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Controlul glicemic si dislipidemia ca factori de risc ai
neuropatiei diabetice

Glycemic control and dyslipidemia as risk factors bdiabetic neuropathy
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Rezumat

Scopul acestei lugri este stabilirea rolului duratei de la diagnosticdiabetului, controlul glicemigi
dislipidemiei n instalarea neuropatiei diabetida pacieni cu diabet zaharat din centrul jugEan de diabet Mu-
res.

Esantionul selectat este de 340 de pagieim judeul Mures cu diabet zaharat, fiind reprezentativ can-
titativ si calitativ pentru calcularea riscului relativ. Phacrarea datelorsi stabilirea nivelurilor de semnifigee
statistiaz s-a realizat utilizand Epilnfo.

Analiza factorilor poternali de risc (hemoglobina glicéat colesterolul seric total, trigliceridele), indic
faptul ez valorile de risc ale hemoglobinei glicate se conii, colesterolul seric tota}i trigliceridemia fiind
semnificativ asociate ca predictori pentru polinepatia periferici. Daai controlul glicemic deficitagi vechi-
mea diabetului se confidnca factori esefiali in aparisia polineuropatiei periferice, hipercolesterolemiahi-
pertrigliceridemia nu sunt asociate cu acesta inducerea afetunii, dar se combiii la acelgi pacient.
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Abstract

The aim of this work is to establish the role o# ad diabetes, glycemic control and dyslipidemidiax
betic neuropathy development, in diabetes melfiatgents from diabetic regional center Mures.

Sample size was calculated as 340 patients withedés mellitus. We have considered this size as sta
tistically significant for the study population. i§tstudy design allows calculating the relativekr{R®R). Statistic
calculation was performed using Epilnfo and dat#estiion was made with Microsoft Excel.

Potential risk factors analysis (glycated hemoghlsierum total cholesterol, triglycerides) showiedtt
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glycated hemoglobin is confirmed as risk factor duypertriglyceridemia and hypercholesterolemia evstatis-
tically significant as predictors for peripheral mepathy in diabetic patients.

Ineffective glycemic control and age of diabetes eonfirmed as essential risk factor for peripheral
neuropathy, hypercholesterolemia and hypertriglid®mia are not associated with it, but they assecia the

same patient.

Key words: diabetes mellitus, neuropathy, HbAlc, dislipidemia

Introducere

Prevalefa polineuropatiei la diabetici
este de aproximativ 30%bea poate defi 75%
dupi 20 de ani de evolie a diabetului zaharat
(DZ). Polineuropatia diabetic(PD) reprezirit
una din cele mai comune complicale DZ pe
termen lungafectand panla 50% din pacieti
cu DZ tip 22

Afectarea sistemului nervos periferic la
persoanele cu DZ reprezinun proces com-
plex, avand deopotrivaspecte clinicgi biolo-
gice. Rolul cheie al hiperglicemiei in dezvolta-
rea neuropatiei a fost demonstrat prin largi stu-
dii prospective, dintre cele mai cunoscute fiind
Diabetes Control and Complications Trial
(DCCTY si United Kingdom Prospective Dia-
betes Study (UKPDS)

Factori etiologici ai neuropatiei. Fac-
torii majori confirmai sunt: controlul glicemic
nesatisicator si durata bolii. Sunt de asemenea
incriminati: hipertensiunea arterial (probabil
numai pentrdipul 1 de diabet), varsta, fumatul,
hipoinsulinemiasi dislipidemid: > 2

Scopulacestei luciri a fost verificarea
relgiei dintre vechimea diabetului, controlul
glicemic, dislipidemiesi instalarea neuropatiei

diabetice, la paciemn Centrului Judeean Mureg
de monitorizare a diabetului zaharat.

