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A gestatios diabetes mellitus és a neuropathia
Osszefliggésének vizsgalata

Stella Péter, Kerényi Zsuzsa, Nddasdi Agnes,
Tabak Gy. Adam, Tamas Gyula

BEVEZETES — Kevés adat 4ll rendelkezésre a ges-
tatiés diabetes és a neuropathia kapcsolatardl.
Vizsgélatunkban a két betegség kozotti dsszefiig-
géseket kivantuk jellemezni.

BETEGEK ES MODSZEREK — Tanulményunkban
123, kordbban gondozdsunk mellett szilt, akkor
gestatiés diabetesben szenvedé né utinvizs-
gdlatat végeztiik el, atlagosan 7,2 évvel a sziilést
kovetGen. A kontrollcsoportot 26 praegestatios,
2-es tipusl diabetesben szenvedd beteg alkotta.
Az aktudlis szénhidratanyagcsere-allapot sze-
rinti reklasszifikdlast kovetGen felmértik a dia-
beteses neuropathia eléfordulasi gyakorisagat és
a vele Osszefliggd tényezGket. A periférias neu-
ropathidt a vibraciés kuszobérték mérésével,
mig a cardiovascularis autoném neuropathiat
négy standard cardiovascularisreflex-teszt segit-
ségével hatdroztuk meg.

EREDMENYEK — A reklasszifikdlds utdn a 123,
kordbban gestatiés diabetesben szenvedd né ko-
zul 63 esetében (52,9%) diabetes mellitust, mig
14 esetében (11,8%) kdrosodott gliikéztoleran-
ciat igazoltunk. (A reklasszifikicié — technikai
okokbél — négy utdnvizsgilt beteg esetén sikerte-
lennek bizonyult.) Az utdnvizsgéltak 23,6%-anal
periférids neuropathiat, 37,4%-anal paraszimpa-
tikus neuropathiat, mig 7,3%-anél szimpatikus
neuropathidt diagnosztizéltunk. A reklasszifika-
ci6 sordn kérosnak itélt anyagcsere-allapottal
csak a paraszimpatikus neuropathia mutatott
statisztikailag is  szignifikdns  Osszefliggést
(p=0,0001); ez a kapcsolat fiiggetlen volt a bete-
gek magasabb BMI-értékétsl, kéros albumi-
nuridjatol és a koriikben észlelt gyakoribb hyper-
toniabetegségtdl is (p=0,006). A nem diabete-
seseknél észlelt jelentGs szamd pozitiv neu-
ropathiateszt alapjan felmertl, hogy ezek az el-
véltozdsok nem kizdrélag a cukorbetegséggel
fuggnek 6ssze, hanem keresztmetszeti kapcsolat
szintjén az inzulinrezisztencia szindrémaval is.
Ezt a kapcsolatot a betegek anyagcsere-allapotéa-
tol fuggetlendl sikerilt igazolnunk a paraszimpa-
tikus neuropathia esetében (p=0,005).

GESTATIONAL DIABETES MELLITUS AND
NEUROPATHY: EXAMINING
THE RELATIONSHIP

BACKGROUND - Little is known about the rela-
tionship between gestational diabetes and late
diabetes complications. The relationship bet-
ween these abnormalities was investigated in
this study.

PATIENTS, METHODS - Besides reclassification
of their glucose tolerance, the prevalence and
correlating factors of diabetic neuropathy were
evaluated in 123 gestational diabetic (GDM)
women controlled prior by our team during their
pregnancies. 26 pregestational type 2 diabetic
patients served as controls. Mean follow-up time
was 7.2 years. Vibration perception threshold
was measured to diagnose peripheral neuropa-
thy, while cardiovascular autonomic neuropathy
was evaluated using the battery of four cardio-
vascular reflex-tests.

