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A cukorbetegség el6fordulasa
Magyarorszagon 7,6 %

Az IDF adatai alapjn

A cukorbetegség szovédmeényei
révén rokkantsagot, korai
halalozast okozd betegség!

A 2-es tipusu cukorbetegség
gondozasdnak célja

e A korai felismerés,

* aszov6dmények kialakuldasanak
megel6zése,

* vagy a mar kialakult szovédmények
progresszidjanak lassitasa,

* az életkilatasok és az életmindség javitasa.

A haziorvos kompetencidja*

I. Prevencid az alapellatdsban

* Rizikofaktorok identifikalasa és sziir6vizsgalatok
végzése koros dllapotok, betegségek korai
felismerésére

e Szénhidrat anyagcsere szlirése:
- életkorhoz kototten éhomi v. OGTT
- célzott szlirés, kockazatalapu sz(rés (FINDRISK)

Haziorvosi Hataskéri Lista 2010

A haziorvos kompetencidja*

V. Endokrinoldgia, anyagcsere-betegségek
1. Ondll6 betegellatasi tevékenység
Gliikoregulacios zavaraival (IFG,IGT) rendelkez$ péciensek életmod
kezelése, gondozasuk.
2TDM-ben szenved6 paciensek kezelése, gondozasa, amennyiben
az anyagcsere-allapotuk vagy a sziikséges kezelési méd nem igényli a
szakellatdsi szoros gondozasi tevékenységet
2. Betegelldtds szakellatas iranyitasaval
* Diabetes mellitus (1-es tipus), terhességi diabétesz, és a 2TDM, ha
az anyagcsere-allapot, a sziikséges kezelési mdd, vagy a
szovédmények szakellatasi tevékenységet igényelnek.
3. Tajékozottsag
* Diabetes mellitus kezelésének uj lehet6ségei (pl. inzulin pumpa, B-

sejt transzplantécio)
Hziorvosi Hataskori Lista 2010

A haziorvosi ellatas feladatai a 2-es
tipusu diabetes gondozasa soran

* A 2-es tipust cukorbetegség megel6zése,

* a2-es tipusu cukorbetegség kockazat alapu sztirése, korai
felismerése,

* egyénre szabott, célérték vezérelt nem gyogyszeres és gydgyszeres
terapia, a megfelel6 vércukorszint elérése érdekében,

* azegyéb cardiovascularis rizikéfaktorok sztirése és a kockazat
besorolasnak megfelelé kezelése,

* aszovédmények szlirése és preventiv kezelése (neuropathia,
retinopathia, nephropathia),

« akialakult szév6dmények kezelése (diabeteses lab, szem-
szov6dmények, veseelégtelenség),

* abetegek rehabilitacidja.
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Kockdzat alapu szlirés, korai diagndzis

Kockazat a cukorbetegség 10 éven beluli Diabetes SzempontjabOI fokozott

s . s
kialakulaséra kockazatot jelentd allapotok
Findrisk kérdGiv értékelése, Gsszes pont alapjan: * 0ifelettieletkor, * nagy magzatot szulé ndk (4000
! ’ & foku Oré , vagy az anamnézisben
= kevesebb, mint 7 pont: alacsony kockdzat, becslések szerint 100 f6bél 1 esetben SNaz els? fOk,u rokonok korgben g)estag(yﬁs diabetes
lesz valaki cukorbeteg, Z‘SS tlpus,u cukorbetegség g ¥ ”I X ! i .
= 7-11 pont: enyhén fokozott kockdzat, becslések szerint 25 f6bél 1 esetben elofordulasa, * korelqzmgnyben atmenetei
lesz valaki cukorbeteg, « elhizottak (BMI>27 kg/m?), szenhlgirat anyagcsere zavar (pl.
= 12-14 pont: fokozott kockdzat, becslések szerint 6 f6bél 1 estben lesz valaki o sziiletési korra szamitott szteroid kezelés kapcsan),
cukorbeteg, kisebb sllyal (<2500 g) * kérel6zményben szerepld IGT
= 15-20 pont: magas kockazat, becslések szerint 3 f6bél 1 esetben lesz valaki sziiletett egyének, vagy IFG,
cukorbeteg, . " . Is6 a I
. h ) . X : . . & > elsé foku rokonok korében
= T:Sllbi?e!r\:;rz‘%zlc:;t: igen magas kockazat, becslések szerint 2 f6bél 1 cukorbeteg :iike?;fsoogactn:,erﬁban 94 cm, ischaemias szivbetegség miatti

korai haldlozéas (n6nél 55 éves,

gvernyomas Td0jkizmm férfindl 50 éves kor elétt),

A 12 pontot, vagy anndl tébbet eléré beteginknél OGTT végzends! systoles és/vagy >90 Hgmm . N ,
diastoles * polycystas ovarium szindroma
fennallasa,
* antipsychotikus kezelés folytatasa
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A diabetes mellitus és el6-allapotainak

Diabetes iranyu szlirévizsgalat : : =107dlldpt
diagnosztikus kritériumai

javallatai _ ,
Diabetes mellitus
* éhomi vércukorszint > 7 mmol/I (klasszikus tiinetek hidnyaban
Az el6bbiekben részletezett, diabetes szempontjabdl ismételten mérve),
fokozott kockazatl betegnél, valamint a haziorvosi * vagy random vércukor > 11,1 mmol/I,
gyakorlatban jél hasznalhaté FINDRISK kérd&ivvel * OGTT soran a 120 perces vércukor 2 11,1 mmol/I,

megdllapitott fokozott kockazat estén.

Csokkent glukdz-tolerancia (IGT)
»Egyedi esetben mindig OGTT végzend6, melynek kapcsdn az éhomi és a ° & i érték <
terhelés utdn 2 drdval vett vérmintdbdl hatdrozandé meg a vércukor értéke” ?homl erFek ,7’_0 n’Tm’0|{|, ,
e és terhelés utani 2 6ras érték > 7,8 de < 11,1 mmol/I,
Magyar Diabetes Tarsasag Szakmai Iranyelve 2014.
Emelkedett éhomi vércukor (IFG)
e éhomiérték > 6,1 de < 6,9 mmol/I

Magyar Diabetes Trsasag Szakmai Irdnyelve 2014.
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A cukorbetegség felismerésekor

elvégzend6 vizsgdlatok és teenddk I.
¢ Anamnézis-felvétel (csaladi anamnézis, n6knél szilészeti
események is).
* Taplalkozasi, életmddbeli szokasok, foglalkozas, fizikai
aktivitas, korabbi gyogyszeres kezelés tisztazasa.
 Fizikalis vizsgalat: antropometriai mérések (BMI, has-
korfogat), lab-vizsgalat (talpi deformitasok, gombdasodas).
e A periférias idegm(ikodés vizsgédlata (monofilamentum
teszt, vibracio érzet vizsgélata kalibralt hangvillaval).

* Az erek allapotanak felmérése tapintassal, szliikség szerint
hallgatdzassal és Doppler-vizsgalattal. Tiinetek, panaszok,

valamint egyéb cardiovascularis kockazati tényezék esetén,

tovabba ezek hianyaban 50 év felett a boka/kar index
meghatarozasa, negativ esetben 5 évente ismételve.

(a boka/kar index normal értéke: 0,91-1,39)
e Vérnyomdasmérés, szlikség esetén ABPM.

Magyar Diabetes Tarsasag Szakmai Irdnyelve 2014,

A cukorbetegség felismerésekor
elvégzendé vizsgalatok és teenddk 1.

* Laboratériumi vizsgélatok:
éhomi és postprandialis vércukorérték ,
HbA,,,
lipid-profil,
vesefunkcid (KN, Se. creatinin, eGFR),
vizeletben uledék, cukor, aceton,
kvantitativ albumin urités (microalbuminuria) meghatarozasa.

* EKG

* A cardio-metabolikus kockazat felmérése (nagy, vagy
igen nagy kockazat).

* Betegoktatas (diétara, testmozgasra, vércukor
onellendrzésre, labapolasra vonatkozé tanacsadas).

* Szemfenék vizsgalata diabetesben jaratos szemész
altal, tagitott pupilla mellett.

Magyar Diabetes Tarsasag Szakmai Irdnyelve 2014.

A cukorbetegség felismerésekor
elvégzendd vizsgalatok és teenddk .

e

* Az el6z6ekben elvégzett vizsgdlatok
eredményeinek birtokdban az egyénre
szabott célértékek meghatdrozasa.

* A kezelés megkezdése.

Célértékek a szénhidrat anyagcsere
paramétereire

» Ehomi vércukor < 6,0 mmol/I.

* Postprandialis vércukor < 7,5 mmol/I.
* HbA, <7 % (céltartomany: 6,0-8,0 %)
ezen belil egyénre szabott célérték

meghatdrozasa.

