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A bazisinzulin-analég detemir helye
a diabetolégiai gyakorlatban

Bizonyitékok és lehetGségek

Tamas Gyula, Kerényi Zsuzsa

A hossziG hatdsd detemir inzulin semleges
vegyhatdst, oldékony, beadésit kovetGen on-
asszociaciora hajlamos bdazisinzulin-analég. A
B29-es pozicidhoz kotott 14 szénatomot tartal-
mazé zsirsavlanc — acilalds — kovetkeztében a
keringésbe kertilve reverzibilisen albuminhoz
kotédik. Ez a teljesen Uj elv — dnasszociacié és
albuminhoz kot6dés — biztositja az elhtizodé fel-
szivddast, valamint a hosszan tarté, kifejezett
cstics nélkili és ismételten megegyezd erésségl,
egészen akdr 24 6rét is eléré anyagcserehatést
mind 1-es, mind 2-es tipust cukorbetegek eseté-
ben.

Nagy betegszamd kontrolldlt tanulméanyok ered-
ményei bizonyitjdk, hogy a detemir jol alkal-
mazhaté mind T-es, mind 2-es tipust cukorbete-
geken bazisinzulinként a fGétkezések elétt adott
human reguléris inzulinnal vagy az aszpart inzu-
linnal kiegészitve. Az eddig végzett vizsgalatok
alapjan egyértelmden kitdnik ezen inzulin adé-
sakor a vércukorértékek variabilitisanak csokke-
nése, valamint egyes vizsgalatokban — féként az
éjjeli — hypoglykaemids események kockézats-
nak csokkenése. Fontos megfigyelés az is, hogy
az NPH inzulin adasdhoz viszonyitva a dete-
mirrel kezelt betegek testsilya kevésbé vagy
nem nétt.

Hosszu tavd, kiterjedt addsanak kiértékelése to-
vabbi megfigyeléseket igényel, ilyen vizsgélat je-
lenleg vildgszerte folyik.

inzulinanalég, bazisinzulin,
detemir inzulin, inzulinkezelés

THE LONG ACTING INSULIN ANALOGUE
DETEMIR IN THE DIABETOLOGICAL
PRACTICE: EVIDENCE AND POTENTIALS

Insulin detemir is a neutral, soluble, long-acting
insulin analogue in which the amino acid
threonineB30 has been removed and the LysB29
acylated with a T4-carbon fatty acid. The fatty
acid modification allows insulin detemir to
dihexamerisate and reversibly bind to human
albumin upon administration. This brand new
principle (self association and albumin binding)
ensures slow absorption and a prolonged and
consistent metabolic effect without a marked
peak for up to 24 hours in patients both with
type 1 and type 2 diabetes mellitus.

Results of large clinical trials have shown that
detemir can be efficiently used as basal insulin,
supplemented with human regular insulin or
aspart insulin taken before the main meals, in
both type 1 and type 2 diabetes. Available data
clearly demonstrate that the use of this insulin is
associated with decreased variability of the
fasting blood glucose values. In some of the
studies the risk of (mostly nocturnal) hypogly-
caemic episodes also dropped. It is important to
note that patients using insulin detemir gained
less or no weight compared to the group of
patients treated with neutral protamine Hage-
dorn (NPH) insulin.

Evaluation of long-term and wide-spread appli-
cation of detemir needs further observations.
Such trials are being conducted worldwide.

insulin analogue, basal insulin,
insulin detemir, insulin treatment
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ma alkalmazott intenziv inzulinkezelési rend-
A szerek legfébb alkotéeleme és egyben legna-

gyobb problémija a megfelels bazisinzulin-
adagolés. Ezt eddig csak a folyamatos — és programozha-
téan véltoztathaté — inzulinbeadast lehetdvé tevd inzu-
linpumpék esetében sikeriilt egyértelmiien megoldani
(1). Igy az inzulinanalégok fejlesztésének egyik & ira-
nya a megfelel§ hosszi hatdsa anal6gok elsallitasa (2).

