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Kulcsszavak Osszefoglalas

= diabétesz

= diabéteszes neuropathia A dohanyzas szdmos krénikus betegség, a szivérrendszeri események, a daganatos

= dohdnyzas megbetegedések, a krénikus obstruktiv tiidébetegségek és a haldlozas fontos koc-

= vaszkularis kézati tényezdje. Kevésbé ismert, hogy a dohanyzas szerepet jatszhat a 2-es tipusa
szévédmények cukorbetegség kialakuldséban is, amiben mind a béta-sejteket karosit6, mind pe-

dig az inzulinrezisztenciat fokoz6 hatdsa szerepet jatszik. Szamos adat szl ma mar
amellett is, hogy a dohadnyzas el6segiti a cukorbetegség nemcsak makro-, de mik-
rovaszkularis szovédményeinek kialakulasat és progresszidjat.

A szerz6k aldbbi 6sszefoglalé kézleményiikben ismertetik a dohanyzés és a szén-
hidratanyagcsere-zavar 4sszefliggéseit, valamint a dohdnyzéas sz6védményekre
gyakorolt hatasait, részletesen kitérve a dohanyzas és a diabéteszes neuropathia

kapcsolatira.
Key words First steps of the insulin production in Hungary
= diabetes
= diabetes vascular Smoking is a well-known risk factor for many chronic conditions, such as cardio-
complications vascular events, malignancies, chronic obstructive pulmonary diseases and all-
= diabetic neuropathy cause mortality. It is less widely recognized that smoking could play part in the
= smoking development of type 2 diabetes via its detrimental toxic effects on beta-cell func-
tion and through enhancing insulin resistance. An increasing body of evidence
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suggests that smoking may promote the development and progression of both mac-
ro- and microvascular complications of diabetes mellitus as well.

The authors review the associations of smoking with dysglycaemia and its effects

on diabetic complications. Associations of smoking and diabetic neuropathy are

extensively discussed.

A dohédnyzast szdmos krénikus betegség esetében
a médosithaté kockazati tényezék kozott tartjuk szdmon,
ismereteink szerint szerepet jatszik a daganatos megbete-
gedések, a krénikus obstruktiv tiidébetegségek, a kardio-
vaszkuldris események, az asztma kialakuldsdban. Taldn
kevésbé ismert a dohdnyzasnak a cukorbetegségben és
annak szévédményei esetében betdltott szerepe. Tobb
metaanalizis is rdmutatott, hogy mind az aktiv, mind
a passziv dohdnyzds a 2-es tipusti cukorbetegség kiala-
kuldsa szempontjabdl fontos kockdzati tényezd. A cu-
korbetegség pandémiaszert terjedésével annak egyéni
és tarsadalmi terhei is egyre nagyobbak, igy kiemelten
fontosak mindazon intervenciék, amelyek segitségével
a cukorbetegség és szovédmeényei biztonsdgosan és kolt-
séghatékonyan csékkentheték. Az Amerikai Diabetes
Tarsasag (ADA) ajdnldsa szerint a dohényzas elhagydsa
a cukorbetegség szovédményeinek megel6zésében ki-
emelt helyen szerepel.!

A dohanyzds és a cukorbetegség makrovaszkuldris szo-
védményeinek osszefuggése jol ismertnek tekinthets, de
a cigarettdzas és a mikrovaszkuldris sz6védmények kozot-
ti 6sszefuggésekkel kapcsolatban is egyre tbb bizonyiték
14t napvildgot. Az aldbbiakban a dohdnyzas, a cukorbe-
tegség és a diabéteszes szévédmények Gsszefliggéseit is-
mertetjitk 4ttekintve a rendelkezésre ll6 evidencidkat és
alehetséges patogenetikai folyamatokat.

DOHANYZAS ES CUKORBETEGSEG

Egyre tobb adat mutat rd arra, hogy a dohdnyz4s szerepet
jatszik a diabétesz kialakuldsdban. A téma szakirodalma
igen terjedelmes, és nem konnyiti meg az 6sszefiiggé-
sek feltérképezését az sem, hogy a cigarettafiist mintegy
7360 kiilonbozé vegyiiletet (szén-monoxid, arzén, élom,
nikotin stb.) tartalmaz, amelyek dézis-hatés fiiggése sok
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esetben nem linedris, és az egyes vegyi anyagok kozott is
szdmos interakci6 lehetséges. Emellett a dohadnyzas 4ltal
elinditott szisztémds és helyi kéros metabolikus és gyul-
ladédsos folyamatok kozott is kolesonhatds johet 1étre, ami
tovabb drnyalja a képet.?

Epidemiolégiai vizsgalatok évtizedekkel ezeldtt ramu-
tattak a cigarettdzds és a 2-es tipusii cukorbetegség kozott
fennall6 kapcsolatra. Az Insulin Resistance Atheroscle-
rosis tanulményban kozel ezer, a vizsgéalat kezdetén nem
diabéteszes felnétt korében a kévetés 5 éve alatt a do-
hényzdk 25%-4ban, mig a nem dohdnyzé egyének 14%-
dban alakult ki 2-es tipust cukorbetegség, és a dohanyzas
a diabétesz kialakuldsa tekintetében nemtdl, a hipertd-
nia fennalldsatdl, az antropometriai és metabolikus para-
méterektdl fuggetlen, 6néllé kockazati tényezéként volt
azonosithatd. A vizsgélatban a dohdnyzds id6tartama és
a cukorbetegség kialakuldsdnak kockazata kozott korre-
l4ciét mutattak ki: ugy tinik, hogy a dohdnyzés el6segi-
ti a hiperglikémia, a hyperinsulinaemia és a hiperténia
fellépését.® Egy masik vizsgélatban a legaldbb napi 2 do-
boz cigarettat szivé férfiak korében a 2-es tipusi cukor-
betegség kockdzata 45%-kal, mig nék esetében 75%-kal
volt nagyobb, mint nem cigarettdzé tarsaiké. A vizsgalat-
ban a dohdnyzas elhagyasa nékben 5, mig férfiakban 10
év alatt csokkentette a kockdzatot a nem dohényzé egyé-
nekével egyenértékiire.* Az Egyesiilt Allamokban végzett
4tfogé (tobb mint 114 ezer né) epidemioldgiai tanulmény-
ban a dohdnyzé nék esetében 1,42-szeres tobbletkocka-
zat volt kimutathaté a cukorbetegség kialakuldsara nézve
a nem dohdnyzé n6khoz képest a tébbi rizikéfaktorra tor-
tént korrekciét kovetben is.® Mds vizsgdlatok férfiakban
egyértelmii 6sszefliggést igazoltak a jelen és kordbbi do-
hényzés, valamint a cukorbetegség kialakuldsdnak koc-
kazata kozott, mig az osszefiiggés nék esetében nem volt
ilyen egyértelm(i.* Wannamethee és mtsai tobb mint 7000
kozépkort férfi 17 éves kovetése sordn 290 Gj diabéteszes
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esetet regisztraltak. Az életkor, a BMI és az egyéb koc-
kézati tényez6k figyelembevételét kovetden a dohdnyzés
az 4j kelet(i cukorbetegség prediktora maradt, bar ezen
tanulmdnyban a dohdnyzés idétartama, illetve eréssége
és a cukorbetegség kockazata kozott nem sikertlt 6ssze-
fiiggést kimutatni.”

