Diabetes mellitus

Horvath Zoltanné

‘Diabetes is a state of premature death
associated with hyperglycaemia’

,»A diabetes az id6 elétti halalozasnak
olyan allapota, mely magas
vércukorszintekkel tarsul”

B F Fisher 1998

Hazai el6fordulasa

* Felnétt: kbzponti regiszter nincs

Becslt elé6fordulas: 5-5,5%
—kb. félmillié beteg 90%-a 2-es tipusu

— Legutobbi reprezentativ szlirévizsgalat adatai
a teljes 20-69 éves populdciéra vetitve: 7,47%

Egyre fiatalabb életkorban jelentkezik

Népegészségugyi jelentéség

+ A fejlett orszagokban a 4. vezetd halalok

+ Vaksag, veseelégtelenség vezetd oka

+ Alsévégtagamputacié (nem traumas) vezet6 oka

+ Sziv- érbetegség (vezetd halalok) kockazatat 2-4x-ra noveli
+ Kardiovaszkularis halalozas egyik vezet6 oka

« Elettartam: 1-es tipusban — 15 év

+ 2-estipusban —5-10 év

» Megbetegedés (szovédmények, kérhazi kezelések stb.)

« Eletminéség (szévédmények, kiesett munkanapok stb.)

Kéltségek

Jelenleg az egészségligyi kiadasok 5-
10%-a

Prognézis: 2025-re 7-13% (egyes
orszagokban 40%)

Cukorbeteg ell. kdltsége 2x-e a nem
cukorbeteg koltségének

A koltségek fele a szévédmények
kezelésére forditddik

Vilagjarvany okai

Oregedd tarsadalom
Egészségtelen taplalkozas
Elhizas

Mozgasszegény életforma




A magyar Diabetes Tarsasag szakmai iranyelve
2009

A diabetes mellitus korismézése, a cukorbetegek
kezelése és gondozasa a felnéttkorban

Készitette: A Belgydgydszati Szakmai Kollégium és a Magyar Diabetes Tarsasag

LAz irdnyelv- az adott klinikai allapot ellatasara vonatkozé-, a kiadas idépontjaban
rendelkezésre &ll6 tudomanyos és szakmai szempontok kériiltekinté mérlegelésén
alapulé ajanlasokat tartalmaz, melyeket az orvos/egészségulgyi szolgaltaté az
egyedi beteg ellatdsakor sajat belatasa szerint hasznalhat”

A diabetes mellitus definicioja

*+ A diabetes mellitus (cukorbetegség, cukorbaj)
olyan anyagcsere-betegség,
— amelynek kézpontjaban a szénhidrat-anyagcsere
zavara all,

— de a korfolyamat kbvetkezményesen érinti a zsir- és a
fehérje-anyagcserét is.

A cukorbetegség alapvet6 oka
— az inzulin viszonylagos vagy teljes hianya,
— ill. az inzulinhatas elmaradasa.

Bizonyos kériilmények kozott mindkét eltérés
egyittesen fordulhat el6.

Definicio folyt.

+ A cukorbaj okozta patofizioldgiai eltérések szamos
szerv miikodését karosithatjak.

A cukorbetegségnek ismeretesek heveny és idiilt
(micro- és macroangiopathias) sz6védményei.

+ A diabetes és szévédményeinek kezelése nagy
terhet jelent a betegnek és a tarsadalomnak
egyarant.

A diabetes mellitus elnevezés
— mely szoszerinti forditasban édes (mellitus), bé vizelést (diabinein =
tulcsordulas) jelent

+ arra a tiinetre utal, hogy a vizeletben cukor jelenhet meg.

Diagnosztikai kritériumok

+ A diabetes mellitus diagnézisanak

kritériumait 1999-ben tette kézzé a WHO,
Magyarorszagon is ezt az ajanlast
kovetjik.

A cukorbetegség csak latszolag egységes

korkeép, a szamos tipus besorolasa,
rendszerezése, azaz a diabetes mellitus
szindroma felosztasa ugyanebben az
ajanlasban talalhaté meg.

A normalis glukoéztolerancia és a szénhidratanyagcsere-
zavarok diagnosztikai kritériumai

A szénhidrat-anyag e allap Glukézkoncentracio, mmol/l
(vénas plazma, laboratériumi mérés)

Normalis glukoéztolerancia:
Ehomi vércukorszint <=6,0
OGTT 2 éras érték <78

Emglkedett éhomi vércukor (IFG)

Ehomi vércukorszint >=6,1 de < 7,0 (azaz: 6,1-6,9)

OGTT 2 ¢rés érték <78
Csokkent glukoztolerancia (IGT)

Ehomi vércukorszint <70

OGTT 2 6ras érték >=7,8 de < 11,1 (azaz: 7,8-11,0)
Diabetes mellitus

Ehomi vércukorszint >=7,0

OGTT 2 ¢rés érték >=11,1

Az OGTT helyes kivitelezése

A vizsgalatot reggel, éhomra kell végezni, el6zetes (minimum 10 éran keresztlli)
koplalast kévetden.

