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A 2-es tipust diabetes mellitus (2TDM) kezelése terén 4j antidiabetikumok valtak elérhetékké. A vizsgilat célja az
volt, hogy felmérjitk a 2TDM gydgyszeres kezelési szokasainak valtozasit 2001-2014 kozott. A vizsgalatot az Orsza-
gos Egészségligyi Pénztir adatbazisinak elemzésével végeztiik. Az Gjonnan felismert 2TDM éves eléforduldsa 75 700
esetrdl 33 700 esetre csokkent. A 2TDM prevalencidja fokozatosan emelkedett, majd késébb stagnald jellegtivé valt
(2014-ben 727 000 eset). A szulfonilurea-monoterdpia gyakorisiga 64%-r6l 35%-ra csokkent, a metformin-monote-
rdpia gyakorisiga 19%-r6l 42%-ra nétt. Gyogyszeres kezelés sziikségessége esetén 2014-ben a metformin volt a leg-
gyakrabban vilasztott elsG készitmény (66%), ezt kovette a szulfoniluredk vilasztisa (16%). ElsG alkalommal DPP-
4-gatlét 20 362 beteg, GLP-1-mimetikumot pedig 4996 beteg kapott 2014-ben. Ot évvel a szulfonilureakezelés
megkezdése utin (2010-2014 kozott) metforminra gyakrabban volt sziikség masodik szerként (39,0%), mint a szul-
fonilureara 6t évvel a metforminkezelés megkezdése utan (22,9%). Az antidiabetikumok felirdsi szokasai az évek sordn
megyviltoztak, kovetve a szakmai irdnyelvek ajanldsait. Varhatd, hogy a terapids szokdsok a kozeljovében tovibb
modosulnak.

Orv Hetil. 2017; 158(20): 770-778.

Kulcsszavak: diabetes mellitus, 2-es tipust diabetes, antidiabetikum-terapia, adatbazis-elemzés

Trends in antidiabetic treatment prescribed for patients with type 2 diabetes
in Hungary between 2001 and 2014 - results from the database analysis
of the National Health Insurance Fund

In the last couple of years, significant developments in antidiabetic treatment have influenced the pharmacological
treatment of type 2 diabetes mellitus (T2DM). The aim of this study was to analyze the changes in prescribing pat-
terns of glucose-lowering drugs for T2DM patients in Hungary between 2001 and 2014. The number of patients
with newly diagnosed T2DM decreased from 75,700 (2001) to 33,700 (2014 ), while prevalent T2DM cases con-
tinuously increased and plateaued in 2014 with a number of registered patients of 727,000. Sulfonylurea-monothera-
py decreased from 64% to 35% while metformin-monotherapy increased from 19% to 42% in this period. The most
frequently used drug at first treatment initiation was metformin (66%) and sulfonylurea (16%) as monotherapy in
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2014. DPP4-inhibitors were newly administered in 20,362 cases while GLP1-mimetics were newly used by 4,996
patients in 2014. Five years later after initiating sulfonylurea therapy between 2010 and 2014, metformin was more
frequently used as second drug (39%) than sulfonylurea in patients with previous metformin treatment (22.9%). The
prescribing patterns of glucose-lowering drugs have changed over time in accordance with new guidelines. Further
changes in prescribing habits can be expected in the near future.

Keywords: diabetes mellitus, type 2 diabetes, antidiabetic treatment, database analysis
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Roviditések

2TDM = 2-es tipusa diabetes mellitus; DPP-4 = dipeptidilpep-
tiddz-4; GFR = glomeruldris filtriciés rata; GLP-1 = gliikagon-
szer peptid-1; IDF = (International Diabetes Federation)
Nemzetkozi Diabetes Szovetség; OEP = Orszigos Egészség-
biztositasi Pénztir; SGLT-2 = natrium-gliikéz kotranszpor-
ter-2; taj = tirsadalombiztositasi azonosito jel

A 2-es tipust diabetes mellitus (2TDM) el6fordulasanak
alakuldsa viligmértekben gondot jelent [1]. Az IDF
(International Diabetes Federation — Nemzetkozi Dia-
betes Szovetség) id6rdl idére megjelentetett kiadvanya-
ban (Diabetes Atlas) régionként kiilon-kiilon, majd 6sz-
szesitve is megadjik az adott évben ismert cukorbetegek
szamat, és a trendek alapjan el6renyald becslést is kozzé
tesznek. A legutolsé kiadvany szerint a 20-79 év kozotti
cukorbetegek szdma a viligon 2015-ben 415 milli6 volt,
s ez a szdm 2040-re virhatéan 642 millidra emelkedik
[2]. A betegek donté tobbsége (90-95%-a) 2TDM-ben
szenved. Hazai, kiillonb6z6 modszerekkel végzett felmé-
rések is a diabetes novekvé gyakorisagardl tudodsitottak a
kozelmaltban [3, 4]. Az egyre nagyobb szimt, 2TDM-
ben szenved§ cukorbeteg ellatisa komoly kihivast jelent
az egészségiigy szerepldi és az egész tarsadalom szdmara.

