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A 2-es tipusti diabetesben szenvedék gydgyszeres antihyperglykaemids kezelése — heveny anyagcsere-kisikldstdl eltekintve —
dltaldban ordlis antidiabetikummal kezd&dik, életmddterdpia mellett. A kezdé metformin-monoterdpia helye a diabetold-
giai irdnyelvekben nem rendLilt meg. A terdpiabdvités elméleti hdttere sem vdltozott, de a kiilbnb6z6 diabetoldgiai szakmai
utmutatokban a mérlegelési koriilmények jelent6sége modosult. A kardiovaszkuldris biztonsdgossdgon tulnyuléan kie-
melten fontossd vdlt a dokumentdlt kardiovaszkuldris és/vagy rendlis el6nnyel rendelkez6 készitmények (ordlis szerek k6-
z6tt: SGLT-2-gdtlok, injektdbilis készitmények: GLP-1-receptoragonistdk) preferdldsa. Ezzel 6sszefiiggésben napjainkban
a DPP-4-gdtlokkal torténé kombindcids kezelés gyakorlata a kordbbiakhoz képest vdltozott. A k6zlemény a DPP-4-gdtlok
jelenlegi helyét tekinti dt a 2-es tipust diabetes kombindlt antihyperglykaemids terdpidjdban.

B Kulcsszavak: 2-es tipusu diabetes, antihyperglykaemids kezelés, ordlis antidiabetikumok, DPP-4-gdtlok,
gliptinek, kardiovaszkuldris kockdzat

DPP-4-inhibitors for treating patients with type 2 diabetes - updated guidelines,
changing clinical practice

Summary: In the everyday clinical practice, pharmacological treatment of patients with type 2 diabetes generally be-
gins with oral antihyperglycaemic agents plus life-style modification (in the absence of acute metabolic decompensation).
According to the consensus statement of diabetologists, metformin remained the initial oral antihyperglycaemic drugs.
Importantly, no changes can be realized in the theory of stepwise therapeutic escalation as well, however a significant
modification occurred in choosing second drug for combination. It is clear, that atherosclerotic cardiovascular diseases
or risks, signs of heart failure and chronic kidney disease should carefully be evaluated. Currently, use of oral SGLT-2-in-
hibitors and injectable GLP-1-receptor agonists became more widely used among pharmacological treatment due to their
cardiovascular and renal benefits which were proved beyond cardiovascular safety. Consequently, initiation of oral treat-
ment with DPP-4-inhibitors has been modified in the last couple of years compared to earlier practice. In this article, cur-
rent therapeutic options with DPP-4-inhibitors in the treatment of type 2 diabetes are reviewed.
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yogyszeres antihyperglykaemids kezelés
Gszﬁkségessége esetén 2-es tipusu diabe-

tesben az oralis antidiabetikumok mindig
népszeriek voltak a betegek és a gyakorld orvo-
sok korében. Ezen a téren a valasztasi lehetdsé-
gek az évek soran modosultak, dsszefiiggésben
a gyogyszerkutatas eredményeivel. Az utébbi évek
szakmai irdnyelveiben a kezdd metformin-mono-
terapia valtozatlansdga mellett a kombinaci6 soran
valaszthat6 készitmények tarhaza béviilt, miutan uj,
innovativ antidiabetikumok (oréalis szerek: DPP-4-
gatlok, SGLT-2-gatlok, injektabilis készitmények:
GLP-1-RA-k) véltak elérhetévé. Az oralis antidia-
betikumok terén a hazai gyakorlatbdl az ezredfor-
dul6 utani években népszert alfa-glilkozidaz-gatlo
akarbdz teljesen kiszorult. A prandidlis glikdz-
regulatorok (repaglinid, nateglinid) hazankban
sohasem terjedtek el igazan. A pioglitazon a nem-
zetkozi ajanlasokban még szerepel, hazankban
azonban forgalmazasaval tzletpolitikai okokbol
eredden 2019-ben ledlltak (kivéve az alogliptin +
pioglitazon fix kombinacidt, amelynek forgalma
marginalis).

