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Összefoglalás

A szerző az új generációs bólusanalógok gyermek- és serdülőkorban történő al-
kalmazását ismerteti. Leírja az élettani és farmakológiai hátteret, amely ezeknek 
a készítményeknek a fejlesztését szükségessé tette és ismerteti az oda vezető utat. 
Röviden leírja az első generációs bólusanalógok sajátosságait, majd részletesen ki-
fejti a második generációs ultragyors hatású inzulinanalógok kémiai szerkezetét, 
legfontosabb farmakodinámiás és farmakokinetikei tulajdonságaikat. Részletesen 
ismerteti a gyermek- és serdülőkorban egyedül alkalmazható ultragyors hatású bó-
lusanalóggal, a gyors aszparttal végzett klinikai vizsgálatok eredményeit. Röviden 
megemlíti azokat a készítményeket is, amelyek jelenleg még a kipróbálás fázisá-
ban vannak, de ebben a korosztályban egyelőre még nem alkalmazhatóak. A közle-
ményt a szerző egy rövid jövőbe tekintéssel fejezi be.

Application of new generation bolus analogs 
in children and adolescents

The author expands the application of new generation bolus insulins in children and 
adolescents. Describes the physiological and pharmacological background necessi-
tating the development of these compounds as well as the road leading to it. Brief-
ly expands the specialty of the first generation bolus analogs, and gives a detailed 
description of the chemical structure, pharmacodynamic and pharmacokinetic 
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peculiarities of the second generation bolus analogs. Outlines in detail the results 
of clinical studies performed with the only applicable ultrarapid insulin analog, 
faster aspart in children and adolesents. Briefly mentions the compounds which 
are in the trial phase and are not suitable yet for clinical use in this age group. The 
paper ends with a short look into the future

TÖRTÉNELMI VISSZATEKINTÉS

Az inzulin a legfontosabb anabolikus hormonunk, amely 
elsősorban a szénhidrát-anyagcserét befolyásolja. 1-es 
típusú diabéteszben (T1DM) – amely gyermekekben 
a domináló diabéteszforma – relatív, majd abszolút inzu-
linhiány alakul ki, ami az inzulin felfedezése előtt minden 
esetben fatális volt.

A 20. század elején már ismert volt, hogy az 1-es típu-
sú diabéteszt egy, a hasnyálmirigy szigetsejtjeiben ter-
melődő anyag hiánya okozza, de a szubsztancia izolálása 
még váratott magára. 1921-ben Torontóban egy sebész-
ből, orvostanhallgatóból, élet ta nász ból és biokémikus-
ból álló csapat sikeresen előállította a vércukorszint 
csökkenését előidéző hasnyálmirigyhormont. Ez elindí-
totta a kutatók és a gyógyszeripar kapcsolatának fejlő-
dését. A torontói csapat 1923-ban megkapta az inzulin 
felfedezéséért a Nobel-díjat, de a későbbiekben több No-
bel-díjat is kiosztottak az inzulin aminosavsorrendjének 
és kristályszerkezetének a megállapításáért, valamint 
a radioimmunoassay módszerének a kifejlesztéséért, 
amellyel a keringő hormonok koncentrációjának meg-
határozása lehetővé vált.

Az inzulin volt az első hormon, amelyet rekombináns 
módszerrel szintetizáltak, ami olyan módosításokat tett 
lehetővé a hormon szerkezetében, amelyek a hatástartam 
megváltoztatását és a felszívódás javítását tették lehető-
vé. Az inzulin azonban nem gyógyította meg a diabéteszt, 
és az élettartam meghosszabbítása és a mindennapos in-
zulinkezelés a T1DM-et egy halálos betegségből egy kró-
nikus állapottá változtatta, amelynek a mindennapos 
terhei számottevőek és a krónikus szövődmények veszé-
lyével fenyegetnek. Rövidesen nyilvánvalóvá vált, hogy 
a diabéteszkezelés célja a jó anyagcsere-állapot elérése 
és fenntartása, amivel a krónikus komplikációk fellépé-
se elodázható.1