RESULTS - From 123 prior GDM women, 63
were characterized as having diabetes (52.9%),
while 14 had impaired glucose tolerance
(11.8%). Peripheral neuropathy was diagnosed in
23.6 %, parasympathetic neuropathy in 37.4 %,
while sympathetic neuropathy was confirmed in
7.3 % of the patients evaluated during follow-up
visit. Association between abnormal glucose tol-
erance and neuropathy was statistically signifi-
cant only in the case of parasympathetic neu-
ropathy (p=0.0001), and this relationship was
independent from elevated BMI, microalbumin-
uria and the higher rate of hypertension observed
in these women (p=0.006). Since the number of
abnormal neuropathy tests were also higher than
expected in women with normal glucose toler-
ance, we hypothetised a cross-sectional link
between neuropathy and insulin resistance. An
additional analysis comfirmed this association
between insulin resistance and parasympathetic
neuropathy independent of metabolic status of
these patients (p=0.005).
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KOVETKEZTETESEK — A paraszimpatikus neuropathidnak a
vizsgdlatunk sordn tapasztalt gyakorisdga megerdésitette a
gestatios diabetes — sokak dltal aldbecsilt - jelentGségét, hi-
szen ez utébbi, a magas diabetesgyakorisdgon tdl, prog-
nosztizélja a jelent§s szdmban manifesztdl6d6 késGi dia-
betesspecifikus szovédmények kialakuldsat is. Vizsgalatunk
szerint a kovetkezményes neuropathia dsszefiiggésben all-
hat a 2-es tipusi diabetes mellitus/inzulinrezisztencia
szindromaval, igy szerepet jatszhat a korképben észlelhetd
cardiovascularis tobbletmortalitasban.

gestatios diabetes, diabeteses neuropathia,
inzulinrezisztencia

CONCLUSIONS — The importance of gestational diabetes,
which is sometimes underestimated by many clinicians, was
highlighted by our study since it projected a high frequency of
parasympathetic cardiovascular neuropathy in these patients.
This form of diabetes not only projects the development of late
onset type 2 diabetes, but could also act as a predictor of late
diabetes complications. According to our results diabetic
parasympathetic neuropathy may be linked to type 2 dia-
betes/insulin resistance syndrome, and could play a role in the
excess cardiovascular mortality observed in these patients.

gestational diabetes, diabetic neuropathy,
insulin resistance
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estatiés diabetes mellitus (GDM) és neu-
G ropathia. Az e témakban jirtas olvaséban
joggal vetddik fel a kérdés, van-e egyaltalan ér-

telme e kérdéskorok elmélyiilt elemzésének, hiszen va-
l6ban nem tlinik logikusnak egy késdi szévEdmény
vizsgilata a diabetes mellitus olyan tipusindl, amely
klasszikus formédjdban frissen felfedezett szénhidrit-
anyagcsere-zavart jelent. Bar egy kis betegszdmi vizs-
galatban a cardiovascularis autoném funkciéban sike-
riilt eltérést kimutatni a terhes, gestatiés diabetesben
szenvedd betegeknél, e kérdéskort azéta sem vizsgal-
tdk (1). A diabetesspecifikus szov8dmények — tartésan
rossz anyagcserehelyzet mellett is — hosszt évek alatt
alakulnak ki (2), s természetesen ez al6l a neuropathia
egyilk formdja (periférids szenzomotoros vagy auto-
ném) sem jelent kivételt (3). Eppen ezért e dolgozat-
ban a diabeteses neuropathia és a terhességi cukorbe-
tegség kapcsolatit masik néz&pontbdl fogjuk vizsgilni.
Ismert, hogy a koribban gestatiés diabeteses asszo-
nyokndl — évekkel a sziilés utdn — magas a 2-es tipusi
diabetes mellitus eléfordulasi gyakorisiga. Ha a cukor-
betegség klasszikus rizik6faktorairél beszéliink, a ges-
tatiés diabetes mellitust 6ndll6 entitdsként szokds meg-
jelolni (4). Ez a kérkép mégis a diabetoldgia egy kevés-
sé ismert teriiletét jelenti, amely nem kapja meg azt a
figyelmet, amelyet jelent&ségénél fogva megérdemelne.
Ugyanez igaz a diabeteses neuropathiira, amely a
microvascularis szov8dmények legkevésbé tanulma-
nyozott forméja, ily médon a legfelszinesebben ismert
szovédménytipus (5). Ez részben annak koszonhetd,
hogy a neuropathia diagnézisa — egészen a nyolcvanas
évek misodik feléig — meglehetésen bonyolult, mii-
szerigényes volt; emiatt a klinikumban — a sdlyos, egy-
értelm esetek kivételével — szinte lehetetlennek bizo-
nyult a korrekt diagnosztizilds. Mésrészt e szovEd-
mény terdpids eszkoztira volt a legsziikebb. Ez utébbi
aspektus — kevés kivételtdl eltekintve — sajnos azéta is
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igaz, viszont a diagnosztikdban jelentds el8relépések
torténtek, s napjainkban mar a hdziorvosi rendel8ben is
egyszerlien, gyorsan és nem tul eszkdzigényesen (azaz
olcsén) lehet8ség nyilik arra, hogy a cukorbetegeknél
felismerjék a neuropathia valamely (periférids vagy au-
toném) formajit (6, 7). Tehit két igen mostohdn ke-
zelt korkép egymishoz valé viszonyiét fogjuk elemezni
a kdvetkez8kben, mégpedig a gestatiés diabetes melli-
tus hosszi tavi, neuropathiira gyakorolt hatasat. Vizs-
galatunkban a periférids és cardiovascularis autoném
neuropathia eléfordulasi gyakorisigit és az azzal 6sz-
szefiiggést mutato tényezSket mértiik fel.