Az antidiabetikus kezelés gyakorlatat nagy-
mértékben befolyasolja, hogy milyen mértékd ta-
mogatottsagot €élvez az adott készitmény, milyen
korilmények megléte esetén rendelhetd tamo-
gatassal, s kik jogosultak a felirdsra. Hazdnkban
a DPP-4-gatlok, SGLT-2-gatlok és GLP-1-RA ké-
szitmények nem megfeleld glykaemias kontroll
esetén (HbA,. =7,0%), metformin-monoterapia
(metformin-intolerancia esetén szulfanilurea-mo-
noterapia) utdn kettds/hdrmas kombinacids keze-
1€s tagjaként részesiilnek 70%-os tdmogatottsagban.
Haziorvosok oOnall6an ezeket a készitményeket
nem irhatjak fel tdmogatott forméban, felndtt be-
tegek esetében belgydgyasz vagy endokrinoldgus
szakorvosi vizsgahoz kotott a rendelhetség. Hazai
sajatossag, hogy a normativ timogatasban részesii-
16 metforminon tul a szintén normativ timogatas-
ban részesiild szulfanilurea-készitmények felirasa
az egyetlen lehet6ség a haziorvosok szamara, ame-
lyet sajat maguk tudnak kezdeményezni, minden
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mas esetben a beteget diabetoldgiai szakrendelés-
re kell irdnyitaniuk, annak minden gondjaval egyiitt.

A diabetologiaban 2008 utan indultak el az an.
kardiovaszkularis biztonsagossagi vizsgalatok, ha-
tosagi eldirds nyoman. Szamos ilyen tanulmany
zarult mar le, az eredmények megtermékenyitet-
ték, modositottak a korabbi klinikai gyakorlatot,
de nyilvanvalova tették a szakmai iranyelvek meg-
Ujitasédnak sziikségességét is."* Az 0j készitmények
bekeriiltek az iranyelvekbe, a régebb id6 6ta hasz-
nalt készitmények korabbi poziciéi mddosultak.
A kozlemény a DPP-4-gatlokkal kapcsolatos jelen-
legi klinikai gyakorlatot a megujult szakmai irdny-
elvek fényében tekinti at.

DPP-4-gdtlék kombindcios kezelésben

A DPP-4-gatlok tobb mint 10 éve keriiltek be
a klinikai gyakorlatba, hasznalatukkal széles kort
hazai tapasztalatokat szerezhettiink az elmult id6-
szakban.** Mind az 6t DPP-4-gatlo (sitagliptin,
vildagliptin, saxagliptin, alogliptin, linagliptin) el-
érhetd hazankban, metforminnal fix kombinacio-
ban is (1. tabldzat). Hazai forgalmi adatok szerint
a sitagliptin a leggyakrabban vélasztott DPP-4-
gatl6.>® A vildagliptin metforminnal fix kombina-
cidja hazankban gyakran alkalmazott készitmény.
A linagliptint elsdsorban rendlis funkciézavar ese-
tén valasztjuk. A saxagliptin a SAVOR eredményei
utan hattérbe szorult, hazankban az alogliptin alkal-
mazasat a forgalmazo cég nem szorgalmazta igazan.

A készitményekkel kapcsolatos legfontosabb
adatokat a regisztracidhoz sziikséges tanulmanyo-
kon tilmenden a kardiovaszkularis biztonsagossagi
vizsgalatok szolgaltattak, ezeket érdemes idérendi
sorrendben attekinteni. Legel3szor a saxagliptinnel
végzett SAVOR vizsgalat eredményeit ismerhet-
tiik meg 2013-ban.” Az elsédleges végpont telje-
stllt (a saxagliptin kardiovaszkularis szempontbo6l
biztonsagos készitménynek bizonyult), de az ered-
ményeket bearnyékolta az, hogy a szivelégtelen-
ség miatti hospitalizaci6 végpontja elénytelentil
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DPP-4-gatl6 + metformin
fix kombinaciok

DPP-4-gatlok

. tdbldzat. A hazdnkban 2020-ban elérhet6é DPP-4-gatlo készitmények és fix kombindcidik

