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Osszefoglalas

A 2-es tipusu cukorbetegség haldlozdsi és kardiovaszkuldris morbiditdsdnak magasabb kockdzata j6l ismert. Orszdgos,
retrospektiv vizsgdlatunkban a T2DM-es betegek haldlozdsi, myocardialis infarktus és stroke-kockdzatdt értékeltiik kont-
rollcsoport tiikrében. A Nemzeti Egészségbiztositdsi Alap (NEAK) adatbdzisdn alapulé retrospektiv kohorsz-vizsgdlatunk-
ba a 2010. janudr 1. és 2013. december 31. k6zétt Ujonnan antidiabetikus kezelésben részesiil6 T2DM-es betegeket von-
tuk be. Minden T2DM-es beteghez életkor, nem, illetve a lakdhely irdnyitészdma szerint két kontrollt illesztettiink. A 2,3
éves dtlagos utdnkodvetési id6szak alatt 152678 T2DM-es beteget és 305 356 illesztett kontrollt vizsgdltunk. T2DM ese-
tén szignifikdnsan nagyobb kockdzatot taldltunk az 6sszmortalitds (HR: 1,26; 95%-os Cl: 1,22-1,29, p<0,0001), a myo-
cardialis infarktus (HR 1,81; 95%-0s Cl: 1,69-1,94, p<0,0001) és a stroke (HR: 1,40; 95%-os ClI: 1,35-1,46, p<0,0001) tekin-
tetében. A cukorbetegek nagyobb kockdzata korfiiggbének bizonyult a haldlozds, a szivinfarktus és a stroke tekintetében
i5 (Pinteraction<0,05 mindhdrom vizsgdlt riziké esetén), fiatalabb betegeknél szignifikdnsan nagyobb kockdzatot kaptunk a
T2DM-esek csoportja esetén. Osszefoglalva szignifikdnsan magasabb kardiovaszkuldris és mortalitdsi rizikét taldltunk
T2DM-es betegeknél a nem diabeteses kontrollpopuldcidhoz képest, a kiilbnbség fiatalabb korban kifejezettebbnek bizo-
nyult. Eredményiink arra hivja fel a figyelmet, hogy a T2DM-ben szenved6 fiatalabb betegeknél a kardiovaszkuldris meg-
el6zésre nagyobb hangsulyt kell helyezni.

B Kulcsszavak: 2-es tipusu diabetes mellitus, kardiovaszkuldris kimenet, kardiovaszkuldris morbiditds,
o6sszmortalitds, myocardialis infarktus, stroke
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tegek haldlozdsanak legfébb oka a kar-
diovaszkularis események el6fordulasa,
amelyek jellemzden a diagnézist kovetd 14,6 év-
ben jelentkeznek."” Stlyossaguk és gyakorisaguk

Jél ismert, hogy a 2-es tipusu diabeteses be-

is szignifikansan nagyobb, mint nem cukorbetegek-
ben.’ Az utdbbi évtizedekben a cukorbeteg-ellatas
jelentds javulasa ellenére szamos vizsgélat tovabb-
ra is szdmottevd haldlozasi és a kardiovaszkularis
morbiditési tobbletrizikot mutat.* Kanadéban és az
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Egyesiilt Kiralysagban végzett kozos kutatas a cu-
korbetegség mortalitasi ratajanak 1,90-r6l 1,51-re
(Kanada), 2,14-r6l 1,65-re (UK) csokkenését mér-
te, fiatalabb korcsoportban magasabb valtozast
tapasztalva.” Masik, nemrég publikalt svéd regisz-
ter-vizsgalatban a mortalitas kockazata szignifikan-
san magasabb volt a T2DM-es betegekben, mint a
kontrollokban (HR: 1,15; 95%-o0s CI: 1,14-1,16).
Az Osszmortalitas €s a kardiovaszkularis haldlozas
kockézata fiatalabb korban itt is magasabb volt.®
Az Emerging Risk Factors Collaboration kozlemé-
nye 97 prospektiv tanulmany metaanalizise alapjan
magasabb, 1,80 mortalitasi rizikot talalt a T2DM-
es populcié esetében Osszevetve a nem diabete-
ses populdcio rizikojaval.” Norhammar ugyancsak
a svéd diabetes-regiszteren végzett elemzeésébdl ki-
indulva a myocardialis infarktus (1,68-1,74) és a
stroke (1,45-1,54) magasabb kockazatat mérte a
T2DM el6fordulasa esetén, szemben a nem dia-
beteses svéd népességnél mért eredményekkel.®
Hasonl6 eredményt kozolt Gregg az USA-ban, az
infarktus kockazatat 1,8 (1,3-2,3), a stroke-ét pe-
dig 1,5 (1,1-2,0) ardnyban magasabbnak talalta cu-
korbetegségben.’

