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Az antihyperglykaemiás terápia 
deeszkalációja 2-es típusú  

diabetesben – amikor a kevesebb több
Jermendy György dr.

Bajcsy-Zsilinszky Kórház, Budapest

A 2-es típusú diabetes – természetes kórlefolyásából adódóan – előrehaladó, progresszív jellegű, idült megbetegedés. 
Ezzel a ténnyel áll összefüggésben az, hogy az antihyperglykaemiás kezelés során a terápiában fokozatosan előre kell 
lépni a megkívánt glykaemiás kontroll biztosítása érdekében. A kezdeti életmód-terápia után rövidesen metformin 
indítandó, majd a monoterápia után kettős, olykor hármas kombinációs kezelés, végül injektábilis készítmény – 
régebben kizárólag inzulin – adása válhat szükségessé. A szakmai irányelvek egybehangzóan hangsúlyozzák, hogy a 
kezelés intenzifikálása, eszkalációja, a kombinációs terápiák fokozatos, lépcsőzetes bevezetése alapvető szükségszerű-
ség a betegek gondozása során. Az utóbbi években kiderült, hogy 2-es típusú diabetesben helye van az antidiabetikus 
terápiában való visszafelé lépésnek, összetettebb kezelési formák helyett egyszerűbb terápiák választásának is. Ez a 
terápiás deeszkaláció, amely 2-es típusú diabetesben az alábbi esetekben valósítható meg: 1) bariátriai sebészeti be-
avatkozások után; 2) bármi okból bekövetkező jelentős testsúlyvesztés kapcsán; 3) régebben teljes körű inzulinterá-
piára állított 2-es típusú betegek esetében, akiknél elmaradt az inzulinterápia indokoltságának revíziója; 4) fokozato-
san kialakuló vesefunkció-romlás esetén; 5) előrehaladó magas életkorban, komorbiditások megjelenésekor; 6) a 
beteg szociális helyzetének romlásakor. A közlemény a 2-es típusú diabetesben olykor szükségessé váló terápiás deesz-
kalációval kapcsolatos irodalmi adatokat és a hazai szerény tapasztalatokat tekinti át.
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De-escalation of antihyperglycemic treatment in patients with type 2 diabetes 
– when less is more
Type 2 diabetes – due to its natural course – should be considered as a progressive chronic disease. Owing to this fact, 
antihyperglycemic treatment should be continuously increased stepwise in order to achieve proper glycemic control. 
Lifestyle modification should be initiated immediately after manifestation, shortly followed by metformin mono-
therapy, and later, dual or triple combinations and, finally, injectable derivatives – only insulin in the past – should be 
used for appropriate glycemic control. Guidelines about treatment approach of patients with type 2 diabetes unequi-
vocally emphasize and describe in detail the need of treatment intensification, in other words, stepwise escalation in 
clinical practice. In the last couple of years, evidences provided that step down therapy, simplification of complex 
treatment regimens should also be considered in certain cases. This approach was generally called de-escalation in 
antihyperglycemic treatment which should be considered in patients with type 2 diabetes 1) after bariatric (meta-
bolic) surgery; 2) with significant weight reduction irrespective of its origin; 3) with complex insulin regimens where 
re-evaluation of this treatment was missed; 4) with continuously decreasing renal function; 5) among elderly patients 
with comorbidities; 6) in social deprivation. In this article, data about therapeutic de-escalation of antihyperglycemic 
treatment in patients with type 2 diabetes and first experiences with this treatment approach are summarized.
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Rövidítések
AACE = (American Association of Clinical Endocrinologists) 
Amerikai Klinikai Endokrinológusok Társasága; ACE = (Amer-
ican College of Endocrinology) Amerikai Endokrinológiai 
Kollégium; ADA = (America Diabetes Association) Amerikai 
Diabetes Társaság; BMI = (body mass index) testtömegindex; 
BOT = (basal insulin supplemented oral treatment) bázisinzu-
linnal kiegészített orális kezelés; COPD = (chronic obstructive 
pulmonary disease) krónikus obstruktív tüdőbetegség; DPP4 = 
dipeptidil-peptidáz-4; EASD = (European Association for the 
Study of Diabetes) Európai Diabetes Társaság; eGFR = (esti-
mated glomerular filtration rate) becsült glomerulusfiltrációs 
ráta; GADA = (glutamic acid decarboxylase antibody) gluta-
minsav-dekarboxiláz elleni antitest; GLP1 = (glucagon-like 
peptide-1) glükagonszerű peptid-1; HbA1c = hemoglobin A1c; 
ICA = (islet-cell antibodies) szigetsejtellenes antitestek; ICT = 
(intensive conservative insulin treatment) intenzív konzervatív 
inzulinterápia; IGT = (impaired glucose tolerance) csökkent 
glükóztolerancia; LADA = (latent autoimmune diabetes in 
adults) lappangva kialakuló autoimmun diabetes felnőttkor-
ban; MDI = (multiple daily insulin [injections]) napi többszöri 
inzulinadás; SGLT2 = (sodium-glucose co-transporter-2) nát-
rium-glükóz-kotranszporter-2; UKPDS = (United Kingdom 
Prospective Diabetes Study) az Egyesült Királyság prospektív 
diabeteses vizsgálata