POSZTPRANDIÁLIS HIPERGLIKÉMIA

Az anyagcserekontroll minőségének meghatározásában 
mind az éhezési, mind a posztprandiális vércukorszint 
szerepet játszik. A posztprandiális hiperglikémiás ki-
lengések a glikált hemoglobin (HbA1c) szintjének emel-
kedését és ezen keresztül a szövődmények kialakulását 
okozzák, ezért ezek mérséklése a diabéteszterápia nagy 
kihívása.2 A kezelés legfőbb próbatétele abból fakad, hogy 
a szubkután adagolt inzulin felszívódása eltér a fizioló-
giásan termelődő inzulin abszorpciós sajátosságaitól. Míg 
az utóbbi az étel elfogyasztásakor gyorsan termelődik, ez-
zel megakadályozva a vércukorszint emelkedését, addig 
az előbbi a szubkután beadást követően hexamerekké áll 
össze, a hexamerek csak lassan alakulnak át monomerek-
ké, amelyek a raktárból a kapillárisokon keresztül a ke-
ringésbe jutnak. Ezért az ún. „designer” inzulinanalógok 
megtervezésénél az önasszociációs tulajdonságokat igye-
keznek úgy megváltoztatni, hogy felszívódási sajátságaik 
kedvezőbbek legyenek.3

Az endogén inzulinszekréciót egy feedback mechaniz-
muson keresztül a szigetsejtek által észlelt vércukorszint, 
illetve annak változásai szabályozzák.4 Az exogén módon 
bejuttatott inzulinnak természetesen nincsen ilyen feed-
back szabályozása, így a vércukorszint változásaihoz nem 
képes automatikusan alkalmazkodni. Ezért a betegeknek 
folyamatosan kell ellenőrizniük a vércukorszintjüket és 
mérni a szénhidrát-bevitelüket.

Az inzulin felszívódásának sebességét számos körül-
mény befolyásolja. Az injiciált inzulinnak a szubkután 
szövet extracelluláris matrixában történő elterjedését 
a szerkezeti makromolekulák határozzák meg, amelyek 
befolyásolják, hogy a beadott gyógyszer milyen sebesség-
gel jut át az interstíciumba, mielőtt felszívódik a véráram-
ba. Az inzulin felszívódásának gyorsítására tett törekvések 
ezen tényezők valamelyikének a befolyásolásán alapszik, 
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mint például a szubkután interstícium sajátosságainak 
a megváltoztatása, amelyen keresztül az inzulinmoleku-
láknak át kell hatolni ahhoz, hogy elérjék a kapillárisokat, 
vagy az inzulinmolekula méretének csökkentése (hexa-
merből dimerré/monomerré változtatva azt), vagy a per-
meabilitás növelése a kapillárisokon keresztül a véráramba.

A kereskedelemben kapható reguláris prandiális in-
zulinoknak magas a koncentrációja, és így az inzulin-
molekulák cink jelenlétében hexamerekké állnak össze, 
hasonlóan ahhoz, ahogyan a béta-sejtben tárolódnak. 
Az inzulinmolekulák oldatban hexamerek, dimerek és 
monomerek dinamikus egyensúlyi állapotában létez-
nek, amelyek aránya az oldat koncentrációjától és pH-já-
tól függ. A semleges vegyhatású inzulinkészítményekben 
az egyensúlyi állapot a cink által összetartott hexame-
reknek kedvez, ami a stabilitásukat biztosítja. Egy víz-
oldékony anyag molekulasúlya meghatározza annak 
felszívódási sebességét.5 A ~36 000 Da molekulasúlyú és 
5,6 nm átmérőjű inzulinhexamerek mérete megakadá-
lyozza gyors felszívódásukat a szubkután raktárból. Ezért 
ezeknek az inzulinkészítményeknek fel kell hígulniuk 
a depóban ahhoz, hogy 3,5 nm átmérőjű dimerekké és 2,5 
nm átmérőjű monomerekké disszociáljanak és gyorsan 
felszívódhassanak.6