Az OECD-tagorszagok koziil Magyarorszagon
mérhetd az egyik legmagasabb kardiovaszkularis
morbiditas és haldlozasi arany. Az OECD 2013-as
jelentésében Szlovakia mogott Magyarorszagon ész-
lelték a masodik legrosszabb eredményt a kardio-
vaszkularis okbdl kialakult mortalitas tekintetében,
598 halaleset fordult €l 100000 lakosra vetitve.'

Ezért a NEAK adatbazisan végzett tanulma-
nyunkban a 2-es tipusu cukorbetegek kardiovasz-
kularis morbiditasat €s mortalitasat vizsgaltuk
2010 és 2013 kozott, eredményeinket 6sszehason-
litva a kor, nem és lakdhely szerint azonos kont-
rollpopulédciéval. Emellett a cukorbetegség okozta
kockazatemelkedés korfiiggd hatasat is elemeztiik
a myocardialis infarktus, a stroke és az Osszhala-
lozas el6forduldsara.

A Nemzeti Egészségbiztositasi Alapkezel$ (ko-
rabban Orszagos Egészségbiztositasi Pénztar) a be-
tegségek eléfordulasat BNO-kod alapjan rogziti a
jaro- és fekvObeteg-ellatas, valamint a tdmogatott
gyogyszerek finanszirozisa soran. A diagndzisra
vonatkoz6 informéciok mellett a NEAK-adatbazis
rogziti a tamogatott gydgyszerek kivaltasanak sza-
mat, a korhazi tartézkodas hosszat, de pontos ada-
tokat nyerhetiink az dsszhaldlozas tekintetében is.

A NEAK adatbéazisa a magyar lakossag kozel
100%-anak egészségiigyi ellatdsara enged ralatast
(de nem tartalmaz adatot a maganegészségiligyben
el6forduld vizitekrdl és terapias ellatasrol). A vizs-
galt idészakban minden lényeges T2DM-kezelés
szerepelt a biztositd tdimogatasi listdjan, ami lehe-
nositasat. Ugyanakkor a NEAK-adatbazis nem
tartalmaz részletes adatokat a laboratériumi vizs-
galatok eredményeirdl (pl. HbA,, vagy a koleszte-
rinszint), tovdbba nem rogzit informaciot a betegek
olyan jellemzdirdl, mint a testtdomeg és a BMI.

Modszerek

Retrospektiv kohorszvizsgidlatunkba azok a
2-es tipusu cukorbetegek keriiltek bevonés-
ra (n=152678), akiknél 2010. januar 1. és 2013.
december 31. kozott elsd alkalommal inditot-
tak antidiabetikus terdpiat. A NEAK a kutatasi
eredményeket aggregélt, anonim moédon kozolte.
Azokat az antidiabetikus kezelésben (ATC A10)
részesiilld betegeket tekintettiik 2-es tipusu cu-
korbetegnek, akik nem feleltek meg a korabban
részletesen publikalt 1-es tipust, inzulinfiiggd cu-
korbetegségre meghatéarozott kritériumoknak,'! il-
letve akiknél nem rogzitettek policisztds ovarium
szindroméval kapcsolatos BNO-kodot (E282).
Vizsgalatunk célja a cukorbetegség kardiovasz-
kularis megbetegedésekre és az Osszhalalozasra
kifejtett hatasanak vizsgélata volt, ezért a cukor-
betegség diagnodzisinak idSpontjat meghataroz-
va, csak a vizsgalt iddintervallumban tjonnan
diagnosztizalt csoportot vontuk be kutatdsunkba.
A cukorbetegség kialakulasanak idépontjat vagy a
diabetes BNO-kddjanak (E10-E14) els6 eléfordu-
lasa, vagy az elsé antidiabetikus kezelés idSpontja
jelentette, attdl figgden, hogy melyiket rogzitet-
ték elébb. A NEAK adatbazisaban nyilvantartott
E10-14 BNO és az antidiabetikus kezelés A10
ATC koédjanak rogzitése biztositotta azt, hogy a
hazai diabetesellatasban érintett T2DM-betegek
tobbsége bevonasra keriilhessen tanulmanyunka.
A kontrollcsoportot (n=305356) véletlensze-
rden valasztottuk ki a NEAK-adatbazisban nyil-
vantartott magyar populdciobdl ugy, hogy minden
cukorbeteghez két, a diagndzis idépontjaban
kor-, nem- €s lakéhely-azonos nem cukorbeteget
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rendeltiink, az 1:2 aranyt biztositva. E kontroll-
csoport esetében alapvetd kritérium volt, hogy a
vizsgalati idGszak alatt az antidiabetikus kezelés
ATC-kddjat vagy diabetesszel Osszefiiggé BNO-
koédot ne rogzitsenek a NEAK adatbazisaban.