A 2-es típusú diabetes természetes kórlefolyását a mér-
földkőtanulmánynak tartott UKPDS (U. K. Prospective 
Diabetes Study) adatai már 1995-ben megvilágították 
[1]. Ekkor írták le először, hogy a 2-es típusú diabetes 
előrehaladó, progresszív jellegű, idült megbetegedés, 
miután a kórfejlődésben az inzulinrezisztencia mellett a 
hasnyálmirigy béta-sejtjeinek fokozatos funkcióromlása, 
az inzulinszekréció csökkenése áll. Az inzulinszekréciós 
kapacitás a 2-es típusú diabetes kórisméjének megállapí-
tásakor már kb. 50%-ban elveszett, majd a további funk-
ciókárosodás az aktuális terápiától függetlenül az évek 
során bekövetkezik. Bár ez az adat a diabetológiában 
szemléletformáló módon vált ismertté, későbbi megfi-
gyelések árnyalták az első közlés eredményeit és követ-
keztetéseit. Már a UKPDS-munkacsoport közölte 
1997-ben, hogy az újonnan felismert, 2-es típusú cu-
korbetegségben szenvedők bizonyos hányadában ICA- 
(islet-cell antibodies) (életkortól függően 21%-tól 4%-ig 
terjedően) és GADA- (glutamic acid decarboxylase anti-
bodies) pozitivitás (34%-tól 7%-ig terjedően) volt iga-
zolható a betegség felismerésekor [2]. Ez felveti, hogy a 
UKPDS-kohorsz bizonyos százalékában (10% körül) a 
klinikum alapján történő típusmeghatározás téves volt, s 
ez esetekben inkább LADA (latent autoimmune diabe-
tes in adults) lehetett a helyes kórisme. Kétségkívül, az 
antitest-pozitivitással rendelkező betegek jelentős há-
nyada (ICA-pozitivitás esetén 94%, GADA-pozitivitás 
esetén 84%) a követés hatodik événél már inzulinkeze-
lésben részesült. Ez azt jelenti, hogy a UKPDS-kohorsz-
ban a betegek kb. 10%-ában a terápia viszonylag gyors 
eszkalációjára nem a 2-es típusú diabetes gyors prog-
ressziója, hanem a téves típusmeghatározás miatt került 

sor. Marselli és mtsai donorhasnyálmirigyeket (2-es típu-
sú diabetesben szenvedő versus [vs.] nem diabeteses 
egyének) vizsgálva, elektronmikroszkópos és immunké-
miai módszereket alkalmazva arra a következtetésre ju-
tottak, hogy 2-es típusú diabetesben a béta-sejt-tömeg-
vesztés mértékéről vallott korábbi elképzelések túlzott-
nak minősíthetők [3]. Nemrégiben Ahlquist és mtsai 
közel kilencezer skandináv beteg adatainak elemzésével 
kimutatták, hogy a felnőttkorban felismert diabeteses 
egyének több mint 60%-a enyhe, elhízással kapcsolatos 
vagy életkorhoz kötött cukorbetegségben szenvedett, 
amire a gyors, progresszív lefolyás nem igazán volt jel-
lemző [4].

A 2-es típusú diabetes előrehaladó jellegét – a prog-
resszió mértékét és ütemét illetően nem teljesen egysé-
ges adatok és álláspontok ellenére – a szakmai közvéle-
mény elfogadja. Ezzel a ténnyel áll összefüggésben a 2-es 
típusú diabetes antihyperglykaemiás kezelésének egyik 
jellegzetessége: a terápiában fokozatosan előre kell lépni 
a megkívánt glykaemiás kontroll biztosítása érdekében. 
A kezdeti életmód-terápia után rövidesen metformin in-
dítandó, majd gyógyszeres monoterápia után kettős, oly-
kor hármas kombinációs kezelés, végül injektábilis ké-
szítmény – régebben kizárólag inzulin, ma inkább 
GLP1-receptor-agonista készítmény vagy a kettő fix 
kombinációja is – alkalmazható. A gyógyszeres terápia 
megválasztásakor a lépcsőzetes, előrehaladó kezelési elv 
alkalmazása, a terápia intenzifikálása, eszkalációja, a 
kombinációs terápiák fokozatos, egymás utáni beveze-
tése alapvető szükségszerűség a betegek évekre elnyúló 
gondozása során. Ezt az elvet a korábbi és jelenlegi nem-
zetközi szakmai állásfoglalások, ajánlások (AACE-ACE 
2017, 2018, ADA-EASD 2015, 2018) egyirányú, előre 
mutató nyíllal jelezték a terápiás algoritmusábrákon 
 [5–8]. 

Az utóbbi években – nem teljesen függetlenül a bari-
átriai sebészet térhódításától és az új innovatív készítmé-
nyek elterjedésétől – kiderült, hogy 2-es típusú diabetes-
ben adott esetben helye van az antidiabetikus terápiában 
való visszafelé lépésnek, összetettebb kezelési formák 
helyett egyszerűbb terápiák választásának, a terápiás 
deeszkalációnak is. Az elméleti háttér megalapozott, a 
klinikai tapasztalatok fokozatosan gyűltek, így nyilvánva-
lóvá vált, hogy adott esetben lehetőség van a terápia egy-
szerűsítésére, a teljes inzulinterápia elhagyására, az orális 
szerek többes kombinációja helyett egyszerűbb kezelési 
gyakorlat folytatására. 

A terápiás deeszkaláció fogalma számos szakterületen 
használatos. Onkológiában a tumorellenes összetett ke-
zelés [9], kardiológiában a kombinált thrombocytaagg-
regáció-gátló terápia [10], pulmonológiában az idült 
obstruktív tüdőbetegség (COPD) többes kezelése kap-
csán [11], gasztroenterológiában a gyulladásos bélbe-
tegségekkel összefüggésben [12], infektológiában az 
antimikrobás kezeléssel kapcsolatban [13] már felmerült, 
hogy a beteg javát olykor az összetett kezelés egyszerűsí-
tése, a terápiában való visszalépés szolgálhatja. A diabe-
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tológiai irodalomban a terápiás deeszkaláció viszonylag 
új keletű fogalom [14], ezért érdeklődésre tarthat szá-
mot a jelenlegi ismeretek összefoglalása.

