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A tudományos közvélemény Frederick
Grant Bantingot tartja az inzulin felfe-
dezôjének, aki Charles Besttel folytatott

kísérletei eredményét elsôként közölte angolul
1921-ben. Munkásságáért 1923-ban John Mac-
leod professzorral, a torontói egyetem élettani
intézetének vezetôjével megosztva Nobel-díjat
kapott. Késôbb derült ki, hogy az inzulinra ko-
rábban már többen „rátaláltak”, mint Zuelzer, aki
nem jött rá, mit fedezett fel, Glay, aki nem kö-
zölte eredményeit és Nicolae Paulescu, akinek
francia nyelven közölt eredményét nem vették
figyelembe (1). Leonard Thompson volt az elsô
cukorbeteg, akit 1922-ben, 14 éves korában
kezdtek el inzulinnal kezelni (2).

A humán gyógyászatban használt inzulinokat
sertés-, illetve marhapancreasból vonták ki savas-
alkoholos eljárással, amellyel 80-90%-os tisztasá-
gi fokot értek el. Az 1970-es években gélfiltráció
és ioncserélô kromatográfia alkalmazásával na-
gyobb tisztasági fokú monokomponens inzuli-
nokat sikerült elôállítani. Eleinte csak rövid hatá-
sú, „kristályos” inzulin állt rendelkezésre. 1936-
ban protaminnal kombinálva hosszabb hatású
készítményhez jutottak, 1951-ben pedig cink
hozzáadásával elérték a 24 órát is meghaladó ha-
tástartamot, ez volt a cink-protamin inzulin. Az
inzulinok gyártásának fontos lépése volt a
Hagedorn által 1946-ban felfedezett NPH (neut-
ral protamin Hagedorn) inzulin, amelyet még
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Az inzulin felfedezése mérföldkövet jelen-
tett a cukorbetegség kezelésében. A kez-
detben rendelkezésre álló állati (sertés-, il-
letve marha-) inzulinokat a humán készít-
mények váltották fel, napjainkban pedig
legkiterjedtebben az analóg inzulinokat al-
kalmazzuk. Az inzulinkészítmények szá-
mának növekedése és minôségi javulása
mellett a kezelési rezsimek fejlôdése is
szembetûnô, amely az orális antidiabetikus
kezelés este egyszer adott bázisinzulinnal
történô kiegészítésétôl a napi négy-öt szú-
rással járó intenzifikált kezelésig terjed. A
szerzôk az inzulinkészítmények fôbb tulaj-
donságait, valamint a gyakrabban alkalma-
zott inzulinkezelési rezsimeket tekintik át,
szem elôtt tartva azok elméleti és a klinikai
vizsgálatok által igazolt elônyeit. Röviden
említik az adott betegre vonatkozó inzulin-
kezelési forma kiválasztásának fontosabb
szempontjait, továbbá utalnak az inzulin-
kezelés és a karcinogenitás összefüggésére.
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THE DEVELOPMENT OF INSULIN 
TREATMENT FROM DISCOVERY OF
INSULIN TO ANALOGUE 
PREPARATIONS

The discovery of insulin was a milestone in
the treatment of diabetes mellitus. Animal-
derived (porcine and cattle) insulins avail-
able at the beginning were later replaced
by human insulins. Recently, analogue in-
sulins are the most widespreadly used.
Besides the increase in the quantity and
improvement in the quality of the insulin
products, the growth of the treatment
regimes is apparent, as well. That varies
from the once-given daily basal insulin
treatment added to oral antidiabetic drugs
to intensified insulin therapy, administering
insulin 4-5 times daily. Considering the
benefits proved by previous basic and clin-
ical studies, the authors summarize the
most important properties of the common-
ly used insulin treatment regimes in this
review. They also briefly outline the impor-
tant aspects of the patient-centered person-
alized therapy and the connection between
insulin therapy and carcinogenesis.
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napjainkban is alkalmazunk. A protamin erôsen
bázikus kémhatású, Hagedorn újítása a neutrális
forma elôállítása volt. 1959-ben a bifázisos kom-
bináció jelentett újdonságot, 1980-ban pedig a
rekombináns technika alkalmazása teremtette
meg a lehetôségét a humán inzulinok korlátlan
elôállításának. A napjainkban vezetô analóg ké-
szítmények közül a rövid hatásúak 1996-tól, 
a bázisinzulinok pedig 2001-tôl váltak érhetô-
vé (3).

