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Napjainkban is tart a diabétesz mellitusz vi-
lágméretű „járványa”, óvatos becslések szerint 
a betegségben szenvedők összlétszáma 2030-
ra megközelítheti a négyszáz milliót. A beteg-
ség két alapvető formájából a főleg felnőtt-
korban kezdődő 2-es típusra az esetek 90%-a, 
az inkább gyermek- és serdülőkorban kezdő-
dő 1-es típusra pedig közel 10%-a jut. A cu-
korbetegség mindkét formája élethossziglan 
tartó megbetegedést jelent, érthetően fontos 
lenne tehát mind humán-, mind népegészség
ügyi szempontból a prevenciójuk. Amíg 
azonban ma már a 2-es típusú diabétesz meg
felelő életmóddal megelőzhető (adekvát táp
lálkozás és testsúly, rendszeres mozgás vagy 
sportaktivitás), az 1-es típus prevenciója még 
nem megoldott, habár a legutóbbi évek kuta
tásai révén egyre közelebb kerültünk a sikerhez. 

Az 1-es típusú diabétesz mellituszt (to
vábbiakban 1TDM) a hasnyálmirigy Lan
gerhans-szigeteiben lévő, inzulint termelő 
bétasejtek fokozatos pusztulása okozza, ami 
egy – kezdetben látensen zajló – autoimmun 
folyamat következménye. Hazánkban az 
1TDM-ben évente megbetegedett tizen-
négy életév alatti gyermekek száma 1978 és 
1988 között megkétszereződött, napjaink-
ra pedig közel megnégyszereződött (Gyü
rüs et al., 2012). Az epidemiológia felgyor-

sult változása a betegség ún. „környezeti 
faktorainak” a fogékonysági génekre kifej-
tett fokozott hatását jelzi. Az 1TDM – az 
esetek többségében – lappangva, lassan 
fejlődik ki, így előrejelzése (predikciója), 
azaz a manifeszt betegséget megelőző pre
diabéteszes állapot korai felismerése fontos 
feladat: kimutatására jelenleg három mar-
ker használatos: a genetikai hajlam, a vérben 
keringő ellenanyagok (autoantitestek) és az 
inzulintermelő kapacitás meghatározása. 

Az 1TDM iránti genetikai hajlam poligé
nes öröklésmenetű, napjainkig több mint 25 
génrégióval találtak kapcsolatot. Eddig négy 
bizonyított genetikai lókusz ismert: a „major” 
HLA-lókusz a családi halmozódás 40–50%-á
ért felelős; a „minor” hajlamosító gének közül 
az inzulingén, a CTLA4 és a PTPN22 együt-
tesen további 15–20%-ban határozza meg a 
fogékonyságot. Általános szabályként elfoga-
dott, hogy az 1TDM-re hajlamosító HLA-
haplotípusok hatása recesszív módon nyilvá-
nul meg, míg a protektív haplotípusok do-
mináns módon viselkednek. A hajlamosító 
genetikai markerek prediktív értékét az 
adott népesség 1TDM incidenciája befo-
lyásolja, magas incidencia esetén (például 
az észak-európai országokban) értékük je
lentős. Az 1TDM-ben szenvedő betegek 
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elsőfokú rokonságában a genetikai markerek 
pozitivitása ugyancsak növeli a kockázatot.

A pankreász béta-sejtekkel kapcsolatos 
autoimmun folyamatok – az esetek többsé
gében – a keringő szigetsejtellenes autoanti­
testek kimutatásával felismerhetők, ezeket 
az antitesteket néha már tíz évvel a mani
feszt 1TDM fellépése előtt ki lehet mutatni. 

A jelenleg ismert, fontosabb autoanti­
testek az alábbiak:
• ICA: szigetsejtcitoplazma-ellenes anti-

test; 
• IAA: inzulinellenes autoantitest; 
• GADA: glutaminsav-dekarboxiláz-el

lenes antitest;.
• IA-2Ab: tyrosin-foszfatáz-ellenes antitest.
• Zn-T-8: cink transzporter 8-ellenes an-

titest
A hasnyálmirigy-működés inzulinterme­

lő kapacitása csak igen lassan, fokozatosan 
csökken, legkorábban az intravénás glu
kózterhelést követő inzulinválasz mérséklő
dése jelzi azon egyedeknél, akiknél egészsé
gesekhez viszonyítottan kevesebb mint 1 
percentilis az elsőfázisú inzulinválasz, arány
lag rövid időn belül várható az 1TDM 
klinikai tüneteinek jelentkezése.

