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Összefoglalás

A betegséglefolyást módosító antidiabetikumok, korszerű inzulinok és a diabe-
tológiai technológia fejlődésének az idős cukorbetegek is nyertesei lehetnek. 
Egyre növekvő létszámú és egyre szélesebb spektrumon mozgó populáció, mely 
a klinikai vizsgálatokban nincs jelentőségének megfelelően képviselve. Ugyan-
akkor az időskori hatékonyságról, biztonságról és célszervvédelemről is meggyő-
ző alcsoportanalízis-adatokkal rendelkezünk. A kardiorenális protekció mértéke 
az SGLT-2-gátló és GLP-1-receptoragonista vegyületeknél hasonló, egyes esetek-
ben nagyobb, mint a fiatalabb diabéteszes korcsoportoknál. Másfelől a célszerv-
védelem időskorban nem csak a szív-érrendszer és a vese, hanem a mentális és 
szomatikus állapot megóvása, vagyis az idegrendszer és a mozgásrendszer védel-
me szempontjából is értelmezhető. A glikémiás kontroll és a hipoglikémiamentes 
terápia mellett e tekintetben is szerepet kap a metformin, a DPP-4-gátlók, a GLP-1-
receptoragonisták és SGLT-2-gátlók. Alapvető kérdés, hogy a páciens jellemzői 
alapján rendelkezésre áll-e a célszervvédelemhez szükséges idő, vagy meg kell elé-
gedni a maximálisan biztonságos kezeléssel. A lehetőségek mellőzése és a túlkeze-
lés egyaránt veszélyt jelent.
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Evidence and risks – Modifying the course of elderly diabetes

Elderly diabetic patients can also benefit from the development of disease modi-
fying antidiabetic drugs, modern insulins and diabetes technology. An increasing 
number of patients on an increasingly heterogenous spectrum, which is not repre-
sented according to its importance in clinical trials. At the same time, efficiency and 
safety in old age have to be discussed and we also have convincing subgroup analy-
sis data on target organ protection.in the elderly. The degree of cardiorenal protec-
tion for SGLT-2-inhibitors and GLP-1-receptor agonist compounds is similar, and 
in some cases greater, than in younger diabetic age groups. Simultaneously, tar-
get organ protection in old age can be interpreted not only from the perspective 
of cardiovascular and kidney protection, but also mental and somatic state, pro-
tection of the nervous and musculosceletal system. In this regard, in addition to 
glycemic efficiency and hypoglycemia-free therapy, metformin, DPP-4 inhibitors, 
GLP-1-receptor agonists and SGLT-2 inhibitors can also play a role. The fundamen-
tal question is whether, based on the patient’s characteristics, the time required for 
target organ protection is available or whether one should be satisfied with maxi-
mally safe treatment. Ignoring opportunities and overtreatment are both dangerous.

AZ IDŐS BETEGEK SOKSZÍNŰ SPEKTRUMA

Az idős populáció a diabéteszes társadalom legdinamiku-
sabban növekvő rétege. Mértékadó statisztikák szerint 65 
év felett 20%, 75 év felett 30% körüli diabéteszprevalen-
ciával szembesülünk.1,2 Az IDF atlasz tanúsága szerint vi-
lágszerte jelenleg több, mint 110 millió idős cukorbeteg él, 
számuk 2045-re 276 millióra emelkedhet.3 Noha dominál 
a 2-es típusú diabétesz, az egyéb típusok is előfordulhat-
nak időskorban. Mind több 1-es típusú cukorbeteg éri el 
az időskort, ami néhány évtizeddel ezelőtt még ritkaság-
nak számított.

A diabétesz megjelenése gyakran jóindulatú, sem a sú-
lyos inzulinrezisztencia, sem a súlyos inzulinhiány jegyeit 
nem mutatja, stabil anyagcsere jellemzi. Az időskori szar-
kopénia miatt mind az anorexiás alultáplált (anorex-
ic malnutrition – AM), mind a szarkopéniás túltáplált 
(sarcopenic obes – SO) alkattal számolni kell.4 Jellem-
ző a fizikális hanyatlás, az izomtömeg és a teljesítmény 
csökkenése, ami meghatározza a mindennapi életminő-
séget, önellátási képességet. A szellemi képességek meg-
tartása, illetve gyengülése a terápiás célok és eszközök 
elsődleges mérlegelési tényezője.1 Hasonló jelentőségűek 

a társbetegségek, jellemző a multimorbiditás és a követ-
kezményes összetett gyógyszeres kezelés. Gyakoriak a ge-
riátriai szindrómák, összetett etiológiájú tünetcsoportok 
(fáradékonyság, esendőség, krónikus fájdalom, szédülés, 
alvászavar, inkontinencia), melyek állandó panaszokat és 
krónikus stresszt okozhatnak, hatást gyakorolva a beteg 
mindennapi életére és a diabétesz kezelésére is.

