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l. Irdnyelvfejlesztésben részt vevok

Tdrsszerz6 Egészségligyi Szakmai
Kollégiumi Tagozat

1. Belgyogyaszat, endokrinol6gia, diabetes ¢s
anyagcserebetegségek Tagozat
Prof. dr. Karddi Istvan tagozatvezetd, belgyo-
gyasz, tarsszerzd
Fejlesztd munkacsoport tagjai
Dr. Jermendy Gyorgy belgyogyasz, endokrinolo-
gus, kardiologus, tarsszerz6
Dr. Gadl Zsolt belgydgyasz, endokrinolégus, kli-
nikai farmakoldgus, tarsszerzd
Dr. Geré LaszIo belgyogyasz, endokrinologus,
tarsszerz6
Dr: Hidvégi Tibor belgyogyasz, tarsszerz
Dr: Kempler Péter belgyogyasz, tarsszerzd
Dr. Lengyel Csaba belgydgyasz, kardiologus, kli-
nikai farmakoldgus, tarsszerzd
Dr. Virkonyi Tamds belgyogyasz, endokrinolo-
gus, tarsszerzd
Dr. Winkler Gabor belgyogyéasz, endokrinolégus,
tarsszerz6
Dr. Wittmann Istvdn belgyogyasz, nefrologus,
tarsszerz6

Véleményez6 Egészségligyi Szakmai
Kollégiumi Tagozatok

1. Fog- és szajbetegségek Tagozat
Prof. dr. Fejérdy Pdl tagozatvezetd, fog- és szaj-
betegségek, véleményezd

2. Geriatria €s kronikus ellatas Tagozat
Prof. dr. Baké Gyula tagozatvezetd, geriatria,
véleményezo

3. Dietetika, human taplalkozas (szakdolgozoi)
Tagozat
Henter Izabella tagozatvezetd, dietetikus,
véleményezo

4. Apolas és sziilésznd (szakdolgozoi) Tagozat
Mészdros Magdolna tagozatvezetd, sziilésznd,
véleményez4

5. Sziilészet és négydgyaszat, asszisztalt reproduk-
ci6 Tagozat
Dr. Demeter Jdnos tagozatvezetd, sziilész-n6gyo-
gyasz, véleményezd

6. Orvosi laboratérium Tagozat
Prof. dr. Antal-Szalmds Péter tagozatvezetd, la-
boratériumi szakorvos, laboratériumi hemato-
l6gus és immunologus, klinikai farmakologus,
véleményezd

7. Haziorvostan Tagozat
Dr. Szab6 Jdnos tagozatvezetd, haziorvos,
véleményezd

~Az egészségligyi szakmai irdnyelv készitése
sordn a szerzdi fiiggetlenség nem sériilt.”

~Az egészségligyi szakmai irdnyelvben
foglaltakkal a fent felsorolt egészségiigyi
szakmai kollégiumi tagozatok vezetéi
dokumentdltan egyetértenek.”

Az irdnyelvfejlesztés egyéb szereplGi

* Betegszervezet(ek) tanacskozasi joggal: nem
vett részt.

* Egyéb szervezet(ek) tandcskozasi joggal: nem
vett részt

» Szakmai tarsasdg(ok) tanacskozasi joggal:
— Magyar Diabetes Tarsasag (MDT) (Prof. dr.

Barkai Ladszlo, az MDT volt elnoke)
» Fiiggetlen szakértd(k): nem vett részt
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Il. El6sz6

bizonyitékokon alapuld egészségiigyi
Aszakmai irdnyelvek az egészségiigyi szak-
emberek és egyéb felhasznalok dontéseit
segitik meghatarozott egészségiigyi kornyezet-
ben. A szisztematikus mddszertannal kifejlesztett
és alkalmazott egészségiigyi szakmai irdnyelvek,
tudomanyos vizsgalatok altal igazoltan, javitjak
az ellatds mindségét. Az egészségiigyi szakmai
irdnyelvben megfogalmazott ajanlasok sorozata
az elérhetd legmagasabb szintli tudomanyos ered-
mények, a klinikai tapasztalatok, az ellatottak

lll. Hatokor

Egészségiigyi kérdéskor:

szempontjai, valamint a magyar egészségiigyi el-
latérendszer sajatsdgainak egyiittes figyelem-
bevételével keriilnek kialakitasra. Az iranyelv
szektorsemleges mdodon fogalmazza meg az ajan-
lasokat. Bar az egészségiigyi szakmai iranyelvek
ajanladsai a legjobb gyakorlatot képviselik, ame-
lyek az egészségiigyi szakmai irdnyelv megjele-
nésekor a legfrissebb bizonyitékokon alapulnak,
nem potolhatjak minden esetben az egészségiigyi
szakember dontését, ezért attdl indokolt esetben
dokumentéltan el lehet térni.

Diabetes mellitus (cukorbetegség; 1-es tipusu diabetes, 2-es tipust diabe-

tes, egyéb specidlis tipusu diabetes, gesztacios diabetes)
Ellatasi folyamat szakasza(i): Sziirés, diagnosztika, terdpia, gondozas, megel6z€s

Erintett ellatottak kore:
Erintett ellatok kore
Szakteriilet:

0105 — nefrologia

0113 — endokrinoldgia
0123 — diabetologia

0100 — belgyogyaszat

Felnéttkorban (>18 év) diabetes mellitusban szenvedd betegek

0400 — sziilészet-n6gyodgyaszat
5000 — orvosi laboratériumi diagnosztika
6301 — haziorvosi ellatas

7600 — dietetika

Ellatasi forma: Al alapellatas

J1 jarébeteg-szakellatas, -szakrendelés
J7 jarébeteg-szakellatas, -gondozas

D1 diagnosztika

F1 fekvébeteg-szakellatas, aktiv fekvobeteg-ellatas

T-II-I11.
Nincs.

Progresszivitasi szint:
Egyéb specifikacio:



Klinikai szakmai iranyelv

IV. Meghatarozasok

1. Fogalmak
A diabetes mellitus definiciéja

A diabetes mellitus (cukorbetegség, cukor-
baj) olyan anyagcsere-betegség, amelynek koz-
pontjdban a szénhidrat-anyagcsere zavara all, de
a korfolyamat kovetkezményesen érinti a zsir- €s
a fehérje-anyagcserét is. A cukorbetegség alapve-
té oka az inzulin viszonylagos vagy teljes hidnya,
illetve az inzulinhatas elmaradésa. Bizonyos koriil-
mények kozott mindkét eltérés egyiittesen fordul-
hat eld. A cukorbaj okozta patofizioldgiai eltérések
szamos szerv mukodését karosithatjak. A cukor-
betegségnek ismeretesek heveny és idiilt (micro-
és macroangiopathids) szovédményei. A diabetes
és szovédményeinek kezelése nagy terhet jelent
a betegnek és a tarsadalomnak egyarant, miutan
— az esetek dontd tobbségében — éEletre sz6l6 meg-
betegedést jelent. A diabetes mellitus csak latszo-
lag egységes korkép.'?

Az egyénre szabott, individualizdlt kezelési
elv — a kezelési célérték fogalma

Az egyénre szabott, individualizalt kezelés elve
el6szor kelld hangstllyal az ADA/EASD 2012. évi
szakmai allasfoglaldsaban jelent meg,® a 2015. évi
megujitott valtozat az elvet miniméalis mdodositassal
atvette,' majd a 2018. évi ajanlas’ tovabbfejlesztet-
te. A betegkdzpontd megkozelités azt jelenti, hogy
a terdpia megvalasztaskor maximalisan tekintet-
tel kell lenni az adott beteg egyedi koriilményeire,
tulajdonsdgaira. A betegkdzpontu megkozelités-
bdl adddik, hogy a kijelolt kezelési célértéket in-
dividualisan kell meghatarozni, fenn lehet tartani
a korabban sokat hangoztatott glykaemias kezelés
célértéket (HbA,. <7,0%) éltaldnos célként, de
arra alkalmas betegnél a kezelési c€l lehet ennél
szigorubb (alacsonyabb HbA,-érték), illetve id6-
sebb, szovédményekben vagy tarsbetegségekben
szenvedd, rovidebb varhaté élettartammal ren-
delkezOk esetén sokkal engedékenyebb is (oly-
kor a 8,0% feletti HbA, -célérték is elfogadhato).
Igy helyesebb glykaemias kezelési célérték (HbA,,

<7,0%) helyett kezelési céltartomanyrdl (HbA,,
6,0-8,0%) beszélni.

Meérlegelési szempontok a gydgyszeres
antihyperglykaemids kezelés megvdlasztdsakor

A terdpia megvalasztasakor — mérlegelve a be-
teg egyéni tulajdonsagait, kérését — lehetiink szi-
gorubbak vagy kicsit engedékenyebbek, s minden
esetben a valasztandd gydgyszer elényeit és alkal-
mazasanak kockazatat kell mérlegelniink, miel6tt
a dontést — a beteggel egyiitt — meghozzuk.

A mérlegend6 koriilmények az alabbiak:

e életkor,

* betegségtartam,

e varhatoé élettartam,

* hyperglykaemia mértéke,

e tarsbetegségek, kialakult érrendszeri szovdd-
mények, kardiovaszkularis és renalis kockazat,
az eGFR értéke,

* hypoglykaemia kockazata,

* a beteg motivacidja és varhat kozremikodé-
se a kezelés soran,

 anyagi er6forrasok, taimogatasi rendszer,

* avalasztandd antidiabetikum jellegzetességei,
hatésa, potenciilis mellékhatésa.

A mérlegelési koriilmények jelentdsége terén

az utobbi években szadmottevd hangsulyeltolodas
kovetkezett be.>’

2. Roviditések

AACE: Amerikai Klinikai Endokrinolégusok Tar-
sasdga (American Association of Clinical Endo-
crinologists); ACE: Amerikai Endokrinoldgiai
Kollégium (American College of Endocrinolo-
gy); ADA: Amerikai Diabetes Tarsasdg (Ameri-
can Diabetes Association); BMI: testtomeg-index
(body mass index); BOT: bézisinzulinnal kiegészi-
tett oralis kezelés (basal insulin supplemented oral
treatment); BPD+DS: duodenumszijaztatéssal
Osszekotott biliopancreatikus duodenumdiversio
(biliopancreatic duodenum diversion et duode-
nal switch); CDA: Kanadai Diabetes Tarsasag
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(Canadian Diabetes Association); CKD: idiilt ve-
sebetegség (chronic kidney disease); CGMS: fo-
lyamatos szovetiglukéz-monitorozasi rendszer
(continuous glucose monitoring system); DCCT:
Diabetes Control and Complications Trial; DPA:
docosapenténsav (docosa penthenic acid); DPP:
dipeptidilpeptidaz; EASD: Eurdpai Diabetes Tar-
sasdg (European Association for the Study of Dia-
betes); EDTA: Eurdpai Dializis és Transzplantacios
Tarsasdg (European Dialysis and Transplant Asso-
ciation); eGFR: becsiilt GFR (estimated GFR);
EPA: eicosapenténsav (eicosa penthenic acid);
EPO: erythropoetin; ERA: Eurépai Vese Tarsa-
sdg (European Renal Association); ESC: Eur6pai
Kardiologiai Tarsasag (European Society of Car-
diology); FDA (US): Amerikai Gyogyszer- és €lel-
miszerellenérz6 Hatésdg ([US] Food and Drug
Administration); FSA: telitett zsirsav (saturated
fatty acid); GCK: glukokinaz; GDM: gesztacios
diabetes mellitus; GFR: glomerularis filtracios rata;
GI: glykaemids index; GL: glykaemias terhelés
(glycaemic load); GLP-1: glukagonszerd peptid-1;
GLP-1-RA: GLP-1-receptoragonista; GYEMSZI:
Gyogyszerészeti és Egészségiigyi MinGség- és
Szervezetfejlesztési Intézet; HbA,: hemoglobin
A,; hsCRP: nagy szenzitivitdsu C-reaktiv protein
(high sensitivity C-reactive protein); ICT: intenziv
konzervativ inzulinterdpia; IDF: Nemzetkozi Dia-
betes Szovetség (International Diabetes Federa-
tion); IFG: emelkedett éhomi vércukor (impaired
fasting glycaemia); IGT: csokkent glukdztolerancia
(impaired glucose tolerance); IMT: intenziv keve-
rék (inzulin) terapia (intensive mixture therapy);
ISO: Nemzetkozi Szabvanyligyi Szervezet (Inter-
national Organization for Standardization); LADA:
lassu kialakuldst autoimmun diabetes a felndtt-
korban (latent autoimmune diabetes in adults);
LAGB: laparoscopos gyomorszikités (laparo-
scopic gastric bandage); MACE: stlyos, nem vart
kardiovaszkuldris esemény (maior adverse car-
diovascular event); MDT: Magyar Diabetes Tar-
sasag; MIDD: anyai agon 6roklédS diabetes és
stiketség (maternally inherited diabetes and deaf-
ness); MNT: orvosi taplalkozasterapia/dietoterdpia
(medical nutrition therapy); MODY: felnéttkori cu-
korbetegség fiatalkorban (maturity onset diabetes
of the young); MUFA: egyszeresen telitetlen zsir-
sav (monounsaturated fatty acid); NEAK: Nemze-
ti Egészségbiztositasi Alapkezeld; NPH(-inzulin):

neutralis protamin Hagedorn (inzulin); OAD: oré-
lis antidiabetikum; OBDK: Orszagos Betegjogi,
Ellatottjogi, Gyermekjogi és Dokumentacids Koz-
pont; OEP: Orszidgos Egészségbiztositasi Pénz-
tar; OGTT: oralis glukdztolerancia-teszt; PPAR:
peroxisoma proliferacidt aktivalo receptor; PPT:
prandidlis premix terdpia; PUFA: t0bbszoro-
sen telitetlen zsirsav (polyunsaturated fatty acid);
RYGB: Roux-Y gyomorbypass (Roux-en-Y gas-
tric bypass); SFA: telitett zsirsav (saturated fat-
ty acid); SGLT: natrium-glukéz-kotranszporter;
UKPDS: United Kingdom Prospective Diabetes
Study; WHO: Egészségiigyi Vilagszervezet (World
Health Organization)

3. Bizonyitékok szintje

A bizonyitékok szintjének meghatarozasa az ADA
(Amerikai Diabetes Tarsasag) évek Ota hasznalt,
Iényegében valtozatlan, legutébb 2019-ben kdzzé-
tett rendszerén nyugszik.®

l. szint

» Egyértelmd, altalanosithatd bizonyiték rando-
mizalt kontrollalt, jOl tervezett és vezetett, meg-
felel§ statisztikai erdvel rendelkezd klinikai
tanulmanyokbdl, mint pl.:

e multicentrikus tanulmanyb6l szarmazo
bizonyiték;

* metaanalizisb4l szarmazd bizonyiték, amely
magaba foglalja a tanulmanyok mindsitését is.

» Tamogato jellegli bizonyitékok kelléen kivitele-
zett, randomizalt, kontrollalt, megfeleld statiszti-
kai erdvel rendelkezd vizsgalatokbdl, pl.:

* kelléen kivitelezett, egy vagy tobb intézetben
végzett vizsgalatbdl szarmazo bizonyiték;

* metaanalizisb4l szarmazd bizonyiték, amely
magaba foglalja a tanulméanyok mindsitését is.

Il. szint

» Tamogato jellegl bizonyiték kelléen kivitelezett
kohorsz-tanulmanyokbdl, mint pl.:
* kellen kivitelezett, prospektiv jellegli vizsga-
latbdl vagy regiszterbdl szarmazo bizonyiték;
¢ kelléen kivitelezett, metaanalizisbdl vagy ko-
horsz-vizsgalatokbdl szarmazoé bizonyiték.



Klinikai szakmai iranyelv

» Tamogato jellegl bizonyiték kell6en kivitelezett
eset-kontroll tanulmanyokbdl.

Ill. szint

» Tamogatd bizonyiték gyengén kivitelezett vagy
kontroll nélkiili tanulmanyokbdl, mint pl.:

* bizonyiték randomizalt klinikai tanulmanyok-
bol, amelyek esetében egy vagy tobb nagyobb,
illetve harom vagy tobb kisebb mddszertani
gyengeségbdl adoddan az eredmények meg-
bizhatésaga kétséges;

* bizonyiték obszervacids jellegli vizsgdlat-
bol, ahol a befolyasolas lehetdsége nagy (pl.:
torténelmi kontrollt hasznal6 eset-kontroll
vizsgalatok);

* bizonyiték esetkdzlésbdl vagy néhany esetet
feloleld tanulméanybdl.

» Az ajanlast timogatd bizonyiték ellentmondasos.

V. szint

» Szakértdi konszenzus vagy klinikai tapasztalat.

4. Ajdnldsok rangsoroldsa

Az ajanlasok rangsorolasa az ADA (Amerikai Dia-
betes Tarsasag) évek Ota hasznalt, Iényegében val-
tozatlan, legutobb 2019-ben kozzétett rendszerén
nyugszik.®
* A’ — Az ajanlés 1. szintd bizonyitékon nyug-
szik. A terapia vagy beavatkozas elényével
kapcsolatban altalanos a szakmai egyetértés.
A terdpia vagy beavatkozas hatékony, hatasos,
elényos, ezért az javasolt.
¢ ,,B” — Az ajanlas 1I. szintd bizonyitékon nyug-
szik. A terapia vagy beavatkozas elényével
kapcsolatban kisebb a szakmai egyetértés.
A terdpia vagy beavatkozas elényét, hatékony-
sagat kevesebb bizonyiték tdmasztja ala. A te-
rapia vagy beavatkozas adhatd, alkalmazhatd.
¢ ,,C” — Az ajanlas I11. szintl bizonyitékon nyug-
szik. A terapia vagy beavatkozas elényével
kapcsolatban a szakmai egyetértés nem tel-
jesen egyoOntetli. A terdpia vagy beavatkozas
elényét, hatékonysagat szerény bizonyiték ta-
masztja ald. A terapia vagy beavatkozas szo-
ba jon, mérlegelhetd.

* ,E” — Csak szakértdi allasfoglalas (expert opi-
nion), klinikai tapasztalat all rendelkezésre

(V. szint(i bizonyiték). A terdpia, beavatkozas
széba jon. Az aktuélis gyakorlat a késObbiek-

ben valtozhat az Gjabb bizonyitékok fényében.

A bizonyitékok mérlegelése a klinikai dontés-
hozatalnak csak egy komponensét jelenti. A klini-
kus mindig egy adott beteget s nem betegcsoportot
kezel. A beteg egyedi sajatossagai (tarsuld beteg-
ségek, életkor, varhat6 élettartam, iskolazottsa-
gi szint, mozgaskorlatozottsdg, s mindenekfelett
a beteg kivansaga) olyan koriilmények, amelyek
az ajanlasokban megfogalmazott kezelési céloktol
€s terapids stratégiatol valo eltéréshez vezethetnek.
A szakmai iranyelvek dontéen a tényeken alapuld
orvostudomany (evidence-based medicine) eredmé-
nyein alapulnak. A tényeken alapul6é orvostudo-
many szamos értékes adattal bdvitette ismereteinket
az elmult két-harom évtizedben. A diabetologiai te-
vékenység egyik alapvetd tényét, a jO anyagcsere-
kontroll szovédményeket megel6zd, illetve azok
progresszidjat lassitd hatdsat ma mar tényként ke-
zeljiik, miutan azt 1-es tipusu diabetesben a DCCT,
2-es tipust diabetesben pedig a UKPDS eredményei
igazoltak. Ezeknek a vizsgalatoknak késdi utanko-
vetési eredményeibdl ismertiik meg a metabolikus
memoria fogalmat, amelyet ma mar szélesebb kon-
textusban vaszkularis memoriaként is emlithetiink.
Az anyagcserehelyzet és a 2-es tipusu diabetes
macrovascularis szovodményeinek alakuldsa terén
Ujabb klinikai vizsgalatok (ADVANCE, ACCORD,
VADT, ORIGIN, HEART2D) eredményei bdvitet-
ték ismereteinket, tobb vizsgalatnak utankovetése
is ismertté valt (ADVANCE-ON, ACCORDION,
VADT-F, ORIGINALE). A STENO-2 vizsgalat
a 2-es tipusu diabetes intenziv, multifaktorialis ke-
zelésének elényét dokumentalta a standard kezelés-
sel szemben, az elényt az utankovetéses analizisek
tovabb erdsitették. Szamos vizsgilat nyoman tud-
juk ma, hogy a diabeteshez tarsul6 hypertonia keze-
Iésében kiemelt jelentdsége van az ACE-gatloknak
(HOPE, MICRO-HOPE), illetve 2-es tipust dia-
betesben a nephropathidhoz csatlakozd hyperto-
nia kezelésében az ARB-nek (IRMA, RENAAL,
IDNT, NESTOR). A 2-es tipust diabetest ma
megel6zhetd betegségként tartjuk szdmon tobb
vizsgalat (STOP-NIDDM, DPP, FDPS, DREAM,
ACT-NOW, PIPOD, TRIPOD) és metaanali-
zis eredményei alapjan. A vércukor-onellendrzés
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fontossagat 2-es tipusu diabetesben tobb tanulmény
(ROSSO, SHEP) és metaanalizis igazolta. A stati-
nok adasa 2-es tipusu diabetesben ma mar szinte
kivétel nélkiil kotelezd, mert ennek elényét tobb
tanulminy (ACCORD, CARDS) és metaanalizis
bizonyitotta.

Szamos gydgyszer a napi kezelési gyakorlatban
elfoglalt helyét annak koszonheti, hogy elényét
randomizalt, kontrollalt klinikai tanulmanyban iga-
zolni lehetett. Ugyanigy, randomizalt kontrollalt ta-
nulmanyok eredményei nyoman, egyes vélt elényok
szerény vagy hidnyz6 bizonyitéka alapjan a kezelés
nem valt a mindennapi gyakorlat kotelezd részéve,
illetve randomizalt, kontrollcsoportos vizsgalatok
metaanalizise nyomdn készitmény (rosiglitazon)
felfiiggesztésére, majd kivondsara is sor keriilt.

Napjaink jellegzetessége, hogy a forgalomba
keriil§ 4j antidiabetikumokkal kapcsolatban ran-
domizalt, kontrollalt klinikai tanulmanyokon ala-
pulé komplex vizsgalatsorozatot terveznek, illetve
végeznek, s ez alapozza meg az 0j gyogyszer re-
gisztraldsat (pl. saxagliptin: SAVOR, sitagliptin:
TECOS, empagliflozin: EMPA-REG, dapagliflo-
zin: DECLARE, liraglutid: LEAD, exenatid QW:
DURATION, lixisenatid: GET GOAL, dulaglutid:
AWARD, semaglutid: SUSTAIN, degludek + li-
raglutid fix kombinacié: DUAL).

Az Uj, innovativ diabetoldgiai gyogyszerek be-
fogadasaval kapcsolatban 2008-ban hatdsagi
eldirasként jelent meg, hogy a készitmények kar-
diovaszkularis biztonsagossagar6l megfeleléen
tervezett, kontrollcsoportos vizsgalatot kell végez-
ni. Az inkretintengelyen haté DPP-4-gatlo készit-
ményekkel kapcsolatban 2019 végéig 6t vizsgalat
eredménye vélt ismertté (saxagliptin: SAVOR, alo-
gliptin: EXAMINE, sitagliptin: TECOS, linagliptin:
CAROLINA, CARMELINA), a GLP-1-recep-
toragonistakkal zajlo vizsgalatok koziil 6t fejezd-
dott be (lixisenatid: ELIXA, liraglutid: LEADER,
exenatid QW: EXSCEL, albiglutid [végiil nem
keriilt forgalomba]: HARMONY, dulaglutid:
REWIND), s megismerhettiink két Un. pre-app-
roval (regisztracio el6tti), kardiovaszkularis kime-
netelt analizald vizsgalat (injektabilis semaglutid:
SUSTAIN-6, oralis semaglutid: PIONEER-6)
eredményeit is. Az SGLT-2-gatlok koziil mar szin-
tén tobb vizsgadlat eredménye napvildgot latott
(empagliflozin: EMPA-REG OUTCOME, cana-
gliflizon [hazdnkban nem forgalmazzak]: CANVAS

Program, CREDENCE, dapagliflozin: DECLARE,
DAPA-HE, DEFINE-HF). Kardiovaszkularis biz-
tonsagossagi vizsgalatot végeztek a degludek inzu-
linnal kapcsolatban is (DEVOTE).

Az Uj antidiabetikumok és a daganatos betegsé-
gek potencialis Osszefiiggése néhany évvel ezeldtt
az érdeklédés elSterében allt. A tisztanlatashoz
nyilvanval6an olyan klinikai vizsgalatok voltak
sziikségesek, amelyek megfeleltek a tényeken ala-
puld orvostudomany elveinek. Tobb év telt el addig,
amig a glargin és a daganatos betegségek kozotti
esetleges Osszefiiggés megnyugtatdé modon tiszta-
z6dott (nem igazolddott). Napjainkban ugyanez
a kérdés most kezd nyugvépontra jutni az inkre-
tintengelyen hat6 készitményekkel kapcsolatban
(nem igazolhat6 a daganatos betegségek fokozott
kockazata). Ugyanakkor még zajlik az adatgytijtés
az inkretintengelyen hat6 készitmények tovabbi
potencidlis mellékhatasaival kapcsolatban (csont-
torés, alsd végtagi gangraena kockazata).

A fenti példék a teljesség igénye nélkiil szemlél-
tetik, hogy a tényeken alapul6 orvostudomany sza-
mos vonatkozasban megtermékenyitette, szilard
alapokra helyezte az orvoslast,® kozte a diabeto-
l16giai betegellatast. Ugyanakkor tudnunk kell ar-
ol is, hogy a tényeken alapuld orvostudoméanynak
vannak sajatossagai (arnyoldalai) is,”'’ s ezekre is
tekintettel kell lenniink akkor, amikor egy gyogy-
szerrdl vagy eljarasrol véleményt formalunk. Ossze-
foglalva, az alabbiakat érdemes szem el6tt tartani:

* A tényeken alapulé orvostudomany nélkiil
az orvosi tevékenység helyessége, indokoltsa-
ga bizonytalanabb lenne.

* A randomizalt, kontrollalt klinikai tanul-
manyokat és a metaanaliziseket eredetiben
célszerdi tanulmanyozni, nem elégséges szo-
réanyagokbdl tajékozodni.

* Az eredményeket kritikus szemmel kell
értékelni.

e Nem lehet minden orvosi beavatkozas vagy
gyogymad 1étjogosultsagat randomizalt, kont-
rollalt klinikai vizsgalattal alatamasztani.

* A betegek ellatasa soran a betegség patofiziol6-
giai alapjainak ismerete alapvetden sziikséges,
ennek jelentéségét a tényeken alapuld orvos-
tudomany eredményei sem halvanyithatjak el.

* A szakmai iranyelv sohasem egy adott beteg-
re vonatkozd, mérlegelés nélkiil alkalmazan-
dé utmutatas. A beteg egyéni tulajdonsagaira



Klinikai szakmai iranyelv

mindig tekintettel kell lenni, s a szakmai irany-
elvtdl adott esetben — megfeleld indok alapjan
és dokumentalt médon — el is lehet térni.

* Orvosi dontés eldtt az Osszes korilmény
mérlegelése sziikséges, a mérlegelés koré-
be mindig bele kell vonni az adott kérdéssel

V. Bevezetés

1. A témakér hazai helyzete,
a témavdlasztds indokldsa

A témakér hazai helyzete

A diabetes mellitus a XXI. szdzad elejének egyik
legjelentdsebb népegészségligyi problémajava valt
és elékeld helyet foglal el a nem fertézd an. ,,ci-
vilizacios” betegségek soraban. Az International
Diabetes Federation (IDF) mérvad6 becslése sze-
rint a 2015-ben 415 millidra tartott cukorbetegszam
(a 20-79 éves egyének korében) 2040-re varhatdan
642 milliéra emelkedik (a prevalencia 8,8%-rol
10,4%-ra nd)."" A 2019-ben kiadott Diabetes Atlas
(kilencedik kiadas) szerint a 20-79 év kozotti cu-
korbetegek szama a vilagon 2019-ben 463 milliora
tehetd (prevalencia: 9,3% az adott életkori tarto-
ményban).'? Mas szoval napjainkban minden tizen-
egyedik feln6tt egyén cukorbetegségben szenved.
A jelenlegi elére vonatkozé becslések szerint a cu-
korbetegek szama a 20-79 év kozotti €letkori tarto-
manyban vilagmértékben ndvekedni fog (2030-ban
578 milli6é [prevalencia: 10,2%], 2045-ben 700 mil-
li6 [prevalencia: 10,9%] cukorbeteggel szamolha-
tunk). Az egyes régiokban a novekedés eltérd lesz,
a novekedés mértéke 31%-t6l (nyugati csendes-
dcedni 1égic) 143%-ig (Afrika) becsiilhetd. Atlago-
san a vilagméretl varhat6 névekedés 2030-ra 25%,
2045-re 51% lesz. A 65 éven feliiliek kozott a cu-
korbetegek szama 2019-ben 111,2 milliéra tehetd
(prevalencia: 19,9%), més sz6val ebben az életko-
ri tartomanyban minden 6todik ember cukorbe-
tegségben szenved. A 20-79 év kozotti populacio
cukorbetegei kozott 2019-ben a fel nem ismert cu-
korbetegek szama 232 milliéra tehetd (azaz minden
mésodik eset fel nem ismert). Az IGT eléfordulé-
sa 2019-ben a 20-79 év kozotti egyének kozott 374

kapcsolatban rendelkezésre allo bizonyitéko-
kat és az adott beteg/betegség egyedi tulaj-
donsagait/jellegzetességeit is.

* A tényeken alapul6 orvostudomény fokozatos
térnyerése sohasem iktathatja ki a gondos or-
vosi mérlegelés sziikségességét.

millidra tehetd (prevalencia: 7,5%), més széval min-
den tizenharmadik feln6tt egyénnél IGT éallapitha-
té meg. Az IGT el6fordulasa varhatéan néni fog:
2030-ban 453,8 milli6, 2045-ben 548,4 milli6 IGT-s
egyén lesz a vildgon. Az ut6bbi idében kétévente
megujitott Diabetes Atlas eddigi altalanos tanulsa-
ga az, hogy az évekre elére vonatkoz6 betegszam-
becslést az élet mindig feliilirta, azaz a novekedés
végiil nagyobbnak bizonyult a korabbi becsléshez vi-
szonyitva. A diabetesszel kapcsolatos egészségiigyi
kiadasok 2019-ben elérték a 760 millidrd USA dol-
lart, a novekedés mértéke 2017 6ta 4,5%-ra tehetd.

Magyarorszagon a felnéttkorban eléforduld cu-
korbetegség gyakorisdgardl — kozponti regiszter
hianyaban — pontos adatokkal nem rendelkeziink.
A térségiink kiilfoldi adatait, a viligméreti trendet
tekintve hazankban az ismert cukorbetegség gya-
korisagat sokaig 6,0-7,0%-ra becsiiltiik, a cukorbe-
teg-populécion beliil a donté hanyadnél (90%-ot
meghaladd tobbségnél) 2-es tipusa diabetest felté-
telezve. Egy hazai, 2010-ben publikalt reprezentativ
szirévizsgalat eredményei alapjan a 20-69 év ko-
zOtti populdcidban a diabetes eléforduldsa 8,65%
volt, ami a teljes 20-69 éves populdcidra vetitve
7,47%-0s sulyozott el6fordulasi gyakorisagot je-
lentett.” Az IDF Atlas 2014-ben a cukorbetegek
prevalenciajat Magyarorszagon a 20-79 év kozot-
ti populdcioban 7,51%-ban adta meg."* A Nemzeti
Egészségbiztositasi Alapkezel§ (NEAK), el6zbek-
ben OEP, adatbézis-elemzésén alapul6® legtijabb
hazai kozIés a nyilvantartott, antidiabetikumot sze-
dé, ismert 2-es tipust cukorbetegségben szenveddk
szamat 2014-ben 727000-nek talalta (a teljes lakos-
sagra vonatkoztatott gyakorisag: 7,3%).' A stan-
dardizalt prevalencia kozel méasfél évtized alatt
4,2%-101 6,4%-ra nétt, ezek a szamadatok jol illesz-
kednek a korabbi becslésekhez, illetve az emlitett
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reprezentativ szlirés eredményéhez. A hazai adat-
bazis-analizis legijabb eredménye szerint a feln6tt-
korban (>18 év) regisztralt, antidiabetikumot szed6
2-es tipusu cukorbetegségben szenveddk évenkénti
szama 2001-2016 kozott 422700 £6r6l 743800 fére
emelkedett (a tartam-prevalancia fokozatosan nétt
2011-ig, majd harom évig tarté tet6z€s utan szerény
csokkenésnek indult). Erdekesség, hogy az Gjonnan
felismert 2-es tipust cukorbetegek évenkénti szima
(incidencia) ugyanezen idGtartam alatt 76600 f6rdl
29100 fére csokkent, ami kedvezd epidemioldgiai
jelként értékelhetd.'” A 2016. januér 1-én regisztralt
prevalens esetek szdma (pont-prevalencia) 714978
{6 volt (férfi: 324702, né: 390276). A férfiak atlag-
életkora 64,2 év, a n6ké 67,6 év volt. A prevalencia
(figyelemmel az adott idépontban €16 6ssznépesség
szamara [9830485]) a teljes lakossagra vonatkoztat-
va 7,27%-nak adédott (férfiak: 6,93%, ndék: 7,59%).
A prevalens esetek Otéves betegesoportok és nemek
szerint értékelése alapjan az el6fordulas a 65-84 év
kozotti korcsoportban elérte a 20-25%-ot, ami azt
jelenti, hogy ebben az életkori tartomanyban min-
den negyedik-6tddik egyén gydgyszerrel kezelt 2-es
tipust diabetesben szenved.'®

A nem ismert diabetes €s kérmegel6z$ alla-
potainak (IFG/IGT) el6fordulasi gyakorisaga-
rol a Magyar Diabetes Tarsasag altal szervezett,
kockézatalapt szlirés eredményei tudésitanak.'
A felnétt egyének korében, haziorvosok bevona-
saval 2010-2011-ben végzett sziirés elsd fazisaban
a nemzetkdzileg validalt FINDRISC kérd6iv ma-
gyar valtozatanak kitoltésére keriilt sor, masodik
fazisaban pedig a =12 pontértékekkel rendelke-
z8k korében oralis glukdzterhelés (OGTT) tor-
tént. A szirdvizsgalatban 70432 felnétt, haziorvosi
rendelében barmely okbdl megjelent személy vett
részt. Feldolgozasra 68476 kérddiv bizonyult alkal-
masnak, a kérddivek kozott 28077 (41%) volt =12
pontértéki. Eldiras szerinti OGTT 22846 esetben
tortént, e csoportban 3217 £f6 (14,08%) esetében
IFG, 5663 esetben (24,77%) 1GT, 1750 esetben
(7,66%) manifeszt, de a sziirés id6pontjdig nem is-
mert diabetes mellitus volt kérismézhetd. Osszes-
ségében véve az OGTT eredményével rendelkezk
kozott 46,53%-ban diabetes mellitus vagy kdrmeg-
elézé allapota (IGT, IFG) volt megallapithato.

Az ismert 2-es tipust cukorbetegség prevalen-
cia-novekedése eléggé altalanos jelenség,' ez él-
talanossagban a varhat6 élettartam emelkedésével,

a lakossag eloregedésével all Osszefiiggésben. Ha-
zankban a varhat6 élettartam az utobbi években
értékelhetéen novekedett,? az utdbbi kozel két évti-
zed hazai epidemioldgiai torténései a kronikus, nem
fertéz4 betegségek progresszidjanak késleltetésével
és az elhaldlozas idépontjanak posztponalasaval
jellemezhetd.” A mar emlitett hazai NEAK, el6-
z6ekben OEP, adatbézis-elemzésben a 2-es tipusd
cukorbetegségben szenvedd 60 év felettiek aranya
2011-ben a teljes lakossag hasonl6 életkori tartoma-
nyanak 20%-at tette ki, ami azt jelenti, hogy ebben
az életkorban minden 6todik felnStt egyén ismert
médon 2-es tipust diabetesben szenved.'®'

Napjaink jellegzetes gondja, hogy a 2-es tipu-
st diabetes manifesztacidja egyre fiatalabb életkor
felé tolodik el.** Ezzel sszefiiggésben tj, kordbban
nem észlelt diabetestipus, a gyermek- €s ifjukori
2-es tipust cukorbetegség észlelése mar hazankban
sem szamit ritkasdgnak.”?

Emlitésre érdemes, hogy 2019-ben tudoésitottak
eldszor arrdl az IDF kongresszusan, hogy a vilag
egyes régidiban (néhany fejlett orszagban) a 2-es
tipusu diabetes incidenciacsOkkenését lehetett
megfigyelni az utobbi években. A hazai adatbazis-
elemzés eredményei ezzel dsszhangban dllnak."”
Felvet6dott a szakmai kozvéleményben, hogy egyes
régidkban talan napjainkban kezd megfordulni
az eddig kovetkezetesen kedvezdtlen epidemiolo-
giai trend a 2-es tipust diabetes alakuldsa terén.”
Természetesen a végsé vélemény kialakitasahoz
még tovabbi megfigyelés és adatgyijtés sziikséges.

A 2-es tipusu diabetest megel6z6 glukdzintole-
rancia-stidiumok (IGT, IFG) gyakorisagard6l ha-
zankban kevés adattal rendelkeziink. A hazai
reprezentativ szlirés" eredményei alapjan a 20-69
éves populacioban az IFG gyakorisaga 4,88%-nak
(sulyozott gyakorisag 4,39%) adodott (a vizsgalat
¢homi vércukorérték meghatirozasan alapult, igy
az IGT el6forduldsardl adat nem volt nyerhetd).
Szilirdvizsgalatok altalanos tapasztalata szerint min-
den ismert cukorbetegre egy fel nem ismert diabe-
tesben szenvedd egyén esik. Az IDF Atlas 2015-ben
ugy foglalt allast, hogy feln6ttkorban a diabetesese-
tek kb. 50%-a nem ismert, nem diagnosztizalt,'! 1é-
nyegében ugyanezt az allaspontot fogalmaztak meg
2019-ben is.”? Ha ezeket az adatokat tekintjiik, ak-
kor hazadnkban kb. masfél-kétmillié ember szenved
ismert vagy ismeretlen médon diabetesben, illetve
kérmegel6zd allapotaiban.
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Az 1-es tipusu diabetes incidencidja napjaink-
ban vilagméretekben novekszik, bar a 2-es tipu-
su diabeteshez viszonyitva a ndvekedés iiteme
szerényebb, mert az 1-es tipusu diabetes inci-
denciaemelkedése atlagosan csak évi 3%-ra te-
hetd. A Magyar Gyermekdiabetes Regiszter 30
évre visszanyuld adatokkal rendelkezik, adatai
a 0-14 éves populéacioban eléforduld, 18 megyé-
re kiterjedd 1-es tipusu diabetesre vonatkoznak. E
regiszter adatai szerint az 1-es tipust diabetes in-
cidencianévekedése hazankban 1978-2002 kozott
atlagosan évi 5,1% volt. Az 1989-2009 kozotti pe-
riodusban 3432 1j esetet regisztraltak, az inciden-
cia az 1989-ben talalt 7,7/100000/év-rSl 20 év alatt
18,2/100000/év-re novekedett. A regiszter 2010-t61
az egész orszagra kiterjed. Eszerint a 2011-es inci-
dencia 20 eset/100000 gyermeklakos/év volt. Ez 1,6
ezrelékes prevalencianak felel meg, azaz Magyar-
orszagon minden hatszazadik, 15 évnél fiatalabb
gyermek diabetesben szenved.®**" A gyermek- és
serdiilékori diabetes kérdéskorével egy Osszeallitas
alatt allo kiilon szakmai iranyelv foglalkozik.

Napjaink Gjabb felismerése, hogy 2-es tipusu dia-
betes klinikai képében megjelenhet a lassu kiala-
kulasu, felndttkori autoimmun diabetes (LADA)
is, amelyet a diagnosztikus lehetéségek boviilé-
sével egyre gyakrabban kérisméznek.” A LADA
prevalencidja a 2-es tipusnak koérismézetteken be-
lil az UKPDS adatai alapjan kb. 10%-ra tehetd,
egyes felmérések alapjan a hazai gyakorisig a 2-es
tipustnak tartott cukorbetegek korében hasonld
nagysagrend( lehet.*?

A diagnosztikus lehetdségek boéviilésével ha-
zankban is egyre gyakrabban ismerjiik fel a mono-
génes diabetest, amelyre feln6ttkorban elsGsorban
csaladi halmozddas esetén érdemes gondolni.
A monogénes diabetesszel kapcsolatos részletek
az Ajanlas 5 és Ajanlas 6 alatt lelhetdk fel.

A témavdlasztds indoka

Az epidemioldgiai adatok alapjan nyilvanvalo,
hogy hazankban a cukorbetegség népbetegség jel-
legiinek tekinthetd. A betegek nagy szama, az idiilt
szovédmények el6fordulasa jelentds terhet jelent
az érintett egyéneknek és a teljes egészségiigyi el-
latéhalozatnak. A szakmai iranyelv kiadasanak €s
id6szakos megujitasanak indokat képezi ugyan-
akkor az is, hogy a terdpias lehetdségek az évek

folyaméan jelentdsen bdviiltek, a gydgyszerkutatas
és -fejlesztés kiillonosen napjainkban intenziv és
eredményes. Szamos Uj készitménnyel bdviilt a te-
rapias paletta az elmalt néhany évben, amelyeknek
helyét a kezelési rendszerben nemzetkozi szinten
is szakmai allasfoglalasok jelolik ki. Indokolt ha-
zankban is a terapids lehetdségeket attekinteni, s
kijelolni a tényeken alapuld orvostudomany elve
szerint az adott készitményeknek a terdpias rend-
szerben elfoglalt helyét.

A cukorbetegség kezelése terén az inzulin felfede-
zése a XX. szazad egyik legjelent6sebb orvostudo-
manyi attorése volt: a korabban halalos kimeneteld,
mai nevezéktan szerint 1-es tipusu cukorbetegség-
ben szenvedd egyének élete megmenthetové valt.
Az elmult kozel 100 évben az inzulinkutatas hatal-
mas ivet futott be, a harmincas években megjelent
az NPH-inzulin, az 50-es években pedig a Lente in-
zulin. A 80-as éveket a nagyfokban tisztitott, mo-
nokomponens (MC) sertésinzulinok elterjedése
jellemezte, mig a 90-es évek elején a humdan inzulin
(HM) teljes térhoditasa kovetkezett be. A kovetkezd
fejlesztési 1épcsé nyomdan az inzulinanaldgok kiilon-
boz6 képviseldi (gyors hatdsa, hosszu hatasu, illetve
bifazisos készitmények) valtak elérhetévé. A bazis-
inzulinok terén az elmult években 1j készitmények
jelentek meg, az ellatdsban mar rendelkezésre all
az elsé biohasonld inzulin (bioszimiler glargin) is.
Az (j bazisinzulin-analog készitményekkel szamos
vizsgalat eredménye valt ismertté az elmult néhany
évben. Az inzulin beadésat biztosité eszk6zok az év-
tizedek alatt folyamatosan megujultak, ma mar tor-
ténelemnek szamit az otthoni sterilizalast igényld,
fémbdl késziilt ti és fecskendd. Napjainkban mar
minden egyszerhasznalatos, az inzulinkészitmények
legtobbje eldretoltdtt penben is a betegek rendel-
kezésére all. Hatalmas fejlédésnek lehettiink tandi
a pumpakezelés és a vércukor-onellendrzés terén is.

A cukorbetegek oralis antidiabetikus kezelé-
si lehetéségei az elmult években Gj hatastani cso-
portokkal béviiltek. Hazdnkban elérhetvé valtak
a DPP-4-gatlok képviselSi (€s metforminnal fix
kombinécidik), a napi gyakorlatba bekeriiltek
az SGLT-2-gatlék (és metforminnal fix kombina-
cidik). Mar regisztraltak és rovidesen a terdpids
palettat hazankban is bdviti majd a DPP-4-gatlo
€s SGLT-2-gitl6 elsé fix kombinacidja. Nagy vara-
kozassal tekint a szakma az els§ oralisan adhat6
GLP-1-receptoragonista (GLP-1-RA) készitmény
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hazai bevezetése elé. A fejlédéssel Osszefliggés-
ben néhany orilis készitmény (akarbdz, prandidlis
glukozregulatorok) alkalmazasa tulhaladotté valt,
az egyetlen tiazolidindion-készitmény (pioglitazon)
hazai forgalmazasat 2019-ben iizleti megfontolasok
nyoman besziintették.

Az inkretintengelyen haté GLP-1-RA készitmé-
nyek hazankban 2019 végéig csak injektabilis for-
maban valtak elérhetékké. A 2-es tipusu diabetes
kezelésében betoltott szerepiik az elmult néhany
évben fokozatosan megerdsodott, szamos elényds
tulajdonsaguk révén. A valasztasi lehetdség a ha-
tastani csoporton belill meglehetdsen széles, na-
ponta kétszer, naponta egyszer, hetente egyszer
adhato6 készitmények keriiltek forgalomba. Merd-
ben 1j koncepcidt képviselve elérhetékké valtak
a bazisinzulin-analég + GLP-1-RA készitmények
fix kombindcidi is.