Magyar Diabetes Tarsasag Szakmai Irdnyelve 2014.

A hyperglykaemia kezelésének madijai .

Eletmdd-kezelés: Gyogyszeres kezelés:

e orvosi taplalkozasi * ordlis antidiabetikus
terdpia, kezelés,

 fizikai aktivitas, * inzulinkezelés.

* dohanyzas
elhagyasa,

A hyperglykaemia kezelésének maédjai Il.

Az életmoddvaltasra vonatkozo ismereteket,
készségeket a beteg a paciens-oktatds soran
sajatitia el, mely nem kiegészitése a
terdpianak, hanem a kezelés alapvet6
eszkoze ,maga a terapia”.

Joslin nyoman...
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Az edukacio soran elsajatitando
ismeretek
* A betegség lényege, a kezelés, gondozas céljai,
a prognoézist befolyasold tényezdk. .
* Egyénre szabott célértékek kit(izése: a
szénhidrat anyagcsere célértékei mellett a
testsuly, lipid és vérnyomas célértékek.
¢ Diétas kezelés, fizikai aktivitas.
e Az Onellenérzés eszkozei és kivitelezése.
 Hypo-hyperglykaemia, teendék laz, hanyas, °
nagyobb utazds és mas élethelyzetek esetén
* Labapolas.

A cukorbetegség krénikus
szovédményei
» makrovaszkularis szév6dmények
-sziv-érrendszeri
- cerebralis artéridk megbetegedése
- periférias obliterativ
arteriosclerosis
» mikrovaszkularis szovédmények
- retinopathia
- nephropathia
- neuropathia

1. Wingard DL et al. Diabetes Care 1993; 16: 1022-5.
2. UKPDS Group. Diabetes Res 1990; 13: 1-11.

2-es tipusu diabetes — macrovaszkularis
szov6dmények a diagndzis megallapitasakor

Stroke az
anamnézisben’

Koros EKG?

Hypertonia?

Claudicatio
intermittens’

Nem tapinthaté pulzus a
labon?

A macrovascularis szovédmények
kialakulasanak okai

* hyperglykaemia,

* hypertonia,

* hyperlipidaemia,

* fokozott thrombogenezis.

Az antihypertenziv kezelés célértékei

< 140/85 Hgmm

> 300 mg/nap vagy 30 mg/mmol albuminuria esetén:
< 130 Hgmm syst. vérnyomas,
de >120/80 Hgmm

Magyar Diabetes Tarsasag Szakmai Irdnyelve 2014.

Az anthypertensiv gyogyszerek

* ACE gatlo vagy ARB (egyutt adasuk nem javallt)
* ACE gatl6 vagy ARB+thiazid tipusu diuretikum
* ACE gatld vagy ARB+thiazid tipusu
diuretikum+kalciumantagonista
A harmas kombinacié kiegészithet6:
> béta blokkoldval,
» imidazolin-l;-receptorantagonistaval,

> alfa-adrenoreceptor-blokkoldval, mineralokortikoid-
receptor-antagonistdval.

Magyar Diabetes Téarsasag Szakmai Iranyelve 2014. 24
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Az antilipaemias kezelés célértékei .

Nagy cardiovascularis kockazat:

« Aterosclerotikus eredet( coronaria, vagy cerebrovascularis,
vagy periférias érbetegség betegségek.

* Diabetes mellitus (2-es tipus, vagy 1-es tipusu micro-, vagy
macroalbuminuridval).

¢ Kronikus veseelégtelenség.

Célértékek:

¢ 0Bsszkoleszterin: < 4,5 mmol/I

¢ LDL koleszterin szint < 2,5 mmol/I

* triglicerid szint: < 1,7 mmol/I

¢ HDL-koleszterin (férfi) > 1,0 mmol/I, (n6) > 1,3 mmol/I

VI. Magyar Kardiovaszkularis Konszenzus Konferencia, 2014. alapjin
25

Az antilipaemias kezelés célértéke Il.

Igen nagy cardiovascularis kockazat:

*  akut coronaria szindréma, vagy

e ischaemids stroke, vagy

e kritikus végtag ischaemia, vagy

e coronariabetegség +
* diabetes mellitus vagy ,er6s” dohanyzas, vagy
* metabolikus szindréma, vagy
e krénikus vesebetegség, vagy
e periférids érbetegség

Célértékek:

* 9sszkoleszterin: < 3,5 mmol/|

* LDL koleszterin szint < 1,8 mmol/I

VI. Magyar Kardiovaszkularis Konszenzus Konferencia, 2014. alapjn

Az antilipaemias kezelés |épései I.

Igen nagy cardiovascularis kockdazat:

+ Eletmdd terapia mellett azonnali statin kezelés javasolt
(rosuva-, atorva-, simvastatin).

* Intolerancia esetén ezetimid kezelés, illetve elégtelenség
esetén ezetimiddel valé kiegészités javasolt.

« Tovabbi elégtelenség esetén Ujabb kiegészités javasolt epesav
kotd készitménnyel.

Nagy cardiovascularis kockazat:

¢ 3,5 mmol/l feletti LDL-koleszterin szint esetén a teendd
ugyanaz, mint igen nagy cardiovascularis kockdzat esetén.

¢ 2,5-3,5 mmol/l k6z6tti LDL-koleszterin szint esetén életmdd
terapia javasolt, de ha néhany hénap mulva nem érjik el
betegiinknél a 2,5 mmol/l alatti LDL szintet, statin terapia
bevezetése javasolt.

Magyar Diabetes Tarsasag Szakmai Irdnyelve 2014.

Az antilipaemias kezelés |épései Il.

Célérték alatti HDL koleszterin esetén:

« Eletmddbeli valtozasok:dohényzés elhagyésa, teststly csokkentése,
testmozgas.

* Kis mennyiségli alkohol rendszeres fogyasztasa.
* Omega 3 zsirsavak.
* Nikotinsav szarmazékok.

Triglicerid szint emelkedés esetén:

« Szigoru diéta: dllati eredet(i zsirok és belséségek szigord mell6zése, szigord
alkohol tilalom, a fruktdzzal édesitett ételek keriilése, a szénhidrat
anyagcsere minél tokéletesebb rendezése.

* Triglicerid >4 ,5 mmol/| esetén e mellett gydgyszeres kezelés javasolt, a
statin kezelés kiegészitése fenofibrattal, a gemfibrozil jobban fokozza a
statin mellékhatasokat.

* Akombindlt kezelés a kreatininkinaz és a transzaminazok rendszeres
ellendrzését teszi szlikségessé.

* Amennyiben a triglicerid > 2,3 mmol/l és a LDL-koleszterin < 2,5 mmol/I,
akkor elsé kezelésként fibrat adhato.

Magyar Diabetes Tarsasag Szakmai Iranyelve 2014.

A fokozott thrombogenezis csokkentése

Aszpirin (100 mg/nap), vagy clopidogrel (75 mg/nap).
Secunder prevencidban:

* macroangiopathia esetén javasolt (AMI vagy bypass-
mtét utani allapot, stroke, TIA, periférias érbetegség,
claudicatio és angina pectoris).

Primer prevencidban:

* fokozott cardiovascularis kockazat esetén (10 éves
kockazat 10 % felett), ha kicsi a vérzéses kockazat,

e >50 év férfi, > 60 év né részére plusz 1 cardiovascularis
kockazati tényezd esetén (dohanyzas, hypertonia,
dyslipidaemia, csalddban korai cardiovascularis
betegség, alouminuria).

Magyar Diabetes Tarsasag Szakmai Iranyelve 2014.

A cukorbetegség kronikus
szovédményei
» makrovaszkularis szévédmények
-sziv-érrendszeri
- cerebralis artéridk megbetegedése
- periférids obliterativ
arteriosclerosis
» mikrovaszkularis szovédmények
- retinopathia
- nephropathia
- neuropathia
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Retinopathia diabetica
stadiumok

* praeretinopathia

 enyhe, illetve mérsékelten sulyos
nonproliferativ vagy hattérretinopathia

* sllyos hattér-vagy praeprolifertiv retinopathia
* proliferativ retinopathia

A haziorvos feladata: évente legaldbb 1
alkalommal szemészeti vizsgalatra irdnyitani a
beteget LRy

Evidencidk retinopathia diabetica esetén

» minél tokéletesebb anyagcsere egyensulyra
kell toérekedni

» korrekt antihypertenziv kezelésre kell folytatni

> a lipideltérések megfelel6 médon kezelend6k

> a magasabb vércukorértékek fokozatos
csokkentésére kell torekedni

» A cukorbeteg mas okbdl indokolt aszpirin
terdpidjat a retinopathia jelenléte nem
kontraindikalja

> ismert cukorbeteg tervezett terhessége el6tt
szemészeti szakvizsgalat szlikséges

Nephropathia diabetica
Definicio

Diabeteses nephropathiardl akkor beszélhetiink, ha
cukorbetegben a felgyorsult vesefunkcié-vesztés
mellett a fehérjevizelés valamelyik stadiuma (micro-,
macroalbuminuria, proteinuria, nephrosis szindréma)
all fenn, vagy nagy doézisu és hosszan tarto renin-
angiotenzin-aldoszteron rendszer (RAAS) gatlas
mellett, normoalbuminuria jelenlétében kovetkezik be
a vesefunkcid-vesztés és mas betegség gyanuja nem
merdl fel, illetve a vese hisztoldgiai vizsgdlata soran
diabeteses nephropathiara utalé eltéréseket talalunk.