Nevezéktan

Az összetett antidiabetikus terápiában való visszafelé lé-
pést jelző tevékenység elnevezése nem egységes, neve-
zéktana most kezd kialakulni. Az előrelépés a terápia in-
tenzifikálását, eszkalációját jelenti, az ellenirányú 
tevékenységre kell megfelelő elnevezést találni. Az inten-
zifikálás megnevezés kezdetben, mintegy két évtizeddel 
ezelőtt, meglehetős ellenérzés közepette került be a dia-
betológiai gyakorlatba, de – jobb híján – mára már meg-
szoktuk, és elfogadottá vált, noha a nyelvtudománnyal 
foglalkozók bizonyára berzenkednek a kifejezés hallatán. 
Miután az intenzifikálás kifejezést is csak nagy nehezen 
szoktuk meg, a deintenzifikálás megnevezés elterjedését 
nem lenne célszerű szorgalmazni. Az angol nyelvű szak-
irodalomban több kifejezés található (simplification, 
deprescribing, deintensification, step down therapy), 
úgy látszik, hogy az összetett, több készítményt tartal-
mazó terápiáról az egyszerűbb, kevesebb készítményt 
tartalmazó terápiára való visszatérés/átállás megnevezé-
sére a diabetológiai irodalomban talán a deeszkaláció 
(de-escalation) megnevezés használatos a leggyakrab-
ban. 

Mikor kell mérlegelni  
az antihyperglykaemiás terápia 
deeszkalációját 2-es típusú diabetesben?

A 2-es típusú diabetesben megvalósítható terápiás deesz-
kalációval kapcsolatos irodalom meglehetősen szegé-
nyes. Gyakorlati tapasztalatokat is tekintve az alábbi ese-
tekben jön szóba a deeszkaláció: 1) bariátriai sebészeti 
beavatkozások után; 2) bármi okból bekövetkező jelen-
tős testsúlyvesztés kapcsán; 3) régebben teljes körű in-
zulinterápiára állított 2-es típusú betegek esetében, akik-
nél elmaradt az inzulinterápia indokoltságának revíziója; 
4) fokozatosan kialakuló vesefunkció-romlás esetén; 5) 
előrehaladó magas életkorban, komorbiditások megjele-
nésekor; 6) a szociális helyzet romlásakor (1. táblázat). 
A terápiás deeszkaláció mérlegelése, kivitelezése a cukor-
betegek kezelésében kellő jártassággal rendelkező szak-
ember irányításával valósulhat meg, ezért a napi gyakor-
latban érdemes belgyógyász-diabetológus véleményét 
kikérni akkor, ha az ilyen jellegű terápiamódosításnak a 
szükségessége felmerül. 

1.  Bariátriai (metabolikus) sebészeti 
beavatkozás után

A bariátriai (metabolikus) sebészeti beavatkozások foko-
zatosan terjedtek el a gyakorlatban, azok hazánkban is 
elérhetők. A szakmai kérdések sebészeti, belgyógyászati, 

pszichiátriai és pszichológiai vonatkozásait, az indikáció 
gondos mérlegelésének és az utógondozásnak a jelentő-
ségét hazai [15–18] és nemzetközi közlemények [19–
25] már évek óta tárgyalják. Az elhízásban szenvedő 2-es 
típusú cukorbetegek kezelési ajánlásai között a bariátriai 
sebészeti lehetőséget külön nevesíti a 2018-ban megje-
lent ADA-EASD konszenzusriport [8], de a hazai diabe-
tológiai szakmai irányelvben is (2017) önálló fejezet fog-
lalkozik ezzel a kérdéskörrel [26]. 

Az ADA-EASD legutóbbi, 2018-ban publikált kon-
szenzusriportja [8] ajánlásként fogalmazza meg, hogy a 
bariátriai (metabolikus) sebészeti eljárások mérlege-
lése ajánlott olyan felnőttkorú, 2-es típusú diabetesben 
szenvedő betegek körében, akiknek BMI-értéke ≥40,0 
kg/m2, vagy BMI-értékük 35,0–39,9 kg/m2 közötti, de 
a kitartóan folytatott testsúlycsökkentő, nem sebészeti 
próbálkozások nem voltak sikeresek, és azok nem ered-
ményezték a társuló betegségek javulását sem. Ázsiai ere-
detű betegekben a határértékek valamelyest alacsonyab-
bak. A metabolikus sebészeti beavatkozások jelentősen 
javítják a glükózkontrollt, sőt a diabetes remisszióját is 
eredményezhetik. A remisszió olykor évekig is eltarthat. 
Értelemszerűen, a glükózkontroll javulása szükségtelen-
né teszi a korábbi, általában kombinált antihyperglykae-
miás kezelés fenntartását, azaz a terápia deeszkalációjára 
van szükség, röviddel a műtéti beavatkozás után, elkerü-
lendő a hypoglykaemia kialakulását. Érdekes, hogy a 
hyperglykaemia jelentős javulása már a testsúlyvesztés 
előtt, röviddel a műtét után megfigyelhető; ennek a je-
lenségnek a magyarázataként a bélrendszerben termelő-
dő inkretin hormonok fokozott elválasztását jelölik meg. 
Jellemző, hogy a betegek többségében az antihypergly-
kaemiás gyógyszeres kezelést teljesen el lehet hagyni, de 
több évre terjedő követés tanulsága szerint később az 
antidiabetikus kezelés újrakezdésére szükség lehet a be-
tegek egy részében [24]. Mindebből adódik, hogy a se-
bészeti testsúlycsökkentő terápiát és az utógondozást 