AZ ELSŐ GENERÁCIÓS BÓLUSANALÓGOK

Az inzulin hatásprofilja a hexamer szerkezetétől és stabi-
litásától függ, ami a hatáskezdetet meghatározza. Mint-
hogy a legkorábbi inzulinkészítmények és a fiziológiás 
inzulinszekréció hatásprofilja között hatalmas volt a kü-
lönbség, a kutatók rekombináns DNS technológiát alkal-
maztak, hogy az aminosavsorrend megváltoztatásával 
kedvezőbb farmakokinetikájú és farmakodinamikájú in-
zulinanalógokat hozzanak létre. Az FDA által elsőként el-
fogadott inzulinanalóg a lizpro inzulin (Humalog®, Eli 
Lilly and Company) volt 1996-ban. Ezt követte a többi ra-
pid hatású inzulinanalóg, az aszpart (NovoRapid®, Novo 
Nordisk A/S) 2000-ben és a glulizin (Apidra®, Sanofi S/A) 
2004-ben. A B 28-as pozícióban levő prolin és a B 29-es 
pozícióban levő lizin felcserélésével a hexamerek gyor-
sabb disszocióját és a monomerek jobb felszívódását ér-
ték el. Így a humán reguláris inzulinokkal összehasonlítva 

hasonló hatásfokú, de előnyösebb farmakokinetikai és far-
makodinamikai tulajdonságokkal rendelkező prandiális 
inzulinkészítményeket hoztak létre, amelyek alkalmazása-
kor kisebb volt a hipoglikémia veszélye.7 A három, jelenleg 
a piacon levő, első generációs, gyors hatású inzulinana-
lóg farmakokinetikai és farmakodinamikai tulajdonsá-
gaikban egymástól alig különböznek. Ugyan a glulizint 
a lizpro és az aszpart inzulinnal szemben cinkmentes for-
mában állítják elő, funkcionálisan nem tér el a két utób-
bitól. A humán reguláris inzulinokkal összehasonlítva 
a rapid hatású inzulinanalógokkal napi többszöri inzulin-
adással (MDI rendszerben) 0,15%-kal, inzulinpumpában 
0,2%-kal alacsonyabb HbA1c érhető el.8 A későbbiekben 
olyan változtatásokat is eszközöltek az inzulinkészítmé-
nyeken, amelyektől azt remélték, hogy jobban meg tudják 
közelíteni a fiziológiás inzulinszekréciót.9 Próbálkoztak 
rekombináns hialuronidáz enzimnek (rHuPH20) a lizp-
ro, aszpart és glulizin inzulinhoz történő hozzáadásá-
val, amitől a szubkután szövet intersticiális mátrixának 
a megbontását és ezáltal gyorsabb felszívódást remél-
tek.10 Az elvárások azonban nem teljesültek, és a vizsgá-
latokat abbahagyták. További próbálkozások történtek 
etilén-diamin-teraacetát, citrát, illetve magnézium-szul-
fát hozzáadásával a humán inzulinmolekulához, de ezek 
a kísérletek sem jutottak el a klinikai kipróbálás szintjéig.11

A MÁSODIK GENERÁCIÓS BÓLUSANALÓGOK

Az alábbiakban azokat a második generációs rapid hatású 
inzulinanalógokat ismertetem, amelyeket már alkalma-
zunk a gyermekgyógyászati gyakorlatban, illetve jelenleg 
kipróbálás alatt állnak.

gyors aszpart (faster aspart)

2017-ben egy újabb, még gyorsabban ható inzulinké-
szítmény, a Fiasp® (Novo Nordisk A/S) került a piac-
ra. Ebben a B 28-as pozícióban levő prolint aszpartáttal 
cserélték ki, és az aszpart inzulin két segédanyaggal is 
bővült: L-argininnal, amely stabilizáló hatást fejt ki és ni-
kotinamiddal (B3-vitamin), ami a gyorsabb abszorpciót 
eredményezi. Az eredeti aszpart inzulinban a molekulák 
többsége hexamer formában fordul elő, amely túl nagy 
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a gyors felszívódáshoz. A nikotinamid növeli a gyorsab-
ban felszívódó monomerek részarányát, ezáltal elősegítve 
az aszpart transzendoteliális transzportját. Állatkísérle-
tek tanusága szerint a nikotinamid lokális vazodilatáció 
előidézésével növeli a bőr vérátáramlását, ami szintén fo-
kozza az abszorpció sebességét.12