Az irdnyelvben azokat a gyogyszereket emlitjiik,
amelyek a kézirat Osszeallitdsanak idépontjaban
hazankban (és az Eurdpai Unidban) regisztralva
vannak €s azok a hazai betegek szamara ténylege-
sen el is érhetdk.

A cukorbetegek kezelési lehetdségei nemcsak
a szorosan vett s egyre korszerlibb antidiabeti-
kus gyogyszerek elérhetéségével, hanem a techni-
kai ujdonsagok révén a gydgyaszati segédeszkdzok
és a mutéti eljarasok terén is rohamosan fejlédott.
Indokolt, hogy a cukorbeteg-ellatassal szoros 6sz-
szefiiggésben allo ezen lehetéségeket a szakmai
iranyelv is attekintse.

A szakmai iranyelv a tarsszerzdk €s a szerkesztd
allaspontja szerint altalanos jellegli iranyelvek 0sz-
szefoglalasara hivatott. Az egyes tarsszakmak fel-
adatainak és kompetencidinak részletes felsorolasa
nem lehet a szakmai iranyelv szerves része, azok
kidolgozasa és publikalasa a tarsszakmék felada-
tat képezi.

A mérlegelési kériilmények
hangsulyainak vdltozdsa 2015 utdn

A 2-es tipusu diabetesben végzett kardiovaszku-
laris biztonsagossagi vizsgalatok eredményei nyo-
man, féleg 2015 utan, kiemelt figyelem fordult
a kardiovaszkularis kockazat mérlegelésére. Kide-
riilt ugyanis, hogy egyes antidiabetikumok kardio-
vaszkularis szempontbdl nemcsak biztonsigosak,
hanem el6énydsek is. Ezen eredmények nyoman

a mérlegelési koriilmények kozott alapvetd jelen-
téséglivé valt a kardiovaszkularis kockazat megité-
Iése, a kockazat becslése (rizikostratifikacid), ami
nem Oncéla, miutan a kockazatbesorolas a sziiksé-
gessé valo teenddket is meghatarozza.

A kardiovaszkuléris kockazat becslése mellett
a terapias dontéshozatal sordn hasonléan fontossa
valt — szintén a kardiovaszkularis biztonsagossagi
vizsgalatok, illetve néhany kifejezetten erre a célra
tervezett tanulmany nyoman — a szivelégtelenség
kockézatanak, illetve a rendlis protekcid sziiksé-
gességének a megitélése. Az eGFR-érték ismerete
is fontos, mert tobb antidiabetikum esetében az al-
kalmazis megkezdése és fenntartisa e GFR-érték-
hez kotott.

A randomizalt, nagy klinikai tanulmanyokban
megitélt klinikai végpontok az évek soran fokoza-
tosan egységesebbé valtak. Az egyes tanulmanyok-
ban szerepld klinikai végpontokat azért fontos
kovetni, mert ezek szolgéltatjak azokat a tényeket,
amelyeken az ajanlasok alapulnak.

A kardiovaszkularis események terén elsddle-
ges végpontként leggyakrabban az an. 3 pontos
MACE (maior adverse cardiovascular event; su-
lyos, nem vart kardiovaszkularis esemény) szerepel,
amely Osszevontan értékeli a kardiovaszkularis ha-
1al, a nem végzetes myocardialis infarctus és a nem
végzetes stroke alakuldsat. Mas végpontokat (in-
stabil angina miatti hospitalizacio, szivelégtelenség
miatti hospitalizacio, revaszkularizacio sziikséges-
sége, Osszmortalitas) is értékelni szoktak (masodla-
gos vagy harmadlagos végpontként), dnmagukban
vagy bizonyos kombinacidkban.

A szivelégtelenség terén klinikai végpontként
a szivelégtelenség miatti hospitalizacio, a szivelég-
telenség rosszabbodasa (szivelégtelenség miatti
hospitalizacié vagy szivelégtelenség miatti siirgés
orvosi ellatds) és a szivelégtelenség rosszabbodasa
+ kardiovaszkularis eredeti halél szokott szerepelni.

A renalis események terén az albuminuria valto-
zasat értékelni szoktak, de ez a végpont klinikailag
kevésbé jelentds (koztes végpont), ezért elGtérbe
keriilt az eGFR-érték kovetésének jelentdsége. Kli-
nikailag fontos (,,kemény”) végpontként altaldban
Osszevontan értékelik a szérumkreatinin kétszeres
novekedését, az eGFR-érték csokkenését (4ltala-
ban 30%-o0s vagy 40%-os csokkenés az eGFR <60
ml/min/1,73 m? tartomanyig), a vesep6tld kezelés
megkezdését és a renalis eredetd halalt.



Klinikai szakmai iranyelv

A kardiovaszkularis kockazat becslése az ESC
2019-ben publikalt szakmai iranyelve’ nyoman
megujult, egyrészt konnyebben attekinthetdvé valt,
masrészt az U] ismeretek nyoman kiss¢ mddosult
(1. tabldzat). Ezt a kockazatbesorolast a jelenlegi
szakmai iranyelv atveszi. Igen nagy kockazat ese-
tén a kardiovaszkularis haldlozés 10 éven beliili va-
16szintisége >10%, nagy kockazat esetén ez 5-10%
kozotti, mig mérsékelt kockazat esetén <5%.

A szivelégtelenség jeleinek értékelése szintén
fontos mérlegelési koriilmény. A klinikai meg-
jelenést tekintve harom stddium kiilonithetd el,
a kritériumokat a 2. tdbldzat tartalmazza. A ko-
rilmények mérlegelésekor néhany alapvetd tényt
szem elGtt kell tartani. Diabetes vagy prediabetes
esetén a szivelégtelenség kialakulasanak kockaza-
ta fokozott. A diabetes €s a szivelégtelenség Osz-
szefiiggése kétiranya: A cukorbetegség a HFTEF
vagy HFpEF gyakoribb el6forduldsaval, a szivelég-
telenség pedig a diabetes nagyobb kockéazataval
jar egyiitt. Diabetes és szivelégtelenség egyiit-
tes el6fordulasa esetén a szivelégtelenség miat-
ti hospitalizacio, a kardiovaszkularis halalozas és
az Osszmortalitas novekszik. A szivelégtelenség
szakmai irdnyelvekben rogzitett gydgyszeres és
miszeres kezelése azonos mdédon hatasos diabe-
tesben szenvedd és attdl mentes egyénekben.

A rendlis eseményekkel kapcsolatos mérle-
geléskor tekintettel kell lenni a vesemiikodés-
re (3. tdbldzat). 1dilt vesebetegségrél (CKD:

1. tdbldazat. Kardiovaszkuldris kockdzati kategoridk
cukorbetegségber’ (Forrds: Cosentino F, et al. Eur Heart
J,2020)

Cukorbetegség és
- igazolt kardiovaszkuldris betegség
+ vagy mas célszervkarosodas*
« vagy harom vagy tobb nagy kockazati tényez6**
» vagy koran kialakult TIDM hosszu
(>20 év) betegségtartammal

lgen nagy
kockazat

Cukorbetegség >10 év betegségtartammal

ag';y célszervkarosodas nélkiil, de mas
kockazat P p
kockazati tényezével
. Fiatalkort cukorbetegek (T1DM: <35 év
Mérsékelt . N e
X vagy T2DM: <50 év) 10 évnél révidebb
kockazat

betegségtartammal, mas kockazati tényezék nélkiil

* koros albuminuria, vesefunkcié-karosodas (€GFR <30 ml/min/1,73 m?),
balkamra-hypertrophia vagy retinopathia
** letkor (T1DM: >35 év 10 évnél hosszabb betegségtartammal, T2DM: >50
év 10 évnél hosszabb betegségtartammal), hypertonia, dyslipidaemia,
dohényzas, elhizas

chronic kidney disease) akkor beszélink, ha ko-
ros albuminiirités és/vagy 60 ml/min/1,73 m” alatti
eGFR-érték van jelen 3 hénapndl hosszabb id6-
intervallum soran. Klinikai korilmények kozott
mindig koévetjik az albuminuria alakuldsat, miu-
tdn az nemcsak a rendlis szOvédmény progresz-
szidjanak, hanem az altaldnos kardiovaszkularis
allapot alakuldsanak is jo prediktiv markere. Ko-
rabban az albuminuridnak hdrom stadiumat kilo-
nitettiik el (normoalbuminuria: albumin/kreatinin

2. tdbldzat. A bal kamrai diszfunkcié klinikai megjelenési formdi (fenotipusai) diabetesben’ (Forrds: Cosentino F, et

al.; Eur Heart J, 2020)

HFpEF
(megtartott ejekcios frakciéval
jaro szivelégtelenség [heart
failure with preserved

ejection fraction])

LVEF (bal kamra ejekcids
frakcio [left ventricular
ejection fraction])

250%

1. emelkedett natriuretikus
peptid szint*

(szivelégtelenség kozepes
ejekcios frakciéval [heart

1. emelkedett natriuretikus
peptid szint*

HFmrEF HErEF

(csokkent ejekcios frakcioval jaré
szivelégtelenség [heart failure

I A T with reduced ejection fraction])

ejection fraction])

40-49% <40%

2. legalabb egy tovéabbi kritérium

2. legalabb egy tovéabbi kritérium

Tiinetek és/vagy
klinikai jelek

nincs tovabbi adatra sziikség

a) strukturalis szivelvaltozas . P
a kérisme megallapitasdhoz

(balkamra-hypertrophia,
balpitvar-tagulat)
b) diasztolés diszfunkcio

a) strukturalis szivelvaltozas
(balkamra-hypertrophia,
balpitvar-tagulat)

b) diasztolés diszfunkcié

* BNP =35 pg/ml és/vagy NTproBNP =125 pg/ml
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3. tabldzat. A vesem(ikodés stadiumai az eGFR alapjdn

o " eGFR
Stadium Jellemz6 (ml/min/1,73 m?)
1 normadlis valgy"fo!(ozott 590
vesemUikodés
2. enyhén csokkent vesem(ikodés 60-89
3a. mersekelte,r) .c.so’kkent 45-59
vesemiikodés
3b. kozepsulyoslz,inHCSS)kkent 30-44
vesemUikodés
4 stlyosan fs?klfent 15-29
vesemUikodés
5. végstadiumu veseelégtelenség <15

hanyados <3,0 mg/mmol vagy napi albuminiirités
<30 mg/24 6ra, microalbuminuria: albumin/krea-
tinin hanyados 3,0-30,0 mg/mmol vagy napi albu-
miniirités 30-300 mg/24 6ra, macroalbuminuria:
albumin/kreatinin hanyados >30,0 mg/mmol vagy
napi albuminiirités >300 mg/24 6ra). Ma a ko-
ros albuminuria kifejezés hasznalata keriilt eld-
térbe, ami magdba foglalja a kordbbi micro- és
macroalbuminuria-kategoriakat.

A vesemiikodés/idiilt vesebetegség stadiumanak
ismerete nemcsak a rendlis protekci6 sziikségessé-
gének mérlegelésekor, hanem az antidiabetikum
megvalasztasakor is fontos, miutan az egyes ké-
szitmények alkalmazasanak megkezdése €s folyta-
tasa megadott eGFR-értékhez kotott.

2. Felhaszndldi célcsoport
Felndttkora (>18 év) cukorbetegekkel foglalkozd

egészségiigyi szolgaltatok, akik a diabetes mellitus

Szerzok:
Tudomanyos szervezet: ADA-EASD

szlirésével, diagnosztizdlasaval, kezelésével, gon-
dozasaval és megeldzésével foglalkoznak.

3. Kapcsolat a hivatalos hazai és
kiilféldi szakmai irdnyelvekkel

Egészségligyi szakmai irdnyelv hazai el6zménye

A jelenlegi fejlesztés az alabbi, lejart érvényességi
idejd szakmai irdnyelv téméjat dolgozza fel.

Azonosité szam: 002029

Cim: A diabetes mellitus korismézésérdl, a cukorbetegek an-
tihyperglykaemids kezelésérdl és gondozasardl felnéttkorban
Megjelenés adatai: 2017. 01. 01. Egészségiigyi Kozlony 3.
Elérhetdség: https:/kollegium.aeek.hu

A jelenlegi irdnyelv szerves folytatasat és naprakész
megujitasat jelenti a 2016 végén irt és 2017 elsd
honapjaiban az Egészségiigyi Kozlony,” a Diabe-
tologia Hungarica haséabjain® és az MDT honlap-
jan® megjelent, legutolsd, hasonlé cimt hivatalos
szakmai iranyelvnek.

A jelenlegi szakmai irdnyelv szerkezetében,
az irds korilményeiben és az ajanlasok megfo-
galmazasanak elvében koveti a hatdsag eldirasait.
A szerzOk névsora a koradbbi véltozathoz képest
két j tarsszerzdvel bdviilt, akik a megujitaskor ta-
maszkodtak az adott fejezeteket ird korabbi szer-
z6k munkdira.

Kapcsolat kiilféldi szakmai irdnyelvekkel

A jelenlegi irdnyelv az aldbbi kiilfoldi irdnyelvek

c s s

Davies MJ, D'Alessio DA, Fradkin J, Kernan WN, Mathieu C, Mingrone G, et al.

Cim: Management of hyperglycemia in type 2 diabetes, 2018. A consensus report by the
American Diabetes Association (ADA) and the European Association for the Stu-

dy of Diabetes (EASD).
Megjelenés adatai:
kozlés).
Elérhetoség:

Szabadon letolthetd: PubMed

Diabetes Care 2018; 41: 2669-2701.; Diabetologia 2018; 61: 2461-2498. (szimultan
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Megjelenés adatai:
Elérhet6ség:

Szerzok:

Tudomanyos szervezet:

Cim:

Megjelenés adatai:
Elérhet6ség:

Szerzo:

Tudomanyos szervezet:

Cim:

Megjelenés adatai:
Elérhet6ség:

Szerzo:

Tudomanyos szervezet:

Cim:
Megjelenés adatai:
Elérhet6ség:

Szerzok:

Tudomanyos szervezet:

Cim:

Megjelenés adatai:
Elérhet6ség:

Szerzok:

Tudomanyos szervezet:

Cim:

Megjelenés adatai:
Elérhetoség:

Szerzok:

Tudomanyos szervezet:

Cim:
Megjelenés adatai:
Elérhetoség:

Buse JB, Wexler DJ, Tsapas A, Rossing P, Mingrone G, Mathieu C, et al.
ADA-EASD

2019 update to: Management of hyperglycemia in type 2 diabetes, 2018. A consen-
sus report by the American Diabetes Association (ADA) and the European Asso-
ciation for the Study of Diabetes (EASD).

Diabetes Care 2020; 43: 487-493.; Diabetologia 2020; 63: 221-228. (szimultan kozlés)
Szabadon letdltheté: PubMed

Garber AJ, Abrahamson MJ, Barzilay J1, Blonde L, Bloomgarden ZT, Bush MA, et al.
AACE-ACE

Consensus statement by the American Association of Clinical Endocrinologists
and American College of Endocrinology on the comprehensive type 2 diabetes
management algorithm — 2019 Executive summary.

Endocr Pract 2019; 25: 69-100.

Szabadon letdltheté: PubMed

Diabetes Canada Clinical Practice Guidelines Expert Committee

Canadian Diabetes Association

Diabetes Canada 2018 clinical practice guidelines for the prevention and manage-
ment of diabetes in Canada.

Can J Diabetes 2018; 42(Suppl 1): S1-325.

Szabadon letdlthetd: PubMed

Professional Practice Committee (PPC) of the ADA

ADA

American Diabetes Association: Standards of medical care in diabetes — 2019.
Diabetes Care 2019; 42(Suppl 1): S1-S193.

Szabadon letolthetd: PubMed

Cosentino F, Grant PJ, Aboyans V, Bailey CJ, Ceriello A, Delgado V, et al.;

ESC (in collaboration with EASD)

2019 ESC Guidelines on diabetes, pre-diabetes, and cardiovascular diseases deve-
loped in collaboration with the EASD.

Eur Heart J 2020; 41: 255-323. Corrigendum: Eur Heart J ehz828,

Szabadon letdltheté: PubMed

Czupryniak L, Barkai L, Bolgarska S, Bronisz A, Broz J, Cypryk K, et al.
Central-Eastern European Expert Group

Self-monitoring of blood glucose in diabetes: from evidence to clinical reality in
Central and Eastern Europe — Recommendations from the International Central-
Eastern European Expert Group.

Diabetes Technol Ther 2014; 6: 460-475.

Szabadon letdltheté: PubMed

Bailey TS, Grunberger G, Bode BW, Handelsman Y, Hirsch IB, Jovanovic¢ L, et al.
AACE-ACE

2016 Outpatient Glucose Monitoring Consensus Statement.

Endocr Pract 2016; 22: 231-261.

Szabadon letolthetd: PubMed
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Szerzok: Battelino T, Danne T, Bergenstal RM, Amiel SA, Roy Beck R, et al.

Tudomanyos szervezet: International expert panel

Cim: Clinical targets for continuous glucose monitoring data interpretation: Recommen-
dations from the international consensus on time in range.

Megjelenés adatai: Diabetes Care 2019; 42: 1593-1603.
Elérhetdség: Szabadon letolthet6: PubMed

Szerzok: Sarafidis P, Ferro CJ, Morales E, Ortiz A, Malyszko J, Hojs R, et al.

Tudomanyos szervezet: ERA-EDTA

Cim: SGLT-2 inhibitors and GLP-1 receptor agonists for nephroprotection and cardiop-
rotection in patients with diabetes mellitus and chronic kidney disease. A consen-

sus statement by the EURECA-m
ERA-EDTA.

and the DIABESITY working groups of the

Megjelenés adatai: Nephrol Dial Transplant 2019; 34: 208-230. Erratum in: Nephrol Dial Transplant

2019 Aug 9. pii: gfz137
Elérhetdség: Szabadon let6ltheté: PubMed

A jelenlegi szakmai irdnyelv a nemzetkozi ajanla-
sok koziil elsdsorban az aldbbiakkal kapcsolddik
egyes vonatkozasokban:

* Az ADA-EASD szakmai 4llasfoglalasa (a 2012.,

Care janudri supplementumdban jelenik meg,
szabadon letolthetd €s hasznélhato. A jelenle-
gi iranyelviinkben a 2019. évi megujitott valto-
zatra tdmaszkodtunk.

a 2015., a 2018,, illetve a 2018. évi allasfoglalas * Az ESC irdnyelve (amelyet az EASD-vel

2019. december 19-én megjelent frissitése)>*>*
— A két szakmai tarsasag kozos allasfoglalasa-
nak el6zményei egészen 2006-ig nytlnak visz-
sza, a jelenlegi szakmai irdnyelv a 2015. és 2018.
évi megujitas és frissitésének szamos ajanlasat
(egyénre szabott kezelés elve, a 2-es tipusi dia-

egylttmiikodve allitottak Ossze) a prediabe-
tes, diabetes €s kardiovaszkularis betegségek
gyakorlati ellatasardl (2019)° — A meggjitott
irdnyelv szdmos téren Ujdonsagot tartalma-
zott az el6z8, 2013-ban megjelent valtozat-
hoz** képest.

betes kezelésének algoritmusa, a terapiavalasz- * A kozép-kelet-eurdpai diabetestarsasagok

taskor mérlegelendd koriilmények jelentésége)
atvette, a hazai viszonyokra adaptalta.
Az AACE és az ACE kezelési algoritmusa

szakmai allasfoglalasa a vércukor-6nellendr-
zésr6l (2014)® — A vércukor-onellendrzéssel
kapcsolatban tobb javaslatot atvettiink.

(2016, 2019)*** — Az Gjonnan felismert 2-es * Az AACE-ACE kozos allasfoglaldsa a glukdz-

tipusu diabetes kezelésének szemléletét tobb
vonatkozasban atvettiik és a hazai viszonyok-
ra adaptaltuk.

A Kanadai Diabetes Tarsasag klinikai gya- .
korlati atmutatéja (2015, 2016, 2018)*404!

— Az Gjonnan felismert 2-es tipusu diabetes ke- .
zelésének szemléletét, a renalis szovédmények
esetében alkalmazhaté gydgyszerek attekinté-
sét atvettiik és a hazai viszonyokra adaptaltuk.

ADA gyakorlati atmutaté a diabetesgondo-
zashoz (2019)7 — Evente megijul, a Diabetes

monitorozéasrdl (2016)* — A vércukor-onellen-
Orzéssel, a glukézmonitorozassal kapcsolatban
tobb javaslatot atvettiink.

Nemzetkozi konszenzus a folyamatos glukdz-
monitorozéasrdl (2017, 2019)*4

Nefrologiaval foglalkoz6 szakemberek (ERA-
EDTA: European Renal Association, Euro-
pean Dialysis and Transplant Association)
konszenzusnyilatkozata (2019) a 2-es tipusu
diabetesben és CKD-ben szenvedd betegek
antidiabetikus kezelésérdl"
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VI. Az ajanlasok szakmai részletezése

A diabetes mellitus diagndzisa

Ajanlas 1

A diabetes mellitus/prediabetes megallapitasa érde-

kében vércukor-meghatérozas/HbA,.-mérés indokolt

a) diabetesre utal6 klasszikus klinikai tlinetek ese-
tén a kérisme biztositasa céljabol;

b) veszélyeztetett, tiinetmentes egyének korében
szlirévizsgalati jelleggel;

c) epidemioldgiai jellegi vizsgalatok kapcsan.

(C)

Vércukor-meghatarozas indokolt diabetesre uta-
16 tiinetek (polyuria, polydipsia, mas okkal nem
megmagyarazhatd fogyas, pruritus vulvae, balani-
tis) fennallasa, illetve stlyos tudatzavar vagy coma
esetén. Ez esetekben egyetlen vércukor-meghata-
rozas eredménye diagnosztikus lehet, ugyanis ilyen
esetekben a vércukor magas, s a vizeletben is cukor
mutathat6 ki. A cukorbetegség klasszikus klinikai
tiinete a polyuria (a vizelet mennyiségének megno-
vekedése), a polydipsia (fokozott folyadékfelvétel
az alland6 szomjusagérzés miatt) és az egyéb okkal
nem magyarazhat6 fogyas. A fogyas kialakulhat atla-
gos, fokozott (polyphagia) vagy rossz étvagy mellett.
A fentieken kivill a beteg panaszkodhat faradtsag-
ra, az étvagytalansag mellett hanyingerre, hanyasra;
ez utébbiak mar a ketosis tiinetei lehetnek. Idén-
ként homadlyos latas 1ép fel, amelyet a szemlencsé-
nek a hyperosmolaris csarnokviz miatt megvaltozott
fénytorése okoz. N6kon gyakran pruritus vulvae, fér-
fiakon ritkan balanitis alakulhat ki. Visszatérd, ne-
hezen gydgyuld infekcidk is felhivhatjak a figyelmet
a cukorbajra. Olykor labikragéres vagy a kézujjakon
zsibbadas jelentkezik. Sulyos esetben a kialakuld
hyperglykaemids ketoacidosis vagy a nem-ketotikus
hyperosmolaris allapot tudatzavarhoz, eszméletvesz-
téshez vezethet, és kezelés nélkiil halalt okozhat. El-
sGsorban a 2-es tipusu diabetes azonban gyakran
lehet tiinetszegény, ilyenkor a diagnodzis egy mar
elszenvedett szovédmény — myocardialis infarctus,
stroke — kapcsan dertilhet ki. Természetesen a dia-
betes korisméjének megallapitasat kovetéen azon-
nal terdpids teenddk valnak sziikségessé.

Vércukor-meghatarozas szlirGvizsgalati jelleggel
indokolt a veszélyeztetett egyének korében (a rész-
letek ,,A diabetes megelézésének lehetdségei” c. fe-
jezetben lelhetdk fel). Tiinetmentes egyének esetén
a diabetes korisméjét sohasem szabad egyetlen ko-
ros vércukorérték alapjan kimondani. Kévetelmény,
hogy ilyen esetben legalabb egy tovabbi, mas alka-
lommal torténd vizsgalat eredménye is koros le-
gyen. Ha diabetes vagy prediabetes megallapithato,
indokolt, hogy a beteg kezelésbe vonasa azonnal
megtorténjen, s egyben a tovabbi klasszikus kar-
dioldgiai rizikéfaktorok (vérnyomas, lipidértékek)
meghatarozasat is kezdeményezni kell. Ha a sziir6-
vizsgalat eredménye negativ, ismételt sziirés kb. 3
év eltelte utan ismételten indokoltta valik.

Epidemioldgiai vizsgalatok céljara az éhomi vér-
cukor-meghatarozas d6nmagaban elfogadhato. Sok-
kal megbizhatdbb és koltséghatékonyabb modszer
azonban az un. kockazatalapu szilrés, amelynek
keretén beliil kérddives (pl. FINDRISC) el8szli-
rést kovetden a veszélyeztetett egyének korében
az elGiras szerinti OGTT elvégzése ajanlott.'**54%°

Klinikai koriilmények kozott, egyedi esetek-
ben, tiinetmentes egyénekben diabetes vagy pre-
diabetes gyantuja esetén mindig OGTT végzendd.
Az ut6bbi években ezen a téren is el6térbe ke-
rilt a HbA,-meghatdrozas jelentsége.”">3*
A HbA,-mérés epidemioldgiai vizsgalatokban is
elfogadott médszer lett.

A szénhidratanyagcsere-zavar stadiumai az éhomi
vércukorszint és az OGTT 2 6ras értéke alapjan alla-
pithatok meg, de a kategorizalasban hasznosithaté
a HbA,-érték is. (C)

Az OGTT végzésekor a helyes kivitelezés kritériu-
mait be kell tartani, a mintavételi idépontok pon-
tos betartasara kiilonos figyelmet kell forditani (4.
tabldzat). A HbA, -érték alapjan torténd kategori-
zalas csak standardizalt modszerrel tortént mérés
eredménye alapjan lehetséges. Bizonyos allapotok
(pl.: haemoglobinopathidk, haemolysis, uraemia,
EPO-kezelés) zavarhatjdk a HbA, -mérést.
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4. tabldzat. Az OGTT (ordlis glukdztolerancia-teszt)
helyes kivitelezésének kritériumai

- A vizsgalatot reggel, éhomra kell végezni, el6zetes
(minimum 10 6ran keresztiil tart6) koplalast kovet6en.

- A terhelést megel6z6 3 napon keresztiil
a szokasos, de legalabb napi 150 gramm szénhidratot
tartalmazo étrend tartasa sziikséges.

- A vizsgalatot megel6z6 napokban a terhelend6
személynek dtlagos fizikai tevékenységet kell végeznie.

- A vizsgalatot nyugalmi kériilmények kozott, dohanyzas
és fizikai aktivitds mell6zésével kell lebonyolitani.

- A vizsgalat eredményét és értékelését esetleg
befolyasold tényezdk (infekciok, gyogyszerhatasok stb.)
fennallasat figyelembe kell venni — egyes esetekben
indokolt lehet a terheléses vizsgalat halasztasa is.

« A teszt elvégzéséhez sziikséges 75 gramm glukozt
250-300 ml vizben feloldva, 5 perc alatt kell elfogyasztani.

- A szénhidrat-anyagcsere kategorizélasdhoz elégséges
a terheléses vizsgélat 0. és 120. percében mért értéket
figyelembe venni. Egyéb klinikai és experimentalis célok tovabbi
idépontokban torténd vizsgélatot is indokoltta tehetnek.

Az OGTT eredménye alapjan megéllapithatok
a glukézanyagcsere stadiumai (normalis glukdzto-
lerancia, emelkedett éhomi vércukor — IFG, csok-
kent glukdztolerancia — IGT, diabetes). Hazdnkban

5. tabldzat. A normdlis glukdztolerancia és
a szénhidrdtanyagcsere-zavarok diagnosztikai
kritériumai (WHQO, 2006)

Glukézkoncentracio,
mmol/l (vénas plazma,
laboratériumi mérés)

A szénhidrat-

anyagcsere allapota

Normalis glukéztolerancia:
« Ehomi vércukorszint <6,0
« OGTT 2 6ras érték <78
Emelkedett éhomi
vércukor (IFG)

« Ehomi vércukorszint és

26,1 de <7,0 (azaz: 6,1-6,9)

» OGTT 2 6ras érték <78

Csokkent glukéztolerancia

(IGT)*

« Ehomi vércukorszint és <7,0

« OGTT 2 6rés érték >7,8 de <11,1 (azaz: 7,8-11,0)
Diabetes mellitus

« Ehomi vércukorszint vagy >7,0

« OGTT 2 6ras érték >11,1

*Ha a 2 6ras értéket nem mérik, akkor a kérisme bizonytalan marad. Abban
az esetben, ha a 2 6ras érték megfelel az IGT-nek és az éhomi vércukorérték
<6,0 mmol/l, akkor izolalt IGT all fenn. Az IGT egyéb esetei IFG és IGT
egyiittes fennallasat valdsitjak meg, a hivatalos nevezéktan azonban csak
az IGT kategdria nevet hasznalja.

a kategorizalds a WHO 2006. évi kritériumrend-
szere” alapjan torténik (5. tabldazat).

A HbA,-érték alapjan torténd stadiumbesorolas
hatarértékeit a 6. tdbldzat tartalmazza.’

Elettani korilmények kozott — nem terhes alla-
potban — az éhomi vércukorszint <6,0 mmol/l és
az OGTT 2 o6ras értéke <7,8 mmol/l. A WHO 2006.
évi ajanlasa nem ad meg pontos szamadatot a nor-
moglykaemia definidldsara, csupdn azt tiinteti fel,
hogy normoglykaemianak tekintend$ az az allapot,
amely esetében a diabetes mellitus és a kardiovasz-
kularis megbetegedések kialakulasanak kockazata
kicsi (a vércukorszamértékek pedig a prediabetes-
re jellemzd szdmértékek alatt maradnak).

A diabetes mellitus diagnosztikus kritériumat el
nem éro, de a fiziologias értékektdl eltérd vércukor-
szintek a szénhidrat-anyagcsere enyhébb zavarara
utalnak. Az emelkedett éhomi vércukorszint (im-
paired fasting glycaemia, IFG) és a csokkent glu-
kéztolerancia (impaired glucose tolerance, IGT)
a cukoranyagcsere atmeneti allapotai a normélis glu-
kdztolerancia és a diabetes mellitus kozott. Az IFG
és az IGT egymadssal nem helyettesithetd fogalom.
Az IFG az éhomi, az IGT pedig a posztprandialis 4l-
lapotnak az élettanitdl valo eltérését jelenti. Az IFG-t
és IGT-t egyiittesen régebben karosodott glukdzre-
gulécié (impaired glucose regulation), illetve koztes
hyperglykaemia (intermediate hyperglycemia) név-
vel illették, az utbbi idében azonban a prediabetes
elnevezés valt dltalanosan elfogadotta.>>*>’

IFG (emelkedett éhomi vércukor) éllapithato
meg, ha az éhomi plazmaglukéz értéke 6,1 mmol/l
vagy nagyobb, de kisebb, mint 7,0 mmol/l. Egyedi

6. tdbldzat. A HbA,-érték kategéridi az ADA ajdnldsa’
alapjdn

HbA, -érték Anyagcsere-allapot

<5,6% normalis
5,7-6,4%* prediabetes
>6,5%* diabetes mellitus

* Az ADA 2010-ben tett eldszor kozzé ajanlast, amely javasolta a HbA, -érték
bevonasat a diagnosztikai kritériumrendszerbe (diabetesre jellemz6 érték
>6,5%, fokozott diabeteskockazatra utald érték 5,7-6,4%). A javaslatot
aWHO 2011-ben, az IDF 2012-ben elfogadta azzal, hogy a standard médon
mért, a 6,5%-ot eléré vagy meghaladé HbA, -érték diagnosztikus a diabetes
jelenlétére, az 5,7-6,4% kozotti tartomany jelentéségérdl egyelre kevés
adattal rendelkeziink. Az ADA a 2016. évi allasfoglalastol kezddéen mar
hatérozottabban fogalmaz: DCCT szerint kalibralt méréssel HbA,. >6,5%
diabetesre, 5,7-6,4% érték prediabetesre utal.
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esetekben minden emelkedett éhomi vércukor
(IFG) esetén indokolt az OGTT elvégzése. Ennek
elvégzésekor a 2 6ras érték alapjan az adott egyén
lehet IGT-s vagy diabeteses is, de ez utobbi két ka-
tegdriat csak az OGTT eredménye alapjan lehet
kimondani. Ha a 2 6ras vércukorérték normalis,
IFG allapithaté meg, s az egyén kovetése ajanlott.

Meg kell jegyezni, hogy 2003 masodik felében
az ADA az éhomi vércukor normalis-koros hatarat
5,5 mmol/l-re (vénés plazmaérték) javasolta leszal-
litani, kovetkezésképpen az IFG kritériuma ezek
szerint az 5,6-6,9 mmol/l kdz6tti tartomany lenne.
Az 1j hatarérték helyességét a szakirodalom erésen
vitatja, s az egyelére Eurdpdban nem terjedt el, s
azt a WHO sem fogadta el.

IGT (csokkent glukoztolerancia) csak OGTT-
vel ismerhetd fel. IGT akkor allapithaté meg, ha
az éhomi vércukorszint <7,0 mmol/l és az OGTT
2 6ras értéke =7,8 mmol/l, de <11,1 mmol/l (egy-
szeribben kifejezve 7,8-11,0 mmol/l kozotti, bele-
értve természetesen a két sz€ls6 értéket). Abban
az esetben, ha a 2 6rés érték megfelel az IGT-nek
és az éhomi vércukorérték 6,1-6,9 mmol/l kozé esik,
akkor IGT + IFG egyiittes fennéllasa allapithato
meg. Ha az éhomi vércukor <6,0 mmol/l és a terhe-
1€s utani 120 perces vércukorérték 7,8-11,0 mmol/l
kozotti, akkor izolalt IGT allapithatd meg.

Diabetes mellitus allapithaté meg

* ha klasszikus tiinetek figyelhet6k meg, és

— az éhomi (az utols6 energiafelvételt kove-
téen minimum 10 6ra mulva mért) vércu-
korszint koéros, azaz értéke véndas plazmaban,
enzimatikus modszerrel meghatarozva eléri
vagy meghaladja a 7,0 mmol/l értéket, vagy

— étkezés utdn barmely id6pontban mért
(random) vércukorszint eléri vagy megha-
ladja a 11,1 mmol/l értéket;

e klasszikus tiinetek hianyaban, ha

— az éhomi vércukorszint értéke két kiillonbo-
z6 alkalommal mérve eléri vagy meghalad-
ja a 7,0 mmol/l értéket;

— az OGTT kapcsan az éhomi vércukor el-
éri vagy meghaladja a 7,0 mmol/l értéket
és/vagy a 120 perces érték eléri vagy meg-
haladja a 11,1 mmol/l értéket (a koros ter-
helési eredmény egy masik idépontban
végzett méréssel megerdsitendd);

— a standard moédon mért HbA,.-érték
>6,5%.

Klasszikus tiinetek hianydban a harom modszer
(éhomi vércukor, OGTT kapcsan 0. és 120. per-
ces vércukor, HbA,,) valasztasi lehetGséget jelent,
mindegyiknek vannak elényei €s korlatai. A klini-
kai gyakorlatban OGTT végzése vagy HbA, -mé-
rés ajanlott.

A vércukorérték alapjan torténd diagndzis meg-
allapitasahoz professziondlis szintd laboratériumi
meghatarozas sziikséges. A fent kozolt szamszerd
vércukor-hatarértékek laboratoriumban, enzimes
modszerrel, vénads plazméabol torténd meghata-
rozasra érvényesek. Bar a kisméreti, hordozhato,
a cukorbetegek ellendrzésére vagy onellendrzés-
re hasznalt vércukormérék mérési megbizhatdsa-
ga napjainkban sokkal jobb, mint évekkel ezel6tt,
a jelenleg érvényes szakmai allasfoglalas sze-
rint glukométer mérési eredménye alapjan a cu-
korbetegség korisméjét megallapitani nem lehet.
A HbA,-értékre alapozott korisme csak akkor al-
lapithat6é meg, ha a HbA, -mérés laboratériumban,
standard moddszerrel tortént.

Tinetmentes egyénekben a diabetes/prediabe-
tes korisméjének megallapitasdhoz két, id6ben
elkiiloniild mérés egybehangzé eredménye sziiksé-
ges. A megismételt mérés modszere lehet azonos
(pl.: OGTT - ismételt OGTT) vagy kiilonbozd (pl.:
OGTT utéan HbA, . -mérés). Ha az ismételt mérés
az el6z6 méréssel nem egyezik a kategoriat illetéen,
akkor az a mérés ismétlendd, amelyik esetében el-
térés mutatkozott. A megismételt mérés eredmé-
nye lesz a mérvad6. A koérisme megallapithato
akkor is, ha egy mintdban két kiilonb6z6 modszer-
rel végzett mérés (pl.: éhomi vércukor és HbA,,)
azonos kategoriaba esik, ez esetben nem sziikséges
mas idépontban megerdsitd mérést végezni.

A diabetes/prediabetes felismerése érdekében
végzett OGTT kapcsédn a plazma inzulinszintjének
meghatarozasa szakmailag nem indokolt.

A metabolikus szindrémat klinikai diagnézisként
nem javasolt hasznalni, az elnevezést inkabb edu-
kacios koncepcioként kell hasznositani a napi klini-
kai gyakorlatban. (A)

A metabolikus szindroma a fogalom megterem-
tése (1988) utan a klinikai kutatds érdeklédésé-
nek az elSterébe keriilt.”®*’ Kozel két évtized utdn
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ismertté valt az is, hogy a metabolikus szindr6-
ma, illetve a talajan kifejlédé 2-es tipusu diabetes
mellitus és a daganatos korképek, egyes mentalis
betegségek, az alvasi apnoe szindroma és a nem-
alkoholos steatohepatitis gyakran egyiitt fordul-
nak elS. Egyre tobb adat sz6l amellett is, hogy
a kozponti idegrendszernek jelentds szerepe van
az anyagcsere €s az energiaforgalom szabalyozasa-
ban, s a napszaki bioritmus genetikai vagy kornye-
zeti okokbodl eredd megvaltozasa — tobbek kozott
— a kardiovaszkularis és metabolikus kockazat nove-
kedését vonja maga utan.® Ugyanakkor 2005-2006
tdjan erds kritikdkat is megfogalmaztak a metabo-
likus szindromaval kapcsolatban.®** Az ADA és
az EASD a 2005-ben kiadott kdzos kozleményiik-
ben® a szindromaval kapcsolatos kételyeket nyolc
pontban foglaltidk dssze:

1. A szindroma egyik kritériumrendszere sem
kelléen megalapozott.

2. A diabetes bevonasa a kritériumrendszerbe
indokolatlan, kérdéses.

3. Nem kelléen bizonyitott, hogy az inzulinre-
zisztencia a hattérben all6 alapvetd, egyedii-
li oki tényezd.

4. Tobb kardiovaszkularis kockazati tényezo6 be-
vonasa vagy mell6zése esetleges.

5. A szindréoma kardiovaszkularis kockazatot
eldre jelzd értéke attol fiiggden valtozik, hogy
az adott személynél mely kockazati tényezék
vannak jelen.

6. A szindroma altal jelzett kardiovaszkularis
kockazat nem nagyobb, mint az egyes Ossze-
tevéké Osszegezve.

7. Az egyes Osszetevok kezelésén tal a szindro-
manak egyéb, specifikus terapidja nincs.

8. A szindroma diagnosztizdlasanak klinikai
hasznossaga kérdéses.

A WHO 2010-ben,*** az MDT Metabolikus
Munkacsoportja 2011-ben® attekintette a metabo-
likus szindroma klinikai jelentéségét. Ennek nyo-
man megallapithatd, hogy

* A metabolikus szindroma nevezéktanilag nem
tartozik a prediabetes kozé.

* A metabolikus szindromat klinikai diagnézis-
ként nem javasolt hasznalni.

* A metabolikus szindrémat inkabb edukécios
koncepcidként kell hasznositani, a metaboli-
kus szindréma klinikai gyakorlati haszna erd-
sen korlatozott.

A diabetes mellitus klasszifikdciéja

Ajanlas 4

A diabetes korisméjének megallapitasat kovetéen
torekedni kell a diabetes tipusanak meghatarozasa-
ra, a diabetes klasszifikacidjara. (C)

A diabetes mellitus etioldgiai jellegi klasszifi-
kacidja alapjan négy alapvetd tipus (1-es tipusu
diabetes mellitus, 2-es tipusu diabetes mellitus,
egyéb specidlis tipusok, gesztacids diabetes mel-
litus) kiilonithetd el (1. dbra).”” A diabetes két
alapvet$ tipusa az 1l-es tipusd és a 2-es tipu-
su diabetes mellitus (kordbban IDDM: inzulin-
dependens diabetes mellitus, illetve NIDDM:
nem-inzulindependens diabetes mellitus). Kiilon
csoportot képeznek az egyéb, specifikus tipusok
€s a gesztacios diabetes mellitus. Az egyes dia-
betestipusok megallapitasanal nincs jelentésége
annak, hogy aktudlisan milyen terdpiaval kezelik
a beteget (pl. a 2-es tipusu diabetes tipusa nem
valtozik akkor, ha az oralis antidiabetikus kezelés
helyére inzulinterapia 1ép). A metabolikus rend-
ellenesség az évek soran stagnalhat, de romolhat
vagy javulhat is, az dbran ezt szemlélteti a kétira-
nyd nyil. Napjainkban mar a 2-es tipusu diabe-
tes ,regresszidja” kifejezés is hasznalatos jelentds
teststlyvesztést eredményezd bariatriai sebészeti
beavatkozasok vagy kovetkezetes életmddvaltas
kapcsan. A regresszio altalaban részleges szokott
lenni, de ez megalapozza azt, hogy a gydgyszeres

A diabetes klasszifikicidja atlagos esetben nem
okoz nehézséget (7. tabldzat). Mindig vannak azon-
ban olyan esetek, ahol a klasszifikacié nehéz, és
a pontos tipusmeghatarozasban végiil a korlefo-
lyas €s az ismételt laboratoriumi vizsgalatok segi-
tenek. Ezekben az esetekben sem szabad azonban
késlekedni a kezelés megkezdésével, de szem elStt
kell tartani, hogy a kezdeti terapia revizidja késébb
sziikségessé valhat.

T-es tipusu diabetes mellitus

A béta-sejtek karosoddsa olyan diabetes melli-
tus létrejottét eredményezi, ahol az érintett egyén
életben maraddsdhoz inzulin alkalmazasa sziik-
séges. Inzulin nélkiil ketoacidotikus coma, végiil
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Stadiumok Normoglykaemia Hyperglykaemia
Csékkent glukéztolerancia ! Diabetes mellitus
Tipusok Normalis . i vagy Inzulin sziksé nzuli
glukézregulacié , o, ' ) nzulin sziikséges nzulin
Emelkedettdghkc))ml vércukor nell:ZiU!:tlfs azanyaqesere- | saiikséges
(prediabetes) | nemigEIo |y ntrollhoz | a tiléléshez
1-es tipus*
2-es tipus .......... >
Egyéb specialis tipusok** — e >
Gesztacios diabetes** — >

(,honeymoon” periédus).

(pl. Vacor-mérgezés, 1-es tipusu diabetes kialakuldsa terhesség alatt).