Material si metoda

Esantionul selectat prin metoda inclu-
derii sistematice (metadprobabilistia — fieca-
re element din populia tintd are osang non
zero de a fi inclus Tnsantionul de studiu) este
de 340 de paciein(170 sex masculigi 170 sex
feminin), fiind reprezentativ cantitatiy calita-
tiv pentru calcularea riscului relativ, in cofidi
le Tn care culegerea datelor a fost tigagion
reprezentativ’. Paciem au fost investiga in
ambulatorul de specialitate al Spitalului Clinic
Judeean Mureg, unde s-a apreciat prezarsau
absem PD de stre clinician. Fiegrui pacient i
s-a recoltat in ziua exanairi o proka de sange
din care s-a dozat profilul lipidic complgthe-
moglobina glicat. S-a codificat cai dislipide-
mie prezeta unei concentri a colesterolului
total >185 mg/dl, a unei trigliceridemi
>150mg/dlsi a unui HDL-col < 39 mg/dl, déac
pacientul nu a fost anterior investigat lipidolo-
gic. Prezeta unui diagnostic anterior de dislipi-
demie in fga pacientului, a fost Tnregistiiata

Tabel Nr. 1 Recomandirile IDF referitoare la aprecierea nivelului de risc cardiovascular in funaie de
parametrii lipidici

Risc absent Risc moderat Risc crescut
Colesterol total mg% Sub 185 185 - 230 Peste 230
LDL-col mg% Sub 115 115-155 Peste 155
HDL-col mg% Peste 46 39-46 Sub 39
TG mg% Sub 150 150 - 200 Peste 200
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Tabelul Nr. 2. HbAlc > 6,5%, factor de risc pentrupolineuropatia periferica

Neuropatie perifericia
Control glicemic Prezenti Absenta TOTAL
Control bun 41 134 175
Control deficitar 159 6 165
TOTAL 200 140 340

RR =4,1131 (3,1414-5,3852), IC 95%

atare, independent de valorile lipidice rezultate
in urma examenului de laborator la momentul
intrarii Tn studiu. Valoarea hemoglobinei glicate
(HbA1c) a fost incadratin doui niveluri repre-
zentand gradul echilibrului glicemic: adecvat
(<6,5%) si neadecvat (>6,5%), atat pentru tipul
1 céatsi pentru tipul 2 de DZ (conform recoman-
darilor IDF - Federgda Internaionali de Dia-
bety.

Prelucrarea datelasi stabilirea nivelu-
rilor de semnificéie statistid s-a realizat utili-
zand Epilnfo. Pragul de semnifi@afolosit este
de 0,05 iar testele de semnifiea Chi patrat si
Fisher.

Am considerat valorile recomaiilor
IDF ca valori prag pentru studiul nostriiapel
Nr. 1).

Rezultate

Distributia lotului studiat in funge de
tipul de diabet a fost: 33 de padieou diabet
zaharat de tip 1 (9,70%) 307 cu diabet zaha-
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Figura Nr. 1. Echilibrul glicemic la pacientii cu
diabet zaharat, exprimat prin valoarea
hemoglobinei glicate

rat de tip 2 (90,30%).
Hemoglobina glica&

Valoarea medie a hemoglobinei glicate
la lotul studiat a fost 8,06% (7,90- 8,22), inter-
val de confideti (IC) 95%, semnificativ cres-
cuta fata de valoarea prag (p < 0,0001).

Considerand HbA1c>6,5% limita de la
care este neadecvat nivelul echilibrului glice-
mic, am dorit & cunogtem procentul pacieR
lor cu nivel normaki adecvat, versus neadecvat
al echilibrului glicemic. Distribtia observat
pe @antionul studiat ne indicfaptul @, din to-
talul persoanelor cu DZ tip 1, un procent de
doar 48,5% (30,8%-66,5%) IC 95%, au un echi-
libru glicemic optim, iar din totalul persoanelor
cu DZ tip 2, un procent de 51,8% (46,0%-
57,6%) IC 95%, au un echilibru glicemic optim.

Avand in vedere intervalele de confi-
dena care includ valoarea de 50%, concluzio-
nam c distribuia controlului glicemic deficitar
la ambele tipuri de diabet este aproximativ ega-
la n r&ndul paciegiior cu diabet analiza de
noi (Figura Nr. 1).

in tabelul de contingef (Tabel Nr. 2
se poate observa r@ka dintre valoarea hemo-
globinei glicate mai mare de 6,5§opolineuro-
patia diabetig. Din analiza statistica datelor
(Test Chi gatrat), putem afirma&aceast aso-
ciere este semnificativstatistic (p < 0,0001).

