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lehetoségek az anyagcserekontrollban
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A diabetes mellitus prevalencidja hazénkban és vilagszerte emelkedé tendenciat
mutat. Becslések alapjan 2050-re vildgszerte tobb mint 853 millié ember fog dia-
betes mellitusban szenvedni, ezen betegek 90%-a 2-es tipust diabetes mellitusban.
A diabéteszes betegeknél tovabbra is vezetd haldlokot jelentenek a kardiovasz-
kularis talajon kialakult megbetegedések, emellett kiemelendé a daganatos
megbetegedések kialakuldsanak magasabb kockézata is. Az elmult években mind
a diabétesz diagnosztizélasaban, mind a kezelésben forradalmi valtozasok tor-
téntek. A diagnézis feldllitdséban az ordlis gliikoztolerancia-teszt mellett széles
korben elfogadotta valt a HbA,-alapu diagnosztika. A kezelés sorén tovabbra is
kiemelt jelentéségl az életmdd-terépia, melynek megvaldsitasa a rehabilitécié
sordn els6dleges feladatunk kell legyen. A gyogyszeres kezelés teriiletén a gli-
kocentrikus vilagkép megvaltozott, a megfeleld glikémids kontrollon tal elétérbe
kerUlt a testsulyra gyakorolt kedvezd hatds és a kardiorenalis protekcié szerepe is.
A kardiovaszkularis biztonsagossagi vizsgalatok igazolték, hogy mind az SGLT-2-gat-
|6k, mind pedig a GLP-1-receptor-agonistak szignifikansan csokkentették a major
kardiovaszkularis események (kardiovaszkularis eredet(i halalozas, akut miokar-
didlis infarktus és stroke) kialakulasat és emellett rendlis protekcioval is birnak.
Az SGLT-2-gatlokat és a GLP-1-receptor-agonistakat egyittesen a diabétesz korle-
folydsat médosito készitményeknek (diabetes modifying drugs - DMD) nevezzik.
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The prevalence of diabetes mellitus is increasing both in Hungary and world-
wide. According to estimates, by 2050 worldwide more than 853 million people
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will suffer from diabetes mellitus, 90% of whom will have type 2 diabetes mel-
litus. The leading cause of death among diabetic patients continues to be
cardiovascular disease, but it is also important to note that they have a high-
er risk of developing cancer. In recent years, there have been revolutionary
changes in both the diagnosis and treatment of diabetes. The oral glucose
tolerance test has been overshadowed by HbA, -based diagnostics, which has
become widely accepted. Lifestyle therapy continues to be of outstanding im-
portance in treatment. In pharmacotherapy, the glucose-centric worldview has
changed, and in addition to adequate glycemic control, the beneficial effects
on weight reduction and role of cardio-renoprotection have also come to the
fore. Large, placebo controlled cardiovascular safety studies have confirmed
that both SGLT-2 inhibitors and GLP-1 RAs significantly reduce the incidence of
major cardiovascular events (cardiovascular mortality, acute myocardial infarc-
tion, and stroke) and also provide renal protection. SGLT-2 inhibitors and GLP-1
RAs are collectively referred to as diabetes modifying drugs (DMDs).

Keywords:
T2DM, cardio-renoprotection, SGLT-2 inhibitors, GLP-1 receptor agonist

Homorddi Nora, et al.

Adiabetes mellitus a XXI. sz4zadra az egészségiligy egyik
legnagyobb kihivasat jelenti, akdr az aggaszté méretii

prevalencidra, akar a diagnosztika és kezelés okozta felada-
tokra vagy a szévédmények felismerésére gondolunk. Az In-
ternational Diabetes Federation (IDF) altal kiadott Diabetes
Atlas 2025-ben megjelent tizedik kiadasa szerint a 20-79 év
kozotti feln6tt lakossag korében a diabetes mellitus vildgmé-
retli prevalencidja 11,1% volt, ez az érték a becslések szerint
13%-ra fog emelkedni 2050-re, ami a vildgméretd prevalencia
45%-0s novekedését jelenti.'

A diabéteszes betegeknél tovabbra is vezet6 halalokot je-
lentenek a kardiovaszkularis talajon kialakult megbetege-
dések, emellett kiemelendé a daganatos megbetegedések
kialakuldsanak magasabb kockazata is.