A terhelést megel6z6 3 napon keresztiil korlatozas nélkuli, de legalabb 150 gramm
szénhidratot tartalmazo étrend tartasa sziikséges.

A vizsgalatot megel6z6 napokban a terhelend6 személynek atlagos fizikai
tevékenységet kell végeznie.

A vizsgalatot nyugalmi korilmények kozott, dohdnyzas és fizikai aktivitds
mellézésével kell lebonyolitani.

A vizsgalat eredményét és értékelését esetleg befolydsolo tényezék (infekciok,
gyogyszerhatasok, stb.) fennallasat figyelembe kell venni - egyes esetekben indokolt
lehet a terheléses vizsgalat halasztasa is.

A teszt elvégzéséhez szikséges 75 gramm glukozt 250-300 ml vizben feloldva, 5
perc alatt kell elfogyasztani (gyermekek szamara 1,75 gramm/testtémeg kg, de
maximum 75 gramm tesztddzis ajanlott).

A szénhidrat-anyagcsere kategorizalasahoz elégséges a terheléses vizsgalat 0. és
120. percében mért értéket figyelembe venni.

Egyéb klinikai és experimentélis célok tovabbi idépontokban torténé vizsgalatot is
indokoltta tehetnek.
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Sobel R et al. Diabetes 1995; 44: 187,

Teendé6k a diabetes mellitus korisméjének
megallapitasat kévetéen

El kell kezdeni a diétas oktatast

» és- slirgésségi allapotoktdl eltekintve bizonyos
idétartam( medfigyelési idd eltelte utan - ha
szilkséges - a gyogyszeres kezelést.

» El kell kezdeni a betegnevelést.

» Célokat kell kitGizni az anyagcsere-bedllitasra
vonatkozéan.

« Torekedni kell a diabetes mellitus korrekt

A szénhidratanyagcsere-zavarok
aetiologiai klasszifikacioja (WHO, 1999)

1-es tipusu diabetes mellitus

(béta-sejt karosodas kovetkeztében altalaban abszolut
inzulinhiany all el6)

— autoimmun mechanizmusu

— idiopathias

2-es tipusu diabetes

(a diabetes széles tartomanyat atfogja, a dominaléan
inzulinrezisztencian alapuld, relativ inzulinhiannyal
tarsulé formaktdl, az elsédlegesen szekrécids zavarra
visszavezethetd, inzulinrezisztenciaval tarsulé vagy anélkul
megjelend formakig)

» Egyéb specialis tipusok
— a béta-sejt mikddés genetikai zavarai
— az inzulinhatas genetikai zavarai
— apancreas exocrin részének megbetegedéseihez tarsulé formak
— endocrinopathiak
— gyogyszerek és kémiai anyagok kivaltotta tipusok
— infekcidkhoz tarsulé
— az immungenezisi diabetes szokatlan formai
— mas, esetenként diabetesszel tarsulé genetikai szindrémak

» Gesztacios diabetes

1-es tipusu diabetes etiologiaja

Autoimmun insulitis (betegek 20%-nak pozitiv csaladi
anamnézis, >90%-ban HLA DR3 és/vagy DR4 antigén
mutathat6 ki).

Langerhans-szigetekben autoreaktiv T-lymphocytak
infiltralédnak

Az esetek 70-90%-ban ellenanyagok mutathatok ki:
— Szigetsejt ellenes antitest (ICA)
— Inzulin-ellenes antitest (I1A)
- B-sel'gt glutamat-dekarboxildz enzimje ellen termel6dé antitest
(GADA)

Az ICA és IA mar évekkel az 1-es tipusu diabetes
megjelenése el6tt kimutathato.

Az inzulinrezisztencia a 2-es tipusu diabetes
alapveto6 oka

A 2-es tipusu
diabéteses
betegek 92%-a

. P .
inzulinr ns

Genetikai faktorok Kornyezeti faktorok

* Csaladi hattér * Helytelen
taplalkozas
* Elhizas

* Testmozgas hianya
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Az inzulinrezisztenciatol a 2-es
tipusu diabetesig

Az inzulinrezisztencia fokozott és
megnyilvanul a
= —maj fokozott glukdz termelésében
ehgyomri hiperglikémia
= —a csOkkent periférias glukéz felhasznalasban
postprandidlis hiperglikémia
A pancreas tulterhelt

—az inzulin tdltermelés mar nem elegend6 a
szénhidrat anyagcsere szabdalyozasahoz

Elhizas és diabetes

& Elhizasban megné a zsirszévet mennyisége,
= @s a zsirszdvetbdl szabad zsirsavak,és TNF-alfa szabadul fel
@ ezek akadalyozzak az inzulin sejten belilli hatasait
= ennek kovetkeztében:
= emelkedik a vér glikézkoncentracioja,
@ csokken a glikozbol torténd zsirsavszintézis,
@ az izomsejt és a zsirsejt nem tud glikdzt felvenni

@ az izomsejtben a fehérjeszintézis helyett éppen ellenkezéleg, a
fehérjelebontés dominal,

« a felszabadulé aminosavakbdl gliikéz szintetizalodik, ami tovabb ndveli a
vér glikézkoncentracidjat.