DPP-4-gatl6 + SGLT-2-
gatlo fix kombinacié

DPP-4-gatl6 + pioglitazon
fix kombinacio

Sitagliptin 100 mg sitagliptin 100 mg + metformin 1000 mg

sitagliptin 100 mg +
ertugliflozin 5 mg

vildagliptin 50 mg + metformin 850 mg,

picadliptnbrlng vildagliptin 50 mg + metformin 1000 mg

linagliptin 2,5 mg + metformin 850 mg,

Linagliptin 5 mg linagliptin 2,5 mg + metformin 1000 mg

Alogliptin 12,5 mg
Alogliptin 25 mg

alogliptin 12,5 mg + metformin 850 mg,
alogliptin 12,5 mg + metformin 1000 mg

alogliptin 25 mg +
pioglitazon 30 mg

saxagliptin 2,5 mg + metformin 850 mg,

geraclEtibing saxagliptin 2,5 mg + metformin 1000 mg

alakult (statisztikailag szignifikans, 27%-os relativ-
kockazat-novekedést figyeltek meg a placebo dggal
szemben). Az EXAMINE vizsgalatot alogliptinnel
végezték, a kardiovaszkularis biztonsagossag igazo-
l6dott.® A szakmai kozvélemény fokozott érdekls-
déssel varta a szivelégtelenség miatti hospitalizacio
végpontjanak alakuldsat (a placebo aggal szem-
ben statisztikai kiilonbség nem volt igazolhato,
igy a numerikus mérsékelt novekedés csupan fi-
gyelmeztetd jelként értelmezhetd). A 2015-ben
publikdlt TECOS eredményei hosszi idére meg-
hataroztak a sitagliptin helyét a terdpias palettan,
miutan ez a vizsgalat nagy esetszammal, viszonylag
hosszt ideig folyt.” Kardiovaszkularis szempont-
bol semmilyen aggily nem meriilt fel. A vizsgalat-
nak fontos adata volt az is, hogy sitagliptin mellett
a hypoglykaemia kockdzata érdemben nem ndtt
és a készitmény a testsuly valtozdsa szempontja-
bol semlegesnek bizonyult. A TECOS vizsgélatban
megfigyelt mellékhatasprofil-eredmények nyoman
végleg lekeriilt a napirendrdl az a korabbi véleke-
dés, hogy a DPP-4-gatloknak elénytelen onkoldgiai
mellékhatdsa lenne (a mellékhatasprofil a place-
béval azonosnak bizonyult). A linagliptinnel vég-
zett kardiovaszkularis biztonsagossagi vizsgalatok
késoébb viltak ismertté. A CARMELINA vizs-
galat placeboval szemben folyt, eredménye meg-
nyugtato volt (a kardiovaszkularis biztonsagossag
igazolodott)."” A CAROLINA vizsgélat eredmé-
nyeit 2019-ben ismerhettiik meg, ez esetben a ta-
nulmanyt aktiv komparatorral szemben (linagliptin
vs. glimepirid) végezték." A CAROLINA vizsga-
latban az elsdleges végpont (3 pontos MACE)
alakulasa terén nem volt értékelhetd kiilonbség

a két csoport kozott, a non-inferioritas teljesiilt,
de szuperioritast nem lehetett igazolni. A két cso-
port kozott nem volt értékelhetd kiilonbség a fon-
tosabb masodlagos végpontok (Ossz-mortalitas,
kardiovaszkularis mortalitas, nem-kardiovaszkula-
ris mortalitds, instabil angina miatti hospitalizécio,
koronaria-revaszkularizacio, szivelégtelenség miat-
ti hospitalizicid) terén sem. A glykaemias kontrollt
tekintve a két ag érdemben nem kiillonbozott egy-
mastél. Hypoglykaemia-esemény értékelheten
ritkabban fordult eld a linagliptin (vs. glimepirid)
agon. A testsuly elénydsebben alakult a linagliptin
(vs. glimepirid) dgon. A vizsgilat eredményei érte-
lemszertien nemcsak a linagliptinnel, hanem a gli-
mepiriddel kapcsolatos ismereteinket is bdvitették.
Vildagliptinnel hatdsag altal eldirt kardiovaszku-
laris biztonsagossagi vizsgalatot nem végeztek, de
a rendelkezésre all6 egyéb megfigyelések nem utal-
nak kardiovaszkularis kockézatra.

