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A legutobbi évtizedek soran az iparosodott tarsadalmakban folyamatosan emelkedik a diabetes és az obesitas incidenciaja, és ezzel
parhuzamosan egyre gyakrabban Iépnek fel alviszavarok, rovidebb az alvissal toltott id8, né a krénikus alvashidny gyakorisiga.
Egyre tobb adat timasztja ald azt a feltételezést, amely szerint az elhizds és a cukorbetegség, valamint az alviszavarok kozott egy
onrontd kor teremt kapesolatot: az alvas-ébrenlét zavarok hatnak az endokrin és az anyagesere-allapotra, ugyanakkor a metabolikus
eltérések befolyasoljik az alvds szabdlyozdsat. Az alvaszavarok koziil az alvasfiiggs 1égzészavarok, azon beliil is az obstruktiv alvasi
apnoe mutat leginkdbb 6sszetiiggést a koros szénhidrat-anyagceserével. A cukorbetegeknél magasabb az alvasi apnoe prevalencidja és
a kozépsulyos, illetve stlyos alvasi apnoéban szenveddk aranya az atlagpopulaciéhoz képest. A centrilis obesitas az alvisi apnoénak
és a cukorbetegségnek is fontos rizikéfaktora, de az obesitastél fiiggetlen, kozvetlen kapesolatot is sikertilt igazolni a diabetes és az
apnoe kozott. A diabeteses neuropathia és a metabolikus szindréma 6sszefiiggést mutat az apnoe el6forduldsaval és stlyossagaval.
Kapcsolat mutathat6 ki az apnoés epizodok kovetkeztében fellépd intermittdlé hypoxia és az inzulinrezisztencia kozott, aminek
kovetkeztében megndhet a diabetesrizikd, vagy a meglévd diabetes glykaemids kontrollja romolhat. A diabetologus és az alvisdiag-
nosztikdban jartas szakorvosok 6sszehangolt, preventiv munkdjaval a betegek életmindsége és a betegség kimenetele javithato.
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Links between diabetes mellitus and sleep disorders:
focusing on obstructive sleep apnea

During the past decades obesity and diabetes have become increasingly common in modern, industrialized societies. At the same
time sleep disorders, chronic sleep loss and sleep deprivation have also become more and more prevalent. There may be a positive
feed back circle between the two disorders: sleep problems may affect endocrine function and metabolic conditions, while meta-
bolic abnormalities potentially interfere with sleep regulation. Sleep-disordered breathing, obstructive sleep apnea in particular, has
the strongest association with glucose metabolism. Prevalence and severity of obstructive sleep apnea are higher among diabetic
individuals compared to non-diabetic subjects. Central obesity is an important risk factor both in diabetes and sleep apnea, and
recent evidence supports the direct association between them. Diabetic neuropathy and metabolic syndrome parameters correlate
with the presence and severity of obstructive sleep apnea. Intermittent hypoxia may cause insulin resistance, consequently increasing
the risk of diabetes and further impairing glycemic control. Specialists in both diabetology and sleep medicine need to work to-
gether to prevent the negative interactions between these two groups of disorders and to also preserve patients’ quality of life and
to improve outcomes.
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Roviditések

AHI = apnoe/hypopnoe index; CI = konfidenciaintervallum; CPAP =
(continuous positive airway pressure) folyamatos légati nyomasu tera-
pia; EDS = (excessive daytime sleepiness) koros nappali dlmossig; IDF
= (International Diabetes Federation) Nemzetkozi Diabetes Szovet-
ség; IGT = (impaired glucose tolerance) kéros glitkoztolerancia; ivGTT
= intravénds gliikdztolerancia-teszt; oGTT = orilis gliikdztolerancia-
teszt; OSA = (obstructive sleep apnea) obstruktiv alvisi apnoe; OSAS
(obstructive sleep apnea syndrome) obstruktiv alvdsi apnoe szindréma;
OR = esélyhdnyados; RLS = (restless legs syndrome) nyugtalan 1ab
szindroma; SDB = (sleep-disordered breathing) alvasfiiggs 1égzésza-
var; WHR = (waist-to-hip ratio) derék-csipé hanyados

