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Összefoglalás

Az előrehaladott veseelégtelenség stádiumába kerülő cukorbetegek növekvő száma indokolja diabetológiai kezelésük spe-
ciális szempontjainak megfogalmazását. A morbiditási és mortalitási adatok ismeretében előtérbe kerül a hypoglykaemia 
elkerülése. Több tényező nehezíti ezen betegcsoport szénhidrát-anyagcseréjének korrekcióját, maga a krónikus veseelég-
telenség állapota is változást okoz a glykaemiás egyensúlyban. A hemodialízis és a peritoneális dialízis – technológiai 
okokból eredően – szintén befolyásolja a vércukorszintet. Ezen faktorok részletezése mellett az összefoglalóban kitérünk 
az újabb terápiás lehetőségek e betegcsoporttal kapcsolatos szakirodalmára.
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Prevention of hypoglycaemia in diabetic patients with advanced chronic kidney 
disease
Summary: The increasing number of diabetic patients entering the stage of advanced chronic kidney disease justifies the 
formulation of special aspects of their diabetic treatment. Considering the morbidity and mortality data, avoiding hypo-
glycemia comes into view. In this group of patients several factors make it difficult to control carbohydrate metabolism, in 
addition the state of chronic kidney disease itself causes a change in glycemic balance. For technological reasons hemo-
dialysis and peritoneal dialysis also affect blood sugar levels. In addition to summarizing these factors, the review covers 
the literature on newer therapeutic options for diabetic kidney disease patient population.
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A hypoglykaemia epidemiologiája és 
jelentősége CKD3–5 stádiumú betegek körében

A korábbi évtizedek nagy diabetológiai felmérései-
ben (DCCT, EDIC, UKPDS) a szigorú glykaemiás 
kontroll a diabetesszövődmények megelőzésében 
kedvező hatásúnak mutatkozott. A diabetológiai 
gondozásban később individualizált kezelési célér-
tékeket vezettek be, aminek a CKD3–5 stádiumú 
betegegek csoportja esetében kiemelt jelentősé-
ge van. A szénhidrátanyagcsere-vezetés megen-
gedőbb lehet rövidebb várható élettartam, súlyos 
társbetegségek, nehezen monitorozható vércukor-
értékek, rossz szociális háttér, mentális hanyatlás 
esetén.1 Előtérbe került ebben a betegcsoportban 
a hypoglykaemia mint életminőséget és prognózist 
negatívan befolyásoló tényező. Az egyre idősebb 
életkorú, veseelégtelen betegpopulációban a de-
mencia, a „frailty” állapot (elesettség, gyengeség) 
mellett a – hosszabb diabetestartamból eredően 

– nagyobb valószínűséggel jelen lévő autonóm 
neuropathia miatt a hypoglykaemia-érzet megvál-
tozhat, atípusos tünetek jelentkezésére is számí-
tanunk kell.2 A multimorbid populáció speciális 
szempontjainak figyelembevétele céljából az egyes 
nemzetközi társaságok az aktuális diabetológiai 
kezelési irányelveket folyamatosan optimalizálják.3

A hypoglykaemiával szorosan összefüggő foga-
lom a glükózvariabilitás. A jelentős ingadozást mu-
tató vércukorszint szabad gyökök termelődéséhez 
vezet, ami egyben a diabeteses szövődmények, így 
a diabeteses vesebetegség (DKD) patogenezisé-
nek is egyik lényeges faktora.4 Az ingadozó vér-
cukorszint gyulladásos és profibrotikus molekuláris 
folyamatokat indít el. A korábbi klinikai tapaszta-
latok bizonyították a vércukor-labilitás kapcsolatát 
a nephropathiával, a retinakárosodással és a neuro-
pathiával, továbbá gyakoribb a coronariabetegség 
és az ischaemiás stroke.5 Egyre bővülnek ismere-
teink a vesekárosodás kezdeti fázisának molekulá-
ris történéseiről, ezáltal érthetőbbé válik az újabb 
antidiabetikus készítmények „vesevédő” hatása.6