Elvarasok

Az idedlis hossza hatdst inzulin tobb feltételnek is meg
kell hogy feleljen: hatdsa legyen hosszan tart6 és hatas-
maximum nélkiili, utinozva a normalis hasnyélmirigy
bazalisinzulin-elvalasztasit. Ez a hatds legyen reprodu-
kalhat6 és elére megjésolhaté. Elvards az is, hogy az
eddig alkalmazott készitményekhez képest kevésbé
okozzon (éjszakai) hypoglykaemiit, vagyis farmakodi-
ndmids hatdsa legyen az inzulinpumpaéhoz hasonlé.

Hosszt hatdst inzulinanal6gok

Ma a glargin és a detemir inzulin van kereskedelmi for-
galomban. Hasznalatukat t6bb bizonyiték is timogatja
(2-4).

Detemir

A hosszt hatdst bazisinzulin-analég detemir inzulin
semleges vegyhatdsu, oldékony, a B29-es pozicidhoz ko-
tott, 14 szénatomot tartalmazé zsirsavlinc — acilalas —
kovetkeztében beaddsit kdvetSen 6nasszociiciéra haj-
lamos (1. dbra). Dihexamerizicid, valamint a dimer és
a hexamer detemir albuminhoz kot6dése a beadas he-
lyén elhuzodova teszik felszivodasat (5). A zsirsav-
lanccal végzett médositas eredményeképpen a kerin-
gésbe keriilve reverzibilisen albuminhoz koétédik. Ez a

1. ABRA

A bidzisinzulin-analég detemir szerkezete
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A B lanc 30. pozicidjabdl eltivolitottdk a treonint; a B29 helybez egy 14
szénatomii zsirsavlincot kapcsoltak.
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szabad detemir inzulin koncentraciéjanak csékkenésé-
hez vezet. Egyensulyi allapotot elérve mindig csak az
inzulin csekély frakcidja 4ll szabad és kotetlen forma-
ban rendelkezésre. Ez a teljesen 0j elv — 6nasszociicié
és albuminhoz koét8dés — biztositja az elhtz6ds — a
glarginnal révidebb —, kifejezett cstcs nélkiili hatdst.
Hatéskezdete egy-két 6rdnal van, hatdstartama 10-16
6ra, bar a doézist ndvelve hatdsa megkozelitheti a 24
o6rat 1s (6). Farmakokinetikdja életkortdl figgetlen,
vércukorcsékkentd hatdsa a human inzulinhoz viszo-
nyitva kisebb, igy nagyobb (2,35-szoros) moldris do-
zisban kell alkalmazni (7, 8). Ezt a kiillénboz8séget ter-
mészetesen a kereskedelmi forgalomban hasznalt ké-
szitmény esetében nemzetk$zi inzulinegységre sza-
molva — és a detemirt azonos bioldgiai hataserej(i adag-
ban kiszerelve — mér figyelembe veszik. Az egyénen
belili variabilitdsa ismételt éhomi vércukorértékekkel
vizsgilva az NPH-hoz viszonyitva kisebb, hatdsa job-
ban megjésolhaté eldre (8).

Heise és munkatarsai a kiilonb6z8 bazisinzulinok
(detemir, glargin, humin NPH inzulin) farmakodini-
mias és farmakokinetikai jellemz8inek reprodukalhat6-
sagit 54, 1-es tipust cukorbetegségben szenvedd sze-
mélyen vizsgiltdk euglykaemids glitkéz clamp méd-
szerrel, randomizalt médon, négy kiilén napon 0,4 E/
ttkg dézist subcutan adva (9). A betegen belili legki-
sebb variabilitast valamennyi vizsgalt paraméter tekin-
tetében a detemir inzulin adisit kovet8en figyelték
meg.

In vitro vizsgilatban a detemir inzulinreceptor-affi-
nitdsa a klinikumban észlelt kisebb vércukorcsokkentd
hatdsnak megfelelen csupin 46%, de a humén inzulin-
hoz képest (is) jelent8sen kisebb (16%) az IGF-I-
receptorhoz kot8dése, valamint mitogén képessége
(mintegy 11%) (10).