Az elmult 40 évben a diabetes — elsGsorban a 90%-ot ki-
tevé 2-es tipust korforma — prevalencidja vilagszerte
emelkedik, és ez az emelkedés egyre novekvs ttemd.
Az elbrejelzések szerint 2030-ra a vildg népességének
4.4%-a fog cukorbetegségben szenvedni [1]. A 2-es ti-
pusu diabetes mellitus (2TDM) névekvd gyakorisdgaval
parhuzamosan vilagszerte csokken az alvasidg, és emel-
kedik az alvdszavarok prevalencidja. E két allapot kapcso-
latanak vizsgalatat egyre tobb tanulmany tdzi ki célul,
s ezek eredménye arra utal, hogy a diabetes és az alvas
mennyiségének, illetve mingségének viltozdsa kozott
komplex, kétirainya kapcsolat valoszintsithetd. 2TDM-
ben az anyagcsere-eltérések miatt szamos kozponti ideg-
rendszeri szov6dmény, neurotranszmitter eltérések, ve-
getativ diszfunkciok 1éphetnek fel, amelyek befolydsoljak
az endokrin rendszerek miikodését és ezzel egyiitt a fizi-
ologids alvasszabalyozast is [2]. Az alvdssal toltott id6
alatt pedig a latszélagos passzivitds ellenére aktiv és dina-
mikus folyamatok allitjik helyre a szervezet homeosz-
tazisat, és moduldljak a metabolikus, az endokrin és a
cardiovascularis rendszer mkodését, valamint regenera-
cidjat is, s mindez alapjan valdszindsithetd, hogy a nem
fiziol6gias alvis — szamos egyéb negativ hatdsa mellett —
szerepet jatszhat a diabetes kialakulasaban is [3].
Tanulmanyunkban a diabetes és az alviszavarok kap-
csolatat foglaljuk Ossze, kiilonos tekintettel az alvas-
depriviciéra, amely a modern, iparosodott tirsadalmak
szinte teljes lakossagat érinti, és az obstruktiv alvasi
apnoéra (obstructive sleep apnea, OSA), amely szimos
epidemioldgiai és klinikai tanulmény alapjan az alvasza-
varok kozil a legszorosabb kapcsolatban van a meta-
bolikus eltérésekkel, a diabetesrizikoval és a 2TDM-mel.
Mindezek és az OSA stlyossiga kozott Osszefiiggés mu-
tathato ki, valamint valoszintsithetd, hogy a diabetes 6n-
magaban rizikétényezbje az alvis alatti vagy alvisfiiggs
légzészavarok (sleep-disordered breathing, SDB) kiala-
kuldsdanak. Az OSA és a 2TDM kozott a legjabb ered-
mények szerint fliggetlen kétiranya kapcsolat van.

Az alvasdeprivacié és a diabetes
kapcsolata

A modern iparosodott tarsadalmak lakossiga krénikusan
egyre kevesebbet alszik, tartos alvismegvonasban szen-
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ved. Az Egyesiilt Allamok felnétt lakossagénak tobb mint
egyharmada alszik 6 6rdnal kevesebbet éjszakanként, és
az elmalt 40 év sordn a kérdbives felmérések soran beval-
lott alvasidé majdnem 2 6raval csokkent.

Az akut alvismegvonasrdl igazolodott, hogy hatri-
nyosan befolyasolja az anyagcsere-allapotot. A 24 6ras
(teljes) alvisdeprivicié glitkdzmetabolizmusra kifejtett
hatasat 28 egészséges fiatalember részvételével tanul-
méanyoztik egy randomizalt, kontrollalt vakvizsgalat-
ban. A vizsgilati és a kontrollcsoportot (ez utébbi tagjai
a vizsgalat napjan normalisan aludtak) egyarant 14-14
személy alkotta. A teljes alvismegvonds utini éhomi
glitk6zszint magasabb, az inzulinérzékenység alacso-
nyabb volt, mint a kontrollcsoportban [4]. Ismert, hogy
a teljes alvismegvonas ragcsalokban és emberben is 6sz-
szefiiggésben 4ll a hiperfigiaval. A részleges alvismeg-
vonds hatdsat az étvagyra 12 egészséges fiatalemberen
vizsgaltak, akik két napig részleges alvismegvonason
mentek keresztil, masik két napig alvismegvonas nélkiil,
»hagyot” aludtak. A részleges alvismegvonas idejében
az anorexigen hormonok (leptin) szintje alacsonyabb,
mig az orexigen hormonok (ghrelin) szintje magasabb
volt, nétt az éhségérzet és az étvagy, valamint a szénhid-
rattartalm ételek fogyasztisa is [5].