Betegek és modszerek

Vizsgalatunk célcsoportjat az 1985-1990 kozott gon-
dozdsunk alatt sziilt, akkor gestatiés diabetesben szen-
vedd ndk (n=123) képezték. Koziilik terhességik
alatt (indexterhesség) 88 beteg (atlagéletkor: 37,4+6,5
év) részesiilt inzulinkezelésben (GDM-I), mig 35
nénél (itlagéletkor: 37,1+6,0 év) korrekten beallitott
és tartott diéta mellett (GDM-D) el tudtuk érni a nor-
moglykaemiit. Az asszonyokat levélben invitaltuk
utdnvizsgilatunkra, amelyet a sziilés utdn 4tlagosan 7,2
évvel végeztiink. A vizsgilat sorin szénhidrit-anyag-
cseréjilk reklasszifikiciéjan kivil vizsgaltuk csalddi
anamnézisiiket, a diabetesspecifikus microvascularis
sz6v8dmeények, valamint a klasszikus cardiovascularis
rizik6faktorok koziil a hypertonia és a lipideltérések
eléforduldsi gyakorisigat. Jelen felmérésiinkben az
utdnvizsgilatunkban részt vevd 123, koribban ges-
tatiés diabeteses asszony adatait hasonlitottuk &ssze
részben a terhesség alatti kezelési forma szerint
(GDM-I versus GDM-D), részben 26 praegestatids
(dtlagéletkor: 38,5+5,8 év), 2-es tipust diabetes melli-
tusban szenved né (preDM) adataival. A fenti 1d§-

LAM 2002;12(8):475-480.



szakban ezt a 26 beteget — akiknél a diabetes mellitus
maér a terhesség el8tt ismert volt — ugyancsak munka-
csoportunk gondozta terhességiik soran (1985-1990).
A vizsgélatban a periférids neuropathiat vibricios kii-
szobérték meghatirozasival diagnosztizaltuk, Biothe-
siometer segitségével (Biomedical Instruments Ltd.,
Newbury, Ohio, USA). Kérosként értékeltiik a tesztet,
amennyiben a mért érték — valamelyik als6 végtag 6reg-
ujjinak hegyén — meghaladta a 10 V-t, vagy a bels& bo-
kan ugyanezt a paramétert nagyobbnak észleltiik 14 V-
nal. A cardiovascularis autoném neuropathiit a Ewing
altal kidolgozott és leirt standard cardiovascularisref-
lex-tesztek segitségével mértiik fel (8). Az inkabb pa-
raszimpatikus funkciét tikr6z8 tesztek esetében a
vizsgalatot csak koros értékek esetén tekintettiik pozi-
tivnak, azaz a hatdrérték-tartomanyba esd eredményt
nem véleményeztitk kérosként. Igy mélylégzés-teszt
esetében tesztpozitivitdst jelentett, amennyiben a ma-
néverre bekdvetkezd szivirekvencia-véltozds nem ha-
ladta meg a 10/perc értéket, a Valsalva-teszt esetében a
hanyados értéke <1,1, illetve a feldllds sordn regisztrilt
30/15 hanyados értéke <1,0 volt. A talnyomérészt
szimpatikus funkciét mutaté két teszt kozil vizsgila-
tunkban csak a szisztolés vérnyomdsnak a felallast ko-
vetd valtozasat vizsgaltuk, amelyet kérosnak vélemé-
nyeztiink, amennyiben a vérnyomdsesés elérte vagy
meghaladta a 30 Hgmm-t.

A szénhidrit-anyagcsere reklasszifikiciojit — az is-
mert és kezelt diabeteses betegek kivételével — oGTT
segitségével (75 g glikézzal) végeztitk. A vérnyomast
ot perc nyugalmi szak utdn a vizsgalt személy bal kar-
jan, higanyos vérnyomdsmérdvel mértitk. Hyper-
tonidsnak tekintettiik a beteget, ha antihipertenziv ke-
zelésben részesiilt, vagy a vizsgilat sordn mért érték
meghaladta a 160 Hgmm szisztolés vagy 95 Hgmm di-
asztolés értéket, illetve amennyiben szemészeti vizsgi-
lata sorin magasvérnyomas-betegségre utalé szemfe-
néki tiineteket irt le a vizsgdlé orvos. A vizsgilat egé-
szének pontos felépitését, illetve az egyéb vizsgilt pa-
raméterek mérési technikajit és értékelését illetGen ed-
dig megjelent kdzleményeinkre utalunk (9, 70).