Bizonyitékok
A detemir alkalmazisa
1-es tipusii diabetes mellitus

Nyilt, keresztezett randomizélt vizsgilatban, a napja-
ban egyszer, lefekvés elstt adott NPH inzulint és a
feétkezések eltt humdn regularis inzulint alkalmazé
1-es tipust cukorbetegségben szenvedsk esetében a le-
fekvés elstt adott detemir az NPH-hoz hasonl6an ha-
tasos volt. Detemir addsa mellett csokkent a hypoglykae-
mids epizédok gyakorisdga (7). Az éhomi vércukorérté-
kek variabilitdsa kisebb volt és jobban megjésolhato,
mint NPH inzulin addsakor. Hasonlé médon csokkent
a kis hypoglykaemids epizédok és az éjszakai hypogly-
kaemiak eléforduldsa egy tobbcentrumos, randomizalt
parallel csoportokat vizsgild, 1-es tipusa cukorbeteg-
ségben szenved8kon végzett vizsgalatban (717). A bete-
geket a fGétkezések eltt adott aszpart inzulinnal és ja-
vasoltan reggel és lefekvés el8tt — napjdban kétszer —
adott, titricids fazist kovetSen optimalizilt NPH vagy
detemir bazisinzulint tartalmazé terdpids rendszerrel
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kezelték. A két csoport anyagcsere-allapota nem tért el
egymdstol, azonban a hypoglykaemidk szaménak csok-
kenése mellett a detemircsoport testsitlya a vizsgilat vé-
gére szignifikdnsan csokkent. Ugyancsak alacsonyabb
volt az 6nkontroll sordn mért éhomi vércukorértékek
variabilitdsa is, az NPH-val kezelt csoport hasonl6
adataihoz hasonlitva. A korai megfigyelések: a hypo-
glykaemidk szamanak csokkenése, a testsulynovekedés
kisebb foka és a jobban el@re jelezhetd, reprodukalha-
t6, kisebb vailtozisokat mutaté vércukorértékek a
késébbi, nagyobb betegcsoportot vizsgilé tanulma-
nyokban is a fontos eredmények kdzott szerepelnek.

Russell-Jones és munkatarsai 92 vizsgilohelyen, Eu-
répiban és Ausztrilidban dsszesen 749, 1-es tipust cu-
korbetegségben szenvedd egyént randomizaltak hat
hénapig tarté nyilt, parallel csoportt vizsgalatra,
amelyben a f&étkezések el6tt adott reguldris human in-
zulint a lefekvéskor injicidlt NPH vagy detemir inzu-
linnal egészitették ki (12). A detemirrel kezelt betegek
éhomi vércukorszintje csokkent és kisebb variabilitast
mutatott, és az éjszakai hypoglykaemiak is ritkdbbi
véltak ebben a csoportban.

Hasonl6 kezelési rendszereket hasonlitottak ossze
Standl és munkatirsai egy évre kiterjesztett vizsgila-
tukban: mindkét tipust bazisinzulint napjiban kétszer
adtdk 252, 1-es tipust cukorbetegségben szenved&nek
(13). Megegyez8 anyagcserekontroll mellett az egyet-
len Iényegi kiilonbséget a két csoport kozott a vizsga-
lat végére abban talaltak, hogy az NPH-val kezelt bete-
gek teststlya 4tlagosan 1,4 kg-mal novekedett, ezzel
szemben a detemirrel kezelteké nem valtozott.

Hermansen és munkatdrsai nyilt, parallel csoporta
randomizlt vizsgalat keretében 595, 1-es tipust cukor-
betegségben szenvedd személyt kovettek 18 hétig
(14). A betegek egyik része ,klasszikus” bazis-bolus
inzulinkezelésben részestlt: reguliris huméin inzulint
kaptak a f6étkezések eltt, és NPH inzulint reggel, va-
lamint lefekvéskor. A mésik csoport a napjiban kétszer
- reggel és lefekvéskor — adagolt detemir inzulin mellé
a {8étkezések eldtt gyors hatdst inzulinanalégot, asz-
part inzulint kapott. A detemir bazisinzulin-anal6ggal
kezelt csoportban a vizsgilat végére 0,22%-kal alacso-
nyabbnak taldltdk a HbA | -értéket, csokkent a betegek
stlya, alacsonyabbak voltak — és kisebb variabilitast
mutattak — az étkezéseket kovets vércukorértékek.
Csokkent az 8sszes, valamint az éjszakai hypoglykae-
mids epizédok gyakorisiga is.