A feln6ttkori diabetes mellitus el6forduldsat Magyaror-
szadgon 6-7%-ra becsiilik, ami az esetek 90%-4dban kettes ti-
pusu diabetes mellitust jelent. A 2016-ban regisztralt esetek
alapjan a prevalencia a lakossadg aktudlis szdmat figyelem-
be véve 7,27% volt, ami a magasabb életkori tartomanyokban
jelent6sen emelkedik, pl. a 65—-84 év kozotti korcsoportban
a 20-25%-ot is eléri. A globdlis prevalencia emelkedésének
hatterében a varhato élettartam névekedésével jard lakossagi
oregedés all, mindemellett jelentés problémat jelent a kettes
tipust diabetes mellitus egyre fiatalabb életkorban torténd
megjelenése.’

Tovébbi nehézség a fel nem ismert esetek, valamint a dia-
betes mellitus el6allapotainak igen magas szdma. A feln6tt-
kori nem ismert esetek szdma a kordbban emlitett Diabetes
Atlas adatai szerint vilagviszonylatban 42,8%, tehat mondhat-
juk, hogy minden ismert diabéteszre esik egy fel nem ismert
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eset. Ez a szdm Eurdpéban 33,6%-ra tehetd, mig hazankban
16,7% volt."”* A Magyar Diabetes Tarsasag (MDT) 2010-11-ben
orszagos, un. kockazatalapu szlrdvizsgalatot végzett a dia-
béteszrdl nem tudo felndtt lakossag kérében. A szilirés soran
els6 lépésben a Findrisc kérdéivet toltotték ki az egyének,
majd a magas rizikéjuak esetében ordlis gliikdztolerancia-
tesztet (OGTT) végeztek. Az OGTT alapjan 7,66%-ban lehetett
a diabetes mellitus diagnézisat felallitani, de ezen eredmény
alapjan nem lehet a teljes diabéteszes populdcion beliil meg-
adni az Gjonnan felismert esetek ardnyat. A klinikai lefolyast
ismerve a fel nem ismert diabetes mellitusrél lényegében
csak a kettes tipus esetében beszélhetiink, ahol sok eset-
ben mar makrovaszkuléris szévédmény kapcsan dertil fény
az anyagcsere-problémara.*

Diagnézis

A fenti adatok birtokdban nem lehet eléggé hangsulyozni
a diabétesz sziirésének és diagnézisanak jelentdségét. A dia-
betes mellitus diagnoézisahoz a vénas vérb6l elvégzett vércu-
korszintmérés és/vagy a glikalt hemoglobin (HbA,.) szintjének
a meghatdrozasa sziikséges. A diagndzis soran a vércukor-
szint lehet az éhomi, illetve az OGTT 2 o6ras értéke, illetve
random vércukorszint is lehet hiperglikémids, hiperozmola-
ris allapotokban, valamint klasszikus klinikai tiinetek fenn-
allasa esetén.

Diabetes mellitus diagnézisa vércukorértékek alapjan:

1. Ehomi vércukor >7,0 mmol/l (minimum 8 6ras éhezést

kovetben mért érték)

vagy
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2. OGTT 2 éras érték >11,1 mmol/l (az OGTT a WHO krité-
riumai alapjan torténd végzése esetén)
vagy

3. random vércukorérték >11,1 mmol/l, amennyiben a hi-

perglikémia vagy a hiperglikémias krizis klinikai tiine-
tei is fennéllnak.’

Az American Diabetes Association (ADA) elGszor 2010-
ben tett javaslatot a HbA,.-érték alkalmazdsara a diabétesz
diagnozisdhoz. A javaslatot a WHO 2o011-ben, az IDF 2012-
ben vette at, egyetértve abban, hogy a standard médon mért
6,5% vagy a feletti érték utal diabetes mellitusra. 2016-ban
az ADA a diagnosztikus kritériumokat tovabb finomitotta, igy
az 5,7-6,4%-0s HbA,. esetén prediabétesz, mig a 6,5%-ot el-
ér6 vagy a feletti HbA, -érték esetén diabetes mellitus diag-
ndzisa feldllithatd (1. tdbldzat). Vannak bizonyos kérallapotok,
melyek a HbA,. értékét mddosithatjdk. Tévesen ,magasabb”
lehet a HbA,. a vorosvérsejtek élettartamat néveld faktorok,
anémia, splenektomia, aplasztikus anémia, farmakol6giai ha-
tasok (nagy dozisu ASA, proteédzinhibitorok, immunszupp-
ressziv terapia), illetve az afroamerikai etnikum esetében is.
Tévesen ,alacsonyabb” értéket kaphatunk az aldbbi esetek-
ben: hemoglobinopatidk, eritrocitaturnovert néveld faktorok,
hemolitikus anémia, transzfizié, nagy magassagban toltott
életmod, terhesség, csokkent vese- vagy majfunkcié csokkent
eritrocita-élettartammal, alimentaris faktorok (fokozott alko-
holfogyasztas, zsirdus étkezés), EPO-potlas.’