A krónikus vesebetegség predialitikus stádiumá-
ban lévő (eGFR 60–15 ml/min/1,73 m2), inzulinnal 
vagy szulfanilureával kezelt veseelégtelen betegek-
ben (n=81) 6 napos glükózmonitorozást (CGMS) 
végezve azt találták, hogy a páciensekben havon-
ta 5-6 hypoglykaemiás esemény lép fel, és napon-
ta körülbelül 28 percet töltenek a 3,9 mmol/l alatti 

tartományban.7 Különösen az újonnan vesepótló 
kezelési programba kerülő betegek veszélyeztetet-
tek ebből a szempontból. A dialízis indítása előtti 
1 évben a páciensek kb. 11,5%-a él át legalább egy 
súlyos hypoglykaemiát. A dialízis elkezdését köve-
tően ez a ráta 5,88%-ra, majd 2 év körül 4%-ra 
csökken. A hospitalizációt igénylő hypoglykaemiás 
események előfordulása mind a dialízist megelőző, 
mind pedig a későbbi időszakban jelentősen növeli 
a mortalitási rizikót (HR: 1,28–1,72). A hemodia-
lízis (HD) (n=42 563) nagyobb hypoglykaemia-
veszélyt jelentett a peritoneális dialízishez (PD) 
(n=4216; HR: 1,4) képest.8 A dialízist megelőző 
szakban a hypoglykaemiával kapcsolatba hozható 
kórházi felvételek száma és gyakorisága összefüg-
gött a dialízisindítás utáni mortalitással (n=30 156 
beteg; átlagos HR: 1,25, 95%-os CI: 1,17–1,34). 
Fontos lenne tehát az inzulinnal és hypoglykae-
mizáló orális szerekkel kezelt, progresszív GFR-
hanyatlást mutató páciensek számára speciális 
kezelési stratégiák megfogalmazása.9

Dializált betegek kórházi felvételekor, vagy an-
nak folyamán észlelt hypoglykaemia közel 30%-
os mortalitással társult. A nem-hypoglykaemizáló 
antidiabetikus szerek előnyben részesítése mel-
lett több irányelv szerint ebben a betegcsoportban 
a vércukor-célértéket kb. 8,0–11,0  mmol/l közé 
lenne indokolt beállítani.10 Inzulinkezelés alatt álló, 
hemodializált betegek kórházi felvétele során a be-
tegek 51%-ában észleltek legalább egy alkalommal 
4 mmol/l alatti vércukorszintet. A magasabb HbA1c, 
a nagyobb vércukor-ingadozás, a T1DM fennáll-
ta és a napi, testsúlyra korrigált inzulinösszdózis 
mutatott ezzel összefüggést. A bázisinzulin-adag 
szignifikánsan magasabb volt (0,198 E/kg vs. 0,136 
E/kg) a hypoglykaemiás csoportban.11 Mindezek 
alapján a veseelégtelenségben szenvedő diabeteses 
betegek szénhidrátanyagcsere-vezetésére vonatko-
zó, normoglykaemiára törekvő korábbi álláspon-
tunk átértékelést igényel. Tovább erősíti ezt, hogy 
az újabb elemzések (14 tanulmány; n=29 141 be-
teg; metaanalízis) szerint a CKD3–4 stádiumú be-
tegek szigorú glykaemiás korrekciója (HbA1c <7%, 
éhgyomri vércukor 6,6 mmol/l alatt) a veseelégte-
lenség progressziója, a major kardiovaszkuláris 
események és a halálozás szempontjából lényeges 
előnyt nem jelentett. Egyelőre nem rendelkezünk 
pontos adatokkal arról, hogy ebben milyen szere-
pe lehet a hypoglykaemiának.12
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A hypoglykaemia kialakulásának 
okai CKD-s betegekben

A hypoglykaemia előrehaladott veseelégtelenség-
ben gyakori, és nemcsak a diabeteses páciensekben 
fordul elő. Az eredendően nem diabeteses beszű-
kült veseműködésű betegekben az endogén inzulin 
csökkent renális eltávolítása miatt a C-peptid- és 
inzulinszint kissé emelkedettebb az egészséges 
kontrollokhoz képest. Ez az alacsony vércukorér-
tékkel és típusos klinikai tünetekkel járó állapot 
nemegyszer olyan társbetegségekkel hozható kap-
csolatba, mint például a mellékvese-elégtelenség, 
egyes szisztémás infekciók, bizonyos gyógyszerek 
(kinolonok, szulfametoxazol-származékok) szedése 
és az alultápláltság. Ismert T1DM esetében évente 
1–3 alkalommal, T2DM esetén legalább évi egyszer 
súlyos hypoglykaemiás epizóddal számolhatunk.13