Humán inzulinok

A humán inzulinok (ahogy nevük is mutatja)
szerkezetileg teljes mértékben megegyeznek a
humán pancreas által termelt inzulinnal. A gén-
technológia felhasználásával korlátlan mennyi-
ségben elôállíthatók. A humán inzulinok rövid és
elhúzódó hatású (NPH – neutral protamin
Hagedorn), valamint gyárilag elôkevert formá-
ban érhetôk el.

Az inzulinok fejlesztésével és újabb készítmé-
nyek létrehozásával több szempontból javult a
kezelés minôsége (csökkent az allergiás reakciók
száma, az inzulinok hatástartamukat tekintve ki-
számíthatóbbak voltak stb.). Elôrelépést jelen-
tett a humán inzulinok bevezetése is a terápiába,
számos probléma azonban továbbra is megoldat-
lan maradt. A humán rövid hatású inzulinok ha-
tástartama az ideálisnál hosszabb, az NPH inzu-
linoké pedig rövidebb. Az NPH inzulinok sok
esetben nem képesek kivédeni a hajnali jelensé-
get és határozott csúcshatással rendelkeznek,
utóbbi tulajdonságuk növeli a hajnali hypogly-
kaemia kockázatát. A humán inzulinok említett
hiányosságai teremtették meg az igényt ideáli-
sabb, a fiziológiás hatásokat jobban megközelítô
inzulinfajták kifejlesztésére, ezek az inzulinana-
lógok (3).

Analóg inzulinok

A gyors hatású analógok hatástartama a humán
inzulinokénál rövidebb, jobban igazodnak a
szénhidrát-felszívódáshoz, lehetôvé téve a bete-
gek egy részére kedvezôbb napi háromszori ét-
kezést, ugyanakkor erôteljesebb csúcshatásukkal
hatékonyabban mérséklik a postprandialis vércu-
kor-emelkedést (4, 5). Fontos szempont az is,
hogy az étkezések idôpontja szabadabb, másfél-
két órás idôintervallumon belül a beteg határoz-
za meg, mikor akar/tud étkezni, az inzulin be-
adása és étkezés között pedig nem kell 15-30 per-
cet várni. Az inzulin beadása után néhány perccel
(5-10 perc) kell étkezni, sôt, gyermekek vagy

olyan betegek esetében, ahol az étkezés szénhid-
ráttartalmát nem lehet elôre meghatározni, a
gyors hatású inzulinanalóg akár étkezés után is
beadható, amikor már ismert a bevitt szénhidrát
mennyisége (6).

A bázisanalógok az NPH inzulinhoz viszo-
nyítva hosszabb és egyenletesebb hatásúak,
ebbôl adódóan alacsonyabb a hypoglykaemia,
különösen a hajnali hypoglykaemia elôfordulási
gyakorisága és jobban kezelhetô a hajnali jelen-
ség okozta reggeli vércukor-emelkedés (7). Ösz-
szehasonlító clamp vizsgálat szerint 2-es típusú
diabetesben a két bázisinzulin-analóg (glargin és
detemir) farmakodinámiás hatásaiban azonos
dózis alkalmazása mellett érdemi különbség
nincs, mindkettô hatástartama eléri a 24 órát (5,
8). A detemir inzulin elônyeként említhetô a
testsúlygyarapodásra gyakorolt kedvezôbb hatá-
sa, ami a többi inzulinhoz viszonyított kisebb
testsúlygyarapodást, esetenként testsúlycsökke-
nést jelent (7).