< a zsirszOvetbdl zsirsavak szabadulnak fel,
@ és tovabb ndvelik a vér zsirsavszintjét,
< ami jelentésen hozzajarul az érelmeszesedés kialakulasahoz.

Inzulinrezisztecia és
zsirsavosszetétel

* A plazma illetve az izom zsirsavdsszetétele és
az inzulinérzékenység dsszefliggései:

Telitett zsirsavak M= inzulinérzékenységwV
Telitetlen zsirsavak MN#inzulinérzékenységm™

Riccardi G et al., 2004

A diabetes két f6 tipusa

1-es tipus 2-es tipus

(Insulin dependens (Non-insulin dependens
diabetes - NIDDM)

diabetes - IDDM)

Epidemioldgia: Rendszerint sovany, Tobbnyire idésebb,
fiatal, tobbnyire eurdpai tulsulyos, minden rassznal
megtalalhato
Genetikai Nem jellemz6 az 6roklés Genetikailag
vonatkozdsok: meghatarozott
Pathogenesis: Autoimmunitas Nem autoimmun

Klinikum: Inzulintermelés hianya, Részben inzulin
mindig inzulint igényel  szekrécids zavar, inzulin
rezisztencia

Diabetes mellitus szakaszai

1. ,inzulin sziikséges az életben maradashoz’
(ez megfelel a korabbi inzulindependens diabetes [IDDM]
csoportnak),

2. ,inzulin sziikséges a megfelel6 anyagcsere-
egyensulyhoz -de nem a tuléléshez” (ez olyan allapot,
amelyben valamilyen mértékii endogén inzulintermelés
még fennall, de exogén inzulin alkalmazasa nélkil nem
biztosithaté a megfelelé anyagcsere-allapot),

3. ,,inzulinra nem szorulo periodus” (ez esetben az
anyagcsere nem-farmakolégiai médszerekkel, vagy oralis
antidiabetikus kezeléssel egyensulyban tarthatd).

(Az utdbbi két betegség-szakasz megfelel a korabbi nem-
inzulindependens [NIDDM] kategérianak)

Tlnetek

+ Faradtsag, teljesitéképesség csokkenése, ingadozo hangulat
+ Ehségérzet, izzadas, fejfajas stb.

— (hyperinzulinizmus és hypoglycaemia miatt a 2-es tipusu diabetes
kezdeti stadiumaban)

. Hyperilycaemia, glucosuria, ozmotikus diurézis altal okozott

tlnete
— polyuria, szomjlsag, polydipsia, fogyas

+ Elektrolit-, és folyadékhaztartasi zavar:

— éjszakai labikragorcs, lataszavar (szemlencse valtoz6 turgora miatt)
hirtelen latasromlas

Bértlinetek:

— pruritus

— Bakt/gombak okozta fertézések (pl. furunkulus, candidiasis)
Neuropathia: égé nyilallé labszarfajdalom, zsibbadas, hideg
kéz, lab.

Potenciazavarok




Szévédmenyek
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i\

{ ‘ ) .
\ | A vaksdg leggyako-
\-; .,Efj/ ribb oka a cukorbe-
tegség.

A veseelégtelenség
leggyakeribb oka a
cukorbetegség.

A hazankban végzett
Eévi 5000 amputdcio
felének oka a cukor-
betegség.

Az infarktusos hald-
lozds kockdzatat
4-6-szorosdra néveli
a cukorbetegség.

Az agyvérzés esélyét
2-3-szorosdra néveli
a cukorbetegseg.

Cukorbetegség szdévédményei

Akut: anyagcsere felboruldséval 6sszefuiggé (pl.
kéma)

Szubakut: pl. ndvekedési zavar, terhességi
szOvédmények stb.

Kronikus: szdvetek, szervek tartés kdrosodésa
Szemészeti (retinopathia, vaksag)
Vesekarosodas (nephropathia, veseelégtelenség)
Idegrendszeri (neuropathia, labamputacié)
Kardiovaszkularis betegségek (infarktus, stroke)
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Coma diabeticum

Kivalté okok:
+ abszolit vagy relativ inzulinhiany

» emelkedett inzulin igény:
— infekcid (40%),
— mitét, baleset, terhesség,
— étrendi hiba,
— gastro-intestinalis betegségek,
— szivinfarktus,
— hyperthyreosis,
— vizhajté-, szteroid kezelés

1-es tipusu diabetes mellitusra jellemzd:
— ketaoacidotikus kéma

2- es tipusu diabetes mellitusra jellemzé:
— hiperozmolaris kébma
A relativ inzulinhiany miatt csékken a
glikoz felhasznalas a periférian.
A majbol nagyobb mennyiségben
szabadul fel glik6z
Kis mennyiségi inzulin gétolja a ketozist,
mivel gatolja a zsirszévetben a lipolizist.