A vese glükózhomeosztázisban betöltött szere-
pe a vesefunkció beszűkülésével átalakul. Életta-
ni körülmények között a renális glükoneogenezis 
biztosítja az éhezéskor keringésbe kerülő glükóz 
20–25%-át, a veseelégtelenségben megfigyelt 
hypoglykaemia-hajlam részben tehát ennek ki-
esésére vezethető vissza.14 A GFR-csökkenéshez 
társuló fokozott hypoglykaemia-rizikó másik össze-
tevője a diabetes kezelésében használatos hypogly-
kaemizáló szerek csökkent renális eliminációja, 
a várhatónál intenzívebb és elhúzódó hatása.

A renális anaemia kezelésére alkalmazott eritro-
poetin nem-hemopoetikus hatásai között szerepel 
a fokozott energiabevitel nyomán kialakuló obe-
zitás mérséklése, az inzulinrezisztencia csökken-
tése, aminek molekuláris alapja részben a fehér 
zsírszövet inflammatorikus folyamatainak enyhíté-
se.15 Állatkísérletben az eritropoetin vércukorcsök-
kentő hatását már igazolták, in vitro alkalmazása 
a sejtek glükózfelvételét fokozta.16 A javuló glü-
kóztolerancia másik lehetséges oka a pancreati-
kus béta-sejtek eritropoetinreceptorain keresztül 
megvalósuló protektív hatás. A béta-sejtek káro-
sodását veseelégtelenségben több faktor is előidé-
zi, az uraemiás toxinok direkt hatása, az acidózis, 
a D-vitamin-hiány, a szekunder hyperparathy-
reosis.17 Feltételezhető, hogy az eritropoetin eze-
ket bizonyos mértékben ellensúlyozza, javítja 
az endogén inzulintermelést. A HbA1c a beszű-
kült veseműködésű betegek csoportjában kevés-
bé tekinthető a glykaemiás állapot markerének, 

ennek egyik legfontosabb oka az anaemia miat-
ti eritropoetinkezelés, hiszen a fiatal vörösvértes-
tek keringésbe kerülése ál-alacsony HbA1c-t okoz. 
Fontos tehát úgy gondolkodni, hogy az alacsony 
HbA1c nem feltétlenül jár együtt gyakori hypogly-
kaemiás állapotokkal, és a magasabb HbA1c nem 
jelent kisebb hypoglykaemia-rizikót. Az inzulin és 
a hypoglykaemizáló gyógyszerek dózisát tehát sem-
miképpen nem szabad pusztán a HbA1c-re alapoz-
va megváltoztatni.

A vesepótló kezelés megkezdése, a HD és a PD 
további változásokat okoz a szénhidrát-anyagcsere 
egyensúlyában.18 A dializálóoldat glükózkoncent-
rációjától függően a vesepótló kezelés alatt glü-
kózt veszít a szervezet, vagy glükóz lép be a HD 
vénás érbehatolási pontján, illetve a peritoneális 
membrán feszínén keresztül. A dializálófolyadék-
ból a szervezetbe kerülő glükóz aktuálisan felerő-
síti az uraemiás állapot okozta inzulinrezisztenciát 
és hyperinsulinaemiát. A glükózmentes dializálóol-
datok használata ugyanakkor fokozhatja a vércu-
koresés rizikóját.19

Hypoglykaemia a hemodialízisben

A HD-ben periodikusan változik az inzulinigény 
a HD napján, illetve a köztes napokon. A CGMS 
technikával szignifikáns különbséget találtak 
az átlagos vércukorszintben, az értékek szórása 
a dialízis napján nagyobb volt.20 A HD indukálta 
hypoglykaemia gyakrabban lép fel diabeteses be-
tegekben, elősegítheti a glükózmentes dializáló-
folyadék használata, a nem megfelelő táplálkozás, 
az inzulin clearance megváltozása, a vörösvértes-
tek HD során megfigyelt fokozott glükózfelvétele. 
Ezt a hypoglykaemiás fázist néhány órával később 
ellenregulációs hyperglykaemia követheti. A je-
lenséget 2015-től „glycaemic disarray”-nak, azaz 