A fent roviden attekintett kardiovaszkularis biz-
tonsagossagi vizsgalatok — és a fokozatosan bévii-
16 klinikai tapasztalatok — nyoman a DPP-4-gatlok
legfontosabb tulajdonsigait az alabbiakban lehet
Osszegezni. A DPP-4-gatlok jol toleralhaté ora-
lis antidiabetikumok, alkalmazasuk soran érde-
mi mellékhatasra nem kell szamitani. Glykaemias
hatékonysaguk bizonyitott, a hypoglykaemia koc-
kazatat érdemben nem novelik. A testsuly ala-
kuldsara nincsenek befolyassal, testsulysemleges
készitményeknek mindsiilnek. Valamennyi gliptin
metforminnal fix kombindacija elérhetd hazankban,
valasztasuk sordn (a szabad kombinacidhoz viszo-
nyitva) a perzisztencia novekedését is remélhetjiik.
Idésebb korban is biztonsagosan alkalmazhatok.
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A GFR-értékre figyelemmel kell lenni, dézismo-
dositassal mindegyik készitmény adhat6 csokkend
GFR esetén is, linagliptin esetében dézismddosi-
tasra nincs sziikség. A DPP-4-gatlok mas hatastani
csoporthoz tartozd készitményekkel jol kombinal-
hatok, egyediil a GLP-1-RA készitménnyel torténd
egyiittadasuk keriilend$ (mindkét hatastani csoport
az inkretintengely — eltéré mértéki — stimulalasa-
val fejti ki hatdsat, egyiittes alkalmazasuk céltalan).

A DPP-4-gatlok kardiovaszkuléris szempont-
bol bizonyitottan biztonsagos készitmények, de
igaz az is, hogy alkalmazasuk soran kardiovaszku-
laris vagy rendlis elény (kockdzatcsokkenés) nem
figyelhet6 meg. Ezzel a ténnyel Osszefiiggésben
modosult a DPP-4-gatlok helye a korabbi évekhez
viszonyitva, ez elég markansan el6szor az ADA-
EASD 2018-ban kozzétett konszenzus-riportjaban
érhetd tetten: egyértelmlien alapvetd fontossa-
gava valt a kardiovaszkularis és renalis kockazat
mérlegelése, és olyan készitmény (GLP-1-RA vagy
SGLT-2-gatld) valasztasa, amely dokumentéltan
kardiovaszkularis és rendlis elénnyel rendelkezik.'?

Napjaink klinikai gyakorlatdban a DPP-4-gat-
16k tulajdonsagai kozott kiillondsen a placebo-
hoz hasonlé mellékhatasprofil (a gyakorlatban
mellékhatdsmentesség), az idésebb korban torté-
né biztonsagos alkalmazas értékelddik fel. Ez 6n-
magaban elég tag alkalmazasi lehetdséget jelent,
miutan hazai adatbazis-elemzés szerint a 65-84
év kozotti korcsoportban az antidiabetikus keze-
1€st igénylS 2-es tipusu diabetes el6forduldsa eléri
a 20-25%-ot.”® A clinicaltrials.gov honlap adatai
szerint a sitagliptin az orélis antidiabetikumok ko-
zOtt — a metformin utan — a legtobbet vizsgalt készit-
ményként 345 klinikofarmakoldgiai tanulmanyban
szerepelt €s mellékhatasprofil tekintetében a ha-
tastani csoportok kozott a legkedvezdbbnek bizo-
nyult. Mérsékelt HbA, -emelkedés esetén biztosan
szamithatunk arra, hogy a DPP-4-gatlokat metfor-
minnal kettés kombinéacioban alkalmazva az esetek
dontd tobbségében elérhetjiik a kezelési célérté-
ket. Jelentésége van annak is, hogy vesefunkcio-
karosodaskor az adasukat nem kell felfiiggeszteni.
Alkalmazasuk soran a hypoglykaemia-kockazat ér-
demben nem nd, sét szulfaniluredkhoz viszonyitva
a kockazat alakulasa elényOsebb. A teststulysem-
legesség szintén fontos klinikai koriilmény. Ezen
tulajdonsagok szem elétt tartdsaval a DPP-4-git-
16k tovabbra is valaszthatok a kombinacios kezelés