A 2010. januar 1-jétél rendelkezésre allo
adatforrds informacidkat tartalmazott az Ossz-
haldlozésrdl, a cukorbetegség jard- vagy fekvo-
beteg-ellatasban diagnosztizalt kardiovaszkularis
szovodményeirdl, mint pl. akut myocardialis in-
farktus (BNO 121-24) ischaemids és/vagy hae-
morrhagias stroke (BNO 161-63, G4630, G4640,
G4580, G4590). A nemzetkdzi betegségoszta-
lyozds (BNO) tizedik mddositasat hasznaltuk az
akut myocardialis infarktus és a stroke diagnozi-
sanak meghatdrozasara. Az elhalalozas datumat
is a NEAK adatbazisa biztositotta, azonban ez az
adatbézis nem tartalmazta minden esetben a halal
pontos okat, ezért elemzésiink soran csak az 6ssz-
halalozast vizsgaltuk.

A myocardialis infarktus, a stroke és az Ossz-
halalozas el6fordulasat 58 honapon keresztil ko-
vettilk a 2010. januar 1-jét6l 2014. oktober 31-ig
terjedd iddszakban mind a T2DM-es, mind a kont-
rollpopulacidban, majd e két populacié eredmé-
nyeit Osszehasonlitottuk. Mindkét populacidban a
diagnoziskor rogzitett életkor alapjan 10 éves ko-
horszokat képeztiink (>70, 61-70, 51-60, 41-50,
31-40 és <31). A betegek vizsgalt eseményeit ne-
mek szerint is értékeltik.

A tanulmanyt a Pécsi Tudoményegyetem Orvos-
tudomanyi Kézpontjanak Regionalis Kutatasi-Eti-
kai Bizottsdga hagyta jova (tanulmanyi engedély
szama: 6962/2017), egyéb tdimogatasban nem része-
stlt. A vizsgélati protokollt a Nemzeti Egészségbiz-
tositasi Alapkezeld is feliilvizsgalta és engedélyezte
(NEAK azonositészam: S04/161/2016).

Statisztikai analizis

A kontrollcsoportot nemre €s korra illesztettiik
a diabetesszel Gjonnan diagnosztizalt csoporthoz.
A tuléléselemzést Cox-regresszidval végeztiik, kor-
csoportra és nemre korrigdlva. A haldlozas koc-
kazata magasabb volt a diabetes diagnozisa utani
négy honapban, valamint a stroke és a myocar-
dialis infarktus kockézata az els6 honapban, ezért
dummy valtoz6 hasznalataval szétvalasztottuk a
kezdeti hatast a hosszi tava hatastol. A szimul-
tan konfidenciaintervallumokat kontraszt matrix
segitségével szamoltuk. Az atlagos életkort és az
utankovetési id6t Welch-féle kétmintas t-probaval
hasonlitottuk 6ssze. A megel6zd sztatinkezelés,
infarktus, illetve stroke gyakorisagat khi-négyzet
probaval hasonlitottuk Ossze. Az elemzést az R
statisztikai program 3.4.2 (2017-09-28) verzidjaval
végeztik, a survival, survminer €s a multcomp cso-
magok felhasznéldsaval.'?

Eredmények

2010. januar 1-jétdl 2013. december 31-ig Osszesen
152678 beteget és 305356 nem-, kor- €s lakdhely-
azonos kontrollt vontunk be vizsgalatunkba. A be-
tegek és a kontrollcsoport kiindulasi idépontban
rogzitett jellemzdit az 1. tdbldzatban mutatjuk be.