„glykaemiás rendetlenségnek” nevezi a szakiroda-
lom.21 Krónikus hemodialízis-programban szereplő, 
hagyományos premix vagy hagyományos bázisinzu-
lin-kezelésben részesülő T2DM-es betegek (n=51) 
körében végzett klinikai megfigyelésekkel megerő-
sítették, hogy az inzulin dózisát a dialízis utáni pe-
riódusban 25%-kal csökkentve, a hypoglykaemiás 
esetek gyakorisága (3,3% vs. 0,7%) és a hypogly-
kaemiára jellemző klinikai tünetek kialakulásá-
nak valószínűsége (6,9% vs. 0,7%) lecsökkenthető. 
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Általában a HD után a vércukorszint csökkenésé-
nek bekövetkeztével, de legalábbis az inzulinigény 
változásával kell számolnunk napról napra megfi-
gyelhető periodicitással.22 Minden beteg esetében 
különböző diabetesterápiás javaslat lenne szüksé-
ges a HD napjára és a köztes napokra.

Nem tisztázott kérdés a HD alatti per os szén-
hidrátbevitel szükségessége és megengedhetősége. 
A HD alatti étkezés – az emésztéssel kapcsolatos, 
adott egyénre jellemző mértékű hasi vazodilatáció 
miatt – növeli a hypotoniás epizódok előfordulá-
si rizikóját, és – az érbehatolás áramlási viszonyai-
nak kedvezőtlen módosításával – rontja a dialízis 
hatásfokát.23 Ugyanakkor még glükóztartalmú he-
modialízis-mosófolyadék (8,33  mmol/l) használa-
ta mellett is megfigyelhető diabeteses betegekben 
a metabolikus állapot éhezéshez hasonlító elto-
lódása (diabeteses páciensek esetében csökken 
a laktát, piruvát és az alanin szintje, amíg a 3-hidro-
xi-vajsav és a ketontestek szintje növekszik). A HD 
során a plazma inzulinszintje csökkenhet a filtrá-
ció (nagy pórusú membránon át távozik a keringés-
ből) és adszorpció (egyes membránokhoz kötődik) 
révén, amit a hiányos endogén inzulinszekré-
ciós kapacitással rendelkező (elsősorban T1DM-
es) diabeteses betegek nem tudnak kompenzálni. 
Mindez a glikolízis csökkenése miatti alternatív 
energiamobilizálásra, a zsír- és fehérje-anyagcsere 
katabolikus eltolódására, a glükoneogenezis foko-
zódására utal. Hasonló eltérések a nem diabeteses 
hemodializált betegek esetében nem voltak meg-
figyelhetőek. A HD utáni állapotban emiatt akár 

– adott páciens esetében – szükség lehet az inzulin 
exogén szupplementációjára.24

Az uraemiás toxinok szintjének HD alatti gyors 
csökkentése az inzulinrezisztencia szinte egyide-
jű párhuzamos javulását eredményezi, ami növel-
heti a vércukoresés rizikóját. Hemodiafiltrációval 
(HD-modalitás, amelynél nem a diffúzió, hanem 
a membránfelszín két oldalán létrehozott nyo-
máskülönbségből eredő, nagy pórusnagyságú 
membránnal megvalósítható filtráció a méreg-
anyag-eltávolítás domináló metódusa) a középmo-
lekula-súlyú tartományba eső uraemiás toxinokat 
hatékonyabban eltávolítva – hosszabb időfaktorral 
– szintén a felépítő-anabolikus folyamatokat segít-
hetjük. Már 12 hónapos megfigyelés alatt csökkent 
a malnutríciós állapot, a fehérje-alultápláltság rizi-
kója, amit az inflammatorikus folyamatok aktivitá-
sát jelző CRP-érték párhuzamos javulása is kísért.25 
A CKD-s betegek hypoglykaemiára vonatkozó koc-
kázati tényezőit az 1. táblázat mutatja.