1. táblázat Klinikai körülmények, amikor 2-es típusú diabetesben a terápiás 
deeszkaláció lehetőségét indokolt mérlegelni

1. Bariátriai (metabolikus) sebészeti beavatkozás után

2. Bármely okból bekövetkező jelentős testsúlyvesztés során

3. Komplex inzulinterápiában részesülő betegek körében
–  évek óta folytatott változatlan kezeléssel, amelynek 

indokoltsága kétséges,
–  újonnan, indokoltan megkezdett kezeléssel, de a terápia 

folytatásának újraértékelése elmaradt,
–  szülést követően, ha a várandósság alatt vagy pregesztációs 

gondozás során inzulinterápia kezdésére volt szükség,
–  sebészeti beavatkozás, interkurrens betegség után, amikor  

az átmenetileg indokolt napi többszöri inzulinadás további 
szükségességének megítélése elmaradt

4. A renalis funkció romlásakor

5. Előrehaladó életkor, komorbiditások megjelenése esetén

6. A beteg szociális helyzetének romlásakor
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végző szakembercsoportban belgyógyásznak, diabetoló-
gusnak is elérhetőnek kell lennie.

A hazai, 2017-ben publikált szakmai irányelv [26] 
ajánlása szerint a testsúlyfelesleggel rendelkező 2-es típu-
sú cukorbetegek körében a súlycsökkentő kezelés első 
lépése az intenzív életmódkezelés: 6 hónapon belül 5%-
os súlycsökkenés előirányzása célszerű minden olyan túl-
súlyos, 2-es típusú diabetesben szenvedő betegnek, 
aki kész a súlyleadásban együttműködni. Bariátriai sebé-
szeti beavatkozás jöhet szóba, ha a BMI >35,0 kg/m2, 
s ha az életmódkezelés, valamint a kiegészítő gyógysze-
res terápia a súlyleadás tekintetében érdemben ered-
ménytelen maradt. A beavatkozásból a legtöbbet a 
BMI>40,0 kg/m2 értékkel rendelkezők profitálnak, de a 
beavatkozás szóba jön a BMI>35,0 kg/m2 értékkel ren-
delkezők körében is. A glykaemiás kontroll jelentős javu-
lása a korábbi antidiabetikus kezelés leépítését, deesz-
kalációját teszi szükségessé. A diabetes remissziójával 
összefüggésben a microvascularis szövődmények kiala-
kulásának kockázata is csökken [25]. A diabetes remisz-
sziójának esélyét növeli a fiatalabb életkor, a rövidebb 
betegségtartam, a jobb anyagcserehelyzet és az inzulin 
nélküli antidiabetikus kezelés.

A bariátriai sebészeti beavatkozásnak jól ismert mó-
don kockázata van, ezért helyes, ha ezekre a beavatkozá-
sokra nagy tapasztalattal rendelkező, kiemelt centru-
mokban kerül sor, ahol a társszakmák képviselői is 
rendelkezésre állnak. Erre már csak azért is szükség van, 
mert az utógondozás során belgyógyászati, endokrino-
lógiai, pszichiátriai, dietetikai és diabetológiai vonatko-
zású gondok merülhetnek fel. Érdekes kérdés, hogy sike-
res műtét, a 2-es típusú diabetes remissziója után milyen 
antihyperglykaemiás kezelés indítandó abban az esetben, 
ha évek során a mégis kiújuló diabetes a gyógyszeres an-
tihyperglykaemiás kezelés újrakezdését teszi szükségessé. 
Erről jelenleg csak egyedi tapasztalatok állnak rendelke-
zésre, szakmai irányelv nem taglalja ezt a kérdést [27]. 

2.  Bármely okból bekövetkező jelentős 
testsúlyvesztés kapcsán

A 2-es típusú diabetesben szenvedő, testsúlyfelesleggel 
rendelkező felnőtt betegek körében az életmód-terápia 
(orvosi táplálkozásterápia, fokozott fizikai aktivitás) – 
megfelelő együttműködés esetén – eredményre vezethet, 
a testsúly csökken, a glykaemiás kontroll javul, a korábbi 
antihyperglykaemiás kezelést módosítani lehet, a terápia 
deeszkalációjára kerül sor. Legújabban a 2-es típusú dia-
betes teljes remissziójáról közöltek adatokat alapellátási 
szinten megvalósított életmódbeli intervenció eredmé-
nyeképpen [28]. Az Egyesült Királyságban végzett Di-
RECT-vizsgálatban az antidiabetikus és antihipertenzív 
szereket is elhagyták, a kétéves eredmények szerint a be-
vont betegek egyharmada a testsúlyvesztéssel összefüg-
gésben teljes remisszióban volt [29]. Nagy kérdés, hogy 
a tanulmányban szereplő intervenció mennyiben ültet-
hető át a mindennapi gyakorlatba.