A cukorbetegek (T2DM) és a kontrollcsoport
kiinduldsi idépontban régzitett jellemzsi

A cukorbetegek koziil 51,89% volt nd. Diagnd-
ziskor az atlagéletkor 59,43 év volt, 3 évvel ala-
csonyabb a férfiakndl, mint a néknél. A vizsgalat
atlagos kovetési ideje 2,32 év volt a T2DM-es és

1. tdbldzat. A cukorbetegek (T2DM) és a kontrollcsoport kiinduldsi id6pontban rogzitett jellemzéi

T2DM Kontroll P-érték
) Populacié (n) 152678 305356 1
Eletkor; év (95%-os Cl) 59,43 (59,4-59,5) 59,43 (59,3-59,4)
) N6k; n (%) 79238 (51,9) 158476 (51,9) 1
Eletkor; év (95%-os Cl) 60,89 (60,8-61,0) 60,89 (60,8-61,0)
) Férfiak; n (%) 73440 (48,1) 146880 (48,1) 1
Eletkor; év (95%-os Cl) 57,9 (57,8-57,9) 57,9 (57,8-57,9)
Diagnozis ideje (id6szak években) 2010-2013 2010-2013
Atlagos utankovetési id6; év (95%-os Cl) 2,3(2,3-2,3) 2,4 (2,4-24) <0,0001
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2,40 év a kontrollcsoportban. A 152678 cukorbe-
tegbdl 13413 (8,8%) halt meg a vizsgalati id6szak
alatt, mig a 305356 f6s kontrollcsoportndl 20154
(6,6%) haldlesetet rogzitettiink. A Cox-féle reg-
resszids analizis eredménye szerint az Osszhaldlo-
zas kockdzati ardnya (HR) 1,26 (1,22-1,29) volt
(p<0,0001), ami a T2DM eléfordulasa esetén je-
lentésen nagyobb kockazatot jelent (1/a. dbra).

A diagnozis elsé 4 honapjaban magasabb mor-
talitasi kockdzatot mértiink (2,16; 2,02-2,30,
p<0,0001). A T2DM-csoportban a myocardialis
infarktus el6fordulasa és kockazata szignifikan-
san magasabb volt (3,330 [2,2%] vs. 2,442 [0,8%];
1,81 [1,69-1,94]; p<0,0001) (1/b. dbra). Hasonl6-
an magasabb kockazatot talaltunk stroke esetében

is (8502 [5,6%) vs. 9475 [3,1%] esemény; 1,40
[1,35-1,46], p<0,0001) (1/c. dbra). Mindkét kardio-
vaszkularis szovédmény esetén a kockazat mar az
els6 honapban szignifikdnsan magasabbnak bizo-
nyult (myocardialis infarktus: 20,19 [16,43-24,80],
p<0,0001; stroke 6,52 [5,97-7,11], p<0,0001).

A cukorbetegek kontrollcsoporthoz viszonyitott
korfiiggd mortalitasi és kardiovaszkularis rizikojat
is értékeltiik (2. tabldzat). A cukorbetegek mor-
talitasi kockdzata minden korcsoportban jelentd-
sebb volt, kivéve a 19-30 évesek betegcsoportjat,
amely esetében a szignifikancia elmaradésa felte-
hetéen az alacsony elemszdmnak tulajdonithatd.
Az interakcids p-tesztek az életkor jelentSs Ossze-
fliggését mutattdk a T2DM mortalitasra kifejtett

2. tdbldzat. Az 6sszmortalitds, a myocardialis infarktus és a stroke kockdzata a T2DM- és a kontrollcsoport Gssze-

hasonlitdsa sordn

Populacié (n)

Események (n)

T2DM

Kontroll

T2DM

Kontroll

Hazard ratio (95%-os Cl)

Esemény esélye alacsonyabb

¢ — -

Esemény esélye magasabb

Osszhalalozas: Piyeraciion=0,01; myocardialis infarktus: P eraction=0,003; Stroke: Py eraction<0,0001

* Az 6sszes populacio esetszama kiegésziil a 0-18 éves népességgel, akik betegség hidnyaban nem keriiltek feltiintetésre.