A legtébb tanulmanyban a dohdnyzés a 2-es tipusu cu-
korbetegség kifejlédése tekintetében 1,13-4,09-szeres
relativ kockdzatngvekedéssel jart,> és a dohdnyzds in-
tenzitésa (szél/nap), illetve idétartama és a cukorbetegség
kockdazata kozott dézis-hatds sszefuggést is taldltak. Egy
46 tanulmany adatait feldolgozé metaanalizisben a 2-es
tipust cukorbetegség incidencidjat vizsgéltdk, és aktiv
dohdnyzék esetében az sszevont (pooled) relativ kocka-
zat RR=1,37-nek (95%-os CI: 1,31-1,44) adédott. A meta-
analizisben a dohdnyzas intenzitasaval a cukorbetegség
kialakuldsédnak kockazata is novekedett: mig az enyhe do-
hényosok esetében RR=1,25 (CI: 1,14-1,37), addig az erds
dohényosokban RR=1,54 (CI: 1,40-1,68) volt a relativ koc-
kazat fokozédésa. A kordbban dohdnyzdék diabétesz-koc-
kézata 1,14 volt a nem dohdnyzdékhoz képest, vagyis ezen
csoport kockdzata az aktiv dohdnyosok és a nem dohdny-
z6 személyek kockazata kozott helyezkedett el.™

Hogyan jarulhat hozza a dohdnyzas a cukorbetegség
kialakuldsdhoz? Mai ismereteink alapjan a dohdnyzis
egyfeldl béta-sejt-diszfunkciét okoz, mésrészrél fokozza
az inzulinrezisztenciat.

Régi megfigyelés, hogy dohanyosokban gyakrabban
alakul ki krénikus pancreatitis és hamarabb szorulnak in-
zulinkezelésre, korikben a pancreas-calcificatio is gyak-
rabban figyelhet6 meg. A krénikus dohdnyzés részben
direkt toxikus hatdsokkal rendelkezik, mésrészt az oxi-
dativ stressz, gyulladdsos reakcié, mitokondrialis disz-
funkcié és apoptosis révén pusztithatja el6bb az exokrin,
majd az endokrin pancreast is. Immunhisztokémiai méd-
szerekkel dohdnyzé, krénikus pancreatitisben szenve-
dé betegek pancreasdban - kiillondsen a farki régiéban
- csokkent az inzulin mennyisége.” Ujabban nikotinos
acetilkolin-receptorokat (nAchR) taldltak a béta-sej-
tek felszinén, amelyek mind akut (60 perc), mind kréni-
kus (48 éra) nikotinexpozicié esetén az inzulinszekrécié
csokkenését okozzék.'? Allatkisérletes modellekben a pre-
és posztnatélis nikotinexpozicié a béta-sejtek diszfunk-
ci6jat és apoptosisat okozta, és vezetett az utédallatokban
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szénhidratanyagcsere-zavar kialakuldsdhoz.'* Mésok azt
talaltdk, hogy a magzati vagy neonatdlis nikotinexpozicié
a testzsir mennyiségének névekedéséhez, inzulinrezisz-
tencidhoz és megvaltozott glikdztolerancidhoz vezetett
a fiatal (7-26 hetes) allatokban.*

Szédmos bizonyiték l4tott napvildgot arra vonatkozdan
is, hogy a dohanyzas a késébbiek folyaman is tobbféle me-
chanizmuson keresztiill képes inzulinrezisztencidt eld-
idézni. Fiatal, egészséges férflakban a cigarettdzds akutan
csokkenti a periférids inzulinhatdst.'® Dohanyosokban
10-40%-kal elmarad az inzulindependens glitkdzfelvétel
a nem dohdnyzdékban mérheté értékhez képest,'*" illet-
ve egyébként egészséges dohdnyos férfiakban magasabb
inzulinkoncentracidkat figyeltek meg. 2-es tipust diabé-
teszes betegekben végzett clamp vizsgalatok is csokkent
periférids glukdzfelvételt igazoltak a dohdnyos alcsoport-
ban: dohanyos betegekben az orélisan adott glitkéz haté-
sdra nagyobb inzulin- és C-peptid-elvélasztds jelentkezett,
holott a vércukorszintek érdemben nem kiilonbéztek
a dohdnyz6 és nem dohdnyzé betegek kézostt.'® Nem tal-
sulyos férfiakban a dohdnyzas elhagydsa utdn 8 héttel
az inzulinérzékenység javuldsit figyelték meg a testtomeg
mérsékelt gyarapodésa ellenére."”

Dohanyzas mellett né a triglicerid- és csékken a HDL-
koleszterin-szint, illetve az fliggetlen 6sszefiiggést mu-
tat a centralis tipusi obezitdssal.'”” A dohdnyz4s rdadasul
egyes szerzdék szerint a BMI-té] fuggetlen dsszefuggést
mutat a hasi zsirdepé kialakuldséval,?® ami magyarazatot
adhat arra, hogy a dohdnyzas mellett 4ltaldban csokkend
testsily ellenére miért novekszik ezen betegek metabo-
likus kockéazata. A viszcerdlis zsirszovet felszaporodédsa
a dohdnyzas mellett megfigyelheté magasabb kortizol-
szinttel hozhaté kapcsolatba, ami a dohdnyzds szimpati-
kus idegrendszeri stimuldl6 hatdsdnak eredménye lehet.*

A dohdnyzds elhagydséaval a diabétesz kialakuldsdnak
kockazata id6vel csokken. Bér a cigaretta letételét kove-
t6 els6 3-5 évben altalanos a testsilygyarapodas, a hosszt
tav kedvezd metabolikus hatdsok és a betegek kardio-
vaszkuldris kockdzatdnak, szévédményterheinek csokke-
nése mindenképpen a dohdnyzas elhagyasa mellett szdl.
Egy 10 prospektiv vizsgalat adatait feldolgozé, sziszte-
matikus metaanalizis azt tallta, hogy a 2-es tipusu cu-
korbetegség kialakuldsdnak relativ kockdzata a nem
dohdnyzé kontrollszemélyekhez képest dohanyosokban
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a dohdnyzas elhagyasat kévetéen 5 év mulva RR=1,54
(95%-0s CI: 1,36-1,74), 5-9 év mulva RR=1,18 (95%-os CI:
1,07-1,29) és 10 év mulva RR=1,11 (95%-os CI: 1,02-1,20).%
Az adatok tovabbi elemzése alapjan az Gsszefliggés nem
linedaris, és a dohényzas elhagyasat kovetben 5 évvel még
relative magas ezen személyek tobbletkockézata, mig 12
év mulva a soha nem dohanyzott egyénekéhez valik ha-
sonléva.”® Mds szerzdk szerint a dohdnyzds elhagydséit
kovetd tobbletkockazat a 2-es tipust diabétesz kialakul-
sa tekintetében fiigg a kordbbi teljes expoziciétdl is: erds
dohanyosokban valéban jelentds kockdzat 4ll fenn, mig
a kénny(i dohdnyosoknal ez nem figyelhet meg.****