Home és munkatarsai 408, 1-es tipust cukorbeteg-
ségben szenvedd egyént vizsgiltak 16 hétig nyilt,
randomizilt parallel csoportos tanulmany formajiban,
a f6étkezések eltt adott gyors hatdsd inzulinanalégot
(aszpart) részben napjiban kétszer adott humin NPH
inzulinnal, részben reggel és este, illetve reggel és lefek-
véskor adott detemir bazisinzulin-analéggal kiegészit-
ve (15). A detemirrel kezelt csoportokban csokkent a
kis hypoglykaemids események kockazata, az NPH in-
zulinnal kezelt csoporthoz képest javult az éhomi vér-
cukorszint, valamint a detemirrel kezelt betegek egyiit-
tes HbA | -értéke 0,18%-kal jobb volt, mint az NPH-
val kezelt betegeké. Az NPH-kezelés testsalynoveke-
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dést okozott, ez a detemircsoportokban nem jelentke-
zett. A két detemircsoport kozott killonbséget nem
tudtak igazolni. A szerz8k véleménye szerint a detemir
beaddsa (vacsora eltt vagy lefekvéskor) individualisan
szabhat6 meg, a beillitis eredményességét nem befo-
lyasolva.

Hasonlé eredményre jutottak Pieber és munkatarsai
is, 8k 400, 1-es tipusti cukorbeteget tanulminyoztak,
az el6z6 tanulminyhoz hasonl6 felépitésti 16 hetes
vizsgilatban (76). Eredményeik alapjin az anyagcsere-
helyzet alakuldsit nem befolyasolja, hogy a detemir in-
zulint vacsora elétt vagy lefekvéskor adtik be, és az
NPH-kezelésnél megfigyelt testsilyndvekedéshez ké-
pest a detemir addsa sordn a testsily csdkkent. Ezzel
szemben nem mutatkozott kiilonbség az NPH-, illetve
a detemirkezelés sordn észlelhets hypoglykaemiis epi-
z6dok eléfordulisi gyakorisiga kozott.

De Leenw és munkatarsai hasonl6 jellegli vizsgilat-
ban (a detemirt lefekvéskor adva) 308, 1-es tipust
diabetesben szenvedd beteget kovettek egy évig, és az
éjszakai hypoglykaemidk ritkabb4 valdsit, valamint a
teststly csdkkenését figyelték meg (17).

2-es tipusii diabetes mellitus

Néhdny vizsgilatban 2-es tipust diabetesben szenvedd
betegeken is tanulmanyoztik a detemir inzulin terdpi-
4s hatdsit. Egy 22 hetes nemzetkdzi, nyilt randomizéle
parallel csoportos tanulmanyban 395, 2-es tipust cu-
korbetegségben szenveds személy kapott részben
aszpart-detemir kombindciét, részben klasszikus mo-
don reguldris humin inzulint a f&ét-

kezések elstt, NPH inzulin addsival ki-
egészitve (18). A vizsgilat sordn a de-
temirrel kezelt csoportban szignifikdn-
san kisebb volt az énkontroll sorin
mért éhomi vércukorértékek variabili-
tasa, valamint koziilik kevesebb beteg-
nek ndétt a testsulya.

oraval

Egy masik, 26 hetes vizsgilatban hatastartama
505, 2-es tipust diabetesben szenvedd 10-16 6ra,

beteget randomizaltak napjiban egy-
szer vagy kétszer adott detemir vagy
NPH inzulint tartalmazé kezelési
rendszerre, a {6étkezések elstt aszpart

A detemir
hatdsa a beadas
utan egy-két

kezdédik;
a dozist novelve

ez megkozelit-
heti a 24 6rat.

inzulint adva (79). A 26. hétre mindkét
csoport anyagcsere-egyensulya javult, a
mutaték nem tértek el egymdst6l. Azonban a dete-
mircsoportban kisebb volt a mért éhomi vércukorérté-
kek variabilitdsa és a teststulyndvekedés.

