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Széles korben elterjedt vélekedés szerint diabetesspecifikus (cukorbetegségre jellemz6) idiilt szovédmények csak diabetesben alakul-
hatnak ki. Szamos klinikai megfigyelés utal azonban arra, hogy diabeteses microangiopathids szovédmények (retinopathia,
nephropathia és neuropathia diabetica) praediabetesben, azaz a diabetes kormegel6z6 staidiumaban is kimutathatok. Praediabetesben
[csokkent glitkoztolerancia (IGT) stidiumaban] végzett nem farmakoldgiai intervencié adatai igazoljik, hogy életméd-terdpiaval
nemcsak az Gjonnan kialakulé 2-es tipust diabetes incidencidja szorithat6 vissza, hanem ily médon a cardiovascularis kockdzati té-
nyez8k szimszer( értékei és a mar detektilhato, enyhe fok microangiopathids sz6védmények jelei is csokkenthetSk.

Kulcsszavak: diabetes mellitus, pracdiabetes, csokkent glitkoztolerancia, microangiopathids szovédmények, életméd-terdpia

Diabetes-specific complications in prediabetes

According to the general belief, diabetes-specific late complications may occur only in overt diabetes mellitus. Nevertheless, several
clinical observations recognized that diabetes-specific microangiopathic complications (diabetic retinopathy, nephropathy and neu-
ropathy) might be observed even in subjects with prediabetes. The results of non-pharmacological investigations documented that
not only the incidence of newly diagnosed type 2 diabetes but cardiovascular risk factors and microangiopathic late complications
could also be decreased by life-style modification in subjects with prediabetes (impaired glucose tolerance).

Keywords: diabetes mellitus, prediabetes, impaired glucose tolerance, microangiopathic complications, life-style modification
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nyek a diabetes kérmegel6z6 allapotaiban, azaz praedia-
betesben is kimutathatok.

Roviditések

ADA = (American Diabetes Association) Amerikai Diabetes Térsasig;
IFG = (impaired fasting glucose) emelkedett éhomi vércukorszint;
IGT = (impaired glucose tolerance) csokkent glitkoztolerancia; OGTT
= (oral glucose tolerance test) ordlis gliikdztolerancia-teszt; WHO = Diabetesspeciﬁkus idiilt sz('jv(’idmények
(World Health Organization) Egészségiigyi Vilagszervezet

A diabetes mellitus idiilt szov6dményeit hossz id6 6ta
— didaktikai szempontok alapjain — microangiopathias és

A mindennapi orvosi gondolkodédsban az rogziilt, hogy
diabetesspecifikus (cukorbetegségben észlelhetd) idiilt
szovédmények csak diabetesben alakulnak ki. A jelenlegi
attekint6 kozleményben arra hivjuk fel a figyelmet, hogy
szakitanunk kell ezzel a szemlélettel. Tudataban kell len-
niink ugyanis annak, hogy diabetesspecifikus szovédmé-

macroangiopathids szovédményekre szokds felosztani.
A microangiopathids szovédmények kozé tartozoé retino-
pathia, nephropathia és neuropathia diabetica diabe-
tesspecifikusnak mindsiil, ami azt jelenti, hogy ezek a
jellegzetes szovédmények csak cukorbetegségben szen-
vedSknél talalhatok meg. A macroangiopathia diabetica
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1. tablazat A normilis glitk6ztolerancia és a szénhidrdtanyagcsere-zavarok

diagnosztikai kritériumai (WHO, 2006)

A szénhidrit-anyagcsere dllapota Gliik6zkoncentracié, mmol /1

(vénas plazma, laboratériumi

mérés)
Normalis glitkoztolerancio
éhomi vércukorszint, <6,0
OGTT 2 6ris érték <78

Emelkedett ¢homi vércukor (IFG)

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

OGTT 2 6riés érték <78
Csokkent gliikoztolerancia (IGT)*
Ehomi vércukorszint <7,0

és OGTT 2 6rés érték** >7.8de < 11,1 (azaz: 7,8-11,0)

Dinbetes mellitus
Ehomi vércukorszint
vagy OGTT 2 6ras érték

>7.0
>11,1

OGTT: orilis glitkoztolerancia-teszt.