tagjaként, de helyiik a kezelési algoritmusban a ko-
rabbiakhoz képest mddosult.

A hazai diabetoldgia régi torekvése, hogy met-
formin-intolerancia vagy -kontraindikaci6 esetén
valamely Gj innovativ készitmény is tAimogatott for-
maban alljon a betegek rendelkezésére. Erre egyik
lehetéségként a DPP-4-gatlok valasztasa kinalko-
zik. Ha ugyanis az els6ként alkalmazott metformin-
tol kellemetlen mellékhatés alakul ki, a betegeknek
célszerll lenne olyan készitményt ajanlani, amely-
nek egyik fontos tulajdonsaga, hogy mellékhatas
kialakulasara érdemben nem kell szamitani. Egye-
16re csak bizunk abban, hogy ez a szakmai javaslat
a hatésag részérdl meghallgatasra talal.

A Magyar Diabetes Tarsasag — a nemzetkozi
trendnek megfeleléen — mar évek 6ta szorgalmaz-
za az Ujonnan felismert 2-es tipusu diabetes primer
kombinacids kezelésének tamogatotti befogadasat
(a kiindulasi HbA, -érték fiiggvényében), a szekven-
cialis, id6ében elhtizodo kezelési gyakorlattal szem-
ben. A primer kombinacids antihyperglykaemias
terdpia egyik valfaja lehet a metformin + DPP-4-
gatld egyiittes alkalmazasa a diabetes felismerésé-
tél kezdédéen. Ennek az elvnek a gyakorlati elényét
a metformin + vildagliptin terdpiaval folytatott, ko-
zelmultban publikalt VERIFY vizsgélat igazolta.'

A DPP-4-gatlok egyik tovabbi alkalmazasi le-
hetéségét az SGLT-2-gatlokkal fix kombinacidik
jelenthetik. A hazdnkban jelenleg forgalmazott
DPP-4-gatlok koziil harom készitmény SGLT-2-
gatloval fix kombinacidjat mar regisztraltak (sita-
gliptin + ertugliflozin, saxagliptin + dapagliflozin,
linagliptin + empagliflozin), els6ként a sitaglip-
tin + ertuglifiozin fix kombinaci6 valik elérhet6vé
a hazai betegek szdmara 2020-ban."”

A DPP-4-gdtlék helye a legujabb
diabetoldgiai jellegili szakmai irdnyelvekben

ADA-EASD konszenzus-riport, 2018. oktdber 4.;
meagujitott vdltozata: 2019. december 19.

Az ADA-EASD 2018. évi konszenzus-riportja'* je-
lentds valtozast tartalmazott a korabbi, 2015-ben
publikalt allasfoglalashoz képest.'® A meggjitott
iranyelvben,'? illetve annak 2019 végén megjelent
frissitésében'” hangstlyosan jelenik meg, hogy met-
formin-monoterapia esetén a kombindcios kezelési
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lehetéségek kozott a kardiovaszkularis €s renalis
szempontbdl elénnyel rendelkezd készitmények
valasztasa ajanlott. Ide az ordlisan alkalmazhatd
SGLT-2-gétlok és az injektabilis GLP-1-RA-k tar-
toznak. Az alkalmazasi elGiras lehet6vé teszi, hogy
SGLT-2-gatl6 vagy GLP-1-RA készitményt kezdd
monoterapiaként alkalmazzunk 2-es tipusu diabe-
tesben, ez a kezelési forma azonban hazénkban je-
lenleg nem élvez tarsadalombiztositasi tamogatast,
ezért az ilyen formaban torténd alkalmazasuk itt-
hon nem honosodott meg. Ugyanakkor emlitésre
érdemes, hogy a 2019. szeptember 1-jén publikalt
Eurépai Kardioldgiai Térsasag (ESC) ajanlésa sze-
rint (amelynek 1étrehozasaban az EASD kézremt-
kodott) SGLT-2-gatlé vagy GLP-1-RA készitmény
mar kezdd terapiaként — IA erdsségl evidenciaval
— ajanlott akkor, ha az adott cukorbetegnél kardio-
vaszkularis betegség vagy nagy/igen nagy kardio-
vaszkularis kockazat igazolhato.”® Ezt a terapids
lehetéséget a diabetologusok nagy tobbsége még
ambiciézus, kardioldgiai szemléletii megoldasnak
tartja, bar nem lenne meglepd, ha ezt a véleményt
az elkovetkezendo idOben at kellene értékelniink.