Prevenciós lehetőségek 

Elméleti és gyakorlati megfontolásból a 
nemzetközi irodalom primer-, szekunder 
és tercier prevenciót és ezekhez kapcsolódó 
intervenciós módszereket különböztet meg. 
A megkülönböztetés az egyed genetikai és 
immunológiai státusán alapul, ennek meg
felelően:
• primer prevenció alkalmazható a csak 

genetikai rizikót hordozó egyedeknél,
• szekunder prevenció a genetikai rizikó-

jú és már autoantitest-pozitív egyedek-
nél alkalmazható,

• tercier prevenció az 1TDM klinikai je-
lentkezését követő kezdeti időszakban 
(még kimutatható kismértékű endogén 
inzulin elválasztás esetén) kísérelhető 
meg.
A primer prevenciós lehetőségek között 

elsőként a csecsemőtáplálás módosítása emlí
tendő. Experimentális és humán adatok bi
zonyították, hogy az élet első hat hónapjában 
adott tehéntej, illetve tehéntej alapú tápszerek 
genetikailag hajlamos egyedekben fokozzák 
az 1TDM kockázatát (Åkerblom et al., 2005 
), mivel a tehéntejfehérjék közül a bovin 
inzulin, a bovin szérum albumin (BSA) és a 
β-lactalbumin átjut az éretlen tápcsatorna 
barrieren, és a keringésbe kerülve idegen an
tigénként aktiválja a T- és B-limfocitákat. A 
2000-es évek elején széles körű nemzetközi 
tudományos vizsgálat indult (TRIGR Study), 
azzal a céllal, hogy tisztázza a korai tehéntej-
táplálás, illetve a kizárólagos anyatejtáplálás 
és az 1TDM-kockázat összefüggését genetikai
lag fogékony csecsemőkben. (A vizsgálatban 
magyarországi centrumként a Semmelweis 
Egyetem I. sz. Gyermekklinikája vesz részt.) 

Ismert tény, hogy a keringő szigetsejtellenes 
autoantitestek megjelenése szezonális varia-
bilitást mutat, és ez felvetette a vírusinfekció 
mint lehetséges trigger (kiváltó) tényező szere
pét az 1TDM etiológiájában. Svéd és finn 
vizsgálatokban kapcsolatot találtak az ente­
rovírus-infekció és az első diabétesz-asszociálta 
autoantitest megjelenése között. Az enteroví
rusok csoportjába tartozó Coxsackie B4-trig
ger szerepét alátámasztja, hogy a) az 1TDM 
kialakulásakor vizsgált gyermekek és felnőttek 
jelentős hányadában emelkedett vírusspecifi
kus IgM-titert észleltek, ami aktív Coxsackie 
B4-fertőzést igazol, b) sikerült a vírust kite-
nyészteni autopsziás pankreászból, c) állatkí-
sérletben kimutatták, hogy a Coxsackie B4-

fertőzés a bétasejtek akut citolízise révén 
inzulindependens diabéteszhez vezetett. 
Mindezek alapján jelenleg Finnországban a 
Sanofi, Pasteur és a VacTech cégek összefo-
gásával „diabetogén” enterovírustörzsek elle-
ni vakcina kifejlesztésén dolgoznak, ami vé-
dőoltásként fiatal korban alkalmazva ugyan-
csak az 1TDM primer prevencióját szolgálná. 

A primer prevenciós lehetőségek közül 
újabban a figyelem egy környezeti faktor, a 
D3-vitamin lehetséges szerepére irányult, te-
kintettel a D-vitaminnak az immunrendszer-
re kifejtett multiplex hatására. Korábbi epi-
demiológiai megfigyelések ugyanis az UV-
sugárzás regionális csökkenése és az 1TDM-
megbetegedések emelkedett gyakorisága 
közötti összefüggést bizonyították (Skandi-
návia, Új-Foundland), újonnan diagnoszti-
zált betegek szérumában pedig csökkent 
D3-vitamin-szinteket találtak. Az USA-ban 
jelenleg folyó prevenciós vizsgálatban a gene-
tikai 1TDM-rizikót hordozó csecsemőket 
már emelt adagú D3-vitamin-pótlásban ré-
szesítik. A témában meggyőző bizonyítékot 
szolgáltat az a legújabb megfigyelés, amely egy 
prospektív, nagy anyagon végzett vizsgálat 
eredményeként fiatal felnőttekben – egész-
séges kontrollokkal szemben – az 1TDM-
kockázat 44%-os növekedését mutatta ki, 
amennyiben a betegség kialakulását megelő-
zően mért szérum D3-vitamin-szintjük 75 
nmol/l alatt volt (Munger et al. 2013). Nap-
jainkban tehát joggal feltételezzük, hogy a 
gyermekkori 1TDM prevenciójában jelentős 
szerepe lenne a csecsemőkorban megkezdett 
pontos és hatásos D3-vitamin-pótlásnak, ami 
az 1TDM-betegek elsőfokú rokonságában 
parenterális és nem per os adagolást kellene, 
hogy jelentsen (Knip személyes közlés, 2012).