*Abban az esetben, ha a 2 6ras érték megfelel az 1GT-nek, és az
¢homi vércukorérték 6,1-6,9 mmol/1 kozé esik, akkor IGT+IFG
egytittes fenndllasa dllapithaté meg.

**Ha a 2 6ras értéket nem mérik, a diagnézis bizonytalan, IGT vagy
diabetes ugyanis nem zdrhat6 ki.

az atherosclerosis kiilonb6zé megnyilvanulasat jelenti,
a koérformdk (infarctus myocardii, stroke, periférids ér-
betegség) jol ismert médon diabetestd! fiiggetleniil is
kialakulhatnak, s bar a diabetesben jelentkezé macroan-
giopathids szovédmények a gyakorisigot, a lokalizaciot,
a tiineteket és a lefolyast tekintve bizonyos klinikai sa-
jatossigot mutatnak, altalanossigban véve azok a nem
cukorbetegekben kialakul6 kérformaktdl érdemben nem
killonboznek. A macroangiopathia diabetica talajan ki-
alakulé megbetegedések (infarctus myocardii, stroke,
periférids érbetegség) tehat nem nevezhet6k diabetes-
specifikus idilt szov6dményeknek.

Praediabetes: a diabetes kormegel6z6
allapota

A diabetes mellitus klasszifikicidja és diagnodzisa terén
Eurépaban a WHO ajinlisa hasznilatos. A WHO leg-
Gjabb, 2006-ban publikalt ajinldsa taglalja a normalis
glitkdztolerancia és a diabetes mellitus kozott elhelyez-
kedo gliikézintolerancia dllapotot is, amely két entitast
[emelkedett éhomi vércukor (IFG: impaired fasting
glucose) és csokkent glikoztolerancia (IGT: impaired
glucose tolerance)] foglal magaba [1]. Az IFG-t és IGT-t
az Amerikai Diabetes Tarsasig (ADA: American Diabe-
tes Association) szakértdi bizottsiga néhany évvel ezelGtt
praediabetesnek nevezte el, utalvan arra, hogy ez esetben
a diabetes kérmegel6z§ allapotairdl van szé. A diagné-
zishoz hasznilhat6 szamszer( vércukorértékeket a WHO
ajanlasa tartalmazza (1. tablizat). Meg kell emliteni,
hogy az ADA szakért6i bizottsiga 2003-ban az IFG alsé
hatarat 5,6 mmol/I-re javasolta leszdllitani [2], ezt a

0SSZEFOGLALO REFERATUMOK

gondolatot azonban a WHO mind a mai napig nem
tette magaéva.

A diabetes két alapvetd tipusinak kéroktana és korfej-
16dése egymastdl jelentSsen eltér. Az 1-es tipusa diabetes
tipusos esetben rovid idén beliil klasszikus tiinetekkel
manifesztalodik, a lassan fejl6d6 kérforma (LADA: latent
autoimmune diabetes of adults) inkdbb ritkasignak sza-
mit, s az e tipusba sorolhatok kortilbelil 5-10%-anal for-
dul csak el6. (Japanban ennél sokkal gyakoribb elGfor-
dulast figyeltek meg.) A 2-es tipust diabetes jellemzé
modon lappangva, évek alatt fejlédik ki, a hdttérben
meghtizodé inzulinrezisztencia és inzulinszekrécids za-
var a manifesztaciot megel6z8§ években mar létrehoz-
hatja a gliikézintolerancia enyhébb fokat. Ebb&l adé-
dik, hogy a praediabetes [ényegében csak a 2-es tipust
diabetes manifesztaciéjat megeléz6 peridédusban észlel-
hetd.

A praediabetes fogalma a szakirodalomban egyre ter-
jed. Ez annak ellenére alakul igy, hogy a WHO helytele-
niti ezt az elnevezést [ 1]. Arra hivatkoznak ugyanis, hogy
a stigmatizicié az esetek egy részében felesleges aggo-
dalmat kelt (miutin nem minden praediabeteses esetbdl
alakul ki ténylegesen diabetes). A WHO a praediabetest
jelz6 dllapotra a koztes hyperglykaemia (intermediate
hyperglycaemia) elnevezést ajanlotta, ez a megnevezés
azonban mind ez ideig egyaltalan nem honosodott meg.
Az becsiilhet$ tehdt, hogy a praediabetes fogalma fel-
tartoztathatatlanul terjedni fog a hazai gyakorlatban is.
E helyen kell megemliteni, hogy a metabolikus szindroé-
mat ma nevezéktanilag nem soroljuk a praediabetes fo-
galomkorébe, annak ellenére, hogy a metabolikus szind-
roma szerepe a 2-es tipust diabetes korfejlédésének
kezdeti stidiumaban egyértelmten dokumentalt.

