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A korai erélyes glikemias
kontroll jelentosége 2-es
tipusd cukorbetegségben

Hosszdfalusi Néra dr.!

! Semmelweis Egyetem, Belgyogyaszati és Hematologiai Klinika, Budapest

Kulcsszavak Osszefoglalas
= 2-es tipusu diabetes
mellitus 2-es tipusi cukorbetegségben a vércukorszint novekedésével parhuzamosan,
» GLP-1-receptoragonistak progressziv médon né a mikro- és makrovaszkularis szovédmények kialakuld-
« korai szoros glikémias sanak kockazata. A szovédmények megelézéséhez és a haldlozas csokkentéséhez
kontroll alapvet6 fontossagu a cukorbetegség korai felfedezése és a megfelelé glikémids
» szemaglutid kezelés miel6bbi megkezdése; ez utdbbi a betegség korai szakaszaban egyénre sza-

bott, szoros HbA,-célérték (<6,5%) gyors (idedlisan 3 hénapon beliili, de legalabb
6 hénapon beliili) elérését jelenti. Ennek megvaldsitdsahoz elényds egy GLP-1-
receptoragonista tipust készitmény valasztisa, amely szerek erdteljes glikémids
hatékonysdga kedvezd biztonsigossdgi profillal (testsulyelény és alacsony hipo-
glikémia-kockazat) tarsul. A GLP-1-receptoragonisték koziil hatékonységéval ki-
emelkedik a szemaglutid, amely hatéanyag immar ordlis forméaban is elérhetd.
A szemaglutid tablettaként val6 alkalmazhatésaga elésegiti, hogy a betegek a 2-es
tipust cukorbetegség kordbbi szakaszdban elfogadjék a GLP-1-receptoragonista ke-
zelést, és igy hozzajussanak ezen gydgyszercsoport elényeihez.

Key words The importance of early tight glycemic control in type 2 diabetes
= early tight glycemic

control In type 2 diabetes, the risk of developing micro- and macrovascular complications
= GLP-1receptor agonists progressively increases in parallel with the increase in blood sugar level. In order
= semaglutide to prevent complications and reduce mortality, it is essential to diagnose diabetes
= type 2 diabetes mellitus early and start appropriate glycemic treatment as soon as possible; the latter means

Diabetologia Hungarica 2022; 30(Suppl.1): 11-17. DOI: 10.24121/dh.2022.51.2

A szerz6 levelezési cime: Dr. Hosszifalusi Nora

Semmelweis Egyetem, Belgyogyaszati és Hematoldgiai Klinika E2 & mii a Greative Commons

1088 Budapest Szentkirélyi u. 46. Nevezd meg! - Ne add el! - Ne véltoztasd! @@@
. ’ . . . 4.0 Nemzetkozi Licenc feltételeinek

E-mail: hosszufalusi.nora@med.semmelweis-univ.hu megfeleléen felhasznalhatd. BY NC ND


https://doi.org/10.24121/dh.2022.S1.2
mailto:hosszufalusi.nora%40med.semmelweis-univ.hu?subject=Diabetologia%20Hungarica

n Hossz(falusi Nora

rapid (ideally within 3 months, but at least 6 months) achievement of an individual-
ized, tight HbA,. target value (<6.5%) in the early stage of the disease. To achieve this,
it is advantageous to choose a GLP-1 receptor agonist drug, because its strong gly-

cemic efficacy is coupled with a favorable safety profile (weight advantage and low
risk of hypoglycemia). Among the GLP-1 receptor agonists, semaglutide stands out
for its efficacy, and it is now also available in oral form. The availability of semaglu-

tide as a tablet helps patients to accept GLP-1 receptor agonist treatment at an earli-

er stage of type 2 diabetes and thus gain access to the benefits of this type of drugs.