Ketoacidotikus kdbma

inzulinhiany

lipolizis
‘ ketozis ‘ Acetonszag, hanyas
Metabolikus acid¢zis

Igg:%?gtélgns Ozmotikus diurézis, Kussmaul légzés
elekrolitvesztés

s
‘ veseelégtelenség ‘ ‘ Volumenhianyos shock‘

hiperglikémia

‘ hiperozmolaritas ‘

Extracellularis dehidracié
[ hipovolémia ] _

tudatzavar

A 2-es tipusu diabetes természetes lefolyasa, az
érszévédmeények és a diabetes progresszio

kapcsolata

A dial silyossiaga
Csokkent glukoz Nyilt diabetes .
tolerancia Inzulin r

Hepatikus glukéz leadas

Postprandialis vércukor

Ehomi vércukor

Mikrovaszkularis sz6védmények

= ek —— A diabetes di e
18 gy tizedek jellemzé idépontja
Cukorbetegek kezelésének
Etrend és életméd valtoztatas
alapelve . |
silere sikertele
« 1. diéta : *
. f o ez I L
° talsulyos no rmnalis
2. fizikai aktivitas s e g
. 3 ant|d|abet|kus kezelés me tformin szulfanilurea/glinid
(+ alkkarboz) + metformin

- oralis antidiabetikumok (2-es tipusnal)
- inzulin

+ szulfanilurea/glinid
+ 1‘osig}ilnzon

(+ akarboz)
+ 1'nsig}itn zon

I 1
sikeres sikertele
bedtime inzulin kombindciéban (rosiglitazon

sikeres sikertele
|
Inzulin mono teripia
(esetenként metforminnal. vagy akarbozzal kombinalva)
2-e5 tipust cukorbetegek kezelésének folyamatibraja

A vércukorcsokkenté tablettak hatasai

Csokkentik a szénhidratok felszivodasat (gyomor-bélrendszer):

Fokozzak az
inzulin elvalasztast
a hasnyalmirigyben::

Csokkentik a glukoz
leadast a majban:

Csokkentik a periférias inzulinrezisztenciat az izomban:

Csokkentik
a vércukrot

Oralis antidiabeticumok

Hatdstani o . Hatéanyag, | Adagolds,
csoport Készitmény Név mg} s b l!/znap
Biguanidok metformin Merckformin 850, 1000 1-3
Adimet 500, 850 1-3
Meforal 850 1-3
buformin Adebit 50 3-6
Alfa-’glukoztdaz acarbose Glucobay 50, 100 1-3
gatlok
zulfaniluredk |gliclazid Diaprel, 80 1/2-3
Diaprel MR 35 1-3, 1x
glibenclamid |Gilemal 25,5 1/4-3
Gilemal-micro 3,5 1-3
Glucobene 1,75,3,5 1-3
glipizid Minidiab 5 1-3
gliquidon Glurenorm 30 2-3
ylimepirid Amaryl 1,2,4,6 1
Glinidek repaglinid NovoNorm 1,2 2-4
nateglinid Starlix 60, 120, 180 2-4
Glitazonok rosiglitazon, |Avandia, 4,8 2
rosiglit+metf. |Avandamet 2+500,4+1000 2




Diéta és oralis antidiabetikumok

Hatasmechanizmus Hipo Etkezések | Egyszerre I n kret In e k -
szama fogy. CH
Veayiletak | |sorkenisse o 20009 + Vékonybéloen (étkezés hatasara) termel6dé
gluconeogenesis gatlasa hormonszer peptldek
inzulinkétés elésegitése
Blguanidok e ptorokom o e 20609 — GLP-1 (glukagonszerii peptid) és GIP (glukéz
glukoz felszivodas dependens inzulinotrop polipeptid)
sitdsa — Hatasukra glukézfiiggé médon né a béta-sejtekben az
Alfa- szénhidrét enzimatikus | Csak | 3-4 20609 inzulin elvalasztasa, és csdkken az alfa-sejtekben a
glukozidaz lebontasanak gatlasa a glukéz _ . .
gatlok vékonybélben sziinteti glukagon —elvalasztas
meg! — 2,7 mmol/l alatti vc-nal az inkretinek mar nem fokozzak
Glintaek oora et st v |23 40809 az inzulin-elvalasztast, ezért nem okoznak hipoglikémiat
Glitazonok insulin-sensitiser hatas N Onmagaban | Onmagaban - DPP-ft (dipeptidil pepditaz) néhany perc alatt lebontja az
nem alk! nem alk.! inkretineket