Miért alakulhatnak ki diabetesspecifikus
sz6vodmények praediabetesben?

A diabetes mellitus diagnézisanak jelenleg hasznala-
tos hatarértékeit a WHO 1999-ben allapitotta meg [3],
némileg modositva az 1985-ben publikilt adatokat.
A szamszer( érték megallapitasihoz azokat az epide-
miologiai vizsgilatokat hasznaltak fel, ahol a vércukor-
értékek mellett a diabetesspecifikus szovédmények (elsé-
sorban retinopathia diabetica) el6forduldsardl is ren-
delkezésre alltak adatok [4]. A normalis—kéros hatart ott
vontik meg, ahol a szovédmények gyakorisiginak me-
redek emelkedése kezdddott, igy téve kiilonbséget a
normilis glitk6ztolerancia és a diabetes mellitus kozott.
Nem szabad azonban megfeledkezni arrél, hogy a vércu-
kor értéke és az idilt szov6dmények gyakorisiga kozotti
Osszefiiggés folyamatos (még akkor is, ha az Gsszeftiggés
nem linedris), s egy kiiszobérték megallapitasa — még ha
tamaszkodik is epidemioldgiai adatokra — kissé onké-
nyesnek tekinthet6 és bizonytalansigot hordoz maga-
ban, mert folyamatos valtozén nyugvé Osszefiiggés alap-
jan diszkrét kategoriakat allit fel. Ez a kortilmény azonban
jelzi, hogy diabetesspecifikus szovédményekre nemcsak
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2. tiblazat
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| Retinopathia diabetica eléforduldsa sztirvizsgalatok eredménye alapjén, nem cukorbeteg egyénck kérében

A vizsgilt populacié A vizsgilat helye n Retinopathia el6forduldsi  Vizsgalati médszer
gyakorisaga

Blue Mountains Eye Study (BMSE) [29] Ausztralia 3654 11,5% Oftalmoszkop
Australian Diabetes, Obesity and Lifestyle Study (AusDiab) [39] Ausztralia 2177 9,6% Fundusfoto
Multi-Ethnic Study of Atherosclerosis (MESA) [40] Egyesiilt Allamok ~ 6814 15,8% Fundusfoto
Atherosclerosis Risk in Communities Study (ARIC) [41] Egyesiilt Allamok 10954 4,0% Fundusfoté
Beaver Dam Eye Study (BDSE) [42] Egyesiilt Allamok 4926 7,8% Fundusfoto
Rotterdam Study [43] Hollandia 6191 4,8% Fundusfoto
Funagata Study [44] Japin 1481 9,0% Fundusfoté
Cardiovascular Health Study (CHS) [45] Szingapur 2050 8,3% Fundusfoto
Hoorn Study [46] Hollandia 626 9,0% Fundusfoto
Mauritius Diabetes Complication Study [47] Mauritius 6553 9,1% Fundusfotd
Diabetes Prevention Program (DPP) [37] Egyesiilt Allamok 321 9,9% Fundusfoté

cukorbetegségben, hanem annak kérmegel6z§ allapo-
taiban is szdmitani lehet. Ertelemszertien az varhato,
hogy praediabetesben az idiilt szovédmények el6fordu-
ldsa alacsonyabb lesz, mint manifeszt diabetesben, de
ezen koérillapotok felderitése, klinikai jellegzetességei-
nek feltirdsa nemcsak ismereteinket béviti, hanem az
a mindennapi klinikai gyakorlatban is hozzdjarulhat a
megel6zéshez, illetve a progresszio lassitisihoz.

