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Összefoglalás

Súlyos vírusinfekció idején manifesztálódó cukorbetegség viszonylag gyakori szö-
vődmény. Több közlés ismert COVID indukálta 1-es típusú cukorbetegség megje-
lenéséről is, de a jelenség magyarázata nem ismert, és a rutinszerű szűrés hiánya 
miatt gyakorisága sem megítélhető. Az alábbiakban egy esetünket mutatjuk be, 
amelyben a COVID-infekció során megjelent és akut anyagcsere-kisiklással járó 
fulmináns diabétesz tipizálása kapcsán kimutatott autoantitest vetette fel infektív 
eredetű 1-es típusú cukorbetegség lehetőségét. Diabéteszes szövődmények kialaku-
lása elsősorban hosszú betegségtartam és rossz anyagcserekontroll esetén várha-
tó. Esetünkben az anyagcsere-állapot gyors javulása ellenére észlelt szövődmények 
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korai kialakulása és halmozott előfordulása szintén megerősíti a vírusasszociált 
gyulladásos folyamatok szerepét a patogenezisben.

COVID-induced type 1 diabetes with cumulative occurrence 
of early complications, or post-COVID syndrome with multi-
organ autoimmune and inflammatory complications

Diabetes manifested during a severe viral infection is a relatively common compli-
cation. There are also several reports about the appearance of type 1 diabetes in-
duced by COVID, but the pathogenetic association is not known and due to the lack 
of routine screening, its frequency cannot be assessed. Below, we present a case 
of ours, in which an autoantibody detected in connection with the typing of ful-
minant diabetes that appeared during a COVID infection and was associated with 
acute metabolic derailment raised the possibility of type 1 diabetes of infectious or-
igin. The development of diabetic complications can be expected primarily in case 
of long disease duration and poor metabolic control. In our case, despite the rap-
id improvement of the metabolic state, the early development and cumulative oc-
currence of complications also confirms the role of virus-associated inflammatory 
processes in the pathogenesis.

Súlyos vírusinfekció idején manifesztálódó cukorbe-
tegség viszonylag gyakori szövődmény. Több közlés 
ismert koronavírus-betegség (COVID) indukálta 

1-es típusú cukorbetegség megjelenéséről is, de a jelenség 
magyarázata nem ismert, és a rutinszerű szűrés hiánya 
miatt gyakorisága sem megítélhető.1

Az alábbiakban egy esetünket mutatjuk be, akinél 
COVID-fertőzést követően észleltük ketoacidózissal kí-
sért, addig nem ismert diabétesz kialakulását.

ESETBEMUTATÁS

Az 56 éves nőbetegünk anamnézisében érdemi betegség 
nem szerepelt. Testtömegindexe osztályunkra történő 
felvételekor 20,6 kg/m2 volt. COVID-asszociált broncho
pneumonia kapcsán észlelt állapotromlás és novum dia-
béteszes ketoacidózis miatt intenzív osztályos felvételt 
igényelt. Légúti eltéréseire tüneti és antivirális keze-
lést kapott, légzéstámogatásra nem szorult. A hipergli-
kémia és a ketoacidózis rendezésére inzulinkezelésben 

részesült. Az infekció gyógyulása és a szénhidrát-anyag-
csere stabilizálása után kezelését belgyógyászati osz-
tályunkon folytattuk. Humán inzulin napszakos adása 
mellett vércukorértékei céltartományban stabilizálódtak. 
Napi inzulinigénye 36 E (10-8-8 E Actrapid HMge, 10 E 
Insulatard HMge inzulin), átvételekor mért HbA1c-érté-
ke 14,2% (132,8 mmol/mol) volt. Szemészeti vizsgálata 
maculaödémát véleményezett, ambuláns kontrollra elő-
jegyzést kapott. Emisszióját követően gondozását diabe-
tológiai szakrendelésünkön folytattuk.