* /Diabetoldgia a haziorvosi gyakorlatban/

33

Nephropathia diabetica
eGFR kategéridk

S A m

G1 >90 Normélis vagy magas

G2 60-89 Enyhén csokkent

G3a 45-59 Enyhén-kézepesen csokkent
G3b 30-44 Kézepesen-sulyosan csékkent
G4 15-29 Sulyosan csokkent

G5 <15 Veseelégtenség

Nephropathia diabetica
Az albumindirités kategoriai

Kategéria Albuminiirités Albumin/creatinin
(mg/nap) (mg/mmol)
Al <30 <3 Normalis
Mérsékelt emelkedés

A2 30-300 3-30

A3 >300 >30 Kifejezett emell

Nephropathia diabetica
A microalbuminuria szlirése

1 szenved® betegaknel

1.abra A ia szarose disbotos.

Microalbuminuria meghatirozisa

egadiv Positv

Van-e amenel poaiviast

Adoer

Vin
3 hoap war 3y Pozkivis okiak kezelése
abuminuri- meghatiroeds

2% negaiiv | 2x poztw ] i

Microahuminria egye

okl kizarhatok
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Nephrolégiai konzilium DNP esetén:

» Az eGFR érték 60 ml/perc ald csokkenésekor nephroldgiai vizsgalat

» A szoros gondozas az eGFR érték 30 ml/perc érték ala csékkenésekor
javasolt,

» eGFR<15 ml/perc esetén vesepotld kezelés javasolt.

Az eGFR csokkenésén tul, a kovetkez6 esetekben sziikséges tjabb
nephroldgiai konzilium:

= ha egyértelmien krdnikus pyelonephritis mutathato ki;

= ha két vagy tobb alkalommal haematuria észlelhetd;

= ha a cukorbeteg macroalbuminuridssa/nephrotikussa valik.

Krénikus fajdalom szindrémaban a fajdalom neuropathias
komponensének kiszlirésére szolgalo kérdGiv a DN4 kérddiv

Ll
¢ Abeteg kikérdezésével
e szerezhetd 7 pontbdl 3
vagy annal tobb a
fajdalom neuropathias
jellegét tdmasztja ald

¢ Abeteg kikérdezésével és
vizsgalataval szerzett 10
pontbdl 4 vagy tobb pont
elérése esetén a
neuropathias fajdalom
diagnozisa felallithatd.

Neuropathia diabetica
Diagnosztika

. 3 - l. '
kalibrélt hangvilla monofilament neuropad

Milyen alap-vizsgalatokat alkalmazzon a
haziorvos? I.

ErzGrendszer vizsgélatara:

=elemi tapintds: kihlzott vattaszal

=fdjdalomérzet: tl vagy
Semmes-Weinstein monofilamentum

=h§érzet: TipTherm vagy hideg/meleg vizzel
telt kémcsovek

=propriocepcid: iziiletek helyzet és
mozgasérzékelése

myvibracidérzet: 128 Hz-es Rydel_Seiffer féle
hangvilla

Milyen alap-vizsgalatokat
alkalmazzon a haziorvos? Il.

A motoros funkcio vizsgalatara:

= distalis tipust izomeré csokkenés: kéz
szoritd erejének csokkenése

=izomatrophia: inspectio
=hyporeflexia:patella, achilles reflexek
®sensoros ataxia:

» széles alapu jarasproba

» Romberg préba, csillag jaras
»>térd-sarok, orr-ujj

Milyen alap-vizsgalatokat alkalmazzon a
haziorvos? Ill.

Cardiovasculdris autonédm neuropathia:
=nyugalmi tachycardia

=szivfrekvencia valtozas mély be- és kilégzés
hatdsara

=feldllds utani vérnyomasesés (syst.>30
Hgmm, diast.>15 Hgmm)
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A haziorvos teend8i minden orvos-
beteg talalkozas alkalmaval

Inzulinnal kezelt 2-es tipusu cukorbetegnél évente 4-6 alkalommal,
nem inzulinnal kezelt betegnél évente 2-4 alkalommal:

e Testsuly, derék-korfogat, BMI,

* vérnyomas,

* vércukor éhomra és postprandialisan, HbA,, sziikség esetén a
lipidprofil, a vesefunkcid, ionok, vizelet, majfunkcio,

e Onellendrzést végz6 betegeknél a kezelési napld alapjan az
anyagcsere-vezetés megbeszélése,

* oktatas folytatdsa, a diétas napld elemzése,
* aterapiahlség értékelése, megerdsitése.

Magyar Diabetes Tarsasag Szakmai Irényelve 2014.
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A haziorvos teendéi évente

* Teljes kord vizsgélat (mint elsé alkalommal), kiilonos
tekintettel a Iab vizsgalatara, valamint a hangvilla teszt

elvégzésére,

» szemfenék ellen6rzés (minimum egyszer),

* teljes kord laboratériumi vizsgalatok mint elsé alkalommal,

microalbuminuria szirés,
— HbA,,

— szérum lipidek vizsgélata évente egyszer (ha emelkedett, vagy
antilipaemias kezelésben részesulé egyéneknél gyakrabban),

¢ kezelés attekintése,

* Onellendrzési technika ellenérzése.

Magyar Diabetes Térsasag Szakmai Iranyelve 2014. 4,

A 2-es tipusu diabétesz jelentette
kihivasok
% Az esetszam exponencialis nvekedése.

«» A betegség progressziv természet(i, ennek oka a rezidudlis
béta-sejt miikodés kimeriilése.

< Az alkalmazott kezelés mellett a betegek jelent8s részének
glikémias kontrollja elmarad a kivanttdl.

¢ Gyakori tulsuly, hiperténia, valamint diszlipidémia tarsulasa,
a kezelés ,intenzifikalasa”(SU, inzulin) elGsegitheti a
testtémeg tovabbi ndvekedését, a hipoglikémia kockazat
fokozdédasat.

A 2-es tipusu diabétesz jelentette
kihivasok

*» Az esetszam exponencialis névekedése.

“* A betegség progressziv természet(i, ennek oka a rezidualis
béta-sejt miikodés kimerilése.

¢ Az alkalmazott kezelés mellett a betegek jelentds részének
glikémias kontrollja elmarad a kivanttol.

¢ Gyakori talsuly, hiperténia, valamint diszlipidémia tarsulasa,
a kezelés ,intenzifikalasa”(SU, inzulin) elGsegitheti a
testtémeg tovdbbi ndvekedését, a hipoglikémia kockazat

fokozédasat.

A 2-es tipusu diabétesz jelentette
kihivasok
«» Az esetszam exponencialis ndvekedése.

% A betegség progressziv természetd, ennek oka a rezidualis
béta-sejt miikodés kimerilése.

< Az alkalmazott kezelés mellett a betegek jelentds részének
glikémids kontrollja elmarad a kivanttol.

%+ Gyakori talsuly, hiperténia, valamint diszlipidémia tarsuldsa,
a kezelés ,intenzifikalasa”(SU, inzulin) elGsegitheti a
testtomeg tovabbi novekedését, a hipoglikémia kockazat
fokozddasat.

A 2-es tipusu diabéteszes betegek jelentés
hanyadanak nem sikeriil elérnie a HbA, -célértéket

Azon betegek hanyada Eurépéban, akik nem érik el a glikémias célértéket

CODE-2 vizsgalat (1998-1999.)!
HbA, -célérték:<6,5%

31%
érteela
célértéket

69%
nem érte el a
célértéket

Lt assar-a2

Nem kontrollslt betegek (%)

PANORAMA vizsgélat (2009.)2
0 - HbA, -célérték: <7,0%
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A 2-es tipusu diabéteszben szenvedék tobbségének
tobb kardiovaszkularis betegséggel kapcsolatos
rizik6faktora van

tolsdlyos
vagy elhizott!
(T 227 kg/m?)