Retinopathia diabetica praediabetesben

A retinopathia diabetica a cukorbetegség specifikus,
idilt, microangiopathias szovédményeként latasromlas-
sal, szerencsétlen esetben latdsvesztéssel fenyegeti az
érintett beteget. A mindennapi klinikai gyakorlatbdl jol
ismert, hogy a 2-es tipust diabetes diagnézisanak id6-
pontjaban a szemészeti szakvizsgalat kapcsan az esetek
egy részében mdr a retinopathia diabetica egyértelmd
jelei detektalhatok. Ez a kortilmény az erre a diabetes-
tipusra jellemz6 lappangd koérfejl6désbdl, illetve a gly-
kaemias helyzet és a microangiopathias sz6védmények
kozotti Osszefliggésbdl fakad. Mindezekbdl adddodan
retinopathia diabetica kialakulasdra a 2-es tipust diabetes
kérmegel6z6 allapotaban, azaz praediabetesben is szd-
mithatunk.

Tobb, populaciés szintli vagy meghatirozott lakos-
sagi korben folytatott szlrdvizsgalat tanulsaga az, hogy
praediabetesben a retinopathia diabetica a vizsgilt po-
pulici6 korilbeliil 4-15%-4ban fordul el6 (2. tdblizat).
E tanulmdinyokat azonban tgy végezték, hogy a felmé-
résbdl a cukorbetegeket kizartik, igy nem lehet ponto-
san tudni, hogy a bevont betegek kozott milyen arany-
ban szerepelt ténylegesen praediabetes (IFG, IGT),
illetve normalis gliikoztolerancia. Természetesen, ezek-
ben a vizsgalatokban a retinopathia enyhe fokat (altala-
ban hattér-retinopathiat) lehetett igazolni. Nem szabad
azonban megfeledkezniink arrdl, hogy az el6fordulasi
gyakorisigot a szemészeti vizsgilat modszere is befo-
lyésolja.

Nephropathia diabetica praediabetesben

A nephropathia diabetica korai kimutatdsa ma a micro-
albuminuria detektaldsan nyugszik. Klinikai koriilmények
kozott a microalbuminuria igazoldsa — a nagyfoka egyéni
variabilitds miatt — dltaliban hiarom vizsgélat két egybe-
hangzo lelete alapjan torténik. Tovabbi jellegzetesség,
hogy a microalbuminuria tdlmutat a nephropathia dia-
betica kérisméjén, azt az dltalinos endothelkirosodds
jeleként, cardiovascularis kockazati tényezdként tartjuk
szamon. Tobb vizsgilat igazolta mind 1-es, mind 2-es
tipust diabetesben, hogy a microalbuminuria nemcsak a
klinikailag manifeszt vesekdrosodds (macroalbuminuria),
hanem a cardiovascularis morbiditas/mortalitas elGrejel-
zésében is komoly szereppel rendelkezik. Ezek alapjan
indokolt, hogy praediabetesben is vizsgiljuk a microal-
buminuria kialakuldsat.

Az irodalomban tobb olyan tanulméiny talalhatd,
amelyben a 2-es tipust diabetes felismerésének idépont-
jaban detektalt microangiopathias sz6védmények gyako-
risagarol szamolnak be. Ezek a vizsgalatok azért érdeke-
sek, mert utalnak arra, hogy az adott betegcsoportban
minden bizonnyal mar praediabetesben is jelen voltak
szovédmények. E vonatkozasban érdemes megemliteni
a UKPDS-t, ahol az Gjonnan felismert, 2-es tipust dia-
betesben szenvedSk korében 18%-ban taldltak nephro-
pathiat [5]. Egy hollandiai vizsgalatban a cukorbetegség
diagnoézisinak idépontjaban a nephropathia a betegek
koriilbeliil 17%-aban fordult el [6]. Az Egyesiilt Alla-
mokban folytatott népességalapti vizsgalat sordn a vize-
let albumin/kreatinin hinyadosidnak értéke alapjan az
Gjonnan felismert 2-es tipusti cukorbetegek 24,9%-dban
lehetett nephropathiit megdllapitani [7].