=71 30082 60164 6753 9875 1,29 (1,24-1,34) <0,0001
61-70 42243 84486 3571 5716 ] 1,20 (1,14-1,26) <0,0001
51-60 46659 93318 2379 3699 ] 1,22 (1,14-1,30) <0,0001
41-50 21827 43654 621 783 1,48 (1,30-1,69) <0,0001
31-40 8621 17242 85 70 —a— 1,98 (1,34-2,92) =0,0002
19-30 2852 5704 6 10 —— 1,20 (0,44-3,30) =0,725
Osszesen* | 152678 | 305356 13417 20154 u 1,26 (1,22-1,29) <0,0001
=71 30082 60164 1041 872 HH 1,78 (1,59-2,00) <0,0001
61-70 42243 84486 948 763 1,57 (1,39-1,79) <0,0001
51-60 46659 93318 922 628 HH 1,85 (1,62-2,11) <0,0001
41-50 21827 43654 360 162 —— 2,76 (2,16-3,52) <0,0001
31-40 8621 17242 55 16 L 3,50 (1,70-7,23) =0,0002
19-30 2852 5704 4 1 L 8,02 (0,90-71,71) | =0,0627
Osszesen* | 152678 | 305356 3330 2442 ] 1,81 (1,69-1,94) <0,0001
=71 30082 60164 3326 4220 1,31 (1,24-1,39) <0,0001
61-70 42243 84486 2707 3114 1,30 (1,21-1,39) <0,0001
51-60 46659 93318 1958 1799 1,62 (1,49-1,76) <0,0001
41-50 21827 43654 440 319 HE— 2,12 (1,77-2,55) <0,0001
31-40 8621 17242 68 21 = 4,64 (2,55-8,45) <0,0001
19-30 2852 5704 3 2 - 3,00 (0,50-17,96) =0,229
Osszesen* | 152678 | 305356 8502 9475 1,40 (1,35-1,46) <0,0001
0 2 3456 7 89
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Kumulativ tulélés (%)

Number at risk
T2DM
Kontroll

Kumulativ talélés (%)

Number at risk
T2DM
Kontroll

Kumulativ tulélés (%)

Number at risk
T2DM
Kontroll

100
T2DM
Kontroll
95
90
Haldlozas
85 T2DM vs. kontroll HR: 1,26 (95%-os Cl: 1,22-1,29), p<0,0001
/Ir T T T T T T T T T
0 6 12 18 24 30 36 42 48 54
Diagndzistol eltelt id6 (hdnap)
152678 149698 145168 129331 111134 94894 75472 57467 36039 18444

305

100+

536 302398 294290 262593 225936 193066 153705 116990 73484 37609

[

95+
Myocardialis infarktus T2DM
90 T2DM vs. kontroll HR: 1,81 (95%-0s Cl: 1,69-1,94), p<0,0001 Kontroll
/Ir T T T T T T T T T
0 6 12 18 24 30 36 42 48 54
Diagndzistél eltelt id6 (hdnap)
152678 148219 143512 127632 109528 93381 74194 56441 35359 18084
305536 302057 293675 261790 225015 192089 152809 116205 72939 37289
100+ T2DM
Kontroll
951
Stroke
90| T2DMuvs. kontroll HR: 1,40 (95%-os Cl: 1,35-1,46), p<0,0001
/Ir T T T T T T T T T
0 6 12 18 24 30 36 42 48 54
Diagndzistol eltelt id6 (hdnap)
152678 146221 140932 124932 106904 90932 72057 54645 34137 17428

305

536 300355 290989 258761 221960 189131 150115 113958 71392 36438

1. dbra. Cukorbetegek (T2DM) kumulativ tulélése az 6sszhaldlozds, a myocardialis infarktus €s a stroke esetében,

a kontrollpopuldciéval szemben
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kockazataval (pineraciion=0,01). A myocardialis in-
farktus és a stroke idéskori alcsoportjaiban az
interakcids vizsgalatok hasonl6 eredményeket mu-
tattak (2. tabldzat).

Nemi kiilénbségek

A cukorbetegek 52%-a férfi, 48% nd volt. A cu-
korbeteg férfiak és ndk esetében magasabb aranyu
mortalitast és kardiovaszkularis megbetegedést ta-
laltunk, mint a nem diabeteses kontrollcsoportban
(mortalitds ardnya: 9,2% vs. 8,5%, a myocardia-
lis infarktus aranya: 2,8% vs. 1,6% és a stroke
aranya: 5,7% vs. 5,5% volt). A T2DM-populacio
kontrollecsoporthoz viszonyitott mortalitési (1,17 és
1,37) és kardiovaszkularis kockazata mindkét nem
esetében szignifikdnsan magasabb volt (3. tdbld-
zat). Az interakcios analizis a néi nem esetében a
T2DM Kkifejezettebb hatdsiat mutatta a haldlozési
és a stroke-rizikora, mint férfiakban, mig e nemi
kiilonbség a myocardialis infarktusban nem volt ki-
mutathat6 (3. tdbldzat).