A dohdnyzés a glikémids kontrollt sem hagyja érintet-
lentll, dohanyz6 cukorbetegekben altaldban magasabb
HbA, -értékeket, illetve labilisabb anyagcserét figyeltek
meg. Egyfel6l a dohdnyzas szdmos kontrainzularis hatast
hormon (GH, kortizol, vazopresszin) szekréciéjat fokozza,
ami fokozza ezen betegek inzulinigényét, masfeldl e bete-
gek a sulyos hipoglikémids epizddokra is hajlamosabbak.?®

A DOHANYZAS ES A CUKORBETEGSEG
SZOVODMENYEI

A dohdnyzas és a sziv-érrendszeri események, illetve
a haldlozés kozotti dsszefiiggés régéta ismert. A dohdny-
zés cukorbetegek korében is a kardiovaszkuldris morbidi-
tas és mortalitds novekedéséhez vezet. Egy metaanalizis
eredményei alapjan a dohdnyzé cukorbetegekben a bar-
mely eredet(i haldlozds kockadzata 48%-kal, a koszoru-
érbetegségé 54%-kal, a stroké 44%-kal és a miokardiélis
infarktusé 52%-kal volt magasabb, mint nem dohany-
z6 cukorbeteg tarsaiké, azonban a dohanyz4s elhagyéasat
kovet8en a kardiovaszkuldris kockazat csokkenése volt
kimutathat6.?” A koszoruérbetegség és a dohdnyzas 6sz-
szefiiggését mind 1-es, mind 2-es tipust diabéteszes bete-
gekben szdmos tanulmdany igazolta.?®* A Nurses’ Health
Studyban 2-es tipusd diabéteszes nék kérében a dohdny-
zas és a halalozds, valamint a koszortér-betegség kozotti
osszefuggés dézisfuggését is kimutattdk. Azon egyének-
nek, akik napi 1-14 sz4l cigarettdt szivtak, RR=1,66 (95%-
os CI: 1,10-2,52), mig azoknak, akik napi 15 vagy tobb
szélat szivtak, RR=2,68 (95%-os CI: 2,07-3,48) volt a re-
lativ kockdzatuk nem dohényzé tarsaikéhoz képest.** Egy
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89 prospektiv kohorszvizsgalatot felolelé metaanalizis
alapjan a cigarettdzds a teljes haldlozds esetében 55%-
o0s, a kardiovaszkuldris haldlozésra 49%-os, a korondria-
betegségre 51%-os, a periférids érbetegség tekintetében
pedig 43%-os tobbletkockazatot jelent, mig a stroke kiala-
kuldsara tébb mint kétszeres kockéazatot jelent cukorbe-
tegek korében.* A dohdnyzas mint fuiggetlen kockazati
tényez0 szerepét a stroke vonatkozasaban 2-es tipusi cu-
korbetegekben tébb més tanulmdny is aldtdmasztja.’***

A dohdnyzés altal okozott tébbletkockdzat a haldlo-
zés és a kardiovaszkuldris események tekintetében a fia-
tal (18-28 év) 1-es tipust cukorbetegeket sem kiméli, s6t
ebben a betegcsoportban a dohdnyzé cukorbetegekben
a kiillonb6z4 eredetl kérhdzi felvételek szdma mintegy
héromszorosa volt a nem dohadnyzdékénak.**

A dohdanyzas cukorbetegekben a mikrovaszkuldris szé-
védmények kifejlédését és progresszidjat is eldsegiti. Ko-
rai megfigyelés, hogy dohdnyzé cukorbetegekben sokkal
gyakoribb a diabéteszes nephropathia: mind a micro-,
mind a macroalbuminuria és a csékkent GFR &sszefiig-
gést mutatnak a dohadnyzéssal.*® Egy tanulmanyban a ci-
garettdzds dézisfiggé médon befolydsolta a proteinuria
megjelenését 2-es tipusi diabéteszes betegekben: 15-30
dobozévnyi dohdnyzas esetén 2,78-szoros, mig 30 doboz-
év felett 3,2-szeres val6szintséggel jelentkezett protein-
uria a nem dohdnyz6 cukorbetegekkel 8sszehasonlitva és
a kockdzat a fiatal, rovid diabétesztartammal és megfele-
16en bedllitott vérnyomassal rendelkez6 betegekben is ki-
mutathaté volt.* Dohdnyzé 2-es tipusu férfi betegekben
gyakoribb a besztikiilt vesefunkcié (eGFR <60 ml/min).*’
A dohdnyzds gyorsitja a diabéteszes nephropathia prog-
resszibjat, mig a dohdnyz4s elhagydsa lassithatja.®®

l-es tipust cukorbetegekben hasonld dsszefiiggés volt
igazolhaté a dohdnyzas, valamint a microalbuminuria ko-
z6tt. Egy nemzetkdzi, multicentrikus, tobb mint 1100 1-es
tipust cukorbeteg bevondsaval végzett tanulmanyban 7
év utdn a betegek 13%-dban jelentkezett microalbumi-
nuria, és a dohdnyzds az egyik legerésebb prediktornak
bizonyult.*® A DCCT adatai szerint a dohdnyzé 1-es tipu-
st cukorbetegek magasabb HbA,-értékkel rendelkeznek,
és gyakoribb kériikben a retinopathia és a nephropathia
is, mint a nem doha&nyzdkban. A dohdnyzas altal okozott
tobbletkockdzat ugyanakkor az adatok HbA, -értékre tor-
ténd korrekciéjat kovetden elveszett, vagyis a dohdnyzés
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mikrovaszkulatdrara kifejtett karos hatdsait - legaldbb
részben - a rosszabb anyagcserehelyzeten keresztil fejti
ki.** Finnorszdgban tébb mint 3000 1-es tipust diabéte-
szes betegben a dohdnyzds intenzitdsa és a nephropathia
progresszidja kozott igazoltak Gsszefliggést, ez esetben
azon betegek kockéizata, akik mér kordbban elhagytdk
a dohdnyzést, a nem dohdnyzékéhoz hasonlénak adédott.*