Hypoglykaemia peritoneális dialízisben

A konvencionálisan használt PD-oldatok a ma-
gas glükóztartalomból (76–126  mmol/l) eredően 
fejtenek ki ozmotikus szívóhatást, ez a szervezet-
ből történő folyadékeltávolítás technikai háttere, 
így a hashártya felszínéről bejutó glükóz miatt el-
sősorban vércukor-emelkedéssel kell számolnunk. 
A PD-t diabetológiai szempontból tulajdonképpen 
folyamatos, parenterális glükózfelvételi útvonal-
nak tarthatjuk. A jelenség pontosabb megközelíté-
sére alkalmas CGMS módszerrel azt találták, hogy 
a vércukorértékek átlaga nem mutatott összefüg-
gést a HbA1c-értékkel, ugyanakkor számos esetben 
ezúton sikerült tünetmentes hypoglykaemiás perió-
dusokra fényt deríteni.26 A DKD-s betegek – így 
a PD-vel kezelt páciensek – vércukor-korrekciója 
a hétköznapi életben döntően a megfelelő adhe-
rencián múlik, ehhez kapcsolódik a rendszeres ott-
honi vércukor-ellenőrzés kiemelt szerepe, hiszen 
ezen eredmények alapján modellálható tovább 
a terápiás rezsim. Mind az alacsony, mind a magas 
vércukortartományok kifejezetten fokozzák a mor-
biditást.27 A PD-ben az oldatcserék, az étkezés és 
az antidiabetikus kezelés időbeli igazítása a cél.

A glükóz lokális és – a peritoneális felszínről fel-
szívódó glükózhányad miatti – szisztémás károsító 

1. táblázat. A hypoglykaemia kockázati tényezői 
CKD-ben

•	Az endogén és sc. adott inzulin csökkenő renális eliminációja, 
orális antidiabetikumok hatásának felerősödése

•	Hypoglykaemia-hajlamot okozó társbetegségek, 
pl. hypadrenia, alultápláltság

•	A renális glükoneogenezis kiesése
•	Nefrológiai aktivitás: eritropoetinkezelés, 

hyperparathyreosis- és acidóziskorrekció, diéta
•	Poszt-HD glykaemiás egyensúlyzavar
•	PD-ben az antidiabetikus kezelés adaptációja 

elmarad a glükózmentes oldatok napszakában
•	PD-ben a hashártya degenerációja miatti fokozott 

áteresztőképesség vércukor-labilitást okoz
•	Pusztán a HbA1c alapján, önellenőrzési adatok 

nélkül intenzifikált antidiabetikus kezelés
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hatásainak kivédésére újabban alacsony GDP-tar-
talmú (GDP: glükózdegradációs produktum; a glü-
kóztartalmú oldatok sterilizálása során alkalmazott 
hevítéskor keletkezik) oldatok használata van ter-
jedőben, kiváltképpen a diabeteses betegek kö-
rében. Jelenleg azonban még nem rendelkezünk 
megbízható adatokkal ezen „biokompatibilis” ol-
datok technikai túlélésre vagy a klinikai kimeneteli 
mutatókra megfigyelt előnyős hatásaira vonatko-
zóan.28 A glükózalapú oldatok bevezetését köve-
tően, azok alkalmazásának ideje alatt – a PD-t 
megelőző időszakhoz képest – a vércukor-önellen-
őrzés eredményeitől függően növelnünk szüksé-
ges a szénhidrát-anyagcsere korrekcióját biztosító 
szerek adagját. Elhúzódó hatású antidiabetikus 
készítményeket alkalmazva a peritoneális glükóz-
felszívódás nélküli fázisokban azonban fennáll 
a hypoglykaemia veszélye.

