, 
a gyomorürülést lassítva korai teltség-
érzést okoznak, az agyban csökkentik 
az étvágyat, és megőrzik a β-sejtek 
működését, tartós glykaemiás kont-
rollt biztosítva, mindezt testsúlycsök-
kenés mellett.

A szisztolés vérnyomás csökke-
nésének hátterében a javuló poszt-
pran diális endothelműködési zavar, 
a natriuresis és a diuresis fokozódása, 
illetve a glomeruláris filtrációs ráta 
(GFR) és a vese vérátáramlásának ja-
vulása, valamint a fogyás eredménye-
ként a korábban fokozott szimpatikus 
tónus mérséklődése állhat, bár mini-
mális mértékben növelik a nyugalmi 
szívfrekvenciát, javítják a perifériás 
inzulinrezisztenciát.

A GLP-1 RA-k csökkentik a vé-
kony  bélben az apoB 48 szintézisét, 
követ kezményesen a posztpran diá-
lis tri  gli  ce rid szint emelkedését. A cu-
korbetegekre a kifejezett gyulladás 
és fokozott oxidatív stressz miatt 
a vulnerábilis, azaz ruptúrára hajla-
mos plakkok jellemzőek. A GLP-1 
RA-k ezeket a plakkokat stabilizálják. 

Egyes adatok szerint a GLP-1 RA 
kezelés akut szívinfarktus angio plasz-
ti káját követően javítja az ejekciós 
frakciót, csökkenti a korai kórházi 
mortalitást és lerövidíti a kórházi ke-
zelés időtartamát. A GLP-1 receptor 
aktivációja csökkenti a szívizomsejtek 
apoptosisát és mérsékli a szívinfark-
tus méretét akut koszorúér-elzáródás 
után. A fentiek magyarázhatják a ked-
vező CV eredményeket (4).

klinikai vizsgálatok

Az alábbiakban a hazánkban is alkal-
mazott heti egyszeri adagolású se  ma g-
lu t iddal végzett SUSTAIN-6 és a szin-
tén heti egyszer adandó du lag lutid 
CV kemény végpontokra gyakorolt 
hatásait tükröző REWIND vizsgálat 
főbb eredményeit tekintjük át.

emelt helyét a diabétesz CV és renális 
szövődményeinek megelőzésében az 
ESC-EASD 2019. augusztusi nyilat-
kozata is megerősítette, itt már felve-
tették a metforminkezelést megelőző, 
primer alkalmazás elvi lehetőségét is, 
azonban e téren a jövőben további 
fejlődés várható (3). A napi egyszeri 
alkalmazású, rövid hatású lixisenatid 
az ELIXA vizsgálatban, míg a heti 1×2 
mg dózisban alkalmazott exenatid-
LAR az EXSCEL vizsgálatban szu-

kedvező adatai alapján), a heti egysze-
ri szubkután (sc.) injekció formájában 
elérhető semaglutid (SUSTAIN-6) és 
a REWIND tanulmány pozitív ered-
ményei alapján a heti 1×-i dulaglutid 
preferálandó (1). A  HARMONY 
OUTCOMES adatai szerint szintén 
egyértelmű CV előnyt felmutató heti 
egyszeri GLP-1 RA albiglutid forgal-
mazását a gyártó cég 2018 nyarán üz-
letpolitikai okokból visszavonta (2). 
Az SGLT-2-gátlók és a GLP-1 RA-k ki-

Az ADA-EASD 2018. évi közös terápi-
ás ajánlásában az életmódkezelést ki-
egészítő metformin mellé a nátrium-
glükóz-kotranszporter-2 inhibitorok 
(SGLT-2 gátlók) vagy a GLP-1 receptor 
agonisták (GLP-1 RA-k) alkalmazá-
sát tekintik elsőként választandónak. 
Amennyiben az ASCVD bármilyen 
megjelenése dominál, akkor az iga-
zoltan cardiovascularis (CV) előnyt 
felmutató GLP-1 RA-k, így a napi egy-
szeri liraglutid (a LEADER vizsgálat 