A diabéteszes retinopathia és a dohdnyzas Gsszefug-
gését tekintve némileg ellentmondédsos a szakiroda-
lom. A EURODIAB IDDM Complications tanulményban
a korébbi és az aktiv dohdnyzds mellett is magasabb
volt a retinopathia kialakuldsdanak kockdzata 1-es tipu-
st cukorbetegek korében, és az Osszefliggés az adatok
HbA, -értékre, életkorra, diabétesztartamra, szisztolés
vérnyomdsra és iskoldzottsdgi fokra tértént korrekcié-
jat kovetéen is megmaradt.*! Egy kisebb esetszdmd, de 25
évig tart6 prospektiv vizsgalatban a bevonds idépontja-
ban dohdnyzé 1-es tipusi cukorbetegekben gyakrabban
alakult ki ugyan a proliferativ retinopathia, mint a nem
dohdnyzékban, de a kulénbség nem volt szignifikdns.*?
A UKPDS vizsgalat 6 éves kovetése sordn pedig éppen el-
lenkezéleg, 2-es tipusu cukorbetegek kérében a dohény-
zés cs6kkentette az 0j kelet(i retinopathia kockazatat, és
dohdnyzé betegekben a retinopathia lassabb progresz-
szi6jat figyelték meg.*® A Wisconsin Epidemiologic Stu-
dy of Diabetic Retinopathy 10 éves kovetése sordn sem
a dohdnyzéstatusz, sem a dobozévek szdma nem muta-
tott Gsszefiiggést a diabéteszes retinopathia incidenciaja-
val, illetve progresszi6javal.**

DIABETESZES NEUROPATHIA ES DOHANYZAS

A diabéteszes neuropathia koérfejlédésében metaboli-
kus és vaszkularis tényezék jatszanak szerepet, amelyek
egymadssal is kélcsonhatdsban vannak. A hiperglikémia
mellett nem elhanyagolhaté a csokkent idegi perfizid,
az endoneuridlis hipoxia és az endotheldiszfunkcié pa-
togenetikai szerepe sem.*® Szdmos korai tanulmany vizs-
galta a kardiovaszkuldris rizikéfaktorok és ezek kozott
a dohdnyzas szerepét a diabéteszes neuropathia kialaku-
lasdban és progresszidjaban.

A mir kordbban emlitett EURODIAB IDDM Prospec-
tive Complications tanulmanyban tébb mint 1100 1-es

Osszefoglald kozlemény

tipust diabéteszes betegben a kévetés koriilbeliil 7 éve
alatt dsszefiiggést igazoltak a dohdnyzds és a diabéte-
szes neuropathia kozott (OR [odds ratio] = 1,68). A do-
hényzas tobbvaltozds logisztikus regressziés modellben
a HbA,, a diabétesztartam és egyéb mikrovaszkularis
szévédmények figyelembevételét kovetben is a diabéte-
szes neuropathia fuggetlen kockazati tényez6je maradt.*®
A prospektiv adatok ezzel megerésitették a kordbbi ke-
resztmetszeti vizsgélatok eredményeit.*”** Egy kisebb
esetszdmu, 2-es tipust diabéteszes betegekben folyta-
tott, 3 éves kovetéses vizsgalatban dohdnyzé betegekben
kisebb volt a kockdzat a neuropathia kialakuldsara nézve,
amennyiben az osszefiiggést a bér autofluoreszcencigjara,
a nemre, a HbA,-értékre, a diabétesztartamra, a sziszto-
1és vérnyomadsra, a BMI-re és a lipidparaméterekre kor-
rigaltak.*

Egy atfogd, 10 prospektiv vizsgélat kdzel 5600 dia-
béteszes betegének 2-10 éves kovetéses adatait felole-
16 metaanalizisben a dohdnyzas szignifikdnsan novelte
a diabéteszes neuropathia kifejlédésének kock4zatat (6sz-
szevont OR=1,26; 95%-o0s CI: 0,86-1,85), de az dsszeflig-
gés csak 1l-es tipust cukorbetegekben volt szignifikdns
(OR=1,74; 95%-o0s CI: 1,48-2,04). 2-es tipust cukorbete-
gekben az dsszefiiggés nem volt kimutathaté. Altaldban
a nagyobb esetszdmu, tébb zavard tényezére korrigdlt
és hosszabb kovetési id6vel bird vizsgdlatok mutattak
a dohényzas és a neuropathia kozott pozitiv Gsszefiiggést.
Ugyanezen metaanalizis 28 keresztmetszeti vizsgélatot
(6sszesen tébb mint 27 ezer cukorbeteg) is gércsé ald vett,
és ez esetben is kimutathaté volt a neuropathia gyakoribb
eléfordulésa a dohdnyzé betegekben (8sszevont OR=1,42;
95%-o0s CI: 1,21-1,65).*® Meg kell azonban jegyezni, hogy
a metaanalizis alapjdul szolgdld vizsgalatok tobbségét 1-es
tipusd cukorbetegeken végezték, és jelentés heterogeni-
tas volt megfigyelhetd a vizsgélatok kovetési idejében és
az alkalmazott mdédszerekben, ami mindenképpen nehe-
z{ti az eredmények helyes interpretal4sat.

Az utébbi évek adatai is jobbdra 1-es tipust cukor-
betegekbél 4ll6 kohorszvizsgdlatokbdl szdrmaznak.
A DCCT/EDIC vizsgélat tébb mint 20 éves kovetése sordn
a résztvev6k 33%-aban alakult ki periférids szenzomoto-
ros neuropathia és 44%-dban kardiovaszkuldris autoném
neuropathia. A nemrégiben megjelent eredmények alap-
jan a periférids neuropathia legfontosabb rizikéfaktora
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a magasabb HbA,. volt, amelyet az életkor, a hosszabb
diabétesztartam, a testmagassag, a macroalbuminuria,
a magasabb pulzusszdm, a béta-blokkolé hasznélata ko-
vetett. A kardiovaszkuldris autoném neuropathia kialaku-
lasdnak prediktorai pedig az életkor és a magasabb HbA,,
voltak, ezt kovette a sorban az albuminuria, a hosszabb
diabétesztartam, a magasabb pulzusszdm és a sziszto-
1és vérnyomds, a béta-blokkolé hasznélata, a GFR és a do-
hényzds.® A dohédnyz4s tehat e vizsgalatban nem tartozott
a neuropathia major rizikéfaktorai kozé, bar korabban
a DCCT soran egyéltaldn nem volt igazolhaté a dohdny-
zds és a neuropathia 6sszefiiggése.® Meg kell azonban
jegyezni, hogy a dohdnyzés kvantifikalasa (pl. dobozév)
nem tortént meg a vizsgalatban.