Mivel maga az időskor sem homogén, több generá-
ciót tartalmaz, eltérő korcsoporti és egyéni jellemzőkkel 
találkozunk. Változik az időskor megítélése, értékelé-
se és megélése, az idős populáció heterogenitása fokozó-
dik, másképp fogalmazva soha nem volt annyira sokszínű, 
mint napjainkban. Következésképpen az idős cukorbete-
gek nem kezelhetőek egységes elvek mentén, csak magas 
szinten egyénre szabott terápiával.1

A BETEG ÉS AZ ORVOS CÉLJAI

Az idős beteg populáció adottságaiban és preferenciái-
ban is változatos. A tájékozott, a szövődményekkel és 
azok megelőzésével tisztában levő, motivált idős cukorbe-
teg célja jellemzően a normoglikémia elérése, a korszerű 
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diagnosztikai és terápiás módszerek használata. Ugyan-
akkor az idősödést törvényszerű hanyatlásként meg-
élő páciens lemondó attitűdje is gyakori, idegenkedve 
a változtatásoktól, vércukor-önellenőrzéstől és maguktól 
az orális és injektábilis szerektől is. A magas életkor miat-
ti negatív megközelítés a beteg, a társadalom és az egész-
ségügyi ellátás szintjén is felismerhető.

A klinikai inercia, vagyis tehetetlenség a beteget és el-
látóit egyaránt jellemezheti. A páciens halogató, elutasító 
hozzáállása nem életkorfüggő, de időskorban különösen 
gyakori. Elsődlegesen az injektábilis kezelés elutasításá-
ra vonatkozik, de a gyógyszeres terápia indításával, bőví-
tésével, sőt az életmód és táplálkozás megváltoztatásával 
szemben is érvényesül. Kevésbé indokolható az orvos 
inerciája – nem összetévesztve a gyógyszer-mellékhatá-
sok, elsősorban a hipoglikémia elkerülésének igényével. 
Az idős beteg terápiás terhének indokolatlan növelése 
nem elfogadható, ugyanakkor az indokolt lépések mel-
lőzése kimeríti a kor miatti negatív megkülönbözte-
tés (ageizmus) fogalmát. A klinikai inercia értelmezhető 
a szükséges terápiaeszkaláció és -deeszkaláció, vagyis 
előre- és visszaléptetés vonatkozásában is, mindkettő ne-
gatív hatású, az alul- és túlkezelés is kerülendő.

AZ IDŐS POPULÁCIÓ MEGJELENÉSE 
A KLINIKAI VIZSGÁLATOKBAN

A diabetológiai szakrendeléseken gondozott betegek je-
lentős része a 65 év feletti korcsoporthoz tartozik. Ehhez 
viszonyítva az idősödő és időskorúak aránya a klinikai 
vizsgálatok többségében alacsony. Az idős betegpopuláció 
vizsgálati részvétele ellen szól a szellemi, fizikai hanyatlás 

miatt romló együttműködés, az adverz események növek-
vő száma, a kieső páciensek magas aránya, a motiváció 
csökkenése. Ugyanakkor a végponti események növekvő 
valószínűsége emeli az eredmények statisztikai értékét. 
Ez kisebb vizsgálati populáció esetén is segíthet a haté-
konyság megítélésében és különösen nagy jelentősége le-
het a biztonsági kérdések eldöntésében.

A 70 év feletti életkor egyes esetekben kizárási krité-
rium, de elsősorban az idős populációra tervezett tanul-
mányok hiánya tapasztalható. A diabetológiai vizsgálatok 
többségénél alcsoport-analízisek állnak rendelkezésre. 
A témával foglalkozó szakértők a korhatárok kiterjeszté-
sét szorgalmazzák, a továbbiakban szereplő eredmények 
fényében érzékelhető pozitív változás. Az antidiabetikum-
felhasználás, -költség nagy százaléka az idős betegek-
hez fűződik. Indokolt e súlynak megfelelően képviselni 
az idős populációt, amihez megfelelően megtervezett kli-
nikai vizsgálatok, csatornák, módszerek és gyakran hoz-
zátartozói, ellátói segítség szükséges.

Az 1. táblázat az idős betegek klinikai vizsgálati részvé-
telének előnyeit és akadályait foglalja össze.