Az eredmények statisztikai feldolgozdsa sorin a
mennyiségi valtozok esetében Student-féle t-probat
hasznaltunk, a min8ségi viltozok esetén esélyhinya-
dost (OR) szamoltunk. Tébbvaltozés statisztikai pro-
baként logisztikus regressziészamitist végeztiink.

Eredmények

A betegeket szénhidrat-anyagcseréjiik aktualis dllapota
alapjdn 0j csoportokba soroltuk. A reklasszifikdcié
eredményeit az I. tdblizatban tintettiik fel. A gli-
kézanyagcsere valamilyen fokd zavara [diabetes melli-
tus vagy karosodott gliikéztolerancia (IGT)] szignifi-
kinsan gyakrabban fordult el a praegestatiés diabete-
sesek (p=0,019) és a terhességiik alatt inzulinnal kezelt
gestatiés diabetesesek csoportjiban (p=0,007), ameny-
nyiben e két csoportot a GDM-D-csoport eredménye-
ivel hasonlitottuk &ssze. Nem tapasztaltunk viszont

__ 1. TABLAZAT

A szénbidrdt-anyagcsere reklasszifikdcidjanak eredmé-
nye az utdnvizsgiltakndl

A terhesség Az utdnvizsgilatkor

idején

Korkép n DM IGT Normalis
a. cs.

GDM-D 35 10 (28,6%) 6 (17,1%) 19 (54,3%)

GDM-I  84% 53 (63,1%) 8 (9,5%) 23 (27,4%)

preDM 26 21 (80,8%) O 5 (19,2%)

*Négy utinvizsgdlt né esetén a reklasszifikdcié technikai okokbdl
stkertelennek bizonyult

GDM-D: indexterhesség alatt diétdval kezelt, GDM-I: indexterhesség
alatt inzulinnal kezelt, preDM: praegestatiés 2-es tipusii cukorbeteg,
DM: diabetes mellitus, IGT: kdrosodott gliikéztolerancia, a. cs.:
anyagcesere

statisztikailag jelentds kiilonbséget a preDM- és a
GDM-I-csoportban taldlt szénhidritanyagcsere-zava-
rok gyakorisiga esetében (p=0,80).

A 2. tdblizat az egyes cardiovascularisreflex-tesztek és
a periférids neuropathia vizsgilati eredményeit tartal-
mazza, az indexterhesség sorin alkalmazott kezelési
mé6d (GDM-I, GDM-D és preDM) és a reklasszifikicié
soran észlelt anyagcsere-dllapot szerint csoportositva.
A tablazatban kozolt szazalékos gyakorisigi adatok az
adott teszten belil kapott relativ gyakorisigot (teszt-
pozivitds/értékelt tesztek) titkrozik, amely nem feltét-
leniil egyezik az anyagcsere-alcsoportban szerepl§ teljes
betegcsoport relativ ardnyéval.

A reklasszifikicié sorin cukorbetegnek taliltak és a
nem cukorbetegek (a tovibbi elemzések sordn az IGT-
eseteket a nem cukorbetegek csoportjiba soroltuk) pa-
ramétereinek Osszehasonlitisa sordn kapott eredmé-
nyeket a 3. és 4. tdblizatban tintettiik fel.

A diabeteses betegek BMI-értéke és az anyagcsere-
illapotukat titkr6z8 HbA | -érték szignifikinsan maga-
sabbnak (p=0,001, illetve p=0,0001) bizonyult, mint
az utdnvizsgilatkor a nem cukorbetegeknél mért érté-
kek. A cukorbetegek 24 6ras albuminiiritése az 6ssze-
hasonlitds sordn szintén magasabb volt, amely csaknem
elérte a statisztikailag is szignifikins kiilonbséget
(p=0,055). A betegek korében gyakoribbnak bizo-
nyult a csalddban a diabetes mellitussal kapcsolatos ter-
heltség (p=0,019), valamint a hypertonia el&forduldsa
(p=0,001). A neuropathiatesztek esetén a koéros
anyagcseréji utidnvizsgilt személyek kozott szignifi-
kidnsan gyakrabban észleltiik a paraszimpatikus teszt
pozitivitdsit [legaldbb egy, paraszimpatikus funkciét
titkroz8 teszt kéros; neuro(p) =1] (p=0,0001). A peri-
férids neuropathia [a vibricios kiiszobérték (VPT) mé-
résével] és a szimpatikus neuropathia el6forduldsiban
nem taldltunk kiilonbséget a két csoport kozott
(p=0,39, illetve p=1,0). Szintén nem volt gyakoribb a
diabetesesek kozott a legalabb két tesztnél pozitiv
eredményt mutaté betegek szdma (p=0,14). Tekintet-
tel arra, hogy a diabetesesek csoportjaban a szignifi-
kinsan gyakoribb  paraszimpatikusteszt-pozitivitds
egylitt jart e betegek magasabb BMI-értékével, gyako-
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__ 2. TABLAZAT