Prediabéteszrél akkor beszélink, ha az éhomi és a vércu-
korterhelés sordn mért értékek a normalis tartomanyt meg-
haladjak, de nem érik ez a diabétesz korisméjéhez sziikséges
értéket. Mig a definicid tekintetében egységes az allaspont,
ugyanakkor az egyes formak és azok meghatarozasa vonat-
kozéséban eltér a WHO és az ADA allasfoglalasa. A WHO
a prediabéteszen beliil a kévetkez6 allapotokat kilénbdzteti
meg: emelkedett éhomi vércukorszint (IFG — impaired fas-
ting glucose) és csékkent gliikoztolerancia (IGT — impaired
glucose tolerance), a diagnosztikai kritériumokat a 2. tdbld-
zatban lathatjuk.

Hazénkban az WHO kritériumrendszerét vessziik alapul
a diagnozis sordn, ugyanakkor az amerikai ajanlas alacso-
nyabb éhomi vércukorértéket alkalmaz, aminek hatterében
az 5,6 mmol/l-t meghalad6 éhomi vércukorszint feletti emel-
kedd kardiovaszkuldris riziké all, azonban ezt a javaslatot
a WHO nem vette at.

Az Eurépai Kardiologus Tarsasag (ESC) 2023-s kettes tipust
diabetes mellitus és ateroszklerotikus kardiovaszkularis beteg-
ségek (ASCVD) kezelésével foglalkozé guideline-ja [.A szint(
ajanlasként fogalmazza meg a T2DM fenndllasanak sziirését
minden kardiovaszkularis beteg esetében.” A téma fontossa-
gat hangsulyozzdk a nemzetkozi adatok is, hiszen az akut
korondria szindréméval kezelt egyének pusztan egyharmada-
ban nincs igazolhaté anyagcserezavar, a tébbi esetben vagy
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1. TABLAZAT. A HbA, -érték kategéridi
az ADA ajanlasa alapjan

Anyagcserehelyzet HbA, -érték (%)

Normdlis gliikzhaztartés <5,6
Prediabétesz 5,7-6,4
Diabetes mellitus >6,5

2. TABLAZAT. Normoglikémia és prediabétesz
formainak diagnosztikus kritériumai

Anyagcsere Vércukorszint
allapota (mmol/l, vénas vér)
éhomi vércukor <6,0
Normoglikémia OGTT 2 6ras g
értéke ’
. L >6,1, de <7
Emelkedett éhomi vércukor (aza7 6,1-6,9)
éhomi vércukor —
(IFG) OGTT 2 oras 73
értéke ’
Csokkent éhomi vércukor <7,0
gliikoztolerancia OGTT 2 6rés =78, de <11,1
értéke azaz 7,8-11,
(IGT) Srték (azaz 7,8-11,0)

OGTT: oralis glukoztolerancia-teszt

ismert, vagy ujonnan felfedezett diabétesz, illetve prediabé-
tesz all fenn.® A rehabilitaciés elldtdsok sordn tehat minden
esetben keressiik a diabétesz diagndzisat akar akut eseményt
kovetd, akar programozott rehabilitaciorél van szd.

A diabetes mellitus kezelése
Edukdcio

A betegedukacid a rehabilitacié kiemelt jelentdségd, kulcs-
fontossagu eleme. Diabétesz fennallasa vagy friss diagnozi-
sa esetén is béviteniink kell a betegeink (és hozzatartozoik)
életmdd-terdpiat érintd ismereteit. A kdzelmultban megjelent
multidiszciplinaris konszenzusajanlas kiilon fejezetet szentel
az edukacio kérdésének.” Meg kell vitassuk a beteggel a dia-
bétesz fennallasat, illetve azt el is kell fogadtatunk vele, is-
mertetiink kell a diabétesz tipusét, a kezelési lehetGségeket,
fel kell hivhunk a figyelmet diabétesz és szévédményeinek
jelent6ségére, illetve keresniink kell a fennallé komorbidité-
sokat is. Fontos iizenetként fogalmazodik meg a ,Know and
understand your numbers” koncepcioja, azaz meg kell értes-
stik a beteggel a BM, a HbA,, az LDL-C, az eGFR stb. fogalmat
és jelentéségét, illetve a beteg szamadra elérendd célértékek
fontossdgat. Mindezen informdaciék birtokdban kézds dén-
téshozatallal személyre szabott kezelési terv allithato fel, ami
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figyelembe veszi a beteg prioritdsait, ugyanakkor hangsu-
lyoznunk kell a korai és intenziv kezelés elényeit. Minden vi-
zit vagy kontroll alkalméval éljiink az edukaci6 lehet8ségével,
az informécidt tobb részletben, ismételve megosztva a beteg-
gel, pozitiv visszajelzésekkel megerdsitve a tudatot, hogy 6n-
maga is hozza tud jarulni a kezelés sikeréhez, képes javitani
egészségligyi allapotan.’