Inzulinkezelési rezsimek

Az inzulinkezelés bevezetésének egyik lehetô-
sége 2-es típusú diabetesben az orális szerek mel-
lé adott bázisinzulin (BOT – basal supported oral
therapy). A bázisinzulin lehet naponta egyszer
vagy igény szerint kétszer adott NPH vagy
inzulinanalóg. Az analóg elônye, hogy elegendô
egyszer adni és nem csak éjszakai hatással kell
számolnunk, illetve kisebb az éjszakai hypo-
glykaemia kockázata. Az inzulin dózisát a regge-
li éhomi vércukorértékek normalizálódásáig
emeljük, amelynek a hajnali hypoglykaemia szab-
hat határt. A betegnek a dózistitrálást megfe-
lelôen el kell magyarázni, amelyet a vércukor-
önellenôrzés eredményei alapján végez (8).

A 8,5% feletti HbA1c kialakulásáért elsôsorban
az emelkedett éhgyomri vércukorszint felelôs,
logikusnak tûnik tehát annak csökkentése esti
bázisinzulin adásával. A kezelés hatására javuló
HbA1c alakulásában egyre nagyobb arányban jut
érvényre az étkezés utáni vércukorszint. A 7,3–
8,4% közötti tartományban az éhgyomri és étke-
zés utáni értékek szerepe nagyjából azonos, 7,3%
alatt pedig egyértelmûen a postprandialis vércu-
korszint dominál. Ebbôl adódik, ha az optimális
dózisú (0,5 E/ttkg) bázisinzulin adása mellett a
HbA1c továbbra is emelkedett, nem a bázisinzu-
lin emelésére kell törekednünk, hanem gyors ha-
tású inzulinnal kell kombinálnunk (9). A kezelés
bôvítésének egyik lehetôsége az áttérés premix
inzulinra, másik megoldás a kombinálás gyors
hatású (bolus) inzulinnal. A gyors hatású inzulin
bevezetésekor napjában egyszer adva elegendô
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lehet, amelyet a vércukorértékek alapján kétsze-
ri, majd háromszori adásra módosíthatunk. Lé-
nyegében ez az út az intenzifikált inzulinkezelés
felépítésének egyik módja (9).

Az inzulinkezelés bevezetésének másik lehe-
tôsége az OAD kiegészítése gyors hatású analóg
(prandialis) készítményekkel. Akkor célraveze-
tô, ha a normál éhgyomri vércukorértékek mel-
lett jelentôs étkezés utáni emelkedést tapaszta-
lunk. Hazánkban ez a kezelési forma – részben
az OEP-támogatás hiánya miatt – nem terjedt el. 

Az elôkevert (premix) inzulinok napi két- vagy
háromszori adása ajánlott, a kezelés kezdetekor
azonban napi egyszeri adása is elegendô lehet,
ekkor OAD-vel kombinálva adandó (metformin
és/vagy szulfanilurea). A premix inzulinok hu-
mán és analóg formája egyaránt ismert,
különbözô keverési arányokban állítják elô. Leg-
gyakrabban alkalmazott formái a 25:75, 30:70 és
50:50 arányok. Elsôsorban az idôsebb, nem túl
változatos életformát követô betegek számára le-
het jó választási lehetôség (9).

Intenzifikált inzulinkezelés – 
bázis-bolus rendszer

Az intenzifikált inzulinkezelés lényege a szerve-
zet számára a mindenkori ideális inzulinigény
biztosítása. Megvalósításának fontos eleme a na-
pi többszöri (négy-hatszori) inzulinadás, de
hangsúlyozandó, hogy nem egyenlô azzal! A
prandialis és esetenként a bázisinzulin többszöri
adása mellett a betegnek a szervezet inzulinérzé-
kenységét befolyásoló számos tényezôre (fizikai
tevékenység, idôjárási frontok, nôk esetén
menstruációs ciklus, lázas betegség stb.) kell fi-
gyelnie és az inzulindózist, valamint a diétát az
önellenôrzés során mért vércukorértékek függ-
vényében kell módosítania. Ha a beteg ezt nem
teszi meg, nem beszélhetünk intenzifikált
kezelésrôl, legfeljebb bázis-bolus rendszerû in-
zulinadásról. Az intenzifikált inzulinkezelés a
beteg részérôl egyfajta életmódot jelent, amely-
nek feltétele betegségének és betegsége kezelésé-
nek részletes ismerete (10).