A krénikusan fennall6 széls6ségesen rovid, illetve
hosszt id6tartamu alvasrél mar régebben kimutattdk,
hogy fokozott cardivascularis és Osszmortalitassal all
kapcsolatban. Az alvasidG és a diabetesrizikd, a koros
gliitkézintolerancia (impaired glucose tolerance, IGT),
illetve a cukorbetegség kapcsolatit ugyanakkor csak
nemrég kezdték el vizsgalni. Nagy populacids, prospek-
tiv vizsgalatokban, a Sleep Heart Health Studyban (» =
1488) és a Nurses’ Health Studyban (# = 70 000) a cu-
korbetegségre, valamint a koéros glitkéztolerancidra vo-
natkozé korrigilt esélyhdnyados 1,5-2,5-szer volt na-
gyobb a 6 6rit vagy anndl kevesebbet, illetve a 9 6rit
vagy annal tobbet alvok csoportjaban a 7-8 orit alvok-
kal osszehasonlitva [6, 7]. Hasonléképpen, a Hungaro-
study 2002 orszigos reprezentativ egészségtelmérés
adatai alapjan a felnGtt magyar lakossdg korében a legala-
csonyabb diabetesprevalenciat (4,5%) azoknal a szemé-
lyeknél mértiik, akiknél az dtlagos alvasidé 6-8 6ra ko-
zott volt. Ot 6randl kevesebb alvis esetén (a populdcié
6,7%-a) 11,9%, 8 6randl tobb alvis esetén (a populacié
21,5%-a) 7,3% volt a diabetes prevalenciaja [8].

A 2TDM-ben szenvedd paciensek kevesebbet alsza-
nak, mint az atlagnépesség. E betegcsoportban az alvas-
mindséget és a nappali dlmossagot a Pittsburgh Sleep
Quality Index, illetve az Epworth-dlmossagkérdGivekkel
vizsgalva kideriilt, hogy a cukorbetegek tobb alvasprob-
lémaval kiiszkddnek, mint a korban, nemben egyezte-
tett kontrollcsoport [9]. Csuklbaktigraffal rovidebb
alvasidg, alacsonyabb alvishatékonysag, gyakoribb al-
vasmegszakitds és nagyobb ¢jszakai mozgisidé volt de-
tektdlhaté a diabeteses csoportban [10]. Egy afroame-
rikai 2TDM-es populacioban a kérdSivvel felmért

ORVOSI HETILAP

2010 m 151. évfolyam, 1. szam



alvasidé ¢és alvisminéség a HDbA, -érték szignifikins
prediktoranak bizonyult [11].

Az obstruktiv alvasi apnoe és a diabetes
kapcsolata

Az obstruktiv alvisi apnoe definiciojn
és klinikuma

Az obstruktiv alvasi apnoe (OSA) az alvis alatt felléps
1égzési rendellenességek (sleep disordered breathing,
SDB) leggyakoribb formaja. Kulcsepizddja a felsé 1ég-
utak (ligy szdjpad és gégeted§ kozotti szakasz, oro-
pharinx) alvas alatti, ismétl6d&, részleges vagy teljes elzi-
rédasa, amelynek kovetkeztében hypopnoe vagy apnoe
alakul ki. Apnoe esetén a légzésben teljes sziinet all be,
amelynek tartama a 10 mdsodpercet meghaladja. Hy-
popnoe soran a légaramlas legalabb 30%-os, és az oxi-
génszaturacio legalibb 4%-os csokkenése kovetkezik be.
Az apnoe obstruktiv jellegli, amennyiben a zirt [égutak
ellenében belégzési erdteszités (effort) 1ép fel, ennek hi-
dnyaban centralis apnoérdl beszéliink.