TRIAL EVALUATING CARDIOVASCULAR

Trial Evaluating Cardiovascular

DPP-4 gétlék Outcomes With Sitagliptin TECOS

OQUTCOMES WITH SITAGLIPTIN
. o . L http://www.tecos-study.org/protocol.php
« Sitagliptin, Vildagliptin
A Randomized, Placebo Controlled Clinical Trial to Evaluate Cardiovascular
Outcomes after Treatment with Sitagliptin in Patients with Type 2 Diabetes Mellitus

+ Ajanlott: metformin ,bazisterapia” mellett kiegészité and Inadequate Glycemic Control on Mono- or Dual Combination Oral
terapiaként nem kielégit6 anyagcserehelyzet esetén Sparvperglycemic Therapy
Z I P udy Drug
(maSOdlk Iepcso!'(entl) ; . ; X Sitagliptin is a once daily orally administered dipeptidyl peptidase-IV inhibitor which is
« ?:van-e kedvez6 sziv-érrendszeri hatasuk is used to improve glycemic control in type 2 diabetes mellitus (T2DM). Sitagliptin
+ TEGOS: aktuals kezelés melltt rossz anyagcsere e e et o e el e L G e
helyzetben 1év6 2-es tipusti cukorbetegek hosszui tavu appropriate manner PP glucag g
kévetéses, kettds vak, placebo kontrollalt vizsgalata Patient Population
, , pulation
« gsziv-érrendszeri betegségek kialakuldsanak kockazata Sgtients .a%f]d 50 years or oldsr \fvith type ﬁ dialberttesvand dr?CLlimenFedt;/ascutlar
B Pt 74 74 Isease In the coronary, cerebral, or peripneral arteries, wno nave inadequate
Sltag“,ptmne_l_ ?S placeboslkezelt-:l-s"meIIeFt L, glycemic control (HbA1c of 26.5% and <8.0%) despite monotherapy or dual
— 50 éven fellili, nem egyensulyban lévé CH haztartasu betegek combination therapy with metformin, pioglitazone, or a sulfonylurea. Patients have a

usual diabetes care provider whom they visit at least twice yearly.

Inzulinkezelés Inzulinadagolé toll

Az inzulinkezelés bevezetése
indokolt, ha

« Ehomi vércukorszint ismételten >7,0 mmol/l

» Etkezés utan 1 6ras vércukorszint ismételten >9 mmol/l

* HbA1c >7,0%

e » Atmenetileg szilkségessé valhat az inzulinadés: lazas
allapotban, perioperativ idészakban

» Fogamzoképes 2-es tipusu diabeteses n6
prekoncepcionalis kezelésekor (az ordlis szerek
teratogének)

« Gestatios diabetesben, ha diétaval nem biztosithat6 a
normoglikémia




Az inzulin
Banting-Best-Collip-Macleod Nobel dij

Charles
Herbert Best
1899-1978

A lanc: 21,
B lanc: 30
aminosay
Sir Frederick

Grant Banting
1891-1941

C-peptid

+ Béta sejtekben termel6dé inzulin
véraramlasba kertlésekor az inzulin "el6-
molekulgjarol", a proinzulinrél lehasado és
szintén a vérbe jutd peptid, amelynek
kimutatasaval az inzulinkezelés alatt allé
cukorbetegeknél meghatarozhaté a még
meglevd sajatinzulin-elvélasztas

TORTENELEM

1923
Allati inzulin felhasznalasa: na&yobb mennylseg,
nagyobb hatékonysag (Lilly Company)
1925
Az els6 nemzetkdzi inzulin egység meghatarozasa
(1 egység = 0.125 mg standard anyag).
1926
Stabil kristalyos inzulin el6allitasa (Abel)
1936
A protaminhoz zink hozzaadésaval elh(1z6d6 hatasu
inzulin el6allitasa (Scott, Fisher, és Hagedorn)
1950

NPH (neutral protamine Hagedorn) inzulin eléallitasa
(Nordisk Company)

TORTENELEM

1955
Inzulin struktdra meghatarozasa -Sanger Nobel dij (1958)
térszerkezet: Dorothy Hodgkin Nobel dij (1964)
1978
Tisztitott “single-peak” (monokomponens, kromatografia) sertés
inzulin bevezetése (Lilly Company)
1982
Rekombinans human inzulin eléallitasa (Stanford Univ- Nobel )
1996
Révid hatasu inzulin analég bevezetése — insulin lispro
(Humalog)
2001
Hosszu hatasu inzulin analég bevezetése — insulin glargine
(Lantus, Aventis Company)