EPIDEMIOLOGIA: GLIKEMIAS
STATUSZ ES SZOVODMENYEK

A 2-es tipust diabetes mellitusban (T2DM) - nem megfe-
lel6 anyagcsere-vezetés esetén - krénikusan hipergliké-
mia lehet jelen. Szdmos tudomdnyos bizonyitékunk van
arrdl, hogy 2-es tipust cukorbetegségben a vércukor-
szint névekedésével padrhuzamosan, progressziv médon
né a mikro- és makrovaszkularis szovédmények kialaku-
lasdnak a kockazata. A UKPDS study sordn - amely vizs-
galat Gjonnan felismert 2-es tipust diabéteszes betegek
bevondsaval tortént - azt tanulmanyoztak, hogyan alakul
a vaszkuldris sz6védmények eléforduldsa a glikémids sta-
tusz fiiggvényében. Azt talaltak, hogy 1%-kal alacsonyabb
HbA,.-érték mellett 37%-kal kisebb volt a mikrovaszkulé-
ris szév8dmények incidencigja (p<0,0001), 14%-kal keve-
sebb volt a miokardiélis infarktus (p<0,001), és 21%-kal
csokkent a diabéteszhez tarsithaté haldlozés (p<0,0001).!
Ezen adatok egyértelmiien mutattédk, hogy a glikémids
statusz meghatdrozé jelentéségli a 2-es tipust cukorbe-
tegség hosszu tava kimenetelére.

Statisztikai adatok (NHANES) szerint az Egyesiilt
Allamokban 1988 és 2010 kozétt folyamatosan csdk-
kent a kardiovaszkuldris események eléforduldsa, majd
2010 tajan megtort ez a tendencia, és Gjra néni kezd-
tek az esetszdmok, kilonosen a fiatal és kozépkord né-
pességben.? Ezzel padrhuzamosan fordult meg a trend
a HbA, -célértéket elérd betegek szdmdban is.* Mindeze-
ket az ACCORD vizsgélat eredményeinek félreértelme-
zésével és a tulsdgosan megengedd vércukorcsokkentd
kezeléssel magyardztdk. Ezek az adatok ismételten fel-
hivtdk a figyelmet a glikémids statusz jelentéségére 2-es
tipust cukorbetegségben.

Osszefoglald kozlemény

GLIKEMIAS KONTROLL

A szigortan vett tudomanyos bizonyitékok, azaz az evi-
dencan alapulé orvoslds megjelenése elétt az epidemio-
l6giai adatok ismeretében mindenki nyilvanvalénak
gondolta, hogy a vércukor csokkentésével mérsékel-
ni lehet a vaszkuldris szévédmények kialakuldsat 2-es
tipust diabéteszben: ha a glikémids stitusz romldsa-
val né a krénikus szévédmények kockazata, akkor a vér-
cukor csokkentésével minden bizonnyal csékkenthetd
ezen szovédmények kialakuldsa. Ugyanakkor a kor szel-
lemének megfelelden ezt a hipotézist evidenciaszint-
re kivantdk emelni. A 80-as évek végén inditottak el
a diabetolégidban mérfoldkének szdmité UKPDS vizs-
galatot, amely frissen felfedezett T2DM-ben intenziv vs.
hagyomdnyos (megengedébb) glikémids kontroll mel-
lett tanulmanyozta a krénikus szévédmények kialaku-
lasét. A vizsgalatban az intenziv 4gon 4tlagosan 7,0%-os
HbA, -értéket, mig a konvenciondlis dgon 7,9%-os atla-
gos HbA, -értéket értek el 10 éves tavlatban. A 0,9%-os
10 éves éatlagos HbA,-kiilénbség kévetkeztében az inten-
ziv 4gon 25%-kal (p=0,0099) csdkkent a mikrovaszku-
laris szovédmények kialakuldsa a konvenciondlis dghoz
képest, mig a makrovaszkularis szévédmények vonat-
kozdsdban - a varakozédsokat alulmulva - kevéssé szoros
osszefuggés mutatkozott; a miokardialis infarktus tekin-
tetében csupén egy trend jellegli, 16%-os relativkockdzat-
csdkkenés adédott (margindlis szignifikancia, p=0,052).*
Megjegyzendd, hogy a vizsgélatban alapvetéen szulfoni-
lurea és inzulin tipust antidiabetikumokat alkalmaztak.
Ugyanakkor egy elhizott betegekbél 4ll6 alcsoportban
metforminadas mellett 39%-os csdkkenést lehetett elérni
a miokardidlis infarktus incidencidja tekintetében, amely
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eredmény hosszt id6re bevéste a metformin ,first choice
drug” besorolasat a T2DM kezelésében.®
Glukézparadoxonként irtak le azt a latszélagos ellent-
monddst, miszerint bar romlé glikémids stdtusz mellett
né az atherosclerosis okozta szévédmények eléforduldsa,
a vércukorcsokkentd kezelés hatdsdra nem csokkent egy-
értelmten ezen szévédmények kialakuldsa.® Szdmos fel-
tételezés sziiletett arrdl, milehet a jelenség hatterében:
1. Rovid volt a kévetési id6 a vizsgalatban? Hosszabb ta-
von jelentkezik az elény6s hatds?
2. Erélyesebb vércukorcsokkentésre van szitkség? Ala-
csonyabb célértéket kell vélasztani?
3. Esetleg mds faktorok fontosabb szerepet jatszanak e
szévédmények kialakuldsgban?
Ezeket a kérdéseket tovabbi vizsgélatokkal kivantdk
megvalaszolni.