A szekunder prevenciós lehetőségek kö
zött elsőként a nikotinsavamid-kezelés em

lítendő. A gyógyszeres intervenciós kísérle
tek egyik legintenzívebben vizsgált gyógy
szere a B-vitamin csoporthoz tartozó ni­
kotinsavamid (NA) volt, melynek bétasejt-
védő hatása mellett korábbi experimentá-
lis és humán adatok is szóltak. Az 1990-ben 
kezdődött széles körű európai vizsgálatban 
(ENDIT Study) magas rizikójú gyermekek 
és fiatal felnőttek randomizáltan ötéves 
időtartamú NA-, illetve placebokezelésben 
részesültek. Az utánkövetés eredményei 
nem mutattak szignifikáns különbséget az 
NA-val és a placebóval kezelt egyedek kö
zött az 1TDM fellépésének gyakoriságában, 
de értékes tudományos adatokat szolgáltat
tak a betegség lappangó, ún. prediabéteszes 
stádiumának lefolyásáról (Gale et al., 2002). 

Ugyancsak kiterjedt vizsgálatot végez-
tek az USA-ban alacsony dózisú szubkután 
inzulinkezeléssel prediabéteszes egyedek-
nél. A randomizált és prospektív – több 
ezer résztvevős – (DPT-1) vizsgálat eredmé
nyei azonban nem igazolták a korábbi 
észlelések kedvező hatásait: az 1TDM in
cidenciájában nem volt szignifikáns kü-
lönbség a kisdózisú inzulinnal, illetve pla
cebóval kezelt magas rizikójú prediabéteszes 
csoportok között. Itt említendők még az 
intranazális inzulinaerosol-adagolással vég
zett vizsgálatok. Ezzel a módszerrel ausztrál 
kutatók prediabéteszes gyermekeknél  és 
fiatal felnőtteknél indítottak intervenciós 
kezelést, a finn (DIPP) vizsgálat pedig már 
újszülött kortól alkalmazta ezt a módszert 
genetikailag magas rizikójú csecsemőknél, 
de itt sem értek el csökkenést az 1TDM 
kialakulásának gyakoriságában.   

Az 1TDM kialakulását és diagnózisát 
követő kezdeti időszakban (tercier preven-
ció) már a 1980-as években francia és kana
dai kutatók alkalmazták az immunszup
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elsőfokú rokonságában a genetikai markerek 
pozitivitása ugyancsak növeli a kockázatot.

A pankreász béta-sejtekkel kapcsolatos 
autoimmun folyamatok – az esetek többsé
gében – a keringő szigetsejtellenes autoanti­
testek kimutatásával felismerhetők, ezeket 
az antitesteket néha már tíz évvel a mani
feszt 1TDM fellépése előtt ki lehet mutatni. 

A jelenleg ismert, fontosabb autoanti­
testek az alábbiak:
• ICA: szigetsejtcitoplazma-ellenes anti-

test; 
• IAA: inzulinellenes autoantitest; 
• GADA: glutaminsav-dekarboxiláz-el

lenes antitest;.
• IA-2Ab: tyrosin-foszfatáz-ellenes antitest.
• Zn-T-8: cink transzporter 8-ellenes an-

titest
A hasnyálmirigy-működés inzulinterme­

lő kapacitása csak igen lassan, fokozatosan 
csökken, legkorábban az intravénás glu
kózterhelést követő inzulinválasz mérséklő
dése jelzi azon egyedeknél, akiknél egészsé
gesekhez viszonyítottan kevesebb mint 1 
percentilis az elsőfázisú inzulinválasz, arány
lag rövid időn belül várható az 1TDM 
klinikai tüneteinek jelentkezése.