Érdemes áttekinteni, hogy az elhízás kezelésére ren-
delkezésre álló hazai készítményekkel kapcsolatban meg-
figyelhető-e a glykaemiás kontroll olyan mértékű javulá-
sa, amely az antihyperglykaemiás kezelésben való 
visszalépés, deeszkaláció megvalósítását lehetővé tenné. 
Európában az elhízás kezelésére regisztrált, hazánkban 
még nem használatos a GLP1-receptor-agonista liraglu-
tid 3,0 mg/nap dózisú kiszerelése (Saxenda®), amelynek 
hatékonyságát és biztonságosságát 2-es típusú cukorbe-
tegek körében a SCALE-Diabetes vizsgálatban tesztelték 
[30]. Az 56 hétig tartó, kettős vak-, placebokontrollált, 
randomizált vizsgálatban a testsúlycsökkenés mindhá-
rom elsődleges végpontja teljesült. Az antidiabetikus ke-
zelést a betegek nagyobb arányában lehetett redukálni 
liraglutid (vs. placebo) mellett. A centrális támadáspontú 
naltrexon/bupropion kombináció (Mysimba®) az utób-
bi években vált hazánkban is elérhetővé az elhízás keze-
lésére [31]. A COR-Diabetes vizsgálatban a készítmény 
hatékonyságát és biztonságosságát tesztelték elhízott, 
2-es típusú diabetesben szenvedők körében [32]. Az 56 
hétig tartó, placebokontrollált, kettős vak-, randomizált 
vizsgálatban a testsúlycsökkenés elsődleges végpontja 
teljesült, a HbA1c-érték értékelhetően jobban csökkent 
naltrexon/bupropion (vs. placebo) mellett. Bár az aktív 
ágon a glykaemiás kontroll jobban javult, mint a place-
boágon, az antidiabetikumok száma nem volt csökkent-
hető. Ebben a vonatkozásban annyi volt megfigyelhető, 
hogy a szükségessé váló antidiabetikumkiegészítésre 
vagy -dózisnövelésre ritkábban került sor naltrexon/
bupropion (vs. placebo) mellett (22,3% vs. 35,2%; 
p<0,01). Az orlistat (Xenical®) gastrointestinalis lipázin-
hibitorként fejti ki hatását. A XENDOS-vizsgálatban iga-
zolták, hogy testsúlycsökkentés mellett a 2-es típusú dia-
betes kialakulásának kockázatát mérsékli, ez azonban 
csak IGT (csökkent glükóztolerancia) stádiumában lévő 
elhízott egyének körében volt statisztikailag igazolható 
[33]. A készítmény a jellegzetes mellékhatása miatt ke-
vésbé használatos; nincs adat arra nézve, hogy 2-es típu-
sú diabetesben alkalmazva módosítható-e az antidiabeti-
kus kezelés. 

Összefoglalva: az életmód-terápia – megfelelő körül-
mények esetén akár háziorvosi szinten bevezetett inter-
venció eredményeképpen is – a 2-es típusú diabetes re-
misszióját, az antidiabetikus kezelés teljes elhagyását 
eredményezheti az érintett betegek egy részében. A ha-
zánkban jelenleg regisztrált/elérhető, elhízás elleni 
gyógyszerek közül egyedül a liraglutid nagyobb dózisa 
(3,0 mg/nap) mellett kell az antihyperglykaemiás keze-
lés deeszkalációját mérlegelni.

3.  Komplex inzulinterápiában részesülő betegek 
körében

A 2-es típusú diabetes kezelésében a terápia intenzifiká-
lásának szüksége végül inzulinterápia bevezetését indo-
kolhatja. A nem inzulinszerű injektábilis készítmények 
(GLP1-receptor-agonisták) megjelenése előtt hosszú 
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éveken keresztül az volt a gyakorlat, hogy az orális szerek 
után először általában bázisinzulin adása következett 
(BOT: bázisinzulinnal kiegészített orális kezelés [basal 
insulin supplemented oral treatment]), amely később 
prandialis inzulinok hozzáadásával teljes inzulinkezeléssé 
egészült ki. Arra alkalmas betegeknél megvalósítható 
volt az intenzív konzervatív inzulinterápia (ICT: inten-
sive conservative insulin treatment), a felnőtt betegek 
körében a gyakorlatban ez sok esetben csak napi több-
szöri inzulinadást (MDI: multiple daily insulin [injecti-
ons]) jelentett (± megtartott orális szerek). Megfigyel-
hettük ezeknél a betegeknél, hogy inzulinterápia mellett 
a testsúlyuk évek alatt elég jelentősen gyarapodott, a gly-
kaemiás kontroll általában kívánnivalót hagyott maga 
után, és a hypoglykaemia kockázata sem volt elhanyagol-
ható. Összességében véve az akkori lehetőségek mellett a 
komplex inzulinterápián belül az ICT vagy az MDI vá-
lasztása – más készítmények hiányában – inkább kénysze-
rű, semmint optimális lépés volt. Az új, innovatív készít-
mények, elsősorban a GLP1-receptor-agonisták megje-
lenése azonban lehetővé teszi, hogy az előzőekben kör-
vonalazott betegeknél átértékeljük a korábbi komplex 
inzulinterápia (± orális szerek) fenntartásának szükséges-
ségét.