Eletmédterdpia

Mind az egyes (T1DM), mind a kettes tipust diabetes mellitus
(T2DM) kezelése soran kiemelt jelentdségii a diéta és a fizi-
kai aktivitas, az egészséges életvitel, azaz az életmddkezelés
szerepe. Az életmodkezelés kiterjed a mentélis egészségre,
az alkoholfogyasztds és a dohdnyzas kérdésére, valamint
az esetleges alvaszavarok kezelésére, emellett természetesen
kiemelt jelentGségli a diéta és a fizikai aktivitas.’

Diéta

A diéta sz6 helyett manapsdg, az orvosi taplalkozasterapia
(MNT — medical nutrition therapy), illetve a dietoterapia ki-
fejezés terjedt el, ami a szénhidrattartalom meghatdrozasan
és elosztasan tul a makro- és mikrotdpanyagokra, az élel-
mi rostokra, illetve az élvezeti szerekre és a cukorhelyet-
tesit6 készitményekre vonatkozd javaslatokat is magéban
foglalja. Megfelel¢ dietoterapia mellett T2DM-ben a 0,5—2%-
os HbA,-csokkenés is elérhetd. Altalanosségban elmondhato,
aldbbiak szerinti megoszlasa: 45—60% szénhidrat, 15—20% fe-
hérje, valamint 20—35%-0s zsir.* A diétas tanacsadas a rehabi-
litacids elldtds szerves része, hiszen a team tagjaként dolgozo
dietetikus mind csoportos, mind személyes konzultaciéval se-
githeti a tandcsadést, az egyénre szabott étrend kialakitasat,
melyek betartdsa barmely okbdl rehabilitacidra kertilt egyén
esetében kulcsfontossagu kell legyen.

Fizikai aktivitds

Fizikai aktivitds vonatkozdsdban &ltalanos javaslat, hogy
minden cukorbeteg felnétt heti 150 perc kdzepes intenzita-
st aerob fizikai aktivitast végezzen (maximdlis szivfrekvencia
50—70%-aval). Az elmult évek fizikai aktivitassal kapcsola-
tos ajanlasaiban Uj elemként jelent meg rezisztenciatréning,
amit heti 2 alkalommal javasolnak.” A fizikai tevékenységek
intenzitasat, tartamat és gyakorisagat egyénre szabottan kell
meghatdrozni, figyelembe véve az egyén aktudlis edzettségi
allapotat, teherbiré képességét, illetve esetleges tarsbeteg-
ségeit. Torekedni kell az inaktivitdssal t6lt6tt id6 minimali-
zéldsara.’ Természetesen a tréningelGirdsokat befolyasoljak
szakmaspecifikus szempontok, illetve a rehabilitacié tipusa,

22

I Homorddi Nora, et al.

pl. els6bbségi, vagy programozott forma. A fizikai aktivitas-
sal kapcsolatban nem keriilhetd meg a hipoglikémia-rizikd
kérdése. A T2DM kezelésében els6ként valasztand6 készit-
mények (lasd késébb) nem hipoglikemizal6 szerek, ezért
alkalmazasuk esetén a fizikai tréning el6irdsanal nem kell
a hipoglikémia rizikéjaval szdmolni. Ugyanakkor szulfoni-
lurea-, illetve inzulinkezelésben részesiild betegek esetén
doziscsokkentés sziikségessé vallhat. Alacsony, illetve koze-
pes intenzitast, 30 perc id6tartamu fizikai aktivitds kapcsan
a sportolast megel6zd, illetve azt kovet6 prandidlis inzulin
dézisdnak akar 25—50%-0s csokkentése is indokoltta vallhat
a hipoglikémia elkertilése céljabdl." Altalanos javaslat, hogy
a sport vagy a fizikai aktivitds megkezdhetd 5,0-8,3 mmol/I
vércukorszint esetén, de szénhidrat pétlasa sziikségessé vall-
hat (0,5-1 g/kg/h). 8,3—11,3 mmol/l vércukorszint esetén a fi-
zikai aktivitds megkezdhet8, >14 mmol/l vércukorszint esetén
a ketonszint ellendrzése sziikséges, >19 mmol/l vércukorér-
téknél a fizikai aktivitds halasztdsa javasolt az anyagcsere
rendezéséig.”