Inzulin
Hatasmechanizmus:
1.membranhatas: fokozza a glikéz, az aminosavak és a
kalium transzportjat az izom és zsirsejtekbe
2.Metabolikus hatasok:
1.Fokozza a felépité anyagcsere folyamatokat (glikogénszintézis,
lipidszintézis, proteinszintézis)
2.Gatolja a lebonté folyamatokat (glycogenolysis, lipolysis,
proteolysis)
Felnéttek napi sziikséglete: kb. 40 E
Inzulin elvalasztas 2 része:
1.Bazalis inzulin szekrécié (nyugalmi anyagcsere fenntartasahoz,
étkezések kozott glikdz pétlashoz)
2.Etkezésekhez kapcsoldd inzulin kibocsatas

Inzulin hatasa

+ Szénhidrat anyagcserére:
— Glukoz transzport fokozoédik (zsir, izom)
— Glikogénszintézis fokozodik (maj, zsir, izom)
— Glikolizis fokozodik (maj)
— Glikogénlebontas csokken (maj)
— Glukoneogenezis csokken (maj)

Fehérje anyagcserére
— Fehérjeszintézist serkenti
— Fehérjelebontast gatolja

+ Zsir anyagcserére
— zsirsavszintézis fokozaodik (zsir, maj, emld); lebontas csokken
— trigliceridszintézis fokozodik (zsir, maj, izom) lebontas csékken
— koleszterinszintézis fokozodik (maj, zsir) lebontas csokken
— kilomikron lebontas, VLDL-LDL atalakulas fokozédik
— Ketontestek keletkezése csokken, periférias felhasznalas né




Inzulinok jellemzéi
(farmakokinetikaja)

» Gyors (extra gyors)
hatasu

» Hataskezdet

» Hatdasmaximum . Kézepes

hatastartamu
» Hatastartam
* Hossz( hatasu

Inzulinok

« Gyors hatasu inzulin: Actrapid®, Humulin R ®
— Indikaci6: anyagcsere kisiklas, elsé beallitas

« Inzulin analég: Inzulin lispro® (Humalog) Inzulin aspart: NovoRapid
— Gyorsabb felszivodas, révidebb hatas

— El6nye: nem kell sziinetet tartani az injekcio és az étkezések kozott, kisebb
a ostpral?diélis hyperglycaemia veszélye, el lehet hagyni a kozti
étkezéseket

« Elhuzédé hatasu inzulinok: kombinaciéban protaminnal cinkkel,
szulfattal. Mindig sc. !!
— Intermedier inzulin: (9-18 6ras hatas)

— NPH-inzulin (Neutralis Protamin Hagedorn Inzulin)
Insulatard®, Humulin N®

* HosszU hatastartamu (>24h) inzulinok: Ultratard HM®, Humulin U®

« Bazis inzulin analég: Levemir, Lantus

Hatasgdrbék: inzulinok és
analogjaik

Regular, 5-7 h
NPH, 9-12 h
\ Levemir 18-24 h

Glargine, 24 h

Plazma inzulin szint

1d6 (h)

NPH=neutral protamine Hagedorn.

Egészséges egyén
inzulinszekrécioja
» Bazalis inzulin szekréci6 (€hgyomri)
— 0,5-1 E inzulin/éra
— 5-15 pE/ml szérum- inzulin koncentracio
— 24 éran at folyamatosan termel6dik
— Relative konstans, csucs nélkli
» Stimulalt inzulin szekrécioé (étkezés hatasara)
— 60-80 pE/ml szérum- inzulin koncentracié

— (étkezés kezdetétdl 30-60 percig, majd 2-4 éra mulva
tér vissza bazdlis értékre)

Alapinzulin szikséglet
a nap folyaman

Legmagasabb
Legalacsonyabb  inzulin sziikséglet
inzulin szd gl i

22.00 2.00 6.00 12.00 18.00 22.00

Magas
inzulin szukséglet

Alacsony
inzulin sziikséglet

Inzulinrezsimek
Kombinalt inzulinkezelés 1.

Nappal tabletta, lefekvés elott
NPH adasa.
Etkezés 3-5-szor, az alkalmazott

Tablettak hatasahoz illesztve. Normilis inzulin szekrécié

U étkezés l

0 6 12 18 24 6ryg

Fovényi




Inzulinrezsimek
Kombinalt inzulinkezelés 2.

Nappal tabletta, vacsora el6tt
kevert (30:70) gyorshatasi -
NPH inzulin alkalmazasa.
Etkezés 3-5-szor, az alkalmazott
tablettakhoz illesztve.

D étkezés l

Hﬂ H/H\

0 6 12 18 24

Normalis inzulin szekrécid

Fovényi

Inzulinrezsimek
Napi kétszeri (kevert) inzulin adagolas

Reggeli és vacsora elétt 30-
45 perccel 30:70 vagy mas
aranyd kevert inzulin adasa.
Aranyok: reggel-este 2:1 (3:2)
Etkezés 5-szor.