Ha az ICT-vel vagy MDI-vel kezelt 2-es típusú cukor-
betegek HbA1c-értéke az egyéni célérték felett van, ak-
kor nyilvánvaló, hogy a terápián változtatni indokolt. 
Sajnos előfordul, hogy ez nem történik meg, az adott 
inzulinterápia szükségességének megítélése elmarad, s a 
legegyszerűbb megoldásként az inzulindózisok emelésé-
re kerül sor. Ez azonban hosszú távon nem előnyös, 
mert további testsúlygyarapodást indukál, aminek követ-
keztében a glykaemiás kontroll egy idő után ismét rom-
lik, így a beteg kezelése rossz irányú, felfelé haladó spirál-
ba kerül. A mai lehetőségek rendelkezésre állásával 
indokolt, hogy ezeknek a betegeknek az inzulinterápiáját 
áttekintsük, s éljünk a deeszkaláció lehetőségével. Ennek 
során a metformin-alapterápiát – ha a beteg tolerálja a 
készítményt – célszerű megtartani, inzulin helyett napi 
egyszeri GLP1-receptor-agonistát, szükség esetén 
SGLT2-gátló későbbi hozzáadásával lehet megpróbálni, 
általában sikerrel. A korábbi szulfonilureát – ha volt – ál-
talában el lehet hagyni. Választani lehet GLP1-receptor-
agonista + bázisinzulin-analóg fix kombinációt (liraglu-
tid + degludek vagy lixiszenatid + glargin) is. Ha a 
feltételek adottak, akkor a terápiás deeszkaláció sikeres 
lesz, a glykaemiás kontroll javul, a beteg testsúlya, a 
hypoglykaemia kockázata, a szúrások száma csökken, 
ami összességében véve az életminőség javulását eredmé-
nyezi. Fontos körülmény azonban, hogy ha az inzulint 
végleg el kívánjuk hagyni, vagy SGLT2-gátló készít-
ményt akarunk beépíteni, célszerű meggyőződni arról, 
hogy a korábban inzulinnal kezelt beteg ténylegesen 
2-es típusú diabetesben szenved-e, és van-e elegendő in-
zulinszekréciója. A klinikum mellett a C-peptid (és szi-
getsejtellenes autoantitestek) meghatározása lehet a se-
gítségünkre [34, 35]. Nyilvánvaló ugyanis, hogy ha a 

beteg diabetesének típusmeghatározásában tévedünk 
(nem 2-es típusú diabetesről van szó), vagy az adott 2-es 
típusú cukorbetegnek a hosszú betegségtartammal ösz-
szefüggésben már nincs elegendő inzulinszekréciója, ak-
kor az inzulin elhagyásával a helyzetet nem javítjuk, ha-
nem ronthatjuk – ami nyilvánvalóan nem lehet cél. 
Elkerülendő azonban az is, hogy téves típusmeghatáro-
zás folytán 1-es típusú diabetesben szenvedőnek ajánl-
junk olyan készítményt, amelyet csak 2-es típusú diabe-
tes kezelésére regisztráltak. 

Hazai vizsgálati eredmény is rendelkezésre áll arról, 
hogy korábban MDI-vel kezelt, jó glykaemiás kontrollú, 
2-es típusú diabetesben szenvedő cukorbetegek körében 
is érdemes a terápiás deeszkaláció lehetőségével élni, 
mert az több szempontból előnyös lehet a beteg számá-
ra. Taybani és mtsai kongresszuson bemutatott klinikai 
vizsgálatának előzetes eredményei szerint a bevont 48 
beteg (életkor 65,0 ± 8,6 év, testsúly 90,25 ± 18,83 kg, 
BMI 32,28 ± 6,77 kg/m2, diabetestartam 12,3 ± 8,1 év, 
HbA1c 6,48 ± 0,65%, teljes inzulindózis 40,9 ± 11,1  
E/nap ± metformin) esetében a korábbi napi többszöri 
inzulinadás helyett alkalmazott napi egyszeri liraglutid + 
degludek fix kombináció (± metformin) a követés (96 
nap) során javította a HbA1c-értéket, csökkentette a test-
súlyt, a BMI értékét és a hypoglykaemia előfordulását. 
Összességében véve a betegek életminősége is javult a 
terápia egyszerűsítése révén [36]. 

Az újonnan felismert, 2-es típusú diabetesben szenve-
dők antihyperglykaemiás kezelése inzulinnal indul akkor, 
ha a manifesztáció kapcsán klasszikus klinikai panaszok 
és tünetek, illetve katabolikus állapot jelei észlelhetők, 
magas (általában 10,0% feletti) HbA1c-érték és jelentő-
sen emelkedett vércukor (éhomi >13,9, random >16,7 
mmol/l) kíséretében [26]. A megfelelő inzulinkezelés 
ilyenkor általában humán inzulinnal folytatott ICT szo-
kott lenni, napi négy szúrással. A glükóztoxicitás áttörése 
után, megfelelő életmód-terápia mellett a legtöbbször 
látványosan javul a glykaemiás kontroll, és csökken a be-
teg testsúlya is. Néhány hónapos inzulinterápia után 
mérlegelendő, hogy át lehet-e térni egyszerűbb kezelési 
formára. A betegek jelentős hányadában megvalósítható 
a terápiás deeszkaláció, amelynek sikerét elősegíti, ha a 
betegnek van saját inzulintermelése (amiről a C-peptid 
értékének meghatározásával tájékozódni tudunk), a test-
súlya ténylegesen csökken, és az inzulinigénye nem nagy. 
Általában sikeresek lehetünk ilyen esetekben a megtar-
tott metformin mellett alkalmazott GLP1-receptor-ago-
nista vagy GLP1-receptor-agonista + bázisinzulin-ana-
lóg fix kombináció választásával, de olykor csak orális 
kezelési rendszer (például metformin + SGLT2-gátló, 
esetleg hármas orális kombináció) is eredményes lehet. 
Ilyen esetekben a jó glykaemiás kontroll továbbra is biz-
tosított úgy, hogy az új terápia a beteg számára az élet-
minőségben nem elhanyagolható jelentőségű javulással 
jár együtt.

Gesztációs diabetesben inzulinterápia válik szükséges-
sé, ha a diétás előírások betartásával nem biztosíthatók az 
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előírt vércukorértékek. Várandósság alatt, a terhesség 
felismerésekor, vagy ideális esetben tervezett terhesség-
kor már a pregesztációs gondozás keretén belül inzulin-
terápiára fordulunk korábban orális antidiabetikummal 
kezelt, ismert módon 2-es típusú diabetesben szenvedő 
cukorbeteg nők esetében. Az inzulinterápia igazodik az 
aktuális helyzethez, a várandósság előrehaladtával na-
ponta többszöri gyors hatású inzulin adása is szükségessé 
válhat. Szülést követően rögtön újra kell értékelni az in-
zulinterápiát, a dózisokat csökkenteni kell, gyakran a tel-
jes inzulinkezelés elhagyható. Ilyen esetekben a terápiás 
deeszkaláció szükségszerű lépés, annak módja és mérté-
ke azonban mindig egyénileg állapítandó meg [37].