A gydgyszeres kezelés lehetdségei

A gyogyszeres kezelési lehet6séget TIDM esetén természe-
tesen az intenzifikalt inzulinkezelés jelenti, T2ZDM-ben az in-
zulin mellett szdmos nem inzulintermészet(i készitmény all
rendelkezésre, individualizalt kezelési lehetéséget nyujtva
a kezel6orvos és a beteg szdmdra egyarant. A diabetolégia
terén az elmult két évtizedben a metformin és a szulfonilu-
redk mellett hdrom 4j, innovativ hatastani csoport képvise-
16it ismerhettiik meg: az ordlis készitmények kézé a DPP-4
(dipeptidil-peptidaz-4)-gétlok és az SGLT-2-géatlok (natrium-
glikéz kotranszporter-2 gatlok) tartoznak, a harmadik cso-
port a GLP-1 (gliikagonszer(i peptid-1)-receptor-agonistak,
melyek dontden injektabilis készitmények, egyetlen képvise-
16jiik, a szemaglutid rendelkezik ordlis kiszerelésii forméaval.
2024 Ota Magyarorszagon is elérhet§ a duédlis hatasu GIP
(glitkdzdependens inzulinotrop polipeptid)/GLP-1-receptor-
agonista tirzepatid.

Uj antidiabetikumok befogadasa el6tt 2008 6ta kotelezd
kardiovaszkuldris biztonsadgossagi vizsgélat végzése, ami kli-
nikai vizsgalatok sorat eredményezte a diabetoldgia teriiletén.
Az els6 ilyen jellegii vizsgélatok a DPP-4-gatlokkal zajlottak
(SAVOR - szaxagliptin, EXAMINE - alogliptin, TECOS — szi-
tagliptin), az eredményeket 2013—2015 kozott publikaltak.
A DPP-4-gétl6 készitmények a klinikai vizsgalatok eredmé-
nyei alapjan hatdsos antidiabetikus készitmények, és kar-
diovaszkularis szempontbdl biztonsagosnak bizonyultak, de
ezen tul tobbletel6nnyel nem rendelkeznek.

A szemléletformdld vizsgalatok koziil els6ként az SGLT-2-gét-
16 empagliflozinnal végzett EMPAREG OUTCOME vizsgé-
lat eredményei jelentek meg 2015-ben, amelyek alapjan
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az antidiabetikus hatés, valamint a biztonsdgossag mellett
kardiovaszkuldris el6ny is igazolhat6 volt a relativ kockazat
nagymértékd csokkenése kovetkeztében. Tovéabbi vizsgalatok
— CANVAS program (kanagliflozin), DECLARE (dapagliflozin),
VERTIS CV (ertugliflozin) — megerésitették az SGLT-2-gatlok
kardiovaszkularis elénnyel rendelkezé hatésat."”

Az SGLT-2-gatlok koziil az empagliflozin és a dapagliflozin
esetén nagy, placebokontrollalt vizsgalatok kimutattak, hogy
a diabétesz fennallasatdl fliggetleniil szignifikdnsan csékken-
tik mind a cs6kkent ejekcios frakcidval jaré (HFrEF), mind pedig
a megtartott ejekcios frakcidval (HFpEF) jard szivelégtelenség
esetén a hospitalizaciot.* A DAPA-HF és az EMPEROR-Redu-
ced esetén mind a dapagliflozin, mind pedig az empagliflo-
zin szignifikdnsan csokkentette a kardiovaszkuléris eredetii
halalozast is."* Az EMPA-Kidney és a DAPA-CKD pedig igazol-
ta, hogy mind az empagliflozin, mind pedig a dapagliflozin
cukorbetegség fennallasatol fliggetleniil szignifikdnsan csék-
kentette az eGFR legaldbb 50%-0s romlasat és a végstadiumu
vesebetegség kialakulasat.™'®

A GLP-1-receptor-agonistakkal (GLP-1-RA) szintén tdbb
kardiovaszkuldris végpontu vizsgélat tortént. A LEADER vizs-
galat a liraglutid, a REWIND a dulaglutid, mig a SUSTAIN-6
és a PIONEER-6 a szemaglutid, az ELIXA és az EXSCEL vizsga-
lat pedig a lixiszenatid és az exenatid kardiovaszkularis eld-
nyét bizonyitottak.” A SUSTAIN-6 és a SOUL vizsgéalat mind
subcutan, mind az orélis szemaglutid esetén szignifikdns
a 3 pontos MACE (major adverse cardiac event) szignifikans
csokkenését igazolta atheroscleroticus kardiovaszkuléris be-
tegséggel (ASCVD) szovGdott T2DM esetén.™™ 2024. ma-
jusban publikaltdk a FLOW vizsgédlat eredményeit, mely
a szemaglutid renoprotektiv hatdsét vizsgélta és igazolta kro-
nikus veseelégtelenségben szenvedd T2DM-es betegekben.”