Az élettani-korélettani ismeretek béviilése és a gyogy-
szeripar lankadatlan érdekl6dése folytin az elmult mas-
tél-két évtizedben az antidiabetikus terdpia lehetGségei
szamottevéen gyarapodtak. Kiilonosen a 2TDM kezelé-
sére regisztralt készitmények tarhaza béviilt: 4 hatdstani
csoportok jelentek meg, az adott hatdstani csoporton
beliil a készitmények szdma is szaporodott, elérhet6kké
valtak kiilonb6z8 hatastani csoportok képviselGinek fix
kombinaciéi is [5, 6]. A hazai gyogyszerellatisi lehet6sé-
gek minimalis idGveszteséggel kovették a nemzetkozi
trendeket, ez adédott abbdl is, hogy az Gj készitmények
regisztralasa az Eurépai Unidban kozpontilag torténik.
Meggjultak a nemzetkozi és hazai szakmai iranyelvek is,
kijelolve az 4j gyogyszerek helyét a terapids algoritmus-
ban [7, 8]. A 2TDM kezelési gyakorlata és a terdpids
szokasok hazinkban szintén dtrendezdédtek, ez tetten ér-
hetd a napi klinikai gyakorlatban is. A bekovetkezett val-

tozasokrol Osszesitett, megbizhatd, szamszer adatok
azonban eddig nem alltak rendelkezésre.

A jelenlegi dolgozatban az Orszigos Egészségbiztosi-
tasi Pénztar (OEP) adatbazisinak arrdl a vizsgalatarél
szamolunk be, amelynek sordn a 2TDM-ben hasznalatos
antihyperglykaemias kezelésben bekovetkezett valtoza-
sokat kozel mastél évtizedre terjedSen, évenkénti bon-
tasban, dsszesitve elemeztiik.

Moébdszer

Az OEP adatbazis-elemzésének céljat és modszertanit
az Orvosi Hetilap hasibjain korabban mdr kozoltiik [9].
Roviden: Az OEP szamitogépes adatbazisibol — elbzetes
engedély (OEP-engedély szama: 44-P-212 /2014) alap-
jan — az adott vizsgalati célnak megfelelSen lekérdezése-
ket fogalmaztunk meg. A kapott anonim adatokat érté-
keltik, s tovabbi pontositis szilikségessége esetén
kiegészit6é lekérdezés lehet8ségével éltiink. A 2001-
2014 kozotti periddus adatait kozoljik, a 2000. évet
el6sziirési évnek tekintettiik. Azokat a tajszammal ren-
delkezd betegeket vizsgaltuk, akik 2000. januar 1. és
2014. oktéber 30. kozott tirsadalombiztositisi timoga-
tassal, kozforgalma gyogyszertirban legalabb egy alka-
lommal antidiabetikumot (oralis antidiabetikumot, inzu-
lint; ATC A10 osztaly) véltottak ki. Kizarasi kritériumok
alkalmazasa utan egy hierarchikus feltételrendszer alap-
jan allapitottuk meg az 1-es és 2-es tipust diabetes kor-
isméjét. A fontosabb klinikai-epidemiolégiai jellemz&ket
(incidencia, prevalencia) és a koltségek alakulasit kilon
dolgozatban mér kozoltiik [10]. A kordbbi publikdcié-
bél jelenleg csak az incidencia és a prevalencia adatait
tiintetjiik fel annak érdekében, hogy a terdpids szokast
jellemz6 felhasznalasi aranyszamok értelmezhetdk legye-
nek a betegszam ismeretében.

Az OEP-adatbézisban a tirsadalombiztositdsi timoga-
tassal gyodgyszertirban kivéltott készitmények forgalma
szerepel, a hozzirendelt tajszammal (beteggel) egyiitt.
A jelenlegi dolgozatban a 2-es tipust diabetes kezelésére
hasznalatos antidiabetikumok felhasznaldsanak alakula-
sat elemezziik. A betegszdm (tajszamok Osszessége) az
adott évben legalabb egy alkalommal antidiabetikumot
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kivalt6 betegek szdma, ez kevesebb, mint az adott év
prevalenciaadata. (Ez adddott a definiciobdl, a részlete-
ket illetGen utalunk a médszertani kozleményre [9].) Az
alabbi elemzések eredményeit kozoljiik:

— Az egyes terapias rezsimek alakulasat 2001-2014 ko-
z0tt az adott év Osszbetegszdmara vonatkoztatva, sza-
zalékos el6forduldsban, évenként tiintetjiik fel. Ha egy
beteg egy adott évben két kiilonbozé kezelésben ré-
szestlt (terapiat valtott), akkor az a beteg az adott
évben mindkét kezelési rendszernél szerepelt. Miutin
az év kozben terdpidt viltd betegek két (vagy tobb)
terapias csoportba keriiltek, az egyes antidiabetikus
kezelések szazalékos elSforduldsinak Osszege meg-
haladhatta a 100%-ot, mert az éves betegszam érte-
lemszertien mindig azonos volt. Noha Osszesen 34
monoterapids és kombindcios kezelési valtozat el6for-
dulasanak adata rendelkezésiinkre allt, a konnyebb at-
tekinthet8ség és a gyakorlati vonatkozdsok miatt a
dolgozatban csak a klinikailag legfontosabb és/vagy
leggyakoribb monoterapidk és kombinaciés kezelések
alakulasat tintetjik fel. Az alfa-glitkoziddz-gatlé akar-
b6z, a glinidek (repaglinid, nateglinid), a tiazolidindi-
onok (glitazonok: pioglitazon, roziglitazon [ut6bbi
csak 2008-ig volt forgalomban]) és a buformin a kony-
nyebb attekinthet8ség érdekében Osszevontan (mono-
terapidban vagy kombindciéban adva) szerepelnek.
Kiilon elemeztiik az els6ként felirt antidiabetikus ke-
zelési rendszerek alakuldsit 2001-2014 kozott.

Az egyes terdpids csoportok (metformin, szulfonilu-
rea, inzulin, GLP-1-mimetikum, DPP-4-gitl6) els6
megjelenésekor a monoterapias felhasznilds mellett
vizsgiltuk a kombindciés kezelési formakban valéd
megjelenésiiket is. Ennek az elemzésnek csak a 2014-
ben nyert adatait kozoljik, miutin elsGsorban az yj
antidiabetikumok valasztasanak koriilményeirél kivan-

OSSZEFOGLALO KOZLEMENY

(60 év feletti) korosztaly részarinya fokozatosan nétt. A
teljes lakossdgon beliili el6fordulasi aranyt a 2011-es évre
vonatkoztatva tudtuk meghatirozni (az ekkor végzett
népszamlilisi adatokat haszndlva). Igy 2011-ben a
2TDM-ben szenved8k életkori dekddok részarinya a tel-
jes lakossagon beliil az életkor novekedésével Osszefiig-
gésben fokozatosan nétt, a 61-70 év kozottiek esetében
19,0%, a 70 év felettick kozott 20,0% volt, azaz minden
otodik 60 év feletti allampolgar 2011-ben manifeszt és
gyogyszeres kezelést igénylé diabetesben szenvedett
[10]. Az Gjonnan diagnosztizalt (4j esetként az adatba-
zisban megjelen§) 2TDM-esetek szama 2001-2014 ko-
z6tt csokkent (75 700 betegrél 33 700 betegre), a csok-
kenés mértéke (42 000) a kiinduldsi érték 55,5%-a
(1. tablazat) [10].

Az antidiabetikumot kivalté, 2TDM-ben szenvedd
cukorbetegek teljes kohorszaban a legfontosabb mono-
terdpids és kombindcids kezelések valtozasat az 1. dbra
tinteti fel. A metformin-monoterdpia arinya fokozato-
san nott, 2014-ben elérve a 42%-os gyakorisigot (2001-
ben az arany 19% volt). A szulfonilurea-monoterapia fo-
kozatosan csokkenta 2001-ben talalt 64%-r6l a 2014-ben
megfigyelt 35%-ra. A metformin + szulfonilurea kettGs
kombinacié alkalmazasa szerényen csokkent (21%-rél
18%-ra). Az inzulin-monoterapia hasznilata nétt, 2014-
ben a felhaszndlasi ariny 20% volt, az inzulin + orélis an-
tidiabetikum kombindcids kezelés szintén nétt, az arany
2014-ben 10% volt. Markansan el&retort a 2008 6ta el-
érhet§ DPP-4-gitlok csoportja, 2014-ben a felhasznalasi
arany az egyes terapids csoportokban az aldbbi volt: met-
formin + DPP-4-gitlé 10%, metformin + szulfonilu-
rea + DPP-4-gitlé harmas kombinaci6 6%, DPP-4-gatld
monoterapiaban 3%, szulfonilurea + DPP-4-gatld 2%.