Lehet&ségek

A felsorolt eredményeket 4ttekintve lithats, hogy a
vizsgilatok tébbségében nem mutatkozott kiilénbség a
detemir inzulint, illetve az NPH inzulint bazisinzulin-
pétlasként alkalmazé eredmények anyagcserehatdsa
kozott. Hermansen és munkatdrsai ,klasszikus” bazis-
bolus rendszerhez viszonyitva bizonyitottak szignifi-
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1. TABLAZAT

Bazisinzulinként alkalmazott detemir inzulinnal végzett nagyobb betegszimii kontrolldlt (randomizdlt, nyilt, parallel
csoportos) vizsgilatok jellemz6i és evedménye (11-19). A tablizatban talilbaté eredmények szignifikdansak, az IDet
csoport(ok)ra vonatkoznak a referenciacsoporttal szemben
Szerz§ (irodalom)  Ev  Vizsgilt A kezelés Hypogl Variabilitis  Testsaly
beteg (n) Formija Tartama
1-es tipusii diabetes mellitus
Vague (11) 2003 448 2XIDet vs. 6h6  22%4 éhomi \2
2xNPH, 3xIAsp (éjjel 34% 1) vércukor I
Russell-Jones (12) 2004 747 1xIDet vs. 6 ho éjjel 1 éhomi kisebb
1xNPH, 3xHRI vércukor I névekedés
(-0,54 kg)
Standl (13) 2004 252 2xIDet vs. 646 ho nem ndstt
2xNPH, 3xHRI (NPH+1,4 kg)
Hermansen (14) 2004 595 2xIDet, 3xIAsp vs. 18 hét  21% 1 naprol \2
2xNPH, 3xHRI (¢jjel 55% 1) napra 1
Home (15) 2004 408 2xIDet* vs. 16 hét 1 (&jel 53% 1) éhomi nem nétt
2xNPH, 3 xIAsp vércukor I (NPH 0,6-0,8 kg)
Pieber (16) 2005 400 2xIDet* vs. 16 hét éhomi \2
2xNPH, 3 xIAsp vércukor |
De Leeuw (17) 2005 308 2xIDet, 3xIAsp  12h6  (éjjel 32% 1) \2
2-es tipusii diabetes mellitus
Raslova (18) 2004 395 IDet, 3xIAspvs. 22 hét éhomi 0,51 vs.
NPH, 3 xHRI vércukor I  NPH 1,13 kg
Haak (19) 2005 505 IDet vs. 26 hét éhomi 1,0 vs.
NPH, 3xIAsp vércukor |  NPH 1,8 kg
*Az IDet-csoportot 12 érdanként adott, illetve reggel és lefekvéskor adott detemircsoportra bontottdk tovibb.
IDet=detemir inzulin; [Asp=aszpart inzulin; HRI=humdn reguldris inzulin; hypogl: a hypoglykaemids epizédok gyakorisiga

kins HbA, -csokkenést a detemir-aszpart kombinicié
javéra, amelynek hatterében — egyebek mellett —a post-
prandialis vércukorértékek aszpart inzulin segitségével
elért csokkenése szerepelhet (714). Mérsékelt HbA, -
cs6kkenést emlitenek Home és munkatarsai is (15).
Ezzel szemben a vizsgilatok jelent8s

tobbségében megfigyelhetd volt az

A detemir onellen8rzés sordn mért éhomi vércu-
nagyobb hatdst ~ korértékek viszonylagos stabilitdsa, va-
gyakorol riabilitdsinak csokkenése, hidnya. Az

a majra, mint
a periférias

értékek naprol napra jol reprodukaltak
magukat, kiszdmithatobbd téve a bete-
gek anyagcsere-bedllitasat (1. tiblizat).

szovetekre, Ezek az eredmények jol alitdmasztjak
alkalmazdsaval  Heise és munkatirsai mar emlitett,
jobban clamp médszerrel taldlt megfigyeléseit,

megkozelithetd
a fiziolégias
inzulingradiens.

amely szerint a detemir inzulin felszi-
vodasara és hatdsdra nagyfoku reprodu-
kalhat6sag jellemzé (9).