A legtöbb gyors aszparttal végzett klinikai farmakoló-
giai vizsgálatban a glükózcsökkentő hatást euglikémiás 
glükóz clamppel vizsgálták ClampArt-ot (Profil, Neuss, 
Germany), Biostatort (MTB Medizintechnik, Amstet-
ten, Germany), STG-22 glükózkontrollált inzulininfú-
ziós rendszert (Artificial Endocrine Pancreas; NIKKISO 
Co. Ltd., Tokyo, Japan), illetve manuális clampet alkal-
mazva.13,14 Számos III-as fázisú vizsgálatban egy stan-
dardizált, 4–6 órás tesztétkezést használtak az aszpart és 
a gyors aszpart által előidézett posztprandiális vércukor-
szint-emelkedés kiértékelésére.

A gyors aszpartnak az aszpart inzulinnal történő ösz-
szehasonlítását szubkután inzulin alkalmazásakor 218 
T1DM-ben szenvedő, felnőtt betegben végzett 3 klinikai 
farmakológiai vizsgálat összesített adatelemzése során 
végezték el.15 Gyors aszpart alkalmazásakor a farmako-
kinetikai profil következetesen balra tolódott, ami egy-
értelműen jelezte, hogy a gyors aszpart farmakokinetikai 
profilja sokkal jobban megközelíti az endogén inzulin-
szekréciós mintát, mint az első generációs rapid hatású 
inzulinanalógok.

Az adatelemzés megmutatta, hogy a hatáskezdet kb. 
5 perccel hamarabb jelentkezett, a maximális glükóz-in-
fúziós ráta eléréséig eltelő idő pedig 11 perccel rövidebb 
volt, mint az aszpart alkalmazásakor. A gyors aszpart ha-
tása a szubkután beadást követő 1–3 óra múlva tetőzött. 
A vércukorcsökkentő hatás gyors aszpart esetében az első 
30 percben 74%-kal nagyobb volt és a terápiás dózistar-
tományban az adag emelésével párhuzamosan lineárisan 
nőtt. A hatástartam gyors aszpart alkalmazásakor rövi-
debb volt, mint az aszpart esetében, a hatás 3–5 órán ke-
resztül maradt fent.13

A glükózvariabilitás egy fontos paraméter a diabéte-
szes betegek anyagcsere-állapotának a megítélésében. 
Az egyénen belüli variabilitást vizsgálták gyors aszpart, 
illetve aszpart inzulin hatására egy keresztezett vizsgálat-
ban, ahol a betegek 3 különböző napon kaptak 0,2 E/kg-ot 
a megfelelő inzulinból. Az egyénen belüli variábilitásban 

nem volt szignifikáns különbség a gyors aszpart és az asz-
part között.13

A gyors aszpart fokozott korai glükózcsökkentő hatásá-
nak mechanizmusát egy tesztétkezéssel vizsgálták. Egy 
órával az étkezés után a gyors aszpart nemcsak a glü-
kóz fokozott perifériás eliminálódásához vezetett, hanem 
az endogén glükózprodukció kifejezettebb csökkenését is 
eredményezte.16 Egészséges emberben étkezést követően 
rapid inzulinszekréció indul be a portális vénába annak 
érdekében, hogy csökkenjen a hepatikus glükózproduk-
ció és növekedjen a perifériás glükózfelvétel, ezáltal csök-
kenjen a vércukorszint. Míg egészségesekben a termelődő 
inzulin koncentráltan kerül a májba, a perifériára beadott 
inzulin ezzel szemben először megjárja a kisvérkört, majd 
ezt követően – jelentősen hígulva – a kisebb átmérőjű a. 
hepaticán keresztül lassabban jut a májba. Az a tény, hogy 
a gyors aszpart által előidézett posztprandiális vércukor-
szint-csökkenés részben a májra kifejtett hatáson alap-
szik, alátámasztja a gyors inzulinfelszívódás előnyeit. Egy, 
a közelmúltban végzett vizsgálat igazolta, hogy T1DM-
ben szenvedő betegekben gyors aszpart esetében a vegyes 
étkezést követő posztprandiális vércukorkilengések sok-
kal közelebb álltak az egészséges emberben megfigyelt 
vércukorszint-változásokhoz, mint aszpart esetében.17