Megbeszélés

Tanulmanyunk f6bb megallapitisai az alabbiak:

1. A cukorbetegek esetében a myocardialis in-
farktus, a stroke és a mortalitas kockazata
jelentésen magasabb volt, mint a kontroll-
csoportban. Ez a kockézat-tobblet korfiiggd
volt, fiatalabb betegeknél a relativ kockazat

nagyobb novekedését talaltuk, mint idésebb
betegeknél.

2. A szivérrendszeri események és a haldlo-
z4as kockédzata mindkét nemnél a T2DM-
es csoportban volt magasabb, ugyanakkor a
diabetes hatdsa a stroke és a mortalitds koc-
kazatara a néknél kifejezettebb volt, mint a
férfiaknal. A myocardialis infarktus esetében
nem talaltunk ilyen nemi kiilonbséget.

A kardiovaszkuldris és a mortalitdsi kockdzat
korfiiggésége

A cukorbetegek magasabb kardiovaszkularis koc-
kazata jol ismert,>*" csaktigy, mint e kockézat kor-
fiiggése.! Tancredi és munkatdrsai tanulmanyaban a
szerzOk részletesen elemezték a fiatalabb T2DM-
es populdci6 magasabb mortalitasi kockazatat.®
A fiatalabb betegek magasabb halalozasat a maga-
sabb dohényzési arannyal (38% vs. 24% kontroll)
€s az elhizas szignifikdnsan magasabb el6fordulasi
gyakorisdgaval magyaraztak (56% vs. 14%).
Mindemellett egy korabbi, a NEAK adatbézisan
végzett tanulmanyunkban a sztatin-adherencia te-
kintetében is korfiiggd kiilonbséget talaltunk, ahol
a fiatalabb kohorszoknal szignifikansan alacso-
nyabb, 7,9% és 11,8% kozotti perzisztenciat talal-
tunk a 12. hénapban, mig ez az eredmény 15,9% és
23,5% kozott alakult az idésebb korcsoportokban.
Tobbek kozott a fiatalkorban észlelt rosszabb
terapias egylittmikodés is hozzajarulhat e korcso-
port magasabb kardiovaszkularis kockazatdahoz,"

3. tdbldzat. Nemek szerinti 6sszmortalitdsi, myocardialis infarktus és stroke-kockdzat

Populaci6 (n)

Események (n)

T2DM  Kontroll T2DM  Kontroll e —
Osszhalalozas
Férfi | 73440 | 146880 | 6725 | 10905 - T oo
N6 | 79238 | 158476 | 6692 | 9249 = 137 (131-142) '

Férfi 73440

146 880 2042 1473

1,83 (1,68-2,00)

N6 79238 158476 1288 969

=0,64
1,77 (1,59-1,98)

Férfi 73440 146880 4171 4688 - 1,33 (1,26-1,41) 0,01
N6 79238 158476 4331 4787 - 1,47 (1,40-1,55) Y
T T T T 1
0,5 1,0 1,5 2,0 2,5
Esemény esélye alacsonyabb Esemény esélye magasabb
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hisz a sztatinhasznalat és a talélés kozotti Osszefiig-
gés jol ismert, f6leg a fiatalabb populacio esetén.”

A magyar cukorbetegek mortalitdsi kockdzata
nemzetkézi 6sszehasonlitdsban

A magyar 2-es tipusi cukorbetegeket lefedd ta-
nulmanyunkban 2010 és 2013 ko6zott a 10000 be-
tegévre kalkulalt halalozas 37,89 {6 volt, ami
Osszevethetd a Tancredi altal a svéd cukorbetegek
korében mért eredménnyel, ahol ez az érték 38,64
volt.® Hasonlé volt a mortalitas eléfordulédsi gya-
korisdga a nem diabeteses kontrollcsoportban is,
30,30 £6/10000 betegév vs. 28,45 £6/10000 beteg-
év (magyar vs. svéd populdcioban). Norhammar az
vizsgalta egy masik tanulmanyban, amely a 2010
és 2013 kozotti idészakrdl szolgaltatott részletes
adatokat. E tanulmanyban az 6sszmortalitds rizi-
kdja hasonlé aranyu volt, mint a mi tanulmanyunk-
ban, a diabeteses populdcio relativ rizikdja 1,29 és
1,27 kozott valtozott a vizsgalt 4 éves iddszakban
(a nem diabeteses populacidhoz viszonyitva) (a mi
eredményiink: 1,26).%