GLIKÉMIÁS HATÉKONYSÁG IDŐSKORBAN

Az antidiabetikumok többsége meggyőző időskori haté-
konysági és biztonsági adatokkal rendelkezik. A metfor-
min szerepe az életkor emelkedésével sem módosul. 15 
randomizált, kontrollált és obszervációs vizsgálat meta-
analízise szerint 65 év felett mind hatékonysága, mind 
biztonsági profilja változatlan.5 Ennek ellenére a 80 év fe-
letti betegeknél az irányelvek óvatosságra intenek a gaszt-
rointesztinális mellékhatások, a B12-vitamin-hiány és 

1. táblázat. Az idős betegek klinikai vizsgálati részvétele mellett és ellen szóló érvek

A bevonás mellett A bevonás ellen

•	 Segítséget igénylő populáció
•	 Széles merítési lehetőség
•	 Nagy gyakorlati jelentőség
•	 Határozott biztonsági adatok
•	 Több végponti esemény
•	 Több idő az együttműködésre

•	 Kizáró társbetegségek
•	 Kizáró gyógyszerek
•	 Csökkenő részvételi kedv
•	 Több várható kiesés
•	 Több adverz esemény
•	 Csökkenő együttműködés
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vesefunkció követése terén. Roussel és munkatársai vizs-
gálatában a 65 és 80 év közötti betegeknél a metformin 
mortalitáscsökkentő hatása igazolódott.6 E tanulmányból 
a 80 év feletti korosztály, a fenti metaanalízisből a mentá-
lisan és fizikálisan hanyatló betegek kimaradtak.

Kétségtelen, hogy a szulfonilurea-kezelés elsődleges 
időskori akadálya a hipoglikémia veszélye. Ugyanakkor 
az injektábilis szer, illetve inzulinmentes gyógyszeres te-
rápia nélkülözhetetlen részét képezi. Különösképpen igaz 
ez a metformin-intoleráns és a testsúly tartását igény-
lő (a fentiekben AM fenotípusúként említett) betegekre, 
hatékonysági akadály időskorban sem merül fel. Alapve-
tő cél a hipoglikémia-veszély minimalizálása, ebben se-
gítséget jelent a hatóanyagok differenciálása – a gliklazid 
kedvezőbb hipoglikémia-potenciálja. Elengedhetetlen 
a betegek edukációja, előnyös a kis dózisok alkalmazása.7 
A gliklazid alkalmazása mellett jól meghatározott pleio
tróp hatások is szólnak.

A DPP-4-gátlók az időskorban legbiztonságosabb-
ként javasolt és választott antidiabetikumok. A szakmai 
irányelvek közepes vércukorcsökkentő erővel rendelke-
ző szerekként jellemzik, magasabb HbA1c-tartományban 
nő a hatékonyságuk. Időskorban placebóval összevethe-
tő hipoglikémia- és mellékhatásprofiljuk kézenfekvő-
vé teszi választásukat különböző kombinációk részeként. 
Schott és munkatársai szisztematikus áttekintése rövid 
távon pozitív, hosszú távon kérdéses eredményeket adott 
a DPP-4-gátlók előnyeire vonatkozóan.8

A GLP-1-receptoragonisták a legerősebb nem inzulin-
természetű antidiabetikumok, megerősítést nyert idősko-
ri hatékonyságuk. Testsúlycsökkentő hatásuk elhízással 
élő betegeknél kortól függetlenül előnyös, de normál sú-
lyú és alultáplált betegeknél előnytelen. A terápiainten-
zifikálás és -deintenzifikálás ésszerű eszközei lehetnek 
a bázisinzulinnal kombinált készítményeik.9

Az SGLT-2-gátlók időskori hatékonyságát vizsgálták 
a SOLD vizsgálatban.10 Átlagosan 75 éves életkorú 2-es tí-
pusú cukorbetegeknél a terápia a fiatalabb korcsoportok-
nál tapasztalthoz hasonlóan effektívnek és biztonságosnak 
bizonyult. A diszkrét testsúlycsökkentő hatás előnyös lehet, 
de egyes esetekben relatív ellenjavallatot képezhet. Gyako-
ribb biztonsági aggály a folyadékvesztés és genitourinális 
infekcióra való hajlam, valamint az időskorban gyako-
ri vizeletinkontinencia. Scheen és Bonnet metaanalízise, 

valamint az SGLT-2-gátlókkal végzett kardiovaszkuláris 
kimeneti tanulmányok alapján az időskori biztonsági pro-
fil nem különbözik a fiatalabb korcsoportoktól.11