Prevenciós lehetőségek 

Elméleti és gyakorlati megfontolásból a 
nemzetközi irodalom primer-, szekunder 
és tercier prevenciót és ezekhez kapcsolódó 
intervenciós módszereket különböztet meg. 
A megkülönböztetés az egyed genetikai és 
immunológiai státusán alapul, ennek meg
felelően:
• primer prevenció alkalmazható a csak 

genetikai rizikót hordozó egyedeknél,
• szekunder prevenció a genetikai rizikó-

jú és már autoantitest-pozitív egyedek-
nél alkalmazható,

• tercier prevenció az 1TDM klinikai je-
lentkezését követő kezdeti időszakban 
(még kimutatható kismértékű endogén 
inzulin elválasztás esetén) kísérelhető 
meg.
A primer prevenciós lehetőségek között 

elsőként a csecsemőtáplálás módosítása emlí
tendő. Experimentális és humán adatok bi
zonyították, hogy az élet első hat hónapjában 
adott tehéntej, illetve tehéntej alapú tápszerek 
genetikailag hajlamos egyedekben fokozzák 
az 1TDM kockázatát (Åkerblom et al., 2005 
), mivel a tehéntejfehérjék közül a bovin 
inzulin, a bovin szérum albumin (BSA) és a 
β-lactalbumin átjut az éretlen tápcsatorna 
barrieren, és a keringésbe kerülve idegen an
tigénként aktiválja a T- és B-limfocitákat. A 
2000-es évek elején széles körű nemzetközi 
tudományos vizsgálat indult (TRIGR Study), 
azzal a céllal, hogy tisztázza a korai tehéntej-
táplálás, illetve a kizárólagos anyatejtáplálás 
és az 1TDM-kockázat összefüggését genetikai
lag fogékony csecsemőkben. (A vizsgálatban 
magyarországi centrumként a Semmelweis 
Egyetem I. sz. Gyermekklinikája vesz részt.) 

Ismert tény, hogy a keringő szigetsejtellenes 
autoantitestek megjelenése szezonális varia-
bilitást mutat, és ez felvetette a vírusinfekció 
mint lehetséges trigger (kiváltó) tényező szere
pét az 1TDM etiológiájában. Svéd és finn 
vizsgálatokban kapcsolatot találtak az ente­
rovírus-infekció és az első diabétesz-asszociálta 
autoantitest megjelenése között. Az enteroví
rusok csoportjába tartozó Coxsackie B4-trig
ger szerepét alátámasztja, hogy a) az 1TDM 
kialakulásakor vizsgált gyermekek és felnőttek 
jelentős hányadában emelkedett vírusspecifi
kus IgM-titert észleltek, ami aktív Coxsackie 
B4-fertőzést igazol, b) sikerült a vírust kite-
nyészteni autopsziás pankreászból, c) állatkí-
sérletben kimutatták, hogy a Coxsackie B4-

fertőzés a bétasejtek akut citolízise révén 
inzulindependens diabéteszhez vezetett. 
Mindezek alapján jelenleg Finnországban a 
Sanofi, Pasteur és a VacTech cégek összefo-
gásával „diabetogén” enterovírustörzsek elle-
ni vakcina kifejlesztésén dolgoznak, ami vé-
dőoltásként fiatal korban alkalmazva ugyan-
csak az 1TDM primer prevencióját szolgálná. 

A primer prevenciós lehetőségek közül 
újabban a figyelem egy környezeti faktor, a 
D3-vitamin lehetséges szerepére irányult, te-
kintettel a D-vitaminnak az immunrendszer-
re kifejtett multiplex hatására. Korábbi epi-
demiológiai megfigyelések ugyanis az UV-
sugárzás regionális csökkenése és az 1TDM-
megbetegedések emelkedett gyakorisága 
közötti összefüggést bizonyították (Skandi-
návia, Új-Foundland), újonnan diagnoszti-
zált betegek szérumában pedig csökkent 
D3-vitamin-szinteket találtak. Az USA-ban 
jelenleg folyó prevenciós vizsgálatban a gene-
tikai 1TDM-rizikót hordozó csecsemőket 
már emelt adagú D3-vitamin-pótlásban ré-
szesítik. A témában meggyőző bizonyítékot 
szolgáltat az a legújabb megfigyelés, amely egy 
prospektív, nagy anyagon végzett vizsgálat 
eredményeként fiatal felnőttekben – egész-
séges kontrollokkal szemben – az 1TDM-
kockázat 44%-os növekedését mutatta ki, 
amennyiben a betegség kialakulását megelő-
zően mért szérum D3-vitamin-szintjük 75 
nmol/l alatt volt (Munger et al. 2013). Nap-
jainkban tehát joggal feltételezzük, hogy a 
gyermekkori 1TDM prevenciójában jelentős 
szerepe lenne a csecsemőkorban megkezdett 
pontos és hatásos D3-vitamin-pótlásnak, ami 
az 1TDM-betegek elsőfokú rokonságában 
parenterális és nem per os adagolást kellene, 
hogy jelentsen (Knip személyes közlés, 2012).