. 1. tablazat A 2-es tipust cukorbetegség (2TDM) gyakorisiga (prevalencid-
tunk adatokat nyerni. ja), az antidiabetikumot kivalté betegek szdma és az 0 esetek
— A 20102014 kozotti periédusban Vizsgéltuk azt is’ eléforduldsa (incidencidja) az OEP-adatbdzis alapjin 2001-
hogy a betegek kezd§ metformin- ¢és szulfonilurea- 2014 kozott (kerekitve)
monoterapidja utin mennyi id§ telik el a kovetkezd — - —

;. kezdéséio. E alélési otrbék el tsével Incidencia Prevalencia Antidiabetikumot
terdpia megkezdéséig. Ezt tilélési gorbck elemzéséve Kivilté betegek szama
értékeltiik, amely sorin a metformin-, illetve szulfoni-

, . P s 2001 75 700 423 000 377 000
lurea-monoterapia kezdé idSpontjatol kezdve megha-
taroztuk a betegek azon szdzalékat, akik az adott ma- | 2002 65600 472 000 401000
sodik készitményt még nem kaptak meg. 2003 64 800 518 000 429 000
A jelenleg (2017-ben) hasznilatos antidiabetikum- | 2004 65 100 562 000 458 000
csoportok kozott a felmérésben nem elemeztik az | 5095 63 700 603 000 488 000
S"GL/T—Z—gatlo kf:Sthrflcinyelfét?. mert forg.al.on}b.a .kefule— 2006 61 000 640 000 517 000
stik és a tanulmdny zarasa kozott csak minimalis id6 telt
; . 7 2007 45500 661 000 519 000
el, igy az esetszim nem volt alkalmas részletes feldolgo-
z4sra. 2008 43 100 678 000 506 000
2009 42 900 694 000 503 000
Eredmények 2010 41 800 708 000 522 000
2011 39700 719 000 541 000
A//ZTDM preval/cnaa]a 2001-2014 koz/ott.tolfozatos/an 2012 33500 723 000 552 000
nétt, a novekedés titeme azonban az utébbi négy-o6t év-
. 1112 2013 29900 723 000 557 000
ben lassult, stagnalt (1. tdblizat). A cukorbetegek kor-
megoszlasabol kideriilt, hogy az évek sordn az idésebb | 2014 33700 727000 570 000
2017 m 158. évfolyam, 20. szam 772 ORVOSI HETILAP
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1. 4bra A legfontosabb monoterapids és kombindcios kezelések valtozdsa az antidiabetikumot kivalté 2-es tipusii cukorbetegek teljes kohorsziban 2001-2014
kozott
AGI = alfa-gliikoziddz-gatlé (akarb6z); DPP-4 = DPP-4-gitl6, MET = metformin; MET + SU = metformin + szulfonilurea kombindlt kezelés;
OAD = orilis antidiabetikum; SU = szulfonilurea; TZD = tiazolidindion
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2. ibra Az els6ként alkalmazott antidiabetikus kezelés megoszlasiban bekovetkezett viltozasok, a regiszterben Gjonnan megjelend betegek korében

A GLP-1-mimetikumok 2010 6ta érheték el, a felhasz-
ndlas novekvd jellegd, de ardnya egyel6re szerény (2014-
ben metformin + GLP-1-mimetikum 1%, GLP-1-mime-
tikum monoterdpidban 1%; az 1. dbrdn nincsenek
feltiintetve). Az alfa-glikozidiz-gitlé (akarbédz), gli-
nidek, glitazonok, buformin kézds csoportjanak arinya
jelent8sen csokkent, az akarb6z 2014-re erésen hattérbe
szorult, a roziglitazon forgalmazasa 2008-t6l megsziint,

AGI = alfa-gliikoziddz-gatl6 (akarbéz); DPP-4 = DPP-4-gitlok; MET = metformin; SU = szulfonilurea; TIA = tiazolidindionok

a glinidek részarinya végig margindlis volt, a buformin
kiszorult a gyakorlatbdl.

Az cls6ként alkalmazott antidiabetikus kezelés meg-
oszlisiban bekovetkezett viltozisokat (a regiszterben
Gjonnan megjelend betegeket) a 2. dbra szemlélteti. Mig
2001-ben a szulfonilurea-monoterapia volt az elsG he-
lyen (51,6%) és a metformin-monoterdpia szerepelt méa-
sodikként (19,7%), 2014-re jelentSs valtozas kovetkezett
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2. tablazat | Az egyes hatdstani csoportokat elsG alkalommal haszndlé betegek megoszldsa a monoterdpids és kombinacios kezelési forma szerint 2014-ben
MET 2014 SU 2014 Inzulin 2014 GLP-1 2014 DPP-4 2014
mono- mono- mono- mono- mono-
terdpidban terdpidban terdpidban terdpidban terdpidban
és és és és és
kombind- kombind- kombina- kombind- kombind-
ciéban ciéban ciéban ciéban ciéban
Osszesen 40 319 100% | Osszesen 19 075 100% | Osszesen 13976 100% | Osszesen 4996  100% | Osszesen 20 362 100%
MET 29790 74% |SU 9901 52% |Inzulin 5436 39% | GLP-1 1318 26% | DPP-4 8997  44%