A neuropathiadiagnosztikus tesztek kdros eredményeinek csoportositdsa az indexterbesség alatti és a reklasszifikdcié
szerinti anyagcsere-dllapot alapjin
Anygcseredllapot Az utdnvizsgdlat sordn kapott kéros eredmények megoszlisa
terbességkor utdnvizsgdlatkor
Diagnézis n  Diagndzis n Periférids Mélylégzés- Valsalva- Felallasteszt Két teszt
neuropathia teszt teszt sziv- vér- pozitiv
frekvencia  nyomds

GDM-D 35 Normil 19 4Q2L1%) 0 0 6 (31,6%) 1(53%) 1(53%)
IGT 6 2(40,0%) O 1(200%) 1 (20,0%) O 1 (20,0%)
Diabetes 10 2(200%) 1(10,0%) 2 (20,0%) 5 (50,0%) 3 (33,3%) 4 (40,0%)

GDM-I 84 Normil 23 3(143%) 2(87%)  2(87%)  2(87%) 2 (91%) 2 (8,7%)
IGT 8§ 2(250%) 1(143%) 0 3(42,9%) 1(143%) 1 (14,3%)
Diabetes 53 16 (302%) 9 (17,6%) 11 (22,4%) 18 (36,0%) 2 (3.9%) 8 (15,7%)

PreDM 26  Normil 5 0 0 0 1(20%) 0 0
IGT 0 0 0 0 0 0 0
Diabetes 21 1(48%)  4(167%) 3 (158%) 8 (42,1%) 1(50%) 3 (15,8%)

_ 3. TABLAZAT

donsdgainak sszebasonlitdsa

A diabeteses és a nem cukorbeteg utdnvizsgdltak tulaj-

Diabeteses Nem P
cukorbeteg
n 84 61
Eletkor (év) 37,8463  37,6%57 0,87
HbA1C (%) 8,5+2,1 5,5+0,6 0,0001
Triglicerid (mmol/l) 1,61x1,61 1,15%*0,73 0,07
Koleszterin (mmol/l) 5,50+1,16  5,13+0,87 0,08
HDIL-koleszterin 1,06+=0,31 1,12+0,33 0,31
(mmol/l)
Microalbumin 29,3+71,5 10,7%x25,7 0,055
(mg/nap)
Testtdmegindex 28,5+6,2 25,4+4,6 0,001
(kg/m?)
Derék/csfp6 0,82+0,06 0,81+0,05 0,18
hanyados

Folyamatos vdltozék, adatok: dtlag=SD

4. TABLAZAT

hasonlitdsa (az adatok szizalékban megadva)

A diabeteses és a nem cukorbeteg utdnvizsgdltak dssze-

Diabete- Nem  OR! 95% CI2
sesek cukor-
betegek
n 84 61
Csaladi anamnézis  62,7%  42,6% 2,26 1,15-4,43
Hypertonia 44.0%  183% 351 1,60-7,67
Neuropathia-p? 52,5% 22,0% 3,91 1,84-8,33
Neuropathia-s* 7,5% 7,0% 1,07 0,29-4,0
Neuropathia-2tp>  18,8% 8,5% 2,49 0,85-7,30
Periférias
neuropathia 27,7% 20,0% 1,53 0,65-3,60

ribb kéros albuminiiritésével és a hypertonia nagyobb
arinyl el6forduldsaval, logisztikus regressziészamitas
segitségével megnéztiik, hogy e tényez8k hogyan befo-
lyasoljak a neuropathia 6sszefiiggését magival a dia-
betes mellitussal. A modell felépitését és az dsszefiig-
gés viltozasit — amely igazolta, hogy e neuropathiés el-
térés a fenti tényez8ktsl fiiggetleniil szoros &sszefiig-
gést mutat magdval a cukorbetegséggel, a krénikusan
rossz anyagcserehelyzettel — az 5. tdblizat tartalmazza.