A szekunder prevenciós lehetőségek kö
zött elsőként a nikotinsavamid-kezelés em

lítendő. A gyógyszeres intervenciós kísérle
tek egyik legintenzívebben vizsgált gyógy
szere a B-vitamin csoporthoz tartozó ni­
kotinsavamid (NA) volt, melynek bétasejt-
védő hatása mellett korábbi experimentá-
lis és humán adatok is szóltak. Az 1990-ben 
kezdődött széles körű európai vizsgálatban 
(ENDIT Study) magas rizikójú gyermekek 
és fiatal felnőttek randomizáltan ötéves 
időtartamú NA-, illetve placebokezelésben 
részesültek. Az utánkövetés eredményei 
nem mutattak szignifikáns különbséget az 
NA-val és a placebóval kezelt egyedek kö
zött az 1TDM fellépésének gyakoriságában, 
de értékes tudományos adatokat szolgáltat
tak a betegség lappangó, ún. prediabéteszes 
stádiumának lefolyásáról (Gale et al., 2002). 

Ugyancsak kiterjedt vizsgálatot végez-
tek az USA-ban alacsony dózisú szubkután 
inzulinkezeléssel prediabéteszes egyedek-
nél. A randomizált és prospektív – több 
ezer résztvevős – (DPT-1) vizsgálat eredmé
nyei azonban nem igazolták a korábbi 
észlelések kedvező hatásait: az 1TDM in
cidenciájában nem volt szignifikáns kü-
lönbség a kisdózisú inzulinnal, illetve pla
cebóval kezelt magas rizikójú prediabéteszes 
csoportok között. Itt említendők még az 
intranazális inzulinaerosol-adagolással vég
zett vizsgálatok. Ezzel a módszerrel ausztrál 
kutatók prediabéteszes gyermekeknél  és 
fiatal felnőtteknél indítottak intervenciós 
kezelést, a finn (DIPP) vizsgálat pedig már 
újszülött kortól alkalmazta ezt a módszert 
genetikailag magas rizikójú csecsemőknél, 
de itt sem értek el csökkenést az 1TDM 
kialakulásának gyakoriságában.   

Az 1TDM kialakulását és diagnózisát 
követő kezdeti időszakban (tercier preven-
ció) már a 1980-as években francia és kana
dai kutatók alkalmazták az immunszup
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pressziós (Cyclosporin A) kezelést. A bete
gek inzulinigénye ezzel átmenetileg lénye-
gesen csökkenthető, illetve megszüntethe-
tő volt, de hosszabb távú kedvező hatást 
nem tudtak elérni, ráadásul a magas dózisú 
kezelés komoly mellékhatásokkal (nefro
pátia) járt. Mégis mindez megmutatta az 
immunmoduláció, illetve immunmodulá
ciós intervenció lehetőségeit az 1TDM korai 
szakaszában a még fennálló endogén inzu-
lintermelés fenntartásával foglalkozó ku-
tatók számára. Az utóbbi évtizedben a 
tercier prevencióban, – amely időközben 
a preservation elnevezést kapta – jelentős 
eredmények születtek, melyeknek rövid 
összefoglalása az alábbiakban olvasható.

DiaPep 277-„vakcináció”: A hősokkpro
tein (HSP) peptid-epitópjának (DiaPep277) 
parenterális adásával elérhető volt az auto-
immun folyamat lassítása az autoreaktív 
T-limfociták (vérben keringő nyiroksejtek) 
gátlása és az IFN-g-elválasztás mérséklése 
révén, mindez pedig fékezi a bétasejt-pusz-
tulás mértékét. Az 1TDM korai szakaszá-
ban lévő betegek három alkalommal ré-
szesültek parenterális DiaPep-kezelésben. 
A tizennyolc hónapos betegségtartam idő
pontjában mért stimulált C-peptid-elvá
lasztás a kezelt csoportban szignifikánsan 
magasabb, az inzulinszükséglet (NE/ tskg/ 
die) pedig szignifikánsan alacsonyabb volt, 
mint a kontrollcsoportban, vagyis a vizsgá
lat célkitűzésének megfelelően az 1TDM 
honeymoon (mézeshetek) stádiuma meg-
hosszabbodott (Raz et al, 2002).