Praediabetesben viszonylag kevesebb vizsgilatot vé-
geztek a nephropathia diabetica korai jeleinek megallapi-
tasa érdekében. Egy nagyszabdst, 5000 {6t meghaladd
eurdpai felmérésben az IGT-s egyének 16%-aban taldltak
microalbuminuridt, a normdlis gliikéztolerancidjhak ko-
rében ez a szam 4%, a cukorbetegek csoportjiban pedig
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3. tablazat
Diabetes Care, 2009, 32, 181-183.)
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Neurolégiai vizsgilatok eredményei csokkent glitkdztolerancidju (IGT) és normilis glitk6ztolerancidja kontrollegyének korében (Putz Zs., et al:

Normalis érték IGT-s egyének Kontrollegyének Szignifikancia BMI-vel korrigilt

(n =46) (n=45) p-értéke p-érték
Hidegérzet (C°), felsS végtag 26 30,00 (1,60) 30,20 (0,70) 0,411 0,444
Melegérzet (C°), telsé végtag 44 34,35 (3,28) 33,70 (1,20) 0,003 0,002
Hidegérzet (C°), also végtag 26 29,00 (3,08) 27,80 (1,60) 0,028 0,059
Melegérzet (C°), alsé végtag 44 37,59+4,35 35,54+1,63 0,005 0,007
Vibricidérzet, felsS végtag (Hz) 1,87-4,06 0,62 (0,88) 0,35 (0,26) 0,001 0,005
Vibricidérzet, alsé végtag (Hz) 1,87—4,06 4,25 (13,28) 2,45 (6,10) 0,007 0,251
Rydel-Seifter-hangvilla >5 8,0 (1,0) 8,0 (1,0) 0,147 0,104
Talpi nyomésérték (N/m?) <60 52,47+14,15 44 5+7.53 0,002 0,0001
Mélylégzés-teszt (iités/min) >15 10,00 (4,5) 18,0 (5,0) 0,0001 0,0001
30/15 hanyados >1,04 1,18 (0,11) 1,15 (0,12) 0,385 0,182
Valsalva-hdnyados >1,21 1,25 (0,15) 1,36 (0,34) 0,0001 0,0001
Orthostasisteszt (Hgmm) <10 0(10) 0(0) 0,0001 0,0001
Handgrip-teszt (Hgmm) >16 20 (9) 22 (10) 0,045 0,008
Szivirekvencia-variabilitds, triangularis index 37+15 26,0 (9,3) 40,00 (13,0) 0,0001 0,0001

Atlag=SD, illetve medidn (interkvartilis tartomany). Statisztikai analizis: kétmintds t-préba, Mann-Whitney-féle U-teszt, x?-préba. A BMI korri-
galt p-értékeket a tobbszoros linedris regresszié alapjan adtuk meg, a kimeneteli viltozé sziikség szerinti transzformadcidjat kovetSen.

21% volt [8]. Kindban, egy népességalapi tanulmany-
ban tobb mint 100 000 OGTT elvégzése soran 4000
beteg esetében igazolddott IGT; az albuminkivilasztis
az 1GT-s egyének korében szignifikinsan nagyobb volt,
mint a normalis gliikéztolerancidjiak kozott [9].

Neuropathia diabetica praediabetesben

Cukorbetegek gondozasa soran neuropathias szovéd-
ményként leggyakrabban az als6é végtagok teriiletén je-
lentkezd, jellegzetes panaszokat okozé polyneuropathia
diabetica eléfordulasira szdmithatunk. Ujabban keriilt
az érdeklédés elGterébe az autoném idegrendszeri md-
kodés zavaranak klinikai jelent&sége.

A praediabetes és a neuropathia Osszefiiggését tobb
epidemiolégiai tanulmany igazolta [10, 11, 12, 13], bér
voltak olyan kozlések is, amelyek az Osszefiiggést nem
tudtidk megerdsiteni [14]. Nem kontrollalt klinikai vizs-
galatokban az idiopathids axonalis polyneuropathia és
az IGT 0Osszetiiggését igazoltdk [15], de ismeretesek
ettSl eltéré megfigyelések is [16]. Erdekes adat, hogy
idiopathids neuropathiiban szenved&k korében a bete-
gek 30-50%-aban az OGTT soran 1GT igazolodott [17,
18, 19, 20]. Singleton és Smith az 1GT elGfordulasit
27%-nak talaltik fajjdalmas neuropathiiban szenvedd be-
tegek korében [21].