A tartós glükózexpozíció degeneratív elváltozá-
sokat okoz a peritoneális felszínen, egyelőre még 
nem tisztázott módon „remodelling”-hez vezet, 
ami a mesothel sejtréteg károsodásával az alap-
vető élettani antiadhezív tulajdonság elvesztésével 
(előrehaladott esetben passage-zavart okozó bél-
konglomerátum megjelenésével) járhat. Az en-
kapszuláló peritoneális sclerosis (EPS) ritka, de 
veszélyes, kizárólag a peritoneális dialízishez tár-
suló szövődmény, amely szövettanát tekintve 
a diabeteses microangiopathiával analóg folyamat. 
Kialakulásának faktorai között maga a peritoneá-
lis dialízis ideje a legerősebb, független rizikófak-
tor, ami a kumulált peritoneális glükózexpozíció 
lehetséges szerepét támasztja alá. A PD-hez tár-
suló peritonitises epizódok és a gyors transzportka-
rakter (a hashártya mintegy fokozottan áteresztővé 
válik mindkét irányban a kismolekulákra) megjele-
nése – mint az EPS további rizikótényezői – ugyan-
csak a nagyobb lokális glykaemiás terheléssel való 
összefüggésre utalnak. A peritoneális membrán-
felszín – a szöveti struktúra változásait kísérő 
– transzportkarakter-változása a glükóz átjutási se-
bességének módosulása miatt labilis szénhidrát-
anyagcsere kialakulását okozhatja.29

Alternatív ozmotikus ágens is használt a klini-
kai gyakorlatban, ez az icodextrin (monoszacharid 
egységekből álló, maltóztartalmú polimer, glükózt 
nem tartalmaz). Ellentétben a glükózalapú olda-
tokkal ez hosszabb idő alatt sem szívódik fel a has-
hártya üregéből, így tartós ozmotikus szívóhatást 

fejt ki. A különböző peritoneális rezsimekben 
a hosszú benntartás idejére (nappalra vagy éjszaká-
ra) ezt használó betegekben – a kizárólag glükóz-
alapú oldatokat használó betegcsoporthoz képest 
– kedvezőbbnek mutatkoztak a glükózmetaboliz-
mus paraméterei: az éhgyomri vércukor, a napi 
inzulinösszdózis és a HbA1c-szint (0,79±0,79% 
vs. 0,98±0,51%; p<0,01).30 Mivel az icodextrin-
oldat glükózmentes, abban a napszakban, amíg 
a beteg ezt használja (pl. éjszakai alvás alatt), na-
gyobb a hypoglykaemia kialakulásának rizikója, 
ha nem adaptáljuk ennek megfelelően a diabe-
tológiai kezelést. Például ezekben a betegekben 
célszerű bázisinzulinként nem ultrahosszú hatású 
készítményt választani, hogy a glükózalapú olda-
tok alkalmazási ideje alatti és a glükózmentes ico-
dextrin használata alatti fél-fél napszak különböző 
bázisinzulin-igénye biztosítható legyen. Jól ismert 
probléma az icodextrin-tartalmú peritoneális dia-
lizálóoldattal (Extraneal) kezelt betegek körében, 
hogyha glükóz-dehidrogenáz pirrolo-kinolin-ki-
non (GDH-PQQ) reakciót használó vércukormé-
rőt alkalmaznak, fals magas értéket kapnak a hasi 
dializálóoldatban lévő polimerből leszakadó mal-
tózmolekulák glükózzal való interferáló hatása 
miatt. Az álmagas értékek miatti intenzifikált dia-
betesterápia hypoglykaemiához vezethet.31

Terápiás lehetőségek 
a hypoglykaemia megelőzésére

Az életmódi és diétás kezelés megtervezésekor te-
kintetbe kell vennünk az adott beteg már meglé-
vő egyéb diabeteses szövődményeinek együttesét, 
a mobilitást a kardiális, neuropathiás, mozgásszer-
vi státusz korlátozhatja. Intenzív fizikai aktivitás-
hoz kapcsolható vércukoresés általában a fiatalabb 
T1DM-es betegek esetében fordul elő, idősebb 
korban a tartósan végzett kertészkedés vagy a há-
zimunka lehet az ok, amire emlékeztetnünk kell 
betegeinket. Az étrend összeállítása a fehér-
je‑, foszfor- és káliumbevitel egyidejű kalkuláció-
ja miatt komplex feladat. Új terápiás lehetőséget 
jelenthet a bélflóra befolyásolása. Hemodializált 
diabeteses betegek (n=60) 12 hetes probiotikus ke-
zelése során szignifikáns csökkenést találtak az éh-
gyomri vércukor- és inzulinszintekben, valamint 
bizonyos inflammatorikus és oxidatív markerek 
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szintjében.32 A terápiás lehetőségeket a 2. táblá-
zat szemlélteti.