Vajon hosszabb tavon jelentkezik-e majd az elony?

A fenti kérdések kozul az elsére a UKPDS hosszi tavi ko-
vetése adott valaszt. Az alapvizsgélat utdn 10 éves utan-
kovetést végeztek.” E vizsgalaton belill az elsé 5 évben
évente egyszer klinikai felmérés tortént a betegeknél
(beleértve a HbA, -mérést), mig a masodik 5 évben mér
csak évente kellett egy kérdéivet kit6ltenitik a betegek-
nek. A késébbi eredmények értékelése szempontjabél
fontos tudni, hogy az alapvizsgdlat befejezését kovetSen
egy évvel eltlint a két csoport kozotti glikémids kulonb-
ség. Az utdnkdvetés f6 eredményei a kévetkezdk voltak:
az eredetileg intenziv 4gra sorolt betegeknél a mikrovasz-
kuldris szévédmények eléforduldsa 24%-kal (p=0,001),
a miokardiglis infarktus 15%-kal (p=0,01), mig az 6sszha-
14lozés 13%-kal (p=0,007) csdkkent.” Ennek alapjan a ké-
vetkez4 megallapitdsokat lehet tenni:

1. A betegség korai fazisdban inditott intenziv gliké-
mids kontroll hosszu tdvon csokkenti mind a mikro-,
mind a makrovaszkuldris események kialakuldsat,
valamint az §sszhaldlozast is.

2. Az utdnkévetési idészakban a glikémids elény (kii-
l6nbség) korai elvesztése ellenére fennmaradt
a mikrovaszkuldris végpontok csokkenése, sét ebben
az id8szakban valt kifejezetté (statisztikailag szigni-
fikdnss4) a miokardidlis infarktus és az &sszhaldlo-
z4s kordbban (az alapvizsgalat végén) csupén trend
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jellegli csokkenése. Mindezek alapjan a cukorbeteg-
ség korai fazisdban inditott, hatékony vércukorcssk-
kentd kezelés elény6s hatdsa hosszt tdvon fennmarad,
s6t bizonyos vonatkozdsokban (makrovaszkuléris
események) csak hosszd tavon jelentkezik. A jelen-
séget glikémias 6rokség (legacy effect) néven irtak le.”

A korai glikémias kontroll jelentésége:
jobb elobb, mint késobb

Hosszt id6 utan 2021-ben Lind és munkatarsai ismét eld-
vették a UKPDS adatbazisat, és egy 1j elemzéssel igye-
kezték mélyebben feltdrni a glikémids orokség jelenségét,
féleg a makrovaszkularis szé6védmények és a mortalitas vo-
natkozdsdban.® Ténylegesen arra voltak kivancsiak, hogy
a betegség kordbbi vagy késébbi idészakaban elért 1%-os
HbA,.-csokkenés hogyan befolydsolja az emlitett kime-
neti végpontok alakuldsat hosszd tdvon. Az eredmények
a kovetkez6k voltak: a diagnézis feldllitdsakor elért 1%-os
HbA,.-csdkkenés 10-15 év elteltével 19,7%-kal csokken-
tette a miokardialis infarktus kialakuldsat, mig a 10 év-
vel késébb elért, ugyanilyen mértéki vércukorcsokkentés
ugyanezen idészakban (10-15 éves betegségtartamnal)
6,5%-kal csokkentette ezen események szamat; ez egy ha-
romszoros kockézatcsdkkenést jelent a korai glikémids
kontroll javara. Osszhallozs tekintetében - ugyanebben
a felélldsban - 18,8%-0s, illetve 2,7%-0s kockazatcsdkkenést
mértek, azaz a koran indftott megfelel glikémids kezelés-
sel hétszer nagyobb mértékd kockazatcsokkenést lehetett
elérni a haldlozdsban.® Fontos hozzatenni, hogy 1%-ndl na-
gyobb HbA, -vel jellemzett glikémids el6ny esetén még job-
bak az eredmények. Mindezek ismét felhivtak a figyelmet
arra, hogy a T2DM hosszt tavt kimenetelének javitasa cél-
jabdl rendkiviil fontos a betegség mielébbi felismerése, és
a diagndzis felallitdsat kovetSen késlekedés nélkil el kell
kezdeni a megfeleld vércukorcsokkentd kezelést.