Végezetül az összetett inzulinkezelés egyszerűsítésével 
kapcsolatban még egy körülményre érdemes figyelmet 
fordítani. A 2-es típusú diabetesben szenvedők nagyobb 
műtétekor vagy súlyosabb interkurrens betegségekor az 
antihyperglykaemiás kezelés – igazodva a helyzethez – 
általában napi négyszeri humán gyors hatású inzulin 
 átmeneti adásával valósul meg. Ezt a terápiás rezsimet 
műtét után vagy infekció gyógyulásakor otthonra sem-
miképpen nem helyes a betegek számára javasolni. Dia-
betológus bevonásával meg kell találni azt a legegysze-
rűbb antihyperglykaemiás kezelési rendszert, amely az 
adott beteg számára könnyen kivitelezhető, és várhatóan 
megfelelő glykaemiás kontrollt is biztosít a későbbiek-
ben. 

4. A renalis funkció romlásakor

A 2-es típusú diabetesben szenvedők között meglehető-
sen gyakori az idült vesebetegség egyidejű előfordulása, 
ami egyrészt a diabetes microangiopathiás szövődmé-
nyeként, másrészt más betegségek (hypertonia, neph-
rosclerosis, pyelonephritis) társulása folytán jelenhet meg 
[38]. Jól ismert, hogy élettani körülmények között az 
eGFR értéke az életkor előrehaladtával fokozatosan 
csökken, a funkciókárosodás azonban kifejezettebb ak-
kor, ha az érintett egyén cukorbeteg, és a diabeteshez 
vesebetegség is társul. Következésképpen egy adott cu-
korbetegnél az évekre elnyúló gondozás során számítha-
tunk arra, hogy egy korábbi, összetettebb kezelési forma 
fenntartását az adott eGFR-értékhez igazítani vagy az 
egész kezelési rendszert módosítani szükséges. 

Az antidiabetikumok választásakor mindig figyelem-
mel kell lenni az alkalmazási előírásra, amely rögzíti, 
hogy az adott készítményt milyen eGFR-érték esetén le-
het elkezdeni, illetve folytatni. Kevés kivétel van. Elvileg 
idetartozik az inzulin, de a gyakorlatban mégis tudni kell 
arról, hogy a renalis funkció beszűkülésekor az inzulin-
dózisokat csökkenteni szükséges (olykor az inzulin akár 
el is hagyható), ha a hypoglykaemia kockázatát minima-
lizálni akarjuk. Az orális szerek között a DPP4-gátló 
 linagliptin esetében nincs indok dózismódosításra 
 alacsony eGFR esetén sem. A választani kívánt antidiabe-
tikumok esetében mindig tájékozódni kell, hogy azok 

miként alkalmazhatók beszűkült vesefunkció esetén. Jel-
lemző, hogy új klinikai tanulmányok nyomán a kontrain-
dikációt jelentő eGFR-határérték módosul (alacsonyabb 
lesz), amint ezt megfigyelhettük az elmúlt évek során 
metformin, illetve több új, innovatív készítmény (példá-
ul liraglutid) esetében is.

5.  Előrehaladó életkor, komorbiditások 
megjelenése esetén

A 2-es típusú diabetesben elérendő glykaemiás célérték 
(HbA1c<7,0%) helyett az elmúlt években a glykaemiás 
céltartomány fogalma és az egyénre szabott kezelés 
szükségességének hangsúlyozása került előtérbe. Magas 
életkorban, társbetegségek jelenléte esetén a glykaemiás 
kontroll célja szerény (olykor 8,0–8,5%-os HbA1c-érték 
is elfogadható), miután a kezelés intenzifikálása több 
gondot, mint előnyt jelent [26]. Egy váratlan hypogly-
kaemiás eseménynek beláthatatlan következményei le-
hetnek [39–43], a kicsit magasabb vércukorértékekkel 
összefüggő idült szövődmények kialakulási valószínű-
sége ugyanakkor elhanyagolható. Nem véletlenül fogal-
maznak úgy egyes szerzők, hogy ilyen esetekben a keve-
sebb (antidiabetikum) többet jelent [44, 45]. Ebből 
adódik, hogy ebben a betegcsoportban gyakran sor ke-
rülhet a korábbi összetettebb antihyperglykaemiás keze-
lés leépítésére, deeszkalációjára és a hypoglykaemia koc-
kázatát nem növelő készítmények alkalmazására. 

6. A beteg szociális helyzetének romlásakor

Az új, innovatív antidiabetikumok egységes 70%-os tár-
sadalombiztosítási támogatásban részesülnek, megadott 
feltételek teljesülése esetén. A humán inzulinnal folyta-
tott kezelés 100%-os támogatást élvez, az inzulinanaló-
gokkal folytatott huzamos kezelés 100%-os támogatása 
HbA1c-értékhez kötött, 2-es típusú diabetesben szenve-
dők körében. A legkisebb anyagi terhet a betegeknek a 
nominatív támogatásban részesülő metformin- és szulfo-
nilurea-készítmények jelentik. A kezelés költsége azon-
ban gondot okozhat, ha a beteg szociális helyzete – bár-
mely okból eredően – nem jó, vagy az az idő során 
romlik. Mindenki gyakorlatában előfordul olyan beteg, 
aki anyagi okokból eredően kéri a korábban egyébként 
bevált, szakmailag indokolt, de financiálisan megterhe-
lőbb terápiás rezsim egyszerűsítését. Ilyenkor kényszerű 
okokból eredően a terápiában vissza kell lépnünk, az orá-
lis szerek közül metformin és/vagy szulfonilurea, illetve 
humán inzulin alkalmazása jön szóba. Egyébként az 
ADA-EASD legutóbbi (2018) konszenzusriportja és a 
hazai szakmai irányelv (2017) is nevesíti ezeket a készít-
ményeket, amelyek előtérbe kerülnek akkor, ha a beteg 
számára a kezelés költsége komoly gondot jelent [8, 26]. 