Az 1 hónap múlva sorra került kontroll adatai alapján 
napi inzulinigénye 30 E-re csökkent (8-6-8 E Actrapid 
HMge, 8 E Insulatard HMge), vércukorértékei céltarto-
mányban voltak, testsúlyát stabilan tartotta 57 kilogram-
mon (BMI 20,6  kg/m2). Szemészeti ellenőrzése során 
a diabéteszes retinopátia progresszióját észlelték, emiatt 
ismételt VEGF-kezelés vált szükségessé. Tekintettel a ne-
gatív diabéteszes anamnézisre és a diabetogén kockázati 
tényezők hiányára, 1-es típusú cukorbetegség lehetősége 
merült fel. A szerológiai vizsgálat a cinktranszporter 8 el-
leni (Zn-T8) antitest pozitivitását igazolta.
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A harmadik havi kontroll idejére inzulinigénye to-
vább csökkent, napi összesen 26 E (6-6-6 E Actrapid 
HMge, 8 E Insulatard HMge) inzulin anyagcsere-egyen-
súlyt biztosított (HbA1c: 6,5%, 47,5  mmol/mol). Keze-
lését analóg inzulin (degludek [Tresiba] 12 E + aszpart 
inzulin [Novo-Rapid] étkezések előtt 3-3-3 E) napsza-
kos adására váltottuk. Ambuláns megjelenése előtt né-
hány héttel típusos neuropátiás panaszai – nyugalmi 
lábfájdalom és zsibbadás, valamint a talpak érzéketlen-
sége miatt kialakult járásbizonytalanság – kezdődtek, 
a neuropátiavizsgálat során a kalibrált hangvilla teszt, 
a hőérzet‑, valamint a Neurometerrel igazolt áramérzet-
küszöb-csökkenés a panaszokat alátámasztotta, megerő-
sítette perifériás idegrost-károsodás kialakulását (1. és 2. 
táblázat), így tioktánsav szedését javasoltuk. Szemésze-
ti javaslatnak megfelelően ismételt VEGF-kezelésben ré-
szesült.

A 6. havi viziten betegünk arról számolt be, hogy a nyu-
galmi lábfájdalma megszűnt, de egyéb neuropátiás tünetei 
perzisztáltak. Új panaszként jelentkezett szédülékenység, 
valamint felálláskor jelentkező kollaptiform rosszullétek 
és ájulásérzet megjelenése, ami miatt kíséret nélkül nem 
mert közlekedni, továbbá éjjeliedény használatára kény-
szerült. A Schellong-teszt igazolta az ortosztatikus hipo-
tóniát, amely hátterében autonóm kardiális neuropátia 
mellett hipoaldoszteronizmus lehetősége is felmerült.2,3 
A plazma ennek tisztázására meghatározott renin- és al-
doszteronszintje egyaránt alacsony tartományban volt. 
Poszturális teszt során jelentős vérnyomáscsökkenés elle-
nére sem a renin‑, sem az aldoszteronszint nem emelkedett 
megfelelő mértékben, ami megerősítette hiporeninémiás 
hipoaldoszteronizmus gyanúját. Kezelésére 2×½ tbl Flud-
rokortison 0,1 mg szedését javasoltuk. A poszturális teszt 
során mért értékeket a 3. táblázatban foglaltuk össze.

1. táblázat. A 3. havi kontroll során Neurometerrel végzett szenzoros neuropátiavizsgálat során észlelt eltérések

Nervus medianus
Frekvencia

Nervus peroneus
Bal Normál érték Jobb Bal Normál érték Jobb
235 120–298 287 2000Hz 846 187–516 792
 85  22–180 119  250 Hz 307  44–190 264
 39  16–100  84    5 Hz 269  18–170 154

A kóros értékek félkövér szedéssel jelölve.