* Eléfordul, hogy ketoacidosis tiinetei utan révid id6n beliil normoglykaemia detektalhato, s antidiabetikus gyogyszeres kezelés nem sziikséges

** Ritkan el6fordul, hogy idetartozé betegek esetében a tuléléshez inzulin adasa vélik sziikségessé

1. dbra. A glukézanyagcsere rendellenességei: tipusok és stddiumok (Forrds: Diabetes Care 2010; 33[Suppl. 1]: 562-69.,

mdadositva)

halal kovetkezik be. A kdérkép altalaban klasszi-
kus klinikai tiinetekkel, zomében 35 év elStt ma-
nifesztalodik (kordbbi ndmenklatira: IDDM), de
az életkor alapjan dnmagaban nem lehet a diabe-
tes tipusat megallapitani. Az 1-es tipusa diabetest
a korai stddiumban autoimmun folyamat fennalltat
jelzé autoantitestek (szigetsejt-, GAD-, tirozinfosz-
fataz- vagy inzulinellenes antitestek) kimutatha-
tésaga jellemzi (a meghatdrozasra csak kiemelt
laboratériumokban van lehetdség). Az 1-es tipusu
diabetesre gyermekek és serdiilék esetén a klinikai
kép gyors progresszidja jellemzd, bar a betegség-
re vezetd autoimmun folyamat 1ényegesen korab-
ban elkezdddik. FelnSttkorban ismeretesek lassan
kialakul6 formak is, amelyeket latens autoimmun
formaként (latent autoimmune diabetes in adults,
LADA) irtak le. A pancreas béta-sejt-funkcidjanak
kérosodéasdra a C-peptid-mérés eredményeibdl le-
het kovetkeztetést levonni. A genetikai sajatossa-
gok, az autoantitest-profil és az inzulin- (C-peptid-)
szekrécid vizsgilata alapjan a LADA nem 6nallé
koérkép, hanem az 1-es tipusu diabetes mellitus las-
st progresszioju formédja, és ezért korismézésekor
inzulinkezelés indokolt. Klinikailag a 2-es tipustdl
az elkiilonitése nehéz lehet, a diagndzisaban az au-
toantitestek (GADA, ICA) kimutatésa a dontd.”!
Az 1-es tipust diabetesben szenveddk egy részénél

7. tabldzat. A szénhidrdtanyagcsere-zavarok etioldgiai
klasszifikdcidja (WHO, 2006)

1-es tipusu diabetes mellitus (béta-sejt-karosodas
kovetkeztében dltalaban abszolut inzulinhiany &ll el6)
« autoimmun mechanizmusu

- idiopathias

2-es tipusu diabetes (a diabetes széles tartomanyat
atfogja, a dominaléan inzulinrezisztencian alapuld,
relativ inzulinhidnnyal tarsulé formaktol az elsédlegesen
szekrécios zavarra visszavezethetd, inzulinrezisztenciaval
tarsuld vagy anélkiil megjelend formékig)

Egyéb specialis tipusok

- a béta-sejt-mikodés genetikai zavarai

- az inzulinhatas genetikai zavarai

- a pancreas exocrin részének megbetegedéseihez tarsuld forméak
- endocrinopathidk

- gyodgyszerek és kémiai anyagok kivaltotta tipusok

- infekcidkhoz tarsul6

- azimmungenezist diabetes szokatlan formai

- mas, esetenként diabetesszel tarsulé genetikai szindrémak

Gesztacios diabetes mellitus

mas autoimmun betegségek (Basedow—Graves-be-
tegség, Hashimoto-thyreoditis, Addison-koér, glu-
ténszenzitiv enteropathia) tarsulésa is kimutathatd.

Az 1-es tipusu diabetesnek vannak olyan forméi
is, ahol a koreredet nem ismert, és nem mutatha-
t6 ki autoimmun folyamat jelenléte sem. Ezeket
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az eseteket ,,idiopathids 1-es tipusu diabetes” for-
maként jelolik. Ez a forma gyakrabban észlelhetd
azsiai, illetve afrikai szarmazasu egyénekben.

2-es tipust diabetes

A diabetes leggyakoribb formaja, amelyet az in-
zulinelvélasztds és az inzulinhatds karosodasa jel-
lemez, ezek koziil valamelyik koértani folyamat
az adott esetben meghatarozo lehet. Tipusos eset-
ben klasszikus tiinetek nélkiil, elhizashoz tarsuldan,
35 év felett jelenik meg (korabbi ndmenklatira:
NIDDM).

Egyéb specidlis diabetesformdk

E csoportban a béta-sejt-miikodés genetikai za-
varai (MODY, MIDD), az inzulinhatas genetikai
zavarai, a pancreas exocrin allomanyanak megbe-
tegedéseihez tarsuld formak, endocrinopathidkhoz
csatlakozo, gyogyszerek és kémiai anyagok kival-
totta, infekcidkhoz tarsuld formak, illetve az im-
mungenezisii diabetes szokatlan formai és mas,
esetenként diabetesszel tarsuld genetikai szindroé-
mak talalhatok.

JelentOségiiknél fogva kiilon emlitést érdemel-
nek az in. monogénes diabetesformak. A monogé-
nes diabetesek, amelyekbdl ma mintegy 20 ismert,
egyetlen gén mutacidja kovetkeztében alakulnak
ki. A diabetesszindromanak mintegy 5%-at repre-
zentaljak, de nagymértékben aluldiagnosztizaltak
ezek a diabetesformak. Gyakori, hogy a diabetes
manifesztacidjakor ezt a diabetesformat nem isme-
rik fel. Tobb vonatkozasa inkabb a gyermekgyogya-
szat korébe tartozik, de rovid emlitésiik indokolt
a jelenlegi szakmai irdnyelvben is, miutin el6for-
dulhat, hogy a pontos kérismét csak megkésve, fia-
tal felnSttkorban allapitjak meg.

Gesztdcios diabetes

A gesztacids diabetes olyan, kiillonb6zé sulyossa-
gu hyperglykaemiit okoz6 szénhidratanyagcse-
re-zavar, amely els6 izben a varanddssag soran
kezdddik vagy keriil felismerésre. Fogalma nem
zarja ki annak a lehetdségét, hogy a glukézinto-
lerancia mar a varanddssag eldtt is fennallt, csak
korabban nem keriilt korismézésre. A meghataro-
zas nem tesz kiilonbséget aszerint, hogy az allapot

igényel-e inzulinkezelést, vagy sem, illetve hogy
fennall-e a terhességet kovetden is, vagy sem.

A véarandosok altalanos diabetesszlirését a ter-
hesség 24-28. hetében indokolt elvégezni. A szii-
rést a 75 gramm glukozzal torténd, standard OGTT
formajaban kell lebonyolitani. Sziilés utan legha-
marabb 6 héttel, altalanos esetben ennél késGbb,
Ujabb OGTT végzendd a reklasszifikacié céljabol.
A reklasszifikaciot eldsegité OGTT eredménye le-
het normalis, de a terhelés utani 2 6ras érték alap-
jan IGT vagy diabetes is megéllapithat6.

A gesztacios diabetesben szenvedd varandods egy
késébb manifesztalod6 diabetes szempontjabdl fo-
kozott kockazatiu egyénnek tekintendd akkor is, ha
a reklasszifikacié soran normalis glukéztolerancia
allapithaté meg.

A részleteket lasd a Diabetes és varanddssag
fejezetben!

Ha egy betegnél atipusos 1-es vagy 2-es tipusu
diabetes észlelhet6é és a csaladfa felveti az auto-
szomdlis dominans 6roklédésmenet lehetéségét,
akkor a betegnél genetikai vizsgalat végzése indo-
kolt a feltételezheté6 monogénes diabetes igazola-
sa/kizarasa érdekében. (A) Megalapozott gyanu
esetén indokolt az ilyen beteget olyan kézpont-
tal konzultélni, ahol a monogénes diabeteses ese-
tek kimutatasaval kapcsolatban kell6 tapasztalattal
rendelkeznek. (E)

A monogénes diabetes egy gén egy vagy tobb
O0roklédd mutacidja kovetkeztében alakul ki. Ezek
a formék allnak a 30 év alatti cukorbetegek 1-3%-
anak hatterében. A gyermekgydgyaszati diabeteses
populaciéban a monogénes diabetesformak 1-6%-
ban vannak jelen. A monogénes diabetesesetek
dontd tobbségét (mintegy 90%-at) kezdetben
nem ismerik fel, 1-es vagy 2-es tipusu diabetesnek
diagnosztizaljak.

A monogénes diabetesformdk kozé tartozo kii-
16nb6z6 MODY-k (maturity-onset diabetes of
the young) genetikai hatterében legalabb 13 gén
mutacidja all. Ezen diabetesformdkban 4ltala-
ban nincs sziikség inzulinkezelésre, vagy évekig
kimutathaté C-peptid, jellemzd a fiatalkori, a 25.
életév eldtti kezdet, a kifejezett csaladi halmozo-
dis. A GCK-MODY (kordbban MODY2) mogott
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a glukokinaz-gén heterozigéta inaktivalé mutacioi
allnak, mig az Gn. transzszkripcios faktor MODY -k,
(HNF1A, HNF4A, HNF1B, IPE NeuroD1) a bé-
ta-sejt-fejlédést és -mikodést befolyasold gének
mutacidi kovetkeztében alakulnak ki. A MODY-
esetek mintegy 10%-aban nem ismert, hogy mely
gén mutdcidja kovetkeztében alakul ki a MODY
(MODY X). Kiemelendd, hogy a monogénes dia-
betesformak mellett kialakulhat egyéb diabetes-
forma is egy adott betegnél. A MODY-betegekre
a kialakulas kezdetén a normalis testalkat jellem-
76, de nem megfeleld életmod esetén ebben a dia-
betestipusban is elhizas alakulhat ki.

Amennyiben egy csaladon beliill halmozottan
fordul el stabil, éhomi hyperglykaemia, akkor
monogénes diabetes, GCK-MODY val6szintsit-
hetd. Az éhomi vércukorértékek 5,4-8,3 mmol/l
kozottiek, a HbA, -tartomany 5,8-7,6% kozotti.
GCK-MODY esetében az enyhe hyperglykaemia
sziiletést6l megfigyelhetd, farmakologiai keze-
l1ésre legtobbszor nincs sziikség, a szovédmények
nem jellemzdek, a betegek csaknem mindig tiinet-
mentesek. Ez a forma n6éknél gyakran gesztacios
diabetesként jelentkezik. Bar gydgyszeres kezelés,
inzulin adésa legfeljebb varanddssag alatt valhat
sziikségessé, fontos ezen betegek kovetése is. Sza-
mukra is javasolhaté a megfelelS orvosi taplalko-
zas-terapia €s az id6szakos vércukor-dnellendrzés.

Ezzel szemben a leggyakoribb MODY,
a HNF1A-MODY esetében szovédmények alakul-
hatnak ki, a vércukorszintek gyorsan emelkednek.
Ez a forma altalaban serdiil6- vagy fiatal felnGtt-
korban manifesztalodik. Jellemzd ezen MODY-ti-
pusnal a renalis glukozuria, az alacsony vesekiiszob
és a nagyfoku szulfanilurea-érzékenység. Az érzé-
kenység kb. négyszerese a szokasosnak. A betegek
tobbsége azonban egy id6 utan inzulinra szorul.*”°

Az anyai agon 6roklédé MIDD (maternally in-
herited diabetes and deafness) a mitokondria-
lis DNS-ben bekdvetkezé mutéacié miatt alakul ki.
Szenzoneurondlis siiketség vagy nagyothallas és
a klinikai tiinetek nagy véltozatossaga jellemzi ezt
a diabetesformat. Hazankban is észleltek mar ilyen
diabetesformat.”

Hazankban 2009-t81 van lehetdség a leggyakoribb
monogénes diabetesek genetikai diagnosztizalasra.”
Ma mar az Un. 4j generacids szekvenalas révén egy-
idejlleg 13 MODY-gén vizsgalata torténik.” A ge-
netikai vizsgalatok dragak, de koltséghatékonynak

tekinthetk.” A genetikai vizsgalat eldtt is fontos,
hogy kivélasszuk, melyik monogénes diabetes valo-
szindsithetd. Ebben segitséget nydjthat néhany bio-
marker is. A hsCRP szintje HNF1A-MODY-ban
hatarérték alatti, ilyen értékek valoszindsitik ezt
a monogénes diabetest. Az un. MODY-kalkulator
néhany egyszerli paraméter megadasaval kiszamol-
ja a MODY pozitiv prediktiv értékét, megkdnnyiti
a MODY diagnosztizalasat fiatalkorban.™

Ajanlas 6

Minden esetben - a beteg aktualis életkoratol fiig-
getleniil - genetikai vizsgélat indokolt, ha a diabe-
tes az élet els6 hat hénapjaban alakult ki. (A) Azon
betegeknél, akiknél az élet 6-12. honapja kozott
manifesztalédott a diabetes, akkor indokolt a gene-
tikai vizsgalat, ha az 1-es tipusu diabetesre jellemzé
autoantitestek negativak. (B)

Neonatalis diabetesrdl beszéliink akkor, ha a dia-
betes az élet elsé hat hénapjaban manifesztalo-
dik. Ez a diabetes lehet permanens vagy tranziens
jellegl. Az esetek mintegy felében spontdn javu-
las észlelhetd (tranziens neonatalis diabetes), mig
az esetek masik felében a diabetes perzisztal (per-
manens neonatalis diabetes mellitus). Korabban
ezeket a betegeket 1-es tipusunak tartottdk, ma
tudjuk, hogy leggyakrabban monogénes diabetesrdl
van sz0. A permanens neonatalis diabetes mellitus
genetikai hatterében az esetek felében a béta-sejt
ATP-szenzitiv kaliumcsatorndjanak KIR6.2-alegy-
ségét kodolo KCNJ11 gén, illetve a SUR1-alegy-
séget kddolo ABCCS8 gén mutacidi allnak. Ezek
a cukorbetegek legtobbszor jol kezelhet6k nagy
dézisu szulfanilurea-terapidval. Akar évtizedekkel
a diabetes kialakulasat kovetden is sikerrel atallit-
hat6 a betegek egy része inzulinrdl szulfanilurea-
ra.”>’® Magyarorszagon irtak le elészor a KCNJ11
gén mutécidja altal okozott neonatalis diabete-
ses anya varandossag alatti sikeres szulfanilurea-
kezelését, nem észleltek sem anyai, sem magzati
szovédményeket.”

A diabetes mellitus kezelése

A cukorbetegség kezelési lehetdségei nem-gyogy-
szeres (életmddbeli) és gyogyszeres formakra
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oszthatok, valogatott esetekben kezelési lehetdség-
ként miitéti jellegi beavatkozds (pancreas- vagy
Langerhans-szigetsejt-transzplantacid, baritriai
sebészet) is szOba jon.

A nem-gyogyszeres kezelés magéaba foglalja
a megfeleld étrend tartdsat és a napi rendszeres-
ségi fizikai aktivitas végzését. Az étrendi és a fi-
zikai aktivitasra (,exercise”) vonatkozé eldirasok
egyiittese az un. ,€letmddkezelés”. A korabban
elterjedt ,diéta” szOhasznalat helyett ma a fo-
galmat pontosabban kifejezd orvosi taplalkozas-
terapia (medical nutrition therapy [MNT]) vagy
dietoterapia elnevezést hasznaljuk, ami a makro-
és mikrotdpanyagok, élelmi rostok, élvezeti szerek
és cukorhelyettesiték alkalmazasaval kapcsolatos
megfontolasok és irdnyelvek Osszességét jelenti.

Orvosi tdpldlkozdsterdpia / dietoterdpia

A cukorbetegek étrendje alig kiilonbozik az egész-
séges étkezéstol: keriilenddk a finomitott cukrok,
a cukrozott tditditalok, az édes siitemények, a te-
litett zsirsavakat nagyobb aranyban tartalmazo, va-
lamint a magas sotartalmu élelmiszerek, elényben
részesitendOk a szénhidratokat természetes for-
maban tartalmazé €lelmiszerek, a rostban gazdag
teljes értékd gabonafélék, a zoldségek és gyiimol-
csOk. Kivanatos tovabba, hogy igazodjon az érin-
tett személy kezeléséhez, kezelési céljaihoz, egyéni
igényeihez és a tarsadalmi-kulturalis szokasokhoz.
Az étrendi el6irasok célja:

* clbsegiteni és tamogatni egészséges étkezé-
si mintdk elsajatitasat, a hasznos tapanyag-
ban gazdag élelmiszerek, ételek és ajanlott
mennyiségeik megismerését az egészség le-
hetd legteljesebb megdrzése céljabol, kiilonds
tekintettel
— a taplaltsagi allapottal kapcsolatos egyéni

célok elérésére és fenntartasara,

— az egyéni glykaemias, vérnyomas- és vér-
zsircélértékek biztositasara,

— a fentiek elérésével és hosszu tava fenntar-
tasaval a szovédmények megel6zésére vagy
késleltetésére,

* az egyéni taplalkozasi sziikségletek meghata-
rozésa, a fenti célok megvaldsitasat segitd be-
tegegylttmiikodés biztositasa,

* valasztasi lehetdségek felkinalasaval, étren-
di mintak kidolgozasaval annak erdsitése,

hogy az érintett személynek a kialakult alla-
pot ellenére sem kell lemondania az étkezés
Oromérol,

* a megszokott, makro- és mikronutriensekre fo-
kuszal6 informécionyujtassal szemben az egyé-
ni igényekhez igazodo, élelmiszeralapu étrend
gyakorlati ismeretekkel torténd segitése.

Az adekvat dietoterdpia/taplalkozasterapia
a diabetesprevencio, a kezelés és az onmenedzse-
1és eszkoztaranak integrans része. Gyakorlott die-
tetikus irdnyitasaval torténd elsajatitasa 1-es tipusu
diabetesben 0,3-1,0%-o0s, 2-es tipust diabetesben
0,5-2,0%-0s HbA, -csokkenést eredményezhet.®

Az étrendtervezés szempontjai a diabetes kii-
16nb6z6 formdiban részben azonosak (az étrend
Osszetétele), részben eltéréek (energiatartalom,
az étkezések gyakorisaga). Ez utobbiakat befolya-
solja az érintett személy taplaltsagi allapota, ener-
giasziikséglete, fizikai aktivitasa, az alkalmazott
vércukorcsokkentd gydgyszeres kezelés forméja
(nem-inzulintermészet(i szerek, inzulin), valamint
az egyes készitmények farmakokinetikdja-farma-
kodinamikéja is (hataskezdet és -tartam, human
vagy analdg inzulinkészitmények).

Ajanlas 7

A cukorbetegség minden formdjaban sziikséges
az egyénre adaptalt és az érintett személlyel egyez-
tetett dietoterapia/orvosi taplalkozasterapia alkal-
mazasa a betegség felismerésétdl kezdve, ennek
érdekében kivanatos testre szabott dietetikai ta-
nacsadas nyujtasa, lehet6ség szerint szakképzett
dietetikus kozremiikodésével. (A)

1-es tipusu diabetesben a kiviilrl bejuttatott in-
zulin biztositja mind a nyugalmi, mind az étkezési
inzulinsziikségletet. 2-es tipusu diabetesben késik
a prandidlis szekrécio korai fazisa, késik és elhu-
z6d6 a masodik, késdi fazisa, tovabba a keringés-
be juté inzulin az inzulinrezisztenciabdl adéddan
nem képes hatdsat teljes értékden kifejteni. Az in-
zulinvalasz késésébdl addddan elégtelen vagy el-
marad a hepatikus glukdzkibocsatas gatlasa is,
ami tovabb emeli az étkezést kovetd vércukorszin-
tet. Hossza idén keresztiil fennall6 2-es tipusu dia-
betesben is kialakulhat az endogén inzulintermelés
teljes megsziinése. A naponta tobb részre elosztott,
szénhidrattartalmaban meghatarozott étrend segit
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az étkezések vércukoremeld hatdsdnak korlato-
zasaban. Ennek elsajatitasa érdekében kivanatos,
hogy minden cukorbeteg esetében meghatarozas-
ra keriiljenek a kezelési célértékek, €s megismerjék
az elérésiiket és fenntartasukat biztositd, egyénre
adaptalt étrendi elveket.>”

LVERIEDE:

A 2-es tipusu diabetes minden szakaszaban alapve-
téen fontos a taplalék energiatartalmanak tervezé-
se, a szénhidratfelvétel kovetése, szamolasa. (A)

Normalis testtomegi cukorbeteg szdmara napon-
ta annyi energia felvétele sziikséges, amennyit
az — életkor, testmagassag, az anyagcsere jellemzdi,
a végzett napi tevékenység jellege, tartama, inten-
zitasa fiiggvényében — megkivan. Felndtt, atlagos
testalkatu és fizikai aktivitasu cukorbetegek napi
energiasziikséglete altaldban 7600-10500 kJ, azaz
1800-2500 kcal (ami 25-30 kcal/kg energiabevitelt
jelent). A napi energiaigény betegségeket kovetd
labadozas, terhesség, szoptatas idején nd, iddsek
esetében csokken.’

Nem ismert egészséges, normalis testsulyd, at-
lagos fizikai aktivitasa felndtt személyek optima-
lis napi szénhidratfelvétele. Nem cukorbeteg, 19
év folotti személyek esetében az agy glukozfelvé-
telének és a szervezet atlagos fizikai aktivitds mel-
letti energiaigényének figyelembevétele alapjan
a napi ajanlott szénhidratmennyiség minimalisan
130 gramm, amely gazdag névényi rostokban, vi-
taminokban és asvanyi anyagokban, csak sziiksé-
ges mennyiségben tartalmaz hozzaadott cukrot,
zsir- és sdtartalma pedig alacsony. A rosttartalom
1000 kcal-ra szamitva 14 gramm, s legalabb fele
intakt gabonabdl szarmazzon. Egyes vizsgalatok
+50 gramm élelmi rost fogyasztisa esetén tovab-
bi kismértékd (0,2-0,3%) HbA, -csokkenést iga-
zoltak. Kevés adat ismert vesekarosodassal nem
tarsul6 diabeteses/prediabeteses személyek op-
timalis fehérjebevitelérdl. Egyes adatok szerint
a napi energiafelvétel 15%-at kitevé hanyad ked-
vezObb az éhomi széruminzulinszint és a testsuly
alakulasa tekintetében, mint a nagyobb, 30%-nyi
mennyiség. Egyszertsitve szamolhatunk 0,8-1,0 g
fehérje/testsily-kg/map bevitellel. Az Ossz-zsirbe-
vitel tekintetében az ajanldsok tobbsége az ener-
gia 25-30%-4nak fedezését tekinti optimalisnak.

Ez id§ szerint azonban ellentmonddak az adatok
az étrendi koleszterinfelvétel és az érelmeszesedés
kozotti osszefiiggésrdl.””

A 2-es tipusu diabetesben szenveddk tObbsé-
ge tulsalyos. Az étrendi Osszetevok aranyanak és
az egészséges taplalkozas szempontjainak bizto-
sitasa mellett sziikséges az energiabevitel korla-
tozasa.” A folyamatos, nem erdltetett mértéki
sulycsokkenés a glykaemias kontroll javulasa mel-
lett hozzajarulhat a vérnyomds- és a vérzsirérté-
kek rendezddéséhez is.3®! Az energiasziikséglet
napi 500-750 kcal-val torténd csokkentése révén
(férfiak esetében napi 1500-1800, nék esetében
napi 1200-1500 kcal eldiranyzasa, legalabb 30
percnyi fizikai aktivitdssal és magatartisterapia-
val kiegészitve) fél év alatt =5% testsulycsokke-
nés biztosithatd.”

Hangstlyozni sziikséges, hogy az energiatar-
talom megszoritasa a kivant sulyleadas és/vagy
glykaemia eléréséhez Oonmagiban rendszerint
nem eredményes, kell6 eredmény csak a napi
rendszerességli fizikai tevékenység novelésével
egyiitt varhat4.®

Ajanlas 9

A cukorbetegek taplalkozasa soran célszerii a napi
szénhidrat- és energiafelvétel tobb alkalomra torté-
né elosztasa. (E)

Evtizedek soran kikristalyosodott klinikai tapasz-
talat, hogy a napi szénhidrat-mennyiséget inzu-
lin nélkiil kezelteken — az esetlegesen alkalmazott
antidiabetikus kezelés fliggvényében — harom-ot-
szOri, inzulinnal kezelteken a készitmény tipusatol
fliggden harom-hatszori alkalomra javasolt elosz-
tani. Az alkalmanként kisebb szénhidratterhelés
mérsékli az étkezést kovetd vércukor-emelkedést,
az étkezések gyakorisdganak novelése pedig meg-
elézheti a nem kivant vércukoresést. Napi harom-
nal tobbszori étkezés esetén az egyes étkezések
szénhidrattartalmat f6 (hazai viszonyaink kozott
reggeli, ebéd, vacsora) és koztes étkezésekre (szo-
kdsosan tizérai és uzsonna) javasolt elosztani.’
Indokolt esetben — pl., ha vércukoresés bekovetke-
zése a gyogyszeres terapia modositasaval nem el6z-
hetd meg —, az étkezések szama a mért értékekhez
vagy az érintett személy kivinsagahoz igazitva no-
velhetd. Ugyanigy, egyenletes vércukorértékek
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esetén az €rintett személy kivansagara az étkezé-
sek szama csokkenthetd is.

Az étkezést kovetd vércukorszint-emelkedés ma-
ximuma altalaban egy 6ra mulva alakul ki, s harom
oran belil rendszerint lecseng. Az inzulinszekré-
ci6t nem befolyasolo tablettas vércukorcsokkenték
(metformin, pioglitazon, SGLT-2-gatlok, akarboz)
onmagukban alkalmazva altalaban nem okoznak
vércukoresést, s ennek kockazata alacsony a vér-
cukorfiiggd inzulinelvalasztast okoz6 készitmények
(DPP-4-gatlok, GLP-1-RA-k) esetében is. A hagyo-
manyos szekrécidfokozo szerek (elsésorban a szul-
fanilureak, de a glinidek is) azonban ,,mindent vagy
semmit” tipusu, vércukorszinttdl fiiggetlen inzulin-
elvalasztast eredményeznek, ami a vércukoresés
fokozott kockézataval jar. Ezt mérsékli az étkezé-
sek tobb részletre torténd elosztasa.

A kiilonbozd inzulinok hatasgdrbéje ettdl eltérd,
s a vércukorszint alakulasat az étkezési (prandia-
lis) és bazisinzulinként alkalmazott készitmények
esetleges interferencidja is befolyasol(hat)ja. Hu-
man inzulinnal (gyors hatdsu reguléris és kozepes
hatdsi NPH-inzulinnal) torténd kezelés mellett
altalaban 6-7-szeri étkezés javasolt a taplalékfel-
szivodas €s az inzulinok hatidsdinamikéjanak elté-
résébdl adddo vércukoresések kikiiszobolésére.

Még az an. intenziv inzulinkezelés keretei ko-
z0Ott sem védhetd ki a vércukor tilzott megemel-
kedése nagyobb mennyiségli — 80-90 grammot
meghalad6 — szénhidrat egyszerre torténd bevite-
1€t kovetéen, mert a szubkutan beadott regularis,
gyors hatasa inzulin nem képes olyan gyors iitem-
ben felszivodni €s olyan magas vérszintet 1étrehozni,
mint az az egészséges szervezet esetében megfigyel-
hetd. Bar gyors hatasu inzulinanal6ggal folytatott
intenziv konzervativ inzulinkezelés soran az alkal-
manként nagyobb mennyiségtli szénhidrat vércukor-
emelkedést okozd hatésa is jobban ellensiilyozhatd,
a nagy egyszeri szénhidratbevitel inkabb keriilendd.

A fentiekbdl adéddan gyors hatast inzulinana-
16ggal (lizpro-, aszpart-inzulinnal vagy glulizinnel)
torténd kezelés soran — étkezési vércukorszint-sza-
balyoz6 tipusu (prandiilis glukézregulator, korab-
ban ,,glinideknek” nevezett) oralis készitményekkel
(nateglinid, repaglinid) kezeltekhez hasonléan —
elégséges lehet az étkezés harom alkalomra torté-
né meghatarozisa. Haromszori étkezés altalaban
elegend6 napi 2-3 alkalommal bifazisos analog
készitményeket kapok esetében is (in. prandialis

premix [PPT], mas elnevezéssel intenziv keverék
terapia [IMT]), ritkdbban azonban kis koztes ét-
kezés beiktatasa, elsGsorban délel6tt, ilyenkor is
sziikséges lehet.>™

Ajanlas 10

A cukorbetegek étrendi 6sszetevdinek aranyat és
szénhidrattartalmat minden esetben egyénre sza-
bottan kell meghatarozni. (B)

Korabban az 50-55% szénhidrat — benne >30
gramm élelmi rost —, 20-25% zsir, 15-20% fehérje
Osszetételli étrend volt az altalanosan ajanlott. Ez-
zel szemben, felmérések szerint nem-terhes, kdzép-
koru felndttek korében a napi energiasziikséglet
~45%-anak szénhidratokbol, ~36-40%-anak zsir-
bodl és ~16-18%-4nak fehérjébdl torténd fedezése
a leggyakoribb. Kiilonb6z6 étrendek (mediterran,
DASH [Dietary Approaches for Stop Hyperten-
sion], vegan, low carb, low fat) k6zott nem talaltak
érdemi kiilonbséget a glykaemias hatékonysag te-
kintetében.>’380828 Bar az étrend dontd hanyadat
a szénhidratok alkotjak, s mind mennyiségiik, mind
Osszetételiik jelentésen befolyasolja a posztprandia-
lis vércukor-emelkedés mértékét, nincs egyértel-
mu bizonyiték idedlis napi beviteliik tekintetében.
Kivanatos, hogy — kiilondsen az inzulinnal kezelt
— cukorbetegek elsajatitsak a szénhidrat-szamolas
alapjait.”*™* A szénhidrétforras tekintetében elény-
ben részesitenddk a zoldségfélék, a teljes kidrlési
gabonabol késziilt ételek, a gyiimolesok és a tejter-
mékek, mig keriilni kell a hozzaadott zsirt, cukrot
vagy sot tartalmazé ételeket €s italokat. Az €lelmi
rostok étrendi aranya cukorbetegek esetében leg-
alabb azonosnak kell lennie a nem-cukorbetegek-
nek ajanlott mennyiséggel. A rosttartalom novelése
elényo6s a szénhidratok felszivodasanak lassitasa te-
kintetében, emellett telitd értékénél fogva noveli
a jollakottsag érzetét, javitja a bélmikodést.

Az alacsony szénidrattartalma (low carb) étren-
dek (figyelembe véve a normalis testtdmegul egyé-
neknek is sz016 ajanlast, amely szerint minimum
130 g elfogyasztasa lenne sziikséges) elényOsek
lehetnek a sulyleadds szempontjabol. Alkalma-
zasuk azonban keriilend$ varanddssag, szoptatas
idején, vesebetegség, evészavarok fennallasa ese-
tén és SGLT-2-gatlokkal torténd gyogyszeres ke-
zelés soran.’
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A szukrdz (nadcukor, szahar6z) fogyasztasa he-
lyett mas szénhidratok izokaldrids mennyiségét
ajanlott valasztani. Az elemi cukrot tartalmazo éte-
lek gyors és jelentds vércukor-emelkedést okozhat-
nak. Azonos szénhidratmennyiség mas formaban,
pl. Osszetett szénhidratként vagy élelmi rostok-
kal kiegészitve torténd bevitelével a vércukorszint
egyenletesebb, elhiiz6dobb emelkedése érhetd el.”

Ajanlott, hogy a gytimdlcscukor bevitele természe-
tes formaban (gytimolcsokkel, zoldségfélékkel) tor-
ténjék. Bar Gjabb adatok szerint a fruktézfogyasztas
nem emeli a trigliceridszintet, ha napi mennyisége
csekély (kisebb, mint az Osszes energiabevitel 12%-
a), a fruktdzzal késziilt italok és édességek fogyasz-
tasa keriilendd, mert a fenti hatar atlépésével jaro
tobbletkaloriak salynoveld, valamint vérzsirszintet
befolyasol6 hatdsa a keringési kockizatot fokozza.”™

A zsirok étrendi aranyat €s a zsiradékokat tar-
talmaz6 taplalékok Osszetételét minden esetben
egyénre szabottan, a keringési kockazat figyelembe-
vételével célszerii meghatirozni. Kordbbi ajanlasok
eldiranyoztik az étrend optimalis telitett (satura-
ted fatty acid: SFA, <10%, de LDL >2,5 mmol/l
esetén <7%), tObbszordsen (polyunsaturated fatty
acid: PUFA, ~10%), illetve egyszeresen telitet-
len zsirsav (monounsaturated fatty acid: MUFA,
~10-12%) tartalmat, hozzatéve, hogy a szénhidra-
tok és a MUFA egyiittes aranya 60-70% legyen.*
Ujabb tanulméanyok nem szolgaltattak evidenciat
ezen étrendi el6irdsok egyértelmi elényeire, bar
tobb vizsgalat megerdsitette, hogy a MUFA-gazdag
mediterran étrend csokkenti a 2-es tipust diabe-
test kiséré keringési kockdzatot.””

Nincs egyértelmd bizonyiték eicosa (eicosa pent-
henic acid: EPA)-, illetve docosapenténsav (doco-
sa penthenic acid: DPA) étrendi p6tlasanak a 2-es
tipusu cukorbetegek keringési eseményeit megeld-
z6 hatasara. Bar az EPA, DPA, valamint az a-lino-
Iénsav étrendi potlasa nem szolgéltatott meggy$zd
adatokat a 2-es tipusu diabetes keringési esemé-
nyeinek csokkentésére, aranyuk étrendi novelése
diabeteses €s nem-cukorbeteg személyeknek egy-
arant tanacsolhat6, mivel elénydsen befolyasol-
jak a vér lipoprotein Osszetételét és csokkenthetik
az allapotot kisérd keringési kockazatot. Ajanlott
hetente két alkalommal hal, f6leg zsirban gazdag
tengeri hal étrendbe illesztése.”®%

Dyslipidaemiaval szovédott diabetesben eld-
nyos lehet napi 1,6-3,0 gramm ndvényi sztanol

vagy szterol fogyasztasa. A novényekben talalha-
to szterinek a szervezetbe jutva receptoraikhoz
torténd kapcsolédasuk révén mérséklik a tapla-
1ékkal folvett koleszterin felszivodasat. A fitoszte-
rinekkel dusitott élelmiszerek fogyasztasa ezért
kedvezs, mert csokkenthetik a szérum Ossz- €s
LDL-koleszterin-tartalmat.>’

Célszerli a transz-zsirsavak étrendi bevitelének
csokkentése, mert mérsékelheti a szérum LDL- és
novelheti HDL-koleszterin-tartalmat. A 2-es ti-
pusu diabetest az esetek tilnyomé tobbségében
atherogen dyslipidaemia kiséri, amelyet a szérum
triglicerid-, valamint kis, nagy str(iségii LDL-ko-
leszterin tartalmanak emelkedése, s a HDL-ko-
leszterin-szint csokkenése jellemez.® Hasonlo
eltérések figyelhet6k meg metabolikus szindro-
maval tarsult 1-es tipusu diabetesben is (,,double
diabetes”), mig a kivanttdl elmarad6 glykaemias
kontroll a diabetes mindkét tipusdban emeli a tri-
glicerid (és csokkenti a HDL-koleszterin) szint-
jét. A dyslipidaemia felgyorsitja az atherogenesist,
az emelkedett vércukorértékekkel egyiitt fokozza
az oxidativ stresszt, a lipidperoxidaci6 bekovetkez-
tét. A transz-zsirsavak e folyamatok tovabbi ka-
rosodasat okozhatjak, étrendi bejutdsukat ezért
a lehetd legkisebb mértékire kell szoritani cukor-
beteg és nem-diabeteses személyeken egyarant.”

Az étrend fehérjetartalmanak egyénre szabott
meghatarozasa célszerd. Ellentétes megfigyelések
ismeretesek arrdl, hogy vesebetegségtél mentes
cukorbetegeken az étrend fehérjetartalmanak no-
velése (az Osszenergia 20-40%-ara) hogyan befo-
lyasolja — javitja-e — a glykaemias kontrollt, a vér
koleszterin-, LDL-koleszterin-, illetve triglicerid-
tartalmat. A vizsgalatok nagyobb része nem ta-
masztja ald a nagyobb bevitel elényeit.¥ Az qj
nemzetkozi ajanlasok az étrend fehérjetartalma-
nak 0,8 gramm/testsuly-kg/napra torténé meg-
allapitasat javasoljak, a vesefunkci6-beszikiilés
sulyossagatol fliggetleniil. Az ennél nagyobb mér-
téki fehérjemegszoritds nem tandcsolhatd, mert
érdemben nem javitja a glykaemias kontrollt, nem
mérsékli a keringési kockdzatot és nem lassitja
a glomerularis filtracié tovabbi romlasat.3%

A cukorbeteg az étrendjét a szokédsosan ajanlott
— azaz egészséges és értékes tapanyagforrasokban
gazdag — €lelmiszerekbdl allitsa Gssze, és ne ,,dié-
tas” termékeket fogyasszon. A koztudatban kerin-
g6 ,diétas élelmiszer” fogalom sok félreértéshez
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vezetett. Ilyen jelolésti ételek valasztasakor gyak-
ran feledésbe ment, hogy — a napi szénhidrat-meny-
nyiségbe beszamithaté cukorhelyettesitékkel (pl.
fruktdz, xilit, szorbit) egyiitt — szénhidrattartalmuk
egyezl, s6t akar nagyobb is lehet a ,,nem-diétas”
azonos termékhez viszonyitva (pl. a ,,di€tds” so-
rok egy része, ,,diétas” méz). A finomitott szénhid-
ratokat (pl. az elemi allapotd cukrot), hozzdadott
cukrot tartalmazdé élelmiszerekkel és italokkal
szemben a természetes alapanyagok elényben ré-
szesitése ajanlott.*” Az ilyen és hasonlé tévedések
megeldzése céljabol sziiletett az Eurdpai Parlament
és Tandcs hatdrozata nyoméan 2016. julius 20-an ha-
zankban is hatdlyba lépett rendelet, amely a dié-
tas/diabetikus élelmiszerek jelzést megsziintette.

Cukorbetegek szamara csak mérsékelt alkohol-
fogyasztas tanacsolhat6, mert az alkoholfogyasztas
fokozhatja a nem kivant vércukoresés kockazatat,
kiilonosen inzulinelvalasztast fokozé szereket, vagy
inzulin(oka)t kapd személyek esetében. A szerve-
zetben jelen 1évd alkohol — lebomlasaig — gatolja
a majban torténd glikogénbontast és kdvetkezmé-
nyesen a vércukoresés ellensulyozasat szolgald he-
patikus glukdzkibocsatast.”® Tandcsolhatd ezért,
hogy a cukorbeteg — ha kivanja — els6sorban a f6-
étkezésekhez kapcsoléddan fogyasszon alkoholt.
Cukorbeteg nék szdméra naponta legfeljebb 1, fér-
fiak részére 2 egység fogyasztdsa tandcsolhatd.*
A WHO korabban meghatarozta a kiilonféle sze-
szes italok egy egységnyi mennyiségét, ami 1-1,5
dl bornak, 3 dl sornek, 3 cent tdményitalnak, azaz

~15 gramm tiszta alkoholnak felel meg.**

Napi 1-3 — babkavébol késziilt — eszpresszo kavé,
illetve 2—4 csésze tea fogyaszthat6. A koffein, thein
nem emeli a vércukor szintjét.

Vitamin-, illetve asvanyiso-készitmények kedve-
z6 hatasa nem igazolt. Antioxidansok rutinszeri
adasa nem ajanlott — szovédmények megeldzésé-
re/késleltetésére gyakorolt hatasuk eddig nem iga-
zolédott —, megadozisok tartds adasa artalmas.

Ajanlas 1

A glykaemias index fogalméanak elsajatittatasa cél-
szerl, mert az segitheti az anyagcserekontroll javu-
lasat. (C)

A glykaemids index (GI) fogalmanak megismerte-
tése éltalaban ajanlhaté cukorbetegek szaméra.’

A magas glykaemias indexszel rendelkezd ételek
gyorsabb felszivddasuk révén korai vércukor-emel-
kedést okoznak. Azonos tapértékd élelmiszerek,
élelmi anyagok alacsony glykaemias indexti valtoza-
tainak fogyasztasa, vagy alacsony glykaemias indext
étel valasztasa mérsékelheti az étkezés utani vércu-
korszintet.* A forrasok egy részében a GI mellett
vagy helyette matematikai modellje, a glykaemias
terhelés (glycaemic load: GL) szerepel. Ez a GI-nek
az elfogyasztandd élelmiszeradagra esé szénhid-
ratmennyiséggel moédositott értéke. Kiszamitasa-
ban ugy kell eljarni, hogy a GI-t szdzaléknak véve
megszorozzuk az elfogyasztand6 élelmiszeradagra
esO szénhidratmennyiséggel (a szénhidrattartalom-
bol kivonva a grammban kifejezett rostmennyisé-
get). A napi gyakorlatban mind a GI, mind a GL
szamitdsa nehézkes. Adatbazis-elemzések ellent-
mondasos eredményt mutatnak e mutatok diabe-
tesprevencioban betoltott szerepérdl.®

Energiamentes és alacsony energiatartalmu édesi-
tészerek hasznélata ajanlott, mert ezek csokkenthe-
tik a napi szénhidrat- és energiafelvételt. (B)

A korabbi — nevezéktanilag is 0sszekeverhetd — cu-
korhelyettesité és cukorpodtszer, illetve természe-
tes és mesterséges édesitészer csoportok helyett
ma energiamentes (étrendi beszamitas nélkiil fo-
gyaszthatd) és étrendbe beszamitandd csoporto-
kat kiilonboztetiink meg. Az elébbiek egy része
szintetikusan elGallitott (szacharin, ciklamat, ace-
szulfam-K, aszpartam, szukral6z), mas része termé-
szetben el6forduld (sztivia, édes fehérjék: taumatin,
neoheszperidin, monellin, mabinlin stb., tObbsé-
giik nincs kereskedelmi forgalomban). A beszami-
tast nem igényld valtozatok fehérjetartalmuk révén
— csekély — energiat tartalmaz(hat)nak. Az étrendbe
beszamitand6 szarmazékok a fruktdz €s a tagatoz ki-
vételével — amelyek elemi cukrok — cukoralkoholok
(xilit[ol], laktit[ol], szorbit[ol], mannit[ol], maltit[ol],
isomaltit[ol]). Valamennyi esetében meghatdroztak
tandcsolhatd napi adagjukat (adviseable daily inta-
ke: ADI), amely dozis alatti mennyiségben torténd
hasznalatuk egészségkockazat nélkiil folytathato.

E szerek kiillonboznek egymastdl édesitderejiik-
ben, esetleges mellékizt okozo hatasukban, valamint
héstabil (izhatdsat melegitést kovetden is megtartd:
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ciklamat, aceszulfam-K), illetve hdlabilis (szacharin,
aszpartam, szukraldz) természetiikben. Az aszpar-
tdm fényérzékeny is, s a lejarati idén tul elbomlik
(a felhasznalasaval késziilt termékek édes iziiket el-
veszitik). Ez utobbi vegyiilet fenilalanin-szarmazék,
fenilketonuriaban szenveddk ezért nem hasznalhat-
jak. A forgalomban 1év6 mesterséges édesitészerek
(Gjabb elnevezéssel: intenziv édesitdszerek) kisebb
része egykomponensti, tObbségiik azonban kombi-
nacio, amelyek élvezeti, hasznosithat6sagi sajatossa-
gai az Osszetevok fiiggvényében valtoznak.y’

Fizikai aktivitds

Ajanlas 13

Javasolt, hogy minden cukorbeteg felnétt hetente
legalabb 150 percnyi kézepes intenzitasu aerob moz-
gast folytasson (a maximalis szivfrekvencia 50-70%-
aval), lehet6ség szerint napi rendszerességgel. (A)

A rendszeres testmozgds javitja a vércukorszintet,
kedvezden befolydsolja a keringési kockazati té-
nyezdket, tovabba a diabetes eldallapotaiban csok-
kenti a diabetesbe torténd konverzidt. A teherbird
képességhez és az edzettségi allapothoz igazodo fi-
zikai tevékenység ezért az ,intenziv életmddkeze-
1€s” része kell, hogy legyen. A glykaemias kontrollt,
valamint a keringési kockdzat mutatdit a megfele-
16 étrend és a fizikai aktivitas kiilon-kiilon is ked-
vezden €rinti, egyiittes alkalmazasuk hatékonysaga
azonban kifejezettebb.*>*

Tobb vizsgalat igazolta az életmddba épitett fizi-
kai aktivitas anyagcserét javitd és keringési kocka-
zatot csokkentd természetét: a glykaemias kontroll
javuldsa szorosan korrelalt a fizikai terhelés mér-
tékével €s idGtartamaval. A fizikai tevékenység
eredményezte tobblet-energiaigény eldsegitheti
a teststly csokkenését s,

Minden egészséges felndttet, beleértve a cu-
korbetegeket is, 6sztondzni kell, hogy csokkent-
s€k a tétlenséggel toltott id6t. Helyes, ha a feln6tt,
mozgasaban nem korlatozott cukorbeteg szabad-
idejében nem tolt egyfolytaban 90 percnél hosz-
szabb idSt valamilyen mozgastevékenység nélkiil.”

Ellenjavallat hidnyaban kivanatos, hogy felndtt
cukorbetegek legalabb heti 2 alkalommal rezisz-
tenciatipusu terhelést is végezzenek. A fizikai te-
vékenység intenzitasat, idStartamat, formajat és

gyakorisagat egyénre szabottan kell meghataroz-
ni. Kiilonb6z6 terhelési mdédozatok ismeretesek.
Az alloképességi edzés soran folyamatos, ciklikus,
az aerob tartomanyban maradd, nagy izomcsopor-
tokat igénybevevd sportok jonnek széba (gyalog-
las, gyors séta, kerékparozas, iszas, tanc, vizi torna,
szobakerékpar). A statikus mozgéas nem abszolut
kontraindikalt, de csak egyénre szabottan épithe-
t6 be a mozgaskezelésbe. A rezisztenciatréning
az izomerd novelését, illetve a testOsszetétel val-
tozasat célozza, az alapanyagcsere megemelésével
nagyobb energiafelhasznalast biztosit. Folytatha-
t6 stretching, illetve javasoltak lehetnek minden-
napi mozgasok (séta, 1épcsdzés, hazkoriili munka
végzése). Az artérias értorna a periférids erek szli-
kiiletének megel6zésére célzottan alkalmazott gya-
korlatok végzését jelenti.*”

Helyes, ha a mozgasprogram megkezdése el6tt
a cukorbeteg konzultal orvosaval, illetve gyogy-
tornasszal. Az el6zetes allapotfelmérésnek ki kell
terjednie az altalanos allapot, kiilonds tekintet-
tel a kardiopulmonalis terhelhet8ség megitélésére,
valamint a diabetesspecifikus szempontokra (eset-
leges szovédmények feltérképezése, kiillonos tekin-
tettel a mozgasszervek allapotara, neuro-, retino-,
osteoarthropathia fennallaséra).