1213ORVOSI HETILAP  2019  ■  160. évfolyam, 31. szám

ÖSSZEFOGLALÓ KÖZLEMÉNY

A terápiás deeszkaláció megjelenítése 
szakmai irányelvekben

A fentiekből látható, hogy a 2-es típusú diabetes an-
tihyperglykaemiás kezelése során a terápia intenzifikálása 
mellett olykor a deeszkaláció lehetőségével is élnünk kell. 
Érdekes, hogy ez utóbbit a nemzetközi szakmai irányel-
vek, állásfoglalások, konszenzusnyilatkozatok algorit-
musábrái nem tüntetik fel, csak egyirányú, előre mutató 
nyilak találhatók, amelyek a terápia bővítésének, a lép-
csőzetes kombinálásnak szükségességét jelzik [5–8]. 

A hazai szakmai irányelv legutóbbi, 2017-ben megjelent 
változatában [26] azonban a terápiás választásoknál a 
nyilak kétirányúak, azaz az előrelépés szükségességét jel-
ző nyilak mellett megjelentek a visszalépés lehetőségét 
szemléltető, ellenirányú nyilak is az algoritmusábrákon 
(1. ábra). Ez talán azért is helyes, mert így kerül az algo-
ritmusábra összhangba a glükózanyagcsere rendellenes-
ségeit (típusokat és stádiumokat) feltüntető alapvető áb-
rával (2. ábra). Jól látható, hogy a 2-es típusú diabetes 
stádiumaival összefüggésben változik a terápia – az 
anyagcsere-rendellenesség romolhat, stagnálhat vagy ja-

A 2TDM diagnózisakor

Életmód-terápia

Monoterápia
(első szer)

MET

MET intolerancia/
kontraindikáció:

DPP4-G
SGLT2-G
SU
GLIN
PIO
AGI

3 hónap

Kettős
kombináció

MET / első szer
+

DPP4-G
SGLT2-G
GLP1-RA
BÁZIS INZ
PIO
SU
GLIN
AGI

Hármas
kombináció

MET / első szer
+

Kettős kombináció
egy tagja

+
Kettős kombináció

másik tagja

VAGY

MET ± SU ± PIO ±
SGLT2-G ± BÁZIS 
INZ ± GLP1-RA

+
GLP1-RA + BÁZIS 

INZ fix kombináció

Inzulin-
terápia

± MET

3 hónap

Inzulinterápia
megkezdése / 
intenzifikálása

HbA1c 7,0‒8,0% HbA1c>8,0‒9,0% HbA1c>9,0% 
tünetek nélkül

HbA1c>9,0% 
tünetekkel

3 hónap

* ** ** **

1. ábra Szakmailag megalapozott terápiás lépések az újonnan felismert 2-es típusú diabetes mellitus (2TDM) kezelésekor [26]. A piros nyilak a terápiás deesz-
kaláció lehetőségének megjelenítésére mutatnak. Forrás: Diabetol Hung. 2017; 25: 3–77. A Kiadó engedélyével

*Az első gyógyszeres kezelés történhet az életmód-terápia megkezdésével egy időben vagy néhány hónappal későbbi is.
**A kettős vagy hármas kombinációs első kezelés, illetve az inzulinterápiával történő kezelésindítás az életmód-terápiával egy időben kezdődik. Az 
első gyógyszeres kezelés megválasztására a kiindulási HbA1c-értéknek és a klinikai tünetek jelenlétének vagy hiányának figyelembevételével kerül sor.

A kezelési rendszerekben visszafelé is lehet haladni, ha azt klinikai körülmények indokolják.

AGI = alfa-glükozidáz-inhibitor (akarbóz); BÁZIS INZ = bázisinzulin; DPP4-G = dipeptidil-peptidáz-4-gátló; GLIN = glinid (prandialis glükózre-
gulátor); GLP1-RA = GLP1-receptor-agonista; MET = metformin; SU = szulfonilurea; PIO = pioglitazon; SGLT2-G = nátrium-glükóz-kotranszpor-
ter-2-gátló

Javasolt készítmény

Adható készítmény
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vulhat, amivel összefüggésben a terápia bővülhet, válto-
zatlan maradhat vagy egyszerűsödhet [46]. Összefoglal-
va: a 2-es típusú diabetes antihyperglykaemiás kezelése 
során a terápia intenzifikálása mellett (ami nyilvánvalóan 
a betegek döntő többségét érinti) helye lehet adott eset-
ben (a kevesebb beteget érintő) terápiás deeszkalációnak 
is. A klinikus a terápia megválasztásakor mérlegelést kö-
vetően dönt; nem szabad megfeledkeznünk arról, hogy 
néha a kevesebb több. 

Anyagi támogatás: A közlemény megírása anyagi támo-
gatásban nem részesült.

A szerző a cikk végleges változatát elolvasta és jóvá-
hagyta.

Érdekeltségek: A szerzőnek nincsenek érdekeltségei.
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