A SEARCH (SEARCH for Diabetes in Youth) vizsgd-
latban fiatal 1-es (1734 f8) és 2-es tipusd (258 f&) cu-
korbetegekben vizsgaltak a periférids neuropathia
rizik6faktorait. E fiatal, keresztmetszeti kohorszban
az 1-es tipust cukorbetegek 7%-dban volt kimutathatd
diabéteszes polyneuropathia, amely 6sszefiiggést muta-
tott a diabétesztartammal, az életkorral, a dohdnyzdassal,
illetve a diasztolés vérnyomdssal, az obezitdssal, a ma-
gasabb LDL-, triglicerid- és alacsonyabb HDL-koleszterin-
szinttel. 2-es tipusi diabéteszes betegek 22%-aban
taldltak periférids neuropathiét, a {6 kockézati tényez6k
az életkor, a férfi nem, a diabétesztartam, a dohdnyzds
és az alacsonyabb HDL-koleszterin-szint volt.*® Hason-
16 eredmények l4ttak napvilagot az Egyesiilt Allamokban
folytatott, multicentrikus T1D Exchange vizsgalat (>5900
1-es tipusd cukorbeteg, atlagéletkor 39+18 év, medidn be-
tegségtartam 18 év) adatainak elemzése sordn is. A diabé-
teszes neuropathidban szenved§ 1-es tipust diabéteszes
betegek idésebbek voltak és hosszabb betegségtartam-
mal rendelkeztek, tobb volt koztitk a dohdnyos, magasabb
HbA,.-értékkel és BMI-vel rendelkeztek, mint nem neu-
ropathids tarsaik, de gyakoribb volt koritkben a magas
trigliceridszint, a retinopathia, a csékkent GFR és a kar-
diovaszkuldris betegség is.**

A t6bb mint 800 Gjonnan felfedezett 2-es tipust diabé-
teszes betegben (4tlagéletkor 60 év) végzett Verona Dia-
betes Study szintén azt taldlta, hogy a dohdnyzds mind
a periférids szenzomotoros neuropathia, mind a kardio-
vaszkularis autoném neuropathia szempontjabdl kocka-
zati tényez6ként azonosithatd. A vizsgélatban részt vevo,
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betegségkarrierjitk elején 1évé személyek mintegy felé-
ben volt kimutathaté valamilyen diabéteszes célszerv-
karosodds: neuropathia 40%-ban, makrovaszkularis
sz6védmény 20%-ban.*®

Osszességében, mig 2-es tipusd diabéteszben kevésbé
egyontet(i adatokkal rendelkeziink a dohdnyzas és a neu-
ropathids szévédmények Gsszefiiggésére vonatkozdan,
addig 1l-es tipust cukorbetegségben erds evidencia all
rendelkezésre, hogy a dohdnyzas el8segiti a diabéteszes
neuropathia kialakuldsit és progressziéjat. A helyzetet
nem konnyiti, hogy a diabéteszes neuropathia kérfejls-
désében szdmos egymdssal is koélcsonhatdsba 1épé me-
tabolikus és vaszkuldris folyamat jatszik szerepet, igy
roppant nehéz annak megitélése, hogy ebben mekkora
szerep juthat a dohdnyzdsnak. A dohdnyz4s direkt toxi-
kus hatdsa mellett szabad gyckok termelédésén keresztiil
mélyiti az oxidativ stresszt, fokozza a nem enzimatikus
glikacidt, rontja a mitokondridlis funkciét és okoz az ide-
gekben strukturélis és funkciondlis kdrosodast. A vasa
nervorum kérosoddsa endoneuridlis hipoxidhoz vezet.
Diabéteszes neuropathia esetén megvastagodik a kapil-
larisokban a bazdlis membrdn, pericitadegenerdcié és
endotelidlis hyperplasia figyelhet6 meg, az eltérések kor-
reldlnak a klinikai tinetekkel. Az endothelium hyper-
plasidja a hipoxidra adott kéros vélaszreakcié lehet, ami
azonban a hipoxiét csak tovdbb mélyiti. A dohdnyzas 4ltal
kivaltott gyulladdsos reakcié a diabéteszben egyébként is
fennall6 proinflammatorikus és protrombotikus allapotot
sulyosbithatja. Az oxidativ és nitrozativ stressz lipidper-
oxidé4ciét, endotheldiszfunkciét, vazokonstrikciét okoz,
ami a mikrokeringést még tovabb rontja.*>*°

OSSZEFOGLALAS

A dohdanyz4s rontja a béta-sejt-funkciét és noveli az inzu-
linrezisztenciat, illetve tdbb médon segiti el6 a cukorbe-
tegség szévédményeinek kialakuldsat és progresszijat.
A direkt toxikus hatasok mellett fontos az indirekt meta-
bolikus és vaszkuldris tényezdk szerepe is.

A HDL-koleszterin szerepet jatszik a gyulladéds el-
leni védekezésben, az oxidativ stressz csdkkentésé-
ben. Ahogyan l4ttuk, a dohdnyzdas elésegiti a centrélis
tipust obezitds kialakuldsat, a viszcerdlis zsirszovet
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felszaporodasat, csokkenti a HDL-koleszterin szintjét,
igy a dohanyzds indirekt médon is el6segiti a proinflam-
matorikus, protrombotikus 4llapot kialakuldsat, a lipid-
peroxidaciét, néveli az oxidativ és nitrozativ stresszt.*®
A SEARCH tanulmany azt is megmutatta, hogy mar fia-
tal cukorbetegekben igen gyakoriak a neuropathiis
szovédmények, és ennek fontos kockdzati tényezdje
a dohédnyzas. Mivel ezen betegek esetében még hosszu
betegségtartamra szamithatunk, kiemelten fontos, hogy
a glikémids kontroll mellett a sz6védményeket meghata-
roz6 tovabbi rizikéfaktorokat is felismerjitk és kezeljik.
A testmozgas, a dohdnyz4s elhagydsa, a testsilycsokken-
tés és a megfelel$ diéta a HDL-koleszterin-szint emel-
kedését és a glikémids kontroll szignifikdns javuldsat
eredményezi. Nem véletlen, hogy az Amerikai Diabetes
Tarsasag ajanldsa a dohdnyzasrél valé leszokdas elésegi-
tését a diabétesz életmddterdpidjanak elengedhetetlen
részeként emliti. A betegek dohényzdsi szokésait cél-
zottan szitkséges feltérképezni és a leszokast elésegi-
t6 tandcsaddsra irdnyitani. A farmakolégiai terapigk (pl.
nikotintapasz) is hatékonyak, de legsikeresebb a tanécs-
adds és a farmakolégiai intervencié kombindcidja.!

A dohanyzds elhagydsaval csokkenthetd a betegek teljes
és kardiovaszkuldris haldlozasa, javul a glikémids kont-
roll és a lipidprofil, csékkenthet6ek a makrovaszkuldris

és - bar az adatok ilyen irdnyt vizsgdlatok hidnyaban ke-
vésbé egyértelmiiek - a mikrovaszkuldris szév6dmények.
B4r néhdny korai vizsgélatban (EURODIAB Prospective
Complications Study) is kimutathaté volt a dohényzas
és a diabéteszes neuropathia kozotti 6sszefuggés,*® més
vizsgalatok - els§sorban 2-es tipusi diabéteszes betegek-
ben - sok esetben nem igazoltdk ugyanezt az Gsszefiig-
gést. Ennek magyardzata feltehetéen az, hogy a legtébb
ilyen irdnyt vizsgalatra 1-es tipust diabéteszes betegek-
b6l 4116 kohorszokban kertlt sor, 2-es tipusd cukorbete-
gekkel kapcsolatban csak kevés és jobbdra kis esetszdmu
vizsgalat all rendelkezésre. A dohdnyzés 1-es és 2-es ti-
pustu diabéteszben is hozzdjarul a diabéteszes neph-
ropathia kialakuldsdhoz és gyorsabb progressziéjdhoz.
A retinopathia és a dohdnyzas sszefuggésével kapcso-
latban ellentmondasos a szakirodalom. Megjegyzends,
hogy a bemutatott adatok a hagyoményos cigarettara vo-
natkoznak, és nem az Gjabban egyre gyakrabban hasz-
nélt, csokkent drtalommal jaré dohdnytermékekre, pl.
az e-cigarettdra.