2-es tipuso

diabétesszel

*HDL-C <35-39 mg/dl
és/vagy TG 2150 mg/dl

HDL-C: HDL-koleszterin: <0,9 mmol/I férfiaknal 81,0 mmol/I ; TG: plazma triglicerid

1. European Public Health Alliance Web site. Obesity and diabetes. National Obesity
Forum Annual Conferen : pha.org/a/3671. Lekérdezés: 2013. februdr6.
2. Mancia G. Acta Diabetol. 2005;42(suppl 1):517-525.

3. Isomaa B, et al. Diabetes Care. 2001;24(4):683-689.

Mar létez6 és Uj mechanizmusok a 2-es tipusu
diabéteszben eléfordulé hiperglikémia csokkentésérel

Inzulinfiiggé mechanizmusok Inzulinfiiggetlen mechanizmusok

SGLT2-gatlas a-glukozidaz
atlas
1 Inzulinhatas \ ¢
“Tiazolidindionok
“Metformin I
Zsirszévet, izom és maj s
2 | Inzulin-felszabaditas o

- VL

«Szulfoniluresk P 7
“Meglitinidek f 4 "x: ): sy
‘GLP-IR-agonistak” (| f (
“DPP4-gatlok* e

- # «
3 | Inzulinpétlas p
“Inzulin

Gliikoziirités/ Felszivodas

Gliikézfelhasznalas kalériavesztés lassitas

DPP4, dpopldi-pepldsz-4; GLP-1R, glukagonszert peptd-1 recoplor.
Washbun WN. Balley CJ. Curr
4 Rajesh R, et a. It J Pharma Soi Res 2010:1:135-47.

3. Sinivasan BT, ot a. Postgrad Med J 2008,84:524-31

Lehetdségeink

MET [SU |AGI| TZD | DPP4

HbA, Yo Y|V v v (22
Hipoglikémia n ~ n n n n n
Testtomeg ¥ 1‘ n M n 2 2%
CVD/CHF A ?/n n |/t n $/n Yi?
TGl 64 TGl
Lipidek HOLT n n HDLP HOLT
[ oLt L
Gl M n (X n n ™ n

Megjegyzés: a tablazat az elsadas szempontjabol Iényeges terapidkat emeli ki, a jelenlegi ismereteink és az egyes gydgyszerek alkalmazsi elGirdsai
alapjén ( http:/Awww.ema.europa.eu)

s admbazs o0

Tradicionalis terapiak megoszlasa a hazai gyakorlatban:
Nem hasznaljuk ki az uj terapiakban rejl6 lehetGségeket
A killonboz6 OAD-ket szedé betegek szama, éves atlag

oo mass

Mon Healthy eating, weight control, increased physical activity & diabetes education
ono-
therapy Metformin
Efficac high.
Hyporisk. low risk
Weight atrall
Gl
Metformin a
intolerance or
contraindication | fverem Metformin Metformin Metformin Metformin Metformin
+ + + + + +
sulfonylurea | [[Thiazolidine- | | oPP-2 SGLT2 ‘GLP-1 receptor]] [[insulin (basal)
dione inhibitor inhibitor agonist
— high high intermediate L intormodiato high. highest
|~ moderate risk L low risk fow risk fow risk Tow risk high risk
- gain i sral. . T in
i edoma, HF,fx GU, dehydrati Gl i
Y high. tigh .4 | nigh varable.
s :
Metformin Metformin Metformin Metformin Metformin Metformin
+ + * + + +
i Sulfonylurea || [ Thiazolidine- |l | opp4 SGLT-2 GLP-1 recel Insulin (basal
;';:Lpr': v dione Inhibitor Inhibitor Fret il S
== i i
oppsi |
or| sGLT2:i

Uncontrolled
hyperglycemia
(catabolic features,

[mair ]

BG 2300-350 mg/dl,

Metformin
Ellenjavallatok

» Az anyagcsere sulyos kdrosodasa (diabeteses ketoacidozis, hyperosmolaris,
hyperglykaemias allapot).

» Besziikilt vesemiikddés, valamint a vesem(ikdést potencidlisan sulyosan
karositd esetek (shock, sepsis, jelent8s foku dehidracic).

GFR < 60 ml/perc (egyes készitmények esetében GFR < 45 ml/perc )
Sulyos majbetegség (ASAT, ALAT, és/vagy GGT> norm. értéket 2 SD-vel
meghalado érték).

Rendszeres alkoholfogyasztds.

Hipoxidval jaré éllapotok (respiratorikus és/vagy keringési elégtelenség).
Perioperativ id6szak.

Elhtzdd6 interkurrens betegség.

Fogyokurak (ha a napi szénhidratfelvétel < 100 g, az energiabevitel kisebb,
mint 1000 Kcal).

Parenteralisan adott jédos kontrasztanyaggal torténd vizsgalatok.

A4

A4

Y VvV

A4

HbA1c 210-12%) basal s iraid sesa nsit o LA A4 o g T2 o S0 T > Szoptatés.
Metformin
o +
injectable Basal Insulin + or Winkler-Jermendy: Diabetes mellitus Tudomény Kiad6 2015 54
therapy’ Digbere Digh 015:58:420-400)
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A metformin kardiovaszkularis biztonsagossaga

% UKPDS 36%-0s 6sszmortalitas, 42%-os diabétesz oku
mortalitdas cs6kkenés- 10 év mulva is fennall.

« Kardiovaszkularis betegek mortalitdsa és morbiditasa is
csokken.

« ADA 2014. évi ajanlasa mar a szivelégtelen T2DM betegek
elsévonalbeli gyogyszerekeént nevezi meg (korabban
hypoxia-laktat acidozis miatt tiltottak).

HATASMECHANIZMUS

“ Az AMPK jelatviteli uton keresztll gatolja a szivinfarktus,
szivizom hipertrofia, kardiomiopatia kialakulasat.

“ Endothel védelem, glikacios végtermék csokkenése; fibrosis

és apoptdzis gatlasa, hipertrofiaért felelés mTOR fehérjek
gatlasa.

(Eurich et al, 2013; Masoudi et al, 2005; Hong et al, 2013)

Szulfanilureak

* Hatas: Az élettaniinzulinszekréciot fokozzak, az aktudlis
vércukorszinttél fliggetlenil (a sejtekben tarolt inzulin
excrecidjat fokozzdk, a de novo szintézist nem).

* Mellékhatds: hypoglykaemia, testsulyndvekedés.

» Differencialt szulfanilurea kezelés: a csoporton beliil jelent6s
kilénbségek mutatkoznak az egyes hatdéanyagok kdzott
(glibenclamid, glimepirid, gliclazid, gliquidon).

A haldlozas és cardiovascularis riziké Gsszefiiggése a kiilonb6z6 inzulin secretagdg
szerek és a metformin koz6tt elézetes myocardiélis infarctus és myocardialis infarctus
nélkiili esetekben
Kaplan-Meier gérbe a kumulativ halalozésra

MTina Ken Schramm et al.: Mortality and risk associated insulin compared
with metformin in type 2 diabetes, with or without a previous myocardial infarction: a nationwide study
European Heart Journal Advance Access published April 6, 2011
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Alfa-glukozidaz gatlé

Akarbdz

» 0,5-0,8 % HbA, . csdkkent6 hatas.

» Nem okoz hypoglykaemiat.

» Az alfa-glukozidaz gatlasa révén az oligo- és
diszaharidak tovabb passzalddnak a bélhuzamban
és ott bakterialis bomlast szenvednek (f6 hatasa).

» Mellékhatas: puffadas.

» A posztprandialis vércukorszintet csokkenti, akkor
alkalmazhaté jél, ha diétaval, metforminnal, és/
vagy bazis-inzulinnal megfelel bazélis vércukor
értéket sikerilt elérni.

Alfa-glukozidaz gatlé

Akarbdz

»>0,5-0,8 % HbA, . csokkentd hatas.

» Nem okoz hypoglykaemiat.

> Az alfa-glukozidaz gatlasa révén az oligo- és
diszaharidak tovabb passzalédnak a bélhuzamban
és ott bakteridlis bomlast szenvednek (f6 hatasa).

» Mellékhatas: puffadas.

> A posztprandialis vércukorszintet csokkenti, akkor
alkalmazhato jél, ha diétaval, metforminnal, és/

vagy bazis-inzulinnal megfelel6 bazalis vércukor
értéket sikerdlt elérni.

Tiazolidindionok - pioglitazon

* Hatasmechanizmus:
PPR-y receptoron keresztiil a zsir- és izomszovet
glikozfelvételét javitja, csokken az étkezés elGtti
vércukorszint.