Az obstruktiv alvasi apnoe gyangja dltalaban a horko-
lds és a talzott nappali aluszékonysig esetén meriil fel.
Jellegzetes tiinetek a hangos, egyenetlen horkolas, az
alvas alatti 1égzéskimaradds, tovibba a nyugtalan alvds,
fulladdsérzéssel vagy nehézlégzéssel kisért hirtelen ébre-
dések, szdjszarazsag, alvas alatti nyalfolyds, éjszakai izza-
dds és nocturia. A 1égzéskimaradassal, illetve [égdramlas-
csokkenéssel jar6 epizdédok a szimpatikus aktivalédds
miatt mikroébredésekhez, arousalokhoz vezetnek, ami
miatt az alvds felszinessé, toredezetté valik. A betegek
¢ébredéskor nem érzik kipihentnek magukat, reggeli tom-
pultsagrol és fejfajasrol, csokkent koncentralisi képesség-
6l és szexudlis zavarrdl szamolnak be. A nem pihentetd
alvas kovetkeztében nappali figyelem- és memoriazavar,
valamint koros alvaskésztetés léphet fel, amely nagyban
hozzdjarul a kozati és a munkahelyi balesetek el6for-
dulasihoz, valamint rontja a betegek életmindségét. Az
obstruktiv alvisi apnoe szindréma (obstructive sleep
apnea syndrome, OSAS) az OSA és ezen nappali tiinetek
egyiittesének neve.

Az OSA az egészségi dllapot és az életminGség jelentSs
romlasdval jir, tovibba fokozott cardiovascularis morbi-
ditdsi ¢és mortalitdsi kockdzatot jelent az ismétl6dé vér-
nyomas-emelkedés, a fokozott szimpatikus aktivitds, az
oxidativ stressz, az endothelialis diszfunkci6 és a gyulla-
ddsos mediatorok felszabadulasa miatt. Szoros kapcsolat-
ban van a hypertoniaval, szerepet jatszhat az ischaemids
szivbetegség, a szivelégtelenség, a pulmonalis hypertonia
és a jobb kamrai diszfunkcio, a stroke, a szivritmuszava-
rok és a hirtelen szivhaldl kialakulasiban [12, 13]. Hazai
felméréstink szerint (7 = 12 643) a magyar feln6tt lakos-
sdgban a férfiak 37%-a, a n6k 21%-a horkol hangosan,
légzéssziinetekkel. A hangosan, 1égzéssziinetekkel hor-
kolok szignifikinsan magasabb rizikoval rendelkeznek a
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magas vérnyomds, a szivinfarktus és az agyvérzés kialaku-
ldsara, és az egészségiigyi ellitist nagyobb mértékben
veszik igénybe, mint a nem horkolék [14]. A diabeteses
betegek alvisi apnoe nélkiil is a nagy cardiovascularis ri-
zikoja betegesoportba tartoznak, alvasi apnoe jelenléte
esetén a cardiovascularis szovédmények id6 el6tti fel-
erésodésére szamithatunk.

Az OSA és a szénbidrat-anyagcsere
kapcesolatinak patomechanizmusa

Az OSA hatterében 4ll6 legf6bb patofizioldgiai eltérések
— intermittdlé hypoxia és szimpatikus idegrendszeri akti-
vacié — kiillonb6z6 mechanizmusokon keresztiil meta-
bolikus elvaltozdsokhoz vezethetnek, ezt szemlélteti az
1. dbra. Allatkisérletek alapjin az intermittdlé hypoxia
miatt (5-6%-0s oxigénszaturicié-csokkenés oranként
60-szor, 9 ébrenléti 6ran dt) csokken a teljes test inzu-
linszenzitivitdsa, az izmok gliikdzfelvétele, és né a he-
paticus glitkézprodukcié [15]. Oltmanns és munka-
tarsai egészséges embereken vizsgiltik a vércukor- és
inzulinszint-valtozdsokat normoxia és 30 perces akut
hypoxia (75%-0s oxigénszaturacio) soran. Glitkdzintole-
rancia, emelkedett szivfrekvencia és katecholaminszintek
jellemezték a hypoxia idGszakat a normoxian mért érté-
kekhez képest [16]. Az OSA-ban szenvedd pacienseknél
hypoxia-reoxigenizicié zajlik le egy éjszaka tobb sziz-
szor, és a reoxigenizdcié alatt reaktiv oxigéngyokok
szabadulnak fel. A megnovekedett oxidativ stresszrél
kimutattik, hogy fontos mechanizmus lehet az inzu-
linrezisztencia és a 2TDM kifejl6désében [17]. Feltéte-
lezések szerint az egész napon it tarté emelkedett szim-
patikus idegrendszeri aktivicié egyik oka a nocturnalis
hypoxia lehet. A szimpatikus idegrendszeri aktivicié ha-
tisdra egyrészt arousal 1ép fel, az alvas fragmentilodik,
masrészt antiinsularis hormonok valasztédnak el, fokoz-
va a glikolizist, a gliikkoneogenezist, és csokkentve az
inzulinelvalasztist ¢és -érzékenységet [18]. A hypoxia és
a szimpatikus idegrendszeri aktivicié a hypothalamus-
hypophysis-mellékvesekéreg tengely aktivicidjahoz ve-
zet, amelynek emelkedett vagy nem megfelel6 id6-
pontban torténd kortizolelvalasztas a kovetkezménye.
Megemelkedik tovibba a gyulladdsos markerek szintje,
és fokozott lesz a monocyta-, lymphocytaaktivacié [19].
Az arousalok halmozott el6forduldsa esetén csokken a
lasstt hullima alvasban toltott id6, amelynek szelektiv
gatlasa (alvasdeprivacié és hypoxia nélkiil) egészséges fi-
atalokban is csokkenti az inzulinszenzitivitast, és koros
gliitkéztolerancidhoz vezet [20].