Anti-CD3-kezelés: az 1TDM korai stádiu
mában a további progresszió lassítható a 
limfociták felszínén expresszálódó CD3-an-
tigén elleni monoklonális antitest alkalmazá-
sával. Újonnan diagnosztizált 1TDM-es 
betegeket randomizáltan parenterális anti-

CD3-antitest-, illetve placebókezelésben 
részesítettek tizennégy napon keresztül. 
Megállapítható volt, hogy a CD3 elleni anti-
testtel kezelteknél szignifikánsan kisebb volt 
az inzulinigény, ami nagyobb működő β-sejt-
állomány fennmaradására utalt. E hatások 
sokkal kifejezettebbek voltak azoknál a bete-
geknél, akiknek a kezdeti reziduális β-sejt-
funkciója magasabb volt. A kezelés kedvező 
hatása tartósnak bizonyult, és két éven át 
magasabb stimulált C-peptid-szintet, vala-
mint  csökkent inzulinszükségletet eredmé-
nyezett (Herold et al., 2009). 

Anti-CD20-kezelés: Mint ismeretes, a 
CD20-antigén a B-limfociták aktiválásá-
ban és növekedési szabályozásában játszik 
szerepet. A CD20-antigén-ellenes anti-
CD20 monoklonális antitest  csökkenti az 
érett B-limfociták számát, és hatásosnak 
bizonyult az ugyancsak autoimmun erede
tű reumatoid artritisz kezelésében (a készít-
mény neve „Rituximab”). Újonnan diag-
nosztizált 1TDM-betegeket rituximabkeze
lésben részesítettek, és a bétasejtműködés 
részbeni megtartottságát észlelték tizenkét 
hónapon keresztül (Pescovitz et al., 2009).

Abatacept-kezelés: A Joslin Diabetes 
Center (USA) munkacsoportja a CTLA4-
antigénből és gamma-globulinból előállí-
tott gyógyszerrel – amely csökkenti a 
T-limfociták aktivációját, és ugyancsak 
hatásos reumatoid artritiszben – újonnan 
diagnosztizált 1TDM-betegeket kezelt két 
éven keresztül, a random módon kontroll-
csoportba sorolt betegek pedig placebót 
kaptak. A kétéves utánkövetés alatt a kezelt 
csoport inzulinszükséglete szignifikánsan 
kisebb maradt a kontrollokhoz viszonyítot
tan (Orban et al., 2012).    

Regulátor T-limfocita (T-reg)-kezelés: a 
gdański egyetem kutatócsoportja az iroda-

lomban elsőként alkalmazott regulátor 
T-limfocita-kezelést újonnan diagnosztizált 
tíz 1TDM-gyermekbetegnél, ugyancsak az 
autoimmun folyamat mérséklése, illetve 
lassítása céljából. Az ex vivo izolált és szapo
rított T-reg-sejtek szövődménymentes in
fúziós beadását követő negyedik hónapban 
a szerzők a kezelteknél magasabb C-peptid 
szintet-, és szignifikánsan kisebb inzulin-
szükségletet észleltek mint a kontrolloknál, 
a tizenegyedik hónapban pedig két beteg 
egyáltalán nem igényelt inzulinkezelést 
megtartott anyagcsere-egyensúly mellett 
(Marek-Trzonkowska et al., 2013). 

Összefoglalás

Elmondható, hogy a gyermek- és serdülőko-
ri 1-es típusú diabétesz gyakorisága világszer-

te és hazánkban is növekedőben van, és a 
megbetegedés egy egész életre szóló, napi 
többszöri inzulinbeadást igénylő, súlyos késői 
szövődmények veszélyével járó kórkép. Ért-
hető és indokolt az az elvárás, ami e betegség 
megelőzésének kutatását egyre jobban ösz-
tönzi napjainkban. Az utóbbi években szá-
mos új ismeret birtokába jutottunk az 1TDM 
patomechanizmusáról és a prevenciós lehe-
tőségekről, melyek közül jelenleg a primer 
prevenció terén a természetes csecsemőtáplá-
lás és az effektív D-vitamin-ellátás-, a tercier 
prevenció terén pedig az egyre sikeresebb 
immunintervenció emelendő ki. 