* Mellékhatas:
vizretencio (alszar-oedema, szivelégtelenség),
testsulygyarapodas,
csonttorés kockazatanak novekedése,
holyagrak kockazatanak fokozasa (?).

10
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Inkretin alapu terapiak

A 2-es tipusu diabetes természetes
korlefolyasa

20,0
17,5 { Prediabétesz Diabétesz Posztprandialis VC
15,0
125
100 Enomi VC

75

50
25 Normal VC tartomany I

Glikéz (mmolfl)

300 Inzulinrezisztencia
e e
200 - o~ Inzulinszint

s 1507 / n
f Normalis
100

Relativ funkeié
a normalis %-a)

o \L Increttinhatas.

-10 5 0 5 10 15 20 25 30
1d6 (év)

VG = véraukor
Mazzo R ot al. Part two: The treatment of dabeles. In: Mazzo R, Strock ES, Simonson G, Bergenstal R, ods. Staged Diabates Management: A Systematic Approach. 2nd
ed. rev. 2006:76-154.

A DPP4-gatlok el6nyei

* Hatékony vércukorcsokkenté hatas (HbA,.:0.5-1,5 %).
* Gliukozfliggs bétasejt-terhelés (de novo szintézist fokoz).
* Alacsony hypoglykaemia kockdzat.

¢ Testsllysemlegesség.

¢ Jé tolerdlhatdsag.

* Per os adagolas.

*  Metforminnal fix kombinacioban adhatéak

Készitmények:

» szitagliptin (Januvia, Janumet)
(Xelevia,Velmetia)

» vildagliptin (Galvus, Eucreas)

» szaxagliptin (Onglyza, Komboglyze)

» linagliptin  (Trajenta, Jentadueto)

A DDP4 gatlas noveli az inkretinek koncentraciéjat

Glukézfiiggd o 4
Insulin 4 a beta sejtekbd!
(GLP-1 és GIP .
s |

felvétel é:
tarolds az
izomsejtekben,

Incretin zsirszévetben

%) bélhormon
Stabil
glukézkontroll

|| felszabadulas
W Glukéz
ki a

mias a
LA
véraramba

Aktiv
GLP-1 és GIP

Glukozfiiggdé

DPP4
prrpo—_— X Sz

alpha sejtekbdl

Brubaker PL et al énB. Curr Diab R y .
Zander M et al. Lancet. Curr Med Ch
Creutzfeldt WOC et al, ; Diab 2940,

A GLP-1 hatasai emberben: hogyan szabalyozza az
inkretin-hatas a vércukorszintet ?

A GLP-1 a taplalékfelvétel

| Béta-sejt
ingerére szekretalodik

terhelés
Elésegiti a teltségérzést és
csokkenti az étvagyat

1 Béta-sejt 5
valasz glukagon szekrécid
\

\
-= M «==—-

?;l a glukagon okozta hepatikus

glukdz-termelés

B-sejtek:
Fokozza a glukoz-fliggd
inzulinszekréciot Gyomor:
Lassitja a
gyomoriiriilést

Adaptélva: Flint A, etal. J Clin Invest. 1998;101:515-520. Adaptélva: LarssonH, et al. Acta
Physiol Scand. 1997:160:413-422.; Adaptalva: Drucker DJ. Diabetes. 1998;47:159-169.

Inkretin alapu terapiak napjainkban

Endogén GLP-1 szint

novelése GLP-1 mimetikumok

GLP-1 receptor
DPP-4 gétldk agonistak

(exenatid -napi kétszeri GLP-1 analégok

(szitagliptin,vildagliptin

szaxagliptin, linagliptin, SCEEERD (liraglutid)
alogliptin) exenatl(z- helt,l e'gvszen
adagolasu
lixiszenatid)

~X
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A GLP1 analégok elényei

»0,5-2,0 %-al csokkentik a HgA, -t.

> Szignifikansan, tartésan és progressziven
csokkenti a testsulyt.

» Metforminnal kombindlva nem
hypoglykaemizal és nem igényli a korabbi
vércukor-onellen6rzés megvaltoztatasat
(nem igényel rendszeres 6nellendrzést).

> Egyszer(ien, fix dozisban alkalmazhato.

A GLP1 receptor agonista és analdog

Az exenatid (BYETTA, BYDUREON), lixisenatid (LYXUMIA)
és a liraglutid (VICTOSA)

—B-sejt funkciot javitd hatasokkal rendelkeznek.
— Fokozzak a glukéz-dependens inzulin-elvalasztast.
—Csokkentik a posztprandialis glukagon-szintet.
—Lassitjak a gyomortrilést.
—Csokkentik a taplalékfelvételt és a testsulyt.
A kezelés bedllitésakor:
—Nincs sziikség dézismddositasra az elfogyasztott étel mennyisége vagy a fizikai
aktivitas mértéke alapjan.
—Nincs sziikség kiegészité vércukor-ellenbrzésekre.
Az ADA/EASD konszenzuson alapulé allasfoglaldsa alapjan az exenatid és a liraglutid
klinikailag relevans terapids valasztdsi lehetdség.

A heti egyszeri exenatid
folyamatos glikémias kontrollt biztosit

@ Heti egyszeri exenatid injekcid
Az tid alyi scicianak elérése @ Az exenatid atlagos plazmaszintje

450 e
Az egyensiilyi koncentracié a hetente
400 PRI aikaimazott adagokkal tarthats fent

Az elért egyensulyi koncentracio

@
s
3

@

biztositja a folyamatos glikémias kontrolit

N
g
a
%

Exenatid plazmaszintje
(pg/mi)

200 e ° *

L
D e o o 8 «

o
i e ® o 8 3
e o T & « Nete
o
Héto 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 " 12 13 14
Il 6mbd torténé diffazi id fii
az exenatid acioja i asa minimalis

Kim D et al. Diabetes Care. 2007;30:1487-1493

A heti egyszeri exenatid hosszu tavon is erételjes
és tartds hatékonysagu

A Duration-1 vizsgalat 5 éves kiterjesztése

Kiindulasi HbA; (%) 83 83 82 82
:

g

= 0,5

b

)

T 1

K

g

g

L

%15

£ -1,6% -1,6%
< 2 1,9% D

-1,9% -2,0% s e e
22,5

30 1 év2 3év? 5 év4 Vizsgalatiidé

1. Drucker DJ, Buse JB, Taylor K, et al. ekly v
inferiority study. Lancet 2008:372:1240-1250. 2. Buse JB, ef &l. DURATION-1
X 3. MacConell L, et al. Exenatide once weekly: sustained improvement in glycemic

Synr . 4. MacConell L, et al. Poszter eloadva az EASD

for +label, non-

control and
Kongresszuson 2013. P-980.

A 2-6ras vércukorszint az 6sszhaldlozas
fiiggetlen rizikéfaktora

2| 21
]
5
B 15 7
]
8| 14
)
£ os
o+
wo g
as g
7027 &
Er o

Ehomi plazma glukéz (mmol/l)

13 prospektiv eurépai kohorsz vizsgalat (N: 25 364) az éhomi vércukor és a terheléses vércukorvizsgalat utani
2h posztprandilis vércukor 30 év feletti részivevsinek elemzésére. Atlag kbvetési idé: 7.3 év. Célkitdzeés:
halalozs kockézatanak vizsgalata a kiilonb6zs glikémias paraméterek fliggvényében.

Adaptalva: DECODE study group Lancet 1999;354:617 621

A GLP1 receptor agonista és analdog

Az exenatid (BYETTA, BYDUREON), lixisenatid (LYXUMIA)
és a liraglutid (VICTOSA)

—[-sejt funkciot javitd hatasokkal rendelkeznek.
— Fokozzak a glukéz-dependens inzulin-elvalasztast.
—Csokkentik a posztprandialis glukagon-szintet.
—Lassitjak a gyomortrilést.
—Csokkentik a taplalékfelvételt és a testsulyt.
A kezelés bedllitésakor:
—Nincs sziikség dézismddositasra az elfogyasztott étel mennyisége vagy a fizikai
aktivitas mértéke alapjan.
—Nincs sziikség kiegészits vércukor-ellenérzésekre.
Az ADA/EASD konszenzuson alapulé allasfoglaldsa alapjan az exenatid és a liraglutid
klinikailag relevans terapids valasztasi lehet6ség.
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GLP-1-k 6sszehasonlitasa a posztprandialis vércukorra
kifejtett hatasban

o Lixi id versus lirag
Fézis II, 4 hetes randomizalt, nyilt vizsgalat 148 metforminnal nem kontrollalt T2DM beteg

« Lixis { ignif nagyobb ialis vércukor
versus liraglutid, a posztprandialis vércukor 8.6 mmol/L-re és a AAUC.39_4.30n 8.6 h*mmol/L-
re csokkent (p<0.0001), vs. liraglutid csoport a tesztétkezés utan
It

- Liskeralidn iass:

L
Lixiszenatid (28. nap)
Liraglutid (Kiindulas)
Liraglutid (28. nap)

Glukéz g

: A vizsgalati gyogyszerbeadasa utén elteltids 17y
Tesat Teszt (pere) ”
Gybgy étkezés ' ANEr stady diug sministration fmwates)

oy mew
Li id szintén 5 a ialis glukagon AUCq.30_4.30n —t @
kiindulastél a 28. napig versus liraglutid (becsiilt kiilonbség: —21.2 h=pg/mL; p=0.032)

Kapitza C, et al. Diabetes Obes Metab 2013;15(7):642-649.