Az ADA-EASD 2018-ban publikalt konszenzus-
riportja,'? illetve annak frissitése'” szerint gyogy-
szeres antihyperglykaemias kezelés sziikségessége
esetén az els6ként valasztand6 készitmény a met-
formin. Minden esetben mérlegelend6 a kardio-
vaszkularis betegség vagy annak nagy kockazata,
a szivelégtelenség vagy az idiilt vesebetegség
jelenléte/hianya.

Ha kardiovaszkularis betegség vagy annak nagy
kockazata, szivelégtelenség vagy idiilt vesebeteg-
ség jelei észlelhetdk, akkor kombinacids kezelésre
torténd attérés indokolt. Ujdonsag az ajanlasban,
hogy ez esetben a kezelésben torténé tovabblé-
pést (kettés kombinacié bevezetését) a kiindulasi
HbA ,-értéktdl, illetve az egyéni kezelési HbA, -
célértéktdl fiiggetleniil érdemes mérlegelni.

* Ha atherosclerotikus eredeti kardiovaszkula-
ris betegség domindl, akkor metformin kez-
dbterapia mellett kardiovaszkularis elénnyel
bizonyitottan rendelkezd GLP-1-RA készit-
ményt vagy SGLT-2-gatl6 valasztasat (ha ezt
a renalis paraméterek lehet6vé teszik) cél-
szeri preferdlni. Ha tovabbi kombinaciéra
van sziikség a jobb glykaemids kontroll érde-
kében, akkor el6szor a két kardiovaszkularis
szempontbdl elényds készitmény (GLP-1-RA,

SGLT-2-gatl6) még hianyz6 tagjanak hoz-
zaadasat érdemes megkisérelni. Ha barmely
okbodl eredden kardiovaszkularis szempont-
bol elényos készitmény nem adhatd, akkor
kardiovaszkuldris szempontbdl biztonsagos
készitmény hozzaadasa indokolt, itt a lehe-
téségek kozott szerepelnek — tobbek kozott
— a DPP-4-gatlok (kivéve: saxagliptin) is. De:
GLP-1-RA kezelés mellett a DPP-4-gatlok va-
lasztasa nem javasolt.

* Ha a szivelégtelenség vagy az idiilt vesebeteg-
ség domindl, akkor metformin kezdSterapia
mellett kardiovaszkularis €s renalis elénnyel
bizonyitottan rendelkezd SGLT-2-gatl6 készit-
mény valasztasat célszerd preferalni, ha adasu-
kat a rendlis paraméterek lehetdvé teszik. Ha
nem, akkor kardiovaszkularis elénnyel bizo-
nyitottan rendelkezd GLP-1-RA készitményt
javasolt valasztani (amelyek alacsonyabb GFR
esetén is alkalmazhatdk). Ha tovabbi kombi-
naciora van sziikség a glykaemias kontroll
javitasa érdekében, akkor — tobbek kozott —
DPP-4-gatl6 készitmény (de nem saxagliptin)
is valaszthatd, metformin + SGLT-2-gatl6 ke-
zelés utan. Ez esetben tehat a DPP-4-gatlo
szer kombindldsa harmadik szerként jon sz6ba
(metformin + GLP-1-RA utidn a DPP-4-gitlé
valasztasa keriilendd). Idiilt vesebetegségben
egyébként a DPP-4-gatlok kozott a linagliptin
preferadlandd, miutan dézisat nem kell igazita-
ni az esetleg csokkend GFR-értékhez.