A mozgéasprogram alatt/utin kiemelten fon-
tos az anyagcsere-monitorozasa, lehetdség szerint
vércukor-Onellendrzés végzése. Az antidiabetikus
gyogyszeres kezelést és/vagy inzulinddzist a moz-
gashoz kell igazitani a vércukoresés elkeriilé-
se érdekében. Ha az edzés elbtti vércukorérték
<6,5 mmol/l, akkor terhelés el6tt (s hosszabb fi-
zikai aktivitds soran terhelés kozben is) javasolt
pluszszénhidrat bevitele. Ketosis (acetonuria), vagy
magas vércukorérték (4ltaldban >15-16 mmol/l)
esetén a fizikai aktivitas halasztasa javasolt. Az in-
zulinhatés cstucsan végzett fizikai aktivitas hypogly-
kaemiat okozhat. Inzulinkezelésben nem részesiil6
betegeknél a terheléssel Osszefliggd hypoglykaemia
el6forduldsa nagyon ritka. >

Gydbgyszeres kezelés

Az T-es tipust diabetes mellitus
antihyperglykaemids kezelése

Az 1-es tipusu cukorbetegek inzulinnal kezelenddk.
A tartds inzulinkezelés minden forméjat kezelési
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rendszerben kell alkalmazni, amely magaba foglal-
ja az inzulininjekcidk szamat, a beadas idSpontjat,
az étkezések szamat, idSpontjat és javasolt szén-
hidrattartalmat, valamint az étkezések inzulinbe-
adashoz torténd illesztését.

Lehet8ség szerint a betegség felfedezésétdl kez-
dédden normo- vagy euglykaemia, az egészséges
egyének vércukorszintjét leginkabb megkozelitd
beallitas elérésére és fenntartasara kell torekedni.
Ez az anyagcserehelyzet alkalmas a cukorbetegség
késbi szovédményei kialakulasanak késleltetésé-
re, kivédésére, egyes, mar kialakult szovédmények
progresszidjanak lassitdsara, s6t megallitasara.

Az inzulinkezeléssel tobbnyire torvényszertien
egylitt jar6 anyagcsere-labilitasra tekintettel csu-
pan a vércukor céltartomanyokon belil tartasara
torekedhetiink: ez éhgyomorra elfogadhaté eset-
ben 4,0 és 6,5 mmol/l kozotti, étkezés utan 90-120
perccel pedig 6,0 és 10,0 mmol/l kozotti értéke-
ket jelent. Az éjszakai hypoglykaemia elkeriilése
céljabol a lefekvés eldtti vércukorértéket kivana-
tos kicsit magasabban, 6,0-8,0 mmol/l kozott tarta-
ni. Amennyiben a mért esetek legaldbb 70%-aban
a vércukor a fenti céltartomanyokon beliill mozog,
és a HbA,, szintje az egyénileg megéallapitott cél-
értéken (6,0-8,0% kozotti céltartoméanyon beliil
a kockazat nélkil elérhetd legalacsonyabb érté-
ken) van, a glykaemids kontroll jénak tekintendd.

Az 1-es tipusu diabetes korisméjének felallita-
sakor az inzulinkezelés abszolut indikalt. Ugyan-
igy abszolut indikalt az inzulin adagolasa a barmely
okbdl Iétrejove diabeteses ketoacidosisban és nem-
ketotikus hyperosmolaris allapotban.

Az oralis antidiabetikumok az 1-es tipusu dia-
betes kezelésében csak igen korlatozott mérték-
ben jonnek széba és kizardlag az inzulinkezelés
kiegészitéseként alkalmazhatok. Az SGLT-2-gatlok
koziil a dapagliflozin keriilt torzskOnyvezésre az in-
zulinkezelés mellé olyan betegek szamara, akiknek
sulytobbletiik van (BMI >27,0 kg/m?). A dapaglif-
lozin indikalasa €s a kezel€s folytatasa nagy eldvi-
gyazatossagot igényel, mert noveli a ketoacidosis
kockéazatat, ami miatt a terdpia soran kotelezd
a vérben a ketontestek monitorozasa. A dapagliflo-
zin ilyen indikaciéval torténd alkalmazasa hazank-
ban 2019 végén nem tamogatott kezelési forma, s
az a gyakorlatban sem terjedt el. Amennyiben kli-
nikai adatok a 2-es tipusu diabetes fenotipusjegyei-
re utalnak — ami hazai adatok szerint is gyakori

az 1-es tipusu diabetesben szenvedSkben.” —, off la-
bel indikacidéval metformin adésa széba jon, amely
az inzulinigény csokkenését is eredményezheti.
A posztprandidlis vércukor-emelkedés mérséklésé-
re, sOt a fizikai aktivitassal 6sszefiiggd vércukor-in-
gadozasok csokkentésére’ az akarboz 1-es tipusi
betegekben is adhatd, noha napjainkban ilyen eset-
ben inkabb gyors hatasut inzulinanal6got valasztunk.

Ajanlas 14

Felné6ttkorban, 1-es tipusu diabetesben intenziv kon-
zervativ inzulinkezeléssel/pumpakezeléssel tartésan
kozel-normoglykaemia biztositasara kell torekedni.
(A) A jo anyagcserehelyzet elérésének nemcsak ak-
tualis el6nyére, hanem késéi kedvezé utohatasara is
szamitani lehet a metabolikus meméria révén. (A)

A DCCT adataib6l 1993 6ta tudjuk, hogy a tartésan
j6 anyagcserehelyzetre valo torekvés (alacsonyabb
HbA,-érték biztositasa) szamottevéen csokkenti
a microangiopathias szovédmények kialakuldsanak
és progresszidjanak kockéazatat.” Ez a tényke-
dés rovid tavon szerény mértékben, hosszabb ta-
von bizonyitottan csokkenti a macroangiopathiés
szovédmények kialakuldsanak és progresszidjanak
kockazatat is.”* A jobb anyagcserehelyzetnek a mic-
ro- és macroangiopathias szovédmények progresz-
szi0jat eldnydsen befolyasol6 hatdsa az intervencio
utan évtizedekkel is kimutathat6,” a DCCT-EDIC
vizsgalatban megfigyelt jelenséget az irodalom me-
tabolikus memorianak nevezi.”*”

Az intenziv konzervativ inzulinterdpia (ICT)
a felndtt 1-es tipust cukorbetegek dontd tobbsé-
ge szamara ajanlott kezelési forma. Az intenziv
inzulinkezelés tobbkomponensd kezelési rend-
szer, amelynek célja az egyes étkezések, valamint
az étkezésmentes napszakok idedlis inzulinszik-
ségletének biztositdsa napjaban tobbszor adott in-
zulin segitségével. Végrehajtasaban egyarant részt
vesz a beteg €s az Ot irdnyitd egészségligyi csapat.
A rendszer elengedhetetlen része a rendszeres vér-
cukor-6nellenérzés, valamint azon ismeretek meg-
tanitasa és elsajatitasa, amelyek lehetévé teszik egy
el6zetesen bedllitott alaprendszer életstilusnak és
élethelyzeteknek megfeleld, rugalmas alkalma-
zasat. A betegnek tudnia kell inzulinjat tervezett
mozgasanak, étkezési rendjének megfeleléen eld-
re szabalyoznia. Ismernie kell teenddit kiillonbozé
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élethelyzetekben. Az intenziv inzulinkezelés en-
nek megfelelden javitja az életmindséget, biztositja
az egészséges életmoddot folytatd nem cukorbeteg
egyén szokasaihoz hasonld napi ritmus kovetését.

Az intenziv inzulinkezelés alkalmazasanak
feltételei

* Személyi feltételek:

a kezelést iranyitd team: a diabetolo-
gus orvos, az oktatonévér, a dietetikus,
a pszichologus,

— megfeleld ismeretek az ICT alapjairdl,
alkalmazasarol,

— a beteg motivalasa,

— oktatds csapatmunkdban, a beteg (és csalad-
ja) pszichés tdimogatasa mellett, probléma
esetén a team valamelyik tagja — legalabb
telefonon — mindig elérhetd legyen a csapat
egyenrangu tagjaként kezelt beteg szdmara.

e Targyi feltételek:

— a vércukor-Onellendrzés eszkozei,

— a beteg motivacidjat és flexibilis életvitelét
segitd inzulint adagol6 eszkdzok,

— a megfeleld inzulinkészitmények.

Az ICT alkalmazasanak korlatai is vannak. Meg-
gondolandé az ICT alkalmazasa olyan betegek ese-
tében, akik alkalmatlanok a sziikséges tudasanyag
megtanulasara, alkalmazasara, nem hajlandok vagy
nem képesek rendszeres vércukor-Onellendrzés-
re. Kérdéses az ICT hasznélata, ha az egyén azo-
nos rend szerint €l, életvitele stabil, vércukor- €s
HbA, -értékei elfogadhatodk, és igy az intenziv ke-
zeléstdl sokoldala elény nem varhato.

Az inzulinkezelés kockazatét a hypoglykaemia és
a testsulygyarapodas jelenti. Lokalis szovédmény
(allergia, infekcio) jelentkezése igen ritka. Az in-
tenziv inzulinkezeléssel elért HbA, -érték inverz
Osszefiiggést mutat a hypoglykaemia kockazataval.

Ajanlas 15

Az 1-es tipusu cukorbetegek intenziv inzulinkezelé-
si rendszerében az inzulinanalégokat elényben kell
részesiteni a human inzulinokhoz viszonyitva. (A)

Az ICT rendszer felépithetd humén inzulinnal és
inzulinanal6gokkal is. A kevert (hibrid) kezelési
rendszer (human inzulin és inzulinanaldg egyiittes
alkalmazésa) keriilendd. Mind a gyors hatést, mind
a bazisinzulin-anal6gok kedvezébbek a megfeleld

human inzulinokhoz viszonyitva a felnéttkora 1-es
tipust cukorbetegek szdmara, ezért azok inkabb
preferalandok. A hossza hatdst, napjaban egy-
szer (glargin U100, bioszimiler glargin U100, glar-
gin U300, degludek), illetve egyszer vagy kétszer
adott inzulinanal6g (detemir) + napjaban tobbszor
adott gyors hatasu inzulinanaldg adasa jobb bedlli-
tast eredményezhet, és csokkenti a hypoglykaemia
kockazatat a hagyomanyos, human bazis-bolus ke-
zelési rendszerhez viszonyitva,#%%100.101,102,103,104

Kezelés humdn inzulinnal

1-es tipusu diabetesben szenveddk tartos kezelésé-

re — az inzulinanaldgok elterjedése 6ta — jelentd-

sen hattérbe szorult kezelési forma.

* Ha az 1-es tipust cukorbetegnek még van bi-
zonyos mértékd sajat inzulinszekrécidja, akkor
a napjaban egyszer alkalmazott human, inter-
medier, NPH-inzulin lefekvés el6tt, az étkezé-
sek el6tt adott harom gyors hatasu regularis
humén inzulinnal kombindalva biztosithatja
az anyagcsere-egyensulyt. Ilyenkor a féétke-
zéseket megel6zéen beadott gyors hatasu re-
gularis human inzulin (a még meglévd sajat
inzulinszekrécioval egyiitt) biztositja az adott
— 5-7 6rés — napszak bazalis inzulinsziikségle-
tét is (pl.: reggel 8-14 NE, délben 6-12 NE,
kés6 délutan 8-14 NE gyors hatdsi human in-
zulin, lefekvéskor adott 8-14 NE intermedier
human inzulin).
* Napjaban kétszer — reggel és lefekvés elStt

— egyarant sor keriilhet intermedier human
inzulinkészitmény alkalmazasara. Ilyenkor
az étkezések el6tt kevesebb gyors hatasu re-
gularis human inzulin adasara szorul a beteg
(pl.: reggel 6-10, délben 4-6, késé délutan
8-12 NE gyors hatasti human inzulin, vala-
mint reggel 10-16 NE, illetve lefekvés elott
8-14 NE intermedier human inzulin).

Kezelés inzulinanaldgokkal

Gyors hatdsu inzulinanalogok

A jelenleg (2019 végén) Magyarorszagon is for-
galomban levd, gyors hatast inzulinanal6gok,

a lizpro-inzulin, az aszpart-inzulin, illetve a gluli-
zin-inzulin regularis gyors hatdsi human inzulin
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helyett torténd alkalmazéasa az alabbi esetekben ja-
vasolhatd ICT rendszerekben:

* Amennyiben a korabban alkalmazott ICT soran
gyors hatasi human inzulin adasa mellett meg-
felel6 anyagcserehelyzet (HbA,. <8,0%) nem
volt biztosithato, vagy a posztprandialis vércu-
korérték ismételten meghaladta a 10,0 mmol/l
értéket; vagy dokumentaltan gyakori, tiinetek-
kel jaré hypoglykaemia jelentkezett;

* A betegség remisszios fazisa esetén a féétke-
zések elott adva, lefekvéskor adott bazisinzu-
linnal kombinalva;

* Jelentds, egyéb moddszerekkel nem befolya-
solhat6 posztprandidlis vércukor-emelkedés
esetén, napi egy vagy kétszer adagolt hosszu
hatastartamu inzulinanal6g mellett;

* Mivel ezen inzulinok adasa esetén kozti ét-
kezés elvileg nem sziikséges, igy az étkezések
szamanak csokkentése — testsulycsokkentési
célzattal vagy rendszertelenebb életmod miatt
— relativ indikéaciot képez.

Gyors hatdst inzulinanalégok adasa mellett
az étkezést kovetd vércukor-emelkedés joval ki-
sebb mértékli, a hypoglykaemidk szdma csok-
ken a megfelel6 human inzulinokhoz viszonyitva.
A lizpro-inzulin 200 E/ml koncentracioban is elér-
hetdvé valt a kdzelmultban, ami az injekcié beada-
sanak koriilményeit konnyitheti egyes esetekben.'®
Az aszpart-inzulin ultragyors aszpart-inzulin valto-
zatat regisztraltdk, alkalmazasa soran kisebb mér-
tékd posztprandialis vércukor-emelkedést igazoltak
1-es tipusu diabetesben, mint a hagyoményos asz-
part-inzulin alkalmazdsakor; hazai bevezetése 2020
soran véarhato.'"™ A diabetes remisszios fazisa ki-
vételével gyors hatdsu inzulinanalégot csak meg-
feleld bazisinzulinnal (1-es tipusu diabetes esetén
napjaban egyszer adott glargin U100-zal, bioszi-
miler glarginnal vagy glargin U300-zal, degludek-
kel, illetve egyszer vagy kétszer adott detemirrel)
egyiitt lehet hatasosan alkalmazni.

HosszU hatéstartamu inzulinanalogok

Amennyiben az ICT részeként hossza hatastartamu
inzulinanal6got (glargin U100, detemir, bioszimiler
glargin, glargin U300, degludek) alkalmazunk, al-
taldban este lefekvés elStt (detemir esetében alta-
laban kétszer, reggel-este), akkor az az alkalmazott
teljes inzulinmennyiség kb. 50%-at teszi ki. Hosszu

hatastartamu inzulinanal6g mellé gyors hatasu in-
zulinanal6got adunk a prandidlis inzulinsziikség-
let biztositasa érdekében, alapesetben napjaban
haromszor, a doézist igazitva az aktualis étkezés
szénhidrattartalmahoz.

Az el6szor forgalomba keriilt hossza hatastar-
tamud inzulinanal6gok (glargin U100, detemir)
— human NPH-inzulinhoz viszonyitva — a bete-
gek szamara jobb életmindséget biztositottak, s
alkalmazasuk sordn kevesebb — flleg éjszakai —
hypoglykaemia fordult eld. A késébb elérhetdvé
valt hosszad hatdstartamu inzulinanal6gok (deg-
ludek, glargin U300) elényét glarginnal szemben
tesztelték, a biohasonld (bioszimiler) glargin ha-
sonldsagat értelemszeriien az originalis glarginnal
Osszehasonlitva vizsgaltak.

A degludek inzulin alkalmazasanak elénye
a csucsmentes, 24 Orat meghaladé hatastartam,
amelynek révén tovabb csokkenthetd az éjszakai
hypoglykaemidk kockézata, tovabbi elény a ru-
galmas, napszaktdl fliggetlen beadas lehetdsége.
Degludek mellett alacsonyabb hypoglykaemia-gya-
korisagot igazoltak glargin U100-hoz viszonyitva
nagy hypoglykaemia-kockazattal rendelkezd be-
tegek esetében.!” Nagyobb mértékii volt az ého-
mi vércukorszint-csokkenés degludek alkalmazasa
esetén glargin U100-hoz képest 1-es tipust cukor-
betegek bazis-bolus kezelése soran.'®®'” Degludek
mellett alacsonyabb az intra-individualis variabili-
tas glargin U100-hoz képest 1-es tipusu cukorbe-
tegekben,'” tovabba glargin U300-hoz hasonlitva
is kisebb mértékd a napok kozotti variabilitas.'”

A glargin U300 inzulin adasidnak elénye, hogy
a glargin U100-hoz képest 24 Oran tali hatast és
kisebb variabilitast biztosit, igy a hypoglykaemia
kockézata csokkenhet.!"! A glargin U300 inzulin
glykaemias hatékonysaga a glargin U100-zal Osz-
szevethetd, de atallitaskor a glargin U300-bdl va-
lamelyest nagyobb dozisra lehet sziikség a korabbi
glargin U100-hoz viszonyitva."*'"* A glargin U300
adasa mellett kisebb mértéki testsulyndvekedést
dokumentaltak egy fazis-3 vizsgalatban, mint glar-
gin U100 alkalmazasakor.'? A glargin U100 és
a bioszimiler glargin glykaemias hatékonysaga €s
biztonsagossaga kozott érdemi kiillonbség nem mu-
tathat6 ki."'"*'"

A testsulygyarapodas detemir mellett kevésbé ki-
fejezett, egyes esetekben szerény testsulycsokkenés
is remélhetd."
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Az inzulinkezelés, kiulonosen az ICT beallita-
sa és alkalmazasa soran ismerniink kell azokat
a — részben a betegtdl fiiggetlen, részben a be-
teg szokdsain, viselkedésén alapuld — tényezdket,
amelyek a kezelést befolyasolhatjak. Ilyen — be-
tegtdl fiiggetlen — kezelést befolyasold esemény pl.
a meteoroldgiai fronttevékenység. A kettds front-
hatés vagy a labilis melegfront hypoglykaemidhoz,
egyes hidegfrontok hyperglykaemidhoz vezet-
hetnek. Ismerni kell a menstruécids ciklus inzu-
linigényt modosité hatasat (a premenstruumban
az inzulinigény jelentdsen novekszik, a peteérés
idején csokken), a hajnali jelenség (dawn pheno-
menon), délutani-alkonyi (dusk phenomenon) je-
lenség vagy a szezondlis inzulinigény-valtozasok
hatasat az adott betegben.

* A hajnali jelenség kezelésében altalaban hosz-
sz(i hatdstartamu inzulinanalég adésa ja-
vasolt, de alternativaként széba jon human
inzulin napi 6tszori adéasa (f6étkezésekhez,
illetve 22:00 és 03:00 6rakor — amennyiben
a beteg ezt vallalja), illetve inzulinpumpa al-
kalmazasa is.

* Somogyi-hatds: hypoglykaemids vagy ahhoz
kozeli — esetenként meg nem érzett — vércu-
korértékek mintegy 6 6ra mulva és 12-72 6ran
keresztiil tartd ellenregulaciot valthatnak ki
a szervezetben, jelentds hyperglykaemids ér-
tékeket eredményezve. Ha nem ismerjiik fel e
magas vércukorértékek okat, vagy nem meg-
felel6en (tul)korrigaljuk azokat, az inzulin-
csokkentés elmaradasa vagy az inzulinemelés
jelentds labilitashoz vezet.

Ajanlas 16
Felné6ttkorban 1-es tipusu cukorbetegek kezelése

soran konvencionalis inzulinterapia folytatasa nem
ajanlott. (A)

A konvencionalis inzulinkezelés — amelyen ma
a napi kétszeri inzulinadast értjiikk — az 1-es tipu-
st diabetes kezelésében teljesen hattérbe szorul,
minthogy a jellemzden nagy napi vércukor-ingado-
zasok kikiiszobolésére, a kivant normoglykaemia
biztositdsara nem alkalmas."” Bizonyitott, hogy
az ICT-hez viszonyitva tartdsan rosszabb anyag-
cserehelyzetet biztosit, ami az idilt szovédmények
kialakulasanak fokozott kockazatéval jar.”

Ajanlas 17

Az inzulinpumpa-kezelés felnéttkoru 1-es tipusu cu-
korbetegek szamara vélogatott esetekben, megfe-
lelé indikacio alapjan ajanlott kezelési forma. (A)

Az inzulinadagold késziillék (pumpa) hasznala-
ta vilagszerte elfogadott, specidlis, intenziv keze-
1ési mod. Hazankban kozel 3000 beteg, dontden
gyermek- €s serdiil6ékorban alkalmazza, de hasz-
nalata valogatott esetekben, megfeleld indikacid
alapjan széba jon felndttkora 1-es tipusa cukor-
betegek korében is.

Az inzulinpumpa elemmel mikodd elektrome-
chanikus szerkezet, amely tartallyal rendelkezik
az inzulinpatron szdmara, és folyamatosan adagol
gyors hatasu inzulinanal6got a bdr alatti szovetbe.
Rendkiviil fontos leszogezni azt, hogy a nagyon
hatékony technikai 6sszetevék mellett az inzu-
linpumpa nem automatizalt eszkdz. Mind a baza-
lis, mind a boélus inzulin beadasanak mennyiségét
a beteg dontésétdl fiiggden, az onellendrzés ered-
ményei alapjan kell meghatarozni. A kaniilt 2-4
naponta cserélni kell."®

Az inzulinpumpa-kezelés elényei:

* kevesebb és kevésbé stlyos hypoglykaemia
fordul eld,

¢ a vércukorértékek variabilitasa csokken,

e a varandoéssag korai szakaban a vércukorér-
tékek és a szénhidrat-anyagcsere konnyebben
kezelhetd (pl. hyperemesis estén),

* az inzulinhatas reprodukéldsa konnyebb,

* az inzulin-hatédsprofil 24 6ras valtozasanak
€élettanihoz kozelité megvalositasa lehetséges,

 ¢letmindséggel kapcsolatos elényok,

— flexibilisebb életmdd (a napi aktivitdsok
megszervezése, nem vart események, pl. fi-
zikai aktivitas, tobb étkezés),

— kevesebb inzulininjekcid.

— burn-out szindréma esetén a beteg szama-
ra segitséget jelent.

Az inzulinpumpa-kezelés tarsadalombiztosita-
si tamogatassal megvalodsithatd indikacidja fel-
néttkorban (a gyermekkori kezelés indikacioit
és a kivitelezés koriilményeit a felsorolas nem
tartalmazza):

Legalabb harom éve 1-es tipust diabetes melli-
tusban szenvedd betegek szdmara rendelhetd, ha

* HbA, -értéke ismételten >7,0%, prekoncep-
cionalis gondozas soran >6,5%, vagy
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* napi vércukoringadozdsa jelentdés (=10,0
mmol/l), vagy

* hajnali jelenség igazolhat6 (reggeli €homi vér-
cukor ismételten >8,0 mmol/l), vagy

* havonta legalabb 3 alkalommal észlelhetd kli-
nikai tiinetekkel jar6 hypoglykaemia, vagy

* hypoglykaemia-érzet csokkenése vagy elvesz-
tése dokumentélhat6, vagy

* stlyos hypoglykaemia (vércukor <3,0 mmol/l)
jelentkezik legalabb 1 izben 6 honap alatt.

Ismételt rendelés esetén:

* az utolsé fél évben mért HbA, -értékek atla-
ga <8,0%, és

* az utolso fél évben mért napi vércukoringado-
zas kisebb, mint a pumpakezelés megkezdése
eldtti érték, vagy

* a hypoglykaemids epizédok szama csokkent
a pumpakezelés eldtti idészakhoz viszonyit-
va, vagy

* a beharangoz6 tiinetek nélkili hypoglykae-
midk szdma csokkent a pumpakezelés eldtti
id6szakhoz viszonyitva.

A pumpakezelés valogatott esetekben, megfe-
leld indikacié alapjan folytathat6. Nem ajanlott
a pumpakezelés:

* sulyos fogyatékossag fennallasakor (érzésza-
var, alapvetd kéziigyesség hidnya, a véralva-
das zavarai stb.),

* pszichés ellenallds esetén: a diabetes tényének
elutasitasa, az 6nellendrzés képtelensége vagy
elutasitasa,

* ha rossz vagy nem elegendS az egyiitt-
muikodés a gondozd csoport és a paciens
kozott,

* tarsuld stlyos pszichiatriai korképek esetén,

* aszocialis tdimogatés (csalad, baratok) bizony-
talansaga; analfabétizmus esetén.

Napjainkban pumpainzulinként gyors ha-
tasd inzulinanal6gok hasznalatosak. Aszpart-
inzulin mellett ritkdbb a pumpaelzarddas és
az indokolatlan hyperglykaemias epizdédok
eléfordulasa.'!?

Az inzulinpumpa hazdnkban pumpakézpon-
tokban all a betegek rendelkezésére, a késziilék
beszerzése tarsadalombiztositasi tdmogatasban
részesiil. Az inzulinpumpa ,kihordési ideje” 4 év,
az Ujrarendelés akkor részesiil tarsadalombiztosita-
si tamogatasban, ha a pumpakezelés eredményes-
ségét megadott paraméterek igazoljak.

Ajanlas 18

A pancreatogen diabetes kezelése soran inzulinte-
rapia valasztanda. (E)

A felnéttkorban kialakulé diabetes — hazankban nem
tal ritkan — pancreatogen eredet is lehet. Pancreas-
betegség okozta diabetes esetén az elsd kezelési 1é-
pés az adekvat diéta — amennyiben az alkoholos
eredet egyértelm, teljes absztinenciat javasolva.
Figyelembe véve a béta-sejtek fenndllé és varhatd
1€zidjat, a diéta elégtelensége esetén oralis terdpia
helyett idejekoran inzulinkezelést kell kezdeni. Mi-
vel a taplalék felszivodasa kiszamithatatlan, az alla-
pot labilis, igy a f6étkezések elStt adott gyors hatasu
inzulin €s lefekvéskor adagolt bazisinzulin rendszer
a valasztando, rendszeres Onellendrzés mellett. Te-
rapias torekvéseinket a hasnyalmirigy-enzimek meg-

feleld szubsztitucidjaval kell kiegésziteni.'!

A 2-es tipusu diabetes mellitus
antihyperglykaemids kezelése

A 2-es tipusu cukorbetegek donté hanyada az élet-
mod-terdpia mellett per os adhatd gyogyszeres ke-
zelést is igényel, amelyek egy része hosszabb ideje
ismert és alkalmazott, més része az utobbi iddk fej-
lesztésének eredménye. Az injektabilis, nem-inzu-
linszerd készitmények (GLP-1-receptoragonistdk)
a kezelés tovabbi lehetdségét jelentik. A betegek
egy részénél a kezelés az inzulint is magaba foglalja.
Gyakori, hogy a monoterapias gyogyszeres kezelés
nem biztosit megfeleld anyagcserekontrollt, ilyen-
kor kombinacios kezelés megkezdésének van helye.

Ajanlas 19

2-es tipusu diabetesben az adott helyzethez iga-
zodd, varhatéan legeredményesebb antihypergly-
kaemias kezeléssel tartésan jo anyagcserehelyzet
(kozel-normoglykaemia) elérésére kell toreked-
ni a micro- és macroangiopathias szovédmények
megel6zése érdekében. (A) A j6 anyagcserehelyzet
elérésének nemcsak aktualis elényére, hanem késéi
kedvez6 utéhatasdra is szamitani lehet a metaboli-
kus 6rokség révén. (A)

Legeldszor a UKPDS igazolta, hogy Gjonnan fel-
ismert 2-es tipust cukorbetegek korében az in-
tenziv kezeléssel elért jobb anyagcserehelyzet (vs.
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konvenciondlis [leginkabb csak diétas eldirdsokbol
allo] kezelés) csokkenti a microangiopathids szo-
védmények (retino-, neuro- és nephropathia dia-
betica) kialakuldsat és progresszidjat. A vizsgalat
randomizélt peridédusdban a macroangiopathiis
szovédmények alakuldsa terén egyértelmi csokke-
nést nem lehetett igazolni.'” A tanulmany zarisat
kovetd, 10 évre terjedd obszervacids adatgyujtés-
bdl azonban kideriilt, hogy a korai j6 anyagcsere-
helyzet késéi kedvezd utéhatasara is szamithatunk,
s ez mar a macroangopathids szovédmények és
a mortalitas statisztikailag értékelheté csokke-
nésében is megnyilvanult. A jelenséget meta-
bolikus 6rokség névvel illették az irodalomban,
ami szélesebb értelemben vaszkuldris memoria-
nak is nevezhetd.'>"**!* Az ADVANCE vizsgalat
a gliclazid-alapt terapiaval elért jobb anyagcsere-
helyzet vs. standard kezeléssel elért szerényebb
glykaemids kontroll hat4sat vizsgalta." Igazolha-
té volt, hogy a jobb anyagcserehelyzet prevenial-
ja a microangiopathids szovédmények kialakulasat,
az ADVANCE-ON utankovetés'”” eredményei-
bél az is kideriilt, hogy késéi elényos hatassal le-
het szamolni a veseszovédmények alakuldsa terén
(metabolikus memdria effektus). Hasonlé kedvezd
memoriahatast regisztraltak a szemészeti szovod-
mények terén az ACCORD vizsgélat'® utankove-
tése soran az ACCORDION vizsgélatban is.'”

Kezelés nem-inzulintermészetti
vércukorcsokkentbkkel 2-es tipust diabetesben

A 2-es tipusu cukorbetegség vércukorcsokkentd
kezelése szekvencidlis természetd. Egymasra épii-
16 kezelési 1épésekbdl all, amely mindkét irdny-
ban, a gyogyszerelés bdvitése (,,felépitd” kezelés)
és csOkkentése (,,leépitd” kezelés) iranyaban is tor-
ténhet.>* Kordbbi gyakorlatunkban nem tettiink
kiilonbséget a tekintetben, hogy Gjonnan kezelés-
be/gondozasba keriild, avagy mar kezelt/gondozott
a feladat, ezen a téren a hatalyos nemzetkdzi itmu-
tatdsok sem egységesek.”*®* Bar a kezelés alapel-
vei mindkét esetben lényegében azonosak, a széles
gyogyszervalasztékot, valamint a felismeréstdl kezd-
ve egyedi célértékre és a kardiovaszkularis kockazat
csokkentésére torekvd kezelés jelentOségét szem
elStt tartva indokoltnak latszik a kezelési iranyel-
vet ezen szempontok szerint kiilonvalasztani.

A heveny anyagcsere-kisiklassal jaré esetek (8.
tabldzat) kivételével az Ujonnan felismert 2-es ti-
pust cukorbetegség kezelésének elsd és alapvetd
fontossagu Iépése a helyesen felépitett életmodke-
zelés.>’* Ennek az orvosi taplalkozésterapia és €let-
modba épitett — napi gyakorisagu — fizikai aktivitas
mellett integrans része az érintett személy részle-
tes tajékoztatisa betegségérdl, a kezelés sikeréhez
sziikséges egyiittmiikodése és Onmenedzselése je-
lentéségérdl, valamint lehetéségeirdl (paciens-
edukacio).”*> Amennyiben a glykaemids célérték
az életmodkezelés onmagédban torténé alkalmaza-
saval 3 honap elteltével sem teljesiil, a HbA,-ér-
tékkel jellemzett anyagcserekontroll fiiggvényében
oralis monoterapia, ketts vagy harmas antidiabe-
tikum-kombinacid bevezetése sziikséges (2. dbra).

Nincs egységes nemzetkozi gyakorlat a tekin-
tetben, hogy az Gjonnan felfedezett 2-es tipusu
cukorbetegségben — szovédmények hidnyaban —
életmddkezelés legyen-e az elsd 1épés, avagy kertil-
jon sor egyidejlileg vércukorcsokkentd gydgyszer
alkalmazasara is.*> A korabbi hazai gyakorlat meg-
engedhetOnek tartotta életmdodkezelés onmaga-
ban torténd alkalmazasat elsé kezelési 1épésként,
ha a glykaemias kontroll csak kismértékben tér el
a kivanttol (HbA,. <8,0-8,5%), a diabetes valdszi-
ntsithetden rovid ideje all fenn (a rendelkezésre
allé adatok szerint manifesztalodasatdl <1 év telt
el), s nincs ismert diabeteses szovédmény. Ezek-
ben az esetekben ugyanis az életmddkezelés elsaja-
titasa kinélta edukacioés elény nagyobb lehet, mint
a szoros anyagcserekontroll idében elcstszo kiala-
kulasa jelentette veszély. Ugyanakkor, ha az anyag-
csere jelentdsebb mértékben karosodott (HbA,,
>9,0%), de kifejezett diabeteses tiinetek nem all-
tak fenn, primer kombinalt kezelés inditasat java-
solta az iranyelv.*

8. tdbldzat. A heveny anyagcsere-kisiklds formdi 2-es
tipusu diabetesben

Diabeteses ketoacidosis
Hyperglykaemids hyperosmolaris allapot

Kifejezett katabolizmussal jaré allapotok: diabetes jellemzé
panaszai és/vagy jelentds laboratériumi eltérések:

« éhomi vércukor >13,9 mmol/l és/vagy

« random vércukor >16,7 mmol/l és/vagy

« HbA,. >10,0% és/vagy

« ketonuria
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A 2-es tipusu diabetes mellitus diagnézisakor

!

Eletmod-terapia

} ! } |

0, 0
HbA, . 7,0-8,0% HbA, . >8,0-9,0% HbA, . >9,0% HDA, >9,0%
tiinetek nélkil tlinetekkel
* *% *% *¥
Monoteréapia
(els6 szer)
Kettds S
N St teeleleleleletete el ettt Inzulinterapia
MET kombinécié P
. . Harmas
MET-intolerancia/ 3 hénap MET / elsd szer kombinécié (€ +MET
-kontraindikacio: +
DPP-4-G D Mérlegelési MET / elsé szer
SGLT-2-G koriilmények +
GLP-1-RA szambavétele utan 3 honap Kettés kombinacio
su SGLT-2-G egy tagja
GLP-1-RA <"t +
DPP-4-G Mérlegelési
SU kortilmények
BAZIS INZ szambavétele utdn
Kettés kombinacié
Mérlegelési koriilmények: ateroszklerotikus kardiovaszkularis betegség/koc- masik tagja
kazati tényezd, szivelégtelenség, rendlis funkcid, idiilt vesebetegség jelenléte, 3 hénap Inzulinterapia
testsulyfelesleg, hypoglykaemia-kockazat, életkor, betegségtartam, VAGY megkezdése /
gydgyszermellékhatds lehet6sége, beteg preferencidja és anyagi teherbird intenzifikalasa
képessége. MET + SU + SGLT-2-G
* Az els6 gyogyszeres kezelés torténhet az életmdd-terdpia megkezdésével +BAZIS INZ
egy idében vagy néhany hénappal késdbb is. + GLP-1-RA
** A kettés vagy harmas kombinaciés elsé kezelés, illetve az inzulinterapiaval +
térténd kezelésinditas az életmod-terdpidval egy id6ben kezdédik. GLP-1-RA + BAZIS
Az elsé gydgyszeres kezelés megvalasztasara a kiinduldsi HbA, -érték INZ fix kombindcié
és a klinikai tinetek jelenléte vagy hianya figyelembevételével keriil sor. X kombinacio

Javasolt készitmény Adhatd készitmény Javasolt vagy adhatd készitmény a mérlegelési korlilménytél figgéen

A kezelési célérték altalaban HbA, . <7,0% (kezelési céltartomany: 6,0-8,0 %). A kdvetkezd kezelési lépcsére valo attérést akkor kell megfontolni, ha a beteg az
adott kezelés mellett nem érte el az egyénileg megallapitott célértéket, altalaban 3 honapig tartd kezelés soran.

A terapiamodosités az aktudlis HbA, -értéktdl fiiggetlendil is mérlegelendd akkor, ha a kardiovaszkularis kockazat nagy/igen nagy, vagy a renalis protekcié
prioritast jelent, de az aktudlis terdpia nem tartalmaz kardiovaszkularis vagy renalis szempontbol dokumentéltan elényds készitményt.

Klinikai tiinetek: polyuria, polydipsia, fogyds, pruritus vulvae, balanitis, ketonuria, jelentésen emelkedett éhomi vércukor (altalaban >15,0 mmol/l).

A kezelési rendszerekben visszafelé is lehet haladni, ha azt klinikai kériilmények indokoljak.

GLP-1-RA és DPP-4-gatl6 egyiittadasa keriilendd.

A hatdstani csoportok felsoroldsa nem jelent sorrendiséget. A készitményeket szinkéddal (javasolt, adhaté, javasolt vagy adhato) jel6ljiik.

BAZIS INZ: bézisinzulin; DPP-4-G: dipeptidilpeptidaz-4-gatl6; GLP-1-RA: GLP-1-receptoragonista; MET: metformin; SU: szulfanilurea;

SGLT-2-G: natrium-glukéz-kotranszporter-2-gétlo

2. dbra. Szakmailag megalapozott terdpids lépések az ujonnan felismert 2-es tipusu diabetes mellitus kezelésekor
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A 2-es tipusu diabetes mellitus kés6bbi korlefolyasa soran

Korabbi antidiabetikus kezelés + életmdd-terapia

‘ Klinikai tlinetek* ‘

Hidnyoznak | Jelen vannak

Mérlegelési
korilmények
szambavétele utan

I |
Kettds Harmas/négyes interapi
Y 3 hénap .. gy 3 hénap Inzullnterfapla
kombinacioé kombinacié megkezdése /
- S et ; R et intenzifikdlasa
MET / elsé szer MET / els6 szer + MET
+ + -
SGLT-2-G Kett6s kombinacio
GLP-1-RA egy tagja
DPP-4-G +
BAZIS INZ Kettds kombinacio
suU masik tagja
VAGY Meérlegelési koriilmények: ateroszklerotikus
kardiovaszkulris betegség/kockazati
o MET + SU + SGLT-2-G tényez6, szivelégtelenség, renalis funkcio,
Javasolt készitmény + BAZIS INZ + GLP-1-RA idiilt vesebetegség jelenléte, teststlyfelesleg,
Adhat6 készitmény + hypoglykaemla—koclfazat, eletko’r, ;
i betegségtartam, gydgyszermellékhatés
GLP-1-RA + BAZIS v o ;
Javasolt vagy adhat¢ készitmény INZ fix kombinacié lehetSsége, beteg preferencidja és anyagi
a mérlegelési koriilménytél fiiggéen teherbiro képessége.

* Metabolikus dekompenzacid tiinetei: polyuria, polydipsia, fogyds, pruritus vulvae, balanitis, ketonuria, jelentésen emelkedett éhomi
vércukor (altaldban >15,0 mmol/I) .

A kezelési célérték altalaban HbA, <7,0% (kezelési céltartomany: 6,0-8,0 %). A kdvetkez6 kezelési lépcsére valo attérést akkor kell
megfontolni, ha a beteg az adott kezelés mellett nem érte el az egyénileg megallapitott célértéket, altalaban 3 honapig tartd kezelés soran.

A terapiamddositas az aktudlis HbA, -értéktél fiiggetleniil is mérlegelendé akkor, ha a kardiovaszkuléris kockézat nagy/igen nagy, vagy a renalis
protekcié prioritast jelent, de az aktudlis terdpia nem tartalmaz kardiovaszkuldris vagy rendlis szempontbol dokumentaltan elényds készitményt.
A kezelési rendszerekben visszafelé is lehet haladni, ha azt a klinikai kériilmények indokoljék.

GLP-1-RA és DPP-4-gatl6 egyiittadasa keriilendg.

A hatastani csoportok felsoroldsa nem jelent sorrendiséget. A készitményeket szinkéddal (javasolt, adhatd, javasolt vagy adhatd) jeldljiik.
BAZIS INZ: bézisinzulin; DPP-4-G: dipeptidilpeptidaz-4-gatl6; GLP-1-RA: GLP-1-receptoragonista; MET: metformin;

SU: szulfanilurea; SGLT-2-G: natrium-glukéz-kotranszporter-2-gatlé

3. dbra. Szakmailag megalapozott terdpids lépések a 2-es tipust diabetes mellitus évekre elnytlé kérlefolydsa sordn
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Els6ként a Kanadai Diabetes Tarsasag (Cana-
dian Diabetes Association: CDA) emelte koveten-
d6 gyakorlattd az anyagcsere-allapothoz igazodé
intenzitast vércukorcsokkentd kezelést,” ezt ko-
vette az Amerikai Endokrinolégiai Tarsasagok
(American Association of Clinical Endocrinol-
ogists [AACE] és American College of Endocri-
nology [ACE]) hasonlé kozos éllasfoglalasa.”’” E
szemlélet klinikai eldnyeit felismerve a Magyar
Diabetes Tarsasag (MDT) is ezt az elvet allitot-
ta a 2017-ben megujitott ajanlasa kozéppontjaba.

Szovédmények hidnydban az anyagcsere-alla-
pothoz igazodd intenzitisu vércukorcsokkentd ke-
zelés alkalmazand¢ a 2-es tipusu diabetes kés6bbi
korlefolydsa soran is. A terdpiavaltasnal a kezelé-
si célérték (HbA,. <7,0%, illetve egyéni terdpids
cél 6,0-8,0% kozott), illetve =7,0% érték esetén
diabetesre jellemzd$ klinikai tiinetek fennalldsa
vagy hianya, valamint HbA -értéktdl fiiggetleniil

9. tdbldzat. A metformin alkalmazdsdnak biztonsdgi
elbirdsai

- majelégtelenség jelei esetén
Keriilend6 - a napi szénhidrétbevitel - pl. fogydkura
a metformin céljabol — <100 gramm
adasa - hypoxia éll fenn, illetve annak ismételt
eléfordulasaval kell szamolni

« eGFR értéke <30 ml/min/1,73 m?

Ellenjavallt S on
Java . Egyes forrasok idesoroljak a rendszeres
a metformin o Al o e e R I
- alkoholizélst és az ismétl6d6 hasnyalmirigy-

gyulladasok el6fordulasat is

10. tabldzat. A 2-es tipusu diabetes vércukorcsdkkenté
kezelésének vdlasztdsakor mérlegelendé koriilmények

Antidiabetikumtol
fiigg6 szempontok
- glykaemias hatékonysag
és annak tartossaga
- kardiovaszkularis elény

Beteg meghatarozta szempontok

« életkor, varhato élettartam,
diabetestartam
- ateroszklerotikus kardiovaszkularis

betegség/kockézati tényez6, - renalis el6ny
szivelégtelenség « hypoglykaemizalé
- renalis kockdzat és funkcié tulajdonsag
» testsuly/elhizas « testsulyra
- hyperglykaemia mértéke gyakorolt hatas
- hypoglykaemia kockdzata - potencilis

mellékhatasok
- a kezelés koltsége

« szocialis kornyezet
- a beteg preferencidja, anyagi
teherbird képessége

az ateroszklerotikus kardiovaszkularis betegség/koc-
kézati tényez0, szivelégtelenség vagy renalis protek-
ci6 megitélése lehet a mérlegelési tényezd (3. dbra).

Ajanlas 20

A 2-es tipusu diabetes els6ként valasztando vércu-
korcsokkent6 gyogyszereként metformint kell alkal-
mazni, ellenjavallat/intolerancia hianyaban. (A)

Metformin elsé antidiabetikumként torténd valasz-
tasat a 2-es tipusu diabetes alapvetd patogeneti-
kai tényezdit befolyasold természete (csOkkenti
az inzulinrezisztenciat, a GLP-1-elvalasztas ser-
kentésével kozvetve javitja az inzulinelvalasztast),
keringési kockazatot csokkentd pleiotrop hatas-
spektruma, valamint az alkalmazéaséaval kapcsolatos
eldirasok (9. tdbldzat) betartisa mellett biztonsa-
gos alkalmazésa és kedvez dra indokolja.”>1313!
Az els6 gyogyszeres kezelés bevezetése torténhet
az életmdd-terapia megkezdésével egy id6ben vagy
néhany honappal késébb is.

A gyorsan felszivod6 (IR) metformin napi ddzi-
sa fiigg az eGFR értékétdl (>60 ml/min/1,73 m*
3000 mg, 45-59 ml/min/1,73 m* 2000 mg, 30-44
ml/min/1,73 m% 1000 mg). Az elhizodo felszivoda-
st (XR) metformin napi maximalis d6zisa 2000 mg,
a dozis csokkentendd a csokkend eGFR-értékkel
Osszefliggésben.