A kardiovaszkuldris riziké ésszehasonlitdsa

Tanulmanyunkban a legmagasabb relativkockazat-
novekedést myocardialis infarktus esetén (1,81)
talaltuk. Norhammar a mar idézett svéd regisz-
terbdl szarmaz6 adata kutatasunkkal megegyezd
id6szakban (2010-2013) 1,71 és 1,68 kozott valto-
70 rizikbemelkedést mutatott myocardialis infark-
tus esetén.’ Gregg és munkatdrsai 2010-ben szintén
hasonl6 kockazati emelkedést talaltak a koszoru-
ér-események esetében, a relativ kockazat 1,8-nak
bizonyult a T2DM-populécié és nem-cukorbete-
gek osszehasonlitasakor.’

Vizsgalatunkban a cukorbetegeknél észlelt
stroke-kockazat is 6sszehasonlithat6 volt a korab-
bi svéd és amerikai adatokkal. Mig Gregg 2010-ben
50%:-o0s kockazatnovekedést, Norhammar 2010 és
2013 kozott 1,47 és 1,45 kozotti kockazati aranyt
mért stroke-eseményeknél, sajat tanulmanyunk
1,40 kockazati aranyt mutatott.

Szdcs és munkatdrsai a NEAK 2008-as adatba-
zisan végzett tanulmanyukban a cukorbetegségre
nem szelektalt populaciéban 43/10000 f6 stroke-
incidenciat mértek.'

A cukorbetegek esetében az emelkedett kar-
diovaszkularis kockazat jelentés mértékben be-
folyasolja a mortalitast.”” A vizsgalatunkban is
megerdsitett magasabb kardiovaszkularis kocka-
zat ramutat a hatékony kezelés sziikségességére,
kiilonosen fiatalabb cukorbetegek esetében. Még-
is, a terapias célértékek elérése alacsonyabbnak
bizonyul fiatal cukorbetegek kdrében, mint idéseb-
beknél, amit tobb nemzetkdzi tanulmany is meg-
erdsit.'s"

Szamos kozelmultban végzett nagy prospektiv
vizsgalat a kardiovaszkularis morbiditasi és hala-
lozasi riziké jelentds csokkenésérdl szamolt be a
masodvonalban alkalmazott 1) kezelési stratégi-
ak alkalmazasaval, mint példaul az EMPA-REG
OUTCOME® és a CANVAS? tanulmény, de a
DPP4-gatl6 kezelések kardiovaszkularis biztonsa-
gossagat is igazoltak hasonld méreti vizsgalatok.”>*
Ugyancsak a kockéazat pozitiv véltozasat publikél-
tak egy koreai vizsgalatban, ahol a 2006-2013-as
idészakban a cukorbetegeknél jelentdsen csokkent
a kardiovaszkularis szovédmények kockazata.?*

A tanulmanyok egy része a kardiovaszkularis
kockazat tovabbi csokkenését varja az intenzivebb
antidiabetikus kezeléstSl,'® mig masok a tdlzott cél-
értékre vald torekvéssel kapcsolatban dvatossagot
javasolnak® a mellékhatésként jelentkezd hypogly-
kaemia kardiovaszkularis kockéazatot nével$ hata-
sa miatt.” Ugyanakkor az intenziv stratégia elénye
a cukorbetegek cerebrovascularis események koc-
k4zatanak csokkentésében feltételezhetd,” a ca-
rotis és az als6 végtag ultrahangvizsgalataval a
kardiovaszkularis kockdzat tovabb javithat6.”

Nemi kiilénbségek a kardiovaszkuldris és
a mortalitdsi kockdzatban

A halélozas és a kardiovaszkularis morbiditads nemi
kiilonbségeinek értékelése soran a T2DM-es popu-
lacion beliil a férfiaknal magasabb haldlozasi koc-
kazatot talalunk, mint a diabeteses ndk esetében.
Ugyanakkor a T2DM-es betegek mindkét nem
esetében nagyobb kockazattal rendelkeznek, mint
az illesztett kontrollpopulécio, am a relativ kocka-
zat novekedése néknél szignifikainsan magasabb a
stroke €és a mortalitas esetében, mint férfiaknal. Ez
a latszolag ellentmondasos eredmény 6sszhangban
van azon altalanos megfigyelésekkel, amelyek arra
utalnak, hogy néknél a T2DM nagyobb hatassal
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van a kockizat novekedésére (kiillondsen poszt-
menopauzdlisan), mint a férfiak esetében,” ezért
cukorbeteg néknek az intenzivebb és tudatosabb
antidiabetikus kezelése ajanlott.