RR =4,1131 (3,1414-5,3852), IC 95%

Vechimea diabetului

Lotul studiat a fost imjtit pe urmatoa-
rele categorii de vechime a bolii: 0-4 ani, 5-9
ani, 10-14 ani, 15-19 ani, 20-24 ani, peste 25 de
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Figura Nr. 2. Frecventa polineuropatiei diabetice
n functie de vechimea DZ

ani. Se rematco cratere a frecverei polineu-
ropatiei periferice odatcu crgterea vechimii
bolii, relgia fiind semnificatid statistic p =
0,0399 Figura Nr. 2.

Dislipidemia

Distributia observat pe gantionul stu-
diat ne indid faptul @& din totalul persoanelor
cu DZ un procent de 67,4% (62,1%-72,3%), IC
959%, au fost diagnosticate cu dislipidemie.

Valoarea medie a colesterolului total in
populdia tinta a fost 204,40 mg/dl, cu IC 95%
(199,41 — 209,38), semnificativ cresci#ta de
valoarea maxim considerat fara risc (185
mg/dl) (p < 0,0001).

Media concentngei colesterolului seric
total la pacietii fara polineuropatie diabetica
fost 197,74 mg/dl IC95% (191,64-203,84), iar
la paciemi diagnostica cu polineuropatie
214,7 mg/dl (206,46-222,94), IC95%. Difetan
intre medii este de 16,96 mg/dl (6,663 -
27,257), 1C95%. Din analiza statistia datelor
(test Fisher), rezultca, desi existi semnificaie

statisti@ (p = 0,0190%i RR=1,246, studiind IC
95% (1,046-1,485) putem afirma ca asocierea
hipercolesterolemie - polineuropatie este slab
semnificati stiintific, valoarea RR fiind apro-
piati de 1.

Considerand recomaide IDF’ pri-
vind cuantificarea nivelurilor de risc ale pacien-
tilor cu dislipidemie, am analizat la momentul
screening-ului, a& pacieni (diagnosticda sau
nu cu dislipidemie) prezentau colesterolul seric
total sub 185 mg/dl, deci erau eficient evalua
si tratai. Distributia observat pe gantionul
studiat ne indig faptul & din totalul persoane-
lor cu DZ, doar 55,0% (49,5%-60,4%), IC 95%,
au un colesterol seric total sub 185 mg/dlI.

Valoarea medie a LDL-colesterolului la
lotul studiat a fost 123,05 mg/dl (118,32-
127,78) IC 95%, la p < 0,0001.

Valoarea medie a HDL - colesterolului
in populaia masculid tinta a fost 44,42 mg/dl
(43,71- 45,13) IC 95%, la p < 0,0001. Valoarea
medie a HDL - colesterolului in poptika femi-
nina tinta a fost 44,88 mg/dl (43,79- 45,98) IC
95%, la p < 0,0001. Distrilma observat pe
esantionul studiat ne indicfaptul &, din totalul
persoanelor cu DZ, un procent de 65,9%
(60,6% - 70,9%), IC 95%, au un HDL-coleste-
rol sub 39 mg/dl, avand un risc crescut pentru
bolile cardiovasculare, conform recomanlbr
IDF. Analiza statistig (Test Chi ftrat) indic o
valoare p = 0,2364, asocierea fiind nesemnifica-
tiva statistic.

Valoarea medie a trigliceridelor in po-
pulaia tinta a fost 185,08 mg/dl (170,97-
199,18), IC 95% la p < 0,0001. Am uirit la
momentul screening-ului g&acieni (diagnos-
ticati sau nu cu dislipidemie) au trigliceride sub
150 mg/dl.Distributia observat pe gantionul

Tabel Nr. 3. Rezultate regresie logistit privind factorii poten tiali de risc: hemoglobina glicat,
colesterolul seric total, trigliceridele evaluai impreuna la acelai pacient

QOdds Ratio C.l. 95% P-Value
Colesterol 1,5612 0,7443 - 3,2745 0,2385
HbAlc 83,1084 31,9920 - 215,8977 0,0000
Trigliceride 1,3446 0,6394 - 2,8276 0,4349
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studiat ne indig faptul &, din totalul persoane-
lor cu DZ, doar 45,0% (39,7%-50,5%), IC 95%,
au TG sub 150 mg/dl. Din analiza statiste
datelor (Test Chi firat cu coregie Yates), re-
zultd ca o valoare a trigliceridelor peste 150
mg/dl reprezirt un factor de risc pentru poli-
neuropatia diabetic la paciefii cu DZ:
RR=1,3783, IC 95% (1,1543-1,6457), cu p =
0,000591.