Kulcsszavak: 1-es típusú diabétesz mellitusz, 
előrejelzés, primer, szekunder, tercier prevenció, 
immunintervenció
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pressziós (Cyclosporin A) kezelést. A bete
gek inzulinigénye ezzel átmenetileg lénye-
gesen csökkenthető, illetve megszüntethe-
tő volt, de hosszabb távú kedvező hatást 
nem tudtak elérni, ráadásul a magas dózisú 
kezelés komoly mellékhatásokkal (nefro
pátia) járt. Mégis mindez megmutatta az 
immunmoduláció, illetve immunmodulá
ciós intervenció lehetőségeit az 1TDM korai 
szakaszában a még fennálló endogén inzu-
lintermelés fenntartásával foglalkozó ku-
tatók számára. Az utóbbi évtizedben a 
tercier prevencióban, – amely időközben 
a preservation elnevezést kapta – jelentős 
eredmények születtek, melyeknek rövid 
összefoglalása az alábbiakban olvasható.

DiaPep 277-„vakcináció”: A hősokkpro
tein (HSP) peptid-epitópjának (DiaPep277) 
parenterális adásával elérhető volt az auto-
immun folyamat lassítása az autoreaktív 
T-limfociták (vérben keringő nyiroksejtek) 
gátlása és az IFN-g-elválasztás mérséklése 
révén, mindez pedig fékezi a bétasejt-pusz-
tulás mértékét. Az 1TDM korai szakaszá-
ban lévő betegek három alkalommal ré-
szesültek parenterális DiaPep-kezelésben. 
A tizennyolc hónapos betegségtartam idő
pontjában mért stimulált C-peptid-elvá
lasztás a kezelt csoportban szignifikánsan 
magasabb, az inzulinszükséglet (NE/ tskg/ 
die) pedig szignifikánsan alacsonyabb volt, 
mint a kontrollcsoportban, vagyis a vizsgá
lat célkitűzésének megfelelően az 1TDM 
honeymoon (mézeshetek) stádiuma meg-
hosszabbodott (Raz et al, 2002).

Anti-CD3-kezelés: az 1TDM korai stádiu
mában a további progresszió lassítható a 
limfociták felszínén expresszálódó CD3-an-
tigén elleni monoklonális antitest alkalmazá-
sával. Újonnan diagnosztizált 1TDM-es 
betegeket randomizáltan parenterális anti-

CD3-antitest-, illetve placebókezelésben 
részesítettek tizennégy napon keresztül. 
Megállapítható volt, hogy a CD3 elleni anti-
testtel kezelteknél szignifikánsan kisebb volt 
az inzulinigény, ami nagyobb működő β-sejt-
állomány fennmaradására utalt. E hatások 
sokkal kifejezettebbek voltak azoknál a bete-
geknél, akiknek a kezdeti reziduális β-sejt-
funkciója magasabb volt. A kezelés kedvező 
hatása tartósnak bizonyult, és két éven át 
magasabb stimulált C-peptid-szintet, vala-
mint  csökkent inzulinszükségletet eredmé-
nyezett (Herold et al., 2009). 

Anti-CD20-kezelés: Mint ismeretes, a 
CD20-antigén a B-limfociták aktiválásá-
ban és növekedési szabályozásában játszik 
szerepet. A CD20-antigén-ellenes anti-
CD20 monoklonális antitest  csökkenti az 
érett B-limfociták számát, és hatásosnak 
bizonyult az ugyancsak autoimmun erede
tű reumatoid artritisz kezelésében (a készít-
mény neve „Rituximab”). Újonnan diag-
nosztizált 1TDM-betegeket rituximabkeze
lésben részesítettek, és a bétasejtműködés 
részbeni megtartottságát észlelték tizenkét 
hónapon keresztül (Pescovitz et al., 2009).

Abatacept-kezelés: A Joslin Diabetes 
Center (USA) munkacsoportja a CTLA4-
antigénből és gamma-globulinból előállí-
tott gyógyszerrel – amely csökkenti a 
T-limfociták aktivációját, és ugyancsak 
hatásos reumatoid artritiszben – újonnan 
diagnosztizált 1TDM-betegeket kezelt két 
éven keresztül, a random módon kontroll-
csoportba sorolt betegek pedig placebót 
kaptak. A kétéves utánkövetés alatt a kezelt 
csoport inzulinszükséglete szignifikánsan 
kisebb maradt a kontrollokhoz viszonyítot
tan (Orban et al., 2012).    