A prandialis és nem prandialis receptor
agonistak kozti kiilonbségek

A rbvid és hosszi hatasu GLP receptor agonistak sszehasonlitasa
RGvid hatast GLP1 | Hosszd hatasa GLP1
Paraméterek
ptor agonistak | recep
Ibigl
Hatéanyagok Lixi N e L AR
L
Fél életids 25h 12 h-napok
Hatasok
Ehomi vércukor szint erés

Posztprandialis hyperglykaemia [T
Eho! nzulin szekrécié mérsékelt erés

Posztprandialis inzulin szekrécié kk
Glukagon szekrécié csokkentés
Gyomor driilés lassitas nincs hatas
Vérnyomas cskkentés cskkentes
nincs hatas vagy
Sziv frekvencia mérsékelt emelkedés Mé“é(';f'; :::;kedés
(0-2 bpm)
Testsuly csékkenés 15 kg 25 kg

20-50%,lassan
csillapodik (hetektsl
tarthat)

20-40% gyorsan

Hanyinger indukalas csilapodik (4.8 hét)

GLP: Glucagon -like peptide
LAR: long-acting release
bpm: beat per minute

Meier J). Nat Rev Endocrinol 2012;8:728-742

Az SGLT2-gatlas

Az uj hipotézis a diabétesz mellitusz patogenezisroél:
az ,ominézus oktett”

Csokkent inkretin
hata

Az inzulin )
elvélasztas et
elégtelensége o 74 Megnévekedett
f lipolizis

Megnévekedett /~
Glukagon [l Megnbvekedett
szekrécié | @ gliikoz

visszaszivas

gliikéz felvétel

Megnétt
gliiké6z
termelés
amajban Neurotranszmitter

diszfunkci6

Dapagliflozin: inzulin-fliggetlen médszer
a feleslegben lévé gliikéz eltavolitasaral—

A dapaglifiozin
a proximalis
csatornaban

talélhaté SGLT2

erdsen szelekiiv
gétisja

Csokkent gliikdz-
reabszorpcié

A feleslegben lévé
gliikdz fokozott
dritése a vizelettel
(~70 g/nap, amely

@ Dapagiiozin

W SGLT2

Gliikéz- i
£ Glikez Jo napi 280 kcal-nak
-~ filtracio felel meg*)
<A iflozin eltavolitja a lévé gliikozt és vele egylitt a kaloriat
<A iflozin >1400-szor az SGLT2-re, mint az SGLT1-re
A vl menyiségét caupin tagosan api 1 izlanek (375 i) megfeleld enységsel nivelts meg z egésséges nkéntessken
5 2.e5pus ckorbetegeken vegze, 12 hees virsgiat sorn.

1. Wright EM. Am J Physiol Renal Physiol 2001;280:F10-18; 2. Lee YJ, ot ai. Kidnoy Int Suppl 2007:108:527-35;
3. Humme! CS et . Am. Physio Cell Prysiol2011:300.C14-21; 4 Dapagiiosn) alkaimazas) eloias.(nipiiwnw.ema europa.eu)

Az SGLT2-inhibitor (gliflozin) terapia jellemzgi

El6nyok:

¢ Nem-inzulinfiigg6 hatdasmechanizmussal eltavolitja a feleslegben 1évé cukrot a
vesén kereszt(

* Kiméli a béta-sejteket.

* Csokkenti a gliikotoxicitast.

* Hatdsa gyorsan kialakul, a HbA, szintet tartésan és szignifikansan csokkent.

* Testtémeg csokkentd hatdsu (hasi zsirtomeg csdkkentés).

* Csokkenti a vérnyomast.

* Kedvezéen befolyasolja a vérzsir értékeket (HDL-koleszterin emelkedés).

* Szérum hugysav szint csokkentés .

* A hipoglikémia kockdzata alacsony.

* A legtobb antidiabetikummal jol kombinalhato.

* Készitmények:dapagliflozin: FORXIGA, XIGDUO, empagliflozin: JARDIANCE,
SYNJARDI

* Fix kombindcié metforminnal (XIGDUO, SYNJARDI)

Mellékhatasok:
* Hugyuti és kiilsé genitélis infekciok (vulvovaginitis, balanitis) el6forduldsa
fokozédhat.

Besz(ikult vesefunkci6 esetén addsa nem javasolt (GFR<60 ml/perc)
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Az empagliflozin és a CV halalozas

HR 0.62
] (95% C10.49, 0.77) [

p<0.0001 ___IJ 38%

A dapagliflozin kezelés CV biztonsagossagi adatai

21, 2b/3. fazisu vizsgalat CV eseményeinek metaanalizise (n1=9339)
4 MACE: CV hal4lozas, stroke, MI és instabil angina miatti hospitalizaciét magaban foglal6
elsédleges, Bsszetett CV végpont a dapaglifiozin kezelés mellett'2

Az elsadleges vé +18) é é 21%

a2b13. fazisiiteljes adatbazisban
kiilonbség

AV osaminyet fcpeten bizotsdg bidta o
a4 jelentés CV|
eseményben

Dapaglifiozina kontrollhoz képest
HR=0,79

A betegek aranya (%)

0 2 4 6 8 10 12 14 16 18 20 22 24 26 28 30 32 34 36 38 40 42 44 46 48 50

Veszélyeztetett betegok szama 146 (hénapok)

Dapagifiozin 5699 5497 4943 4680 3510 3415 2770 1830 1780 1704 1627 1572 1498 263 254 249 242 236 234 222 220 221 710 189 176 3

32403007 2757 2611 1955 1860 1484 970 924 73 628 805 749 137 131 129 125 123 3 13 i 107 106 90 0 1

i 4 Koniroll
V: Karovasakurs, HR: esélyhanyacos; MACE: jeentss Kardovaszkulri adverz esemény: MI: mokardias infarktus: A nstab angina
Zinman B, et al. N Engl J Med (DOI: 10.1056/NEJMoal1504720) 79 e P m,
Mono Healthy eating, weight control, increased physical activity & diabetes education
therapy Metformin
Efficacy. high.
r z = Hypo risk lowrisk
Lehetoségeink e
Metformin .
intolerance or
Srance o atlnt. & disease-specifc factors).
contraindication Metformin Metformin Metformin Metformin Metformin Metformin
+ + + + + +
MET |SU |AGI| TZD | DPP4-I GLP1- GLT. Sulfonylurea | | Thiazolidine- || | DPP-4 SGLT2 GLP-1 receptor]| | Insulin (basal)
RA dione inhibitor inhibitor agonist
high high tormediate Intermediate high. highest.
Hypo risk |l low risk low risk Tow risk fow risk high risk.
HbA, AR v v Yid v Weight gain i atral X e i
Side effects dema, HE,fxs ] | rare GU, dehydration 4} GI
Hipoglikémia n ~ n n n n n Costs p fow high high high iable.
Testtémeg J 1, n ~ n N N factors):
Metformin Metformin Metformin Metformin Metformin Metformin
CVD/CHF N3 2/n no |/ n L/n Ld? * * + + + +
Triple Sulfonylurea Thiazolidine- DPP-4 SGLT-2 GLP-1 receptor]| | Insulin (basal)
6l Tl 6l therapy = dione Inhibitor Inhibitor agonist
+
Lipidek HDLT n n HDLT HDLT 72D su TZD
) oir o =] L |
Gl n n n n
™ ~ ™ or [ seir2i | or [ DPP4i | o
Uncontrolled or [creamA] or [insuti ] -
hyperglycemia
(catabolic features, or Linsuiin’ ]
BG 2300-350 mg/dl, " a
HbA1c 210-12%) ‘pasal insuin LA Jdor addling 2D or SGL T2:1:
Metformin
+
Megjegyzés: a tablazat az elGadas szempontjabl lényeges terapiakat emeli ki, a jelenlegi ismereteink és az egyes gyogyszerek alkalmazasi elirasai Combination, - -
alapjn ( hitp:/Awww.ema_europa.eu injectable Basal Insulin + or
therapy Digheres L 015:58:420-4.