Ha nincs jelen atherosclerotikus eredet(i kar-
diovaszkularis betegség vagy annak nagy kockaza-
ta, nincs szivelégtelenség vagy idilt vesebetegség,
akkor nem megfeleld glykaemias kontroll esetén
tovabbi kombinaci6 valhat sziikségessé.

* Ha a hypoglykaemia kockazatdnak csokkenté-
se a cél, akkor masodik szerként — tobbek ko-
zOtt — valaszthat6 DPP-4-gatlo.

* Ha a teststlyndvekedés elkeriilése fontos mér-
legelési koriilmény, akkor masodik szerként
GLP-1-RA vagy SGLT-2-gatl6 készitmény va-
lasztando6, harmadik szerként a még hianyzo
GLP-1-RA vagy SGLT-2-gatld, s negyedik szer-
ként a testsulysemleges DPP-4-gatl6 hozzaada-
sa johet szoba (kivéve, ha a korabbi kezelés
mér tartalmazott GLP-1-RA készitményt).

e Ha a kezelési koltség mérséklése a cél, ak-
kor masodik szerként szulfanilurea vagy TZD
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hozzaadasa, harmadik szerként a még hianyzé
szulfanilurea vagy TZD hozzdadésa jon sz6-
ba. Ha a kezelésben még tovabb kell épitkez-
ni, akkor negyedik szerként — tobbek kozott
— DPP-4-gatl6 is valaszthat6. (Miutdan hazank-
ban 2020-ban TZD nem érhetd el, értelem-
szerien a DPP-4-gatlot harmadik szerként
lehet valasztani).

Hazai szakmai irdnyelv megdjitdsa, 2020

A 2-es tipusu diabetesben alkalmazhat6 antidiabe-
tikus kezeléssel kapcsolatos ajanlasok a hazai szak-
mai irdnyelvben is megtjulnak.”

A szakmai iranyelvben a DPP-4-gatlok els6ként
javasolt készitmények az Ujonnan felismert 2-es
tipust diabetes kezelésére — SGLT-2-gatlok és
GLP-1-RA-k mellett — akkor, ha a betegnél met-
formin-intolerancia vagy -kontraindikaci6 all fenn.
Nem szabad azonban szem eldl téveszteni, hogy ez
a monoterapids alkalmazas — noha az alkalmazasi
eléiras lehetévé teszi — 2020-ban nem mindsiil ta-
mogatott kezelési formanak.

A 2-es tipusu diabetes hosszu korlefolyasa soran
az antihyperglykaemias kezelés fokozatos bdvitésé-
re, lépcsdzetes modositasara, a terapia eszkalacio-
jara van sziikség. A tovabblépés megvalasztasakor
szamos koriilményt mérlegelni kell, ezek tétele-
sen szerepelnek a hazai irdnyelvben. Nem vita-
tott médon prioritast jelent az atherosclerotikus
kardiovaszkularis betegség/kockazati tényezd,
szivelégtelenség, renalis funkcié és az idilt ve-
sebetegség jelenléte, de a dontéskor figyelembe
veendd a testsulyfelesleg, a hypoglykaemia-koc-
kazat, az életkor, a betegségtartam, a gyogyszer-
mellékhatas lehetdsége, a beteg preferencidja és
az anyagi teherbiré képessége is. A kezelési cél-
érték altalaban HbA,, <7,0% (kezelési céltarto-
many 6,0-8,0%). A kovetkezd kezelési 1épcsére
valé attérést akkor kell megfontolni, ha a beteg
az adott kezelés mellett nem érte el az egyénileg
megallapitott célértéket altalaban 3 hénapig tartd
kezelés soran. A terdpiamddositds azonban az ak-
tudlis HbA, -értéktdl fiiggetleniil is mérlegelendd
akkor, ha a kardiovaszkularis kockazat nagy/igen
nagy, vagy a rendlis protekcié prioritast jelent, de
az aktualis terdpia nem tartalmazott kardiovasz-
kuléris vagy rendlis szempontb6l dokumentaltan
elényos készitményt. Az egyes hatdstani csoportok