Regulátor T-limfocita (T-reg)-kezelés: a 
gdański egyetem kutatócsoportja az iroda-

lomban elsőként alkalmazott regulátor 
T-limfocita-kezelést újonnan diagnosztizált 
tíz 1TDM-gyermekbetegnél, ugyancsak az 
autoimmun folyamat mérséklése, illetve 
lassítása céljából. Az ex vivo izolált és szapo
rított T-reg-sejtek szövődménymentes in
fúziós beadását követő negyedik hónapban 
a szerzők a kezelteknél magasabb C-peptid 
szintet-, és szignifikánsan kisebb inzulin-
szükségletet észleltek mint a kontrolloknál, 
a tizenegyedik hónapban pedig két beteg 
egyáltalán nem igényelt inzulinkezelést 
megtartott anyagcsere-egyensúly mellett 
(Marek-Trzonkowska et al., 2013). 

Összefoglalás

Elmondható, hogy a gyermek- és serdülőko-
ri 1-es típusú diabétesz gyakorisága világszer-

te és hazánkban is növekedőben van, és a 
megbetegedés egy egész életre szóló, napi 
többszöri inzulinbeadást igénylő, súlyos késői 
szövődmények veszélyével járó kórkép. Ért-
hető és indokolt az az elvárás, ami e betegség 
megelőzésének kutatását egyre jobban ösz-
tönzi napjainkban. Az utóbbi években szá-
mos új ismeret birtokába jutottunk az 1TDM 
patomechanizmusáról és a prevenciós lehe-
tőségekről, melyek közül jelenleg a primer 
prevenció terén a természetes csecsemőtáplá-
lás és az effektív D-vitamin-ellátás-, a tercier 
prevenció terén pedig az egyre sikeresebb 
immunintervenció emelendő ki. 
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Niccolò Machiavelli műveivel az 1530-as évek 
végén kezdtek megismerkedni a magyarok. 
A fejedelem sokáig nem kapott kiemelt figyel-
met; a benne tömören és frappánsan össze-
foglaltakat legtöbbször a többi mű főbb té-
teleivel egybemosva emlegették. Különbséget 
csak azok tettek, akik valamelyik elgondolá-
sával egyetértettek; a kritizálók többsége pe-
dig – szövegeit legtöbbször nem is, vagy csak 
felületesen és elfogultan olvasva – átfogalma-
zott, üres és hamis általánosságokat ismétel-
getett róla. Ezért a politika gyakorlatában csak 
ritkán támaszkodtak elgondolásaira, színvo-
nalas tudományos elemzések pedig elég későn 
készültek róla.

Amikor valamelyik gondolatát aktuális-
nak találták, A fejedelem megértő olvasókra, 
sőt követőkre talált. A közel félezer esztendő 
során a XVI–XVII. század fordulóján (1.) a 
török kiűzésének programjához, a XIX. század 
végén (2.) a nemzetállam koncepciójának ki
dolgozásához, a XX. század első felében (3.) 

* Elhangzott 2013. október 17-én, az Olasz Kultúrintézet
ben rendezett Una giornata con Il Principe di Niccolò 
Machiavelli című konferencián.

a jogállam szükségességének indoklásához 
használták bizonyos gondolatait, illetve (4.) 
az önálló és kulturált állampolgár képének 
megrajzolásához vették igénybe olykor igen 
különös módon az ő emberképét is. Tudomá
nyos értékelésében (5.) csak az államelméleté­
ről készült igazán színvonalas feldolgozás.

1.

Az 1541-től kezdve tartósan három részre sza
kadt ország egyesítésének, ezen belül a török 
hódítók kiűzésének eszméjét az adott társadal-
mi igények hozták felszínre, de tudatosításá-
ba bevonták A fejedelem híres felhívását is. 
Kovacsóczy Farkas erdélyi kancellár és Ist
vánffy Miklós, a királyi Magyarország nádor-
helyettese padovai diákként ismerkedett meg 
Machiavelli munkásságával, és műveikben 
könnyen észrevehető az aktuálisnak érzett 
firenzei szerző hatása.

Kovacsóczy Farkas arra törekedett, hogy 
A fejedelem néhány fontos tételét összekapcsol
ja a magyar hagyománnyal és az erdélyi kö-
rülményekkel. 1571-ben készült orációjában 

– amelyben Báthory Istvánt, a fejedelem 
azonos nevű rokonát búcsúztatta Padovából 