[ |

étkezés

Norm. inz. szekrécid

0 6 12 18 24

Fovényi

Vércukor onellenérzés médjai napi 1-2x-i inzulinaddsnal
Kezelési napld

Reggeli | Reggeli | Ebéd Ebéd Vacsora|Vacsora | Lefek- | Ejjel 2-3
elétt utan elott utan el6tt utan véskor |ora

[ ]

[ ]

Fovéhyi

Inzulinrezsimek.
Szubintenziv inzulinkezelés 1.

Reggeli és vacsora elétt keverék

inzulin, ebéd elétt kis adagi

gyorshatasi inzulin (a délutani

vércukor emelkedés kivédésére). Az
étkezések illesztend 6k az inzulinhatashoz.
Nagyobb szabadsag az ebéd adagjaban.

I e |

étkezés
\”m\zl\

0 6 12 18 24

Normalis inzulin szekrécié

Fovényi

Inzulinrezsimek.
Szubintenziv inzulinkezelés 2.
Reggeli el6tt kevert inzulin,
Vacsora elétt gyorshatasi,
Lefekvés elétt NPH inzulin
(a hajnali vércukor emelkedés
kivédésére). Nagyobb szabad-
sag a vacsora adagjaban.

: |

Fovényi

Vercukor meres napi 2-3-Szori

inzulinkezelésnél
Reggeli | Reggeli | Ebéd Ebéd Vacsora | Vacsora | Lefek- | Ejjel 2-3
elétt utan elétt utan elétt utan véskor |ora

]

e

Fovényi
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Intenziv inzulinkezelési alaprendszer
felépitése
« |. Bazisinzulin

Alkalmazasanak célja: az étkezések kozti és az éjjeli
idészakban a vércukor normal szinten tartasa

Alkalmazasanak formai:

—napi 1x- lefekvés el6tt
—napi 2x- reggel és lefekvés el6tt NPH inzulin

—napi 3x- reggel, délben és lefekvés el6tt NPH inzulin

—Lefekvés el6tt lantus inzulin

+ Il. Gyorshatasu inzulin

—étkezési inzulin
—korrekcios inzulin

Inzulinrezsimek: Intenziv inzulinkezelés 1.

Féétkezések eltt gyorshatasi

inzulin (Actrapid vagy Humu-

lin R), lefekvés el6tt Insulatard

vagy Humulin N. Napi 3-5 étkezés.  Normilis inzulin szekrécié

|
étkezés l l

|

0 6 12

Fovényi

Inzulinrezsimek: Intenziv inzulinkezelés 2.

Féétkezések elétt gyorshatasi,
reggel és lefekvés elott NPH bazis-
inzulin, (2-es tipusnal+metformin).

Etkezés 3-5-szor. Normalis inzulin szekrécié

|
étkezés l l

bl

étkezés
0 6 /
0 6 12 18 24
Fovényi Fovényi

Intenziv inzulinkezelés 3.
Extra gyorshatasu ,,analog” inzulinokkal

Foétkezések elott extra
gyorshatasi inzulin analog,
reggel és este NPH bazis inzulin,
Etkezés 3-szor, az adag ,,tetszés
szerint” varialhaté.

IR A l

Normalis inzulin szekrécid

Intenziv inzulinkezelés 4.

Lantus inzulinnal
Foétkezések elétt extra
gyorshatasi inzulin anal6g
(Humalog vagy NovoRapid),
lefekvés elétt Lantus inzulin.
Etkezés 3-szor, adagok ,,tetszés
szerint” valtoztathatok .

Normalis inzulin szekrécid

I

Az extra gyorshatasu/hosszuhatasu analég
inzulinokkal torténo kezelés elényei

© Az étkezések szama csokkenthet6 (akar napi 3-ra is)

© Az étkezések idépontjai - bizonyos hatarok kozétt - valtoztathatok

© Az egyes étkezésekre elfogyaszthato szénhidratok mennyisége nem
kotott

© Csokken a hipoglikémia veszély

© Jelentésen szabadabb életmod lehetéségét kinalja

étkezés
Nem az inzulinhoz igazitjuk az életet, hanem az inzulinadast
A o h )
0 6 1 18 24 igazitjiuk az élethez!
Fovényi

11



Intenziv inzulinterapia

Jellemzgje:
— bdzis inzulin célja: az étkezések kozti és az éjjeli
id6szakban a vércukor normal szinten tartasa
— gyors vagy extra gyors: étkezési és korrekcios
inzulin
Diéta:
— A taplalkozas idépontjai és az egy-egy alkalommal

elfogyaszthat6 szénhidrat mennyiségek viszonylag
tag hatarok kézott mozoghatnak

— Az esetek mintegy felében altaldban elegendé
naponta 3 féétkezés, a kis étkezések mellézheték

Feltétele: EDUKACIO!