A kardiovaszkuldris kockdzat hdttere

Bar tanulmanyunk direkt &sszehasonlitasra nem
alkalmas, mégis azt lathatjuk, hogy Magyarorsza-
gon viszonylag korabban alakul ki a cukorbetegség,
mint a nyugati orszaigokban. Tanulmanyunkban a
T2DM diagndzisakor az atlagos €letkor 59,43 év
volt (57,9 év a férfiaknél és 60,89 év a néknél),
mig a hasonld, nyugati kohorszvizsgalatok esetén
a diagnoziskor mért életkor atlagat tobbnyire 65 év
felett talaltak, mint példaul a mar idézett svéd dia-
betes-regiszterben, ahol ez az atlagos életkor 1998
és 2011 kozott 65 év volt. Ez a kiilonbség magya-
razhatd a diabetes kockazati tényezSinek maga-
sabb el6fordulasi gyakorisagaval Magyarorszagon.
Az OECD Obezitéas kozleménye szerint” Magyar-
orszagon a legmagasabb az elhizas el6fordulasa.
Ez a felmérés 2015-ben 30%-os incidenciat kozolt
hazankbodl, mig Svédorszag azon orszagok kozott
szerepelt, ahol e betegség el6fordulésa a legalacso-
nyabb volt, az elhizas kritériuméat a svéd populacio
12,3%-a érte csak el.*

Elgondolkodtaté az az eredményiink is, amely
szerint a myocardialis infarktus €s a stroke valo-
szinlisége €s ennek kovetkeztében az 6sszhalalozas
rizikdja magasabb volt a diabetes diagnosztizala-
sa utani kozvetlen idészakban. Ez az eredmény a
cukorbetegség késéi diagnosztizalasabol adédhat,
vagyis a betegek egy jelentds részénél a primer
prevencio és a szurdvizsgalatok elmaradhattak, a
diabetest késén, csak a szovddmények jelentkezé-
sekor, az infarktus, stroke és ennek kovetkeztében
bekovetkezd halalozas soran diagnosztizaltak. Ez az
eredmény ravilagit a hatékonyabb primer prevenci-
Os stratégiak sziikségességére Magyarorszagon.

Elemzéstink erésségei és korldtai

Korébbi tanulmanyunkban jellemeztiik a 2-es ti-
pust cukorbetegség eléfordulasat.’ A jelen beteg-
csoport elemszdma és az, hogy az adott idészak
Osszes incidens cukorbetegét bevontuk, az esemé-
nyek nagy szdma és a hosszu utankovetési id6 ele-
gend¢ statisztikai erdt biztositott elemzésiinkhoz.

Vizsgalatunkba csak olyan betegeket vontunk
be, akiknél gyogyszeres antidiabetikus kezelést
rogzitettek a NEAK adatbazisaban, igy tanulma-
nyunk nem tartalmazhatta azon betegek eredmé-
nyeit, akiknél csupan életmod-valtoztatast javasolt
a kezelSorvos. Tovabbi limitaciot jelentett az, hogy
nem tudtunk adatokat gydjteni a HbA,,, a kolesz-
terin €s egyéb relevans laborvizsgalatok eredmé-
nyeir6l, tovabba nem rendelkeztiink egyértelmd
adatokkal a halalozas okairdl, nem tudtunk rész-
letesebb kockazati elemzést végezni és nem volt
lehetdségiink az elhizas hatasanak értékelésére.
Ezenkiviil tanulmanyunkban a kockazati értéke-
ket nem korrigalhattuk az Osszes ismert kardio-
vaszkularis kockéazati tényezdre.

Osszefoglalds

Magyarorszagon a T2DM-es betegek szignifikan-
san nagyobb kockizatot mutattak stroke, myocar-
dialis infarktus és halalozas tekintetében, mint a
kor-, nem- és lakohely-azonos kontrollpopulacio.
Ez a diabeteshez kapcsolddd kockazatemelkedés
a vizsgalt betegcsoport életkoranak csokkenésével
nott, ami fontos korfiiggd hatast feltételez. A kar-
diovaszkularis események megeldzésének javita-
sa érdekében a kezelés hatékonyaganak novelése
sziikséges, foként a fiatalabb diabeteses populéci-
Oban.
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