+ MET + MET
MET + SU 5828 14% | MET 6573  34% |Inzulin 2034 15% | GLP-1 901 18% | DPP-4 6412 31%
+SU + MET + MET
+SU
DPP-4 2162 5% | DPP-4 1567 8% | Inzulin 2002 14% | GLP-1 848 17% | DPP-4 2275 11%
+ MET + MET +SU + MET +SU
+SU +SU
Inzulin 1104 3% | DPP-4 360 2% | Inzulin 1777 13% | GLP-1 508 10% | DPP-4 1509 7%
+ MET +SU + MET +SU
+SU
DPP-4 809 2% | Inzulin 182 1% | DPP-4 920 7% | DPP-4 449 9% | DPP-4 209 1%
+ MET +SU + inzulin + GLP-1 + inzulin
+SU + MET + MET + MET
+SU +SU
Inzulin 168 0% | Inzulin 155 1% | DPP-4 542 4% | DPP-4 438 9% | AGI 186 1%
+ MET + MET + inzulin + GLP-1 + DPP-4
+SU +SU + MET + MET + MET
+SU
Egyéb 458 1% | Egyéb 337 2% | Egyéb 1265 9% | Egyéb 534 11% | Egyéb 774 4%

AGI = alfa-gliikoziddz-gitlé (akarbéz); DPP-4 = DPP-4-gatlék; GLP-1 = GLP-1-mimetikumok; MET = metformin; SU = szulfonilurea

be: a metformin-monoterdpia keriilt az elsé helyre (66%),
a szulfonilurea-monoterdpia szerepel masodikként, nem
tal nagy ardnyban (16%). Az inzulinnal vagy inzu-
lin + metformin kombinaciéval kezdett kezelés néhany
szdzalékban fordult el8, az alfa-glitkozidiz-gatldval
(akarbozzal) folytatott kezelés arinya jelentéktelenné
valt.

Az egyes antidiabetikum-csoportok elsé megjelenésé-
nek korilményeit (monoterapia, kombinacios kezelések
sajatossagai) 2014-ben vizsgiltuk (2. tdblizat). A met-
formint elsé alkalommal kivaltok koérében (n = 40 319)
a készitményt monoterapiaként 74%-ban haszniltak a
betegek, a leggyakoribb kombinacié (14%) szulfonilure-
aval tortént. A szulfoniluredt elGszor szedSk korében
(n = 19 075) a készitményt monoterdpiaként 52%-ban
alkalmaztik, a leggyakoribb kombinaci6é (34%) metfor-
minnal tortént. Az inzulint el6szor hasznalok korében
(n =13 976) az adott készitményt 6bnmagiban a betegek
39%-a alkalmazta, az inzulin + metformin, az inzu-
lin + szulfonilurea és az inzulin + metformin + szulfoni-
lurea kombindcids kezelések aranya kozel azonos (15%,
14%, 13%) volt. A GLP-1-mimetikumot el&szor kapok
korében (n = 4996) a leggyakoribb a GLP-1 + metfor-
min kombinacié volt (26%), a készitményt 6nmagaban
a felhasznalék 18%-a, hiarmas kombindcié tagjaként
(GLP-1-mimetikum + metformin + szulfonilurea) pedig

a betegek 17%-a kapta. A DPP-4-gatlokkal elGszor kezelt
betegek kozott (n = 20 362) a leggyakoribb a DPP-
4-gitl6 + metformin kombinicié volt (44%), amelyet
sorrendben a DPP-4-gitl6 + metformin + szulfonilurea
hdrmas kombindcié (31%), majd a DPP-4-gatl6é + szul-
fonilurea kombinacié kovetett (11%).

A misodik antidiabetikum metformin-monoteripia
utani inditasanak alakuldsat a 2010-2014 kozotti 58 ho-
napban a 3. 4bra szemlélteti. A kiindulasi esetszam (kez-
dé terdpiaként metformint kapok szima) 100 054 volt.
A kovetkezs kezelésre valo attérés id6beni lefutdsa jelzi,
hogy metformin-monoterdpia utin egy évvel a betegek
8%-a mar szulfoniluredt, 4%-uk DPP-4-gatlot, 1%-uk pe-
dig inzulint kapott mdsodik szerként. A metformin-mo-
noterapia megkezdése utan kozel ot évvel (pontosabban
58 hoénappal) kés6bb a betegek 23%-a szulfonilurea,
12%-uk DPP-4-gatlé és 2%-uk inzulinkezelésben része-
stlt. A GLP-1-mimetikum el6forduldsi arinya mdsodik
szerként 2014 végén 1% volt.