CÉLSZERVVÉDELEM IDŐSKORBAN

Klasszikus szempontok

A 2015-ben közölt EMPA-REG vizsgálat volt az első abban 
a sorban, mely a betegséglefolyást módosító antidiabeti-
kumok koncepcióját megalapozta. A vizsgálat az SGLT-2-
gátló empagliflozin össz- és szívérrendszeri halálozást, 
szívelégtelenség miatti hospitalizációt és az összevont ma-
jor kardiovaszkuláris események rizikóját, valamint a nef-
ropátia kialakulását és rosszabbodását csökkentő hatását 
igazolta. Sor került az eredmények életkor szerinti analí-
zisére, összehasonlítva a 65 év alatti, a 65–75 év közötti és 
75 év feletti korcsoport adatait. A kardiális és renális véde-
lem az idősödő és idős korcsoportban is egyértelmű volt, 
a relatív rizikó csökkenése jellemzően az idős betegeknél 
nagyobb volt. Az empagliflozin biztonságossági profilja 
nem mutatott korfüggő változást, de az idős populáció-
nál több nemkívánatos esemény fordult elő.12 A DECLARE 
vizsgálatban a dapagliflozin a kardiovaszkuláris halálo-
zás és a szívelégtelenség összevont elsődleges végpontját, 
a szívelégtelenség miatti hospitalizáció és a vesefunkció-
romlás rizikóját csökkentette placebóval összehasonlítva. 
A védelem konzekvens volt a 65 év alatti, 65 és 75 év felet-
ti korcsoportba tartozó betegeknél egyaránt. Itt sem volt 
korfüggő különbség a dapagliflozin biztonsági jellemzői-
ben.13 A kanagliflozin hazánkban nincs forgalomban, de 
az SGLT-2-gátlókról alkotott kép teljességéhez tartozik. 
Kardiovaszkuláris előnyeit a CANVAS programban iga-
zolták, a klasszikus hárompontos (kardiovaszkuláris ha-
lálozás, nem halálos infarktus, nem halálos stroke) MACE 
(major adverz kardiovaszkuláris esemény) rizikója és a ve-
sevégpontok előfordulása mind a 75 év alatti, mind a 75 év 
feletti populációnál csökkent.14

A GLP-1-receptoragonista liraglutid kardiovaszkuláris 
rizikócsökkentő hatékonysága a LEADER vizsgálat révén 
igazolódott. A 3-pontos MACE rizikója a teljes betegpopu-
lációban, a 60–75 év közötti és 75 év feletti korcsoportban 
is mérséklődött, a legerősebb kockázatcsökkenés azonban 
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a 75 év feletti pácienseknél mutatkozott. Hasonló ten-
denciát észleltek a bármely okból bekövetkező halálozás 
terén.15 A heti egyszer adagolt szubkután szemaglutid ha-
tékonyságát és biztonsági profilját a SUSTAIN, a naponta 
orális formában alkalmazott orális szemaglutid jellem-
zőit a PIONEER vizsgálati programban tanulmányozták, 
mindkettő kardiovaszkuláris kimeneti vizsgálatot is tar-
talmazott. A SUSTAIN-6 vizsgálatban az injektábilis sze-
maglutid az összevont major események gyakoriságát 
26%-kal csökkentette, e mutató a 65 év feletti betegeknél 
28% volt.16 A PIONEER-6 tanulmány eredményei szerint 
az orális szemaglutid a placebóval összevetve a kardio-
vaszkuláris és összhalálozás rizikóját is felére csökken-
tette a placebóhoz képest, a betegek átlagéletkora 66 év 
volt.17 Idős alcsoport-analízist ez idáig nem ismertettek. 
A REWIND tanulmányban a dulaglutid és a placebo ös�-
szehasonlítása történt, szintén 66 éves átlagéletkorú 
betegpopuláción. A 65 év alatti és feletti betegek ered-
ményeiben nem volt számottevő különbség, az összevont 
kardiovaszkuláris események kockázata az aktív karon 
12%-kal csökkent.18

A dapagliflozin és empagliflozin terápiás alkalmazása 
az elmúlt években kardiológiai és nefrológiai indikációk-
kal bővült, annak köszönhetően, hogy szívelégtelen és 
krónikus vesebetegségben szenvedő populáción végzett 
vizsgálataik zajlottak. Ezek pozitív eredményei a cukorbe-
tegség jelenlététől függetlennek bizonyultak. A DAPA-HF 
vizsgálatban a dapagliflozin a szívelégtelenség rosszab-
bodásának és a bármely okból bekövetkező halálozás-
nak a kockázatát valamennyi korcsoportban konzekvens 
módon csökkentette.19 Hasonló eredménnyel végződött 
az EMPEROR-Reduced vizsgálat életkor szerinti alcso-
port-analízise. Az empagliflozin a placebóval összehason-
lítva minden korcsoportban mérsékelte a szívelégtelenség 
miatti hospitalizáció, a halálozás, valamint a renális ese-
mények rizikóját.20 Az EMPA-Kidney és DAPA-CKD vizs-
gálatok a veseelégtelenség progressziója és a renális, 
kardiovaszkuláris halálozás megelőzését igazolták az em-
pagliflozin és dapagliflozin révén mind diabéteszes, mind 
nem diabéteszes betegpopulációnál. Az EMPA-Kidney 
vizsgálat összevont vesevégpontja (legalább 40%-os 
eGFR-csökkenés, végstádiumú veseelégtelenség, re-
nális halálozás) 60 éves életkor alatt és felett, valamint 
a 70 év feletti korcsoportban is csökkent, a legerőteljesebb 