Inzulinanalógok a klinikai 
vizsgálatok tükrében

A BOT-kezelést illetôen több klinikai vizsgálat-
ban igazolták az analóg inzulinok NPH-val
szembeni elônyeit. A detemir elônyös tulajdon-
ságaként említhetô a kisebb hypoglykaemia-
kockázat mellett a testsúlyváltozásra gyakorolt
kedvezô hatás, ami nem testsúlycsökkenést, ha-

nem kisebb mérvû testsúlygyarapodást jelent és
napi egyszeri, esti adagolás mellett a legkifejezet-
tebb (8).

A glargin inzulin javasolt kezdô dózisa este 10
E, a detemir inzuliné 0,1-0,2 E/ttkg vagy 10 E. A
dózistitrálásnak több válfaja létezik. Az egyik
kedvelt forma a Davies által javasolt, amelynek
lényege, hogy a beteg háromnaponta két egység-
gel módosítja az inzulin dózisát, amíg reggeli éh-
gyomri vércukorértéke 5,7 mmol/l alá nem csök-
ken (110 mg/dl). Másik megoldási lehetôség a
bázisinzulin dózisának napi egy egységgel
történô emelése a célérték eléréséig (7). A
TITRATE vizsgálatban a betegek három nap éh-
gyomri vércukorértékeinek átlaga alapján ±3
egységgel módosították az inzulindózist (11).

A gyors hatású inzulinanalógokkal Manucci
metaanalízise szerint 2-es típusú diabetesben az
étkezés utáni vércukorértékek jobb kontrolljával
kedvezôbb glykaemiás állapot érhetô el, mint re-
guláris humán rövid hatású inzulinnal. Az elem-
zett 13 véletlen besorolásos vizsgálat közül
kettôben humán mixinzulinról, háromban pedig
OAD-rôl, a többiben humán rövid hatású inzu-
linról váltottak analóg rövid hatású inzulinra.
Hét vizsgálatban csökkent a HbA1c, a hypogly-
kaemia gyakorisága nem változott (12).

Az analóg premix inzulinok közül a NovoMix
30 inzulinnal Valensi végzett nagy betegszámot
felölelô megfigyeléses vizsgálatot (IMPROVE),
amelynek eredménye szerint a gyógyszeres keze-
lésben még nem részesült, különbözô orális
antidiabetikumokkal és OAD+inzulinnal kezelt
(kivéve NovoMix 30) betegek esetén az áttérés
NovoMix 30 inzulinkezelésre minden csoport-
ban szignifikánsan csökkentette a súlyos
hypoglykaemia elôfordulási gyakoriságát és a
HbA1c-t. A testsúlygyarapodás nem volt szignifi-
káns és a betegek elégedettek voltak a kezeléssel
(13).