Bér roviddel a dohanyzas elhagydsat kovetben a bete-
gek egy részében teststlygyarapodds figyelhet6 meg, ez
a testsulytobblet nem befolyasolja a dohdnyzas elhagyasa
altal okozott hosszabb tavi metabolikus, kardiovaszkuld-
ris és egyéb elényoket.

ADA: Amerikai Diabetes T4rsasag (American Diabetes Association); BMI: testtémegindex (body mass index); CI: konfidenciaintervallum (confidence
interval); eGFR: becsiilt GFR (estimated GFR); GFR: glomeruldris filtr4ciés réta; GH: novekedési hormon (growth hormon); HbA,.: hemoglobin A,;

won

won

HDL: nagy stirtiségii lipoprotein (high-density lipoprotein); LDL: kis stir(iség{i lipoprotein (low-density lipoprotein); nAchR: nikotinos acetilkolin-re-

ceptor; OR: esélyhdnyados (odds ratio); RR: relativ kockazat (relative sik)

IRODALOMJEGYZEK

1. American Diabetes Association 5. Lifestyle 3. Foy CG, Bell RA, Farmer DF, et al.: Smoking and
incidence of diabetes among U.S. adults: findings
from the Insulin Resistance Atherosclerosis
Study. Diabetes Care 2005; 28(10): 2501-2507.
por: 10.2337/diacare.28.10.2501

management: Standards of Medical Care in
Diabetes - 2019. Diabetes Care 2019; 42(Suppl 1):
$46-S60. por: 10.2337/dc19-S005

2. Sliwinska-Mosson M, Milnerowicz H: The
impact of smoking on the development
of diabetes and its complications.
Diab Vasc Dis Res 2017; 14(4): 265-276.
por: 10.1177/1479164117701876

4. Will JC, Galuska DA, Ford ES, et al.: Cigarette
smoking and diabetes mellitus: evidence of
a positive association from a large prospective
cohort study. Int ] Epidemiol 2001; 30(3):

5. Rimm EB, Manson JE, Stampfer MJ, et al.:
Cigarette smoking and the risk of diabetes in
women. Am ] Public Health 1993; 83(2): 211-214.
por: 10.2105/ajph.83.2.211

6. Beziaud F, Halimi JM, Lecomte B, et al.:
Cigarette smoking and diabetes mellitus.
Diabetes Metab 2004; 30(2): 161-166.
por: 10.1016/51262-3636(07)70102-7

540-546. po1: 10.1093/ije/30.3.540

Osszefoglald kozlemény

Diabetologia Hungarica | XXX. évfolyam 4. szam


https://doi.org/10.2337/dc19-S005
https://doi.org/10.1177/1479164117701876
https://doi.org/10.2337/diacare.28.10.2501
https://doi.org/10.1093/ije/30.3.540
https://doi.org/10.2105/ajph.83.2.211
https://doi.org/10.1016/s1262-3636(07)70102-7

A dohanyzas szerepe a cukorbetegség és szovédményeinek kialakulasaban m

10.

11.

12.

13.

14.

15.

16.

17.

. Wannamethee SG, Shaper AG, Perry I, British

Regional Heart Study: Smoking as a modifiable
risk factor for type 2 diabetes in middle-aged
men. Diabetes Care 2001; 24(9): 1590-1595.
por: 10.2337/diacare.24.9.1590

. Kawakami N, Takatsuka N, Shimizu H, et al.:

Effects of smoking on the incidence of non-
insulin-dependent diabetes mellitus. Replication
and extension in a Japanese cohort of male
employees. Am ] Epidemiol 1997; 145(2): 103-109.
por: 10.1093/oxfordjournals.aje.a009080

. Nakanishi N, Nakamura K, Matsuo Y, et al.:

Cigarette smoking and risk for impaired
fasting glucose and type 2 diabetes

in middle-aged Japanese men. Ann

Intern Med 2000; 133(3): 183-191. por:
10.7326/0003-4819-133-3-200008010-00009

Other Specific Outcomes. Diabetes. In: The
Health Consequences of Smoking - 50 Years

of Progress: A Report of the Surgeon General.
National Center for Chronic Disease Prevention
and Health Promotion (US) Office on Smoking
and Health, 2014. pp. 537-545. https://www.ncbi.
nlm.nih.gov/books/NBK294318

Sliwinska-Mosson M, Milnerowicz H,
Milnerowicz S, et al.: Immunohistochemical
localization of somatostatin and pancreatic
polypeptide in smokers with chronic
pancreatitis. Acta Histochem 2012; 114(5):
495-502. por: 10.1016/j.acthis.2011.09.003

Yoshikawa H, Hellstrém-Lindahl E, Grill V:
Evidence for functional nicotinic receptors on
pancreatic beta cells. Metabolism 2005; 54(2):
247-254. por: 10.1016/j.metabol.2004.08.020

Bruin JE, Gerstein HC, Holloway AC: Long-term
consequences of fetal and neonatal nicotine
exposure: a critical review. Toxicol Sci 2010;
116(2): 364-374. por: 10.1093/toxsci/kfql03

Holloway AC, Lim GE, Petrik JJ, et al.: Fetal
and neonatal exposure to nicotine in Wistar
rats results in increased beta cell apoptosis at
birth and postnatal endocrine and metabolic
changes associated with type 2 diabetes.
Diabetologia 2005; 48(12): 2661-2666.

poI: 10.1007/s00125-005-0022-5

Attvall S, Fowelin J, Lager I, et al.: Smoking
induces insulin resistance - a potential
link with the insulin resistance syndrome.
J Intern Med 1993; 233(4): 327-332.

por: 10.1111/§.1365-2796.1993.tb00680.x

Facchini FS, Hollenbeck CB, Jeppesen J,

et al.: Insulin resistance and cigarette
smoking. Lancet 1992; 339(8802): 1128-1130.
por: 10.1016/0140-6736(92)90730-q

Eliasson B, Mero N, Taskinen MR, et al.:
The insulin resistance syndrome and
postprandial lipid intolerance in smokers.
Atherosclerosis 1997; 129(1): 79-88.

por: 10.1016/50021-9150(96) 06028-5

18.

20.

21.

22.

23.

24.

25.

26.

27.

28.

29.