A misodik antidiabetikum szulfonilurea-monoteripia
utani inditdsanak alakuldsit a 2010-2014 kozotti 58 ho-
napban a 4. abra szemlélteti. A kiindulasi esetszam (kez-
dé6 terapiaként szulfonilureat kapék szama) 30 175 volt.
A kovetkezG kezelésre valo dttérés idGbeni lefutasa jelzi,
hogy szulfonilurea-monoterapia utin egy évvel a bete-
gek 13%-a mar metformint, 2%-uk DPP-4-gitlét, tovab-
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3. abra A masodik antidiabetikum megjelenésének idébeni alakuldsa metformin-monoterdpia utin 2010-2014 kozott. (A figgdleges tengelyen azon betegek
ardnya [%], akik az adott masodik készitményt még nem kaptik meg)

DPP-4 = DPP-4-gitlok; GLP1 = GLP-1-mimetikum; SU = szulfonilurea
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4. dbra A masodik antidiabetikum megjelenésének idébeni alakuldsa szulfonilurea-monoterapia utin 2010-2014 kozott (A fuggdleges tengelyen azon bete-
gek ardnya [%], akik az adott masodik készitményt még nem kaptik meg)

DPP-4 = DPP-4-gitlok; GLP-1 = GLP-1-mimetikum; MET = metformin

bi 1%-uk pedig inzulint kapott masodik szerként. A szul- Megbeszélés

fonilurea-monoterdpia megkezdése utin kozel 6t évvel

(pontosabban 58 hoénappal) késébb a betegek 39%-a A 2TDM kezelési jellegzetességei hazdnkban 2001-
metformin-, 9%-uk DPP-4-gitlé és 5%-uk inzulinkeze- 2014 kozott megvaltoztak: a szulfonilurea-monoterdpia
lésben részesiilt. A GLP-1-mimetikum eléfordulasi ara- | gyakorisiga csokkent, a metformin-monoterapiaé ndétt,
nya masodik szerként 2014 végén 1% volt. a DPP-4-gitlok a bevezetést kovetSen (2008 utin) egy-
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re gyakrabban hasznalt szerek lettek, a 2010-ben elérhe-
t6évé valt GLP-1-mimetikumok 2014-ben még csak sze-
rény aranyt képviseltek. Az akarbéz (alfa-glitkozidaz-
gatld) és a tiazolidindionok (roziglitazon, pioglitazon)
hasznalata minimalis ardnyava valt, a glinidek alkalma-
zisa mindig marginalis volt, a buformin kiszorult a
gyakorlatb6l. Mindezek a valtozdsok elsGsorban az
inkretintengelyen haté készitmények (DPP-4-gitlok,
GLP-1-mimetikumok) megjelenésének és a veliik szer-
zett jO tapasztalatoknak tulajdonithaték [11], de a forga-
lom alakulasit befolyasolta a roziglitazonnal kapcsolatos
elmarasztalé tanulmany (2007) utani gyogyszerkivonds
is [12]. Az inzulinok felhasznalasi aranya nétt, 2014-ben
monoterapiaként 20%-ban, orilis szerrel kombindlva
10%-ban hasznaltak a betegek.

Az els6ként vilasztott antidiabetikum terén atrende-
z6dés kovetkezett be, 2014-ben gyogyszeres kezelés
szlikségessége esetén a metformin volt a leggyakrabban
valasztott elsé készitmény (66%), ezt kovette a szulfoni-
lureak valasztasa (16%). Nem vitatott médon a szakmai
iranyelvek a metformint javasoljak elsé antidiabetikum-
ként 2TDM-ben. A biguanidok haszndlata ma mar kozel
60 évre tekint vissza, de a metforminnal kapcsolatban
még napjainkban is leirtak tjdonsigokat, mind a hatas-
mechanizmus részleteit, mind klinikai vonatkozasokat
illetéen [13, 14]. Tovabbi érdekesség, hogy az indikdci-
ok kozott a kozelmultban megjelent a praediabetes is.
Széles kord alkalmazasit elGsegiti, hogy a készitmény
nem draga, hazdnkban mér t6bb generikum is elérhetd.
A renalis funkciok alakulasat figyelemmel kell kisérni, bar
a legtjabb ajinlds szerint ma mar csak a 30 ml/
min/1,73 m? GFR-érték jelent kontraindikdciét. Cardio-
vascularis biztonsigossigir6l a UKPDS (United King-
dom Prospective Diabetes Study) és annak 10 éves utin-
kovetése szolgdltatott adatokat [15, 16], bdr vannak,
akik ezen megfigyelések meggy6z8 erejében kételked-
nek. Ismeretes, hogy kis aranyban el6fordulhat metfor-
minintolerancia, de ennek mellékhatds-gyakorisiga a d6-
zis fokozatos emelésével mérsékelhetS. Ugyancsak
ritkdbban fordul el§ gastrointestinalis mellékhatds XR
(extended release) készitmény esetén. A szulfonilureak
viszonylagos visszaszorulasihoz a hypoglykaemizald és
teststlynoveld tulajdonsaguk is hozzdjarult azon tdlme-
nden, hogy a piacra keriil6 4j szerek (DPP-4-gitlok) eb-
ben a vonatkozasban kedvez&bbnek bizonyultak [17].
Mindazoniltal szulfonilureat még minden bizonnyal so-
kaig fogunk hasznalni, de érdemes az egyes készitmé-
nyek eltérd tulajdonsigai alapjan differencialt szulfonil-
urea-terapiat folytatni [18]. A metformin el8retorése és
a szulfonilureak viszonylagos hattérbe szoruldsa szimos
orszigban (Amerikai Egyesiilt Allamok, Egyesiilt Kiraly-
sdg, Dania, Németorszag, Svédorszdg, Gorogorszag)
megfigyelhets volt [19-25].