A 4T vizsgálatban az OAD-kezelés elégtelen-
sége (HbA1c 7-10%) esetén alkalmazott kiegé-
szítô inzulinkezelések – bázis (Levemir), pran-
dialis (NovoRapid), premix (NovoMix 30) –
eredményességét vetették össze. Három évre
tervezték a vizsgálatot. Az elsô év végén a célér-
téket el nem érô betegek inzulinkezelését
bôvítették (bázisinzulin mellé gyors hatásút és
fordítva, gyors hatású mellé bázisinzulint,
premix mellé pedig délben gyors hatásút iktattak
be). A primer végpont a HbA1c csökkenése volt,
amely az elsô év végén a prandialis inzulinnal ke-
zeltek csoportjában volt a legkedvezôbb, ezt kö-
vette a bifázisos, majd a bázisinzulint kapók cso-
portja. Érdekes módon a harmadik év végére a
csoportok közötti különbség eltûnt. A másodla-
gos végpontban, a 6,5%-os HbA1c-t elérô bete-
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gek arányában volt szignifikáns különbség, még-
pedig a prandialis inzulinkezelés volt a legered-
ményesebb, amelyet a bázis-, végül a bifázisos in-
zulinnal végzett kezelés követett (prandialis vs.
bázis p<0,006, bifázisos vs. bázis p<0,03). A kü-
lönbségek értékelésében fontos szempont az is,
hogy a kezelés elsô évében az emelkedett HbA1c-
értékek alapján a szulfanilurea-kezelést második
fajta inzulin adásával váltották fel. A második in-
zulinra is szoruló betegek aránya a következôk
szerint alakult: bifázisos inzulin 67,7%, pran-
dialis inzulin 73,6% és bázisinzulin 81,6%. A
bifázisos vs. prandialis és prandialis vs. bázisin-
zulinnal kezelt csoportok között szignifikáns
különbség volt tapasztalható. A vizsgálat ered-
ményei alapján az OAD-bázisinzulin-analóg
kombináció javasolt biztonságossága (kevés
hypoglykaemia) és eredményessége miatt (14).

Az analóg intenzifikált inzulinkezeléstôl az ana-
lóg készítmények említett tulajdonságai alapján
jobb eredmény várható, mint a humán inten-
zifikált kezeléstôl. Ezt a feltételezett elônyt
Hermansen 1-es és 2-es típusú cukorbetegek kö-
rében végzett megfigyelése és a 2-es típusú bete-
gek hazai obszervációs vizsgálata (LEONCET)
megerôsítette (7, 15). Eredményeik szerint a hu-
mán inzulinkezeléssel szemben detemir+bolus
analóg/humán gyors hatású inzulin hatására
csökkent a HbA1c, a hypoglykaemia gyakorisága
és kedvezôen alakult a testsúly is. Ezek a pozitív
változások a glarginról detemirre váltáskor is
megfigyelhetôk voltak (16). A 2-es típusú bete-
gek körében glargin+glulisinnel végzett hasonló
hazai obszervációs vizsgálat a GLAD volt, amely
a HbA1c, az éhomi és a postprandialis vércukor-
értékek szignifikáns csökkenését igazolta a
hypoglykaemia kockázatának fokozódása nélkül
(17).

A megfigyeléses vizsgálatok eredményeitôl
eltérôen az 1-es típusú betegek körében folyta-
tott véletlen besorolásos vizsgálatokban nem
mutattak ki egyöntetûen pozitív változásokat
(18). Gough metaanalízise szerint 1-es típusú be-
tegek részvételével aspart vs. humán rövid hatású
inzulinnal végzett öt véletlen besorolásos vizsgá-
latból négyben szignifikáns HbA1c-csökkenést
értek el (az ötbôl két tanulmány az eredeti kiter-
jesztése volt). Glulisinnel egy vizsgálatot végez-
tek, nem volt szignifikáns HbA1c-csökkenés, míg
a lispróval végzett hét vizsgálat közül egyben ta-
pasztaltak kedvezô szignifikáns változást (18).
Szintén Gough metaanalízisébôl származó ered-
mények azt mutatták, hogy a detemirrel végzett
nyolc vizsgálatból (amelyekbôl egy kiterjesztéses
volt) egyben figyeltek meg szignifikáns HbA1c-
csökkenést. A glarginra vonatkozó hasonló ada-
tok szerint hat vizsgálatból kettôben jött létre