A szerz6k szerint a T2DM-ben megfigyelhetd ,legacy
effect”, azaz a glikémids 6rokség kovetkezményei nagy-
részt azzal magyardzhaték, hogy a kordbbi HbA,-ér-
tékek nagyobb hatdssal vannak a klinikai kimenetelre,
mint a kézelmultbeliek. A hattérben a krénikus hiper-
glikémia hatédsdra hosszu tévon kialakulé (akkumuldlé-
dg), irreverzibilis, molekuldris szint(i elvaltoz4sokat frtak
le (pl. fehérjeglikécié és -oxidéacié, a DNS metilaciéjaval
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jaré epigenetikai elvéltozdsok), amelyek csak tobb idé
elteltével vezetnek szoveti-szervi szintl karosoddsok-
hoz, illetve okoznak klinikai eltéréseket.® Igy tehat el-
mondhaté, hogy a vércukorcsékkentés elényoés hatdsai
bizonyos szempontbdl csak hosszabb tdvon jelentkeznek,
ugyanakkor a nem megfeleld anyagcserehelyzet miatt
kialakult irreverzibilis szervi defektusok egy késébbi (el-
késett/megkésett) vércukorcsokkentd kezeléssel mér
nem allithat6k helyre.

Laiteerapong és munkatdrsai szintén a korai glikémids
kontroll késéi szovédményekre kifejtett hatdsat tanulma-
nyoztédk a The Diabetes & Aging Studyban 1997 és 2013
kozott.™® A Kaiser Permanente Northern Carolina (KPNC)
diabéteszregiszterbél 34737 olyan tjonnan diagnoszti-
zalt 2-es tipusu diabéteszes beteget vontak be a vizsgélat-
ba, akik a diagnézis felallitdsa utdn még legalabb 10 évig
életben voltak. A szerz8k a korai betegségtartam kiilon-
b6z6 hosszlisagl periédusaira (diagnézistél szémitott 0-1,
0-2, 0-3, 0-4, 0-5, 0-6 és 0-7 év) kalkulalt 4tlagos HbA,.-
értékek (<6,5%, 6,5-7,0%, 7,0-8,0%, 8,0-9,0% és =9,0%)
alapjan osztottdk csoportokba a betegeket, és ezek fiigg-
vényében tanulmdnyoztik a mikro- és makrovaszkuldris
sz6védmények, valamint a haldlozas alakulasat. Az atla-
gos kovetési id6 13 év volt. A vizsgdlat 6 eredményei és
kovetkeztetései a kovetkezék voltak:*

1. A diagndzis utani els6 évben kialakitott glikémids
statusz jelent6sen meghatdrozza a késéi sz6védmé-
nyek kockazatat. Az els6 évben elért 9% feletti atla-
gos HbA,. esetén hosszi tavon a mikrovaszkuldris
szév6dmények 121%-kal, a makrovaszkuldris sz6-
védmények 48%-kal, mig a haldlesetek 32%-kal na-
gyobb szamban jottek létre a viszonyitdsi pontot
képez6, ugyanezen korai idészakban 6,5% alatti atla-
gos HbA,-értéket elérd betegekhez képest.

2. Minél hosszabb ideig &ll fenn a rossz glikémias al-
lapot, annal nagyobb a vaszkularis szovédmények
kialakuldsdnak a kockazata.

Ez a vizsgélat is megerGsitette, hogy a kordn kezdett
erélyes glikémids kontroll alapvet$ fontossdgu a kréni-
kus vaszkularis sz6védmények elkeriiléséhez, illetve kés-
leltetéséhez!