A metformint kivétel nélkiil els§ szerként ajanljik a
szakmai irdnyelvek, a betegek bizonyos hanyada azonban
mégsem ezt a készitményt kapja els6 antidiabetikumként
[26]. Bar ilyen esetben természetesen fenndllhat metfor-
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minintolerancia vagy -kontraindikdcié, hazai tapasztalat
szerint az esetek jO részében nem errdl van sz6. Ugyan-
akkor j6 lenne, ha a hazai timogatisi rendszer elmoz-
dulna abba az irdnyba, hogy tényleges metformininto-
lerancia vagy -kontraindikicié esetén ne csak szulfo-
nilurea-készitményt vagy inzulint lehetne a betegeknek
felirni tarsadalombiztositasi timogatissal, mert ez az
allaspont szakmailag nehezen védhetd [27].

A DPP-4-gitlok elérhetésége (2008) utin a terdpids
szokasok hazankban fokozatosan megviltoztak. Ezt tik-
rozi, hogy 2014-ben a DPP-4-gitlét elsé alkalommal
kapé betegek szama 20 362 volt, a készitményt leggyak-
rabban metforminnal kettés kombinaciéban (44%), majd
metforminnal és szulfoniluredval egyiitt adva harmas
kombindciéban (31%) alkalmaztak (2. tablizat). A DPP-
4-gatlok népszertiségét magyardzza, hogy per os adhaté,
kell6en hatékony készitményekrdl van szd, amelyek jol
toleralhatok és konnyen kombindlhaték metforminnal
vagy mis szerrel is. Nem véletlen, hogy a hazdnkban for-
galmazott 6t DPP-4-gitlénak rovid idén belil meg-
jelentek metforminnal fix kombinaciéja kiszerelései is.
A DPP-4-gatlok tobb vonatkozasban elénnyel rendelkez-
nek a szulfoniluredkhoz képest, noha mindkét hatistani
csoport inzulinszekretagdg tulajdonsiga [28]. A DPP-
4-gatlok elSretorését szamos tanulmany igazolta az Egye-
siilt Allamokban és Eurépaban egyarint [19-22, 29, 30].

A 2010-2014 kozotti periddusban azt taldltuk, hogy
ot évvel a kezelés megkezdése utin metformint gyakrab-
ban alkalmaztak masodik szerként szulfonilurea utin
(39,0%), mint szulfonilureit metforminterdpia utin
(22,9%). Ez az adatunk mas szé6val azt jelenti, hogy kez-
d6 szulfonilurea-terapia utin idében hamarabb és na-
gyobb aranyban van sziikség a terdpidban valé tovabblé-
pésre, mint kezd6 metforminterdpia utin. Ennek
hatterében allhat az, hogy a szulfonilureak csak dtmeneti
javuldst idéznek el6 a gliikézkontrollban, a kedvezd ha-
tas viszonylag rovid id6 alatt megsziinik, ahogy ezt tobb
megfigyelés kapcsin leirtdk [5, 31]. Ugyanakkor adatbi-
zis-elemzés alapjin mdsok azt is dokumentdltik, hogy
metformin-kezdGterdpia utin — mas készitményekhez
viszonyitva — a kezelés intenzifikildsira ritkibban volt
sziikség [19].

A terapids gyakorlatot természetesen befolydsolja az
adott gybgyszerek timogatisa is. Bar hazinkban a
2TDM kezelésére hasznalatos 1j, oralis és nem inzulin-
természet injektdbilis készitmények egyarant 70%-os
tamogatasban részesiilnek, eltérd araik folytan kilonbo-
z6 mértékd anyagi terhet jelentenek a betegek szamara.
E ténynek szerepe lehet abban, hogy a 2010-ben piacra
keriilt GLP-1-mimetikumok felhaszndlasi részarinya
2014-ben csak 2% volt.

Az 4j antidiabetikumok cardiovascularis biztonsagos-
sdga napjainkban az érdekl6dés el6terében dll. Az eddig
befejezett hét randomizalt, kontrollalt klinikai vizsgéilat
négy esetben noninferioritist, hairom esetben pedig szu-
perioritast igazolt [32]. Nyilvanvald, hogy ez a tény ko-
moly mérlegelési koriilmény, miutin 2TDM-ben gyak-
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ran észlelhetd atheroscleroticus eredetli érbetegség,
olykor sulyos klinikummal tirsulva. Tulajdonképpen a
terapias szokasok bizonyos atrendez6désének hitterében
a roziglitazonnal kapcsolatban 2007-ben leirt cardiovas-
cularis biztonsigossigi aggily és az azt kovet§ gyogy-
szerkivonas is allhatott [30].