Targher G, Alberiche M, Zenere MB, et al.:
Cigarette smoking and insulin resistance in
patients with noninsulin-dependent diabetes
mellitus. ] Clin Endocrinol Metab 1997; 82(11):
3619-3624. po1: 10.1210/jcem.82.11.4351

. Canoy D, Wareham N, Luben R, et al.:

Cigarette smoking and fat distribution in
21,828 British men and women: a population-
based study. Obes Res 2005; 13(8): 1466-1475.
por: 10.1038/0by.2005.177

Berlin I: Smoking-induced metabolic disorders:
areview. Diabetes Metab 2008; 34(4 Pt 1):
307-314. por: 10.1016/j.diabet.2008.01.008

Grassi G, Seravalle G, Calhoun DA, et al.:
Mechanisms responsible for sympathetic
activation by cigarette smoking in
humans. Circulation 1994; 90(1): 248-253.
DoI: 10.1161/01.¢ir.90.1.248

Pan A, Wang Y, Talaei M, et al.: Relation of active,
passive, and quitting smoking with incident

type 2 diabetes: a systematic review and meta-
analysis. Lancet Diabetes Endocrinol 2015; 3(12):
958-967. pOI: 10.1016/5221378587(15)0031672

Pham NM, Nguyen CT, Binns CW, et al.:
Non-linear association between smoking
cessation and incident type 2 diabetes.
Lancet Diabetes Endocrinol 2015; 3(12): 932.
por: 10.1016/52213-8587(15)00416-7

Yeh HC, Duncan BB, Schmidt MJ, et al.:
Smoking, smoking cessation, and risk for
type 2 diabetes mellitus: a cohort study.

Ann Intern Med 2010; 152(1): 10-17. por:
10.7326/0003-4819-152-1-201001050-00005

Luo ], Rossouw ], Tong E, et al.: Smoking and
diabetes: does the increased risk ever go
away? Am ] Epidemiol 2013; 178(6): 937-945.
por: 10.1093/aje/kwt071

Zhu P, Pan XF, Sheng L, et al.: Cigarette Smoking,
Diabetes, and Diabetes Complications: Call for
Urgent Action. Curr Diab Rep 2017; 17(9): 78.
DoI: 10.1007/511892-017-0903-2

QinR, Chen T, Lou Q, et al.: Excess risk of
mortality and cardiovascular events associated
with smoking among patients with diabetes:
meta-analysis of observational prospective
studies. Int ] Cardiol 2013; 167(2): 342-350.
pol: 10.1016/j.ijcard.2011.12.100

Meigs JB, Singer DE, Sullivan LM, et al.:
Metabolic control and prevalent cardiovascular
disease in non-insulin-dependent diabetes
mellitus (NIDDM): The NIDDM Patient Outcome
Research Team. Am ] Med 1997; 102(1): 38-47.
por: 10.1016/s0002-9343(96)00383-x

Morrish NJ, Stevens LK, Fuller JH, et al.: Risk
factors for macrovascular disease in diabetes
mellitus: the London follow-up to the WHO
Multinational Study of Vascular Disease in
Diabetics. Diabetologia 1991; 34(8): 590-594.
pol: 10.1007/BF00400279

30.

31.

32.

33.

34.

35.

36.

37.

38.

39.

40.

41.

Al-Delaimy WK, Manson JE, Solomon CG, et
al.: Smoking and risk of coronary heart disease
among women with type 2 diabetes mellitus.
Arch Intern Med 2002; 162(3): 273-279.

por: 10.1001/archinte.162.3.273

Pan A, Wang Y, Talaei M, et al.: Relation

of Smoking With Total Mortality

and Cardiovascular Events Among

Patients With Diabetes Mellitus:

A Meta-Analysis and Systematic Review.
Circulation 2015; 132(19): 1795-1804.

pot: 10.1161/CIRCULATIONAHA.115.017926

Tuomilehto J, Rastenyte D, Jousilahti B, et al.:
Diabetes mellitus as a risk factor for death from
stroke. Prospective study of the middle-aged
Finnish population. Stroke 1996; 27(2): 210-215.
por: 10.1161/01.5tr.27.2.210

Giorda CB, Avogaro A, Maggini M, et al.;
DAI Study Group: Incidence and risk factors
for stroke in type 2 diabetic patients: the
DAI study. Stroke 2007; 38(4): 1154-1160.
por: 10.1161/01.STR.0000260100.71665.2f

Gay EC, Cai Y, Gale SM, et al.. Smokers with
IDDM experience excess morbidity. The Colorado
IDDM Registry. Diabetes Care 1992; 15(8):
947-952. por: 10.2337/diacare.15.8.947

Tkeda Y, Suehiro T, Takamatsu K, et al.: Effect of
smoking on the prevalence of albuminuria in
Japanese men with non-insulin-dependent
diabetes mellitus. Diabetes Res Clin Pract 1997;
36(1): 57-61. po1: 10.1016/s0168-8227(97) 01370-3

Hsu CC, Hwang SJ, Tai TJ, et al.: Cigarette
smoking and proteinuria in Taiwanese men with
Type 2 diabetes mellitus. Diabet Med 2010; 27(3):
295-302. por: 10.1111/j.1464-5491.2010.02947.x

De Cosmo S, Lamacchia O, Rauseo A, et al.:
Cigarette smoking is associated with low
glomerular filtration rate in male patients with
type 2 diabetes. Diabetes Care 2006; 29(11):
2467-2470. pot: 10.2337/dc06-0940

Phisitkul K, Hegazy K, Chuahirun T, et al.:
Continued smoking exacerbates but cessation
ameliorates progression of early type 2 diabetic
nephropathy. Am J Med Sci 2008; 335(4):
284-291. por: 10.1097/MA]J.0b013e318156b799

Braffett BH, Rice MM, Young HA;et al.:
Mediation of the association of smoking and
microvascular complications by glycemic
control in type 1 diabetes. PLoS One 2019; 14(1):
€0210367. por: 10.1371/journal.pone.0210367

Feodoroff M, Harjutsalo V, Forsblom C, et
al.: Smoking and progression of diabetic
nephropathy in patients with type 1
diabetes. Acta Diabetol 2016; 53(4): 525-533.
poI:10.1007/s00592-015-0822-0

Chaturvedi N, Stephenson JM, Fuller JH:

The relationship between smoking and
microvascular complications in the EURODIAB
IDDM Complications Study. Diabetes Care 1995;
18(6): 785-792. por: 10.2337/diacare.18.6.785