A humán reguláris inzulinokat előírás szerint 30 perc-
cel az étkezés megkezdése előtt kell beadni. A gyerme-
kek számára a kivárási idő betartása különös nehézséget 
jelent, ezért ez a gyakorlatban sokszor nem valósul meg, 
ami jelentős posztprandiális vércukorkilengést ered-
ményez. Sajnos az is előfordul, hogy a korábban bedott 
prandiális inzulint nem követi étkezés (például a regge-
linél a gyerek visszalszik), ami súlyos hipoglikémiás epi-
zód fellépéséhez vezet. Mindezek alapján gyermekekben 
és serdülőkben az első és második generációs rapid hatá-
sú inzulinanalógok bevezetése egy új perspektívát nyitott.

A gyors aszpart hatását az aszparttal hasonlították ösz-
sze egy farmakokinetikai és tesztétkezéssel járó vizsgá-
latban 6–11 éves, T1DM-ben szenvedő gyermekekben és 
12–17 éves serdülőkben. A hatás 5–7 perccel hamarabb kö-
vetkezett be és a korai glükózcsökkentő hatás 78–147%-
kal kifejezettebb volt gyors aszpart esetén az aszparttal 
összehasonlítva. Egy standardizált folyékony tesztétke-
zést követően gyermekekben az első és második órában 
észlelt átlagos glükózkilengések, valamint a maximális 
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glükózemelkedés 1,2–1,6 mmol/-rel kisebb volt gyors asz-
part alkalmazásakor az aszparttal összehasonlítva. Ha-
sonló, bár nem szignifikáns különbség a serdülőkben is 
megfigyelhető volt.17

A gyors aszpart előnyét az aszparttal szemben egy 
portugál gyermekdiabetológiai központ „való élet” vizs-
gálatokban kutatta, szöveti glükózmonitorozást alkal-
mazva, bevonva inzulinpumpával kezelt gyermekeket is. 
A retrospektív vizsgálatban a gyors aszpart szignifikán-
san javította az anyagcserekontroll minőségét: a normál 
tartományban eltöltött idő (time in range – TIR) 42%-ról 
54%-ra emelkedett, a normál tartomány felett eltelt idő 
(time above range – TAR) 52%-ról 40%-ra csökkent, mi-
közben a hipoglikémiában eltöltött idő nem emelkedett. 
Az inzulinpumpával kezelt gyerekek alcsoportjában a TIR 
szintén szignifikánsan emelkedett (38 vs. 50%).18

Egy másik, kifejezetten szenzoraugmentált inzulin-
pumpával kezelt gyermekekben, viszonylag szerény szá-
mú résztvevővel végzett multicentrikus, longitudinális, 
prospektív vizsgálatban a gyors aszpart használatakor 
az aszparttal összehasonlítva rövidebb volt a hipergli-
kémiában eltöltött idő és hosszabb a TIR (71,4±10,0 vs. 
74,3±9,2%). A hipoglikémiában eltöltött időben, a HbA1c-
ben, az inzulinigényben és a bázis/bólus arányban nem 
találtak érdemi eltérést. A gyors aszpartot a betegek és 
a gondozók egyaránt biztonságosnak ítélték.19

A gyermekekben és serdülőkben a gyors aszparttal vég-
zett legrészletesebb vizsgálat az Onset 7 volt, amely egy 
26-hetes, III. fázisú, multicentrikus, randomizált, ket-
tős vak elrendezésű vizsgálat volt, amely a gyors asz-
part és az aszpart inzulint hasonlította össze hatásosság 
és biztonsági szempontok alapján degludek bázisinzu-
linnal kombinálva. A vizsgálat célja az volt, hogy megál-
lapítsanak egy, a gyermekpopulációra vonatkozó átlagos 
hatást függetlenül a betegek adherenciájától és az alkal-
mazott kiegészítő kezeléstől. A vizsgálat tartalmazott egy 
nyílt („open-label”) kart is, amelyben a résztvevők a gyors 
aszpartot étkezés után kapták ugyancsak degludekkel 
kombinálva. 17 országból 150 vizsgálóhelyet vontak be 
összesen 777 beteggel. A randomizáció során a betege-
ket életkor szerint osztályozták: ≥1-től <3, ≥3-tól <6, ≥6 
tól<12 és ≥12-től <18 éves korcsoportba. A követés a vizs-
gálat befejezése után 7, illetve 30 nappal történt. A kéthe-
tes szűrési időszakot 12 hetes bevezető („run-in”) szakasz 