2. táblázat. A 3. havi kontroll során kalibrált hangvillával végzett szenzoros neuropátiavizsgálat során észlelt eltérések

Jobb radius Bal radius
1 2 3 4 5 6 7 X 8 1 2 3 4 5 6 7 X 8

Jobb hallux Bal Hallux
1 X 2 3 4 5 6 7 8 1 X 2 3 4 5 6 7 8

A kóros értékek félkövér szedéssel jelölve.

3. táblázat. A poszturális teszt során a vérnyomás jelentős csökkenése ellenére a plazma 
renin- és aldoszteronszintje egyaránt az alsó, szürke zónában marad

Vérnyomás (Hgmm) Plazmarenin (nIU/ml) Plazmaaldoszteron (pg/ml)
Fekve 135/75 3,0 (2,8–39,9) 25,0 (11–236)

Állva 70/45 6,2 (4,4–46) 50 (22,1–353)
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A további kontrollok során a beteg HbA1c-értéke 6,0%-ra 
(42 mmol/mol), a napi inzulinigénye összesen 16 E-re (10 E 
bázis és étkezések előtt 2-2-2 E prandiális inzulin, az elő-
zőekben megjelölt készítményekből) csökkent. Étkezések 
után észlelt hipoglikémia miatt a prandiális inzulinadago-
kat magától csökkentette, mindössze 1-2 E inzulint adott 
alkalomszerűen, a mért vércukorérték függvényében. Igen 
alacsony prandiális inzulinigénye részlegesen megtar-
tott béta-funkcióra utalt. Éhomi szérum-C-peptid-értékei 
a normális tartomány alsó határán voltak, ezért indokolt-
nak tartottuk a béta-sejtek stimulálhatóságának igazolását.

A C-peptid-stimuláció lehetőségeit a szakirodalmi adatok áttekin-
tése alapján mérlegeltük.4,5 Az étkezéses stimuláció eredménye 
függ az étkezés mennyiségétől és összetételétől (nincs standardi-
zált tesztétkezés), valamint az emésztési viszonyoktól és az endo-
gén inkretinhatás intenzitásától. További hátránya, hogy pontos 
reprodukálhatósága kérdéses, ezért a béta-funkció változásának kö-
vetésére kevéssé alkalmas. A glukagonnal végzett stimuláció kivite-
lezése nehézkes és mellékhatásokkal járhat. Szulfonilurea adásával 
az ATP- (adenozin-trifoszfát) -dependens K-csatorna specifikusan 
stimulálható, azonban relatíve hosszabb hatástartama miatt a sti-
muláció mértéke diagnosztikus céllal nehezen követhető és elhúzó-
dó hipoglikémiát okozhat. Hátránya a prandiális glükózregulátorok 
rövid hatástartama révén kiküszöbölhető.6,7

A különböző módszerek előnyeit és lehetséges hátrányait 
figyelembe véve C-peptid-stimuláció céljából prandiális 
glükózregulátor alkalmazása mellett döntöttünk. A be-
tegnél éhomi állapotban 1 mg repaglinid bevétele után 
150 percig követtük a vércukor és a C-peptid változását. 
A hipoglikémia kivédésére a beteg a vizsgálat 60. percé-
ben 10 gramm glükózt kapott per os. A vizsgálat során 

a szérum-C-peptid értéke szignifikánsan emelkedett, 
a vércukor élettani tartományban maradt. Az eredménye-
ket a 4. táblázatban foglaltuk össze.

A vizsgálat igazolta a részlegesen megtartott béta-
funkciót és inzulintermelő képességet. A beteg fenotí-
pusa és az autoantitest jelenléte a diabétesz 1-es típusára 
utalt, viszont a kórlefolyás és a C-peptid-stimulációs teszt 
eredményei alapján a diabétesz inkább 2-es típusúnak 
felelt meg. A retipizálás lehetőségének mérlegelésével 
a kezelés deeszkalációját folytattuk, a terápiát napi 10 E 
analóg bázisinzulin adására redukáltuk, és mellé GLP-1-
receptoragonistát vezettünk be (degludek+liraglutid 
kombináció [Xultophy injekció]).