Megbeszélés

Amennyiben a diabeteses neuropathia gyakorisiginak
felmérését végezzitk betegeink kozott, tudnunk kell,
hogy barmilyen prevalenciit is talilunk, igen nehezen
hasonlithatjuk 6ssze azt mas vizsgilatok eredményei-
vel. Nincs még egy diabetesspecifikus szév8dmény,
amelynek gyakorisiga vizsgilattdl fiigg&en olyan jelen-

5. TABLAZAT

A paraszimpatikus cardiovascularis antoném neuro-
pathia és az utdnvizsgdlati szénbidrdtanyagcsere-zavar
dsszefiiggése a tdrsult cardiovascularis rizikdfaktorok

fiigguényében

OR! 95% CI!
DM 3,91 1,84-8,33
DM (+BMI2) 3,35 1,53-7,32
DM (+Hyp?) 3,37 1,55-7,35
DM (+MAU¥) 3,18 1,41-7,19
DM (+BMI, Hyp) 3,17 1,43-7,02
DM (+BMI, MAU) 2,92 1,27-6,73
DM (+Hyp, MAU) 2,64 1,13-6,20
DM (+BMI, Hyp, MAU) 2,63 1,11-6,19

478

'OR=esélybdnyados, 295% CI=95% konfidenciaintervallum, *neu-
ropathia-p: paraszimpatikus neuropathia, *newropathia-s: szimpatikus
neuropathia, ‘neuropathia-2tp: legaldbb két kéros teszt alapjan diag-
nosztizdlt newropathia

'OR és 95% CI: az utdnvizsgdlatkor diabetesesekre vonatkozé esély-
hdnyados és konfidenciaintervallum, 2BMI.: testtomegindex, >Hyp:
hypertonia, *MAU: microalbuminuria
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t8s eltérést mutatna, mint a neuropathidé (0-100% ko-
zottl gyakorisdg) (11). Ez abbdl adédik, hogy a kiilén-
b6z8 vizsgilatokban igen eltérd betegeket tanulma-
nyoztak (1-es vagy 2-es tipus, hospitalizalt vagy jir
betegek, hosszi vagy révid diabetestartamt betegek),
rdadasul mas és mas vizsgalati médszereket alkalmazva.
Jelen vizsgalatunkban azonban a kapott eredményein-
ket egyaltalin nem tudjuk mis adatokkal &sszevetni,
hiszen ilyen betegcsoportot (koriabban gestatiés dia-
beteses ndket) késdi szovE8dmények szempontjabol
elgttiink még nem tanulmédnyoztak. Ha a leginkdbb ha-
sonlé 2-es tipust diabetesesek neuropathiagyako-
risagat vizsgiljuk, akkor az el6fordulasi gyakorisigra
vonatkoz6 eredményeink (2. tdblizat) valésnak tlinnek
(12). Figyelembe véve azt a tényt, hogy a reklasszifika-
ci6 sordn milyen magas arinyban taldltunk diabete-
seseket, érthet8, hogy e betegeknél gyakoribb a neu-
ropathia valamilyen formija, hiszen mér régéta ismer-
jik az anyagcserehelyzettel valo osszefiiggést (13).
Természetesen elemeztiik, hogy az utdnkdvetéskor ta-
pasztalt koéros tesztek mutatnak-e valamilyen &ssze-
fiiggést az indexterhesség alatti anyagcserezavar sti-
lyossagaval, azaz vajon a geszticiés diabetes mellitus
stlyosabb formija (GDM-I) er8sebb rizik6faktor-e,
mint az enyhébb, diétival egyenstlyban 1év8 forma.
Ezeknél az 3sszehasonlitdsoknal egyéltalin nem talal-
tunk kapcsolatot a vizsgilt paraméterek kozott, azaz
még a legsilyosabb forminak gondolt praegestatios
2-es tipust diabetes mellitus (ilyen értelemben tekin-
tettiik e betegcsoport tagjait kontrollnak) sem jelentett
nagyobb kockédzatot a késgbb kialakulé neuropathiat
illet8en. Ahogy azt vartuk, a kéros vizsgilati eredmé-
nyek a paraszimpatikus funkciét tikrz6 reflextesztek
esetében fordultak el8 jelent&sen gyakrabban; ennek az
a magyarizata, hogy a funkcié e tipusdnak kdrosodisa
korabban jelentkezik, mint a szimpatikusfunkcié-karo-
sodds (14). Az is ismert tény, hogy a periférids és a car-
diovascularis autoném neuropathia eltérd patogenezis-
sel alakulhat ki (eltérd rizikéfaktorok) (15, 16), igy az
sem meglepd, hogy a periférids neuropathia esetében
nem taldltuk az autoném neuropathiiban észlelt kii-
16nbséget az sszehasonlitott egyének kozott.