Fontos kitérni arra, hogy a vércukorcsokkents keze-
1és jelentéségével kapcsolatban 4dtmenetileg kételyeket
ébresztett a hosszt diabetestartamd, jelent6s részben

Osszefoglald kozlemény

mar szévédményekkel terhelt betegpopulaciék bevona-
sdval végzett hdrom, nagy, a kardiovaszkuldris kimene-
telt tanulményozé glikémids vizsgélat (ACCORD, VADT,
ADVANCE) eredménye.""'>"* Ezek egyikében sem sike-
ralt a miokardidlis infarktusra vagy a mortalitdsra nézve
el6ny6s hatdst kimutatni a jobb glikémids anyagcsere-al-
lapot ellenére, sét... Ebben szerepet jatszhatott az, hogy
a vizsgédlatok 3-5 éves id6tartama nem volt elégséges
a glikémids kezelés elényének megjelenésére, ugyan-
akkor elképzelhet6, hogy ebben az esendé betegpopuld-
ciéban mar eleve kevesebb elényre lehet szdmitani jobb
glikémids statusz mellett is. Masfel6l viszont az alkalma-
zott antidiabetikumok hipoglikemiz4lé hatdsa mér révid
tdvon rontotta a kimenetelt a hipoglikémia szempontja-
bél nagyobb kockédzatd betegpopulacidban.

Mi legyen a célérték és mennyi ido alatt érjiik el?

A glikémids célérték valéjaban inkdbb céltartomdny, amely
az Amerikai Diabetes Tarsasdg (ADA) ajénlésa,' valamint
a Magyar Diabetes T4rsasdg (MDT) szakmai irdnyelve'®
szerint 6-8% kozotti HbA,.-érték. Ezen belil individué-
lisan, azaz egyénre szabottan kell meghatdrozni az elér-
ni kivant célt. Nagy altalanossagban a 7% alatti célértéket
szokas emliteni, ugyanakkor a betegségtartam, az életkor,
a tirsbetegségek, a hipoglikémia-kockdzat (amit nemcsak
a beteg tulajdonsagai, hanem az alkalmazott antidiabeti-
kus kezelés is befolyasol) és egyéb szempontok titkrében
ezt pontositani szitkséges. A betegség korai szakaszédban
1évé, tarsbetegségekkel még nem terhelt, viszonylag meg-
tartott béta-sejt-funkciéval biré betegeknél ennél ambi-
cibézusabb, 6,5% alatti HbA, -értéket érdemes megcélozni,
mig el6rehaladott betegségben szenved, szévédmény-
nyel terhelt, nagy hipoglikémia-kockadzatii betegeknél
lehetink megengedébbek, 7-8% kozotti HbA,-értékre
célszer torekedni. Elérehaladott betegségben a besztkii-
16 béta-sejt-funkcié miatt nd a hipoglikémia-kock4zat (hi-
poglikemiz4l4 szer alkalmazasa esetén), egyidejiileg ebben
a betegségszakaszban a betegek esendébbek, a hipogliké-
midhoz tarsithaté szovédmények gyakrabban fordulhat-
nak el§ (plakk-ruptira, fatélis aritmia stb.).

Fontos kérdés az is, vajon mennyi id§ alatt kell elérni
a glikémids célt. Kim és munkatarsai 194 frissen diagnosz-
tizalt 2-es tipust cukorbeteg 6 éves kovetése soran arra
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keresték a vélaszt, hogy a HbA, -célérték (a vizsgalatban
<7,0%) korai (<3 hénapon beliil, 3-6 hénap kozétt) vs. ké-
s6i (>6 hénap utén) elérése, hogyan befolyésolja a kréni-
kus diabéteszes szovédmények kialakuldsét. A ,,>6 hénap”
csoportot referencidnak véve az dsszes (mikro- és mak-
rovaszkuléris) szévédményre nézve a kockdzati ardny
(hazérd ratio) a ,<3 hénap” csoportban 0,47 (95%-os CI:
0,26-0,86), mig a ,3-6 hénap” csoportban 0,50 (95%-os
Cl: 0,23-1,10) volt. Az elény trend jelleggel kiilén-kiilén
is megmutatkozott a mikro- és makrovaszkularis szovéd-
ményekben, de az eseményszdm csékkenése miatt a sta-
tisztikai erd mar nem volt elég. Osszességében a szerzék
arra a kovetkeztetésre jutottak, hogy a gyorsan (legké-
s8bb 6 hénapon beliil) 1étrehozott j6 glikémids 4llapot
(HbA,. 7% alatt) jelentésen csékkenti a hosszt t4vt vasz-
kuldris szovédmények kialakuldsdnak a kockazatét.'