követte, amely alatt a betegek egyrészt a korábban alkal-
mazott bázisinzulinról áttértek a degludekre, illetve bó-
lusinzulinként aszpartra. Ezt követően a betegeket 1: 1: 1 
arányban randomizálták az étkezéskor beadott aszpart 
vagy gyors aszpart kezelésre dupla-vak elrendezésben, il-
letve étkezés után adagolt gyors aszpart terápiára a nyílt 
karon. A bólusinzulinokat a résztvevők mindhárom főét-
kezéskor (reggeli, ebéd, vacsora) vagy 0–2 perccel az ét-
kezés megkezdése előtt, illetve 20 perccel utána kapták. 
Az eredmények alapján az étkezéskor, illetve az étkezés 
után beadott gyors aszpart a randomizáció után 26 hét-
tel elvégzett HbA1c-vizsgálat szerint non-inferiornak mu-
tatkozott az étkezéskor alkalmazott aszpart inzulinnal 
szemben. Az életkor alapján megállapított alcsoportok 
között nem volt érdemi különbség a HbA1c-ben. A főét-
kezésekkor mért 1 órás posztprandiális vércukor alapján 
az étkezéskor alkalmazott gyors aszpart előnyösebb volt 
az étkezéskor adagolt aszparttal, illetve az étkezés után 
beadott gyors aszparttal szemben. A 135 betegből álló al-
csoportban, ahol a vércukor-meghatározások mellett szö-
veti glükózmonitorozást is alkalmaztak, az eredmények 
megerősítették, hogy az étkezéskor beadott gyors aszpart 
előnyösebb az aszparttal összehasonlítva. Ugyanakkor 
az étkezéskor beadott aszpart kisebb cukorszint-emel-
kedést okozott, mint az étkezés megkezdése után adagolt 
gyors aszpart. Hasonló eredményeket találtak a 2 órával 
az étkezést követő posztprandiális cukorszintek vizsgála-
takor is: 26 héttel a randomizációt követően az étkezéskor, 
illetve étkezés után adagolt gyors aszparttal kezelt bete-
gek szignifikánsan hosszabb időt töltöttek a normál tarto-
mányban, mint az étkezéskor aszpartot kapó gyermekek 
(53% vs. 51%). A szöveti cukormonitorozás eredménye 
alapján a hipoglikémiában eltöltött idő tekintetében (6%) 
nem volt különbség az egyes vizsgálati csoportok között. 
A súlyos, illetve vércukorméréssel igazolt hipoglikémia 
előfordulása az egyes vizsgálati karokban szereplő bete-
gekben nem különbözött egymástól, bár a súlyos éjszakai 
hipoglikémia fellépése az aszpart inzulinnal kezelt alcso-
portban volt a legritkább.

Összefoglalva elmondhatjuk, hogy az Onset 7 vizsgá-
lat eredményei alapján diabéteszes gyermekekben és 
serdülőkben az étkezéskor adagolt gyors aszparttal ke-
zelt gyermekek anyagcsere-állapota jobb, mint az étke-
zéskor alkalmazott aszpartot kapó betegeké. Az étkezés 
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megkezdése után beadott gyors aszpart sem volt inferior 
az étkezéskor adagolt aszparttal összehasonlítva a HbA1c-
értékek alapján. Kiemelendő, hogy az étkezéskor alkal-
mazott gyors aszpart esetén az aszparttal összehasonlítva 
a posztprandiális hiperglikémia mérséklődött, miközben 
a hipoglikémia előfordulása az egyes csoportokban egy-
mástól nem különbözött.20