Mik a terapiavalasztas szempontjai?

* Arégi és Uj szerek hypoglykaemidt okozo és testsulyra gyakorolt
hatésa.

* Az OAD szerek és az inzulinok bazalis és postprandialis
vércukorszintre gyakorolt hatasa, azok kombinalhatésaga:

» bazis inzulin és ,bazélis” vércukorszintre haté metformin mellett
adhatunk prandialis vércukor-emelkedésre haté OAD szert, acarbose-t,
DPP4 gatlot, GLP1 agonistat, (az ajanldsok a SU-t is megengedik).

» prandialis inzulin bizonyos esetekben (gesztécios diabetes,
veseelégtelenség) bazis inzulin nélkil is adhatd.

Tajékoztassuk a beteget az elényokrél és a hatranyokrdl, az 6 véleményét,
lehet8ségeit is figyelembe véve alakitsuk a kezelést!

A haziorvosi ellatas feladatai a 2-es
tipusu diabetes gondozasa soran

> A 2-es tipusu cukorbetegség megel&zése.

> A 2-es tipusu cukorbetegség korai felismerése, megfelel6
klasszifikacio (LADA, idGskori 1-es tipusu, praegestatios 2-es
tipusu és pancreatogen diabetes)

> Egyénre szabott, célérték vezérelt nem gyogyszeres és
gyogyszeres terdpia, a megfelel6 vércukorszint elérésére
érdekében.

» Az egyéb cardiovascularis rizikéfaktorok sziirése és a kockazat
besorolasnak megfelel§ kezelése.

> A sz6v6dmények szlirése és preventiv kezelése (neuropathia,
retinopathia, nephropathia).

» A kialakult szov6dmények kezelése (diabeteses ldb, szem-
szovédmények, veseelégtelenség). A betegek rehabilitacidja. o
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Az inzulinkezelés indikacidi 2-es tipusu
cukorbetegségben alacsonyabb
vércukor értékek esetén

Az inzulinkezelés bevezetésének azonnali

indikacidi 2-es tipusu diabetesben

+ 13,9 mmol/I feletti éhomi, 16,7 mmol/I feletti random > Interkurrens események miatti anyagcsere-kisiklas
vércukor. pl. infekciok, akut sériilés vagy egyéb stressz,
* 10 % feletti HbA,. » perioperativ kezelés,

e Ketonuria, illetve polyuria, polydipsia, fogyas kozul > terhesség és szoptatas
barmely tiinet jelenléte. e o ,
> vitalis szervek miikodési elégtelensége,

A fenti esetekben az inzulinkezelést az életmédterapiaval kombindlva, mér kezdetben be » az oralis gyégyszerekkel szembeni allergia vagy
kell vezetni. A titraldst a szokdsosnal gyorsabban kell végezni. A vércukor célérték elérését 4 . 2
kovet6en a késébbiekben lehetséges az inzulinkezelés oralis antidiabetikummal torténd egyeb sulyos reakuo,

kiegészitése, akar a kés6bbiekben az inzulin elhagyasa mellett. > akut myocardialis infarctus.

Diabetologia (2009) 52:17-30

A betegség késbbbi szakaszaban Célértékek a szénhidrat anyagcsere
paramétereire
A gondozas folyaman ellendrizzik rendszeresen
a célértékek elérést! » Ehomi vércukor < 6,0 mmol/I.
* Postprandialis vércukor < 7,5 mmol/I.
Amennyiben kombinalt OAD terdpiaval sem éri (max. 10 mmol/l)
el a betegiink a kivant célértéket (HbA, <6-8 %), * HbA,; <7 % (céltartomany: 6,0-8,0 %),
szlikség lehet az inzulin bevezetésére. ezen beliil egyénre szabott célérték
meghatdrozasa.

Magyar Diabetes Tarsasag Szakmai Irdnyelve 2014.

. . 3 ; i L. . Milyen inzulinkészitményt hasznaljunk?
Az mzlulmk?zelesnelf utanoz,m ke:ll az endogén inzulin Inzulinkészitmények hatasgorbéi
elvalasztast 1-es és 2-es tipusu cukorbetegekben
Lispro, aspart,
A bazis-bolus inzulin rezsim sziikséges a glykaemias kontrollhoz glulisine, inhaled
¥ Regular humarn
& \
== Endogen inzulinszekrécié E le‘l 4
fhie i g
Reggeli Ebéd Vacsora  — ldedlis bazisinzulin 5 : Betarnis

g =Idedlis prandialis inzulin E y -
E 2 ;
5 N

0 | - b N

06.00 12.00 18.00 24.00 06.00 0 12 24

1d6 (6ra) Haurs
Figure 1. Sch ic Ti Activity Curves for Available Insulin For
Adaptalva: Kruszynska YT, et al. Diabetologia 1987;30:16-21. Biphasic insulin preparations {not shown) combine short-acting insulin
with neutral protamine Hagedarn (NPH) insulin
MacMahon. NEJM 10. 1056/!18‘/"9078196
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Inzulinkezelés

napi kétszeri inzulin adasa

Tamas Gy.: Inzulinkezelés. In Diabetes Mellitus.
Szerk.: Halmos T., Jermendy Gy. 2002
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Inzulinkezelés

napi haromszori inzulin adasa
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Tamas Gy.: Inzulinkezelés. In Diabetes Mellitus.
Szerk.: Halmos T., Jermendy Gy. 2002

Intenziv inzulinkezelés
napi négyszer/6tszor adott inzulinnal

v ¥ 1& -

lkerise
o~ o gy

L] 12 AL
OB S Y N
Tamas Gy.: Inzulinkezelés. In Diabetes Mellitus. Szerk.:

Halmos T., Jermendy Gy. 2002
93

linTerapia (1CT) |

60% bdlus,
40% bézis

00.00 Inzulin  06.00 12.00 18.00 24.00 06.00 dra
=)

-

|_Human Intenzivl

inzulin profil

Injekci6 l ‘

) t ot + ot ot
Etkezések 06.30 09.00 12.15 14.45 18.15 20.30

=n) =) =)

Modern (analég) Inzulin kezelés

N

Injekcié 40% bélus,
60% ba

inzulin profil

00.00 Inzulin  06.00 12.00 18.00 24.00 06.00 6ra
A + + +
Etkezések 06 - 08 12-14 17-19
kozott kozott kozott

Vércukor-6nellendrzés javasolt minden
cukorbeteg szamara

Az aktudlis vércukorértékérdl tdjékoztat késedelem
nélkal,

lehetévé teszi az éhomi (étkezés el6tti) és postprandialis
vércukor meghatarozasat,

noveli a kezelés biztonsagat a hypoglykaemia felismerése
révén,

mind az orvos, mind a beteg szamara segitséget jelent az
antidiabetikus kezelés sziikség szerinti modositasanak
eldontésében, ill. annak elfogadasaban (,,A”).

MDT Szakmai Iranyelv, 2014

Vércukor-6nellenérzés, mint az inzulinkezelés
eléfeltétele

e A vércukor-onellenérzés soran mindig tendenciakat,
vércukorparok  egymashoz  viszonyitott  viselkedését
vizsgaljuk, legaldbb 2-3 napon, szerencsésebb mddon 4-5
napon keresztul.

e Ha az egyes inzulin-beaddsi id6pontokban mért
vércukorértékek az adott inzulin hatdsanak végén emelkedd
tendenciat jeleznek, a megfelel6 id6tartam kivarasa utan az
adagot 1, maximum 2 NE-gel emelni lehet, az alaprendszer
felépitését célozva.

* Ha a trend ismételten csokkend, vagy a beadasok kozott
hypoglykaemias epizddok jelentkeznek, az adott inzulin
mennyisége a kivanatosnal tobb, ezért azt csokkenteni kell.

MDT Szakmai Iranyelv, 2014
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BEDTIME inzulinkezelés bevezetése

» Amennyiben az életmdd terdpia és oralis antidiabetikum helyes javallattal és
adagban térténd alkalmazasa mellett 3 hénap elteltével a HbA,, > 6-8%, felmertil
az inzulin bevezetésének szikségessége. Béta sejt kiméls és rovid idén belul jo
anyagcsere helyzetet biztosit.

> Lefekvéskor alkalmazott NPH (hataskezdet: 2-4 6ra; csics: 4-10 6ra; hatéstartam: 10-16 6ra)

» BOT terapia: analdg inzulin lefekvéskor vagy reggel alkalmazott hosszuhatasu:
glargine hataskezdet: 2-4 6ra; cstics: nincs; hatastartam: 20-24 6ra;
detemir hatéskezdet: 2-4 6ra; cstics: nincs; hatastartam: 16-20 6ra.