A dudlis agonista tirzepatiddal a SURMOUNT és a SURPASS
vizsgalatok zajlottak, melyek sordn a szer kiemelkedd vér-
cukorcsokkentd és két szamjegyd testsulycsokkentd hatést
bizonyitott.”*

Az emlitett vizsgélatok eredményeinek a tiikrében mind
a nemzetkdzi, mind a hazai szakmai ajanldsokban jelents
személetvaltas kovetkezett be. A mérlegelési tényezék ko-
z06tt a beteg életkora, a véarhato élettartam, a betegség fenn-
allasi ideje, a hipoglikémia-riziko, a tdlsuly mértéke mellett
egyre hangsulyosabba valt az ASCVD fennalldsa, vagy an-
nak magas rizikoja, illetve a renoprotekcié is. Az Eurdpai
Kardiolégus Tarsasag (ESC) 2019-es iranyelvében meghaté-
rozta a kardiovaszkuldris riziké kategéridit diabétesz ese-
tén, melyben Gjdonsagként nevesiti az TIDM-et is. Tovabbi
fontos iizenetként kiemelendd, hogy a diabéteszt fennalla-
si id6tél fuggetleniil minimum a kozepes kardiovaszkuldris
rizikcsoportba sorolja. Ebben az irdnyelvben konkrét ajan-
lasként szerepel az igazoltan kardiovaszkularis elénnyel ren-
delkezé antidiabetikumok, a GLP-1-RA-k, vagy SGLT-2-gatlék
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alkalmazasanak preferdlasa ASCVD, vagy annak magas rizi-
koja esetén.” A 2019-es ADA-EASD (European Assocation for
the Study of Diabetes) update mar tovabb finomitotta az ajan-
last; ASCVD, vagy annak magas rizikdja esetén preferdltan
GLP-1-RA vagy SGLT-2-g4tl6, mig szivelégtelenség vagy kroni-
kus veseelégtelenség fenndllasa esetén SGLT-2-g4tlé alkalma-
zasat javasolja a HbA,-értéktdl fliggetleniil metforminterapiat
kovetden. A terdpia HbA, -értéktdl térténd fliggetlenitése mar
ekkor egyértelmien jelezte a gliikocentrikus szemlélet kardio-
reno-metabolikus szemléletté valtasat, amit a késGbbi nemzet-
kozi ajanlasok, iranyelvek is kovettek.** 2020-ban sziiletett
meg a ,Simple approach” mellett a ,Diabetes/Disease Mo-
difying Drugs” kezelés koncepcidja. A ,Simple approach” 1é-
nyege a konny( alkalmazhat6sidgban, a korai kombindcios
kezelésben, a tobbszords rizikdcsokkentésben és a klinikai al-
lapot rendszeres ujraértékelésében rejlik.” Az SGLT-2-gatlokat
és a GLP-1-RA-kat egytittesen a diabétesz korlefolyaséat befo-
lydsold készitményeknek (diabetes modifying drugs — DMD)
nevezzik. A korlefolyast modosit6 szer elnevezés mds szakte-
rlleteken mdr ismerdsen cseng (pl. biolégiai terdpia), de ezen
Uj innovativ készitmények esetében nyugodtan alkalmazhat-
juk a diabetolégia tertiletén. A 2022-ben megjelent ADA-EASD
ajanlasban hangsulyos mérlegelési tényezdvé valt a vércukor-
csokkentd hatas és a kardio-reno-vaszkuldris védelem mellett
a rizikofaktorok és a testsuly kezelésének szerepe. A 2023-
ban megjelent ESC-ajénlas a kozepes, vagy anndl magasabb
kardiovaszkuldris rizik6 esetén GLP-1-RA vagy SGLT-2-gatlo
kezelés alkalmazdsat javasolja metformin-el6kezeléstél fiig-
getlentl], illetve a méar meglévd kezelési rezsim esetén is java-
solja a valtast igazoltan kardiovaszkularis el6nnyel rendelkez
szerre, az anyagcserehelyzettdl fiiggetlentil.