I — |
2022. szeptember

DOI:10.24121/dh.2022.18


https://doi.org/10.24121/dh.2022.18
https://doi.org/10.2337/diacare.24.9.1590
https://doi.org/10.1093/oxfordjournals.aje.a009080
https://doi.org/10.7326/0003-4819-133-3-200008010-00009
https://doi.org/10.7326/0003-4819-133-3-200008010-00009
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/books/NBK294318
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/books/NBK294318
https://doi.org/10.1016/j.acthis.2011.09.003
https://doi.org/10.1016/j.metabol.2004.08.020
https://doi.org/10.1093/toxsci/kfq103
https://doi.org/10.1007/s00125-005-0022-5
https://doi.org/10.1111/j.1365-2796.1993.tb00680.x
https://doi.org/10.1016/0140-6736(92)90730-q
https://doi.org/10.1016/s0021-9150(96)06028-5
https://doi.org/10.1210/jcem.82.11.4351
https://doi.org/10.1038/oby.2005.177
https://doi.org/10.1016/j.diabet.2008.01.008
https://doi.org/10.1161/01.cir.90.1.248
https://doi.org/10.1016/S2213-8587(15)00316-2
https://doi.org/10.1016/S2213-8587(15)00416-7
https://doi.org/10.7326/0003-4819-152-1-201001050-00005
https://doi.org/10.7326/0003-4819-152-1-201001050-00005
https://doi.org/10.1093/aje/kwt071
https://doi.org/10.1007/s11892-017-0903-2
https://doi.org/10.1016/j.ijcard.2011.12.100
https://doi.org/10.1016/s0002-9343(96)00383-x
https://doi.org/10.1007/BF00400279
https://doi.org/10.1001/archinte.162.3.273
https://doi.org/10.1161/CIRCULATIONAHA.115.017926
https://doi.org/10.1161/01.str.27.2.210
https://doi.org/10.1161/01.STR.0000260100.71665.2f
https://doi.org/10.2337/diacare.15.8.947
https://doi.org/10.1016/s0168-8227(97)01370-3
https://doi.org/10.1111/j.1464-5491.2010.02947.x
https://doi.org/10.2337/dc06-0940
https://doi.org/10.1097/MAJ.0b013e318156b799
https://doi.org/10.1371/journal.pone.0210367
https://doi.org/10.1007/s00592-015-0822-0
https://doi.org/10.2337/diacare.18.6.785

Kérei Anna Erzsébet et al.: A dohanyzas szerepe a cukorbetegség és szovGdményeinek kialakulasaban

42.

43.

44,

45.

46.

47.

Gaedt Thorlund M, Borg Madsen M, Green A,
etal.: Is smoking a risk factor for proliferative
diabetic retinopathy in type 1 diabetes?
Ophthalmologica 2013; 230(1): 50-54.
DoI:10.1159/000350813

Stratton IM, Kohner EM, Aldington SJ, et

al.: UKPDS 50: risk factors for incidence and
progression of retinopathy in Type II diabetes
over 6 years from diagnosis. Diabetologia 2001;
44(2):156-163. por: 10.1007/5001250051594

Moss SE, Klein R, Klein BE: Cigarette smoking
and ten-year progression of diabetic retinopathy.
Ophthalmology 1996; 103(9): 1438-1442.

por: 10.1016/50161-6420(96)30486-7

Cameron NE, Eaton SE, Cotter MA, et al.:
Vascular factors and metabolic interactions
in the pathogenesis of diabetic neuropathy.
Diabetologia 2001; 44(11): 1973-1988.

poI: 10.1007/s001250100001

Tesfaye S, Chaturvedi N, Eaton SE, et al.:
EURODIAB Prospective Complications Study
Group: Vascular risk factors and diabetic
neuropathy. N Engl ] Med 2005; 352(4): 341-350.
por: 10.1056/NEJMo0a032782

Tesfaye S, Stevens LK, Stephenson JM, et al.:
Prevalence of diabetic peripheral neuropathy
and its relation to glycaemic control and
potential risk factors: the EURODIAB IDDM
Complications Study. Diabetologia 1996; 39(11):
1377-1384. por1: 10.1007/5001250050586

48.

49.

50.

51.

52.

Kempler P, Tesfaye S, Chaturvedi N, et

al.: Autonomic neuropathy is associated
with increased cardiovascular risk factors:
the EURODIAB IDDM Complications
Study. Diabet Med 2002; 19(11): 900-909.
DoI: 10.1046/j.1464-5491.2002.00821.x

Gerrits EG, Lutgers HL, Kleefstra N, et al.:
Skin autofluorescence: a tool to identify type
2 diabetic patients at risk for developing
microvascular complications. Diabetes Care
2008; 31(3): 517-521. por: 10.2337/dc07-1755

Clair C, Cohen M], Eichler F, et al.: The Effect
of Cigarette Smoking on Diabetic Peripheral
Neuropathy: A Systematic Review and Meta-
Analysis. ] Gen Intern Med 2015; 30(8):
1193-1203. pot: 10.1007/511606-015-3354-y

Braffett BH, Gubitosi-Klug RA, Albers JW, et al.:
Risk Factors for Diabetic Peripheral Neuropathy
and Cardiovascular Autonomic Neuropathy in
the Diabetes Control and Complications Trial/
Epidemiology of Diabetes Interventions and
Complications (DCCT/EDIC) Study. Diabetes
2020; 69(5): 1000-1010. por: 10.2337/db19-1046

Martin CL, Albers JW, Pop-Busui R; DCCT/

EDIC Research Group: Neuropathy and

related findings in the diabetes control and
complications trial/epidemiology of diabetes
interventions and complications study. Diabetes
Care 2014; 37(1): 31-38. por: 10.2337/dc13-2114

53.

54.

55.

56.

Jaiswal M, Divers ], Dabelea D, et al.: Prevalence
of and Risk Factors for Diabetic Peripheral
Neuropathy in Youth With Type 1 and Type

2 Diabetes: SEARCH for Diabetes in Youth
Study. Diabetes Care 2017; 40(9): 1226-1232.
por: 10.2337/dc17-0179

Mizokami-Stout KR, Li Z, Foster NC, et al.; for
T1D Exchange Clinic Network; T1D Exchange
Clinic Network: The Contemporary Prevalence
of Diabetic Neuropathy in Type 1 Diabetes:
Findings From the T1D Exchange. Diabetes Care
2020; 43(4): 806-812. por: 10.2337/dc19-1583

Bonora E, Trombetta M, Dauriz M, et al.:

Chronic complications in patients with newly
diagnosed type 2 diabetes: prevalence and
related metabolic and clinical features: the
Verona Newly Diagnosed Type 2 Diabetes Study
(VNDS) 9. BMJ Open Diabetes Res Care 2020;
8(1): 001549. por: 10.1136/bmjdrc-2020-001549

Patel S, Drew BG, Nakhla S, et al.: Reconstituted
high-density lipoprotein increases plasma high-
density lipoprotein anti-inflammatory properties
and cholesterol efflux capacity in patients with
type 2 diabetes. ] Am Coll Cardiol 2009; 53(11):
962-971. por: 10.1016/j.jacc.2008.12.008

Osszefoglald kbzlemény | DOI: 10.24121/dh.2022.18

Diabetologia Hungarica 2022 | XXX. évfolyam 4. szam


https://doi.org/10.24121/dh.2022.18
https://doi.org/10.1159/000350813
https://doi.org/10.1007/s001250051594
https://doi.org/10.1016/s0161-6420(96)30486-7
https://doi.org/10.1007/s001250100001
https://doi.org/10.1056/NEJMoa032782
https://doi.org/10.1007/s001250050586
https://doi.org/10.1046/j.1464-5491.2002.00821.x
https://doi.org/10.2337/dc07-1755
https://doi.org/10.1007/s11606-015-3354-y
https://doi.org/10.2337/db19-1046
https://doi.org/10.2337/dc13-2114
https://doi.org/10.2337/dc17-0179
https://doi.org/10.2337/dc19-1583
https://doi.org/10.1136/bmjdrc-2020-001549
https://doi.org/10.1016/j.jacc.2008.12.008