Ultrarapid lizpro inzulin

Jelenleg az ultrarapid lizpro inzulin (URLi), csak 1-es, il-
letve 2-es típusú diabéteszben szenvedő felnőttekben 
alkalmazható. Az Amerikai Diabetes Társaság 2022 jú-
niusában megrendezett éves kongresszusán beszámoltak 
az URLi hatásáról gyermekekben és serdülőkben. Ez a III. 
fázisú, egy adott célérték elérésére irányuló („treat-to-
target”) vizsgálat az URLi hatásosságát és biztonságossá-
gát kutatta a lizpróval szemben 716 T1DM-ben szenvedő 
gyermekben. A 4 hetes bevezető szakasz után, amely-
nek során optimalizálták a gyermekek bázisinzulin-ke-
zelését, a betegeket 3 csoportra randomizálták: Az első 
és második csoport kettős vak elrendezésben URLi-t, il-
letve lizpro inzulint kapott az étkezés megkezdése előtt 
0–2 perccel, a harmadik csoport tagjai nyílt vizsgálatban 
20 perccel az étkezés megkezdése után URLi-kezelésben 
részesültek. Bázisinzulin-terápiaként az eredetileg beál-
lított degludeket, detemirt vagy glargint kapták tovább 
a vizsgálat alatt. Elsődleges végpontnak a 26 hét után 
vett HbA1c-értékben bekövetkező változást tekintették. 
A HbA1c-érték alapján az URLi non inferiornak mutat-
kozott a lizpróval szemben függetlenül attól, hogy ét-
kezés előtt vagy az étkezés megkezdése után adagolták. 
A posztprandiális vércukorszint 1 órával a reggeli, illet-
ve a vacsora után szignifikánsan alacsonyabb volt URLi 

esetében. A vizsgálat során nem találtak különbséget 
a súlyos, illetve az éjszakai hipoglikémia előfordulásában, 
ugyanakkor az étkezéskor, illetve az étkezés megkezdése 
után 20 perccel adagolt URLi esetében az összesített hi-
poglikémia-ráta szignifikánsan magasabb volt a lizpróval 
összehasonlítva.21

A BioChaperone Lispro (BCLIS) szintén egy ultrara-
pid inzulinkészítmény, amely segédanyagként egy ter-
mészetes oligoszacharidával, a BioChaperone BC222-vel 
módosított természetes molekulát és citrátot tartalmaz 
a felszívódás növelésére.22 Ezt a készítményt eddig 9 I. és 
II. fázisú vizsgálatban tesztelték 1-es és 2-es típusú diabé-
teszben szenvedő felnőtt betegekben.

ÖSSZEFOGLALÁS

A számos jelentős fejlődés ellenére az inzulinkezelés 
még napjainkban is számos gáttal, kihívással és bizony-
talansággal küzd. Az újabb farmakológiai és technikai 
megközelítésekkel remélhetőleg fokozatosan leküzdhe-
tővé válnak az eddigi akadályok, mint az immunogenitás, 
a biokompatibilitás, a molekulák stabilitása, az adago-
lás pontossága, a reprodukálhatóság és a biztonságosság. 
A fiziológiás inzulinszekrécióval szemben az exogén mó-
don bejuttatott inzulin nem áll endogén feedback szabá-
lyozás alatt. Így a leggondosabban megtervezett kezelés, 
a modern inzulinkészítmények (mint az inzulinanalógok) 
és a diétás szabályok alkalmazása mellett sem kerülhetők 
el teljesen az időnkénti hipo- és hiperglikémiák. Nagy re-
mények fűződnek az ún okos („smart”), glükózreszponzív 
inzulinok klinikai alkalmazásához, amelyekben az in-
zulinadagolást egy endogén feedback (glükózérzékelő) 
rendszer irányítja.23

RÖVIDÍTÉSEK JEGYZÉKE

HbA1c: hemoglobin A1c; MDI: napi többszöri inzulinadás (multiple daily injection); T1DM: 1-es típusú diabétesz (type 1 diabetes mellitus); TAR: a nor-
mál tartomány felett eltöltött idő (time above range); TIR: a normál tartományban eltöltött idő (time in range); URLi: ultrarapid lizpro inzulin
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