rizikócsökkenés a 70 év feletti populációnál mutatkozott.21 
Ez összhangban van az EMPA-REG vizsgálat másodlagos 
vesevégponti eredményével, ahol a védelem valamennyi 
korcsoportnál érvényesült, de a legnagyobb rizikócsökke-
nés a 75 év feletti betegeknél igazolódott. Az empagliflo-
zin biztonsági profilja az idős betegeknél nem különbözött 
a fiatal betegekétől.12 A DAPA-CKD vizsgálatban a dapaglif-
lozin a vesefunkció-romlás (a szérumkreatinin duplázódá-
sa), valamint a végstádiumú veseelégtelenség és a renális 
halálozás valószínűségét csökkentette. A 65 év feletti kor-
csoportba tartozó betegek rizikócsökkenése meghaladta 
a 65 év alatti populációét.22 A kép teljessége érdekében ér-
demes visszaemlékezni, hogy az ADVANCE vizsgálatban 
66 éves átlagéletkorú cukorbetegeknél a gliklazid-alapú 
vércukorcsökkentő kezelés mérsékelte a diabéteszes vese-
betegség kialakulását és progresszióját.23

Karagiannis és munkacsoportja 11 GLP-1-agonistákkal és 
SGLT-2-gátlókkal végzett kardiovaszkuláris kimeneti vizs-
gálat metaanalízisét végezte el, több mint 93 000 beteg 
adatait, a 65 év alatti és feletti, valamint a 75 év feletti kor-
csoport eredményeit áttekintve. A GLP-1-receptoragonisták 
a hárompontos MACE és annak komponensei (kardiovasz-
kuláris halál, nem halálos infarktus és stroke) kivédésében 
is szignifikáns előnyt biztosítottak a placebóval szemben, 
65 és 75 év felett egyaránt. Az SGLT-2-inhibitorok idős-
korban is hatékonyak voltak a MACE, a szívelégtelenség és 
a vesevédelem vonatkozásában.24

Több antidiabetikummal kapcsolatban rendelkezünk 
bizonyítékokkal a stroke megelőzéséről. Az 1999-ben 
publikált UKPDS (United Kingdom Prospective Diabetes 
Study) tanulmányban a metformin, a több mint 15 éves 
PROactiv vizsgálatban a pioglitazon stroke-megelőző sze-
repe igazolódott.25,26 A GLP-1-receptoragonistákkal vég-
zett kardiovaszkuláris kimeneti vizsgálatokban a 3 pontos 
MACE végpontok között a nem fatális infarktus és a kar-
diovaszkuláris halálozás mellett a nem halálos stroke sze-
repelt. A liraglutid a LEADER, a szemaglutid a SUSTAIN-6 
és a PIONEER-6, a dulaglutid pedig a DECLARE vizsgá-
latban igazolt a placebóval összevetve cerebrovaszkuláris 
védő hatást.15,16,17,18 A GLP-1-receptoragonistákkal végzett 
tanulmányok metaanalízise is megerősítette az ischae-
miás stroke elleni védelmet.24 Az SGLT-2-gátlók vitatha-
tatlan érrendszeri előnyeik dacára csak a hemorrágiás 
stroke megelőzése szempontjából szolgáltattak pozitív 
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cerebrovaszkuláris evidenciát. Sajnos valamennyi felso-
rolt eredményre érvényes, hogy időskori alcsoport-analí-
zis nem áll rendelkezésre.

Idegrendszer és mozgásszervek

A célszervvédelem ugyanakkor nem csak a kardiovaszku-
láris és renális szövődmények kivédését jelenti, cél min-
den diabétesszel kapcsolatos szervkárosodás megelőzése. 
Időskorban különösen nagy jelentőséggel bír a mentális 
és szomatikus hanyatlás elkerülése, azaz a központi ideg-
rendszer és a vázizomrendszer védelme.