Heti egyszeri injekciós kezelés 

GLP-1 receptor agonisták a kardiovaszkuláris kockázat tükrében
A 2-es típusú diabetes mellitus (T2DM) korábbi, döntően a glikémiás kontrollra fókuszáló terá-
piás megközelítése helyett a  legújabb nemzetközi ajánlások holisztikus kezelést, valamint az 
antihyperglykaemiás terápia megtervezésekor az ateroszklerotikus kardiovaszkuláris betegség 
(ASCVD), a pangásos szívelégtelenség, illetve a diabéteszes vesekárosodás felmérésén alapuló 
egyéni gyógyszerválasztást preferálnak. Mindehhez a jól edukált beteg megnyerése, reálisan elérhe-
tő, időben behatárolt egyéni célkitűzések egyeztetése szükséges, a beteg személyes preferenciáit 
is figyelembe véve.
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injektábilis készítményként, valamint 
bázisinzulin-analógokkal is kombi-
nálhatók. A heti egyszeri adagolás 
a gyógyszeralkalmazás adherenciájára 
és per zisztenciájára, valamint az élet-
minőségre igen kedvező (9, 10).
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1. Davies mJ, D'alessio Da, fradkin J et al. ma-

nagement of Hyperglycemia in Type 2 Diabetes, 

túlzottan erélyes (2%-ot meghala-
dó) HbA1C-szint-csökkentést kerülő, 
megfontolt dózistitrálás, rendszeres 
szemészeti kontroll ajánlott (6). Az 
alkalmazási előírás szerint a kezdő 
adag semaglutid 4 hétig heti 1×0,25 
mg sc., majd a dózis heti 1×0,5 mg-ra 
növelendő. Ezt követően (legkorábban 
újabb 4 hét múlva) a jobb glykaemiás 
kontroll érdekében heti 1×1,0 mg-ra 
növelhető a semaglutid adagja.

rEWind

A 9901, induláskor átlagosan 66,2 éves 
életkorú, 9,5 éves medián diabétesz-
tar tamú, a nem túl magas, 7,3%-os 
kiindulású HbA1C-szintű T2DM-beteg 
(köztük aránylag sok nő: 46% sze-
repelt) a zajló antihyperglykaemiás 
terápia kiegészítésére heti 1×1,5 mg 
sc. dulaglutidot vs. placebót kapott. 
Csak a betegek 31,5%-ának volt meg-
előzően igazolt CV eseménye, ezért 
döntően primer prevenciósnak tekint-
hető a tanulmány. Primer végpontként 
a 3 pontos MACE szerepelt a hosszú, 
átlagosan 5,4 éves követési idő alatt. 
E tekintetben szuperioritás igazoló-
dott, 12%-os, szignifikáns relatívkoc-
kázat-csökkenéssel (HR: 0,88; 95%-os 
CI: 0,79−0,99; p=0,026). Ezen kedvező 
hatás hátterében elsősorban a nem 
fatális stroke kialakulásának jelentős 
csökkenése állt (HR: 0,76; 95%-os CI: 
0,62−0,94; p=0,01). A nem halálos 
szívinfarktus, illetve a CV halálozás 
tekintetében nem volt szignifikáns 
előny, akárcsak a másodlagos végpont-
ként meghatározott revaszkularizációs 
igény, szívelégtelenség vagy instabil 
angina miatti hospitalizációs igényt 
illetően sem. Ezzel szemben az ösz-
szetett renális végpontokban (újonnan 
kialakuló macroalbuminuria, az eGFR 
legalább 30%-os romlása, illetve vese-
pótló kezelés szükségessége) 15%-os, 
szignifikáns relatívkockázat-csökke-
nést észleltek a dulaglutid-ágon (HR: 
0,85; 95%-os CI: 0,77−0,93; p=0,0004) 
(7). Az egy CV esemény megelőzését 
jelző NNT (number needed to treat) 
érték 18 volt a CV eseményen már 
korábban átesettek, míg a csupán CV 
rizikótényezővel rendelkezők körében 
az NNT-érték 60 volt (8).

A dulaglutid dózistitrálás nélkül, 
monoterápiában, elesett idős bete-
gekben heti 1×0,75 mg, kombiná-
cióban heti 1×1,5 mg sc. dózisban 
alkalmazandó, mindez a kényelmes 
adagoló eszközzel igen előnyös a be-
tegek perzisztenciájára, a kezeléssel 
kapcsolatos elégedettségére.

összefoglalás

A dokumentáltan CV előnnyel ren-
delkező GLP-1 RA-k preferálandók 
T2DM-ben ASCVD fennállásakor, 
előnyt jelent testsúlycsökkentő és 
minimális hypoglykaemia-rizikóval 
járó hatásuk. Szakmailag helyük 
van kettős-hármas antidiabetikum-
kombinációban, preferálandók első 
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