Az MDT 2023-as irdnyelve alapjdn hazankban is a terapiava-
lasztés 6 szempontjai, HbA,.-t6l fliggetlentil, az ASCVD, illetve
a szivelégtelenség fenndllasa és a renélis protekci6 sziiksé-
gessége. A jelenleg hazadnkban érvényben 1évé MDT-irdanyelv
is ugy fogalmaz, hogy az igen nagy vagy nagy kardiovaszku-
laris kockazattal bir6 betegek antihiperglikémias farmakotera-
pidjanak kardiovaszkularis szempontbdl el6nyds készitményt
(SGLT-2-gatlot vagy GLP-1-RA-t) kell tartalmaznia.”

Els6ként a Kanadai Diabetes Tarsasag javasolta az anyag-
cserehelyzethez igazodd intenzitdsu kezelés alkalmazasat,
amit kés6bb amerikai endokrinoldgiai tarsasagok is atvet-
tek. Ennek a szemléletnek vitathatatlan gyakorlati el6nyeit
felismerve az MDT mar 2017-t6] alkalmazza és ajanlasa ko-
zéppontjaba helyezi ezt a kezelési elvet. Vitatott kérdés, hogy
elegend6-e az életmodkezelés, vagy minden esetben a gyogy-
szeres kezelés inditésa is sziikséges. Enyhébb anyagcsereza-
var esetén (HbA,. <8%) a kordbbi hazai gyakorlat megenged6
volt az életmaddkezelés 6nall6 alkalmazasat illetGen, de fontos
hangstlyozni, hogy ez csak vélhet6en révid betegségtartam
(<1 év) és egylittmikdds beteg esetében vezet eredményre.
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A nemzetkozi irdnyelvekkel ellentétben a metformin a hazai
ajanlasokban véltozatlanul els6ként valasztott készitményként
szerepel, amit a hatdsmechanizmusa mellett a biztonsagos-
sag (az el6irdsok betartasa melletti alkalmazds esetén), vala-
mint a kedvez0 ar is aldtdmaszt. Metformin-intolerancia vagy
-kontraindikécio esetén els6ként valaszthatoak az SGLT-2-gét-
16k, illetve a GLP-1-RA készitmények. Jelentdsebb mértékii
anyagcserezavar esetén (HbA,;. >8%) kombindcios kezelés al-
kalmazasa sziikséges, ebben az esetben szintén a metformin
mellett az SGLT-2-géatlok vagy a GLP-1-RA-k preferalésa java-
solt a klinikai kériilmények mérlegelése mellett. Egyre tobb
adat szdl a kordbban emlitett DMD-készitmények kombina-
ciéjanak kedvez6, additiv hatasarol, ami a hatdsmechanizmus
ismeretében nem meglep6.”** A hazénkban érvényben 1év6
ajanlds szerint a metformin mellett a két DMD-szer egytittes
alkalmazasa jelent6sebb anyagcserezavar (HbA,. >9%) esetén
jon sz6ba (amennyiben a hiperglikémia klinikai tiinetei nem
allnak fenn), illetve ezekben az esetekben GLP-1-RA és ba-
zisinzulin fix kombindci¢ alkalmazasa is javasolhat6. Ameny-
nyiben a magas HbA,-érték mellett a hiperglikémia tiinetei
is fennallnak, inzulinterdpia bevezetése ajanlott a metfor-
minkezelés mellé. Ha a beteg mar inzulinkezelésben részestil,
akkor annak intenzifikdlasa, illetve a meglévé inzulin mel-
1é SGLT-2-gétl6 vagy GLP-1-RA kiegészitG adasa szikséges.”
Egy nemrégiben publikalt retrospektiv tanulmény eredmé-
nyei azt mutatjdk, hogy a T2DM-ben szenvedd, kemoterapié-
ban részestlé tumoros betegek esetében a GLP-1-analégok
mind monoterdpidban, mind metforminterdpia mellett jobb
mortalitési, illetve alacsonyabb hospitalizaci6s rataval birtak
a metformin-, illetve a metformin + tjonnan inditott inzulin
kezelést kapo csoporttal dsszehasonlitva.”®

A kordbban széles korben alkalmazott gyogyszercsopor-
tok, a DPP-4-gatlok és a szulfoniluredk alkalmazédsa ugyan
megengedett, de nem preferalt. Fontos hangstlyozni, hogy
a DPP-4-gétlok és GLP-1-RA-k kombindcidja keriilendd.