Media trigliceridelor la pacien fara
polineuropatie a fost 197,74 mg/dl, 1C95%
(168,66-186,29), iar la pacigidiagnostica cu
polineuropatie 216,71 mg/dl 1C95% (189,06-
244.37). Difereta intre medii este de 39,241
mg/dl, IC95% (10,001 - 68,480). Din analiza
statisti@ a datelor (Test Chigprat), putem afir-
ma G asocierea hipertrigliceridemie — polineu-
ropatie este semnificatistatistic (p = 0,0027),
cu un risc relativ RR=1,351, IC95% (1,105-
1,651).

Analiza globad prin aplicarea regresiei
logistice, Tncadrand factorii potgali de risc
(hemoglobina glicat colesterolul seric total,
trigliceridele), indi@ faptul @G valorile de risc
ale hemoglobinei glicate se confiiprcolestero-
lul total si trigliceridemia fiind nesemnificativ
asociate ca predictor pentru polineuropatia peri-
ferica (Tabel Nr. 3.

Discutii

Multe date din literatura de specialitate
relaioneaz PD cu durata bolii. EURODIAB
relgioneaz PD cu varsta pacientului, vechimea
bolii, echilibrul glicemicsi factorii majori de
risc cardiovasculari. Dorindisstabilim influen-
ta vechimii bolii asupra frecvesi PD, lotul a
fost imprtit in grupele de vechime a bolii pre-
zentate. Am demonstrat gterea frecverei PD
odat cu crgterea vechimii bolii. Se poate re-
marca un trend constant ascendent, cu ebcep
categoriei de vechime 20-24 de ani unde frec-
vena este de 50%.

Controlul glicemic este determinant
esefial pentru prevalaa si progresia compli-
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caiilor neuropatice. DCCTdemonstreazacest
lucru. Rezultatele EURODIAB au sugerat de
asemenea reja dintre valoarea HbAlg pre-
valerta neuropatiei.

Dupa cum sugeredzTesfayé ° n afa-
ra ameliodrii controlului glicemic, identificarea
factorilor de risc pentru PD potgal modifica-
bili este de o importah deosebit. EURO-
DIAB a identificat corelai pozitive semnifica-
tive statistic intre prevalem PDsi durata diabe-
tului, nivelul trigliceridelor, prezeaa hipertensi-
unii arteriale, varst

in lotul nostru de studiu, controlul gli-
cemic deficitar s-a confirmat ca factor de risc
esefial Tn aparia polineuropatiei periferice,
dar hipercolesterolemiai hipertrigliceridemia
nu au fost asociate cu acesta in producerea afec-
tiunii (p = 0,2385, respectiv p = 0,4349), dar
s-au asociat la acelgacient (p < 0,0001), ceea
ce india preponderega dislipidemiei mixte la
pacienii diabetici.

Valoarea p < 0,0001 privind nivelul de
asociere la acedapacient a valorilor crescute
de colesterol, trigliceridei hemoglobiri glica-
td, indica faptul ca acgi trei factori de risc sunt
prezeni cu mare probabilitate Tn asociere.

Concluzii

Controlul glicemic deficitar este factor
de risc pentru apara polineuropatiei periferice
la persoanele diabetice: RR=4,1131 (3,1414-
5,3852), 1C95%.

Dislipidemia, prin factorii urrériti (tri-
gliceridemiasi colesterolemia), este de aseme-
nea factor de risc pentru apeipolineuropati-
ei. Valoarea RR foarte apropiatle 1, indid
insi 0 asociere mai redius
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