mjavasolt terapia” (zold szinkdd) vagy ,,adhatd te-
rapia” (sarga szinkdéd) mindsitéssel feltiintetve
szerepelnek, a DPP-4-gatlok ,javasolt vagy adha-
to terdpia a mérlegelési korilménytdl fiiggden”
(osztott zold/sarga szinkdd) megjeldlést kaptak.
A megujitott szakmai irdnyelv kitér arra is, hogy
a kezelési rendszerben visszafelé is lehet haladni
(a terapia deeszkalécidja), ha azt a klinikai koriil-
mények indokoljak.

Osszefoglalds, a kézeljévé
vdrhato fejleményei

Osszességében véve azt lehet mondani, hogy
a DPP-4-gatlok helye az eltelt 11 évben mddosult
a terapids palettan, az els6 képviseldjiik hazai beve-
zetésének idOpontjaban megfogalmazott javaslatok-
hoz viszonyitva. A valtozas f6 oka, hogy az elmult
5 évben (2015 utan) a kardiovaszkularis és rena-
lis szempontbdl eldnyods készitmények preferalasa
alapvetd rendezdelvvé emelkedett. A DPP-4-gatlok
kardiovaszkularis biztonsagossaga nem kétséges, de
a megfelel6 tanulmanyok elényt nem igazoltak, mig
SGLT-2-gatlé vagy GLP-1-RA készitménnyel foly-
tatott tobb tanulmanyban a biztonsagossagon tul-
mutato elényt is meg lehetett figyelni.

Becsiilhetd ugyanakkor az, hogy a DPP-4-gatlok
még jo ideig széles korben hasznalatosak lesznek,
erre hazai forgalmi adatok is utalnak. A felhasz-
nalasi teriiletiik azonban az évek soran modosult,
ezt jelzi a megujult szakmai irdnyelvek algoritmus-
4brai is. Erdemes azonban szem el6tt tartani, hogy
a DPP-4-gatlok elsé képvisel§jének védettsége
a kozeljovdben lejar, ami megvaltoztathatja a hoz-
zaférhet6séget, s kovetkezményesen a felhasznala-
si gyakorlatot is.

Meg kell emliteni azt is, hogy hazankban az ora-
lis antidiabetikumok palettaja varhat6an 2020-ban
a per os adhaté GLP-1-RA szemaglutid bevezeté-
sével béviilni fog. Ez az ordlis készitmények kozotti
valasztasi preferenciat minden bizonnyal médosi-
tani fogja.

Varhat6 az is, hogy a DPP-4-gatlok + SGLT-2-
gatlok fix kombinacidi szélesebb korben el fognak
terjedni, mert a kombinacidk elénye elméletileg
megalapozott, az ordlis készitmények pedig min-
dig népszerliek a betegek korében. A kozeljo-
v6 fejleményeihez tartozik, hogy a gyogyszeripar
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tovabbi fix ordlis antidiabetikum-kombinaciok fej-
lesztésével foglalkozik, a harmas fix kombinacié
elsd képviseldit (metformin XR + dapagliflozin +
saxagliptin; metformin XR + empagliflozin + li-
nagliptin) az FDA 2019-ben mar befogadta.

A fentiekbdl adddik, hogy a napjainkban meguji-
tott szakmai iranyelvek frissitésével varhatéan nem
lehet majd harom évet varni.

Koszdnetnyilvdnitds

A kozlemény megjelenését az EGIS Gydgyszergyar
Zrt. tamogatta.

A kozleményben szerepld adatok és informaciok
a szerzGk nézeteit tiikrozik. Barmely emlitett ter-
mék alkalmazéasakor az érvényes alkalmazasi el6-
iras az iranyado.
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