Metformin intolerancia/ellenjavallat esetén els6
vércukorcsokkentéként mds, torzskonyvi eldiras
alapjan ugyancsak adhaté antidiabetikum valasz-
tasa javasolt. (B)

A 2-es tipusu diabetes vércukorcsokkentd keze-
Iésének tervezésekor, az adott esetben legmegfe-
lel6bb gyogyszer megvalasztasihoz beteg, illetve
készitmény meghatirozta szempontokat kell figye-
lembe venni (10. tabldzat).>¥4132

Egyiittes mérlegelésiik alapjan, a hatalyos torzs-
konyvi elbirasok figyelembevételével valaszthatd
ki a monoterapidsan is adhatd készitmény. A 2. és
3. dbrdn zdlddel jeldlve szerepelnek a preferdlan-
do, sargaval a megengedhetden valasztandd an-
tidiabetikumok. Z6ld és sarga osztott szinkoddal
szerepel a DPP-4-gatld, amely egyes mérlegelési
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koriilmények esetén adhatd, mas esetekben azon-
ban adasa javasolt. Az egyes készitmények valasz-
tasanal a javallatok és ellenjavallatok, az érintett
személy diabetesének és egészségi allapotanak, to-
vabba kéréseinek, egyéni igényeinek gondos mérle-
gelése kivanatos. Figyelembe kell venni azt is, hogy
a mindenkori finanszirozasi el6irdsok eltérhetnek
a szakmai ajanlastol, ezért a valasztasnal a finanszi-
rozasi szempontokat is figyelembe kell venni.

Id6s vagy nagyon id6s cukorbetegek
kezelésekor mérlegelendd szempontok

Indokolt roviden 6sszefoglalni azokat a szempon-
tokat, amelyek mérlegelése kiilonosen fontos idds
vagy nagyon idGs cukorbetegek kezelése soran,
miutan ebben az életkori tartomanyban meglehe-
tésen sok beteg szerepel.

A koérismézéskor fontos tudni, hogy a diagnosz-
tikai kritériumok (5. tdbldzat) nem életkorfiiggdek,
azok tehat magas €letkorban is érvényesek.

A kezelési célérték esetében a céltartomany fel-
sé része (HbA,, 8,0%), olykor még e folotti érték is
nyugodtan elfogadhat6, hiszen egy esetleges rosz-
szabb anyagcserekontrollnak késéi szovédménye-
ket el6idéz6 hatasara mar nem kell szamitani, a tal
alacsony HbA, -célérték viszont magaba foglalja
a hypoglykaemia fokozott kockazatat.

Az életmdd-terapia ebben az életkori tartomany-
ban is fontos, természetesen a fizikai aktivitasnak
igazodnia kell a beteg altalanos allapotahoz. Ma-
gas életkorban a fizikai aktivitas leginkabb sétalast,
kertészkedést jelent a betegek tobbségében.

Az antidiabetikus terapia megvalasztasakor a leg-
fontosabb mérlegelési koriilmény az, hogy olyan ké-
szitményeket kell valasztani, amelyek nem novelik
a hypoglykaemia kockazatat. Idéskorban a hypogly-
kaemia (olykor a fel nem ismert éjszakai hypogly-
kaemia) kognitiv funkcidzavart, szerencsétlen
esetben maradandé cerebralis karosodast okozhat,
de olykor fatalis is lehet, miutdn a hypoglykaemia
novelheti a kardiovaszkularis események kockaza-
tat is. Fontos mérlegelési koriilmény a vesefunkcio
esetleges karosodasa, miutan e betegek korében
nem ritka a GFR csokkenése. A valasztott készit-
mény dozisanak minden esetben illeszkednie kell
a GFR-értékhez. 1dds betegek korében az inzulin-
terapia lehetdség szerint keriilendd, ha az mégis in-
dokolt, akkor ebben a korban altalaban a GLP-1-RA

+ bazisinzulin fix kombinacié, BOT rendszer vagy
a kétszeri adagolasu elOkevert (premix) inzulin
elégséges szokott lenni, s az inzulinterdpia intenzi-
fikalasara nincs sziikség. Természetesen idGs bete-
gek korében mindig tekintettel kell lenni a szocialis
koriilményekre, az anyagi teherbiré képességre is.
Az é€lekor elérehaladtaval egyre gyakrabban lehet
éIni a terapias deeszkalacio lehetségével.®

Jelent6sebb anyagcsere-karosodas fennallasakor
(HbA,. >8,0-9,0%) nem-inzulintermészet(i antidia-
betikum-kombinacié, >9,0%-o0s HbA, -érték esetén
oralis és/vagy parenteralis vércukorcsokkentéket
tartalmazé harmas kombinacié és/vagy inzulin, ki-
fejezett katabolikus tiinetek egyideji észlelésekor
inzulinkezelés (xmetformin) vélasztasa célszerd. (C)

A 2-es tipust diabetesben az ellenjavallatok fi-
gyelembevételével minden vércukorcsokkentd

11. tabldzat. Az antidiabetikumok hatdstani felosztdsa

A. Nem-inzulintermészetti vércukorcsokkenték
1. Inzulinfliggé hatdsmechanizmusu szerek
a) Oralis antidiabetikumok
« inzulinhatast erdsitd szerek
— metformin*
- pioglitazon**
« inzulinelvélasztast serkentd készitménycsoportok
- hagyomanyos szekretagég szerek
- szulfaniluredk (gliclazid, glimepirid,
gliquidon, glipizid, glibenclamid)
- glinidek (nateglinid, repaglinid)
— inkretinmechanizmusu szerek
- DPP-4-gatlok (sita-, vilda-, lina-, saxa-, alogliptin)
b) Parenteralis antidiabetikumok
« GLP-1-receptoragonistak (inkretin-
hatasmechanizmusu szerek)
- rovid hatasu készitmények (exenatid
napi 2x, lixisenatid)
— hosszu hatasu készitmények (exenatid
heti 1, lira-, dula-, albi-, semaglutid)
2. Inzulintol fuggetlen hatdsmechanizmusu szerek
+ SGLT-2-gatlok (dapa-, empa-, cana-, ertugliflozin)
- alfa-glukozidaz-gatlok***

B. Inzulinok

* A metformin a biguanidok nemzetkézi forgalomban egyediil hozzaférhetd
képviselGje (a [dilbutilbiganid mar csak hazankban és a Szovjetunid
néhany utodallaméban van forgalomban).

** A tiazolidindionok Eurépaban egyediiliként forgalmazott képviseldje,
hazénkban forgalmazasat 2019-ben besziintették.
*** Hazankban koziliik csak az akarbo6z van regisztrélva.
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készitménycsoport (11. tdbldzat) alkalmazisa meg-
engedett.””** Egymassal valo kombinacids lehetd-
ségeiket a torzskonyvi eldirdsok szabalyozzak. A 2.
és 3. dbrdn zolddel jelolve szerepelnek az elényben
részesitendd (javasolt), sargadval a megengedett
(adhat6) antidiabetikum-kombinaciok, a zold-sar-
ga osztott szinkdd arra utal, hogy az adott készit-
mény egyes mérlegelési koriilmény esetén javasolt,
mésoknél adhatd.>#!

A pioglitazon, akarboz és a prandialis glukozre-
gulator glinidek hazdnkban nem elérhetdk, vagy
forgalmuk marginalis. Azok az algoritmus-abrak-
ban nem szerepelnek, a 1. tdbldzatban a teljesség
kedvéért emlitjiik.

Ajanlas 23

A 2-es tipusu diabetes mar megkezdett antidiabe-
tikus kezelésének folytatasakor vagy valtasakor
a HbA,-vel jellemzett anyagcsere-adllapotot, vala-
mint a katabolikus tiinetek jelenlétét vagy hianyat
indokolt figyelembe venni. (E) A HbA,-értéktol
fliggetleniil az ateroszklerotikus kardiovaszkula-
ris betegség/kockazati tényezo, a szivelégtelenség
fennallasa, vagy ezek hianya, illetve a rendlis pro-
tekcio sziikségessége a terapiavalasztas fontos mér-
legelend6 szempontjait jelentik. (A)

Mar megkezdett vércukorcsokkentd kezelés folyta-
tasakor az anyagcsere kivanttol elmarado allapota

esetén a 3. dbrdn feltiintetettek szerint kettds vagy
harmas (olykor négyes) antidiabetikum-kombina-
ci6 adhat6. Ateroszklerotikus kardiovaszkuléris
betegség/kockazati tényezd, szivelégtelenség vagy
renalis protekci6 sziikségességének fennéllasa ese-
tén a terapiamddositas az aktualis HbA, -értéktdl
fuggetleniil is mérlegelendd akkor, ha az aktualis
terapia nem tartalmazott kardiovaszkularis szem-
pontbdl dokumentaltan eldnyos készitményt.

El6nyben részesitenddk a testsulyt kedvezden
befolyasold (testsulycsokkentd vagy testsulysem-
leges), alacsony hypoglykaemia-kockdazattal jaro,
a keringési kockazatot csokkentd készitménycso-
portok.> 4! A vélasztaskor figyelembe kell venni
a szénhidrat-anyagcsere aktualis jellemzdit is (¢ho-
mi, étkezés utani vércukorszint).

Ajanlas 24

Az antidiabetikus kezelés megvalasztasanak beteg-
kozpontunak kell lennie. (E)

A mérlegelési szempontok kozott a hatdstani el6-
nyoket, lehetséges mellékhatisokat, a kezelendd
személy testsulyat, keringési kockazatat, a kezelés
varhato eredményességét és koltségkihatasait is in-
dokolt figyelembe venni. Az egyes antidiabetikum-
csoportok f6bb jellemzdit a 12. tdbldzat, a beteg
klinikai jellemz6i alapjan torténd valasztasi lehe-
téségeket a 13. tdbldzat foglalja Ossze.

12. tdblazat. A 2-es tipusu diabetes kezelésében haszndlatos antidiabetikumok addsakor mérlegelendd kériilmények

Metformin

SGLT-2-gatlé

GLP-1-
receptor-
agonista

DPP-4-gatl6  Szulfanilurea Inzulin

. Aterosz.klerotikus elényos elényos* elényos** — > -
kardiovaszkularis betegség esetén
Szivelégtelenség kockazata nem valtozik csokken* nem valtozik G TN PN
Testsuly (mersﬂekelten) csokken csokken nem valtozik né né
csokken

Antihyperglykaemias hatas 1-111 11-111 111 11 11 111

Hypoglykaemia-kockazat nem valtozik nem valtozik nem véltozik nem véltozik né né

Renélis protekcié > igazolt igazolt — — P

Genitalis fert6zés (mellékhatas) > né — > - -

Gastrointestinalis mellékhatés né > né > - PN
Beteget terhel6 kezelési kdltség atlagos jelentésebb | legjelent6sebb | jelentésebb atlagos atlagos

Hatés/mellékhatas: T mérsékelt, 11 kdzepes erésségu, 111 kifejezett, <> semleges
* empagliflozin, dapagliflozin esetében igazolt
** liraglutid, dulaglutid, semaglutid esetében igazolt
*** saxagliptin esetén figyelték meg
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Az inzulinszekréciot serkentd szerek koziil glu-
kézdependens vércukorcsokkentd, az alfa-sejt-mu-
kodésre is hatd, teststlyt elényosen befolyasold
(testsulycsokkentd [GLP-1-receptoragonistak], il-
letve testsulysemleges [DPP-4-gatlok]) termé-
szetiik, kedvezd pleiotrop tulajdonsagaik folytan
elényt élveznek az inkretinhatést csoportok.'
Inzulintél figgetlen hatasmechanizmusi, az in-
zulinhatdst és az inzulinelvdlasztast egyarant ja-
vit6, a keringési kockazati tényezdéket elényOsen
befolyasold tulajdonsidguk folytan preferalan-
d6 az SGLT-2-gatlok kombinécids alkalmaza-
sa is."** A kardiovaszkuléris kockézat alakuldsa
fontos koriilmény.*!*>1% A DPP-4-gatlok kozott
a saxagliptin, az alogliptin, a sitagliptin és a li-
nagliptin kardiovaszkularis biztonsidgossagat kar-
diovaszkularis kimenetelt vizsgald tanulmanyok
(SAVOR, EXAMINE, TECOS, CAROLINA,
CARMELINA) dokumentaltak. 33513140141 Meg-
jegyzendd, hogy noha a SAVOR vizsgilatban
az elsddleges végpont igazolta a kardiovaszkularis
biztonsagossagot, a szivelégtelenség miatti hospi-
talizacio novekedése bearnyékolta az egész vizs-
gilatot. Az EMPA-REG OUTCOME vizsgalat'*
az empagliflozin keringési eseményeket csok-
kentdé hatasat, a LEADER,'*® a SUSTAIN-6,'*
a PIONEER-6,' a REWIND'* vizsgélatok a li-
raglutid, a semaglutid és a dulaglutid kardiovasz-
kularis elényét dokumentaltik. A DECLARE
vizsgalatban'¥” a dapagliflozin kardiovaszkularis
szempontbdl biztonsdgosnak bizonyult, a DAPA-
HF'"® pedig azt is demonstrélta, hogy csokkent
ejekcios frakcidval jaro szivelégtelenségben a da-
pagliflozin szivelégtelenséget vagy kardiovaszku-
laris haldlozds kockéazatat csokkent6 markans
hatdsa nemcsak 2-es tipusi diabetesben, ha-
nem abban nem szenveddk korében is igazolhato.
Az ELIXA' a lixisenatid, az EXSCEL™ a heti
egyszer adand6 exenatid kardiovaszkularis bizton-
sagossagat igazolta.

A hagyomdinyos inzulinszekretagdg csoportok
(szulfaniluredk, glinidek) valasztasa vércukorszint-
tdl fiiggetlen inzulinelvalasztast fokozo €s ezaltal
fokozott hypoglykaemia-kockazattal jard, sulygya-
rapodast eldsegit§ természetiik folytdn kevéssé
tanacsolhatd.> A szulfanilurea-csoporton be-
lil egyedi eldnyei révén gliclazid valasztasa cél-
szer(i.”' Kedvezdtlen keringési hatdsoktél mentes
a funkciondlisan pancreas-szelektiv természetii

13. tabldzat. Preferdlandd antidiabetikus terdpia 2-es
tipusu diabetesben

Kardiovaszkularis megbetegedés

vagy nagy/igen nagy
kockazat esetén

MET + GLP-1-RA*
MET + SGLT-2-G**

MET + SGLT-2-G**

MET + GLP-1-RA
MET + SGLT-2-G
MET + DPP-4-G
MET + inzulinanalégok
(ha inzulinterapia
sziikséges)

MET + GLP-1-RA
MET + SGLT-2-G

MET + SGLT-2-G
MET + GLP-1-RA

MET + GLP-1-RA
MET + SGLT-2-G

MET + SU
MET + human inzulin

Szivelégtelenség esetén

Fokozott hypoglykaemia-
kockazat esetén

Testsulyfelesleg/elhizés esetén

Veseprotekcio érdekében

Hypertonia esetén (de: a hypertoniat
antihypertensiv szerrel kell kezelni)

Financidlis gondok esetén

MET: metformin, SU: szulfanilurea, DPP-4-G: DPP-4-gatl6, SGLT-2-G: SGLT-2-

gétld, GLP-1-RA: GLP-1-receptoragonista

Az antidiabetikumok alkalmazhatésaga fiigg a vesefunkciotol (az eGFR-

értéktol), a részleteket kiilon tablazat szemlélteti.

A hatastani csoportok/készitmények felsoroldsa nem jelent sorrendiséget.
* liraglutid, semaglutid, dulaglutid

** empagliflozin, dapagliflozin

glimepirid is.””’ A CAROLINA vizsgalatban a kar-
diovaszkularis biztonsagossag szempontjabdl a gli-
mepirid €s a linagliptin kdz6tt nem mutatkozott
értékelhetd kiillonbség."*! Gliquidon vilasztésa
nem-rendlis eliminécidja révén beszlkiilt vesemii-
kodés esetén képezheti mérlegelés targyat."™!

A GLP-1-receptoragonistat és bazisinzulint tar-
talmazé fix kombinacidju készitményeket (liraglu-
tid+degludek, lixisenatid+glargin) a 2-es tipusu
cukorbetegség inzulinkezelését taglald részben
targyaljuk részletesen. A GLP-1-receptoragonis-
ta + bazisinzulin fix kombinicié a metformint
kovetd masodik szerként — bazis-bdlus inzulinke-
zelés bevezetésének alternativajaként — is adhato,
alkalmazdsa elsdsorban GLP-1-receptoragonistat
tartalmazd antidiabetikum-kombinécié bazisinzu-
linnal torténd kiegészitésekor, illetve BOT-kezelés
GLP-1-receptoragonistaval torténé kombinélasa-
kor ]On SZéba.133’152’153’154

JelentOsebb anyagcsere-eltérés esetén a kettds
vagy harmas kombinacios elsé kezelés, illetve az in-
zulinterdpiaval torténd kezelésinditas az életmdd-
terdpiaval egy idében kezdddik. ™' A kovetkezd
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kezelési 1épcsdre vald attérést akkor kell megfon-
tolni, ha a beteg az adott kezelés mellett nem érte
el az egyénileg megallapitott célértéket, altalaban
3 hoénapig tarté kezelés soran.**4! A vildaglip-
tinnnel és metforminnal végzett VERIFY vizsgalat
igazolta, hogy Gjonnan felismert 2-es tipusu diabe-
tesben a primer, korai kettés kombinacids kezelés
metabolikus hatékonysaga kifejezettebb és tarto-
sabb, mint a metformin-monoterdpiaval induld,
1épcsdzetes kombinacios kezelési elv szerint foly-
tatott kezelés.'”

Vércukorcsokkenté kombinacids terapia megvalasz-
tasakor az 6sszetevok egyedi sajatossagainak figye-
lembevétele kivanatos. (C)

Fontos annak szem el6tt tartasa, hogy két vagy ha-
rom vércukorcsOkkentd készitmény egyiittes ada-
sa egymas hatdsat erdsitheti (pl. metformin és
GLP-1-receptoragonista, metformin és DPP-4-gat-
16), de gyengitheti is (pl. szulfanilurea és DPP-4-
gatld kombinacidjanak testsulyra gyakorolt hatdsa).
Ugyanigy, kombinalasukkor adasuk kiilon-kiilon
ellenjavallatait is mérlegelni sziikséges. A készit-
ményvalasztast tobb mérlegelési szempont egyiit-
tes értékelése (a vércukorszint-emelkedés tipusa
[étkezés utani és/vagy éhomi], a valasztando készit-
mény inzulinhatast vagy inzulinelvalasztast erdsi-
t§ természete, experimentalisan, illetve human
kozvetett adatok alapjan igazolt béta-sejt-kiméld
hatas fennallasa vagy hidnya, az érintett személy
taplaltsagi allapota, életkora, tarsbetegségei, a va-
lasztand6 készitmény keringési kockazatot, athero-
genesist befolydsolo tulajdonsaga stb.) segiti.™*>*!
A 2-es tipusu diabetest gyakrabban kisérd alla-
potok, tarsbetegségek esetén tandcsolhatd gydgy-
szer/gyogyszerkombinaci6-valasztast a 13. tdbldzat,
a vesemikodés valasztast befolyasold szerepét kii-
16n fejezet foglalja Ossze.

Az eléz6ekben részben mar érintett vércukor-
csokkentd hatastani csoportok f6bb jellegzetessé-
gei az alabbiak szerint foglalhatok Ossze.

Metformin

Az adésaval kapcsolatos ellenjavallatokat/bizton-
sagi el6irasokat a 9. tdbldzat tartalmazza. A szer

legsulyosabb potencidlis mellékhatasa a tejsavaci-
doézis, fellépése azonban ritka, 0,01-0,084/1000
betegév. Egyéb mellékhatasai kozott gastrointes-
tinalis diszkomfort-panaszok, lagyabb széklet, has-
menés, igen ritkan B,,-vitamin-hidny — és annak
klinikai kovetkezményeként hatsokoteg-karosodas,
funicularis myelosisra emlékeztet6 kép — fordulhat
eld. A hasi panaszok kis kezd6adag (500 mg) alkal-
mazésaval s fokozatos dézisemeléssel nagyrészt el-
keriilhet6k. Enyhe panaszok esetén kisérlet tehetd
napi egyszer, lefekvéskor egy adagban beveendd,
elhiz6dd hatdanyag-felszabadulast biztositd (ex-
tended release) készitményvaltozattal. Onmagaban
adva — az an. antihyperglykaemias szerek mas kép-
viseldivel egyezéen — hypoglykaemiat nem okoz.
Maximaélis napi adagja 3000 mg, de 2000 mg napi
adag felett a dozis-hatas gorbe ellapul. Jédos kont-
rasztanyaggal torténd radioldgiai vizsgalat eldtt 48
Oraval a metformin elhagyandd, az ujrakezdés
a vizsgalat utan 24-48 oOraval torténhet. A met-
formin fenntartdsa — intolerancia, ellenjavallat
hianyaban — a 2-es tipust diabetes egész tartama
alatt javasolt.”*""*' Adasa eldnyeit €s az Gvatossagi
eldirasok betartasa mellett torténd adagolasa biz-
tonsagos voltat szem el6tt tartva a vesemiikodés
adasat korlatozo hatarértékét lejjebb szallitottak:
30 ml/min/1,73 m* eGFR-értékig adhatd. A met-
formin 30—45 ml/min/1,73 m? tartomanyban csak
csokkentett dézisban (maximum napi 1000 mg),
45-59 ml/min/1,73 m? tartomanyban pedig maxi-
mum 2000 mg/nap dézisban adhato.

Inkretinhatdsu szerek

Az inkretinhatasu szerek ko6zé a DPP-4-gatlok és
a GLP-1-receptoragonistak tartoznak. A DPP-4-
gatlok a GLP-1 inaktivalasat végz6 DPP-4-enzim
blokkoldsa révén tartésan az élettanihoz kozeli
inkretinszintet biztositanak. A GLP-1-receptorago-
nistak ezzel szemben olyan strukturalisan médosi-
tott peptidek, amelyek ellenallnak a DPP-4-enzim
inaktival6 hatasanak, ugyanakkor alkalmazott do-
zisukban — szerkezetiiktdl fiiggden — rovidebb vagy
hosszabb hatastartammal farmakoldgiai koncentra-
ciéban fejtik ki a GLP-1-receptort aktivalé hatdsu-
kat. Mindkét hatastani csoport glukézfiiged médon
fokozza az inzulinelvalasztést és gatolja a glukagon-
elvalasztast. A DPP-4-gatlok testsilysemlegesek,
mig a GLP-1-receptoragonistak testsulycsokkentd
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(2-7 kg) hatastak. A GLP-1-receptoragonistdk
hatdstartamuk fiiggvényében (rdvid>hosszi) las-
sithatjak a gyomoriiriilést. A vércukorcsokkentés
glukézfiiggéd mechanizmusa révén alkalmazasuk-
kor a hagyomanyos inzulinszekretagdg szerekéhez
képest alacsonyabb a hypoglykaemia kialakuldsa-
nak kockazata.

DPP-4-g4tl6k

A DPP-4-gatlok mindegyike (alogliptin, linagliptin,
sitagliptin, saxagliptin, vildagliptin) adhat6 mo-
noterapidban is, mas vércukorcsokkentdkkel valo
kombinalhatésaguk a torzskonyvi eldirasok fiigg-
vényében valtozik. Beszikiilt vesemiikodés, vala-
mint a majmiikodés kirosodasa és annak mértéke
a DPP-4-gatlok adagolhatosagat eltéré mértékben
befolyasolja, e tekintetben a torzskonyvi eldirdsok
az iranyadok.

GLP-1-receptoragonistak

A GLP-1-receptoragonistdk koziil a rovid hatasa
valtozatok esetében dozistitralas sziikséges. A na-
ponta kétszer adand6 exenatid esetében a kezdd
adag 2X5 pg, ami panaszmentesség esetén négy
hét elteltével 2x10 ug-ra emelhetd. A lixisena-
tid kezd6adagja 1x10 ug, amit két hét elteltével
1x20 pg-ra kell emelni. A napi egyszer adagolandd
liraglutid joval hosszabb hatastartamu az el6zéek-
nél, ezért a hossza hatasa szarmazékok kozé sorol-
jak. Kezddadagja 1x0,6 mg, ami két hét elteltével
1x1,2 mg-ra emelhetd. A kivant hatas elmaradasa
esetén az adag egy honap elteltével tovabb novel-
heté 1x1,8 mg-ra. A heti egyszeri exenatid adagja
heti 1X2 mg, amelyet mindig a hét azonos napjan
kell beadni, folyamatos adagolas esetén a terdpias
szint az 5-6. hétre alakul ki. A dulaglutid dézisa
monoterdpias alkalmazas esetén heti 1x0,75 mg,
kombinaciés alkalmazasakor heti 1X1,5 mg. Szer-
kezeti sajatossagai és eltérd szervezetbeli viselke-
dése révén a terapids gyogyszerszint a heti egyszeri
exenatidhoz viszonyitva valamivel el6bb, mar a 2-3.
héten kialakul. A szubkutan adagolt semaglutid
kezdeti adagja hetente 1x0,25 mg. Négy hét utdn
a dozist hetente 1x0,5 mg-ra kell novelni. Leg-
alabb 4 hetes kezelés utan a glykaemias kontroll
javitasa érdekében az adag tovabb novelhetd heti
1x1,0 mg-ra.!33156

SGLT-2-gétlok

A vesék proximalis tubulusainak S1 szegmentuma-
ban elhelyezkedd natrium-glukéz-kotranszporter
(SGLT)-2 reverzibilis gatldsa utjan fokozzék a glu-
kozuriat. Vércukorcsokkentd hatasuk fiiggetlen
mind az inzulinelvalasztast6l, mind az inzulinha-
tastol. Rendszeres adasuk esetén napi 70 gramm
glukoz iiriilhet a szervezetbdl."* Hazéankban a da-
pagliflozin, az empagliflozin és az ertugliflozin
érhetd el. Monoterapidban atlagos HbA .-csok-
kenté hatasukat 0,6-0,8%-osnak talaltak. Adha-
téak metforminnal, illetve szulfanilurea-tipusu
szerrel kettds, s6t harmas kombinacioban is. Al-
kalmazasi eléirasa megengedi inzulinnal egyiitt
torténd adasat is. A dapagliflozin napi adag-
ja 1x10 mg, az empaglifioziné 1x10 mg vagy
1x25 mg, az ertuglifloziné pedig napi 1X5 mg
vagy 1x15 mg. Mellékhatasként genitalis infek-
ciok gyakoribb voltat irtak le.

Szulfanilureak

Az étkezésre bekovetkezd inzulinelvalasztas
elsé vagy mindkét fazisat serkentik, de fokoz-
zak a bazisinzulin termelddését is. E tulajdonsa-
guk eredményezi a vércukorszint csokkenését, de
potencialis mellékhatasukat, a vércukor esését
(hypoglykaemiat) is. A szulfanilurea-receptorhoz
valo kotddésiik alapjan megkiilonboztetiink panc-
reas-szelektiv (gliclazid) és nem-szelektiv — mas
szovetek, elsdsorban a kardiovaszkularis rendszer
szulfanilurea-receptoraihoz (kaliumcsatornaihoz)
is kot6ds — vegyiileteket (az Osszes tobbi készit-
mény). Ez utébbiak a glimepirid kivételével gatol-
jak az ischaemids prekondicionalds mechanizmusét.
Valasztasuk (gliclazid, glimepirid; besztikiilt vese-
muikoddés esetén gliquidon) elsdsorban financidlis
gondok felmeriilésekor johet szoba.”' A GUIDE
vizsgalat adatai szerint a gliclazid MR a hypogly-
kaemia-kockazat szempontjabol kedvezébb, mint
a glimepirid.”’” A gliclazid (kivételes esetben a gli-
benclamid) adasanak specialis teriiletét képezheti
a MODY tipusu diabetes.”*'

Kezelés inzulinnal 2-es tipusu diabetesben

Minden olyan esetben, amikor életmddkezelés
+ ordlis antidiabetikum megfelel$ javallattal és
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adagban torténd alkalmazasa harom hoénap eltel-
tével sem biztositja a kivant glykaemias kontrollt
(HbA,, 6,0-8,0% kozott), felmeriil az inzulinke-
zelés bevezetésének sziikségessége. Ez a terdpias
megfontolas széles korben elterjedt volt hosszu
éveken keresztiil. Napjainkban azonban az 4j, in-
novativ antidiabetikumok elérhetésége révén mas
terapias megoldasi lehetdségek keriiltek elétér-
be. Elsésorban az injektabilis, nem-inzulinszerd
készitmények (GLP-1-receptoragonistdk) jelen-
tenek terapids alternativat, mert hosszu ideig jo
anyagcserehelyzetet biztositanak, az inzulinra jel-
lemz$ eldnytelen mellékhatasok (testsulygyara-
podas, a hypoglykaemia-kockdzat ndvekedése)
nélkiil. Egyes készitményeknél még kardiovasz-
kularis elény is varhatd, ami fontos mérlegelési
korilmény. Mar jelentOsebb hazai tapasztalat is
rendelkezésre all a GLP-1-receptoragonista + bé-
zisinzulin-anal6g fix kombinacidjaval is, amely szin-
tén a teljes inzulinterapiara valé fordulds érdemi
alternativjat jelenti.

A jelenlegi fejezet attekinti az inzulinkezelési le-
hetdségeket 2-es tipust diabetesben (amelyek ma
mar kicsit hattérbe szorulnak), a fejezet az inzu-
linterdpia intenzifikélasi lehetdségeivel zarul. Ez
utébbi téren azonban az Uj terapids megoldasok
elényben részesitendSk a régebbi, hagyomanyos,
teljes inzulinterdpiara val6 atallassal szemben.

Ajanlas 26

A 2-es tipusu cukorbetegségben szenvedék koré-
ben az inzulinkezelésnek szamos valfaja koziil le-
het vélasztani, a mérlegeléskor mindig figyelembe
kell venni az adott beteg egyéni tulajdonsagait, ko-
rilményeit. (E)

Mérlegelni kell az é€letkort, a varhato életkilata-
sokat, a diabetes idStartamat, a hypoglykaemia-
kortorténetet és kockazatat, a kardiovaszkularis
szovodmények és egyéb tarsbetegségek jelenlé-
tét, a varhatd testsulygyarapodast, tovabba a be-
teg életvitelét, életkdriillményeit és a glykaemias
kontroll megvalésithatdsagat.* Az idésebb betegek
korében az oralis antidiabetikum + bazisinzulin
kombinécidja (BOT-terdpia: basal insulin supp-
lemented oral treatment) hosszt idén keresztiil
népszeru volt, de a stabil életviteld betegek koré-
ben helye lehet a konvencionélis inzulinterapianak,

illetve a szemi-intentiv és prandiélis premix rezsi-
meknek is.

Ordlis antidiabetikum + bazisinzulin
kombindcioja (BOT-terapia)

A bazisinzulin-hatas biztositdsara ma bazisinzulin-
anal6got alkalmazunk, NPH-inzulin adasara 1é-
nyegében csak anyagi gondok esetén szokott sor
keriilni. Régebben az inzulint a kivant éhomi vér-
cukorszint elérése érdekében lefekvéskor (a ma-
gyar nyelvben is meghonosodott angol kifejezéssel
»,bedtime”) adagoltuk. A hosszt hatast inzulin-
analdgok (glargin, detemir, degludek) forgalomba
keriilése lehetdvé tette a beadds mas idépontra he-
lyezését. Alkalmazasuk emellett nemcsak az €homi,
hanem az étkezések eldtti (preprandiélis) vércukor-
szintek kedvezébb alakuldsat is elésegitheti.'*%!¢!
A BOT-kezeléstdl 8,5%-os HbA,~érték felett alta-
laban kevéssé varhaté hosszu tava eredmény.

Ordlis antidiabetikum + prandialis (human
requldris, gyors hatasu) inzulin kombinacidja

Napjainkban elvétve hasznalt kezelési forma. Ez
a kombinacié olyan esetekben valaszthatd, ami-
kor az inzulinelvalasztast serkentd antidiabeti-
kum addsa nem jOon szdba, vagy metformin és
inzulinszekretagdg hatasu szer egyiittadisa a ki-
vant posztprandialis vércukorcsokkenést nem biz-
tositja, de az éhomi vércukorszint a beallitott
kezelés mellett elfogadhatd. A fenti meggondolas
alapjan metformin és étkezések el6tt (prandiali-
san) alkalmazott gyors hatdsu inzulinanaldg egyiitt
adasa is szOba johet azon ritka esetekben, amikor
a metformin a kivant mértékii bazisinzulin-hatast
biztositja, de a posztprandialis vércukor-emelke-
dés kifejezett €s mas modon biztonsdgosan nem
csokkenthetd.

Konvencionalis inzulinkezelés human
inzulinnal 2-es tipusu diabetes mellitusban

A 2-es tipusu diabetesben szenvedd, altalaban id6-
sebb betegek jelentds része jol kezelhetd konven-
ciondlis inzulinterapidval, ami altaldban napjaban
kétszer adott, bifazisos (gyors €s intermedier ha-
tastartami komponenst 25-30/75-70 aranyban
tartalmazd) humén inzulin adésat jelenti. Ilyen
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esetekben a reggeli és esti inzulinadagok aranya
2:1, vagy 3:2 szokott lenni. E betegek életmddja,
étrendje ugyanis eléggé stabil, a konvencionalis ke-
zelés viszonylag konnyen kivitelezhetd, az esetek
tobbségében az elért eredmény is megfelels.'”

Bifazisos inzulinanalégok adasa
2-es tipusu diabetesben

Az inzulinanal6got tartalmaz6 bifazisos inzulin-
készitmények is jol alkalmazhatdk a 2-es tipusu
diabetesesek kezelésére. Adasukra leginkabb ak-
kor kertl sor, ha human inzulint tartalmazé bifa-
zisos inzulinkészitmények adasa mellett megfeleld
anyagcserehelyzet nem biztosithatd. Bar adhatok
napjaban kétszer, reggel, illetve az esti f6étkezés
eldtt, egyre inkabb terjed a napi haromszori, a ha-
rom féétkezéshez kapcsolddd alkalmazasuk. E ke-
zelésformat intenziv keverékterapiaként (intensive
mixture therapy: IMT) vagy prandialis premix ke-
zelésként (prandial premix therapy: PPT) emlitik.
A magas gyorskomponens-aranyu valtozat addsa
akkor javasolt — altalaban reggel, az esetek egy ré-
szében ebéd el6tt is —, ha az érintett személy na-
gyobb szénhidrattartalmu ételeket fogyaszt. Sok
betegben azonban a kezelés bonyolultsidganak el-
keriilése érdekében mindharom féétkezést meg-
elézéen azonos Osszetételd keverék adasa tinik
célszerinek.' >

Szemi-intenziv human inzulinkezelés
2-es tipusu diabetes mellitusban

A betegek egy részében régebben un. szemi-inten-
ziv kezelési format valasztottunk, féleg akkor, ha
az étkezések kozott inkabb a vacsora a hangsulyos.
Ilyenkor reggeli el6tt human bifazisos inzulin, dél-
utan 6t ora koriil gyors hatasu és lefekvéskor inter-
medier tipusi humdan inzulint valasztunk, amivel
a vacsoratdji vércukor-emelkedés jol kivédhetd, s
a masnap reggeli, éhomi vércukorérték sem ma-
gas. Egy masik kezelési lehetdséget jelent a két-
szer (reggel-este) adott bifdzisos human inzulin
kiegészitése gyors hatasa inzulinnal a déli orak-
ban, az ebéd elbtt (ha ez az étkezés jelentGsebb).
A bifazisos inzulinanal6gok forgalomba keriilésé-
vel a szemi-intenziv human inzulinkezelés sokat
veszitett jelent0ségébdl, alkalmazasira ma egyre
ritkdbban keriil sor.

Intenziv konzervativ inzulinkezelés (ICT) 2-es
tipusu diabetes mellitusban — szekvencialis
intenzifikalas prandidlis inzulinanaléggal

A 2-es tipust diabetesben szenveddk betegek egy ré-
szében helye lehet az intenziv konzervativ inzulin-
kezelésnek (ICT). Az inzulinkezelés intenzifikélasa
prandialis inzulinanal6ggal (4. dbra) szekvenciali-
san/lépcsdzetesen is megvalOsithatd, az azonnali
teljes bazis-bolus rendszerhez hasonl6 hatékonyséag-
gal és biztonsagossaggal. Ezt a megoldast régebben
a nemzetkozi gyakorlatban erésen szorgalmaztak.
Ilyen esetben az analég BOT-kezelés elégtelensé-
ge esetén a prandidlis inzulinnal vald kiegészités
ugy valésulhat meg, hogy elsé 1épésben egy étkezé-
si inzulininjekciéval egésziil ki a bazisinzulin-keze-
Iés, a legnagyobb szénhidrattartalmu étkezés vagy
a legnagyobb posztprandidlis vércukor-emelkedés-
sel jaro étkezés vagy egységesen a reggeli étkezés
el6tt (bazis plusz kezelésként is szoktdk emliteni).
Ha a glykaemias kontroll nem megfeleld, hasonl6
moédon torténik a masodik és sziikség esetén a har-
madik étkezés el6tti inzulininjekcid bevezetése.*

Bazisinzulin + inkretintengelyen haté
készitmények szabad kombindcioja

Napjaink egyik kezelési lehetdségét a bazisin-
zulin mellett alkalmazott révid vagy hosszd ha-
tdst GLP-1-receptoragonistdk jelentik. Ezek
a kezelési rendszerek a bazisinzulin prandialis
inzulinnal torténd intenzifikdlasanak alternati-
vajat jelentik (4. dbra). E kombinalt kezelési for-
ma patogenetikai hattere, hogy a bazisinzulin jol
kontrollalja az éhomi és étkezési el6tti vércukorér-
tékeket, a hozzdadott GLP-1-receptroagonista pe-
dig a posztprandidlis vércukorérték csokkentését
biztositja.'*'* A bazisinzulin, illetve a napi vagy
heti adagolasti GLP-1-receptoragonista szabad
kombinacidja lehet6évé teszi, hogy a kezelés két
komponensének dozisa kiilon-kiilon valtoztathato
legyen. A kombinalaskor a mindenkori gyogyszer
alkalmazasi el6irasaban rogzitettek a mérvadok.

Bazisinzulin + GLP-1-receptoragonista fix kombinacidja
A béazisinzulin + GLP-1-RA fix kombindcidja a ba-

zisinzulin-kezeléshez képest kedvezObb glykaemias
kontrollt, alacsonyabb hypoglykaemia-kockazatot
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Bazisinzulin
« Hosszu hatastartamu inzulinanal6g
« Human NPH-inzulin

I |

| HbA,<80% | | HbA,.>80% |

lc =

! !

| 0,1-02E/kg/nap | | 0,2-03 E/kg/nap |

Dézistitralds kb. 3 naponta

Intenzifikalas

!

| Mérlegelési koriilmények szambavétele utén |

I It "

GLP-1-RA | |Prandidlisinzulin| |/Bazisinzulin

SGLT-2-G - gyors hatésu + GLP-1-RA
inzulinanalég fix

- gyors hatésu kombinacio

a célérték (céltartomany)
eléréséig:
Ehomi vércukor >10,0 mmol/l:  +4E

Hypoglykaemia esetén
a napi dézis csokkentendé:

HbA, ~célérték
(<7,0%)

7,810,0 mmol/l: +2 E > HbA, -céltartomany

(6,0-8,0%)

human inzulin
- bifazisos

inzulinanaldég
« bifazisos

human inzulin

vércukor <4,0 mmol/l: 10-20%-kal
<3,0 mmol/I: 20-30%-kal

MET megtartasa indokolt, ha nincs
kontraindikacié vagy intolerancia

SU elhagyandé vagy dézisa csokkentendd

MET megtartdsa indokolt, ha nincs
kontraindikacié vagy intolerancia

SU elhagyandé vagy dézisa csokkentendd

Mérlegelési kdriilmények: ateroszklerotikus kardiovaszkuldris betegség/kockazati tényezd, szivelégtelenség,
renalis funkcio, idiilt vesebetegség jelenléte, teststlyfelesleg, hypoglykaemia-kockazat, életkor, betegségtar-
tam, gyégyszermellékhatas lehetGsége, beteg preferencidja és anyagi teherbiré képessége.

A kezelési célérték altalaban HbA, . <7,0% (kezelési céltartomany: 6,0-8,0 %). A kdvetkezd kezelési lépcsére valo attérést akkor kell megfontolni, ha a beteg az
adott kezelés mellett nem érte el az egyénileg megallapitott célértéket, altalaban 3 honapig tartd kezelés soran.

A terdpiamédositds az aktudlis HbA, -értéktdl fliggetlendil is mérlegelendd akkor, ha a kardiovaszkularis kockdzat nagy/igen nagy, vagy a renélis protekcié
prioritast jelent, de az aktudlis terdpia nem tartalmaz kardiovaszkularis vagy renalis szempontbél dokumentéltan el6nyds készitményt.

A hatastani csoportok felsoroldsa nem jelent sorrendiséget. A készitményeket szinkdddal (javasolt, adhatd) jeldljik.

DPP-4-G: dipeptidilpeptidaz-4-gatld; GLP-1-RA: GLP-1-receptoragonista; MET: metformin; SU: szulfanilurea; SGLT-2-G: natrium-glukdz-kotranszporter-2-gétld

Javasolt készitmény

Adhat6 készitmény

4. dbra. Az inzulinterdpia intenzifikdldsa 2-es tipusu diabetesben (kiinduldsi helyzet: bdzisinzulin-terdpia)

és kedvezdbb testsulyprofilt biztosit.'* A degludek
+ liraglutid kombinécié kezd6 adagja inzulin-naiv
betegek esetében 10 adagolasi egység, korabban
bazisinzulint vagy GLP-1-RA-t kapd betegek eseté-
ben 16 adagolasi egység, amely a megel6z6 harom
nap éhomi vércukorértékei atlaginak megfeleléen
titralandé tovabb. A glargin U100 + lixisenatid fix
kombinaciojat szintén 10 adagolasi egységgel java-
solt kezdeni, ha a beteg korabban nem részesiilt
inzulinkezelésben. Amennyiben a beteg kordbban
mar kapott bazisinzulint, akkor az indul6 adagolasi
egység a korabbi inzulin tipusatol és dozisatol fiigg.

A sziikséges adag titralasat hetente javasolt elvé-
gezni az éhomi vércukorértékek alapjan. A bealli-
tasnal figyelembe veendd, hogy a fix kombinacioju
készitmény két kiilonb6z6 aranyu adagolasi leheto-
séget biztosito injekcids tollban all rendelkezésre.
A bazisinzulin + GLP-1-RA fix kombin4cidjua ke-
zelési rendszer hatékony és egyre gyakrabban al-
kalmazott alternativajat jelenti a bazisinzulin utan
felépitendd bazis-bolus inzulinterapianak 2-es tipu-
st diabetesben (4. dbra). A degludek + liraglutid fix
kombinacidval végzett fazis 3 vizsgalat szerint azo-
nos glykaemias kontrollt eredményez a bazis-bolus
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kezeléssel, de testsulycsokkenést okoz testsulyndve-
kedéssel szemben, a napi teljes inzulinigény kisebb,
és a hypoglykaemia-kockédzat csokken.'®’

GLP-1-RA + prandidlis gyors hatasu
inzulinanalég szabad kombindcioja

Az inzulinanaléggal folytatott bazis-bolus kezelés
alternativdja lehet még a GLP-1-RA + prandidlis
gyors hatasu inzulinanaldg szabad kombindcidja is,
amelynek elényeit a dulaglutid és naponta tobb-
szOr adott prandialis lizpro-inzulin egyiittes adasa-
val kapcsolatban igazoltak.'®

Inzulin 4+ SGLT-2-gatlé kombinacioja

Mind bazisinzulin, mind napi tobbszori inzulin-
adas esetén kombinacios lehetdség az SGLT-2-gat-
16. A kombinacio logikus, mivel az inzulin hatasat
jol kiegésziti az inzulintdl fiiggetlen hatasmecha-
nizmusd SGLT-2-gitld, a glykaemias kontroll ja-
vulasa a testtdmeg és a vérnyomas csokkenésével
tarsul a hypoglykaemia-kockdzat névekedése nél-
kiil. Az egyiittes adas a napi inzulingény csokkené-
sét eredményezi. Az empagliflozin esetében mind
a tobbszori inzulinadassal, mind a bazisinzulinnal
vald egytittadas klinikai adatait tartalmazza az al-
kalmazasi elSiras.'*'" A dapagliflozin is adhato in-
zulinnal egyiitt.'”

Ajanlas 27

Az inzulinterdpia megkezdése indokolt 2-es tipusu
cukorbetegségben, ha nem-inzulintermészetii an-
tihyperglykaemias kezeléssel a megfelel6 glykae-
mids kontroll nem biztosithaté. (B)

Az inzulinterdpia megkezdésével val6 késlekedés
szakmailag nem indokolhat6 akkor, ha a nem-
inzulintermészeti antihyperglykaemids kezelé-
si lehetéségek tarhazat kimeritettiik, €s megfeleld
glykaemias kontrollt elérni nem lehetett. Kétség-
telen, hogy a betegek egy része nehezen tud meg-
baratkozni az inzulinadas gondolataval, de ilyen
esetekben a paciensedukéci6 keretein beliil a be-
teg félelmét el kell oszlatnunk. Tobb felmérés iga-
zolta, hogy gyakran indokolatlanul hosszi id6 telik
el rossz glykaemias helyzetben addig, amig az inzu-
linterapia inicialasara sor kertl.