Több vizsgálat adatai szólnak amellett, hogy a met-
formin csökkenti a szellemi hanyatlás veszélyét. Ji és 
munkacsoportja újonnan diagnosztizált 2-es típusú dia-
béteszes betegek 5 éves utánkövetése során a kis dózisú 
metformint védő hatásúnak találta a demencia megelő-
zése szempontjából.27 Ugyancsak távol-keleti szerzők 
retrospektív kohorszvizsgálatában a metformin közel 
30%-kal mérsékelte a demencia rizikóját, az idő előreha-
ladtával fokozódó mértékben.28 Campbell szisztematikus 
áttekintése, 13 randomizált, kontrollált tanulmány me-
taanalízise szerint a metformin 24%-kal csökkentet-
te az Alzheimer-típusú és 45%-kal az összes demencia 
kockázatát.29 Az SGLT-2-gátlók a központi idegrendsze-
ri SGLT-2-receptorokon keresztül gátolhatják az oxidatív 
stresszt, neuroinflammációt, javíthatják a mitokondriu-
mok működését, a neuronplaszticitást. A védelemben sze-
repet játszhat a vaszkuláris rizikófaktorok kontrollja. Siao 
és munkatársai kohorszvizsgálatukban propensity score 
matching segítségével kétszer 103 ezer beteg eredményeit 
hasonlították össze. Az SGLT-2-gátlót szedő páciensek-
nél az új keletű demencia kockázata 11%-kal csökkent 
az SGLT-2-gátlót nem szedő beteghez képest.30 Hason-
ló beteglétszámmal végzett retrospektív kohorszvizsgá-
latban 66 év feletti betegpopulációnál demenciakockázat 
20%-os csökkenése mutatkozott az SGLT-2-gátlót szedők 
javára a DPP-4-gátlót használókhoz képest. Érdekesség, 
hogy a dapagliflozin és az empagliflozin hatékonynak bi-
zonyult, a kanagliflozin védő hatása nem igazolódott.31

Számos ígéretes eredménnyel rendelkezünk az ink-
retintengelyen ható szerek központi idegrendszeri védő 
hatásával kapcsolatban. Megfigyelések szerint a DPP-4-
gátlás javítja az agyi inzulinreceptorok működését. 

A szitagliptin növelte az agyi inzulinérzékenységet, ser-
kentette a hippokampusz neuronképződését, csökken-
tette az oxidatív stresszt.32 Idős 2-es típusú cukorbetegek 
féléves szitagliptin-kezelése metforminnal és inzulinnal 
összehasonlítva javította a betegek kognitív teljesítmé-
nyét.33 Kim és munkatársai megfigyelése szerint a DPP-4-
gátlók a szulfonilurea-kezeléssel összehasonlítva 36%-kal 
csökkentették a demenciakockázatot. Meglepő módon 
a csökkenés az Alzheimer-kór vonatkozásában igazoló-
dott, a vaszkuláris demencia tekintetében nem.34

A GLP-1-receptoragonisták a neurodegeneratív beteg-
ségek új terápiás lehetőségét képviselik. Inzulinszek-
retagóg hatásukon túl csökkentik az oxidatív stresszt, 
az inflammatorikus citokinek produkcióját és a vér-agy 
gáton átjutva mérséklik a kóros proteindepozíciót.35 Dán 
szerzők 3 randomizált, kontrollált vizsgálat és egy több 
mint 120 ezer beteg adatait felölelő regiszter adatait te-
kintették át. A demencia incidenciája az előbbi esetén 
53%-kal, az utóbbinál 11%-kal csökkent GLP1-analóg hasz-
nálata mellett.36 A liraglutid preklinikai kísérletek során 
ígéretesnek bizonyult az Alzheimer-kór patológiai eltéré-
seinek megelőzésében. A közelmúltban közölt, az Egye-
sült Államokból származó klinikai eredmények szerint 
70 év feletti betegeknél a szitagliptinnel összehasonlít-
va csökkentette az Alzheimer-demencia kialakulásának 
esélyét.37,38 A dulaglutid a REWIND kardiovaszkuláris ki-
meneti vizsgálat post hoc elemzése során mutatott de-
menciamegelőző hatékonyságot.39 Végül hasonló elemzés 
után a szubkután szemaglutiddal végzett SUSTAIN-6 és 
az orális szemaglutiddal zajlott PIONEER-6 vizsgálatok 
adatai utaltak a szellemi hanyatlás lassítására a placebó-
val összehasonlítva.40 A közeljövőben további eredmé-
nyek közlése várható, enyhítve az idős, hanyatló állapotú 
betegekre vonatkozó evidenciák hiányát.