Az 1. tiblizatban 5sszefoglalt ered-
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ményekbdl az is kideriil, hogy az 1-es
tipust cukorbetegségben szenved8kon
végzett vizsgilatok tdbbségében szignifikinsan csok-
kent — f8ként éjszaka — a hypoglykaemids események
kockazata. Ezt a két, 2-es tipust diabetesesek kdrében
végzett vizsgalat, valamint Standl és Pieber tanulmanya
nem tdmasztotta ald (13, 16, 18, 19).

Valamennyi — mind 1-es, mind 2-es tipusi cukorbe-
tegségben szenved8kon végzett — vizsgalat egybecsengd
eredménye azonban a betegek testsulyinak kedvez§ ala-
kuldsa. A detemir inzulinnal kezelt betegek salya csok-
kent vagy nem viltozott, esetleg az NPH-val kezelt cso-
portokhoz képest kevésbé novekedett. Tovabbi vizsgéla-
tok sziikségesek a hittérben 4ll6 okok tisztazasira.

A detemir inzulin specialis mdjhatdsa

Elettani koriilmények kozott a hasnyédlmirigyben kiva-
lasztott inzulin a portélis keringésen keresztiil els6ként
a mijba keriil, amely az odajuté inzulin mintegy 60%-4t
kivonja és csak a maradék 40% oszlik el a szervezetben.
Vagyis a méj az inzulin egyéb célszerveihez — a zsirsz-
vethez, az izmokhoz — képest hiromszoros inzulinha-
tasnak van kitéve. Gyogyszerként alkalmazva az inzulin
a subcutan dep6kbél azonnal a keringésbe keriil, igy
megkozelitSleg azonos koncentriciéban jelenik meg a
kiilonboz8 célszervekben. Elvész a fiziologids portalis-
periférids gradiens, relativ periférids hyperinsulinaemia
alakul ki, a majban kering inzulin szintje a kivianatosnal
alacsonyabb lesz. Egyes irodalmi adatok szerint a mdj
ezen inzulinhidnyos dllapota fontos szerepet jitszhat a
microvascularis szov8dmények kialakuldsdban.

F&ként az 1-es tipust diabeteses betegek jelent&s ha-
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nyaddnal a hajnali, kora reggeli 6rdkban a vércukor
jelent8s emelkedése figyelhetd meg. Ezt a hajnali jelen-
ségnek nevezett, részben a bioritmus és a hormonilis
véltozasok eredményeként létrejovd valtozdst tobbek
kézott a majbol toreénd glikozkidramlis magyarizza,
amelynek kivédésére adekvat inzulinadagolds lenne
szitkséges (20-22). Az erre a célra alkalmas Semilente
inzulin szallitdsdnak (gydrtdsinak?) megsziintetése
megoldast siirget (23).

Hordern és munkatdrsai az utébbi id8ben
clamptechnikdval vizsgilva azt taldltdk, hogy azonos
hatdsereji detemir inzulin jobban visszaszoritotta a
méj gliikkéztermelését, mint az NPH inzulin (24). A
periférids glitk6zfelhaszndlds alakuldséban nem talaltak
kiilonbséget.

A detemir inzulin elhtz6dé hatdsit a zsirsavlanc al-
buminhoz kapcsol6disa, a szabad és az albuminkotés-
ben keringd analég igy kialakul6 egyenstlyi allapota
biztositja. Ahhoz, hogy a célszévetekben az inzulin ki-
fejthesse hatdsit, a detemirmolekuldknak szabad for-
méban kell dtjutniuk a zsir- és izomszdveti kapilldrisok
falain. A m4j sinusoidjait ezzel szemben olyan epi-
thelsejtek bélelik, amelyek kozotti rések lehetvé te-
szik, hogy mind a szabad, mind az albuminhoz kotott
detemir inzulin elérje a hepatocytakat és hatdsit szaba-
don kifejthesse. Ez lehet az oka, hogy ennek az inzu-
linanal6gnak nagyobb a majra, mint a periférids sz6ve-
tekre gyakorolt hatdsa, alkalmazdsival jobban megko-
zelithetd a fiziol6gids inzulingradiens helyreéllitasa.

Az igy létrejové inzulingradiens és a nagyobb méjha-
tas felveti azt a gondolatot, hogy a detemir inzulin az
eddigi készitményeknél alkalmasabb lehet a hajnali je-
lenség befolyasoldsira. Ilyen irdnyt vizsgilatok végzé-
se feltétlentl indokoltnak tiinik.