Az általános diabetológiai kezelési irányelvekkel 
párhuzamban az orális antidiabetikus kezelésben 
előtérbe kerül a veseelégtelenség korai fázisában 
lévő páciensek SGLT-2-gátlókkal és GLP-1R-ago-
nistákkal való terápiája, a DPP-4-gátlók és a met-
forminkezelés az elmúlt években átértékelődött.33 
Az újabb gyógyszercsoportok közös – mortalitást is 
kedvezően érintő – sajátsága, hogy általában nem 
okoznak hypoglykaemiát, és kivédik a veseelég-
telenség kialakulását vagy lassítják annak súlyos-
bodását. A terápiás állásfoglalást nehezíti, hogy 
a hemodializált és a peritoneális dialízisprogram-
ban szereplő betegek esetében egyelőre nincsenek 
egyértelmű kezelési irányelvek a glükózanyagcse-
re optimális vezetésére, a kisebb beteglétszámú 
vizsgálatok metaanalízisének eredményei sem te-
szik lehetővé evidenciák megfogalmazását. Nagyon 
fontos az önellenőrzés eredményeinek figyelembe-
vétele, hiszen számos esetben „burnt-out” diabe-
tesszel találkozunk. Ha még van az adott betegnek 
valamennyi saját inzulintermelése, a vesefunkció-
beszűkülés miatt ennek renális eliminációja le-
lassul, így jelentősen csökkenthető az orális és 
parenterális készítmények dózisa, nemritkán ezek 
akár el is hagyhatóak. Ilyenkor beszélhetünk „ki-
égett” diabetesről, amely egy sajátságos diabetes-
forma. Amennyiben a béta-sejtek teljes kimerülése 
miatt mindenképpen inzulin szükséges, preferált 
a kis dózisú analóg bázis-bólus rezsim.34 A klini-
kai gyakorlatban a predialízisben javasolható az in-
zulinkészítmények dózisának GFR-beszűküléssel 

párhuzamos, fokozatos csökkentése, az önellen-
őrzés során nyert vércukorpárok ismeretében fo-
lyamatosan mérlegelve a inzulin elhagyását vagy 
az orális szerekre való áttérést.

Az egyes antidiabetikumok nefrológiai betegcso-
portban történő alkalmazására vonatkozó újabb 
vizsgálatok közül néhány kiemelhető. A hazánk-
ban már hosszabb ideje elérhető dapagliflozin 
nefroprotektív hatását a DERIVE Study, az em-
pagliflozin kedvező renális hatásait az EMPA-REG 
OUTCOME tanulmány vizsgálta.6 Az SGLT-2-gát-
ló csoport legújabb tagja, az ertugliflozin 5 mg-os 
és 15 mg-os adagja a 30–60 ml/min/1,73 m2 GFR-
értékű veseelégtelen betegek csoportjában (n=468; 
52 hetes követés) a testsúly és az éhgyomri vércu-
kor csökkentése mellett nem fokozta szignifikáns 
mértékben a hypoglykaemiás események rizikóját, 
figyelmet érdemel azonban a szisztolés vérnyomást 
csökkentő és hypovolaemiát okozó hatása, ami ve-
seelégtelenség fennálltakor a folyadékforgalom 
egyénre szabott korrekcióját teszi szükségessé.35 
Fontos kiemelni, hogy SGLT-2-gátlót 60 ml/min/1,73 
m2 alatti eGFR-érték esetén nem kezdhetünk, és 45 
ml/min/1,73 m2 eGFR alatt elhagyandó.

A GLP-1-RA-k közül legrégebben alkalmazott 
liraglutid hozzáadott terápiaként nem növelte 
a hypoglykaemiás események előfordulásának gya-
koriságát (n=279 beteg; 26 hetes követés) 30–60 
ml/min/1,73 m2 GFR-értékű betegek csoportjá-
ban.36 Az 1,5  mg/hét és 0,75  mg/hét adagú dula
glutid, valamint a glargin hatását 60–15 ml/min/1,73 
m2 GFR-tartományú veseelégtelen betegekben ös�-
szehasonlítva azt találták, hogy 1 éves követés so-
rán szinte azonos mértékben csökkent a HbA1c 
(1,1–1,0%), de a GLP-1-RA mellett kisebb volt 
a hypoglykaemiás események száma (4,4–4,3/be-
tegév vs. 9,6/betegév).37 A semaglutid vesevédő 
hatását a SUSTAIN-6 tanulmányban mutatták be.