Ujabb keletli tanulményok pontosabban kérvona-
lazzak a praediabetes és a neuropathia potencialis 6ssze-
fiiggését. Ziegler és mtsni [22] a distalis szimmetrikus
polyneuropathia gyakoribb eléfordulasit igazoltak IGT-s
versus normadlis gliikéztolerancidji egyének korében

(13,0% versus 8,9%). A San Luis Valley Diabetes tanul-
manyban a polyneuropathia eléforduldsa 11,2% volt az
IGT-s egyének korében [11], az AusDiab tanulmdiny
ennél alacsonyabb (3,9-6,1%-0s) neuropathiaprevalen-
ciaro6l tudositott [23].

Az autonom idegrendszeri miikodés megitélésére szé-
les korben haszndlatos a cardiovascularis reflextesztek
analizise, illetve a szivfrekvencia-variabilitds vizsgalata.
Munkacsoportunk koribbi adatai szerint hypertoniis,
IGT-sbetegekkorébenlegalabb egy kéros cardiovascularis
reflexteszteredményt lehetett taldlni a betegek 66%-dban
[24]. Hypertonias, IGT-s betegek korében Chen és mtsai
igazoltak, hogy a vérnyomds és a szivirekvencia éjszakai
fiziologias csokkenésének elmaradasiért a paraszimpati-
kus tonus csokkenése, a paraszimpatikus és szimpatikus
egyensuly megbomlasa tehetd feleléssé [25]. Egy nagy
betegszamu, népességalapt tanulmdinyban azt talaltak,
hogy IFG esetén gyakrabban kéros a szivirekvencia-va-
riabilitds, mint normdlis gliikdztolerancidji egyének ko-
rében. Igazoltik azt is, hogy normalis éhomi vércukor
és koros szivirekvencia-variabilitds esetén gyakoribb az
IGT el6fordulasa [26].

Munkacsoportunk kozelmultban megjelent kozle-
ménye az IGT-ben detektilhaté neuropathids sz6véd-
ményekrdl tudositott [27]. A distalis tipust, szenzoros
¢és a cardiovascularis autoném neuropathia kimutatasara
tobb, egyszerlibb és bonyolultabb mtszeres mddszert
alkalmaztunk. A vizsgilatunk eredményét a 3. tdblizat
szemlélteti. Lithatd, hogy hazai IGT-s egyének korében
is szamithatunk neuropathia diabetica kialakulasara.
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A szovédmények kialakulasanak
patomechanizmusa

IGT-ben a nitrogén-monoxid medialta vasodilatatio gat-
lasa, az endothel direkt metabolikus kirosoddsa, az emel-
kedett szabadzsirsav-szint és az adipocytiakbdl felsza-
badulé citokinek mind hozzajirulhatnak a vascularis
szovédmények kialakuldsihoz. Ugyanakkor e mechaniz-
musok vélhetSen eltér6 mértékben jitszanak szerepet
az egyes szovédmények kialakulasiban. A direkt szoveti
ischaemia inkabb a kiserek, mig a gyulladdsos alapa
atherogenesis, a véralvaddsi rendszer egyensulyinak
thrombogen irdnyt vdltozdsa elsGsorban a nagyerek
karosodasaban kapnak fontosabb szerepet. A macroan-
giopathia kialakuldsiban az inzulinrezisztencia, a meta-
bolikus szindroma tiinetegyiitteséhez tartozé cardiovas-
cularis kockdzati tényezdk, a szabad zsirsavak, a gyul-
ladasos citokinek kéroki szerepe fontosabbnak téinik,
mint a hyperglykaemia okozta krénikus endothelkaro-
sodds. Ezzel ellentétben a rendelkezésre dll6 adatok arra
utalnak, hogy a kiserekben jelentkez8 szovédmények ki-
alakuldsaban a tartésan emelkedett vércukor okozta di-
rekt szoveti kirosodds jatszhat fontosabb szerepet [28].