Ajanlas 28
A 2-es tipusu cukorbetegek inzulinkezelési rendsze-

rében az inzulinanalégokat elényben kell részesite-
ni a human inzulinokhoz viszonyitva. (A)

Az inzulinanalégok elényét a megfelel6 human
kezelési rendszerhez viszonyitva szamos tera-
pids rezsim soran igazoltak 2-es tipusu diabetes-
ben. Gyors hatasa inzulinanal6gok adasa mellett
mind a posztprandialis vércukorértékek, mind pe-
dig a HbA,, szignifikdns mértékd javulasat figyel-
ték meg."'” A BOT-terdpia ma mar klasszikusan
bazisinzulin-anal6ggal torténik, miutan a glar-
gin U100 inzulinnal, késébb a detemirrel folyta-
tott vizsgalatok NPH-inzulinnal szemben igazoltak
az éjszakai hypoglykaemia-események csokkené-
sét.”” A degludek ugyanakkor elénydsebb volt,
mint a glargin U100 inzulin mind a BOT-, mind
a bazis-bolus kezelési rendszerben.'™'® A deg-
ludek eldényét a hypoglykaemia-kockazat csok-
kenése terén a glargin U100 inzulinnal szemben
kettds vak, keresztezett vizsgalatban is igazol-
tak."”” Glargin U300 inzulin addsa esetén — glargin
U100 inzulinnal dsszevetve — azonos glykaemids
kontroll mellett a napi hypoglykaemias rata re-
lativ kockazata, valamint a kezelés nyolcadik
hetétdl az éjszakai hypoglykaemidk relativ kocka-
zata szignifikdnsan csokkent.!”s!7#18%181° A olargin
és a bioszimiler glargin eléirt hasonlésagat megfe-
lel$ vizsgilatokkal dokumentaltak.'$>'® A glargin
U300 és a degludek BOT-terapidban alkalmazva
a nyilt, randomizalt BRIGHT vizsgalatban azonos
hatékonysagunak bizonyult, ugyanakkor a titralas
fazisaban a glargin U300 mellett kisebb hypogly-
kaemia-incidenciat észleltek, de a fenntartd fa-
zisban a hypoglykaemia-incidencia azonos volt.'
A szintén nyilt és randomizalt CONCLUDE vizs-
galatban ugyancsak BOT-terapidban alkalmazva
a glargin U300 inzulint és a degludeket, az utdbbi
mellett jobb glykaemids kontrollt igazoltak. Az el-
s6dleges végpontként vizsgalt silyos vagy méréssel
igazolt tiineti hypoglykaemidk szdma a fenntar-
t6 kezelési periddusban nem kiilonbozott, azon-
ban a szekunder megerdsité végpontok koziil 11
hypoglykaemia-végpont szignifikins elény muta-
tott a degludek javara." A CONFIRM vizsgalat-
ban ,val6 vilag” adatgyijtés keretei kozott jobb
anyagcserét és kisebb hypoglykaemia-ratat talal-
tak BOT-kezelésben alkalmazott degludek mellett
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glargin U300 inzulinhoz képest."™ A glargin U100
inzulin és a degludek hosszu tavi primer kardio-
vaszkularis végpontu vizsgilatban kardiovasz-
kuléris szempontbdl biztonsagosnak, malignitas
szempontjabdl neutralisnak bizonyult.'s”'%

A vesefunkcio jelentdsége, a vesevédelem lehetdségei

Az utébbi években paradigmavaltas kovetkezett
be a cukorbetegek antidiabetikus kezel€se révén

megvaldsuld vesevédelemben.**” A bizonyité-
kokon alapuld orvoslas rendszerében kdzepesen
erds szekunder végpontokra vagy post hoc ana-
liZisre alapozva’142,143,144,147,149,150,189,190 de ﬁjabban
erds, rendlis primer végpontu vizsgélatra'®'*?
épitve is megallapithato, hogy az 4j és hatékony
antidiabetikumok némelyike csOkkenti a vese-
végpont kialakuldsanak kockéazatat. Varjuk még
néhany, jelenleg zajlé6 — antidiabetikumot ta-
nulmanyoz6 — randomizalt, kontrollalt vizsgalat

Ujonnan felfedezett 2-es tipusu cukorbeteg krénikus vesebetegséggel,*
metforminintolerancia vagy -kontraindikacié esetén*2

vagy
Mar metforminnal kezelt 2-es tipusu cukorbeteg krénikus vesebetegséggel*!
vagy

Ujonnan felfedezett 2-es tipusu cukorbeteg krénikus vesebetegséggel,*
akinek nincs metforminintolerancija vagy -ellenjavallata,
és a glykaemias cél csak kombinécids antidiabetikus kezeléssel érheté el

l

Igazolt vesevédé hatdssal rendelkezé SGLT-2-g4tlé inditdsa/hozzédaddsa,
esetleg metforminnal torténd egyiittes inditasa*3

!

Ha az SGLT-2-gatl6t vagy a metformint a beteg nem toleralja vagy az kontraindikalt

!

Igazolt vesevédé hatasu GLP-1-receptoragonistara torténd csere**

!

Ha a GLP-1-receptoragonistat a beteg nem tolerdlja vagy az kontraindikalt

}

Mas antidiabetikum hozzaadasa vagy arra torténd csere*4

*1 Ajelenlegi (2019. dec.) gyégyszeralkalmazasi el6iras nem teszi lehetévé eGFR <60 ml/min/1,73 m? esetén az
SGLT-2-gatlé inditését, ezért jelenleg csak koros albumintirités (>30 mg/nap, vagy >3 mg/mmol albumin/kreatinin
hanyados) és eGFR >60 ml/min/1,73 m? esetére vonatkozik ez az ajanlés.

*2 A szakmai ajénlas kovetése mellett figyelembe kell venni a finanszirozasi szabélyokat is, hazénkban jelenleg
(2019. dec.) monoterapiaban alkalmazott SGLT-2-g4tl6 vélasztasa esetén teljes drat fizet a beteg.

*3 Az,inditas” sz6 azt jelzi, hogy az el6z6 pontban (*2) foglaltak valosulnak meg, mésrészt szem el6tt kell tartani azt is,
hogy SGLT-2-gatl6 kezelést milyen eGFR esetén lehet inditani.

*4 Nem csak arra kell figyelni, hogy az antidiabetikumok milyen eGFR esetén indithatdk, hanem arra is, hogy milyen
eGFR-értékig adhatdk, mert ez egyes gydgyszereknél szétvalik.

5. dbra. Antidiabetikum-vdlasztds krénikus vesebetegségben szenvedd, ujonnan felfedezett, vagy mdr metforminnal
kezelt 2-es tipusu cukorbeteg esetében (Forrds: Sarafidis P, et al.,” médositva)
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(DAPA-CKD, EMPA-Kidney) eredményét; ezek
a tanulméanyok a vesevédelmet primer végpont-
ként értékelik.

Az eddigi tanulmanyok vesevégpontja altala-
ban kombinalt volt: macroalbuminuria + tar-
tés szérumkreatininszint-kétszerez6dés + tartds
eGFR-vesztés + végallapotl veseelégtelenség +
veseeredetu haldl, vagy ugyanez a macroalbuminu-
ria nélkiil. Néhany tanulmany vizsgalta a gyogyszer
eGFR-stabilizal6 hatasat is, ami egy kozepesen
erds végpontként mindsithetd (erésebb, mint a ko-
ros albuminiirités, de gyengébb, mint pl. a végilla-
potu veseelégtelenség). Ezeknek a végpontoknak
a valtozasa alapjan szabjuk meg a veseallapotot fi-
gyelembe vevd antidiabetikus terapiat.

A CKD jelenléte két okbdl is modosithatja az an-
tidiabetikus kezelést. Egyrészt CKD-ban prefera-
landdk az arra kedvezGen hatd antidiabetikumok,

masrészt az eGFR csokkenésével Osszefiiggésben
egyes gyogyszereket el kell hagyni, masoknak a do-
zisat csokkenteni kell.

Az 5. dbra szemlélteti a CKD-ban t6rténd an-
tidiabetikum-vélasztast akkor, ha djonnan fel-
fedezett 2-es tipust cukorbetegrdl van sz, aki
a metformint nem toleralja, vagy régebbrdl ismert
cukorbetegsége van €s mar metforminkezelésen
van, de CKD deriilt ki, vagy Gjonnan felfedezett
2-es tipust cukorbetegsége van és a glykaemias cél
SGLT-2-gatl6 monoterapiaval nem érhetd el. Met-
formint szed6knek egy igazoltan vesevédd hatasu
SGLT-2-géatld hozzaaddsa (metformin + SGLT-2-
gatld kettés kombinacid) javasolt. A metformint
nem szed6knél az SGLT-2-gatl6 elkezdése ajan-
lott. Szakmai szempontbdl ez jelentheti az SGLT-2-
gatloval elkezdett monoterapiat, a metforminhoz
torténé SGLT-2-gatld hozzaadasat vagy kezdd,

14. tabldzat. Az antidiabetikumok dézisai a vesefunkcié (eGFR-érték) fiiggvényében (a mértékegység nélkili szimok
az eGFR kitlintetett értékeit jeldlik; a gydgyszerek kitiintetett tartomdny felett korldtozds nélkiil adhatdk)

Az alkalmazott antidiabetikum dézisa

Gyégyszer eGFR >90 ) eGFR: 60-89 ) eGFR: 30-59 ) eGFR: 15-29 ) eGFR <15 ) Hemodializis
mI/perc/1’,73 m mI/perc/1’,73 m mI/perc/1’,73 m mI/perc/1’,73 m mI/perc/1’,73 m esetén
esetén esetén esetén esetén esetén
Metformin Teljes adag Teljes adag Nem adhatd Nem adhatd Nem adhatd
Gliclazid Teljes adag Teljes adag Teljes adag Nem adhaté Nem adhaté Nem adhaté
Gliquidon Teljes adag Teljes adag Teljes adag Teljes adag Teljes adag Teljes adag
Glimepirid Teljes adag Teljes adag Teljes adag Nem adhaté Nem adhaté Nem adhatd
Alogliptin Teljes adag Teljes adag
Linagliptin Teljes adag Teljes adag Teljes adag Teljes adag Teljes adag Teljes adag
Saxagliptin Teljes adag Teljes adag Nem adhato
Sitagliptin Teljes adag Teljes adag
Vildagliptin Teljes adag Teljes adag
Dulaglutid Teljes adag Teljes adag Teljes adag Teljes adag Nem adhatd Nem adhatd
Teljes adag
Exenatid Teljes adag Teljes adag <50: Retard Nem adhaté Nem adhaté Nem adhaté
nem adhat6
Liraglutid Teljes adag Teljes adag Teljes adag Teljes adag Nem adhato Nem adhato
Lixisenatid Teljes adag Teljes adag Teljes adag Nem adhatd Nem adhatd Nem adhatd
Semaglutid Teljes adag Teljes adag Teljes adag Teljes adag Nem adhaté Nem adhaté
Akarboz Teljes adag Teljes adag Teljes adag <25: nem adhaté Nem adhatd Nem adhatd
Pioglitazon Teljes adag Teljes adag Teljes adag Teljes adag <4: nem adhato Nem adhato
Dapagliflozin Teljes adag Teljes adag 45-ig adhatd Nem adhatd Nem adhatd Nem adhatd
Empagliflozin Teljes adag Teljes adag 45-ig adhatd Nem adhaté Nem adhaté Nem adhatd
Ertugliflozin Teljes adag Teljes adag 45-ig adhatd Nem adhatd Nem adhatd Nem adhatd
Inzulin Teljes adag Teljes adag

167



168

DIABETOLOGIA HUNGARICA XXVIII. évfolyam 3. szdm

metformin + SGLT-2-gatloval torténd primer ket- €s a célérték folé keril. Ilyenkor, ha a beteg nem
tés kombinacids kezelést is. kap még GLP-1-RA készitményt, annak elkezdése

Amennyiben a beteg nem toleralja az SGLT-2- javasolt. Mar meglévé GLP-1-RA kezelés esetén
gatlot, vagy adasanak kontraindikacidja all fenn, (metformin, SGLT-2-géatl, GLP-1-RA kombi-

igazoltan vesevédd hatasi GLP-1-RA készitmény- nacié mellett) egyéb antidiabetikum hozzaadasa

re torténd lecserélése jon szoba (5. dbra). Ugyan- sziikséges.

ezek a meggondolasok vonatkoznak a GLP-1-RA CKD-ban szenvedd 2-es tipusu cukorbetegek

készitmények alkalmazasara is (5. dbra). Mind vesefunkciotdl (eGFR-értéktdl) fiiggd antidiabeti-

az SGLT-2-gétlé, mind a GLP-1-RA esetében fon- kus kezelését a 14. tdbldzat mutatja. Fontos felhiv-

tos kontraindikacidt jelent az alkalmazhatdsagi ni a figyelmet arra, hogy az e GFR-kiiszobértékek

eGFR-hatar (14. tdbldzat). az utobbi években folyamatosan moédosultak, do-
Amennyiben a kordbban mar kombinécids anti- minaldan csokkentek. Ilyen irdnya valtozasok a ko-

diabetikum-kezelésen 1év6 betegnél CKD alakul ki, zeljovében is varhatok.

a terapia modositasa javasolt, ami ebben az eset-

ben a CKD progresszidjanak megel6zésére vagy Pancreas- és Langerhans-sziget-transzplantdcio

a kockazat csokkentésére iranyul (6. dbra). Ha

a metforminhoz és/vagy szulfaniluredhoz adott ma- Csak valogatott esetekben, 1-es tipusu diabetes-

sodik/harmadik szert cseréljiik le SGLT-2-gétlora, ben szenveddk esetében jon széba transzplantd-

el6fordulhat, hogy a HbA, -érték megemelkedik ci6 a szénhidrat-anyagcsere rendezése érdekében.

Metformin vagy szulfanilurea mellett nem SGLT-2-g4tlé vagy GLP-1-receptoragonista
kezelésen 1évd 2-es tipusu cukorbeteg krénikus vesebetegséggel®

!

A metforminhoz vagy szulfaniluredhoz adott antidiabetikum lecserélése
igazolt vesevédd hatdssal rendelkez6 SGLT-2-gétléra

!

Ha a HbA, a cél folé emelkedik, vagy a GLP-1-receptoragonistat a beteg nem toleralja
vagy az kontraindikalt és a beteg nem GLP-1-receptoragonista kezelésen van

}

Akkor az SGLT-2-gatl6hoz torténé hozzadadasa
vagy az SGLT-2-gétlo lecserélése igazolt vesevédd hatasu GLP-1- receptoragonistara

I

Ha a HbA, a cél f6l6tt marad,
vagy a GLP-1-receptoragonistat a beteg nem tolerdlja vagy az kontraindikalt

}

Mas antidiabetikum alkalmazasa

* A jelenlegi (2019. dec.) gyogyszeralkalmazasi el8iras nem teszi lehetévé eGFR <60 ml/min/1,73 m” esetén az
SGLT-2-gatlé inditésat, ezért jelenleg csak kéros albumintirités (>30 mg/nap, vagy >3 mg/mmol albumin/kreatinin
hényados) és eGFR >60 ml/min/1,73 m” esetére vonatkozik ez az ajanlés.

6. dbra. Antidiabetikum-vdlasztds krénikus vesebetegségben szenved6 2-es tipusu cukorbeteg esetében, amennyiben
a beteg mdr metformin- és/vagy szulfanilurea-kezelés mellett mds antidiabetikumo(ka)t is kap (Forrds: Sarafidis P, et
al,” médositva)
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Sikeres transzplantacid esetén tokéletes normogly-
kaemia érhetd el.

Ajanlas 29

Szimultan vese- és pancreas-transzplantacié jon
szoba olyan 1-es tipusu cukorbetegek esetében,
akik végstadiumu veseelégtelenség allapotaba ju-
tottak és vese-transzplantacidra varnak. (A)

Az egyiittes vese- és pancreas-atiiltetés eredményei
felilmuljak a ,csak” pancreas-atiiltetés eredmé-
nyeit mind a graft-talélés, mind az immunoldgiai
Hgraft-failure” szempontjabol.'” Sikeres kombinalt
vese- €s pancreas-transzplantacié esetén megszl-
nik mind az uraemiés toxikdzis, mind a szénhid-
ratanyagcsere-zavar, elhagyhat6 az inzulin, a diéta
és a menetrendszert életmdd, azaz a beteg életmi-
ndsége és életkilatasai egyarant jelentdsen javul-
nak."”” A microangiopathias szovédmények koziil
a nephropathia €s a neuropathia javuldsat irtak
le, a retinopathia vonatkozasiban ellentmonddak
az eredmények. A macrovascularis szovédmények
az esetek egy részében romolhatnak. Transzplanta-
ciot kovetden a beteg tartés — olykor mellékhata-
sokkal jar6 — immunszuppressziv kezelést igényel.
A mitéti beavatkozas perioperativ mortalitasa
3-4%."" Progressziv nephropathia diabetica esetén
a kombinalt transzplanticié mar 30 ml/min GFR-
érték alatt szoba jon.'™

A vildgon eddig mintegy 55000 pancreas-atiilte-
tést végeztek, ebbdl az esetek 75%-a volt szimul-
tdn vese- és pancreas-atiiltetés, 18%-ban végezték
a pancreas atiiltetését a vesetranszplanticié utan,
és az esetek 7%-4ban szoliter pancreas-tiiltetés
tortént.'">1

Ajanlas 30

Langerhans-sziget-transzplantaci6 mérlegelheté
azoknal a labilis anyagcseréju, 1-es tipusu cukorbe-
tegeknél, akik mar egyéb szervtranszplantaciéban
(pl. vesetranszplantacidban) részesiiltek és immun-
szuppressziv kezelés alatt allnak. (E)

A Langerhans-sziget-transzplanticié soran az in-
tervencios radiologus képernyd alatt katétert vezet
a portalis véndba, és lassi infuzidban bejuttat-
ja az izolalt szigeteket tartalmazd tdpoldatot.

A sziget-graft mikodése 1ényegesen rovidebb, mint
a sebészileg atiiltetett pancreasé. A technikai szo-
védmények viszont elhanyagolhatéak, a beavatko-
zas szilikség esetén ismételhetd. A transzplantaciot
kovetden tartdés immunszuppressziv kezelés sziik-
séges. Az inzulinadas csak a betegek egy hanyada-
ban valik tartésan elkeriilhetévé, de az anyagcsere
mindenképpen stabilabba valik, a hypoglykaemia
ritkabb lesz.*>1%

Langerhans-sziget-transzplantéci6 indikalasakor
gondosan mérlegelni kell a varhat6 elényt €s az el-
keriilhetetlen (dontSen a tartés immunszuppresz-
sziv kezeléssel Osszefiiggd) kockazatot.

Nem-immunszupprimalt beteg esetében a Lan-
gerhans-sziget-transzplantacié indikacidja ugyan
az, mint a szoliter pancreas-transzplanticio esetén.
A kétféle beavatkozas koziil a Langerhans-sziget-
transzplantacié elényben részesitendd akkor, ha
a beteg altalanos rossz allapota miatt a nagy hasi
mitét tal kockazatosnak tlinik.'”

Tekintettel a jelentds donorhidnyra, a kutatok vi-
lagszerte olyan mesterséges béta-sejtek kifejleszté-
sén dolgoznak, amelyek glukézdependens médon
valasztanak el inzulint és transzplantalhatok.'’
Ezen a téren klinikai vizsgalatok eredményei még
nem allnak rendelkezésre.

A sulytdbblet/elhizds kezelése
cukorbetegségben

A tualsuly/elhizds kezelése kiemelt jelentdségii
a diabetest megel6zd allapotokban és cukorbe-
tegségben. Megsziintetése/mérséklése csOkkenti
a cukorbetegség eldallapotainak diabetesbe tor-
ténd atmenetelét, mérsékli az inzulinrezisztenciat,
javitja a glykaemias kontrollt, mar kialakult dia-
betesben csokkent(het)i az alkalmazott vércukor-
csokkentd gydgyszerek szamat és adagjat, tovabba
mérsékli az ezen allapotokat kisérd keringési koc-
kazatot.'”®19%20 A kockézat annal nagyobb, minél
nagyobb mértékl és minél hosszabb fennallasa
a sulytobblet. Legveszélyeztetettebbek a ,,morbid
elhizassal” (BMI =40 kg/m?) rendelkezdk.*""*"

A stlyleadas eldsegithetd intenziv életmodkezelés —
az étrendi energiatartalom megszoritasa és életmod-
ba emelt fizikai aktivitas — bevezetésével (1. Orvosi
taplalkozasterapia és Fizikai aktivitas fejezetek), en-
nek kiegészitéseként étvagycsokkentd, illetve kii-
16nbo6z6 tapanyagok felszivodasat gatld gyogyszerek
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alkalmazasaval,® valamint manifeszt diabetesben
az antidiabetikus kezelés megfelel6 megvélaszta-
saval.”™ Jelentds stlytobblet (BMI >35,0 kg/m?)
fennallasa €s a felsorolt lehetéségek kell6 eredmé-
nyességének elmaradasa esetén mérlegelés targyat
képezheti teststlycsokkentd miitét, a bariatriai sebé-
szet korébe tartozo eljards végzése is. %172

Bariatriai sebészeten a sulyleadast segité muté-
tek Osszességét értjiik. Az idesorolt beavatkozasok
egy része elsGsorban a taplalékfelvételt korlatoz-
za (Gn. restrictiv miitéttipusok: gyomorsziikitd, il-
letve megkisebbitd eljarasok), mas része a felszivo
feliiletet hosszabb-rovidebb bélszakasz kiiktata-
saval csokkenti (Un. malabsorbtiv miitéttipusok).
A beavatkozdsok harmadik formajat a két eljarast
kombindl6 beavatkozasok (Roux-Y gyomorbypass
[RYGB], duodenumszajaztatassal [DS] 6sszekotott
biliopancreatikus duodenumreversio [BPD]) képe-
zik. A hosszu tavon legeredményesebbnek tartott
megoldasok ez utdbbi csoportba tartoznak. Az el-
jarasok egy része reverzibilis beavatkozast jelent
(pl. a laparoscoposan alkalmazhatd gyomorsziiki-
tés [LAGB]), tobbségiik azonban irreverzibilis val-
tozést eredményez. "

A sulycsokkent6 kezelés elsé Iépése az intenziv élet-
modkezelés: 6 hénapon beliil 5%-os sulycsokkenés
el6iranyzasa célszerli minden olyan tulsulyos 2-es
tipusu diabeteses személynek, aki kész a sulyle-
adasban egyiittm(ikodni. (A)

Cukorbetegek minden vizsgilata alakalmaval elen-
gedhetetlen a taplaltsagi allapot felmérése és az adat
betegdokumentacioban torténd rogzitése. A taplalt-
sagi allapot és az érintett személy testsulya két el-
lendrzés kozotti valtozadsdnak ismerete jelentds
orientald tényezd az antidiabetikus kezelés megva-
lasztasdban.>***® Célszerd a haskorfogat rogzitése
is, mivel ez a BMI-nél jobban tdjékoztat a hasi zsir-
szOvet nagysagardl. A hasi zsirszovet nagysaga szo-
rosan korrelal az inzulinrezisztencia mértékével 2%

A kezelés megtervezéséhez dietetikus igénybevé-
tele sziikséges, a sulyleadas titemét pedig rendsze-
res ellen6rzésekkel kell kovetni. Elengedhetetlen
feltétel a beteg motivacidjanak fenntartasa, ami
magatartasterdpia alkalmazasaval biztosithato.
A kitlzott kezelési cél akkor teljesithetd, ha a napi

energiabevitel a sziikséglethez képest 500-750
kcal-val kevesebb.'®

Azon személyek esetében, akiknél a rdvid tava
sulyleadas teljesiil, a stlycsokkentd kezelés hosszu
(=1 év) tartamu folytatasa javasolt. Az e program-
ban részt vevék ellendrzését is havi gyakorisag-
gal kell folytatni. Az anyagcsere-mutatok kovetése
mellett kivanatos a testsuly hetenkénti rogzitése is.
A dietetikussal torténd konzultaciot sziikség sze-
rinti gyakorisaggal ismételni kell.'*®

Rovid tartamu (3 hénapos) jelentds kaldriamegvo-
nassal valogatott betegcsoportban, szoros ellendrzés
mellett >5% sulycsokkenés is elérhetd. A sziikség-
lethez képest napi =800 kcal-val csokkentett (Un.
igen alacsony energiatartalmu étrend, intenziv élet-
moddkezelés) alkalmazaséaval jelentSs stlycsokkenés
érhetd el. Ilyen esetekben azonban fokozott ellendr-
z¢€s sziikséges. A szoros étrend leallitasakor nagyobb
a visszahizas esélye a kevéssé intenziv programban
részt vevokon tapasztalthoz képest.””

Ha helyesen beallitott életmdd-terdpia, a suly-
tobbletet figyelembe vevd antidiabetikus kezelés €s
az elhizas kezelésére alkalmazott kiegészitd gyogy-
szeres terapia ellenére a kivant sulyleadds elmarad,
a kezelés feliilvizsgalata sziikséges. A diabetest ki-
sérd betegségek/allapotok kezelésére alkalmazott
gyogyszerek kozil kiemelt figyelmet kell forditani
azon készitménycsoportokra, amelyek adasat suly-
gyarapodas kisérheti (pl. atipikus antipszichotiku-
mok [clozapin, olanzapin stb.], antidepresszansok
[szelektiv szerotonin reuptake géatlék], monoami-
no-oxidaz-gatlok, glukokortikoidok, progesztine-
ket tartalmazé oralis fogamzasgatlok stb.). Egyéb
tényezOk kizarasa esetén mérlegelni kell a sulyle-
adas elmaradasaban feltételezetten szerepet jatszo
készitmény felvaltasat is.'®

Bariatriai sebészeti beavatkozas johet széba fel-
nétt 2-es tipusu diabeteses személyeknél, ha a BMI
>35,0 kg/m?, s életm6dkezelés, valamint kiegészité
gyogyszeres terapia a sulyleadas tekintetében ér-
demben eredménytelen maradt. (B)

A beavatkozasbdl a legtobbet a BMI >40,0 kg/m?
értékkel rendelkezdk profitdlnak, de a beavatko-
zas szOba jon a BMI >35,0 kg/m? értékkel rendel-
kezdk korében is.?®
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Megfigyelések szerint mar a baridtriai miitéte-
ket kovetd egy-két hét elteltével javul a glykae-
mias kontroll, noha ebben az idében a testtomeg
— és vele egyiitt a kedvezdtlen anyagcserehatasok
szempontjabdl meghatarozd jelentGségl viscera-
lis zsirszOvet mennyisége — érdemben még nem
véltozik. A kedvezd hatds hétterében hormona-
lis okot tételeznek fel: a GLP-1-elvalasztas fel-
erdsodését és szekrécidjanak rovidebb idén beliil
torténd fokozodasat valdszintsitik.2 >0 A ké-
sObbiekben érvényesiil az energiafelvétel csokke-
nésének hatasa is. Megvaltozik a microbiom
Osszetétele és a bélhormonok termelddése is. Ez
utébbiban az intestinalis inkretinreceptorok meg-
valtozott taplalékérzékelésének van szerepe.”*!”
A glykaemias kontroll javulasa e mutéteken atesett
és kiegészitd gydgyszeres kezelésben részesiild sze-
mélyeknél a vizsgilatok tilnyomé tobbségében fe-
lilmalta a csak gyogyszerrel kezeltekét.”'! Szamos
esetben megfigyelték a diabetes remissziojat is, bar
relapsus is el6fordulhat. A diabetes remisszidjaval
Osszefliggésben a microvascularis sz6védmények
kialakulasanak kockazata is csokken.”* Fiatalabb
életkor, a 2-es tipusu diabetes manifesztalodasa-
tol/felismerésétdl eltelt rovidebb idd, a beavat-
kozas eldtti alacsonyabb HbA, -érték, magasabb
szérum-inzulintartalom, valamint inzulin nélkali
antidiabetikus kezelés noveli a diabetes remisszio-
janak esélyét.””"*" Prediabeteses személyeken vég-
zett beavatkozasok esetén szignifikains mértékben

csokkent az 1] diabetesesetek eléforduldsa.?”
A teljesség kedvéért meg kell jegyezni, hogy noha
ismertek beszamolok a bariatriai mitétek anyag-
cserejavitd hatasardl morbid elhizassal tarsult 1-es
tipusu diabetesben is, e diabetestipusban elegendd
szamu és kovetési tapasztalat még nem all rendel-
kezésre megfeleld kovetkeztetések levondsahoz.”!*
A bariatriai sebészeti beavatkozasok koltsége
magas €s van kockézatuk is: a laparoscopos elja-
rasok 30 napos haldlozasa ~0,2% (egyezik mas
laparoscopos miitétekével), nyilt miitétek eseté-
ben azonban 2,1%. A Svéd Obesitas Vizsgalatban
a 90 napos haldlozas a miitéten 4tesett csoportban
0,25%, a kontrollcsoportban 0,1% volt.*”® A be-
avatkozas eredményessége fiigg a miitét tipusa-
tol (csak gyomorsziikits, vagy a felszivo feliletet is
moddositd beavatkozasrdl van-e sz9), valamint a se-
bész gyakorlottsagatol (15. tdbldzar). >+
Posztoperativ mellékhatasként émelygés, hig
széklet, dumping szindréma, hypoglykaemia, hosz-
szabb tavon hypovitaminosis (A-, E-, K-, B1-, B,,-,
folsav-, 1,25-dihidroxi-kolekalciferol-hiany és ko-
vetkezményeikként osteopenia, osteoporosis,
paraesthesidk megjelenése, sziirkiileti homalyos
latas, hyperparathyreosis, hyperhomocysteinae-
mia) fordulhat elé. Az enteralis oxalatfelszivodas
fokozddasa hyperoxaluriat, oxalatkdvek kialaku-
lasat segitheti eld. Fokozddhat az epe lithogeni-
tasa, ami epekovesség gyakoribb el6forduldsat
eredményezheti. Egyes vizsgalatok alkoholizmus

15. tabldzat. Az elhizds konzervativ kezelése és a sulyleaddst segité mUtétek kimeneti mutatéi. A Svéd Obesitas
Vizsgdlat (SOS) 10 éves adatai, az értékek a szdzalékos vdltozdst jelzik (Forrds: Sjéstrém L, et al.?’®)

Bariatriai miitét

Gyomorbypass-miitét

ontroll Osszesen Gyomorgydiri Verticalis gastroplastica  (Roux-en-Y miitét vagy
sleeve gastrectomia)
Esetszam (n) 627 641 156 451 34
Testsuly +1,6 -16,1 -13,2 —-16,5*% +25,0%*
BMI +2,3 —15,7 -12,8 —16,0% —23,0%*
Vércukor éhomi +18,7 -2,5 -0,8 -2,5 -10,0
Inzulin éhomi +12,0 —-28,2 -253 -27,2 —54,0%*
Ossz-koleszterin -6,0 -54 -5,0 -5,0 —12,6%*
HDL-koleszterin +10,8 +20,4 +20,4 +23,5 +47,5%*
Triglicerid +2,2 -16,3 -18,0 -14,9 —28,5%*
Szisztolés vérnyomas +4,4 +0,5 +2,1 +0,4 —4,7
Diasztolés vérnyomas -2,0 -2,6 -14 -2,5 +10,4

* p<0,05; ** p<0,01
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16. tabldzat. Baridtriai mitétre valé alkalmassdg

sebészi szempontjai?®**®

« BMI >35,0 kg/m**
- Eletkor 16-65 év
- Konzervativ fogydkuras eljarasok dokumentélt eredménytelensége
» Véllalhaté mtéti kockazat
- Stabil pszichéji személy
- Kell6 informaltsag és a tartés sulyleadas
irdnti motivacié megléte
- Elkotelezettség az életmodvaltas irant
« Tdamogaté csaladi/szocialis hattér
- Egytittmiikodési készség a hosszu tavu kovetés vonatkozésaban
« Aktiv stadiumu skizofrénia és kezelést igénylé depresszié hianya

* Az eredeti ajanlasban BMI >40,0 kg/m?, vagy >35,0 kg/m” és keringési
szovédmények fennallasa szerepelt, Ujabb dsszedllitdésok a BMI >35,0 kg/m
értéket adjak meg.

2

és drogfogyasztds gyakoribba valasat figyelték meg
az e mitéteken dtesettek korében.”'

A bariatriai miitéten atesett 2-es tipusu diabe-
teses személyek életen at tartd kovetést €s leg-
alabb évenkénti orvosi ellendrzéseket igényelnek.
A beavatkozasok tilnyomo tobbsége irreverzibi-
lis anatomiai valtozasokat eredményez. A kivant
anyagcsere-javulds és stlyleadas elmaradasa vagy
kisebb mértéke, tovabba a mitétet kovetd mel-
Iékhatasok tartds el6forduldsa ezért az érintett
személy szamara fokozott pszichés megterhelést
jelenthet. Eppen ezért kiemelt jelentdségii az al-
kalmas személyek kivalasztdsa. A beavatkozasok
mérlegelésének sebészi szempontjait a 16. tdbldzat
foglalja ossze.”>*®

Bar tobb kisebb vizsgalat igazolta a bariatriai
miitétek kedvezd glykaemids és keringési kocka-
zatot csokkentd hatasat 30,0-35,0 kg/m?* kozotti
BMI-értékkel rendelkezd 2-es tipusi diabeteses
személyeken is, jelenleg kevés a bizonyiték arra,
hogy e beavatkozdsok <35,0 kg/m?> BMI eseté-
ben is biztonsaggal ajanlhatok legyenek. Rendki-
vill nagy a jelentésége a baritriai miitétekre vald
alkalmassag elézetes pszichologiai felmérésének.?”

Diabetes és vdranddssdg

A diabetes mellitus a varanddssaghoz tarsulo
egyik leggyakoribb koros éllapot. Irodalmi ada-
tok szerint a fogamzdképes kort nék 0,3%-a cu-
korbeteg. Az esetek egy részében a diabetes mar
a varandoéssagot megel6zéen is fenndll. Ez az n.

pregesztacids diabetes képezi az Osszes eset mint-
egy 10%-at. A nagyobb héanyadot — 90%-ot —
a gesztacios diabetes mellitus (GDM) képezi, azaz
a cukorbetegség felismerésére a terhesség idején
keriil sor. Ez utébbi allapot a sziilést kdvetden
reklasszifikaciot igényel: az esetek egy részében
a szénhidrat-anyagcsere normalizalédik, mas ré-
szében IGT, ritkabban manifeszt diabetes mellitus
marad vissza. Tekintettel arra, hogy az aktudlisan
rendezett anyagcserehelyzetii asszonyok is egy ko-
vetkezd terhesség szempontjabol, illetve — ettdl
fuggetleniil — életiilk egész tartama soran diabe-
tesre fokozottan veszélyeztetettnek tekintenddk,
kovetésiik és szénhidrat-anyageseréjiik idészakos
ellenérzése elengedhetetlen kdvetelmény.

Prekoncepciondlis gondozds, pregesztdcids diabetes

Minden =14 éves, Gjonnan felismert cukorbeteg n6
(ledny, asszony) figyelmét fel kell hivni arra, hogy
tekintet nélkiil diabetese tipusara, gyermekvallalas
tervezésekor prekoncepcionalis gondozason kell
részt vennie. (A)

A prekoncepcionalis gondozas célja a leendd anya
és a sziiletendd gyermek lehetd legjobb egészsé-
gi allapotanak biztositdsa, a terhesség anyai és
magzati szovddményeinek — elsésorban a fejlédé-
si rendellenességek kialakulasanak — megeldzése.
A beteg ezzel kapcsolatos felvilagositasa az 6t el6-
szor észleld vagy gondozd orvos feladata. Az érin-
tett személlyel rendszeres kapcsolatot tarté orvos
— haziorvos, gyermekorvos, belgydgyasz — felada-
ta a megfeleld gondozohelyre torténd iranyitas is.
A prekoncepcionalis gondozast a kivant terhessé-
get megel6zo fél-egy évvel kordbban kell elkezdeni.
A gondozast minden esetben e téren jartassaggal
és megfeleld interdiszciplinéris szakmai hattérrel
rendelkezd centrumban kell végezni.** Gene-
rativ koru, gyermeket aktualisan nem kivand cu-
korbeteg né szamara tanacsolni kell biztonsagos
fogamzasgatlas alkalmazasat.

Minden pregesztacios, gyermeket kivand vagy
varandossa valt diabeteses nd figyelmét fel kell
hivni arra, hogy a terhesség sordn — az addig
fel nem ismert, illetve mar felfedezett — szovdd-
mények (kiemelt jelentOséggel a retinopathia)
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progredialhatnak. Kivanatos ezért mar a prekon-
cepciondlis gondozas soran felmérni a lehetséges
karosodasokat, a retinopathia meglétét/allapotat
pedig minden trimesterben, majd egy évvel a szii-
1ést kovetSen is, ellendrizni kell.

A prekoncepciondlis gondozas sordn fol kell
mérni a leendd anya egészségi allapotat, diabe-
tese esetleges szovddményeit — azok aktudlis sta-
diumat — és tarsbetegségeit, gondoskodni kell
a tartdsan normoglykaemids anyagcsere-allapot-
rol. Szamos megfigyelés igazolja ugyanis diabeteses

embryopathia (anencephalia, microcephalia, sziv-
fejlédési rendellenességek, caudalis regresszios
szindréma) és az emelkedett HbA, -érték szoros
Osszefliggését, killondsen a terhesség elsé 10 he-
tében. A szénhidrat-anyagcsere kezelésére — ha
az ,életmddkezelés” Gnmagaban a kivant cél eléré-
sét nem biztositja — csak inzulinadas — az intenziv
inzulinkezelés valamelyik forméja — jon szoba.***
A prekoncepciondlis gondozés feladatait a 17. tdb-
ldzat, a gondozas soran elérendd és fenntartando
kezelési célértékeket a 8. tabldazat foglalja Gssze.”

17. tabldzat. A prekoncepciondlis gondozds feladatai az alapelldtdsban és az intenziv, interdiszciplindris szakelldtdsban

Az alapellatas soran

Minden generativ korban |évé cukorbeteg né esetében tisztazandd, hogy a kdzeljovében kivén-e gyermeket:
+ ha nem: felvildgositas és hatékony antikoncepcié
- ha igen: egyel6re antikoncepci6 és tervezett prekoncepcionalis gondozasi program elinditdsa

« Altalanos vizsgalatok
- anamnézis, fizikalis vizsgalat

— alapvet6 laboratériumi vizsgalatok: vérkép, majfunkcios paraméterek, szérum 6ssz-koleszterin,
HDL-koleszterin, LDL-koleszterin (mérve vagy becsiilve), triglicerid, kreatinin, eGFR, vizeletcukor és
-aceton, uledék, sziikség esetén vizelettenyésztés, kvantitativ albuminirités (microalbuminuria)

- EKG, mellkas-rtg

- négyoégyaszati vizsgalat

- Diabeteses érszovédmények vizsgalata

- retinopathia - fundusvizsgalat (fundusfotd, indokolt esetben: fluoresceinangiographia, OCT)

- nephropathia - a vesék allapotédnak és mikodésének felmérése (eGFR,
microalbuminuria, ultrahangvizsgalat, indokolt esetben nefrolégus bevonasa)

— neuropathia — a periférids idegm(ikodés vizsgalata, tdjékozédas autonom neuropathias
kérosodas esetleges fennallasardl (indokolt esetben ezek célzott vizsgalata)

« Az anyagcsere-dllapot felmérése
— vércukorszint, vizelettel torténd cukoriirités meghatarozasa
— vércukor-6nellendérzés eredményeinek attekintése
— HbA,  és/vagy szérumfruktézamin meghatarozasa
« Pajzsmirigy-miikodés vizsgdlata
- Allandé edukacio és motivacié kézben a kéros eltérések rendszeres ellenérzése és kezelése
« A tervezett varandoéssag prognoézisanak megitélése

- id6épontjanak optimalizalasa (,startjel”)

— esetleges ellenjavallaténak megitélése

Az intenziv,
interdiszciplinaris szakellatas
és gondozas soran

18. tdbldzat. Vdranddssdg alatt kbvetendd ,vércukor-célértékek” kiilonbdzé tdrsasdgok ajdnldsdban (Forrds: Baranyi
E et al?)

Ehomi vércukor
(mmol/l)

1 6ras posztprandialis
vércukor (mmol/l)

2 dras posztprandialis
vércukor (mmol/l)

Allasfoglalast jegyz6 szervezet

ADA (Amerikai Diabetes Tarsasag), 2019 <53 <78 <6,7

CDA (Kanadai Diabetes Tarsasag), 2018 <50 <78 <6,7

NICE (angol Egészségmindség Biztositasi Intézet), 2017 <573 <7.8 <6,4
ADPS (Ausztral Diabetes Terhességi Munkacsoport) <5,0 <74 <6,7
MDT (Magyar Diabetes Tarsasag), 2017 3,5-5,4 <7,0 <6,1
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A varandossag vallaldsa bizonyos korilmé-
nyek esetén nem tanacsos, ezeket a 19. tabldzat

19. tabldzat. A vdranddssdg szakmai szempontok
alapjdn nem tandcsolt cukorbetegségben

- Kezelésre nem reagal, latast veszélyeztetd
proliferativ retinopathia

« A vesefunkcid csokkenését eredményez6
elérehaladott nephropathia

- Panaszokat okoz6 gastroparesis

- Sulyos ischaemias szivbetegség

- Magas glikélt hemoglobinszint
a koraterhességben (HbA,. >10%)

- Diabeteses ketoacidosis a koraterhességben

- 38 évesnél idésebb cukorbeteg n6, 2 gyermekkel

- Tinédzser diabetica nem tervezett terhessége

20. tabldzat. Gesztdcios diabetes mellitus (GDM)
sztirése (az MDT Terhesdiabetoldgiai Munkacsoportja
hatdlyos dlldsfoglaldsa)®™

Koraterhességben, az 1-12. héten, lehetdség szerint
minél elébb, a varandods elsé laboratériumi vizsgalata
soran, manifeszt diabetes sz(irése a terhesgondozas Uj
szakmai javaslatanak (EMMI rendelet) megfelel6en.
Javasolt moédszer: éhomi vércukorvizsgalat
1. | és/vagy random vércukor-meghatarozas.
Terhesség alatt manifesztalédott diabetes kérismézhetd,* ha
« az éhomi vércukor (vénas plazmaban

mérve) >7,0 mmol/l és/vagy
- random (tetszéleges idépontban vett) vércukor

(vénds plazmaban mérve) >11,1 mmol/l.
GDM szempontjébél nagy kockazatu
személyeken (21. tabldzat) manifeszt diabetes kizérasa utan
a 16-18. terhességi hét kozott 75 grammos OGTT végzése
szlikséges gesztacios hyperglykaemia felismerésére, a 3.
pontban felsorolt értékelési szempontokkal. Amennyiben ezen
OGTT negativ eredményd, a 24-28. héten megismétlendo.
A terhesség 24-28. hetében 75 grammos OGTT végzése
(amennyiben korabban manifeszt diabetes kizarhaté volt).
Gesztacios hyperglykaemia éll fenn, ha
« az éhomi vércukor (vénas plazmaban

mérve) >5,6 mmol/l és/vagy
- a kétoras érték >7,8 mmol/l.
(A cukoroldat elfogyasztésa el6tt ujjbegyes vércukorméréssel
tajékozddo vércukormérés javasolt diabetes kizarasara.)
Rizikdcsoportba tartozoknal a 3. pontban felsoroltak
4. | szerint negativ OGTT esetén egyéni mérlegelés alapjan
a terhesség 30-32. hetében ismételt vizsgélat széba jon.

* Diabetesre jellemzd panaszok hianydban az érték masik alkalommal torténd
ellendrzése sziikséges. A két érték eltérése (normalis, illetve emelkedett)
esetén OGTT végzendd. Az 1. és a 3. pontban szerepl6 értékhatarok eltérnek.
Ennek az az oka, hogy koraterhességben manifeszt diabetes szirése,

a 24-28. terhességi héten gesztacios hyperglykaemia sz(irése torténik.

Osszegzi.¥?! E helyiitt is hangsulyozni kivanjuk,
hogy az egészségligyi ellatorendszer feladata csak
a tandcsadasra korlatozodhat. Annak eldonté-
se, hogy a kapott tanacs figyelembevételével a va-
randds né meg kivanja-e tartani terhességét, vagy
sem, a gravida kizar6lagos joga. Amennyiben ta-
nacs ellenére terhessége megtartasa mellett dont,
az egészségiigyi ellatérendszer feladata a legopti-
malisabb gondozas biztositasa.