A metforminkezelés a 60–30 ml/min/1,73 m2 
GFR-tartományban a hypoglykaemia előfordulá-
sát tekintve kedvező hatású, a társbetegségként je-
len lévő szívelégtelenség és májlezió esetén további 
előnyös hatásai is vannak. Jól ismert, hogy a 30–45 
ml/min/1,73 m2 GFR-tartományban napi maximum 
1000  mg metformin adható, a 45–60 ml/min/1,73 
m2 tartományban pedig 1500 mg. A DPP-4-gátlók 
közül a linagliptin adható a GFR-beszűkülés vala-
mennyi fázisában dózisváltoztatás nélkül, a gyógy-
szercsoport egyéb tagjait tekintve a dózis GFR-re 

2. táblázat. Terápiás lehetőségek a hypoglykaemia 
kivédésére CKD-ben

•	Csökkenő GFR mellett folyamatos önellenőrzés 
és az OAD/inzulin terápia redukciója

•	Hypoglykaemiát okozó társbetegségek feltárása, korrekciója
•	 Intenzívebb betegedukáció a mozgás, diéta, 

esetleg az inzulinbeadás kérdéseiben
•	Nefrológiai kezelésben is részesülő beteg 

glykaemiás állapotának gyakori ellenőrzése
•	Hypoglykaemizáló antidiabetikumok lehetőség szerinti kerülése
•	 Inzulinigény esetén analógkészítmények választása, 

ezek dialízisrezsimhez adaptálása:
–	 HD-ben a dialízis utáni inzulinigény-változás pontos felmérése
–	 PD-ben a PD-oldat típusától függően 

napszakonként változó antidiabetikum-igény
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való adaptációja szükséges. A szulfanilurea-cso-
portból a gliquidon és az elhúzódó hatásó gliclazid 
(GFR 30 ml/min/1,73 m2-ig) adása említhető, de 
a klinikai alkalmazásuk egyre inkább háttérbe szo-
rul. A tiazolidindion-készítmények elméletben bár-
milyen stádiumú veseelégtelenségben adhatóak, de 
a folyadéktöbblet kialakulását elősegítő mellékhatás 
miatt nem használatosak ebben a betegcsoportban.

Peritoneálisan dializált, inzulinnal kezelt T1DM-
es és T2DM-es betegek (n=47) körében 3 hónapos 
edukációs tréninggel egybekötve, detemir-aszpart 
bázis-bólus rezsimet bevezetve az átlagos vércu-
korszint (p=0,0015) és a HbA1c-érték (p<0,0001) 
csökkent, miközben nem növekedett a hypoglykae-
miás események incidenciája. A CGMS-eredmé-
nyek alapján az alacsony vércukortartomány görbe 
alatti területe nem változott, és a 10 mmol/l felet-
ti görbeterület szignifikánsan (p<0,01) csökkent.38 
Pilot vizsgálatban a degludec inzulin farmakoki-
netikájában nem találtak különbséget a normális 

vesefunkciójú, a különbözó mértékű GFR-beszű-
küléssel rendelkező és a hemodializált betegek 
között. A polimer struktúrából történő lassú fel-
szabadulás miatt a clearance-ét sem befolyásolja 
a HD, a hatásvariabilitása pedig a jelenlegi inzuli-
nok közül a legkisebb.39

A csökkent veseműködésű betegek csoportjá-
ban az intenzívebb edukáció további lehetőséget 
jelenthet a hypoglykaemia elkerülésére. Inzulin-
kezelés alatt álló, hemodializált betegek köré-
ben a lipohypertrophia előfordulását több mint 
50%-nak találták, ezekben a betegekben gyako-
ribb volt a hypoglykaemia előfordulása, nagyobb 
volt a glykaemiás variabilitás. A hypoglykaemia el-
kerülését segítő magatartástudományi vizsgálatok 
módszereinek veseelégtelen betegek csoportjára 
történő adaptációja valószínűleg javíthatná ez eb-
ből eredő morbiditást. Magyarországon már több 
nefrológiai központban elkezdődött a diabetoló-
giai ismeretek betegellátásba való integrálása.40
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