Pual és munkatdarsi a terapias faradtsdg/fasultsag, iner-
cia oldaldrdl dolgoztdk fel ugyanezt a témdt; arra voltak
kivancsiak, hogy a terdpiamédositds elmaraddsa mennyi-
ben noveli a kardiovaszkularis események kockazatat. Egy
angliai klinikai adatbazis retrospektiv elemzését végezték
el 105477 Gjonnan diagnosztizalt T2DM-es beteg bevona-
sdval. A betegeket 4tlag 5,3 évig kovették. Azon betegeknél,
akiknél a diagnézis feldllitasat kovetd elsé évben min-
den mérés esetén 7% folotti volt a HbA,. és elmaradt a te-
répia intenzifikdlsa (az elsd antidiabetikum kiegészitése
valamely mas vércukorcsékkentd készitménnyel), a mio-
kardialis infarktus kockézata 67%-kal, a stroke kockézata
51%-kal, a szivelégtelenség kockdzata 64%-kal, mig az 6sz-
szetett kardiovaszkuldris végpont kialakuldsdnak kockéza-
ta 62%-kal volt nagyobb azon betegekhez képest, akiknél
az els6 évben folyamatosan 7% alatti volt a HbA,. és meg-
tortént a terdpia médositasa, intenzifikdlasa. A szerz8k fel-
hivték a figyelmet arra, hogy a glikémids célérték miel6bbi
elérése és annak fenntartdsa alapvetden meghatdrozza
a kardiovaszkuldris kimenetelt, ezért a késlekedés nem fo-
gadhatd el.” Ehhez képest egy kozelmultban kozolt multi-
nacionlis (Eurépaban és az USA-ban zajl6) vizsgélatban,
amelyben 730 orvos kézolt adatot 6sszesen 5331 T2DM-
ben szenvedd betegérél, azt taldltak, hogy akar az elsé
antidiabetikum bevezetésérdl, akdr a terdpia intenzifikala-
sérél (mésod-, harmad-, negyedvonalbeli kezelés inditésa)
legyen sz6, minden esetben atlagosan 8,0% feletti HbA, -
értéknél tortént meg a terdpids beavatkoz4s.'®
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Mivel érjiik el a célértéket?

A glikémids célérték eléréséhez célszerdi olyan antidia-
betikumot vélasztani, amely erételjes vércukorcsckkentd
hatédssal rendelkezik, és ez megfeleld biztonsagossagi pro-
fillal tdrsul. Ennek a célnak kiviléan megfelelnek a GLP-1-
receptoragonistédk (GLP-1-RA). A nem inzulin tipust
szerek kozil a legerésebb vércukorcsékkenté hatéssal
rendelkeznek,” énmagukban vagy més nem hipoglike-
miz4lé szerrel egyiitt adva gyakorlatilag nem okoznak hi-
poglikémidt, és a testsilyt is kedvezéen befolydsoljék.
Kozuluk is kiemelkedik a szemaglutid, amely a leghaté-
konyabb GLP-1-RA-nak tekinthetd.? Heti 1-szer alkalma-
zott sc. formdjaval mar sok tapasztalatra tettiink szert, és
immar rendelkezésre all az oralis formula is.

Az orélis szemaglutid glikémids hatdsat széles korben
tanulmanyoztdk a PIONEER 3-as fazisu klinikai vizsga-
lati programban (PIONEER 1-5 és 7-8). A szemaglutid
dézisfuggs médon csokkentette a vércukrot. A vizsgéla-
tok végére, a 14 mg-os fenntarté adagnal a HbA,. atlago-
san 1,0-1,4%-kal volt kisebb a kiinduldsi értékhez képest
(treatment policy estimand), és ezzel az 6sszes kom-
paratorral szemben hatékonyabbnak (szuperior) bizo-

22,23,24,25,26.27 Orilis szerrdl 1évén sz, kitiintetett

nyult.?
figyelmet érdemel a tobbi modern ordlis antidiabetikum-
mal, kiilénésen az SGLT-2-gatlékkal és a DPP-4-g4tldkkal
valé Osszehasonlitdsa. Eszerint a 14 mg-os szemaglutid
a PIONEER 2 vizsgélatban a 25 mg-os empagliflozinnal
osszevetve 1,3 vs. 0,9%-0s HbA, -csokkenést eredménye-
zett az 52. hétre (p<0,05, treatment policy estimand);*?
miga PIONEER 3 vizsgalatban a 100 mg-os szitagliptinhez
képest 1,1 vs. 0,7%-0s HbA,.-cs6kkenést ért el a 78. hétre
(p<0,05, treatment policy estimand),*® ami mindkét eset-
ben szuperioritast igazolt az oralis szemaglutid javara.