A gondozés soran az anyagcserehelyzet rendszeres Ujraér-
tékelése elengedhetetlentil sziikséges a terdpias célok eléré-
séhez. A gyakorlatban éltalanosan elterjedt a 2009-es bécsi
konszenzuskonferencidn elhangzott javaslat a HbA,.-célér-
tékekrdl, melyek 6,5-8,0% kozottiek voltak. A diabetoldgiai
palettdn megjelent készitmények 4j megkdzelitésbe helyezik
az elérni kivant HbA, -értékeket, szorosabb anyagcserekont-
roll lehet&ségét biztositva. Ezen korszerd, nem hipoglikemi-
7416 készitmények alkalmazasa mellett batran térekedhetiink
a 6,5% koriili HbA,-szint elérésére, mig id6s, polimorbid be-
tegek esetében, illetve hipoglkemizal6 szerek (szulfonilurea,
inzulin) alkalmazésa mellett a 8% koriili HbA,-szint is redlis
célként fogadhato el.

Az egyértelm( szakmai ajanlasok és a rendelkezésre 4ll6
gyogyszeres kezelési lehet6ségek ellenére a diabéteszes be-
tegeink kozel felében nem érjiik el a glikémids célértéket.
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A jelenséget Kklinikai vagy terdpids inerciaként definialjuk,
mely nem csak a diabetolégiai gondozasban ismert jelen-
ség, tetten érhet§ a szivelégtelen vagy hipertonids betegek
kezelésében is. A klinikai inercia els6ként 2001-ben keriilt
megfogalmazasra a kovetkezGképp: ,az egészségligyi ellato
személyzet hibaja, amiért nem kezdi el, vagy intenzifikalja
a kezelést, amikor az indokolt lenne” * Diabétesz esetében ez
azt jelenti, hogy célérték feletti HbA, ellenére nem torténik
meg a terdpia intenzifikdlasa. Egy a téméval foglalkoz6, 2018-
ban publikalt dsszefoglalé szerint dtlagosan tobb mint egy év
telik el (0,3—-7,2 év), mig a célérték feletti HbA, miatt tera-
piaintenzifikalas torténik.” A Diabetes Care hasdbjain publi-
kalt real-world adatok még aggasztébbak. A 7,0-7,9% kozotti
HbA, -értékkel rendelkezd betegek esetében 28,4%-ban,
a 8,0—8,9% kozotti HbA, -értékkel bird betegek 46,7%-4ban,
mig az igen rossz anyagcserehelyzetet jelz6 HbA,. >9% beteg-
csoportban is csak 59,6%-ban tortént terdpiaintenzifikdlas.”

Mit tehetiink a terdpids inercia elkertilése, illetve bete-
geink antidiabetikus kezelésének javitasa érdekében a reha-
bilitaciés ellatds soran? Legfontosabb feladatunk a diabétesz
sziirése, illetve ismert diabétesz esetén az anyagcserehelyzet
rendszeres Ujraértékelése. Amennyiben a HbA,_ értéke 6,5-7%
kozotti, akkor jol kontrollalt szénhidrathdztartassal van dol-
gunk; de ebben az esetben is terdpiavaltas jon szdba, ha
a beteg nem részestil a DMD-terdpidban (pl. szulfonilurea el-
hagyasa, DDP-4-gétlo cseréje GLP-1-RA és/vagy SGLT-2-gatlo
készitményre). Amennyiben a HbA,. >7%, akkor a terépia in-
tenzifikalasara kell térekedniink a kordbban részletezett elvek
szerint, amihez diabetoldgiai konzilium nyujthat segitséget.
Frissen felfedezett diabétesz esetén az életmodkezelés, a dié-
ta és a testmozgds megkezdése mellett metforminterapia el-
kezdése valamennyi rehabilitacios osztaly feladata.

Osszefoglalas

A diabetes mellitus felismerése és kezelése minden szakterti-
let feladata, hiszen a diagnézist sok esetben a szévédmények
(stroke, kardiovaszkuldris betegség) felléptekor allapitjak
meg. Ezekben az esetekben a terdpia elinditdsa vagy modo-
sitdsa a rehabilitacié sordn valhat sziikségessé. Az elmult év-
tizedek soran a diabetes mellitus kezelésének szemléletében,
a gyogyszeres kezelésben és a kezelési célértékekben jelentds
valtozdsok torténtek. Nem véltozott ugyanakkor az életmdd-
kezelés, a diéta és a rendszeres fizikai aktivitds megkezdésé-
nek, valamint a rendszeres edukaciénak a jelent6sége, ezekre
a rehabilitaciés ellatasok kivald lehetéséget nytdjtanak. A ke-
zelés sordn a vércukorcsokkentd hatdson tilmenden a beteg
kardiovaszkuldris és renalis rizikojat csokkentd készitmények
alkalmazasa, agynevezett korlefolyast modosito szerek alkal-
mazasa ajanlott, jelentésen javitva ezzel a betegcsoport ma-
gas mortalitasi és morbiditdsi mutatoit.
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