Intenziv inzulinterpia feltételei:

» személyi
— orvos és team megfelel6 ismeretei
— beteg megfelel6 szubjektiv és objektiv adottsagai
— motivalas
— oktatas
— team: diabetolégus, oktatonévér, dietetikus,
pszicholégus, podiater(labapolas)
— team telefonos elérhetésége
* targyi
— vércukor-ellenérzés eszkozei
— inzulinadagolé eszk6z6k
— megfelelé inzulinkészitmények
— rendszeres HgbA1c mérés lehetésége

Az intenziv inzulinkezelés -
alkalmazéasanak feltételei :

» Személyi feltételek:
diabetologus,
diabetoldgiai
szakapolo, dietetikus

» Vércukorellendrzés
eszkozei

* Inzulin adagolé
eszkdzok (penek)

* Inzulinkészitmények

Intenziv inzulinkezeléshez sziikséges

ismeretanyag
* étrend

« életmad, életstilus, életvitel

« vércukor dnellenérzés

« fizikai aktivitas, hatasai

» sz6védmények (akut és késbi)

* inzulinkészitmények farmakokinetikaja
« étrend és inzulin kdélcsénhatasai

* kezelés iranyitdsahoz, valtoztatasahoz
szlikséges ismeretek

Intenziv inzulinkezelési alaprendszer
felépitése
Gyorshatasu inzulin: étkezési inzulin

Napi 0ssz -
inzulin 26|30 |34 |38|42(46 50|54 |58 | 62
igény, NE

10g
szénhidrat [ 0,8(0,8/0,9(1,0/1,0|1,1|1,2(1,2(1,3|14
inz. igénye

Intenziv inzulinkezelési alaprendszer
felépitése
Gyorshatasu inzulin: korrekcios inzulin

Napi ossz-inzulin igény, NE | 20 | 30 | 40 | 50 | 60 | 70 | 80

1 NE tobblet inzulinnal
korrigalandé vércukor 24(22(2,0(1,8|1,7(1,6|1,5
tobblet
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mmol/l Somogyi hatas

15

~ Vércukor

NS

Posthipoglikémias hiperglikémia

* A Somogyi hatas alatt a posthypoglykaemias
hyperglykaemiat értjik,

» mely egyarant el6fordulhat nappal és éjjel,

+ bar utébb gyakoribb, mert az alvé egyén nem észleli a
hypoglykaemiat.

— 2,5-3,0 mmol/l alatti vércukor értékeknél — féként ha szélécukor,
illetve cukros oldat azonnali bevitelével az azonnali korrekciéra
nem kerdl sor —

+ a kontrainzularis hormonok (névekedési hormon,
mellékvesekéreg szteroidok, adrenalin, noradrenalin)
szintje
— a hypoglykaemia sulyossagénak és idébeni elnydlasanak

figgvényében

+ rendkivili mértékben megemelkedik.

» Ez pedig az inzulin szintek csokkenésekor, 2-6 6ra
mulva extrém hyperglykaemiat hozhat létre.

mmol/l Hajnali jelenség
15
10
\ Vércukor
5
224 02 04 06 08 éra

Kezelési célok

+ Diabetes hosszutavu prognézisat a kis- és
nagyérszévédmények hatarozzak meg

+ Mikroangiopatiak: nem atherogen
genezisliek, elsésorban a glikémias
kontroll fliggvényei

» Makroangiopatiak: a karosodasnak csak
egyik dsszetevéje a glikémia
—Hgb Afc, lipidek, RR: endothelre fejtik ki

hatdsukat

A 2-es tipusu cukorbetegek |
anyagcserehelyzete

‘Magyarorszagon, 2005. évi felmérés [
alapjdn, szazalék) M i

30

20

kivalo megfeleld

nem
megfelels 9952

VG-GRAFIEA Forras: a szerzd

Dr. Hidvégi Tibor http:/www.vg.hu/index.php?apps=cikk&cikk=261682

. , SO £ 13y
A diabétesz kezeléseének ,,cél
ertékei
Az 1-es és a 2-es tipusi cukorbetegség kezelésének
célértékei a nemzetkozileg elfogadott iranyelvek alapjan azonosak

Jo Rossz
qu:;)cr:/ll vércukor <6,0 70
Postprandialis
vércukor mmol/l <75 >9,0
HgbA1c % <6,5 V75
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A kezelés eredményességének

gatjai

Az inzulin kés6i bevezetése

-Kudarc vezérelt terdpia” — hosszu id6 telik el a

mddositaséig

Bonyolult rendszerek

Rossz terapias kompromisszum

Betegek vélt és valos félelmei

Hypoglykaemia

A szlrastél valo félelem

Félelem az elhizastol (félelem a
hypoglykaemiatdl - kisétkezések)

Kbszonodm a figyelmet!
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