A 9. havi kontroll adatai szerint kollaptiform panaszai 
mineralokortikoid szedése mellett prompt megszűntek, 
életminősége jobb lett. Látása azonban nem javult, já-
rásbizonytalansága is perzisztált. A szűrővizsgálati jel-
leggel elvégzett carotis Doppler-ultrahangvizsgálat nem 
igazolt szignifikáns áramlászavart. A HbA1c értéke 5,6% 
(36,0  mmol/mol) volt, testsúlya változatlanul 57 kilo-
gramm (BMI 20,6 kg/m2) maradt. A napi össz-inzulinigé-
nye 8 adagolási egység bázisinzulin-liraglutid kombináció 
adására csökkent. A betegünk gondozásának első évében 
– 2022-ben – regisztrált paramétereinek változásait az 1. 
ábrán foglaltuk össze.

A további 2 év során, 2023–2024-ben a szénhid-
rát-anyagcsere paraméterei napi 8 adagolási egység 
bázisinzulin + GLP-1-receptoragonista adása mellett vál-
tozatlanul céltartományban maradtak (HbA1c: 5,5% körül), 
testsúlya nem változott. Látása jobb szemén 10%-ra, bal 
szemén 40%-ra csökkent. A talpak érzéketlensége válto-
zatlan maradt, ortosztatikus hipotónia a beállított fludro-
kortizon-terápia mellett nem jelentkezett.

4. táblázat. A laboratóriumban, rutin enzimatikus módszerrel mért vércukor- és a szérum-
C-peptid-szint változása repagliniddel végzett stimuláció során

Stimuláció tartama (perc) Vércukor (mmol/l) Szérum-C-peptid (ng/ml)
  0 4,4 0,38
 90 4,6 0,73
120 6,6 1,04
150 5,9 1,22

A szérum-C-peptid-szint normális értéke laboratóriumunkban 0,48–5,05 ng/ml
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MEGBESZÉLÉS

A szénhidrát-anyagcsere kisiklása akut megbetegedés 
kapcsán 2-es típusú cukorbetegeknél nem szokatlan je-
lenség.1 Betegünknél azonban a cukorbetegség de novo 
alakult ki akut vírusinfekciót követően, és az 1-es típu-
sú diabéteszre (T1DM) jellemző antitest pozitivitása 
az anyagcserezavar autoimmun eredetére utalt. Ugyan-
akkor, a gyors remissziós hajlam és a részlegesen meg-
tartott béta-funkció inkább 2-es típusú diabétesz (T2DM) 
fennállását sugallta annak ellenére, hogy az utóbbira tí-
pusos klinikai és anamnesztikus jellemzők nem álltak 
fenn. A diabétesz kialakulásában felmerült a lezajlott ví-
rusinfekció szerepe, bár irodalmi adatok szerint a vírusos 
megbetegedés és a cukorbetegség megjelenése közötti ok-
okozati összefüggés egyértelműen nem igazolható és an-
nak lehetséges mechanizmusa sem tisztázott.1