Osszegzés

Mindezen tényeket és bizonyitékokat dsszefoglalva el-
mondhatjuk, hogy a bdzisinzulin-anal6g detemir napji-
ban egyszer vagy kétszer adva alkalmas lehet mind az
1-es, mind a 2-es tipusi diabetesben szenvedd betegek
kezelésére.

— Adhat6 f8étkezések elStt adott reguldris humdn
inzulin mellett, lefekvéskor (egyszer).

— Alkalmas lehet aszpartkezelés bazisinzulin-p6tla-
sara, 1-es tipustu diabetesben feltétleniil kétszer adva,
inzulinelvilasztissal még rendelkezd 2-es tipust dia-
betes esetén esetleg egy injekcidban.

— A detemir a vizsgilatok eredményei alapjin adhaté
individudlisan reggel és lefekvés eldtt, vagy reggel és va-
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csora eldtt (12 6ranként) az anyagcserehatds kedve-
z&tlen befolyasolasa nélkiil.

A detemir kedvez8 méjhatdsit figyelembe véve el-
képzelhetd, hogy segitségével megoldhat6 a hajnali je-
lenség befolydsoldsa, amelynek megoldasira mai esz-
koztarunk rendkiviil hidnyos.

Koltséghatékonysig
és széles kord alkalmazas

Négy, az Egyesiilt Kiralysigban végzett tanulmany
metaanalizise alapjan azt taldltdk, hogy a detemir alapt
bazis-bolus kezelés — az NPH alapu

rendszerekhez képest — 1-es tipust dia-
betesben 0,15% HbA, -csokkenéshez
vezet, 2%-kal mérsékli a sulyos hypo-
glykaemidk kockazatat és 0,26 ttkg/m?-

Elképzelhetd,
hogy kedvezé
majhatdsa miatt

rel a testtdmegindexet (12, 14-16, 25). a detemir
Az ugynevezett CORE diabetesmo- itséoével
dellt alkalmazva ezeket az eredménye- S?gl segeve
ket el@revetitették a késsbbi diabeteses konnyebben
szov6dmények kialakuldsinak kocki-  befolydsolhat6
zatdra. Azt taldltdk, hogy a tanulmai- a hajnali
nyokban megfigyelt roévid tiva ked- jelenség.

vez$ eredmények a modell szerint vir-

hatéan csokkentik a szov8dmények ki-

alakulasat, kissé novelik a varhaté élettartamot, és a ke-
zelés a megfeleld kritériumok figyelembevételével
koltséghatékony.

Minden 4j gyogyszer esetében felmeriil az a kérdés,
hogy a szigortan ellendrzott vizsgalati koriilményekbsl
kikeriilve ugyanazok az eredmények elérhetsk-e? Erre
egyre tobb eset, mellékhatds, gyégyszervisszavonas hiv-
ta fel az utébbi id8ben a figyelmet. Nincs ez masként az
inzulinok terén sem. Virhatéan a néhiny ezer beteget
kovetSen betegek tiz- és szizezrei fogjak alkalmazni a
detemirt is. Szimos tovabbi adat, megfigyelés sziikséges
a felmeriilt kérdések tisztizdsara. Nem vizsgaltik eddig
a napjiban kétszer adott detemir-aszpart rendszert a
napjaban hiaromszor-négyszer adagolt NPH-bazis alapa
rendszerekkel szemben. Mit tegyiink a testmozgis
vércukorcsékkentd hatdsanak kivédésére? Szamos ilyen
kérdésre virunk valaszt, és virhatéan fogunk is megol-
dést talalni. A gydrtd cég ugyanis a késsbbi esetleges
problémak kivédése, idSbeni észlelése miatt (is) a
detemir forgalomba keriilését kovetSen 25000 részt
vevs beteggel és 5000 orvossal szimolva az egész viligra
kiterjesztett megfigyelést inditott el PREDICTIVE né-
ven (26). Ez a kévetés mindenképpen el8nyos, dicsére-
tes médon a betegek érdekeit és biztonsigit szolgilja.
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