A PIONEER vizsgalati programban a glikémids ered-
ményeket a célérték elérése szempontjabdl értékelve
ugy talaltdk, hogy 8,0-8,3% kozotti atlagos HbA,.-érték-
rél kiindulva 14 mg-os szemaglutidkezelés mellett a be-
tegek 45-77%-a érte el a 7,0% alatti HbA, -tartomdanyt, és
ezzel a szemaglutid az anyagcsere szempontjabél
az Osszes komparatorhoz képest hatékonyabbnak bizo-
nyult.??%?32425:2627 A célértéket elérék ardnya a 25 mg-
os empagliflozinnal val6 dsszevetésben 66 vs. 43% volt
(p<0,05; treatment policy estimand),?* mig a 100 mg-os
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szitagliptinnel valé &sszehasonlitdsban 45 vs. 29%-nak
adédott (p<0,05; treatment policy estimand)*® mindkét
esetben a szemaglutid javéra.

A hosszt tavt prognézis szempontjabdl kiléndsen nagy
jelentésége van a korai erélyes glikémids kontrollnak.
A betegség korai szakaszdban batran és biztonsagosan to-
rekedhettink az alacsonyabb célérték elérésére, killonésen
példaul a nem hipoglikemizalé GLP-1-receptoragonistaval.
A PIONEER 1 vizsgélatban, amelyben drug-naiv T2DM-
es betegek bevondsaval monoterdpidban tanulmanyoztik
az ordlis szemaglutidot placebédval dsszevetve, elvégeztek
egy ebben a vonatkozasban relevans utélagos elemzést.
Atlagosan 8,0%-0s HbA,~értékrdl indulva, azon betegek
kozott, akiknél 1 éven belil allitottédk fel a T2DM diagné-
zisat, a 14 mg oralis szemaglutidot szed8k tébb mint két-
harmada (pontosan 68,3%-a) érte el a szigoru 6,5% alatti
HbA,-céltartomdnyt, és a betegek kézel fele (pontosan
45%-a) ért el kozel normali, 6,0% alatti HbA,.-értéket.?®
Mindezek tdmogatjék az ordlis szemaglutidkezelés korai
bevezetését, a mindennapi gyakorlatban déntéen metfor-
min-monoterdpia elégtelensége esetén.

IRODALOMJEGYZEK

KONKLUZIOK

Osszességében elmondhaté, hogy a sikeres vércukorcssk-
kentd kezeléshez, a szov6dmények megel6zéséhez és a ha-
ldlozds mérsékléséhez alapvetd fontossagl a 2-es tipust
cukorbetegség korai felfedezése, a megfelel§ glikémiss ke-
zelés mielébbi megkezdése és a betegség ezen korai sza-
kaszdban kitizétt, egyénre szabott, szoros HbA,.-célérték
(<6,5%) gyors (idedlisan 3 hénapon beliili, de legalébb 6
hénapon beliili) elérése. Ennek megvalésitédséhoz elényss
egy GLP-1-receptoragonista tipust készitmény valasztasa,
amely szerek erételjes glikémids hatékonységa kedvezé
biztonsagossagi profillal (elényés testsulyalakulds és ala-
csony hipoglikémia-kockazat) térsul és kardiovaszkuld-
ris elényiik bizonyitott. A GLP-1-receptoragonistak kozil
hatékonysdgaval kiemelkedik a szemaglutid, amely haté-
anyag immdr oralis forméban is elérheté. A szemaglutid
tablettaként val6 alkalmazhatésdga elésegiti, hogy a be-
tegek a 2-es tipust cukorbetegség kordbbi szakaszaban
elfogadjdk a GLP-1-receptoragonista kezelést, és igy hoz-
zéjussanak e gydgyszercsoport elényeihez.
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