» Kezdetben 10 E, ha 3 egymast kovetd napon az éhomi vércukorérték atlaga >6,0
mmol/l és éjszaka nem fordul el megélt vércukoresés vagy 4 mmol/l alatti
vércukorérték, az adag 2 E-el névelhet6, 6 mmol/l vércukorérték eléréséig, <6
mmol/l éhomi érték vagy éjszakai hypoglykaema esetén 2 E-el csékkentjik az
adagot.

Magyar Diabetes Tarsasag Szakmai Iranyelve 2014.

Vércukormérés OAD terapia + naponta egyszeri
inzulinterapia mellett, a , titralas id6szakaban”

Reggeli | Ebéd Ebéd Vacsora | Vacsora | Lefekvés
utan 6tt ut: tt utan St
X X

N U A W NP

X X

étkezés utan 60-90 perccel az étkezés utani hyperglykaemia felderitésére,
esetenként 3 draval az étkezés utdn, a hypoglykaemia felismerése végett

Vércukormérés OAD terapia + naponta egyszeri inzulinterapia
mellett, folyamatos kezelés esetén legalabb napi 1 mérés,
reggeli el6tt, étkezés el6tt vagy étkezés utan 1-1,5 6raval

Reggeli | Re; Ebéd Ebéd Vacsora | Vacsora | Lefekvés
elétt | utdn elétt | utdn elétt utdn eldtt
X

N o u s W N e
<
<

Winkler G. Barkai L v.A véreuk
Az MDT konszenzusértekezletének llasfoglaldsa
Diabetolgia Hungarica XV. évfolyam 2. Supplementum alapjdn

99

Vércukormérés OAD terapia melletti naponta egyszeri
inzulinterapia mellett folyamatban 1évé kezelés esetén

Hetente vércukor profil 24 6ran at, 4-7 mérés !
Reggeli | Reggeli Ebéd Ebé Vacsora | Vacsora
elétt utén el6tt utdn el6tt utdn
X X X X X

vércukor
Winkler G. Barkai L., Jermendy Gy.: A vércukor-onellendrzés gyakorlati szempontjai
Az MDT konszenzusértekezletének llasfoglaldsa alapjan
Diabetoldgia Hungarica XV. évfolyam 2. Supplementum alapjn

Vércukormérés OAD terapia melletti naponta egyszeri
inzulinterapia mellett, a ,titralas id6szakaban”

Vércukormérés OAD terapia melletti naponta egyszeri
inzulinterapia mellett folyamatban lévé kezelés esetén

102
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A 2x elék ti linkezelé Vércukormérés 2-es tipusu diabetesben,
X elokevert inzulinkezeles g o q P
napi 2x-i inzulinterapia mellett
INDIKACIOK R T S S |
a ha 7 a . api 2-4 vercukormeres javasolt
= BOT kezelés + diéta + testmozgds ellenére a HbA, 7 % feletti.
[ [ re [ Ru | e | U | ve | vu ] 0300 ]
= Célérték feletti reggeli éhomi és étkezés utani vércukorértékek - % % %
(mely nem el6z6 napi esti, éjjeli vagy hajnali hypoglykaemia miatti ellenregulacio -
eredménye). vércukor X X X
vércukor X X X X
= A cukorbetegség kés6i szév6dményeinek megjelenése.
vércukor X X X
= Kiegyensulyozott életvitel, Id&sebb életkor.
inzulinaranyok reggel: este 2:1, 3:2
beadasi id6pontok: reggel 6-7 6ra, este 17.30-18.30 Hetente vércukor pmfll 24 6ran at 4-7 méreés !
inzulinbeadas és az étkezések kozti idtartam kb.: 30 perc -“mﬂnm
étkezések kozti id6tartam kb.: 2,5 éranként vércukor X X X X X
DIETA: id énhidra yiség
Winkler G., Barkai L., y.: A vércukor- 6rzé i jai
N - . o N - z konszenzusértekezletének dllasfoglaldsa alapjan
AR S S0, 0 PR T SR 25 20D 0 05 € Pl S e L
7 s s p ;e Vércukormérés 2-es tipusu diabetesben
Vércukormérés 2-es tipusu diabetesben, ’

napi 2x-i inzulinterapia mellett

napi 2x-i inzulinterdpia mellett

IMT lés b ésének sziik
reggeli el6tt 20 E, vacsora el6tt 12 E NovoMix 30 inzulin adasat
kiegészitend4: ebéd el6tt adott 2 E NovoMix 30 inzulin

Reggeli | Reggeli | Ebéd Ebéd Vacsora | Vacsora | Lefekvés
elétt |utdn |elétt |utan | elétt utdn elétt
52 6,8

1
i 2 63 61 —7103
3 46 7,2 83 7,2 5.2
4 5.2 71_—> 112
5 6,2 7,4
6 53 72 —793
7 7,2 7,5 8,8

Vércukormérés 1-es és 2-es tipusu diabetesben,

Bazis—bolus rezsim napi 4-5x-i inzulinterapia mellett

Bazislinzalin Napi 4-7 vércukormérés javasolt
« Etkezések kdzott és éjszakai felfiiggeszti a glukdz termelddését. -k“mﬂmﬂ
« Kozel allandé érték. Vf““k"’ X X X X X
vércukor
« Anapi szikséglet 40-60 %-a (human vagy analég rendszer szerint). X X x x
vércukor X X X X
ércuk
Bolus inzulin (étkezési, prandialis) vereukor X X X X X

« Csokkenti az étkezések utani hyperglykaemiat.

- Naponta legaldbb 1x étkezés utan 60-90 perccel az étkezés utani
« Etkezéstél fliggd szlikséglet.

hyperglykaemia felderitésére, esetenként 3 éraval az étkezés utan, a
« Anapi szlikséglet 10-20 %-a étkezésenként. hypoglykaemia felismerése végett

Hetente vércukor profil 24 6ran 4t max. 7-8 mérés !

Ezt a rezsimet hasznaljak 1-es tipusban legelterjedtebben, de -mqyyy@

2-es tipusban fiatalabb életkorban, aktiv cukorbetegeknél is! s

Winkler G., Barkai L., Jermendy Gy.: A vércukor- gyakorlati jai
Az MDT konszenzusértekezletének dllasfoglalésa alapian
Diabetolégia Hungarica XV. évfolyam 2. Supplementum alapjan
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Vércukormérés 2-es tipusu diabetesben,
napi 4x-i inzulinterapia mellett

Tendenciak — human inzulind6zis modositas
* Inzulinadagolds mddja

oot | om0 | 20 | 1700 | 2200 | om0
N N e e M

Dézis (NE) 16 10 18 24
T g id6 | 6:30 | 9:00 [ 12:15 | 1445 | 17:15 [ 19:45|
50 20 40 20

CH(gr) 30 20

* Vércukormérési idépontok és eredmények — tendencia értékelés

ids __[6:00 ] 7:30 900 12:00 |13:30 | 15:00 | 17:00 | 18:30 | 20:00 ] 22:00 | 03:00 |

Vércukor 15 4 81 64 86 9,3 84 101 9.2 4,6 6,8 9,9

(mmol/1)
e e n— \/

Tendencia—"
* Inzulinddzis vdltoztatdsi javaslat?
oot | oso0 | 1200 | 1m0 | 2200 | oaoo |
e e e e R
12 16 26

Dézis (NE) 14

Az inzulinkezelés haziorvosi szempontjai

Milyen esetekben maédositsuk az inzulinterapiat?
> Gyakori hypoglykaemias események esetén.
» Tartés hyperglykaemia esetén.
> Heveny fert6z6 betegséghez tarsuld hyperglykaemia
esetén.
> Vércukor emel6 hatasu gydgyszerek (pl. szteroid)

esetén észlelt hyperglykaemia kapcsan.

Osszefoglalas:
A diabetes magas vércukorszinttel jaro,
rokkantsagot, korai cardiovascularis haldlozast okozd,
progressziv betegség

A sikeres kezelés alapjai:

» Kockdzat alapu szlirés, korai diagnézis.

* Aterapias célértékek egyénre szabott meghatdrozasa.

* Individualis, célérték vezérelt terdpia. Ennek alapja az
életmaodvaltas, melynek ismereteit a betegoktatas sordn
sajatitja el a beteg.

« A I|<ezelés elégtelensége esetén egyénre szabott terapia-
valtas.

* Holisztikus kezelés, f[ggelemmel a makro- és
mikrovascularis szovedményekre és azok rizikdtényezGire.

* Partneri kapcsolaton alapuld, élethosszig tarté
gondozas/edukacio a terapias egylttm(kodés javitasa
érdekében.

K6szonom a figyelmet!

19