Annél inkibb megleps és nem virt megfigyelés,
hogy az utdnvizsgilatkor a nem cukorbetegek csoport-
jiban is jelent8s szdmban fordultak el kéros teszt-
eredmények. Olyan eredmények, amelyek egy dia-
betesspecifikus szov8dményre jellemz3ek, igy valéja-
ban a cukorbetegek kivételével mis betegecsoportban
mindenképpen meglep8ek (kivéve természetesen egyes
specidlis betegségekhez, dllapotokhoz tirsulé neu-
ropathidkat, amelyek azonban jél definidlt betegcso-
portokban jelentkez& formak, példdul: krénikus mij-
betegség, uraemia, autoimmun betegségek, hematol6-
giai betegségek) (17). Tekintettel arra, hogy ez utébbi
betegcsoportban a glilkézanyagcsere zavardnak kivéte-
lével az inzulinrezisztencia-szindréma egyéb kompo-
nensei is fennélltak (hypertonia, a lipidanyagesere elté-
rései, kérosan magas BMI-érték, kéros mikroalbumin-
tirités), felmerilt annak a lehet8sége, hogy a neu-
ropathia e formdja (cardiovascularis paraszimpatikus

autoném neuropathia) 6sszefiiggést mutat — a fennillé
cukorbetegségtdl fiiggetleniil — a metabolikus szindré-
méval. Ezért kiilon elemeztiik, hogy a paraszimpatikus
funkci6 kirosoddsa mutat-e statisztikailag is szignifi-
kans &sszefiiggést a metabolikus szindrémaval; ha igen,
vajon ez a kapcsolat fiiggetlen-e magitdl
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a szénhidritanyagcsere-zavartdl. Azo-

kat a bfategeket tekintettii.k a meta}bo— A talalt
likus szindréma szempontjabél pozitiv- .. L
~ A osszefliggés
nak (n=66), akiknél a gliik6zanyagcsere S
valamilyen fokt kirosoddsa (DM vagy haEter}ebﬂen
IGT) mellett a kévetkez8 paraméterek- val6szindleg
b6l legalabb egy kéros volt: BMI (=30 a hyperinsu-

ttkg/m?), vérnyomds (a beteg kezelt
hypertonids, vagy az utdnvizsgilati vi-
zitnél szisztolés értéke 2160, vagy di-
asztolés értéke 295 Hgmm), albumin-
iirités (=30 mg/nap) vagy lipidszintek

(triglicerid 21,7 mmol/l vagy HDL- all.

linaemia mint

neuropathiara
hajlamosité

triggertényezdo

koleszterin <1,0 mmol/l). E betegeknél
szignifikinsan gyakrabban fordult el a
paraszimpatikusteszt pozitivitdsa, mint azon utinvizs-
galtak kozott, akiknél a fenti tdrsult anyagcsere-
rendellenességeket nem igazoltdk [OR=3,93, (95%
CI=1,91-8,08)]. Annak eldontésére, hogy ez az Sssze-
fiiggés figgetlen-e a definicié szerint a szindréma ré-
szét képez8 szénhidritanyagcsere-zavartdl, a kapcsola-
tot HbA | -értékre igazitva is ellendriztiik. A préba so-
ran igazolédott, hogy a tesztpozitiv betegek szdma a
diabetes (vagy IGT) jelenlététd] fiiggetleniil magasabb
a metabolikus szindrémis utinvizsgiltak kozott
[OR=2,56, (95% CI=1,07-6,13), HbA, -értékre iga-
zitva]. A kapcsolat szorossigit igazolja, hogy a
metabolikus szindrémiban szenvedd betegeknél a pa-
raszimpatikus kirosodds stlyosabb foka (legalabb két
tesztpozitivitds) is szignifikinsan t&bbszér fordult
el [OR=3,27, (95% CI=1,18-9,15)], bar ennek
statisztikailag is szignifikins mértéke HbA, -érték-
re igazitva jelent8sen csokkent [OR=1,63, (95%
CI=0,44-5,96)].

A neuropathia egyéb tipusainak esetében nem észlel-
tiink kiilonbséget az dsszehasonlitott csoportok kozott.