A fentiekbdl adodik a jol ismert klinikai tapasztalat:
diabetesben a microangiopathids szovédmény kialaku-
lasa dontGen a tartds hyperglykaemia fokaval all 6ssze-
fiiggésben. Ez igaz akkor is, ha olykor kifogistalan
anyagcserekontroll mellett jelentkez$ sulyos szovéd-
mény, illetve sok kivannivalét maga utin hagyo anyag-
cserehelyzet mellett észlelt szovédménymentesség is
el6fordul, ezeket az eseteket azonban inkabb kivételnek
kell tekinteni. Az elmult években ugyanakkor olyan
adatok lattak napviligot, amelyek arra utalnak, hogy a
microangiopathids szovédmények patomechanizmusi-
ban is jelentGsége lenne azoknak a klasszikus cardio-
vascularis kockdzati tényez&knek, amelyeknek eddig in-
kabb a macroangiopathids szovédmények kialakuldsinak
patomechanizmusaban tulajdonitottunk szerepet. E vo-
natkozisban érdemes microangiopathids szovédmé-
nyenként dttekinteni az adatokat.

Ausztrilidban, a Blue Mountains Eye Study keretén
beliil 49 évnél idGsebb lakosokat (n=3654) szlirtek, s a
nem cukorbetegek 9,8%-dban szemfenéki eltéréseket
(microaneurysmak, vérzések) taldltak, amelyek jelenléte
elsésorban a hypertoniaval fiiggott dssze [29]. Hasonld
megfigyelést tettek a Beaver Dam Eye Study keretén
beliil [30]. Hazinkban Romics és Brooser 1977-ben
hyperlipoproteinaemids fiatal felnéttek korében — egyes
esetekben normilis glitkéztolerancia mellett — fluoresz-
cein-angiogrifiival microaneurysmdkat mutattak ki
[31].

A nephropathia diabetica patomorfologiai hatterét a
Kimmelstiel-Wilson-féle intercapillaris glomeruloscle-
rosis adja, a klinikai képet az albuminuria, a hypertonia
és a csOkkend glomerularis filtracids rita jellemzi. Az el-
mult években szamos klinikai adat hivta fel a figyelmet
arra, hogy a nephropathia diabetica koérfejlédésében
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— mds, kisebb jelentdségii tényezSk mellett — a tartds
hyperglykaemia és a hypertonia kimagasléan fontos
s egymassal kozel azonos nagysigrendd jelentSséggel
bir. A klinikumbdl jol tudjuk, hogy a korai vesekaro-
soddst jelz6 microalbuminuria hypertonids egyénekben
— diabetestd] fliggetleniil is — el6fordulhat.

A diabetesre jellemz8 neuropathids tiinetek kevésbé
specifikusak, hiszen azok mas kérillapotokhoz (példaul
alkoholizmus, majbetegségek) is csatlakozhatnak. A sz6-
vettanilag jellemz& myelinhiively-pusztulast, illetve
axondegeneraciét nem vitatott modon leggyakrabban,
de nem kizarélagos jelleggel diabetesben litjuk. Ujabb
adatok arra is utalnak, hogy diabetesben a neuropathids
tiinetek kérfejlédésében a cardiovascularis kockdzati té-
nyezOknek is szerepe lehet [32].

A fenti adatok egy kissé megkérdgjelezik azt, hogy a
diabetesspecifikusnak tartott microangiopathids sz6véd-
mények ténylegesen csak normalistdl eltér vércukor-
értékek esetén alakulhatnak ki. Az adatok értékelését ne-
heziti, hogy a nem diabeteses populacioban folytatott
szlirések egy részében nem végeztek terheléses vércukor-
vizsgilatot, s ily médon ezekben az esetekben a prae-
diabetes nem volt kizdrhaté. Praediabetesben pedig az
egyéb koroki tényezSk (retinopathia és nephropathia
esetében a hypertonia, neuropathia vizsgilata kapcsan
pedig dontéen a toxikus noxdk, illetve az obesitas) kiza-
risa sziitkséges ahhoz, hogy a taldlt microangiopathiis
szovédmény a gliikézintoleranciaval legyen Osszefiig-
gésbe hozhato.

A megel6zés lehetdségei

A diabetesspecifikus microvascularis szovédmények koc-
kazatdnak a csokkentése, a progresszio lassitasa, a tarsuld
cardiovascularis szovédmények megel6zése, illetve az
életmindség javitdsa céljabol a kezelés tengelyében az
anyagcsere megfelel§ kontrollja, a kozel normoglykae-
mia tartds biztositdsa 4ll.