Az irodalomban több esettanulmány számol be COVID indukál-
ta T1DM megjelenéséről, illetve a COVID-infekciónak az addig kli-
nikailag „néma” 1-es típusú diabétesz megjelenésében lehetséges 
triggerként betöltött szerepéről.1 Egyes adatok alapján az eddi-
gi kísérleti bizonyítékok arra utalnak, hogy a humán béta-sejtek 
SARS-CoV-2-receptorokat expresszálnak, ezért a SARS-CoV-2 ké-
pes megfertőzni azokat.8 A vírus szaporodása a béta-sejtekben szer-
kezeti és funkcionális változásokat eredményezhet. E változások 
következménye lehet az inzulint kiválasztó szemcsék számának 
csökkenése, a proinzulin (vagy inzulin) szekréciójának csökkenése, 
valamint a béta-sejtek transzdifferenciálódása vagy dedifferenciá-
lódása. A SARS-CoV-2-fertőzés által kiváltott gyulladásos környezet 
(például gyulladást elősegítő citokinek) a béta-sejtek károsodásához 
vagy apoptózisához, illetve a bystander T-sejtek aktiválásához ve-
zethet. A SARS-CoV-2-fertőzést követő T1DM patogenezisében sze-
repet játszhat még a vírusperzisztencia, a molekuláris mimikri és 
az endogén humán retrovírusok aktiválása.8
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A megjelent diabétesz tipizálásában az autoantitestek – 
például az ICA (szigetsejt elleni antitest), az IAA (inzulin 
elleni autoantitest),9 a GAD65 (glutaminsav-dekarboxi-
láz elleni antitest),10 az IA-2Ab (tirozin-foszfatáz elleni 
antitest)11 és a Zn-T812 – kimutatása jelenti a legjelentő-
sebb támpontot. Egy munkacsoport vizsgálatai alapján 
a Zn-T8 megjelenése az 1-es és a 2-es típusú diabétesz el-
különítésére is alkalmas lehet.13 A béta-sejt-funkció ká-
rosodásának mértékét elsősorban a C-peptid-termelés 
stimulálhatósága tükrözi. Az inzulintermelő képesség 
változásának felmérésére elengedhetetlen az objektív és 
reprodukálható, standardizált körülmények között vég-
zett módszerek alkalmazása.4,5 Adott betegnél a C-pep-
tid stimulálhatóságának vizsgálata azonos módszerrel jól 
összehasonlítható eredményeket adhat, a változás időben 
pontosan nyomon követhető, ezáltal a folyamat aktivitá-
sa, a progresszió vagy a regresszió egyaránt megítélhető.

Az általunk alkalmazott repaglinidel történő C-peptid-stimuláció 
nem tartozik a „standard” eljárások közé, bár alkalmazását illetően 
ismertek nemzetközi közlemények is. Célunk nem a reziduális inzu-
linszekréciós kapacitás tudományos igényű felmérése volt, hanem 
annak biztonságos ellenőrzése, hogy betegünk béta-sejt-működése 
még legalább részlegesen megtartott-e.6

A diabéteszes szövődmények megjelenése jellemzően 
többéves betegségtartam és rossz anyagcserekontroll ese-
tén várható. A jelen esetben azonban a szénhidrát-anyag-
csere gyors rendeződése és a cukorbetegség parciális 
remissziójára utaló csökkenő inzulinigény ellenére szin-
te egy időben több szövődmény (diabéteszes retinopátia, 
nefropátia, hiporeninémiás hipoaldoszteronizmus) kiala-
kulását észleltük. A szövődmények sem a tünetek, sem 
a morfológiai eltérések tekintetében nem különböztek 
a diabétesz kapcsán általában észlelt szövődményektől. 
A szövődmények korai megjelenése, gyors progressziója 
és halmozott előfordulása azonban felvetette, hogy azok 
nem csupán a diabétesz következtében alakultak ki, hát-
terükben vírus indukálta gyulladásos és/vagy autoimmun 
szervkárosodások lehetősége is felmerült.

COVID-asszociált retinopátia a diabétesz fennállá-
sától függetlenül, a diabéteszes retinopátiával azonos 

megjelenést mutathat.14,15 A mikrovaszkuláris eltérések 
(mikrovérzések, vattatépésszerű foltok, kanyargós erek) 
nem különböztethetők meg a diabéteszes eredetű érhár-
tya-károsodástól.