szignifikáns HbA1c-csökkenés. Ezekben a vizs-
gálatokban az analóg gyors hatású inzulint
NPH-val kombinálták az analóg bázisinzulint
pedig humán rövid hatásúval. Az analóg bázis-
bolus rendszert illetôen végzett három vizsgálat-
ból egyben a detemir+aspart kombináció szigni-
fikáns HbA1c-csökkenést eredményezett, a
glargin+lispróval folytatott két vizsgálatból az
egyik pozitív, a másik negatív eredményû lett.
Fontos kiemelni azonban, hogy a vizsgálatok
többségében szignifikánsan kisebb volt a hypo-
glykaemia kockázata, továbbá a gyors hatású in-
zulin az étkezés utáni, míg a bázisinzulin az éh-
gyomri vércukorértékeket csökkentette nagyobb
mértékben. Ezen eredményekbôl adódóan el-
mondható, hogy az intenzifikált kezelés elônyét
elsôdlegesen nem a jobb anyagcserekontroll je-
lenti, hanem a szabadabb életvitel és a hypo-
glykaemia kisebb veszélye (18). 

Monami 1-es típusú betegek körében folyta-
tott 285 véletlen besorolásos, kontrollcsoportos
vizsgálat metaanalízisét végezte el. A bázisana-
lógok hatását vetették össze az NPH inzuliné-
val. A vizsgálat konklúziója az volt, hogy az átté-
rés NPH inzulinról bázisinzulin-analógra mérsé-
kelten, de szignifikánsan csökkenti a HbA1c-t,
egyúttal csökken a súlyos és az éjszakai hypo-
glykaemiák gyakorisága (19).

Giugliano metaanalízisében 2-es típusú diabe-
tesesek körében inzulinanalógokkal végzett vé-
letlen besorolásos, kontrollcsoportos vizsgálatok
eredményeit elemezte aszerint, hogy a betegek
hány százalékánál sikerült elérni a 7% alatti
HbA1c-t. Legeredményesebbnek a bázis-bolus
rendszer bizonyult, ezt követte a bifázisos és
prandialis inzulinnal folytatott kezelés, a legke-
vésbé sikeres, de a legbiztonságosabb az OAD
kiegészítése volt bázisinzulinnal (bifázisos vs.
bazális p<0,0012, bázis-bolus vs. bifázisos 0,034,
a többi összehasonlítás nem volt szignifikáns).
Az ebben a metaanalízisben szereplô bázis-,
prandialis és bifázisos inzulinnal folytatott keze-
lések eredményei eltérnek a 4T vizsgálatban sze-
replôkétôl. Valószínûleg a kezelés idôtartamában
keresendô a válasz, ugyanis a 4T vizsgálat három
évig tartott és az elsô év végén nyert eredmények
lényegében megegyeztek a metaanalízis eredmé-
nyeivel. Az utóbbiban szereplô vizsgálatok 4-12
hónapig tartottak (20). 

Swinnen 2-es típusú betegek körében folyta-
tott négy véletlen besorolásos vizsgálat eredmé-
nyét dolgozta fel, amelyekben NPH inzulinról
detemirre vagy glarginra váltottak, és a két bá-
zisanalóg hatékonyságát vetette össze. Két vizs-
gálatban intenzifikált, kettôben pedig BOT-
kezelést végeztek. Eredményei szerint a két in-
zulin hatékonyságában, a hypoglykaemia gyako-
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riságában érdemi különbség nincs. A detemir
elônyeként említhetô a testsúlygyarapodásra
gyakorolt kedvezôbb hatás, a glargint viszonyt
elegendô napi egyszer és kisebb dózisban adni
(21).

Kinek, mikor, milyen kezelési 
rezsimet ajánljunk?

Az inzulinrezsim megválasztása 1-es típusú bete-
gek esetében általában nem kérdéses, hiszen a be-
tegek többsége változatos, aktív életmódot foly-
tató fiatal, akiknek a kezelése a legjobban
intenzifikált kezeléssel oldható meg. A 2-es típu-
sú betegeket illetôen több választási lehetôség áll
rendelkezésünkre. A választás függ a beteg élet-
korától, fizikai aktivitásától, a már meglévô
szövôdményeitôl, illetve attól, hogy menyire vál-
tozatos vagy éppen monoton életritmus szerint él
(22). Az idôsebb betegeknek gyakrabban ajánl-
juk az egyszerûbb, könnyebben elsajátítható és
kivitelezhetô kezelési formákat. 