Vizsgalati modszerek

Az OSA és a diabetes kapcsolatat vizsgald kutatdcsopor-
tok kiilonbozé toldrajzi régiobdl kiilonbozé vizsgalati
populicioval és modszertannal dolgoztak. Az OSAS ti-
pusos tiineteit és rizikéjat példaul kérdSives modszerrel
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Alvasi apnoe

Szimpatikus aktivacio
( 1 Katecholaminok)

.

Intermittalé hypoxia

Alvasfragmentacio

Oxidativ stressz
(1 ROS)

Valtozasok az
adipokinek szintjében
(1 leptin, | adiponektin)

HHMVK-tengely-elvaltozasok
( 1 kortizol)

N\,

A gyulladasos reakcios
utak aktivacioja
(11L-6, 1 TNF-a)

[

‘ Inzulinrezisztencia/B-sejt-diszfunkcio ‘

‘ Glukézintolerancia/2-es tipusu diabetes ‘

1. dbra

Az OSA és a szénhidrit-anyagcsere kapcsolatinak patomechanizmusa

HHMVK-tengely = hypothalamus-hypophysis-mellékvesekéreg tengely; ROS = reaktiv oxigéngyokok

is felmérték, amelyre a legelterjedtebben hasznalt kérd6-
iv a Berlin kérd&iv. A kérd6iv a hdrom vezetd tiinet: 1. a
horkolas és 1égzéskihagyds, 2. a nappali faradtsigérzés és
dlmossag, valamint 3. a magasvérnyomds-betegség vagy
obesitas meglétének alapjan kiiloniti el a kis és nagy rizi-
koju betegeket. A szerzék 86%-os szenzitivitast és 77%-
os specificitdst taldltak a normdlpopuldciéban, azonban
cukorbetegeknél még nem tortént nagy esetszamu vali-
dalas [21].

Az OSA pontos diagnoézisanak és sulyossiginak meg-
allapitasara a poliszomnografias (PSG) vizsgalat a leg-
alkalmasabb. Az eddig elvégzett keresztmetszeti és kis-
szamu prospektiv vizsgalatban az OSA stlyossigat
dltalaban az apnoe/hypopnoe index (AHI, amely az al-
vas alatti atlagos apnoe- és hypopnoeszamot jelenti 6ran-
ként), valamint az oxigéndeszaturacié (az oxigénszaturd-
cid-esés vagy a 90%-os oxigénszaturacids érték alatt
toltott szazalékos id6) meghatarozasaval mérték. Az al-
vasi apnoe mértéke az AHI alapjan Iehet enyhe (5< AHI
<15), kozépsulyos (15< AHI <30) és stlyos (30< AHI).
A metabolikus allapot értékelése altaliban az éhomi vér-
cukor- és inzulinszint, a HbA, , a HOMA-index-megha-
tarozas vagy oGTT (oralis glitkoztolerancia-teszt), illetve
ivGTT (intravénas gliikkoztolerancia-teszt)-vizsgalatok
eredménye alapjan tortént, de elfordult, hogy onbeval-
ldson vagy az orvosi dokumentacién alapult a diabetes
diagnozisa.