COVID-asszociált neuropátia esetén a diabéteszes 
perifériás szenzoros neuropátiával azonos tünetek és 
eltérések alakulhatnak ki. Hátterében genetikai és immu-
nológiai tényezők szerepe merül fel. Hozzájárulhat még 
a hipoxia vagy más metabolikus kórállapot, rossz táplált-
ság, vitaminok (A‑, C‑, D‑, E‑, B6‑, B12-vitamin, folsav) és 
nyomelemek (vas, magnézium, cink, szelén, réz, omega-3 
zsírsav) immunmoduláns hatásának változása is.16 Keze-
lése megegyezik az egyéb eredetű neuropátia kezelésével.

A hiporeninémiás hipoaldoszteronizmus típusosan 
krónikus nefropátia, az esetek kb. 50%-ában diabéteszes 
nefropátia talaján, a juxtaglomeruláris apparátus másod-
lagos károsodása következtében alakulhat ki.1 Betegünk-
nél azonban a vesefunkció károsodása nem jött létre, ami 
infektív eredetre utalt, s kialakulásában szintén immun-
mediált gyulladásos folyamatok szerepe volt valószínűsít-
hető.17 COVID-infekció kapcsán kialakult hiporeninémiás 
hipoaldoszteronizmus lehetőségére több szakirodal-
mi esettanulmány hívja fel a figyelmet.1 Egyes közlemé-
nyek a COVID-asszociált ortosztázis hátterében autonóm 
kardiális autonóm neuropátia, hipovolémia, a renin-al-
doszteron rendszer diszfunkciója és autoimmunitás le-
hetőségét vetették fel.3,18,19 Az idézett tanulmányokban 
vizsgált betegeknél autoantitestek jelenléte is igazolható 
volt adrenerg‑, acetilkolin- és angiotenzin-II-receptorok 
ellen. A közlemények tanúsága szerint a SARS-CoV-2 több 
szervrendszerhez férhet hozzá az angiotenzinkonvertáló 
enzim-2-receptoron keresztül és vírusos eredetű gyulla-
dásos vagy más immunmediált folyamatok révén az au-
tonóm idegrendszer károsodásához és a RAAS rendszer 
szabályozási zavarához vezethetnek. A kivizsgálásban 
nem szerepelt a RAAS tengely felmérése, de a kezelési le-
hetőségek között eredményesnek bizonyult a mineralo-
kortikoid alkalmazása.

A korai és halmozottan megjelenő diabéteszes szö-
vődmények azt sugallják, hogy a kialakulásukhoz me-
tabolikus tényezők mellett vírusos eredetű gyulladásos 
folyamatok is hozzájárulhattak.
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KÖVETKEZTETÉS

Súlyos vírusinfekció autoimmun folyamatokat indukálhat, 
és ez több szervrendszert érinthet. Esetünkben a kialakult 
diabétesz szövődményei vírusasszociált gyulladásos, toxi-
kus tényezők és immunmediált folyamatok következtében 

korai megjelenést és gyors progressziót mutathatnak jó 
anyagcserekontroll ellenére. A vírusasszociált diabétesz szö-
vődményei az életminőség tartós romlásához vezethetnek, 
ezért a korai szűrés és gondos követés indokolt. Ortoszta-
tikus hipotónia esetén szükséges a hipoaldoszteronizmus 
lehetőségének mérlegelése és kizárása célzott vizsgálattal.

RÖVIDÍTÉSEK JEGYZÉKE

COVID: koronavírus-betegség (coronavirus disease); GLP-1: glukagonszerű peptid receptor-1 (glucagon-like peptide receptor-1); RAAS: renin-angio-
tenzin-aldoszteron rendszer (renin-angiotensin-aldosteron system); SARS-CoV-2: súlyos akut légzőszervi szindrómát okozó koronavírus 2 (severe 
acute respiratory syndrome coronavirus 2); T1DM: 1-es típusú cukorbetegség (type 1 diabetes mellitus); VEGF: vaszkuláris endoteliális növekedési 
faktor (vascular endothelial growth factor); Zn-T8: cink-transzporter-8 elleni antitest (anti zinctransporter-8 antibody)
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