Gesztdcids diabetes mellitus (GDM)

A terhesség alatt felismeretleniil marad6 emelkedett
vércukorszint az anyat és magzatot egyarant veszé-
lyezteti. Anyai oldalrdl gyakrabban alakul ki preec-
lampsia-toxaemia, intrauterin elhalds, korasziilés,
magzati oldalrdl sziiletési idére szamitott nagy saly
(large for gestational age: LGA), sziilési trauma, 4j-
sziilottkori hypoglykaemia, hypocalcaemia, respira-
torikus distress szindroma, hyperbilirubinaemia.”
GDM utan 10 évvel kozel 50% a diabetes kialaku-
lasdnak kockazata.””® GDM-es anyak gyermekeinél
né a fiatalkori elhizas, az IGT és a diabetes riziké-
ja is.2'#2 Mindezen okok folytan a terhesség alatti
szénhidratanyagcsere-zavarok idében torténd felis-
merése alapvetd jelentségu.

Ajanlas 34

A gesztacids diabetes mellitus (GDM) idében torté-
no6 felismerése céljabdl teljes koru terhességi diabe-
tessz(irést kell végezni. (A)

A jelenleg hatalyos nemzeti és nemzetkozi ajanlasok

egységesek a teljes kortli terhességi diabetessziirés

21. tabldzat. Gesztdcids diabetes mellitus (GDM)
szempontjdbdl fokozott kockdzati egyének

« Anyai életkor >35 év

- BMI >30 kg/m?

- Diabetes el6fordulasa az elséfoku rokonok kozott

« Anamnézisben kordbbi szénhidratanyagcsere-zavar

« Terhel sziilészeti anamnézis (halvasziilés, korasziilés,
méhen beliili elhalds, fejl6dési rendellenességgel
vilagra hozott gyermek, >4000 g-os, illetve terhességi
korra szamitott nagy magzat vilagrahozatala)

- lkerterhesség hordozasa

« Asszisztalt reprodukciéval létrejott terhesség
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tekintetében, de részben kiilonboznek az alkalma-
zand6 modszert illetéen. Szdmos tudoményos tar-
sasdg — Uj irodalmi adatok? nyoman - kifejtette
allaspontjat,'»?23226:227:228229330 ¢ helyen az MDT altal
elfogadott allasfoglalast™? ismertetjiik. Az allasfog-
lalas egyéves feliilvizsgalata — az eredeti vallalasnak
megfeleléen — megtortént, az interdiszciplinaris ér-
tekezlet tovabbi adatgytijtést latott sziikségesnek és
modositasra egyelére nem tett javaslatot.

A sziirés ajanlott menetét, a GDM-re utal6 vér-
cukor-hatarértékeket a 20. tdbldzat mutatja be.
A diabetes tekintetben fokozott kockazatot jelzd
allapotokat — ahol mar koraterhességben is indo-
kolt OGTT végzése — a 21. tdbldzat foglalja Gssze.

A gesztacios diabetes mellitus (GDM) vércukorcsok-
kent6 kezelésének elsé lépéseként megfelel6 ét-
rend és életmod kialakitasat (életmoédkezelést) kell
tanacsolni. (A)

A GDM-es esetek tobbségében életmddkezelés —
kvantalt, szénhidrat- és energiatartalmaban meg-
hatdrozott, napi 5-6 alkalomra elosztott étrend,
valamint a terhelhet8séghez/edzettséghez igazo-
do6 napi gyakorisagu fizikai aktivitds, a testsily
kontrollja — elegendd a kivant glykaemias allapot
eléréséhez és fenntartasahoz (18. tabldzat). A meg-
feleld étrend célja az anya és a magzat szdmara
szilkséges tapanyagok biztositdsa, normoglykae-
mia fenntartasa mellett. A ketonuria/ketonaemia
elkeriilése érdekében az els§ trimesterben test-
sulytdl fiiggben napi 140-160 gramm szénhidrat,
kb. 1500-1600 kcal (63006720 kJ) energia bevite-
le sziikséges. Bar a szokdsos napi energiafelvételt
22-35 kcal/testsuly-kg kozott tartjak optimalisnak,
a GDM-es terhesek gyakori tulsdlyara tekintettel
az esetek jelentds részében ennél kisebb energia-
bevitel, a terhesség eldtti testsuly fliggvényében
akar 12 kcal/testsuly-kg-ig terjed6 megszoritas
lehet sziikséges. A masodik trimestertdl kezdve
a naponta beviend$ energia sziikséglete 250-300
kcal-val (1050-1260 kJ) né. Az étrend ajanlott 6sz-
szetétele nem kiilonbozik a nem-terhes cukorbete-
gek részére is tanacsolttol. !

A gyakori, alkalmanként kis szénhidrattartal-
mu étkezések az étkezés utdni vércukorcsucs
mérséklését szolgdljak. A reggeli és a tizorai

szénhidratelosztasa a nem-terhesek szaméara ajan-
lottdl eltér: itt reggelire valamivel kevesebb, tizorai-
ra a reggelivel azonos mennyiségi, vagy valamivel
tobb szénhidrat fogyasztasa ajanlott. Cél, hogy
a terhesség alatti testsily novekedése ne legyen
tobb 8 kg-nal. A teherbird-képességhez igazo-
do6 fizikai tevékenység GDM-ben is kifejezetten
ajanlott. Javitja az anyagcserehelyzetet, csokken-
ti a macrosomia el6fordulasat, de nem igazoltak
a csdszarmetszések szamat csokkentd hatasat.™

Ajanlas 36

Gesztacios diabetesben - ha az 6nmagaban alkal-
mazott életmddkezelés elégtelen a kivant glykae-
mias allapot biztositasara — inzulin adasa javasolt. (C)

Bar a tengerentili ajanlasok megengedik GDM-
ben metformin (terhességi B osztily), illetve gli-
benclamid (terhességi B osztaly) addsat is,”” a hazai
gyakorlat nem tdmogatja vércukorcsokkentd tablet-
tas kezelés alkalmazasat terhességben.?*! Mindkét
emlitett szer ugyanis atjut a placentdn, a metfor-
min megjelenik az anyatejben is. Terhességben tor-
ténd adasukkal hossza tava biztonsagossagi adatok
ez id§ szerint nem allnak rendelkezésre.”

Mivel a GDM-es esetek tobbségében kozel
normalis éhomi vércukorszint mellett kifejezett
az étkezést kovetd vércukorszint emelkedése, ha
az életmodkezelés nem biztositja a kivant glykae-
mids kontrollt, napi 1-3, f6étkezések elStt (pran-
didlisan) adandé humdén gyors hatdsd inzulin
bevezetése javasolt. (El6fordulhat, hogy csak reg-
gel, maskor reggel és a vacsorahoz szorulunk in-
zulin adésara.) Ha az éhomi vércukorszint is
emelkedett, sziikkség lehet bazisinzulin, elsésorban
huméan NPH készitmény adagolasara is. Ez utobbi
kezdbadagjaként 4-8 E adasa javasolt. Két, reggel
és lefekvéskor adott ,,bazis”-inzulin adasa az inzu-
linhatdsok potencidlis interferencidja folytan nem
ajanlott. Inzulinkezelés esetén a normoglykaemia
eléréséhez sziikséges inzulinadag napi 6-7 vér-
cukorméréssel titralhat6é ki, a napi inzulinigény
még talstlyos varandésokon sem nagy (atlagosan
12-24 E). GDM-ben csak elvétve kényszeriiliink
az 1-es tipusu diabetesben nem ritka, napi 5-7-sze-
ri humdan gyors hatasua inzulin alkalmazasara (ilyen
esetekben feltehetden az 1-es tipusu diabetes késdi
manifesztdlodasardl van valdjaban szo). !
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Inzulinanal6gok adasa terhességben altalaban
nem tandcsolhat6. A kifejezett, étkezést kovetd
vércukor-emelkedési tendencia miatt ugyanis ki-
vanatos minél gyakoribb étkezések alkalmazasa.
Az analdg inzulinokkal végzett kezelési rendszerek-
ben a napi étkezések szokdsos szama harom, ami
esetenként jelentds posztprandialis vércukor-emel-
kedést okozhat. Az analég prandialis inzulinok ko-
zll az aszpart és a lizpro az FDA terhességi ,,B”,
a glulizin terhességi ,,C”, az analdg bazisinzulinok
koziil a detemir terhességi ,,B”, a glargin terhes-
ségi ,,C” kategoriaju, terhességi ,,C” besorolasu ez
id§ szerint a degludek inzulin is. Inzulinpumpa-ke-
zelés alkalmazdsit GDM-ben semmilyen megfon-
tolds nem tamogatja. Onmagéban a terhesség nem
indikaci6 a pumpakezelés megkezdésére pregeszta-
cids cukorbetegségben sem, de inzulinpumpén 1évé
pregesztacids cukorbetegek pumpakezelése rende-
zett anyagcsere-allapot esetén folytathatd.2!

Ajanlas 37

Gesztacids diabetes esetén a sziilést kovetéen - leg-
hamarabb a sziilés utan 6-12 héttel - az anyagcsere
ismételt vizsgalata sziikséges (reklasszifikacid). (A)

A GDM késdbbi diabetes fokozott kockazatat jelzd
allapot. Fontos az anyagcsere tisztazdsa mar a szii-
1ést kovetden. A reklasszifikacio eszkoze az OGTT,
amelyet két idépontban, a 0. és a 120. percben
vett minta vércukorszintjének meghatarozasaval
kell végezni.***' Az értékelés a nem-terhes alla-
potban szokdsos hatarértékekkel torténik. Tekin-
tettel arra, hogy a vordsvértestek turnovere még
a szilést kovetd iddszakban is fokozott, a HbA, -
érték megtévesztéen alacsony lehet, ezért ilyen-
kor a szénhidrat-anyagcsere megitélésére nem
alkalmas.”

Ajanlas 38

A pregesztacios és gesztacios diabetes mellitus ke-
zelése interdiszciplinaris szakellatast és gondozast
igényel, ezért az érintett n6k olyan intézetbe ira-
nyitandok, ahol a megfelel6 feltételek rendelkezés-
re allnak. (E)

A pregesztacidés és gesztacios diabetes melli-
tus kezelése team-munkat igényel, ami soran

az el6z6ekben emlitetteken tilmenden az alabbi
koriilményekre is figyelemmel kell lenni.

Vérnyomds

Normotensiv személyeken terhességben a vér-
nyomas kismértékben csokken a nem-terhes alla-
pothoz képest. Terhesség soran felismert, illetve
kréonikus hypertonids személyek kezelési célértéke
110-129 Hgmme-es szisztolés, illetve 65-79 Hgmm-
es diasztolés érték. Az ennél alacsonyabb érték
az uteroplacentaris keringést veszélyeztetheti.””
Terhességben a vérnyomas kezelésére elsGsorban
methyldopa vélasztandd, ennek kiegészitésére ad-
hat6 labetalol, diltiazem, clonidin és prazozin is.
Diuretikumok rendszeres adasa keriilendd, mert
csokkenti az anyai plazmavolument és karosithat-
ja az uteroplacentaris perfuziot.”*>*3 A poten-
cidlisan teratogén ACE-gatlok és ARB-csoporti
szerek nem alkalmazhatok terhesség alatt.

Lipidértékek

A terhesség az LDL-koleszterin- és trigliceridszint
emelkedésével jar, utobbi azonban 11,0 mmol/l-es
értékéig gyogyszeres kezelést nem igényel. Fami-
liaris hypercholesterinaemia fennallasakor legfel-
jebb epesavkotd gyantdk adasa engedhet§ meg
a koleszterinszint gyogyszeres csokkentéseként.
A >11,0 mmol/l-t meghalad¢ trigliceridszintel jaré
allapotok gyogyszeres kezelése azonos a nem-ter-
hes allapotban kovetenddvel.?? Bér tobb, véltozo
esetszamu kohorsz-vizsgalatban az els trimester-
ben adott statinok teratogén hatisa nem volt meg-
erdsithetd, prospektiv, randomizalt vizsgalatok
hianyaban e gydgyszercsoport adasa terhességben
ellenjavallt.?>#334

Vércukormérés, HbA,.-mérés

Mind pregesztiacids, mind geszticids diabetes-
ben az éhomi, a pre- és a posztprandidlis vércu-
korértékek szoros kovetése kivanatos. Rendszeres
id6kozonként javasolt a hosszabb tavi anyagcse-
rehelyzet ellenérzése is. A HbA, -érték tekinte-
tében — a hypoglykaemia-kockazat csokkentése
érdekében — a 6,0-6,5% kozotti tartomany eléré-
sére célszerl torekedni. Megengedhetd a <6,0%
érték célul kitlizése, ha nem kivant vércukoresés
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biztosan elérhetd és a varandos szoros ellenérzése
biztositott. Indokolt esetben <7,0%-os HbA, -ér-
ték is elfogadhato, ha az ennél szorosabb célérték
esetén hypoglykaemiédk fordulnak el6.”** Miutéan
terhességben a vorosvérsejtek turnovere felgyor-
sult (az alacsonyabb félélet-id6 miatt a HbA, -
érték alacsonyabb lehet a nem-terhes allapothoz
képest), a HbA, -érték helyett a megel6z4 2-3 hét
atlagos vércukorszintjét tiikkrozé szérumfruktdza-
min mérése javasolt.”

Vércukor-énellen6rzés cukorbetegségben

A vércukor-6nellenérzés (angol nyelvd irodalom-
ban SMBG: self-monitoring of blood glucose) je-
lentésen segiti a cukorbeteget €s kezelGorvosat,
miutin az

* az aktudlis vércukorértékrdl tajékoztat kése-
delem nélkiil,

* lehetOvé teszi az éhomi (étkezés eldtti) és
posztprandialis vércukor meghatdrozasat,

* noveli a kezelés biztonsagat a hypoglykaemia
felismerése révén,

* segitséget jelent az antidiabetikus kezelés
sziikség szerinti modositasanak eldontésében,
illetve annak elfogadasaban,

* rendszeres hasznalat eredményeképpen hoz-
zajarulhat az anyagcserehelyzet javuldsahoz és
a kés6i szovédmények mérsékléséhez.

A vércukor-Onellendrzés céljait 1-es és 2-es tipu-

su diabetesben a 22. tdbldzat foglalja ossze.”

A rendszeres vércukor-Onellen6rzést végzdk gon-

dozasat tovabb segiti az internetalapu, telemedici-
nalis rendszer, amely atlagok, tendenciak, mérési

napldk, grafikonok, statisztikai adatok megjeleni-
tésével tdmogatja a minél jobb glykaemias kont-
roll elérését. =%’

Ajanlas 39

A vércukor-onellenérzés minden cukorbeteg sza-
mara ajanlott a diabetesgondozas keretén beliil. (E)

A vércukor-Onellendrzés lehetdségének kifejleszté-
sét és fokozatos térnyerését kdvetden csak néhany
évnek kellett eltelnie ahhoz, hogy a médszer ha-
zankban is a cukorbeteg-gondozas szerves részévé
véiljon.”® A moddszer napjainkra vilagméretekben
elterjedt, bar jelentds kiilonbségek észlelhetdk
az egyes orszagok, régiok gyakorlata kozott.
A hazai diabetologia lehetéségei ezen a téren jok,
azonosak az eurdpai, fejlett orszagokéval. A vércu-
kor-Onellenérzés segiti mind az 1-es tipusd, mind
a 2-es tipusu diabetesben szenveddket a hypogly-
kaemias epizdd felismerésében, a hyperglykaemias
anyagcsere-kisiklas id6ben torténd azonositasa-
ban, az antidiabetikus terdpia aktudlis élethelyzet-
hez torténd igazitasiban. A vércukor-6nellenérzés
alapvetd fontossagu gesztacios diabetes esetén
is (I. a Diabetes és varanddssag c. fejezet). Szé-
les korli szakmai vita utdn ma ugy latjuk, hogy
a rendszeres vércukor-Onellenérzés 1-es tipusu
és inzulinnal kezelt 2-es tipust diabetesben jobb
anyagcserehelyzetet eredményez, ami a szovéd-
mények visszaszoritasahoz vezethet el. Inzulinnal
nem kezelt 2-es tipusu diabetesben a szervezett,
un. strukturalt vércukor-6nellen6rzés — a betegok-
tatas részeként — szintén jobb anyagcserehelyzetet

22. tdbldzat. A vércukor-énellenérzés céljai 1-es és 2-es tipusu diabetesben (Forrds: Czupryniak L, et al.,* médositva)

Specialis célok

Ehomi/étkezés el6tti és posztprandialis

1-es tipusu diabetes

2-es tipusu diabetes

vércukor mérése v v
Inzulinddzis valtoztatasa v v inzulinnal kezeltek kérében
Hypoglykaemia megelézése v v inzulinnal vagy szulfanilureéval

kezeltek korében

Fokozottabb ellenérzés fizikai aktivitas,
interkurrens betegség esetén

4 4

Silent hypoglykaemia felismerése

v hypoglykaemia-érzéketlenség esetén

v hypoglykaemia-érzéketlenség esetén

Vércukor hirtelen valtozasanak
felismerése, annak gyanuja esetén

4 4
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eredményezhet. 2124224 Mindezek miatt a vér-
cukor-Onellendrzést mar évek ota a cukorbetegek
széles kore, gyakorlatilag minden cukorbeteg sza-
mara ajanljuk.*

Ajanlas 40

A vércukor-onellenérzés gyakorisagat, médjat, gya-
korlati kivitelezését egyénre szabottan kell megal-
lapitani. (A)

A vércukor-6nellendrzés gyakorlati ajanldsa iga-
zodik a diabetes tipusdhoz és a vélasztott tera-
pidhoz.”* Fontos mérlegelendd koriilmény, hogy
az adott terapia noveli-e a hypoglykaemia kocka-
zatat, vagy sem. Cukorbetegek gondozasa soran
alapvetd korillmény az egyéni tulajdonsagokat fi-
gyelembe vevd kezelési elv, amely a vércukor-On-
ellendrzés egyénre szabott voltat is jelenti.

T-es tipusu diabetes

Alaphelyzetben naponta indokolt a mérés éhomra,
étkezések el6tt, étkezések utan és lefekvéskor. To-
vabbi mérés indokoltta valhat inzulinpumpa hasz-
nalatakor, hypoglykaemia-érzéketlenség esetén,
gépjarmiivezetéskor, fizikai aktivitas, interkurrens
betegség, varandossag esetén, illetve a napi szoka-
sos életm6d megvéltozasakor.”

2-es tipusu diabetes, inzulinterdpia

* Bazis-bolus kezelési rendszer: az elv azonos
az 1-es tipusu diabetesnél leirtakkal.

* Premix inzulin: alaphelyzetben éhomi mérés na-
ponta, egy tovabbi mérés 1épcsdzetesen valtozd
idépontban. Tovabbi mérések indokolttd valnak
szulfanilurea-terapia, hypoglykaemia tiinetei,
gépjarmivezetés, fizikai aktivitds, varanddssag,
napi szokasos életmod megvaltozasa, illetve ma-
gas HbA, -érték esetén.

* Bazisinzulin: alaphelyzetben éhomi vércukor
naponta, egy étkezés utdni vércukor napon-
ta, lefekvés el6tti mérés hetente. Tovabbi mé-
rések indokoltta valnak szulfanilurea-terapia,
hypoglykaemia tiinetei, gépjarmivezetés, fizikai

aktivitas, varanddssag, napi szokdsos életmod
megvaltozasa, illetve magas HbA  -érték esetén.

2-es tipusu diabetes, inzulinterdpia nélkiil

* Monoterapias vagy kombinacios kezelés, amely-
ben szulfanilurea vagy glinid szerepel: alap-
helyzetben napi egyszeri mérés €s heti egyszeri
rovid profil. Tovabbi mérések indokoltta valnak
hypoglykaemia tiinetei, gépjarmuvezetés, fizikai
aktivitas, terhesség, napi szokasos életmod meg-
valtozasa, illetve magas HbA, -érték esetén.

* Monoterapids vagy kombindcios kezelés szulfa-
nilurea vagy glinid nélkiil: alaphelyzetben heti
egyszeri rovid profil. Tovabbi mérések indokolt-
ta valnak hypoglykaemia tiinetei, fizikai aktivitas,
varandossag, illetve magas HbA  -érték esetén.

. Eletméd-terépia: alaphelyzetben havonta egy
rovid profil. Tovabbi mérések indokoltta valnak
hypoglykaemia tiinetei, fizikai aktivitas, inter-
kurrens betegség, varanddssag esetén.

Ajanlas 41

Az 1-es tipusu diabetesben szenved6 valamennyi
cukorbeteg szamara sziikséges a rendszeres vér-
cukor-onellenérzés, amely az intenziv konzervativ
inzulinterapia (ICT) és a pumpakezelés alapvet6 ele-
mét képezi. (A)

A DCCT volt az elsé tanulmany, amely felhivta
a figyelmet arra, hogy 1-es tipusu cukorbetegség-
ben szenveddk korében az intenziv konzervativ
inzulinterdpia (ICT) vagy a pumpakezelés (vs.
konvenciondlis inzulinkezelés) szamottevéen jobb
anyagcserehelyzetet biztosit, hozzajarulva az idilt
szovédmények kialakulasanak megakadalyozasa-
hoz, illetve progresszidjuk lassitdsahoz.” A keze-
Iésnek szerves részét képezte a szisztematikusan
kivitelezett vércukor-onellendrzés és a talalt ér-
tékek alapjan tortént inzulinddzis-adaptalas.
Az eredmények megismerése (1993) 6ta minden
1-es tipusu cukorbeteg szamara egyértelmien
ajanlott a vércukor-onellendrzés, amely megte-
remtette a betegek szamara az dnmenedzselés le-
hetéségét is.
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Ajanlas 42

A 2-es tipusu diabetesben szenvedd, inzulinnal ke-
zelt cukorbetegek szamara ajanlott a rendszeres
vércukor-onellenérzés. (B)

A 2-es tipusu diabetesben alkalmazand6 vércu-
kor-6nellendrzés klinikai hasznossagat tobb vizs-
galat, koztiilk Cochrane-adatok elemzése soran
tanulményoztak.*****>*% Az irodalomban az ilyen
vizsgalatokban elkiilonitve analizaljak az inzulin-
nal kezelt és nem kezelt 2-es tipusi cukorbete-
geket. Egyértelmt, hogy az inzulinnal kezelt 2-es
tipusu cukorbetegek profitdlnak a vércukor-on-
ellenérzésbdl, mert jobb anyagcserehelyzet és
a késdéi szovodmények visszaszoritasa érhetd el
a rendszeres vércukor-onellendrzést végzd (vs.
nem végzd), inzulinnal kezelt 2-es tipust cukor-
betegek korében.*7*#

Ajanlas 43

A 2-es tipusu diabetesben szenvedd, inzulinkeze-
lésben nem részesiil6 cukorbetegek szamara az un.
strukturalt formaban kivitelezett vércukor-6nellen-
Orzés javasolt (C).

Az inzulinkezelésben nem részesiild 2-es tipu-
su cukorbetegek korében végzett vércukor-On-
ellen6rzés klinikai hasznossagardl az irodalmi
allasfoglalas kevésbé egyontetd.*** Taldlhatok
a vércukor-onellendrzés hasznossagat tamoga-
t6 és azt kétségbe vond tanulmanyok is, a tamo-
gatd tanulmanyok?**?0»122 t5bbségben vannak.
Ugyanakkor egyértelmii az allasfoglalas a tekin-
tetben, hogy a vércukor-onellendrzés hasznossaga
(anyagcserekontroll javuldsa és/vagy a hypogly-
kaemia-kockazat csokkenése) csak a strukturalt
betegoktatas keretén beliil képzelhetd el.”*** Ez
azt jelenti, hogy minden esetben meg kell taldlni
azt a mddot, amellyel a mért értékek jelentdsé-
ge a betegek szdmara kommunikélhaté. Csak igy
remélhetd, hogy a rendszeres vércukor-Onellen-
Orzés nem a mért adatok gyijtését, hanem azok
hatékony felhasznaladsat jelenti a jobb anyagcse-
rehelyzet elérése, a hypoglykaemia elkeriilése ér-
dekében. Az irodalomban vitatott, hogy ebben
a betegcsoportban a vércukor-6nellenérzés hoz-
zajarul-e az idilt sz6védmények megel6zéséhez,
vagy sem.

Ajanlas 44
A vércukor-6nellenérzés soran megbizhato, az ISO

15197 (2013) elbirdsainak megfelelé vércukorméré
késziilékek hasznalata javasolt. (E)

A vércukor-Onellendrzésre hasznélt késziilékek
pontossaga, megbizhatdsdga nagy jelentOségu.
A legtjabb, 2013-ben publikalt ISO-kritériumok
szigorodtak a korabbi, 2003-ban kelt valtozathoz
képest. > Ma a vércukormérd késziilékek pon-
tossdganak megallapitdsdhoz az ISO 15197 (2013)
kritériumait kell hasznélni. A kérdést azért kell ko-
molyan venni, mert tobb orszagban elterjed6ben
vannak olyan késziilékek, amelyeknek eredete bi-
zonytalan, pontossaga kétséges, ezek hasznalata
nyilvanvaléan nem preferalhatd. A szakirodalom-
ban 2010-2014 kozott legalabb 6 tanulméany fog-
lalkozott az elérhetd vércukormérd késziilékek
pontossagaval, de a vizsgalt késziilékeknek csu-
pan 14-67%-a felelt meg az ISO 15197 (2013)
eldirasainak.* Ujabb adatok ismételten felhivtak
a figyelmet a vércukormérdk megbizhatésaganak
fontossdgara.”® Legutébb egy nagy klinikai tanul-
manyt menetkdzben kellett Gjraszervezni, miutan
kideriilt, hogy a betegeknek kiadott vércukormérd
késziilékek az alacsony tartomanyban megbizhatat-
lanul mértek.”’*% A legujabb, hazankban forgal-
mazott vércukormérdk pontossagat mar az ISO
15197 (2013) kritériumai szerint allapitjak meg.”

Itt jegyezziik meg, hogy noha a vércukor-6nellen-
Orzésre hasznalt vércukormérd-késziilékek mérési
megbizhatdsaga napjainkban sokkal jobb, mint egy-
két évtizeddel ezeldtt, a jelenleg érvényes szakmai
allasfoglalas szerint a glukométer mérési eredmé-
nye a cukorbetegség korismézésére nem alkalmas,
e célra a glukométerek hasznélata nem ajanlott.

A vércukor-Onellendrzés legkorszeriibb maod-
szerét a folyamatos szovetiglukdz-monitorozasi
rendszer (CGMS: continuous glucose monitoring
system) jelenti, a részleteket 1. a Folyamatos szove-
tigluk6z-monitorozasi rendszer c. fejezetben.

Folyamatos szévetiglukéz-monitorozdsi rendszer
(CGMS: continuous glucose monitoring system)

A glukézmonitorozasra alkalmas elsd, engedélye-
zett eszk6z a Minimed altal kifejlesztett CGMS volt,
amely csaknem 20 éve Magyarorszdgon is megje-
lent. A glukézoxidaz-alapu szenzor az extracellularis
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folyadék glukdztartalmat méri. A kapillaris glukoz-
meghatarozassal, a kalibralassal egyiitt a CGMS
altal mért értékek megfeleléen tikrozik a vércu-
korszintet. A szenzor glukézoxidaz-alapa plati-
naelektroda. A glukdézoxidaz katalizdlja a glukdz
oxidacidjat az interstitialis folyadékban és ez elekt-
romos aramot general. Ezt az elektromos valtozast
(aramot) kabel vezette az els6 monitorokba, ame-
lyek 10 mésodpercenként analiziltdk az adatokat,
és az atlagértékek alapjan Otpercenként megadtak
a glukézkoncentraciot. Ez napi 288 mérést jelentett,
ezek megfeleld pontossagat a beteg glukométer al-
tal mért kapillaris vércukorszinttel torténd napi négy
kalibralasa biztositotta. Ez az eszkdz még nem szol-
galtatott real-time adatokat, és csak 72 6ran at mért.
A modern eszkdzOk mar tobb mint 168 6rardl szol-
galtatnak adatokat, de hasznalatos olyan implantal-
haté CGM is, amely tobb hénapot lefed.?!202%63

A mai CGM-eszk0zOk tObbsége real-time, azaz
folyamatosan mutatja a glukézértékeket, riaszt
a hypoglykaemias és hyperglykaemias kilengések
esetén. A CGM-eszkozok masik hanyada intermit-
taloan szolgaltat adatokat és nem riaszt. Az isCGM
(intermittently scannig CGM), mas néven ,,flash”
CGM esetében az intersticidlis glukozértékeket egy
0,4 mm-nél vékonyabb, bdr ala helyezett szenzorfila-
mentum méri. Eza CGM 2014-t8] nagyon népszertivé
valt Eurépaban. A FreeStyle Libre elsd valtozatdban
riasztasra még nem volt lehetGség, a beteg intermit-
taléan olvashatta le az értékeket, ha a szenzorhoz
kozelitette a leolvasd eszkozt. Az adatokat szami-
tégépre is le lehet tolteni. A legjabb ilyen eszko-
zOk mar riasztasra is képesek. A szenzorok gyarilag
kalibraltak, nem igényelnek vércukor-6nellendrzés
révén torténd kalibralast. Osszevetve a vércukor-on-
ellendrzés értékeivel, ezeknek a CGM-eszkozoknek
a pontossaga elfogadhat6, de a pontossig csokken
a magas, illetve alacsony gluk6zértékeknél.

Mivel az intersticialis folyadék és a vénas plazma
glukézkoncentracidja kozott jelentds kiillonbség le-
het gyorsan valtozé glukdézértékeknél, a terapias
dontések meghozatala elétt vércukor-onellenor-
zésre lehet sziikség bizonyos CGM-rendszereknél.
Ma mar tobb olyan CGMS is forgalomban van,
amely nem igényel vércukor-Onellenérzést a tera-
pids dontések elbtt.?+2%

A CGM optimélis haszndlatdnak alapfeltétele,
hogy mind a beteg, mind az egészségiigyi dolgozo,
a gondozd munkacsoport kell§ ismeretek birtokdban

legyen. Edukacié nélkiil hidba kap a beteg rengeteg
adatot, azokat nem tudja felhasznalni. Fontos, hogy
a beteg €s a gondozd orvos hatékonyan at tudja te-
kinteni az adatokat és azokat megfelelGen interpre-
talja. A CGM hasznélatanak gyakorisagat a betegek
specifikus igényei és céljai hatdrozzak meg.”

A CGM-adatok elemzésére tobbféle mddon nyi-
lik lehetdség, erre a célra tObb paramétert konst-
rualtak. Ezek koziil leggyakrabban az alabbiakat
hasznéljak: atlagos glukézértékek, a hypoglykae-
mias tartomanyban toltott id6, a céltartomany-
ban toltott idS (time in range), a hyperglykaemias
tartomanyban toltott id6. Leginkabb a standar-
dizalt elemzések adnak lehetdséget a megfeleld
terapids dontések meghozatalahoz. Ezek koziil ki-
emelkedik az AGP (ambulatory glucose profile).
A CGM-adatokbdl becsiilhetd a HbA,, értéke, ezt
kordbban becsiilt eHbA, -nek (estimated HbA,,),
nevezték, ma a GMI (glucose management indi-
cator) fogalma hasznalatos. Nemzetkozi konszen-
zus fogalmazott meg ajanlasokat a CGM-adatok
interpretéaciojarol, leletezésérdl. o>

A CGM-et hasznal6 1-es tipusu cukorbetegeknél
a szenzorhaszndlat gyakorisaga a legjobb predik-
tora a HbA.-csokkenés mértékének. A csokkenés
a 25 év feletti betegeknél a legnagyobb. Varandods
cukorbetegeknél kiilonos jelentdséggel bir a nor-
moglykaemia biztositdsa, a hyperglykaemias, il-
letve hypoglykaemias kilengések elkeriilése. Kell§
adat gytlt mar 0ssze a CGMS terhesség alatti hasz-
nélatardl, hasznardl is.”%** Altalanossagban véve
nem vitathat6, hogy a CGM - megfeleld haszna-
lat esetén — javitja a cukorbetegek életmindségét
és életkilatasat.®

A vércukor-6nellendrzés az elmult két-harom
évtizedben az inzulinkezelés integrans részévé valt
az inzulinnal kezelt betegek korében, elsGsorban
1-es tipust diabetesben. Az elmult években egyre
tobb betegnél a CGM vette at ezt a szerepet. A mo-
dern inzulinpumpak és CGM-rendszerek integra-
lasa lehetévé tette, hogy megsziilessenek az elsd
»closed loop” rendszerek. A mesterséges hasnyal-
mirigy rendszerekben (AP: arteficial pancreas)
a CGM-adatai alapjan megfeleld algoritmusok se-
gitségével lehet6ség nyilik az automatikus inzulin-
adagolasra. Ezek kereskedelmi forgalomban még
nem kaphatdk, de szdmos vizsgilatban mar bizo-
nyitottak hatékonysagukat. Erdekes jelenség, hogy
megjelentek az Un. csinald magad (do it yourself
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— DIY) closed loop eszkdzok, ami azt jelenti, hogy
a betegek, illetve mas kozremiikodok a kereskede-
lemben megvasarolhaté6 pumpakbdl, CGM-rend-
szerekbdl, elérhetd algoritmusok segitségével sajat
maguk épitenek fel ilyen rendszereket.

Az Egyesiilt Allamokban maér tébb mint 3 éve ke-
reskedelmi forgalomba keriilt a tobb biztosito altal
tamogatott Minimed 670G, amely an. hybrid clo-
sed loop szisztéma. Ezekben a rendszerekben a ba-
zisinzulin adagolasa mar automatikusan torténik.
Az eredmények szerint sikeriilt a HbA, -értékeket
és a hypoglykaemiak szamat csokkenteni, kiilonos
tekintettel az éjszakai hypoglykaemidkra.”””

Az eddigi legnagyobb, leghosszabb CGM-vizs-
galat (COMISAR) eredményei szerint 1-es tipust
cukorbetegek korében a real-time CGM az inzu-
linadagolas mddjatdl fiiggetleniil jobb eredménye-
ket biztosit a HbA,, és a hypoglykaemidk szimanak
csokkentésében, mint az SMBG. Ezt ugy is meg-
fogalmaztak, hogy a CGM melletti napi tobbszori
inzulinadagolas hatékonyabb lehet, mint a CGM
nélkiili pumpakezelés.?”!

Fontos hazai fejlemény, hogy az 1-es tipusu dia-
betesben szenveddk szamara megadott feltételek
esetén 2020-t6l Magyarorszagon emelt (98%) vagy
normativ (80%) tdmogatassal rendelheté a CGM.

Ajanlas 45

Real-time CGM hasznalata javasolt

« az inzulinpumpa-kezelést vagy bazis-bdlus ke-
zelési rendszert alkalmazé gyermekeknél, ser-
duléknél annak érdekében, hogy optimalizalni
lehessen a vércukorértékeket és csokkenteni le-
hessen a hypoglykaemiak veszélyét; (A)

« 25 évnél id6sebb, 1-es tipusu diabetesben szenve-
d6 cukorbetegek pumpakezelése vagy ICT rend-
szer kezelése soran a glykaemias kontroll javitasa
és a hypoglykaemia-események csékkentése érde-
kében; (B)

« azoknal az inzulinnal kezelt betegeknél, akiknél
a hypoglykaemia-érzet jelentésen csokkent vagy
hianyzik; (A)

« azoknal a betegeknél, akiknél gyakoriak a hypogly-
kaemias epizédok, vagy ismételten stlyos hypogly-
kaemiat szenvedtek el. (A)

A Continuous Glucose Study Group Trial volt
az elsd vizsgalat, amely bizonyitotta 1-es tipusu

cukorbetegnél a CGMS elényeit. Azdta szadmos
vizsgalat kell§ evidencidval alatdmasztotta a CGMS
hasznalatat. Hypoglykaemia-érzet hidnya és/vagy
gyakori hypoglykaemids periddusok esetében
a vércukor-Onellendrzés mellett a CGMS segit
a hypoglykaemias epizddok azonositisiban, meg-
sziintetésében (A). A CGMS hasznélata javasolt
a 25 évesnél iddsebb, 1-es tipust cukorbetegek ICT
kezelése soran, a modszer hozzédjarul a HbA -ér-
tékek csokkentéséhez (A). Fiatalabb betegeknél
(gyermekeknél, tinédzsereknél, fiatal felnStteknél)
ez az Osszefiiggés nem ilyen erds, a siker mértéke
korrelal az eszkdz folyamatos hasznalataval, az ad-
herencidval. Ebben a betegcsoportban kevesebb
evidencia all rendelkezésre a HbA,, csokkentésére
vonatkozdan (B). Amennyiben a betegek mar sike-
resen hasznaltdk a CGMS-et, akkor az eszkoz to-
vabbi hasznélata javasolhaté magasabb életkorban
is (E). A CGM déltal nyujtott elénydk korreldlnak
a betegek egyiittmikodésével, a kezeléssel kapcso-
latos adherenciaval. (B) A real-time CGM hatéko-
nyan hasznalhato 1-es tipusu diabetesben szenvedd
varandosok HbA, ~értékeinek és az Gjsziilottek pa-
ramétereinek javitdsdban is. (B) A CGM megfele-
16 hasznalata érdekében elengedhetetlen a betegek
kezdeti edukicidja, késébbi folyamatos oktatasa,
kontrollja, tréningje és timogatasa. (E)

Gondozds, betegoktatds cukorbetegségben

A legtobb kronikus betegség, igy a diabetes is,
a gondoz6 munkacsoport és a beteg egyiittmiiko-
dését igényli. A betegek és laikusok betegséggel
kapcsolatos ismeretei egyre bdviilnek, ugyanak-
kor az igény is egyre nagyobb, hogy a legjobb, leg-
korszertibb kezelés alljon rendelkezésre mindenki
szamara. A diabetes kezelésének alapja az élet-
modkezelés, amely a beteg az eddigi taplalkozasi
szokasainak, életmddjanak, megvaltoztatasat fel-
tételezi. A kezelési célok, prioritdsok a beteg és
a kezelést végzd szakemberek szempontjai nem
mindig azonosak. A beteg egyiittmiikodésének ja-
vitasa az orvosi kommunikaci6 fortélyainak megta-
nuldsa és alkalmazasa Utjan biztosithato.

A 2-es tipusu cukorbetegségben szenveddk gon-
dozéasa a komplex haziorvosi ellatas keretében va-
l6sulhat meg a legeredményesebben, a szakorvosi
ellatérendszernek konzultacié céljabdl elérhetének
kell lennie. Helyes, ha inzulinkezelésben részesiilo,
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illetve szovédménnyel terhelt 2-es tipusa cukorbe-
tegek, valamint az 1-es tipusu cukorbetegek, illet-
ve a terhes diabetikdk diabetesszakambulancian
allnak gondozas alatt, szorosan egyiittmiikddve
a haziorvossal.

Ajanlas 46

A cukorbetegek idészakos, rendszeres ellendrzé-
se, gondozasa a diabetes felismerésétdl kezd6déen
életiik végéig indokolt. (A)

A sok id6t €s egyéni torddést igényld feladat fel-
tételezi a jol képzett, onalldan (is) dolgozé dia-
betoldgiai szakapold (edukator), illetve dietetikus
jelenlétét a szakgondozast végzé munkacsoport-
ban,”*” ezt egyébként a hazai minimumfeltétel-
rendszer rendelete eld is irja.

A cukorbeteg-gondozas célja:

 az akut tiinetek megsziintetése;

* a glykaemias kontroll javitasa;

* a beteg Onmenedzselési képességének
segitése;

* a jo életmindség tartds biztositisa;

e a szovodmények kialakulasanak megel6zése;

¢ a fennall6 szovédmények kezelése.

A cukorbeteg-gondozas keretében megval6si-
tando feladatok attol fiiggnek, hogy a beteget elsd
alkalommal latjuk-e, vagy ismételten jelenik meg
a szakrendelésen.

A diabetes felismerésekor, illetve a beteg elsd
megjelenésekor tisztdzando korilmények, illetve
elvégzendd feladatok:

e anamnézis (csaladi is, nOknél sziilészeti ese-
mények), taplalkozasi és életmodi szokasok,
foglalkozas, fizikai aktivitas, iskolai végzett-
ség, korabbi gyogyszeres kezelés tisztazasa;

* teljes kort fizikdlis vizsgalat: testsuly, testma-
gassag, haskorfogat, vérnyomas mérése, a 1ab
vizsgalata (talp, deformitdsok, gombésodas,
periférids artéridk tapintasa, neuropathia el-
lendrzése hangvillaval), BMI meghatarozasa;

» szemfenék (gyakorlott szemész altali) vizsga-
lata, tagitott pupillak mellett;

e laboratériumi vizsgalatok: HbA,; vércu-
kor éhomra és posztprandidlisan, szérum
Ossz-koleszterin, HDL-koleszterin, LDL-
koleszterin (mérve vagy becsiilve), trigli-
cerid, kreatinin, eGFR, vizeletvizsgalat

(vizeletcukor és -aceton, iiledék, sziikség ese-
tén vizelettenyésztés, kvantitativ albuminiiri-
tés [microalbuminuria])

¢ a betegoktatas megkezdése;

¢ dietetikai tanacsadas;

* az oralis antidiabetikumok alkalmazisanak el-
magyarazasa (ha aktualis);

* inzulinterdpia bedllitdsa (ha sziikséges),
az ehhez sziikséges injekciozasi technika
megtanitasa;

* vércukor-Onellendrzés jelentéségének elma-
gyarazasa (ha aktualis: megtanitdsa);

» dohanyzéssal kapcsolatos tanacsadas;

¢ a rendszeres fogorvosi ellendrzés fontossaga-
nak hangsulyozasa.

A beteg ellendrzésének (gondozasanak) gyakori-
sagat a betegség tipusa, a kezelés mddja, valamint
az esetleges szovédmények jelenléte hataroz-
za meg. l-es tipustu betegek esetében altalaban
évi 4-6, 2-es tipustl (nem inzulinnal kezelt) be-
teg gondozasa sordn évi 2—4 alkalommal javasolt
az ellendrzés.

Minden orvos-beteg talalkozaskor elvégzendd:

 az oktatas folytatasa,

e testsuly és haskorfogat mérése, BMI

meghatarozasa,

e vérnyomasmérés,

* ¢homi és posztprandialis vércukormérés, on-
ellendrzést végzd betegnél a kezelési napld
alapjan az anyagcsere-vezetés megbeszélése,

* terdpiahtiség értékelése, erdsitése.

Evente legalabb egy alkalommal elvégzendd:

¢ teljes kord vizsgalat (mint els alkalommal),
kiilonos tekintettel a 1ab vizsgalatara,

¢ a szemfenék ellenGrzése,

¢ teljes kortli laboratériumi vizsgalat (mint els§
alkalommal),

¢ a kezelés attekintése,

¢ az Onellendrzési technika ellendrzése,

* az ¢étrendi és taplalkozasi ismeretek
attekintése.