A praediabetes kezelése alapvetSen a 2-es tipust
diabetes kialakuldsanak a megel6zését célozza. Szamos
farmakologiai és nem farmakologiai intervenciot vé-
geztek IGT-s egyének korében [33]. Randomizilt, kont-
rollalt klinikai tanulmdnyok igazoltik a metformin, az
akarbdz, a rosiglitazon és pioglitazon, illetve az orlistat
diabetesincidencidt csokkents hatdsat. Egyes antihiper-
tenziv szereck (ACE-gatlok, angiotenzinreceptor-blok-
kolok, kalciumantagonistak), illetve lipidszintcsokkentd
készitmények (pravastatin) adasa mellett az Gjonnan ki-
alakult 2-es tipust diabetes incidenciacsdkkenése volt
regisztralhatd. A nem farmakoldgiai intervenciok kozott
a két legjelentSsebbnek a Finnorszagban végzett FDPS
(Finnish Diabetes Prevention Study) [34] és az Egyestilt
Allamokban folytatott DPP (Diabetes Prevention Pro-
gram) [35] tarthaté, mindkét vizsgalat IGT-s egyének
korében zajlott. A rendelkezésre dllé adatokat Gsszefog-
lal6an értékelve ma azt lehet megallapitani, hogy veszé-
lyeztetett egyének (példaul praediabetesben szenveddk)
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korében, a 2-es tipustu diabetes prevencidja érdekében a
diétas elbirdsok betartasa és a fokozott, rendszeres fizikai
aktivitds folytatdsa ajinlhaté. Az életmdd-terdpia élet-
tani, érdemi kockizattal nem rendelkez olyan interven-
ci6, amely — életkornak, tarsul6 betegségeknek megtelels
médon — mindenki szamdara ajanlhat6. A farmakologiai
intervencié ugyanakkor jol ismert médon potencidlis
mellékhatdsokkal terhelt, de azt is meg kell emliteni,
hogy hazankban a 2-es tipust diabetes prevencidjit cél-
z6 indikdcioval jelenleg egyetlen gyogyszer sincs regiszt-
ralva.

Az IGT-s egyének korében folytatott életmod-terdpia
teststlycsokkenést, a 2-es tipust diabetes 0j eseteinek
visszaszoritdsat, gyakoribb visszajutdst a normalis glii-
koztolerancia stadiumaba és a cardiovascularis kockazati
tényezOk szamszert értékének csokkenését eredmé-
nyezi. A jotékony hatds az intervencié zdardsat kovetd
idGszakban is fennmaradhat. Nagy kérdés azonban az,
hogy az IGT-s egyének korében folytatott életmod-te-
ripia eredményezi-e a diabetesspecifikus szovédmé-
nyek visszaszoritasit. E vonatkozasban ma egyelGre
csak a DPP vizsgalat eredményei szolgaltatnak adato-
kat, az eredmények biztatok. Azt talaltak ugyanis, hogy a
metabolikus paraméterek javulasaval egyidejlleg a vé-
kony idegrostok karosodasa csokken [36]. A retinopathia
¢és koros albumin/kreatinin hanyados elGforduldsa csak
azoknal az egyéneknél volt megfigyelhetd, akiknél a
megfigyelés soran cukorbetegség fejlédott ki [37, 38].

Gyakorlati teendok

A praediabetes id6ben torténd diagnodzisinak jelentd-
sége napjainkban — a prevencié szemléletének térhodi-
tasaval Osszefiiggésben — felértékel6dott. A klinikai gya-
korlatban a veszélyeztetett egyének korében a diabetes,
illetve kormegel6zG allapotainak felismerése érdekében
az el6irds szerinti terheléses vércukorvizsgilat elvégzése
indokolt. Kisebb-nagyobb lakossigi csoportban a koc-
kazatalapa sztir6vizsgalat (példaul FINDRISK kérddiv
haszndlata) lehet hasznos. Praediabetesben indokolt a
cardiovascularis kockdzati tényezOk feltardsa mellett a
microangiopathids szovédmények el6fordulasanak lehe-
tOségére is gondolni. Praediabetesben a kell6 kitartas-
sal folytatott életmdd-terapia csokkenti a 2-es tipusa
diabetes incidencijjat, de ett6l az intervenciotdl a
cardiovascularis kockazati tényez6k elényos befolyaso-
lisa mellett az esetleg mar kimutathaté microangio-
pathids szovédmények visszaszoritasa is remélhetd.
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