Noha jól ismert, hogy a kor és a diabétesz egyaránt fo-
kozza a szarkopénia kialakulását, szerény ismeretanyag 
áll rendelkezésre az antidiabetikumok ez irányú hatásáról. 
Rizzo és munkatársai a DPP-4-gátló és szulfonilurea-keze-
lést hasonlították össze időskorú 2-es típusú cukorbete-
geknél. Megfigyelésük szerint a DPP-4-gátlók alkalmazása 
mellett az izomtömeg és az izomerő is javult, párhuzamo-
san a GLP-1-aktivitás és a metabolikus paraméterek kedve-
ző változásával.41 Ugyancsak olasz szerzők vizsgálatában 
a liraglutid 68 éves átlagéletkorú diabéteszes populációnál 
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csökkentette a testtömeget és test zsírtömegét, miközben 
emelte a vázizomindexet.42 A metformin ez irányú ered-
ményei ellentmondásosak, az SGLT-2-gátlók hatása nem 
ismert. A csonttöréskockázat glitazon-kezelés kapcsán 
felmerült fokozódása miatt az antidiabetikumok vizsgá-
latainak biztonságai adatai közt figyelem övezi a csonttö-
rés rizikóját. Tsai és munkatársai összehasonlító elemzése 
a GLP-1-receptoragonisták és a szulfonilurea-kezelés ked-
vező hatását jelezte.43 Nem kétséges a kedvező szénhidrát-
anyagcsere pozitív hatása a csont- és izomanyagcserére, 
rossz glikémiás kontroll mellett az oszteoporózis kocká-
zata mind 1-es, mind 2-es típusú diabéteszben emelke-
dik. A metformin és a szitagliptin vonatkozásában állnak 
rendelkezésre az oszteoporózis megelőzését igazoló ered-
mények.44 Ennek lehetséges magyarázata az extracellu-
láris mátrix kollagén-keresztkötéseinek stabilizálása és 
az antioxidáns védelem. A vázizomrendszer strukturális 
és funkcionális megóvásához elengedhetetlen a megfele-
lő fehérje- és vitaminbevitel, valamint az egyénre szabott, 
rendszeres fizikai aktivitás.

A 2. és 3. táblázat a cukorbetegséghez kapcsolódó cél-
szervvédelem adatait összesíti az egyes szervrendszerek 
és antidiabetikumok oldaláról.

ELŐTÉRBEN A BIZTONSÁG

A fizikai erő megtartását, a tápanyagraktárak védő szere-
pét szem előtt tartva a testsúly időskorban más megítélést 
igényel, mint a fiatalabb betegeknél. Az alultáplált, a nor-
mál testsúlyú és túlsúlyos, de nem elhízott idős ember 
testsúlycsökkentése az izomtömeg csökkenése és az esen-
dőség miatt általában hátrányos. Cél a testsúly tartása, il-
letve a betegek többségénél az izomtömeg, nem ritkán 
a testtömeg emelése. Ez utóbbi az inzulinbevezetés indo-
ka lehet, valamint felértékelődik azon antidiabetikumok 
(DPP-4-gátlók, szulfonilurea-készítmények, metformin) 
szerepe, amelyek testsúlysemlegesek.

Az alacsony vércukor miatti rosszullétek időskorban 
a központi idegrendszeri és szomatikus változások és 
társbetegségek, valamint a pontatlan terápiaalkalmazás 
miatt gyakoribbak. Elsődleges biztonsági szempont ezek 
kockázatának csökkentése, a az életminőség következ-
ményes romlása, valamint a központi idegrendszeri és 
szív-érrendszeri szövődmények megelőzése. A nem hi-
poglikémizáló szerek (metformin, DPP-4-gátlók, GLP-1-
receptoragonisták, SGLT-2-gátlók) nem csak közvetlen 
célszervvédelmet, de a hipoglikémiamentes kezeléssel 

2. táblázat. A célszervvédelem helyszínei és lehetőségei időskorban (és attól függetlenül)

Célszerv Védelem
Központi idegrendszer stroke, demenciaprevenció
Szív-érrendszer ateroszklerotikus események, szívelégtelenség megelőzése
Vese a diabéteszes vesebetegség megelőzése és kezelése
Mozgásszervek szarkopénia, oszteoporózis prevenciója

3. táblázat. Antidiabetikum-típusok és a célszervvédelem bizonyítékai. (A kép teljességéhez tartozik, hogy az anyagcsere-
javulás mértékével arányban bármely antidiabetikumnál célszervvédelemmel és életminőség-javulással számolhatunk.)

Antidiabetikum típusa Célszervvédelmi adatok
Metformin stroke, demencia, ateroszklerotikus események, szarkopénia, oszteoporózis prevenciója
Szulfonilurea (gliklazid) a diabéteszes vesebetegség megelőzése
SGLT-2-gátló a diabéteszes vesebetegség megelőzése, lassítása, koronáriabetegség‑, szívelégtelenség-prevenció
DPP4-gátló (szitagliptin) szarkopénia‑, oszteoporózis‑, demenciaprevenció
GLP-1-analóg stroke, demencia, koronáriabetegség, szívelégtelenség prevenciója
Pioglitazon stroke‑, demenciaprevenció
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közvetett védelmet is biztosítanak. Alapvető fontosságú 
a rendszeres vércukor-önellenőrzés, a betegek oktatása, 
a segítségre szoruló embereknél a diéta és a gyógyszeres, 
illetve inzulinterápia körültekintő alkalmazása, szükség 
esetén a terápia deintenzifikálása.