A taldlt &sszefiiggés hitterében valészintleg a
hyperinsulinaemia mint neuropathidra hajlamosité
triggertényez8 4ll; erre a kapcsolatra egy koribban
megjelent kézleményiikben Gottsiter és munkatarsai is
felhivtdk a figyelmet (18). Ezt az 8sszefiiggést munka-
csoportunk is megerdsitette (19). Jelen vizsgilatunk
tovabb er8siti a svéd munkacsoport megfigyelését,
azonban tdl is mutat azon. Magunk nemcsak a mély
légzésre bekovetkezd szivirekvencia-valtozds esetén
mutattuk ki a kapcsolatot, hanem més paramétereket is
vizsgilva tovabb erdsitettitk az 6sszefliggést, illetve —a
szimpatikus és a periférids neuropathia esetében — ki-
zartuk azt. Mig Gottsiter és munkatarsai csak a kilégzé-
si-belégzési hanyados alapjin véleményezték a para-
szimpatikus neuropathidt, addig vizsgalatunkban a Val-
salva-hdnyados esetében is sikeriilt dsszefiiggést iga-
zolni [OR=5,59, (95% CI=1,75-17,87)], s&t, a kap-
csolat akkor is igazolédott, amikor a paraszimpatikus

Stella Péter: A gestatiés diabetes mellitus és a neuropathia sszefliggésének vizsgalata
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funkci6 zavarat barmely teszt kéros volta esetén iga-
zoltnak tekintettiik. Természetesen vannak vizsgila-
tunknak bizonyos korlitai is. A neuropathia-metabo-
likus szindréma 6sszetiiggést nem tudjuk a teljes po-
puldciéra altaldnositani, hiszen vizsgilatunkban csak
n6k vettek részt. Eppen ezért fontos feladat lenne e
problémakér tanulményozasa férfiaknal is. Olyan néi
kontrollcsoport tanulmanyozasa is virat még magara,
ahol a kértorténetben nem szerepel gestatiés diabetes,
hiszen az inzulinrezisztencia-szindréma-neuropathia
kapcsolatot szerencsés lenne olyan asszonyokndl is
vizsgalni, ahol sem jelenleg, sem az anamnézisben ko-
rabban nem szerepel gliik6zanyagcsere-rendellenesség.
fgy tisztabb képet kaphatnink azzal kapcsolatban,
hogy a leirt sszefiiggés valéban fiiggetlen-e a hossza
tavl anyagcserehelyzettdl.

Mi adhatja a klinikum szempontjdbél e megfigyelé-
sek gyakorlati jelent8ségét? Mir kordbbi kézleménye-
inkben is megproébaltuk felhivni a figyelmet arra, hogy
a gestatiés diabetes, bar kialakuldsakor enyhe diabetes-
formanak imponél, korintsem az. A terhességi cukor-
betegséggel terhelt n6knél jelent&sen emelkedik a 2-es
tipust diabetes mellitus késébbi manifesztil6dasanak
kockidzata, és a kialakul6é kérkép mir diagnézisakor
kozel annyi késdi szovEdménnyel tarsul, mint a vizsga-
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latunkban kontrollcsoportként szerepld praegestatids
cukorbetegek elvileg hosszabb és ismert cukorbetegsé-
ge. Holott ez lehetne az a kérforma, amelynek megels-
zésével — els@sorban életmdd-valtoztatissal! — mind
maginak a betegségnek, mind a jelen vizsgilat tirgyat
képez8 szovédményeknek az incidencidja jelentdsen
csdkkenthetd volna. Ez ut6bbi azért is kiilé6nés jelen-
t8ségli, mert amennyiben val6ban létezik a jelenleg le-
irt metabolikus szindréma-paraszimpatikus neuropa-
thia kapcsolat, Ggy felmeriill maginak a vizsgilt szo-
v8dménynek, azaz a neuropathidnak a patogenetikai
szerepe az inzulinrezisztencia-szindrémaban is tapasz-
talt cardiovascularis tobbletmortalitdsban (20). Azon-
ban azt is tudjuk, hogy amennyiben mér kialakult a ké-
s81 sz6v6dmény (jelen esetben a neuropathia), kevés a
lehet8ségiink annak kezelésére, gyogyitasara [oki terd-
piaként jelenleg taldn csak a zsirban old6dé B-vitamin-
szarmazékok johetnek széba (benfotiamin, «-lipon-
sav)]. Eppen ezért minden gestatiés diabeteses asz-
szony sziilést kovetd anyagcsere-reklasszifikdcio-
janak és hosszt tavi, rendszeres, id8szakonkénti kont-
rolljanak a belgyégydsz-hiziorvos feladatai kozé kell
tartoznia, hiszen ez az a teriilet, ahol a primer preven-
ci6 eredményeként jelent&sen javithatunk betegeink
hosszu téva cardiovascularis morbiditdsi mutatéin.
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