A felhasznalast, terdpids szokast szemléltetd gorbén
(1. abra) 2008 tajan kis megtoretés észlelhetd. Ez Ossze-
fiigghet az el6zGekben emlitett roziglitazonkivondssal,
de hazai specidlis koriilmény volt 2007-ben a vizitdij be-
vezetése, ami visszavethette a diabetologusokhoz vald
fordulast. Ennek kovetkezménye lehetett, hogy a hizior-
vosok dltal szabadon rendelhetd készitmények (szulfoni-
luredk) atmenetileg ismét elGtérbe keriiltek.

Az inzulinteripia tovibbra is — orilis szer mellett vagy
teljes inzulinkezelési rendszerben — a 2TDM elfogadott
kezelési modja [33], ezt a tényt megerGsiti a kezelés
2001-2014 kozott megfigyelt novekvs aranya. Hasonld
trendet figyeltek meg Svédorszigban is [24].

Adataink jelzik, hogy hazankban egyes készitmények,
illetve hatastani csoportok (az alfa-glilkoziddz-gitld
akarbéz, a buformin, illetve a tiazolidindionok) jelent6-
sen visszaestek, mig masok (glinidek) az egész vizsgalt
periédusban végig margindlis szinten szerepeltek. Az
akarb6z hazdnkban mintegy két évtizeddel ezelStt nép-
szerd volt, de részben gyenge glykaemias hatékonysiga,
kellemetlen mellékhatdsa és az 4j készitmények megjele-
nése folytin a terdpids gyakorlatbél fokozatosan kiszo-
rult. A tiazolidindionok csoportjanak a roziglitazonnal
kapcsolatos események nem tettek jot, ma ezen csopor-
ton beliil csak a pioglitazont hasznaljuk — nem tal nagy
aranyban. A prandialis vércukor-szabdlyozoként nyilvan-
tartott glinidek — érdekes médon — hazankban sohasem
kertiltek be igazan a klinikai gyakorlatba, ehhez a tény-
hez hozzijarulhatott az is, hogy ezt a forgalmazé6 cégek
nem is szorgalmaztiak. A metformin megjelenése utan a
buformin hasznilata korszer(tlenné valt.

Eredményeinket adatbazis-elemzés soran nyertiik. Jol
ismert, hogy az adatbazis-elemzéseknek elkertilhetetlen,
a vizsgilat jellegébdl adodé sajatossagai, korlatai vannak
(ezeket a moédszertani kozleményben szidmba vettik
[9]). E helyen szeretnénk kiemelni, hogy a gydgyszerva-
lasztds, -médositis vagy -elhagyas klinikai koriilményei-
rél (diabetestartam, glykaemids kontroll stb.) az adatba-
zis nem szolgiltathatott adatokat, az eredményeket
ennek ismeretében szabad csak értékelni. Ezt szem el6tt
tartva azonban érdemes vizsgalatunk tjdonsagara felhiv-
ni a figyelmet: kozleményiink a 2TDM antidiabetikus
kezelési sajatossagait feltard, kozel masfél évtizedet fel-
oleld, elsd, teljes korti, OEP-adatbazison alapulé vizsgi-
lat eredményeit tartalmazza.

Kovetkeztetés

Megallapithat, hogy az antidiabetikumok felirasi szoka-
sai az évek soran — Osszhangban a tudomdny és a kutatds
0j eredményeivel — megvaltoztak, kovetve a szakmai

iranyelvek ajdnlasait. A hazai terdpids szokasok alakuldsa
hasonl6 jellegii volt az Eurépa tobb orszagiban leirt at-
rendez8désekhez, ennek alapjaul azt szolgilt, hogy az 4j
készitmények az Eurdpai Uni6 k6zos érvénytd regisztra-
lasat kovetSen hazankban igen rovid idén belil elér-
het6kké valtak. Az antidiabetikumokkal kapcsolatos
gyogyszeripari és klinikai kutatdsok igen intenzivek, a
gyogyszeripar érdekl6dése nem csokken napjainkban
sem. Mindez el6revetiti, hogy 2TDM-ben a napjainkra
jellemzd terdpids gyakorlat a kozeljov6ben tovibb vil-
tozhat.

Anyagi tamogatds: A kozlemény megirdsa anyagi timo-
gatisban nem részesiilt.

Szerzdi munkamegosztds: J. Gy.: Az adatok értékelése, in-
terpretalsa, a kézirat elsd viltozatinak elkészitése, majd
véglegesitése. K. P., K. Z., W. I.: A kézirat dtnézése, szo-
vegezése. A-T. Zs., R. Gy.: Az adatbazis-elemzés kivite-
lezése, az eredmények értelmezése, a kézirat szovege-
zése. A cikk végleges valtozatat a szerzdk elolvastik és
jovahagytik.

Evdekeltségek: A szerz8knek nincsenek érdekeltségeik.
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