Az inzulinkezelés megválasztásában fontos
szempont a kiindulási HbA1c-érték (8). Figye-
lembe véve, hogy a klinikai vizsgálatok szerint az
OAD mellé adott bázisanalóg kezelés 1,5-1,8%-
kal képes csökkenteni a HbA1c-t, ez a kezelési
forma 8,5%-os kiindulási HbA1c-érték alatt aján-
lott. Ezt meghaladó HbA1c esetén reálisan nem
várható az ajánlott 7% alatti érték elérése, ekkor
bázis-bolus rendszer vagy premix inzulin alkal-
mazása szükséges. A premix analóg inzulinok na-
pi egyszeri, vacsora elôtti adással átlagosan 1,4%-
kal, míg kétszeri alkalmazással 2,8%-kal képesek
csökkenteni a HbA1c-t, körülbelül 0,5%-kal na-
gyobb mértékben, mint a bázisanalóg kezelés.
Ezt igazolták a NovoMix 30 vs. Lantus vonatko-
zásában az INITIATE vizsgálatban, egy másik-
ban pedig a Humalog Mix 75/25 vs. bázisinzulin
viszonylatában. Fontos szempont a postprandia-
lis hyperglykaemia mértéke, mivel ez a coronaria-
betegség önálló kockázati tényezôje, és a beteg-
ség progresszív jellege miatt az inzulintermelés
csökkenésével egyre kifejezettebbé válik (23). A
beteg étkezési szokásai szintén figyelembe
veendôk. A premix kezelés elôre meghatározott
diéta tartását igényli, míg a bázis-bolus rendszer
komolyabb módosítást is lehetôvé tesz.

A legegyszerûbb kezelést az OAD mellé adott
bázisinzulin jelenti (BOT), amelynek dózisát a
beteg a vércukor-önellenôrzés eredményei alap-
ján titrálja fel az optimális dózisig. A másik vég-
letet a napi három bolus és egy vagy két bázisinzu-
lin adása jelenti. Amennyiben a beteg megfelelô
ismerettel rendelkezik betegségérôl és a kezelés
élethelyzetekhez alkalmazott módosításáról, a

kezelés inzulinanalógokkal folytatott formájával
a legnagyobb flexibilitást biztosító intenzifikált
inzulinkezelést valósíthatja meg. A humán inzu-
linokkal végzett ICT is jó szénhidrátháztartást
biztosíthat, ennek feltétele azonban a beteg
részérôl meglehetôsen kötött életvitel folytatása.
Mind az inzulinadás, mind az étkezés idôpontjai
rögzítettek, napi hatszori étkezés szükséges,
amelyektôl csak kismértékben lehet eltérni. Köz-
kedvelt kezelési forma a premix inzulin napi két-
vagy háromszori adása, amely kevésbé flexibilis a
bázis-bolus rendszerhez viszonyítva, viszont az
idôsebb betegek többsége számára megfelelô
glykaemiás kontrollt biztosít, egyszerûbb, keve-
sebb szúrással jár és kevésbé gyakori vércukor-
ellenôrzést igényel (8).