A HbA,, vizsgalata (laboratériumi méréssel) évi
3—4 alkalommal javasolt, a kezelési célértéket egyé-
nileg kell a beteg szdimara meghatarozni. A szérum-
lipidek vizsgélata altalaban évente egy alkalommal
sziikséges. Koros vérzsirszintd és/vagy antilipae-
mias kezelésben részesiil6 egyének esetében ennél
gyakoribb vizsgélat indokolt. A vérkép, a vesefunk-
cid vizsgalata évente 2-3 alkalommal javasolt.
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Ajanlas 47

Minden cukorbeteget a diabetes felismerésétol
kezdve rendszeres és strukturalt edukacioban kell
részesiteni. (B)

A paciensedukacié a cukorbeteg-gondozas nél-
kiilozhetetlen eleme. A diabetes dnmenedzselé-
sét segitd edukacid (diabetes self-management
education — DSME) és tamogatds (diabetes
self-management support — DSMS) hatékony-
sdgat a diabetesszel kapcsolatos készségek javu-
lasat, a szénhidrat-anyagcsere paramétereinek
valtozasat a gondozasi folyamat részeként kell

értékelni.***>?* Az edukdcié betegcentrikus le-
gyen, figyelembe kell venni a péciens igényeit, szo-
cio-kulturalis helyzetet, iskolazottsagat. A kezelési
terv kialakitdsdban kozos dontéshozatal sziiksé-
ges, ennek elemei: edukalt és motivalt beteg, a be-
tegpreferenciak feltardsa, a hatékony konzultécio,
amely magdba foglalja a motivacids interjut, a cél-
kittizést és a kozos dontéshozatalt. Ehhez sziikséges
a beteg felhatalmazasa és hozzaférés az edukacios
programokhoz. Segitségiil az un. SMART célok
meghatarozdsa szolgil (SMART: Specific, Measu-
rable, Achievable, Realistic, Time limited — konk-
rét, mérhetd, elérhetd, realis, idében behatarolt

Kezelési terv attekintése és egyeztetése

- Kezelési terv ismertetése

« Kolcsonos belegyezés a valtoztatasokba

- Biztositani kell az egyeztetett terapiamddositds
megfeleld id6ben torténd bevezetését,
elkeriilendd a klinikai inercidt

« A dontési ciklus rendszeresen elvégzendd
(legaldbb évente egyszer/kétszer)

Folyamatos ellenérzés

és tamogatas /

« Pszichés kiegyensulyozottség f

- Kezelés tolerdlhatésaganak
ellen6rzése

« Glykaemias statusz monitorozasa

« Ellendrizendé: SMBG, testsuly,
|épésszam, HbA,, vérnyomas, lipidek

Kezelési tervimplementalasa

A kit(iz6tt célokat el nem éré betegeket
legalabb hdromhavonta latni kell mindaddig,
amig el6relépés nem torténik; gyakoribb
talalkozasokra lehet sziikség kezdetben

a betegedukacid és a tamogatés (DSMES)
érdekében

« redlis,

and support); SMBG: vércukor-6nellendrzés (self-monitoring of blood glucose)

)~

A KEZELES CELJAI
Szovédmények

megelézése
Eletmin6ség
javitasa

Beleegyezés

a kezelési tervbe
A cél legyen

« konkrét,

« mérhetd

« elérhetd,

- id6ben behatérolt

ASCVD: ateroszklerotikus eredet( kardiovaszkularis betegség (atherosclerotic cardiovascular
disease); CKD: idilt vesebetegség (chronic kidney disease); HF: szivelégtelenség (heart failure);
DSMES: diabetes Gnmenedzselési edukacio és tamogatas (diabetes self-management education

A betegre jellemz6 tulajdonsagok felmérése
« Aktudlis életmod

« Tarsuld betegségek, pl. ASCVD, CKD, HF

- Klinikai jellemzdk, pl. kor, HbA,, testsuly

« Motivacid és depresszi6 jellegl problémak

« Kulturalis és szociodkonémiai vonatkozésok

Terapiavalasztast befolyasol6
specialis tényez6k megfontolasa
« Egyéni HbA, -célérték
« A testsulyra és a hypoglykaemia-
kockazatra gyakorolt hatas
- Gyogyszer mellékhatasprofilja
- Terapids rezsim Osszetettsége,
pl. az alkalmazas gyakorisaga és modja
- Terapiavalasztasnal szempont
az optimalis adherenciara és
perzisztenciara valo torekvés
- Gyogyszerhez vald hozzaférés
és terapias koltségek

K6zos dontéshozatal
a kezelési terv kialakitasaban
- Edukalt és informalt beteg
(valamint hazi-/kezel6orvosa) részvételével
« A beteg preferencidinak megismerése
« A hatékony konzultacié magaba foglalja
a motivacios interjut, a célkitlizést és
a kozos dontéshozatalt
- Beteg felhatalmazasa
- Terapiavélasztasnal szempont az optimalis
adherencidra és perzisztenciara valo torekvés
« Hozzéférés a betegedukacios és tdmogatasi
programhoz (DSMES)

7. dbra. A betegcentrikus vércukorcsokkentd kezelés déntési ciklusai 2-es tipusu diabetesben (Forrds: Davies MJ, et al?)
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célok). A kittizott célokat el nem érd betegeket al-
talaban haromhavonta latni kell mindaddig, amig
eldérelépés nem torténik. A betegcentrikus vércu-
korcsokkentd kezelés dontési ciklusait 2-es tipusa
diabetesben a 7. dbra tiinteti fel.” Mivel az edu-
kacié az anyagcserehelyzet javuldsat eredménye-
zi, hosszabb tavon a sz6vddmények kialakulasanak
kockazatat csokkenti, indokolt, hogy e tevékenysé-
get a betegellatast finanszirozo intézmény (biztosi-
td) a tdmogatott tevékenységi korbe bevonja.

A diabetes megel6zésének lehetbéségei

A két alapvet$ diabetestipus megeldzési lehetdsé-
gei élesen eltérnek egymastol.

Az T-es tipust diabetes megel6zése

Noha a csalddi anamnézisben szerepld 1-es tipu-
st diabetes, az autoantitest (ICA, GADA, 1A-2)
pozitivitdsa és az intravénas glukdzra bekovetke-
76 els6, gyors fazisu inzulinvalasz kiesése eldre
jelzik az 1-es tipusu diabetes kialakuldsat, jelen-
leg az orvostudomany nem ismer olyan megel6zé-
si modszert, amely hatékonyan, biztonsagosan és
mellékhatdstél mentesen biztositana az 1-es tipu-
st diabetes megel6zését. Napjainkban — bar isme-
reteink egyre bdvillnek — az 1-es tipusu diabetes
megel6zése nem megoldott, azaz a klinikai gyakor-
latban az 1-es tipusa diabetes prevencidja jelenleg
nem tekinthetd realitasnak.”’’®

23. tablazat. A 2-es tipusu diabetes/prediabetes
vonatkozdsdban fokozott kockdzatot jelentd dllapotok

« Eletkor (=45 év az eurdpai népességben
nagyobb kockézatot jelent)

- Sulytébblet/elhizés (talsuly: BMI 25,0-29,9 kg/m?, elhizas:
BMI =30 kg/m? a centralis obesitas kénnyen mérheté
a haskorfogat meghatéarozasaval — az eurépai népességben
férfiaknal >94cm, n6knél =80 cm minésiil kdrosnak)

« Pozitiv csaladi kérel6zmény (cukorbetegség el6forduldsa
a kozeli vagy tavolabbi rokonok kézétt)

- Hypertonia, vagy sziv- és érrendszeri
betegség, vagy dyslipidaemia

- Mozgasszegény életmdd

- Gesztacids diabetes vagy sziletési korra szamitott
nagy sulyd magzat sziilése a kérel6zményben

« El6zmények kozott polycystas ovarium szindréma

- Bizonyos gydgyszerek (glucocorticoidok, tiazid-tipusu
diuretikumok, antipszichotikumok, interferon-alfa stb.) szedése

A 2-es tipusu diabetes megel6zése

A 2-es tipusu diabetest ma a szakirodalom megel&z-
hetd betegségnek tartja.”””?* A megelGzésének leg-
hatékonyabb eszkoze az életmod-terapia: megfeleld
taplalkozassal a kivanatos teststly elérése és/vagy
megtartésa, valamint a rendszeres fizikai aktivit4s.”!
A prevenciOs tevékenység a cukorbetegség kialaku-
lasa vonatkozasaban nagy kockazattal rendelkezd
személyek felkutatasara, szlirésére €s adott esetben
kezelésére irdnyul. A 2-es tipusu diabetes és kor-
megel6zd allapotai vonatkozasaban fokozott kocka-
zatot jelentd allapotokat a 23. tdbldzat Ssszegzi.

Ajanlas 48

A 2-es tipusu diabetes és kdrmegel6z6 allapotai fel-
kutatasa céljabol szirévizsgalat végzése javasolt;
a szlrdvizsgalat torténhet 75 g glukézzal végzett,
el6iras szerinti OGTT-vel, vagy standard médszerrel
mért HbA, -érték meghatéarozasaval. (A)

Klinikai koriilmények kozott a fokozott kockazata
egyéneknél (23. tabldzat) a 2-es tipusu diabetes/pre-
diabetes felismerése érdekében a szlirévizsgalat
eléiras szerinti OGTT végzését vagy a HbA, -érték
standard laboratoriumi modszerrel torténé megha-
tarozasat jelenti. A vizsgalatnak ki kell terjednie
a klasszikus kardiovaszkularis kockazati tényezdk
(lipidek) meghatéarozasara is. Az OGTT kapcsan
a plazmainzulin-szint meghatarozasanak szakmai
indoka nincs.

Populacids szinten, kisebb-nagyobb kohorszok-
ban kockazatalapu szirés javasolt, ami azt jelenti,
hogy elsé 1épcsdben egy egyszert kérdSivvel azo-
nositjuk a fokozott kockazatu egyéneket, és labo-
ratériumi vércukor-meghatarozast csak a fokozott
kockazatuak korében végziink. Koltséghatékony-
saga, egyszerlisége és nemzetkozileg validalt jel-
lege miatt els§ 1épésként a FINDRISC kérddiv
hasznélata ajanlott, amely jOl hasznalhat6 a ha-
ziorvosi gyakorlatban, az alapellatas szintjén is.*
A FINDRISC kérdéiv alapjan nagy kockazattal
rendelkezd személyek (Osszpontszam >12) eseté-
ben 75 g glukdzzal elbiras szerinti OGTT végzen-
dé."” Kardiovaszkularis betegség gyanija esetén
a sziv- és érrendszer allapota a sziikséges vizsga-
latok elvégzésével tisztazandd. A testtomeg-in-
dex meghatarozasa mellett a haskorfogat mérése,
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a vérnyomas, a lipidértékek ellendrzésével egyiitt
fontos a dohanyzas, taplalkozasi szokasok és élet-
modi tényezOk regisztralasa is.

A diabetessziirés gyakorisaga a mindenkor hata-
lyos vonatkozo jogszabalyhoz igazodik (alapellatas
szintjén negativ esetben a szlirés haromévente is-
métlendd; ha prediabetes vagy 2-es tipusu diabetes
igazolhat6, akkor a kiemelt egyént kezelésbe kell
vonni, ami — a helyzethez igazodva — minden eset-
ben életmdd-terapiat, sziikkség esetén gyogyszeres
kezelést jelent).

A gesztacios diabetesben szenveddk sziilés uta-
ni idészakos ellendrzése, diabetessziirése indokolt,
a részletek a Diabetes és varanddssag c. fejezet-
ben lelhetdk fel.

A diabetesszirés gyakorlati vonatkozasait a 24.
tabldzat tinteti fel.

Ajanlas 49

Prediabetes fennallasa esetén az érintett egyének-
nek életmod-terapias tanacsokat kell adni a 2-es tipu-
su diabetes megel6zése, késleltetése érdekében. (A)

Kell6en kivitelezett, randomizalt, kontrollalt kli-
nikai tanulmanyok kiilénb6z6 népcsoportokban
(Kina, Finnorszag, Egyesiilt Allamok) igazoltak,
hogy életméd-terapidval (diétaval és fokozott fi-
zikai aktivitassal) IGT-s, testsulyfelesleggel ren-
delkezd egyének korében a 2-es tipusu diabetes
kialakuldsa szimottevéen visszaszorithat. %2
Az intervencid (életmdd-terapia) elénye hosszi
id6én keresztiil, a randomizalt tanulmany zarasa
uténi periddusban is észlelhetd. 32502

Ajanlas 50

Eletméd-terapia mellett a metformin adasa széba
jon prediabetesben a 2-es tipusu diabetes vissza-
szoritasa érdekében. (B)

Az irodalomban szamos gyogyszerrel folyt pre-
vencidés tanulmany. IGT stddiumaban [évé,

24. tablazat. A 2-es tipusu diabetes/prediabetes
szlirésének gyakorlati vonatkozdsai

Kockazati tényez6 Szlirés gyakorisaga

mindenki szlrendd,
negativ esetben 3
évente ismétlendd

Eletkor >45 év

GDM és sziilést koveto

negativ OGTT utan 1-2 évente

Prediabetes évente

Eletkor <45 év, de
- BMI 240 kg/m? vagy
- BMI 225 kg/m? és
- elséfoku rokon diabeteses, vagy
- el6zmények kozott ateroszklerotikus
érbetegség (koronariak,
carotisok, PAD), vagy
- hypertonia, vagy
- dyslipidaemia, vagy
- PCOS a kérel6zményben

3 évente

testsulyfelesleggel rendelkezé egyének esetében
a 2-es tipusu diabetes kialakuldsanak kockazata
visszaszorithaténak bizonyult akarb6z,® valsar-
tan,® orlistat® adasdval, gesztacids diabetesben
szenved6k korében a pioglitazon bizonyult haté-
konynak.”! IFG vagy IGT stadiuméban 1évS egyé-
nek esetében glargin adasaval csokkenthetd volt
a 2-es tipusa diabetes kialakuldsa.” Hazédnkban
— az alkalmazasi el6irds alapjan — egyediil a met-
formin adhat6 prediabetesben. Adasa megfonto-
land6 (életmdd-terapia mellett) elsésorban akkor,
ha a BMI >35,0 kg/m?, ha a kor <60 év, és n6k-
nél, ha az anamnézisben GDM szerepel. A varhat6
hatést (a 2-es tipust diabetes kialakuldsanak koc-
kazatcsokkenését) az Egyesiilt Allamokban végzett
nagy klinikai tanulméany®®* igazolta, ahol a met-
formin hatékonysaga a tanulméanyban kivitelezett
életmdd-terapidhoz viszonyitva szerényebb ered-
ményességu volt.

Ellatdsi folyamat algoritmusa (dbrdk)

Nem késziilt.
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VII. Javaslatok az ajanlasok alkalmazasahoz

1. Az alkalmazads feltételei a hazai gyakorlatban

A cukorbeteg-ellatas, a cukorbeteg-gondozas a ha-
ziorvosi tevékenység egyik alapeleme. Konzultaciot
igényl$ esetekben a haziorvos munkajat a diabe-
tologiai szakellatd-rendszer segiti. A cukorbetegek
ellatdsaban specialis helyzetben (pl. diabetes és ter-
hesség), illetve szovédmények (szemészeti, rendlis,
angioldgiai, kardioldgiai, neuroldgiai szovédmények)
esetén a tarsszakmak képviseldi szerepet kapnak.

A 2-es tipusu diabetes megelézhetd betegség.
A prevenci6 megval6sitisa csak tarsadalmi dsszefo-
gassal valésulhat meg, 6nmagaban az egészségiigy
szerepldi ezzel a feladattal nem tudnak megbirkdz-
ni a siker reményében.

Az MDT 2011-ben kidolgozta és megjelentette
a Nemzeti Diabetesprogramot,” azt a hatosag kép-
viseldinek bemutatta. A Nemzeti Diabetesprogram
javaslatot tett az ellatas korszertsitésére, a megeld-
z¢€s gyakorlati kivitelezésére. A hatdsag a Nemzeti
Diabetesprogrammal egyetértett, de anyagi eréfor-
rast nem allt mddjaban mellé rendelni. A program
sorsat ez az alapvetd koriilmény meghatérozta.

A Nemzeti Diabetesprogram 2011 célkittizései
az alabbiak voltak:

* A nagyfoku kockazattal rendelkezd egyének
felismerése, s koriikben a diabetes és a kardio-
vaszkularis kockazat csokkentésének elérése.

e A diabetes és kockazati tényezdinek tudatosi-
tasa a lakossag korében.

* A megfeleld terdpia idében torténd biztosita-
sa a szlrés soran diabetesesnek bizonyult be-
tegek szamara.

* A cukorbeteg-gondozas szakmai €s szervezeti
szinvonalanak fejlesztése.

* A cukorbetegséggel kapcsolatos kutatés
tamogatasa.

A cukorbeteg-gondozas szakmai és szervezeti
szinvonaldnak fejlesztése terén az alabbi célokat
tlzték ki:

* A diabetoldgiai mindsités jogi helyzetének
rendezése — megoldodott a diabetoldgiai li-
cencvizsga bevezetésével.

* A cukorbeteg-ellatas finanszirozasanak fe-
lilvizsgalata — permanens gond, hogy

a cukorbeteg-gondozas soran elszamolhat6 te-
vékenységek alacsony finanszirozasban része-
siilnek, ennek kovetkeztében onalloan mikods
diabetoldgiai szakellato helyek csak vesztesége-
sek lehetnek (s ezért bezarnak), a kdrhazi mel-
lett mikod6 ambulanciak veszteségét az osztaly
mikodése kompenzalja, de az dldatlan helyzet
napi nézeteltérés forrasa a legtobb intézetben.

* A diabetoldgiai szakdpold-képzés folytonossa-

ganak biztositasa — az MDT ezt tovabbra is
végzi, szEp sikerrel.

* A podiater-képzés elinditasa — 2015-ben Mis-

kolcon elindult az elsé évfolyam.

* A diabetes szakellato-rendszer tovabbi épité-

se — haziorvosi szinten feltehetéen a csoport-
praxis kiépitése jelenthet megoldast.
Dietetikusok diabetoldgiai tovabbképzése —
az MDT tobb tanfolyamot szervezett.
Diabetoldgiai szakapolok folyamatos tovabb-
képzése — az MDT ebben szerepet véllalt tobb
tovabbképzés keretén beliil.

* A paciensedukacié szervezeti korilményei-

nek és finanszirozasi feltételeinek feliilvizs-
galata — az egyik legstilyosabb gond, hogy
a paciensedukacio (ami a betegség felismeré-
sekor alapvetd jelent8ségli, szerepe azonban
az életre szolo betegség lefolyasanak egyes
periddusaiban ismételten komoly hangsulyo-
kat kap) nem részesiil finanszirozasban (ami
példatlan Eurdpa mas orszdgaihoz viszonyit-
va). Az egészségiigyi szakdpoldk, orvosok és
dietetikusok ezen a téren kifejtett tevékenysé-
ge nem alapulhat dnkéntes lelkesedésen.

* A gesztacios diabetes szlirésének teljes koriivé

tétele, a diabeteses terhesek felkésziilt cent-
rumban torténd ellatasanak biztositasa — ez
gyakorlatilag megvalodsult.

e Az idiilt sz6védmények sziirését biztosité diag-

nosztikai eszkoztar bovitése (nonmidriatikus
fundusfoto telemetrikus értékelése) — szemész
kollégakkal egyiittmiikddve elindult hazankban.
Mindségbiztositds meghonositasa — haziorvo-
si praxisokban a hatdsag bevezette.

* A cukorbetegek esélyegyenldségi elvének fo-

lyamatosan hangsulyozasa.
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* Az MDT koézponti oktatd, tovabbképzd és be-
tegellaté centrumanak létrehozdsa — ez még
varat magara.

1.1. Elldték kompetencidja (pl. licence,
akkreditdcio stb.), kapacitdsa

A cukorbeteg-elldtds helyzete 2019-ben Magyarorszdgon

A 2-es tipusu diabetes mellitus gondozésa alapeset-
ben a haziorvos 6nall6 betegellatasi feladatkorébe
tartozik, szakorvosi javaslatot igényl$ terapiavaltas
szitkségessége esetén konzilium keretében kéri meg
a javaslatot. A haziorvos munkdjat alapvetéen nehe-
ziti, hogy erds leterheléssel dolgoznak, a betegre for-
ditott rendelési id6 minimalis, altalanossagban csak
egy kisegit6 egészségiigyi dolgozot tud foglalkoztat-
ni. igy az Gjonnan felismert 2-es tipust diabetesben
oly fontos dietetikai ismeretek atadasara megfele-
16 modon alig szokott sor keriilni. Az antidiabetiku-
mok egyre bdviild tarhazabol minddssze metformin
és szulfanilurea felirasat kezdeményezhetik, a kor-
szerlibb készitmények inicializalasahoz szakorvosi
javaslatot kell kérniiik a szakellaté halozattol.

Helyes, ha az 1-es tipust diabetesben szenveddk
gondozasat alapvetden a szakellaté haldzat végzi,
a haziorvosokkal egyiittmikodve. Indokolt, hogy
elérehaladott szovédményben szenvedd betegek
kezelése-gondozésa terén a specialistak (nefrolo-
gusok eldrehaladott veseszovédmény, angiologu-
sok érszovédmény, kardiol6gusok akut kardioldgiai
események, szemészek elorehaladott szemészeti
szovédmények esetén) érdemben bekapcsolddja-
nak a cukorbeteg-ellatasba. Ebben a stddiumban
a diabetoldgiai gondozas helyesen mar a szakellato
helyeken torténik. A terhes diabetikak diabetolo-
giai gondozasa ezzel a feladattal foglalkozé szak-
ellaté helyeken torténhet csak.

1.2. Specidlis tdrgyi feltételek, szervezési kérdések
(gdtlo és elbsegité tényezék, és azok megolddsa)

A diabetoldgiai szakelldté helyek rendszere
2019-ben Magyarorszdgon.

Az elézményekhez tartozik, hogy az MDT sa-
jat kezdeményezés nyoman 1996-ban létrehozta

a diabetoldgiai mindsitést, €s nyilvantartasba
kezdte venni (akkreditalta) a diabetoldgiai szak-
ellatd helyeket. Kozel 500 kolléga (don-
t6 tobbségben belgydgyaszok, kisebb hanyadban
gyermekgyogyaszok és mas tarsszakmak képvi-
seldi) szereztek mindsitést. A nyilvantartott dia-
betoldgiai szakellaté-helyek szama orszagosan
200-210 kozotti.

Jelentds valtozas kovetkezett be 2014-ben, ami-
kor a hat6sag megteremtette a diabetoldgiai licenc
torvényi feltételeit. A korabban diabetoldgiai mi-
ndsitést szerzettek szinte kivétel nélkiil (mintegy
500 f6) megszerezte a diabetoldgiai licencet (ezzel
egy id6ben az MDT diabetolégus mindsitési kép-
zése, vizsgaztatdsa megszint). A licenc megszer-
vezésével Osszefliggd tovabbképzés, vizsgaztatis
folyamatos a négy egyetem keretein beliil, a dia-
betoldgiai licenccel rendelkezék szama 2019-ben
kozel 700 fore tehetd.

A diabetologiai szakellaté helyek minimumfel-
tételét a hatosag rendeletben irta el mintegy 7-8
évvel ezel6tt. A szakellatd helyek nyilvantartasat,
akkreditalasat az MDT tovabbra is végzi, az admi-
nisztrativ nyilvantartas 2019-ben megujult.

A jovében a diabetoldgiai licenchez kotott tevé-
kenységek meghatarozasa é€s hatésagi elfogadasa
az egyik szakmai feladat.

1.3. Az elldtottak egészségligyi
tdjékozottsdga, szocidlis és kulturdlis
kériilményei, egyéni elvdrdsai

A cukorbetegség sikeres vagy kevésbé eredmé-
nyes ellatasa nagyban fiigg az érintett betegek
életkoratol, iskolai végzettségétdl, szocialis ko-
riilményeit6l. Onmagaban az életmdd-terapianak
(diéta, rendszeres mozgas, sportolas, fizikai akti-
vitas) is van anyagi vetiilete, a kezelésben haszna-
latos gyogyszerek arai (tdmogatottsig mellett is)
néha gondot jelentenek az érintett betegek sza-
mara. Az egyénre szabott kezelés elvének megfe-
leléen ezeket a koriilményeket mindig mérlegre
kell tenni.

1.4. Egyéb feltételek

Nincsenek.
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2. Alkalmazadst segité dokumentumok listdja
2.1. Betegtdjékoztatd, oktatdsi anyagok

Betegedukacional hasznosithaté honlapok:

* www.diabet.hu (Itt a paciensoldalon megtalal-
hato a ,, Teljes élet cukorbetegen” kiadvany és
tobb, fontos betegtajékoztatd anyag)

* www.diabetes.hu

* www.diabforum.hu

e www.learningaboutdiabetes.org

* https://www.niddk.nih.gov/health-information
/diabetes/overview/what-is-diabetes

e www.diabeteseducator.org

* https://www.dce.org/public-resources/diabetes

2.2. Tevékenységsorozat elvégzésekor
haszndlt ellen6rzé kérdbivek, adatlapok

FINDRISC kérdéiv — letolthetd: www.diabet.hu
2.3. Tabldzatok

1. tabldzat. Kardiovaszkularis kockazati kategoriak
cukorbetegségben’ (Forras: Cosentino F, et al.
Eur Heart J, 2020)

2. tablazat. A bal kamrai diszfunkci6 klinikai meg-
jelenési formai (fenotipusai) diabetesben’
(Forras: Cosentino E et al.; Eur Heart J, 2020)

3. tdbldzat. A vesemikoddés stidiumai az eGFR
alapjan

4. tdblizat. Az OGTT (oralis glukéztolerancia-
teszt) helyes kivitelezésének kritériumai

5. tabldzat. A normalis glukoztolerancia és a szén-
hidratanyagcsere-zavarok diagnosztikai krité-
riumai (WHO, 2006)

6. tdbldzat. A HbA, -érték kategdridi az ADA ajan-
lasa’ alapjan

7. tdbldzat. A szénhidratanyagcsere-zavarok etiol6-
giai klasszifikacidja (WHO, 2006)

8. tdbldzat. A heveny anyagcsere-kisiklas formai
2-es tipust diabetesben

9. tdbldzat. A metformin alkalmazasanak biztonsa-
gi elbirasai

10. tabldzat. A 2-es tipusu diabetes vércukorcsok-
kentd kezelésének valasztasakor mérlegelen-
d6 koriilmények

11. tabldzat. Az antidiabetikumok hatastani felosz-
tasa

12. tdblazat. A 2-es tipusu diabetes kezelésében
hasznélatos antidiabetikumok adasakor mér-
legelend6 koriilmények

13. tdbldzat. Preferdland6 antidiabetikus terapia
2-es tipusu diabetesben

14. tdbldzat. Az antidiabetikumok ddzisai a vese-
funkcié (eGFR-érték) fiiggvényében (a mér-
tékegység nélkiili szamok az eGFR Kkitiintetett
értékeit jelolik; a gydgyszerek kitiintetett tar-
tomany felett korlatozas nélkiil adhatdk)

15. tdbldzat. Az elhizds konzervativ kezelése és
a sulyleadast segit6 mitétek kimeneti muta-
téi. A Svéd Obesitas Vizsgalat (SOS) 10 éves
adatai, az értékek a szazalékos valtozast jelzik
(Forriés: Sjostrom L, et al.*)

16. tabldzat. Bariatriai miitétre vald alkalmassag se-
bészi szempontjai*’>*'

17. tablazat. A prekoncepciondlis gondozas felada-
tai az alapellatasban és az intenziv, interdisz-
ciplinéris szakellatasban

18. tdabldzat. Varandodssag alatt kovetendd ,,vércu-
kor-célértékek” kiillonbozd tarsasagok ajanla-
sdban (Forras: Baranyi E, et al.”)

19. tdbldzat. A varanddssag szakmai szempontok
alapjan nem tanacsolt cukorbetegségben

20. tdblazat. Gesztacios diabetes mellitus (GDM)
szirése (az MDT Terhesdiabetologiai Munka-
csoportja hatalyos allasfoglalasa)®

21. tdblazat. Geszticiés diabetes mellitus (GDM)
szempontjabol fokozott kockazata egyének

22. tabldzat. A vércukor-Onellendrzés céljai 1-es és
2-es tipust diabetesben (Forras: Czupryniak L,
et al.,”” modositva)

23. tabldzat. A 2-es tipusu diabetes/prediabetes vonat-
kozasaban fokozott kockazatot jelentd allapotok

24. tdbldzat. A 2-es tipusu diabetes/prediabetes
szlrésének gyakorlati vonatkozasai

2.4. Algoritmusok

1. dbra. A glukézanyagcsere rendellenességei: ti-
pusok és stddiumok (Forras: Diabetes Care
2010; 33[Suppl. 1]: S62-69., médositva)

2. dbra. Szakmailag megalapozott terpias 1épések
az Gjonnan felismert 2-es tipusu diabetes mel-
litus kezelésekor

3. dbra. Szakmailag megalapozott terdpias 1épések
a 2-es tipusu diabetes mellitus évekre elnytild
korlefolyasa soran


http://www.diabet.hu
https://www.diabetes.hu
https://www.diabforum.hu
https://www.learningaboutdiabetes.org
https://www.niddk.nih.gov/health-information/diabetes/overview/what-is-diabetes
https://www.niddk.nih.gov/health-information/diabetes/overview/what-is-diabetes
https://www.diabeteseducator.org
https://www.dce.org/public-resources/diabetes
http://www.diabet.hu
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4. dbra. Az inzulinterdpia intenzifikalasa 2-es tipu-
su diabetesben (kiindulasi helyzet: bazisinzu-
lin-terépia)

5. dbra. Antidiabetikum-valasztas kronikus vesebe-
tegségben szenvedd, Gjonnan felfedezett, vagy
mar metforminnal kezelt 2-es tipusu cukorbe-
teg esetében (Forras: Sarafidis P, et al.,"” mo-
dositva)

6. dbra. Antidiabetikum-valasztds kronikus vese-
betegségben szenvedd 2-es tipusu cukorbeteg
esetében, amennyiben a beteg mar metformin-
és/vagy szulfanilurea-kezelés mellett mas an-
tidiabetikumo(ka)t is kap (Forras: Sarafidis P,
et al.,"”” modositva)

7. abra. A betegcentrikus vércukorcsokkentd ke-
zelés dontési ciklusai 2-es tipusu diabetesben
(Forrés: Davies MJ, et al.%)

2.5. Egyéb dokumentum

Nem késziilt.

3. A gyakorlati alkalmazds
mutatdi, audit kritériumok

Diabetesben a végkimeneteli mutatok a diabetes
micro- és macrovascularis sz6védményeinek vég-
allapotat jelentik (végstadiumu veseelégtelenség,
vaksag, also végtagi amputacio, szivinfarctus, stro-
ke). Miutan kialakulasuk altalaban tobbéves folya-
mat kovetkezménye, elemzésiik csak hosszi tavon
célszert.

A koztes kimeneteli mutatok a diabetesspecifikus
végallapotokat megeldz4 patoldgias elvaltozasokat
jelentik, ezek kozé tartoznak a szemen észlelhe-
té eltérések (retinopathia sulyossagi foka), a labon
megjelend elvaltozasok (pl. talpi fekély), illetve
kéros neurologiai vizsgélati leletek, a micro- vagy

macroalbuminuria és az eGFR-érték. Koztes kime-
neteli mutatoként értékelik az anyagcserekontroll
fokat (HbA,-érték), a hypoglykaemia és keto-
acidosis el6fordulasi gyakorisagat, illetve a mac-
rovascularis kockazati tényezdk (szérumlipidek,
vérnyomas, testtomeg-index, haskorfogat, carotis-
falvastagsig) alakulasat.

Az eléz6ekben emlitett vég- és koztes kimeneteli
mutatok nem alkalmazhatok az ellatas minéségi in-
dikatoraikként, miutan azok alakulasaban az egész-
ségiigyi ellatas mindsége csak egy a sok tényezd
kozil, s a kimenetelre tobb olyan korilmény is
hat, amelynek befolyasolasara az egészségiigy sze-
repldinek nincs hatdsa. Az ellatds mindségi indika-
toraként ezért csak azok a tevékenységek vehetok
szamba, amelyek elvégzése vagy mell6zése kihat
a vég- és koztes kimeneteli mutatok alakulasara.

Az alabbi indikatorok hasznalata jon szdba:

* HbA, -meghatarozas évenkénti szama (ki-
vanalom inzulinnal kezeltek korében évente
4, inzulinnal nem kezeltek korében évente 2
mérés);

* inzulinnal kezeltek korében a vércukor-onel-
lendrzést végzdk ardnya (kivdnalom: 90%);

¢ teljes korid laboratériumi ellendrzés (beleért-
ve az eGFR és a microalbuminuria meghata-
rozast is) évente egyszer (kivanalom: 100%);

» szemfenék-vizsgalat évente egyszer (kivana-
lom: 90%);

* neuropathia-vizsgalat (hangvilla) a lab meg-
tekintése évente egyszer (kivanalom: 100%);

* EKG-vizsgalat évente egyszer (kivanalom:
90%);

* fizikdlis vizsgalat (antropometriai paraméte-
rek), vérnyomasmérés évente egyszer (kiva-
nalom: 100%);

 dietoterapias alapismeretek biztositasa jon-
nan felismert cukorbetegek részére (kivana-
lom: 100%).

VIIl. Az iranyelv feliilvizsgalatanak terve

Az egészségligyi szakmai irdnyelvvel kapcsolatos ak-
tualis szakirodalom €s hazai ellatokornyezet nyomon
kovetéséért, a valtozasok azonositasaért és az aktua-
lizalas elvégzéséért (ha sziikséges) a Belgyogyaszat,

endokrinoldgia, diabetes és anyagcserebetegségek
Szakmai Kollégium tagozata/tanacsa felel.

Tervezett feliilvizsgalat: a szakmai iranyelv érvé-
nyességének lejartakor.
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Soron kiviili feliilvizsgdlat: a szakmai irany-
elv érvényességén belill barmikor, ha a szakmai
irodalomban vagy az ellat6i kornyezetben olyan
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X. Fejlesztés modszere

1. Fejleszt6csoport megalakuldsa,
a fejlesztési folyamat és a feladatok
dokumentdldsdnak médja

A szakmai iranyelv kidolgozasiat kezdeményez-
te a Belgyogyaszati, endokrinolégiai, diabetes €s
anyagcserebetegségek Tagozat a témavalasztasi ja-
vaslat dokumentum kitoltésével és tovabbitasaval.
Ezt kovetden a részt vevd Tagozatok €s Tanacsok,
valamint tarsszerzok, szakérték és véleményezdk
kijelolése, majd az iranyelvfejlesztéi csoportok
kialakitdsa tortént meg, valamint az Osszeférhe-
tetlenségi és egyetértési nyilatkozatok kitoltése.
A fejlesztéesoport a megalakulast kovetéen meg-
hatarozta az egyes elvégzendd feladatokat.

Az egyes feladatokat elvégzése utan az irany-
elvet megfelel6 formaba Ontve elektronikus Gton
eljuttattuk a fejlesztécsoport tagjainak. Ezutan
a csoport Ujabb megbeszélést tartott, ahol min-
denki javaslatat, kiegészitését megtargyaltdk és

287. Lindstrom J, llanne-Parikka P, Peltonen M, Aunola S, Eriksson JG, Hemid
K, et al.; Finnish Diabetes Prevention Study Group: Sustained reduction
in the incidence of type 2 diabetes by lifestyle-intervention: follow-up
of the Finnish Diabetes Prevention Study. Lancet 2006; 368: 1673-1679.
DOI: 10.1016/50140-6736(06)69701-8

288. Chiasson JL, Josse RG, Gomis R, Hanefeld M, Karasik A, Laakso M. for
the STOP-NIDDM Trial Research Group: Acarbose for prevention of type 2
diabetes mellitus: The STOP-NIDDM randomised trial. Lancet 2002; 359:
2072-2077. DOI: 10.1016/50140-6736(02)08905-5

289. NAVIGATOR Study Group: Effect of valsartan on the incidence of diabetes
and cardiovascular events. N Engl J Med 2010; 362(16): 1477-1490.
Erratumin: N Engl ) Med 2010; 362(18):1748. DOI: 10.1056/NEJMo0a1001121

290. Torgerson JS, Hauptman J, Boldrin MN, Sjostrom L: Xenical in the prevention
of diabetes in obese subjects (XENDOS) study. A randomized study of orlistat
as an adjunct to lifestyle changes for the prevention of type 2 diabetes in
obese patients. Diabetes Care 2004; 27:155-161. DO 10.2337/diacare.27.1.155

291. Xiang AH, Peters RK, Kjos SL, Marroquin A, Goico J, Ochoa G, et al.: Effect
of pioglitazone on pancreatic beta-cell function and diabetes risk in
Hispanic women with prior gestational diabetes. Diabetes 2006; 55:
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al.: Nemzeti Diabetesprogram 2011 (szerk: Jermendy Gy). Diabetologia
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konszenzus alapjan dontottek arrdl, hogy az irdny-
elvbe bekeriiljon-e. Ezutdn az anyag megkiildésre
keriilt a véleményezd csoport tagjai részére.

A fejleszt6k egymadssal telefon-, e-mail és sze-
mélyes kapcsolatban voltak. A megbeszélés targya
a mar kialakitott ajanldsok csoportositdsa, azok
tartalmanak megbeszélése €s véglegesitése.

A fejlesztési folyamat sordn napi szinten kom-
munikaltak egymassal a szakemberek, illetve heti
rendszerességgel strukturalt formaban az addig el-
késziilt munkardl, illetve a folyamatrol visszajel-
zést adtak. Az iranyelv kialakitdsa a tagok egyéni
munkéjan és tobbszori konzultacion keresztil va-
16sult meg.

A szakmai irdnyelv érvénybe Iépése: a hivatalos
megjelenést kovetd honap elsé napja.

A szakmai iranyelv szoveghii valtozata a hiva-
talos megjelenéssel egy idében felkeriil az MDT
honlapjara és az megjelenik a Diabetologia Hun-
garica hasabjain is.
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2. Irodalomkeresés, szelekcié

Az irodalomkutatés idejének lezarasa: 2019. de-
cember 31.

A témakorben létezik folyamatosan frissitett
amerikai és eurdpai szakmai irdnyelv. Emellett
szamos orszag elkészitette sajat, a fentieken ala-
pulé nemzeti ajanlasait. A hazai szakmai irdnyelv
értelemszertien az ADA/EASD ajanlasain alap-
szik els@sorban. Irodalomkutatas tortént a Web of
Science, Medline és PubMed motorok segitségé-
vel az alabbi kulcsszavak hasznélataval: diabetes
mellitus, type 1 diabetes, type 2 diabetes, antidia-
betic treatment, oral antidiabetic drugs, glycaemic
control, care of diabetes, prevention of diabetes,
classification of diabetes, diagnosis of diabetes,
self-monitoring of blood glucose, tovabba a keze-
lésben hasznalatos valamennyi gydgyszer neve.

3. Felhaszndlt bizonyitékok
erésségének, hidnyossdgainak
leirdsa (kritikus értékelés, ,,bizonyiték
vagy ajdnlds mdtrix”), bizonyitékok
szintjének meghatdrozdsi médja

A felhasznalt bizonyitékokat a fejlesztécsoport kri-
tikus szemmel értékelte, kitérve az adott vizsgalat
modszertanara, elemszdmara, jellegére, tartamara
és klinikai relevancidjara. A besorolast (bizonyité-
kok szintje) ezek alapjan konszenzussal allapitot-
tuk meg.

4. Ajdnldsok kialakitdsdnak modszere

A fejlesztOcsoport a relevans nemzetkdzi szer-
vezet irdnyelvének ajanldsait és direktivainak

megallapitdsait alapvetéen irdnymutaténak tartja
a hazai ellatasi gyakorlatra. Az ajanlasok gyakorlati
megvalOsitasanak kotelezettségi szintjét az ajanla-
sok szohaszndlataval fejeztiik ki, amely a nemzet-
kozi gyakorlatban egyre hangsulyosabb tendenciat
koveti. A fejlesztécsoport vezetje a nemzetkozi
ajanlasok hazai atvételének modjara vonatkozéan
elkészitett kéziratot a fejlesztécsoport tagjainak
megkiildte, akik ajanlasonként elfogadték a terve-
zetet. Az ellatas feltételeire vonatkoz6 ajanlasok
esetében szobeli egyeztetés tortént, ami alapjan
az érintett ajanlasok alkalmazasi feltételei pon-
tositasra keriiltek. A fejlesztécsoport az ajanlasok
kialakitasat informalis megegyezéssel hozta 1étre.
A véleménykiilonbségeket személyes megbeszélés
soran egyeztettiik, a dokumentum végsé valtoza-
ta ennek alapjan konszenzussal jott 1étre. A végsé
dontés konszenzuson alapult.

5. Véleményezés modszere

Az iranyelv szakmai tartalminak Osszeallita-
sat kovetéen a dokumentum megkiildésre keriilt
a véleményezd szakmai tagozatoknak és betegszer-
vezeteknek. A visszaérkezd javaslatok beillesztésre
keriiltek az irdnyelv szovegébe, vagy azok alap-
jan modositasra keriilt a dokumentum szerkeze-
te, amennyiben az iranyelvfejlesztk egyetértettek
azok tartalmaval. A vélemények kialakitdsa kon-
szenzuson alapult. Minden vélemény kialakitasa
konszenzuson alapult.

6. Fiiggetlen szakértéi
véleményezés modszere

Fiiggetlen szakérté nem mikodott kozre.
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XI. Melléklet

1. Alkalmazdst segité dokumentumok
1.1. Betegtdjékoztatd, oktatdsi anyagok

Betegedukacional hasznosithaté honlapok:

* www.diabet.hu (Itt a paciensoldalon megtalal-
hato a ,, Teljes élet cukorbetegen” kiadvany és
tobb, fontos betegtajékoztatd anyag)

* www.diabetes.hu

* www.diabforum.hu

e www.learningaboutdiabetes.org

* https://www.niddk.nih.gov/health-information
/diabetes/overview/what-is-diabetes

e www.diabeteseducator.org

* https://www.dce.org/public-resources/diabetes

1.2. Tevékenységsorozat elvégzésekor
haszndlt ellen6rzé kérdbivek, adatlapok

FINDRISC kérdéiv — letolthetd: www.diabet.hu
1.3. Tdbldzatok

1. tabldzat. Kardiovaszkularis kockazati kategoriak
cukorbetegségben’ (Forras: Cosentino F, et al.
Eur Heart J, 2020)

2. tablazat. A bal kamrai diszfunkci6 klinikai meg-
jelenési formai (fenotipusai) diabetesben’
(Forras: Cosentino E et al.; Eur Heart J, 2020)

3. tdbldzat. A vesemikoddés stidiumai az eGFR
alapjan

4. tdblizat. Az OGTT (oralis glukéztolerancia-
teszt) helyes kivitelezésének kritériumai

5. tabldzat. A normalis glukoztolerancia és a szén-
hidratanyagcsere-zavarok diagnosztikai krité-
riumai (WHO, 2006)

6. tdbldzat. A HbA, -érték kategdridi az ADA ajan-
lasa’ alapjan

7. tdbldzat. A szénhidratanyagcsere-zavarok etiol6-
giai klasszifikacidja (WHO, 2006)

8. tdbldzat. A heveny anyagcsere-kisiklas formai
2-es tipust diabetesben

9. tdbldzat. A metformin alkalmazasanak biztonsa-
gi elbirasai

10.

11.

12.

13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

21

22.

23.

24.

tabldzat. A 2-es tipusu diabetes vércukorcsok-
kentd kezelésének vélasztasakor mérlegelen-
d6 koriilmények

tabldzat. Az antidiabetikumok hatéstani felosz-
tasa

tabldizat. A 2-es tipusu diabetes kezelésében
hasznélatos antidiabetikumok adasakor mér-
legelend6 koriilmények

tablizat. Preferdland6 antidiabetikus terapia
2-es tipusu diabetesben

tabldzat. Az antidiabetikumok ddézisai a vese-
funkcié (eGFR-érték) fiiggvényében (a mér-
tékegység nélkiili szamok az eGFR Kkitiintetett
értékeit jelolik; a gydgyszerek Kitiintetett tar-
tomany felett korlatozas nélkiil adhatdk)
tabldzat. Az elhizas konzervativ kezelése és
a sulyleadast segit6 mitétek kimeneti muta-
téi. A Svéd Obesitas Vizsgalat (SOS) 10 éves
adatai, az értékek a szazalékos valtozast jelzik
(Forrés: Sjostrom L, et al.*)

tabldzat. Bariatriai mitétre vald alkalmassag se-
bészi szempontjai®>*'

tabldzat. A prekoncepcionélis gondozas felada-
tai az alapellatasban és az intenziv, interdisz-
ciplinéris szakellatasban

tabldzat. Varandossag alatt kdvetendd ,,vércu-
kor-célértékek” kiillonbozd tarsasagok ajanla-
siban (Forras: Baranyi E, et al.”)

tabldzat. A varanddssag szakmai szempontok
alapjan nem tanacsolt cukorbetegségben

tabldzat. Gesztacids diabetes mellitus (GDM)
szirése (az MDT Terhesdiabetologiai Munka-
csoportja hatalyos allasfoglalasa)®

tabldzat. Gesztacids diabetes mellitus (GDM)
szempontjabol fokozott kockazata egyének

tablazat. A vércukor-Onellendrzés céljai 1-es és
2-es tipust diabetesben (Forras: Czupryniak L,
et al.,”” modositva)

tabldzat. A 2-es tipusu diabetes/prediabetes vo-
natkozasaban fokozott kockazatot jelentd al-
lapotok

tablizat. A 2-es tipusu diabetes/prediabetes
szlrésének gyakorlati vonatkozasai
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1.4. Algoritmusok

1. dbra. A glukézanyagcsere rendellenességei: ti-

pusok és stddiumok (Forrés: Diabetes Care
2010; 33[Suppl. 1]: S62-69., mbdositva)

. dbra. Szakmailag megalapozott terdpids 1épések

az Gjonnan felismert 2-es tipusu diabetes mel-
litus kezelésekor

. dbra. Szakmailag megalapozott terdpids 1épések

a 2-es tipusu diabetes mellitus évekre elnyuld
korlefolyasa soran

. dbra. Az inzulinterdpia intenzifikalasa 2-es tipu-

su diabetesben (kiindulasi helyzet: bazisinzu-
lin-terépia)

. dbra. Antidiabetikum-valasztas kronikus vesebe-

tegségben szenvedd, tjonnan felfedezett, vagy
mar metforminnal kezelt 2-es tipust cukorbeteg
esetében (Forras: Sarafidis P, et al.,"” modositva)

. dbra. Antidiabetikum-valasztas kronikus vese-

betegségben szenvedd 2-es tipusu cukorbeteg
esetében, amennyiben a beteg mar metformin-
és/vagy szulfanilurea-kezelés mellett mas an-
tidiabetikumo(ka)t is kap (Forras: Sarafidis P,
et al.,"”” modositva)

. dbra. A betegcentrikus vércukorcsokkentd ke-

zelés dontési ciklusai 2-es tipusu diabetesben
(Forrés: Davies MJ, et al.%)

1.5. Egyéb dokumentumok
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kézikdnyve. SpringMed Kiad6 Kft., Budapest,
2009.
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a cukorbetegségrdl. Medicina Kiadé Kft., Buda-
pest, 2010.
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Winkler G (szerk): Diabetologia a haziorvo-
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Gyakori kérdések — gyakorlati valaszok. Tudo-
many Kiad6 Kft., Budapest, 2015.

Winkler G (szerk): Orvosi esettanulmanyok —
diabetoldgia. SpringMed Kiad6 Kft., Budapest,
2016.
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