Speciális biztonsági megfontolás a metformin gaszt-
rointesztinális mellékhatásainak elkerülése, ez idős-
korban egyes adatok szerint ritkábban fordul elő.5 
A páciensoktatás, az óvatos titrálás és adagolás, az elhúzó-
dó hatású formák használata segíthet a tolerancia javításá-
ban. A metformin-szedés mellett fellépő B12-vitamin-hiány 
megelőzése, korai felismerése, pótlása nem jelent nehéz-
séget, amennyiben gondolunk rá. Az SGLT-2-gátlók miatti 
genitourinális infekciók az idős betegeknél sem gyakorib-
bak, de infekciókra hajlamos, inkontinens, labilis vérnyo-
mású és folyadékháztartású betegeknél kerülendőek. 
Ritka mellékhatásuk a normoglikémiás ketoacidózis, koc-
kázatát a súlyos szénhidráthiány és a hipoxia növelheti. 
A GLP-1-receptoragonistákkal szembeni intolerancia el-
sődlegesen gyomor-bélrendszeri panaszokban nyilvánul-
hat meg. Így gasztrointesztinális problémák és panaszok, 
valamint alultáplált és akaratlan testsúlycsökkenést muta-
tó pácienseknél általában nem alkalmazhatóak.

TEENDŐK AZ IDŐSKORI DIABÉTESZ 
KEDVEZŐBB KÓRLEFOLYÁSÁÉRT

Az idős cukorbetegek széles körű gondozása, társadal-
mi szintű ellátása növekvő kihívás. A betegek spektru-
ma széles, az aktív és jó életkilátásokkal bíró pácienstől 

a sérülékeny, mentálisan és szomatikusan hanyatló be-
tegeken át a haldokló emberekig terjed. Nincs olyan 
antidiabetikum és terápiás rendszer, amely általáno-
san az idős cukorbetegeknél a legjobb, legelfogadottabb 
lenne. Az átfogó, kognitív és fizikális, pszichés és szo-
ciális állapotfelmérés lehetővé teszi a differenciálást. 
Az antidiabetikumok hatékonysága időskorban meg-
tartott, a biztonsági profil hasonló, de a mellékhatások 
gyakoribbak és veszélyesebbek. Ha lehetőség van a cél-
szervvédelemre, a GLP-1-receptoragonisták és az SGLT-2-
gátlók időskorban hasonló, számos esetben erőteljesebb 
kardio- és renoprotekciót nyújtanak. A célszervvéde-
lem ugyanakkor a mentális és szomatikus hanyatlás 
megelőzése szempontjából is értelmezhető. Ebben a te-
kintetben a metformin és a DPP-4-gátló szitagliptin is 
egyértelmű pozitív eredményekkel rendelkezik. Amen�-
nyiben a célszervvédelemre a beteg állapota alapján 
nem számíthatunk, a biztonság kerül előtérbe. Ez dön-
tően a hipoglikémiamentes terápiát jelenti, ugyanazon 
antidiabetikumok révén, amelyek a célszervvédelmet is 
segítik. Az anorexiás, alultáplált és normál testsúlyú be-
tegeknél a testsúlycsökkenés elkerülésére a metformin, 
a DPP-4-gátlók mellett a szulfonilurea-készítmények áll-
nak rendelkezésre. Végül a súlytartás, illetve -növelés 
az inzulinbevezetés indoka lehet. Ha el akarjuk kerül-
ni az életkor miatti hátrányos megkülönböztetést, a te-
rápia eszkalációjának és deeszkalációjának indokolatlan 
késleltetése egyaránt mellőzendő. A modern antidiabe-
tikumok személyre szabott kombinálása időskorban is 
lehetővé teszi a diabétesz folyamatának kedvező irányú 
módosítását.

RÖVIDÍTÉSEKEK JEGYZÉKE

AM: anorexiás, alultáplált (anorexic malnutrition); DPP-4: dipeptidil-peptidáz-4; GLP-1: glükagonszerű peptid 1 (glucagon-like peptide-1); IDF: In-
ternational Diabetes Federation (Nemzetközi Diabétesz Szövetség); MACE: major adverz kardiovaszkuláris esemény (major adverse cardiovascular 
event); MDT: Magyar Diabetes Társaság; SGLT-2: nátrium-glükóz kotranszporter-2 (sodium/glucose cotransporter 2 ); SO: szarkopéniás elhízott (sar-
copenic obese)
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