Fontos kérdés a diabetes és különbözô daga-
natok fokozott kockázata közötti összefüggés.
Egyrészt maga a diabetes fokozott daganatkoc-
kázattal jár, másrészt az inzulinkezeléssel kap-
csolatban is felmerült, hogy növeli bizonyos
rosszindulatú folyamatok kockázatát (24). A
daganatkockázat-növelô hatás kialakulásában kí-
sérletes adatok alapján az inzulin növekedési
hormonszerû hatásának szerepe van (25). Ebbôl
kiindulva elméleti megfontolások szerint mivel a
detemir IGF-1 hatása kisebb, mint a humán in-
zuliné, a daganatkockázatot fokozó mellékhatás
nem merül fel (26). Ezzel szemben a glargin
IGF-1-szerû hatása a fiziológiásat rövid idôtar-
tamra jelentôsen meghaladja, így a daganatkoc-
kázatot is fokozhatja. Az inzulin azonban nem
pusztán az IGF-1 receptoron keresztül növelhe-
ti a daganatkockázatot. Inzulinreceptort exp-
resszáló daganatsejtek kapcsán figyelték meg,
hogy IGF-1-hatással nem rendelkezô inzulinok
is fokozhatják ezeknek a sejteknek a prolife-
rációját. Legalább kétféle kockázatfokozó hatás
tételezhetô fel. Az egyik rövid távon érvényesül
és nem az inzulin karcinogenezist fokozó, ha-
nem a már meglévô, de még nem ismert tumor
növekedését serkentô hatását jelenti. A másik a
tényleges karcinogenezis, lépcsôzetesen megva-
lósuló hatás, amelynek során a sejtben fokozato-
san alakulnak ki és kumulálódnak a malignus
transzformációhoz vezetô genetikai károsodá-
sok. Az inzulin fiziológiás, periodikus termelô-
désével szemben különösen a bázisanalógok fo-
lyamatos inzulinhatást biztosítanak, amelynek
szintén szerepe lehet a daganatképzôdésben
(25). 

A gyakorlat oldaláról szemlélve a kérdést
megfelelô válasz jól megtervezett és kivitelezett
prospektív klinikai vizsgálatoktól várható, ame-
lyek megvalósítása nem könnyû és hosszú idôt
igényel. Az eddig végzett retrospektív elemzések
a glargin inzulin potenciális karcinogén szerepét
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vetették fel (26). Suisse közelmúltban publikált
retrospektív vizsgálata szerint 40 évesnél idôsebb
nôk esetében a glargin inzulin öt éven belül nem
növeli az emlôdaganat kockázatát, ezt követôen
azonban tendenciaszerû kockázatemelkedést ta-
pasztaltak, a korábban tartósan más inzulint
használó betegek körében pedig szignifikáns
emelkedést (25). A vizsgálatok eredményei
azonban nem alkalmasak messzemenô következ-
tetések levonására, ugyanis nem erre a célra ter-
vezték a vizsgálatokat és ebbôl adódóan több hi-
ányosságuk van. Az eredmények figyelemfel-
keltôek és a már említett prospektív vizsgálatok
végzését sürgetik.

Az EMA és az MDT jelenleg érvényben lévô
állásfoglalása szerint a rendelkezésünkre álló ada-
tok birtokában a glargin az alkalmazási elôírás
szerint továbbra is alkalmazható, egyúttal felhív-

ják a figyelmet a további vizsgálatok szükséges-
ségére (28). A gyors hatású analógokra vonatko-
zó hasonló gyanú nem merült fel.

Bármelyik inzulinkezelési rezsimet alkalmaz-
zuk, általában elmondható, hogy az analóg ké-
szítmények elsôsorban a hypoglykaemia kisebb
kockázata, illetve a szabadabb életvitel biztosítá-
sa révén elônyösebbek. A modern inzulinok
nyújtotta potenciális elôny kiaknázásához azon-
ban elengedhetetlen a beteg megfelelô együttmû-
ködése. Utóbbi magában foglalja a cukorbeteg-
ség, az inzulin hatásmechanizmusa, a diéta, az in-
zulinadás és a vércukor-önellenôrzés ismeretét,
továbbá a fizikai aktivitás és az aktuális vércukor-
értékek függvényében a diéta és az inzulindózis
módosításának képességét. Fontos tényezô to-
vábbá az inzulinok hosszú távú alkalmazása mel-
lett azok biztonságossága.
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