Az obstruktiv alvdsi apnoe epidemioligidjn
cukorbetegségben

Ismert, hogy az 1-es tipusa diabetes mellitus a [égzéssza-
bilyoz6é mechanizmusok globdlis gatlisihoz vezethet
[22]. Einhorn és munkatirsai az SDB el6fordulisat vizs-
galtak egy random kivalasztott 2TDM-es betegpopula-
cién, és a betegek 36%-dnal talaltak mérsékelten sulyos

vagy stlyos apnoét [23]. A Sleep Heart Health Study
eredményei alapjan, amelyben 6000 személyt vizsgaltak
meg poliszomnogriffal, a cukorbetegeknél magasabb
volt az SDB prevalencidja (58%) [24], mint a normilis
kozépkora populacidban, ahol a férfiak 24%-andl, a n6k
9%-andl mutattak ki 5 vagy anndl tobb apnoés eseményt
[25]. Az OSAS ecl6fordulasat cukorbetegeknél 23%-ra
becsiilték Berlin kérdéivvel és pulzoximéterrel vizs-
galva [26], mig az atlagpopulaciéban a férfiaknal 4%-os,
a n6knél 2%-os a prevalencia [25]. Egy multicentri-
kus vizsgalat keresztmetszeti adatainak analizise szerint a
2TDM-es obes paciensekben kivételesen magas a diag-
nosztizdlatlan OSA prevalencidja, tobb mint 75%-uknak
volt kozepesen stlyos és stulyos OSA-juk PSG-s vizsgalat
alapjan [27].

A legnagyobb betegszdmu klinikai vizsgilatban Mes-
lier és munkatdrsas 595 férfit vizsgaltak, akiket OSA-
gyanuval kiildtek alvislaboratériumba. A keresztmetszeti
vizsgalatban a PSG és az oGTT alapjan az OSA-paciensek
kozott 30,1% volt a cukorbetegség jelenléte, mig a nem
apnoés horkolékban 13,9%. Az ¢homi és a terhelés utini
vércukorszintek az OSA sulyossiagaval parhuzamosan
novekedtek, az inzulinszenzitivitas csokkent [28]. Egy
masik eset-kontroll vizsgilatban azt taldltdk, hogy az
OSA-piciensek 79,2%-anak volt kéros glitkoztoleranciija,
25%-uknak volt diagnosztizilatlan cukorbetegsége [29].
A HOMA-indexszel vizsgalt inzulinrezisztencia és a glii-
kéztolerancia-teszt koéros eredménye kozel kétszeres
valdszintiséggel fordult el 5 feletti AHI, illetve az oxi-
génszaturicid 4%-os csokkenése esetén. Az AHI értéké-
nek 1-gyel valé emelkedése 0,5%-kal magasabb inzulin-
rezisztencia-értékkel jart egytitt [30].

Az alabbi vizsgilat egyike azoknak a vizsgalatoknak,
amelyekben igazolddott, hogy az OSA és a diabetes
mellitus kozott a centrilis obesitastél figgetlen kapcsolat
van. Normoglykaemids magas vérnyomasos férfiakat (» =
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116, 40-79 éves kor kozott) vizsgiltak egyéjszakis
PSG-s vizsgdlattal. A vizsgdlatba bevontak kozil 25-en
voltak cukorbetegek. A cukorbetegek kozott szignifikin-
san magasabb volt a stlyos OSA (AHI 230) el6fordulésa,
mint a nem cukorbeteg személyek csoportjaban. A vizs-
galatban négy csoportot hoztak létre az OSA sutlyossiga
és a betegek derék-csipé hinyadosa (waist-to-hip ratio,
WHR) alapjan. A referenciacsoportot azok alkottik, akik
nem voltak OSA-sok, és a WHR-jiik <1. Linedris regresz-
szi6és modellben a diabetesre vonatkozé esélyhdanyados
az OSA és a WHR >1 csoportban 11,8 volt, a nem OSA,
de WHR >1 csoportban 3,6 volt, az OSA, de WHR <1
csoportban 3,2. Miutin WHR-re korrigiltak, szignifi-
kans Osszefiiggést taldltak az SDB-valtozok és az éhomi
inzulin- és gliikozszintek, valamint a HbA, -értékek ko-
zott [31].

Az egyetlen prospektiv PSG-s vizsgalat, amely az SDB
és a cukorbetegség oki kapcsolatit kutatta, a Wisconsin
Sleep Cohort 1387 résztvevgjénél zajlott le. A cukorbe-
tegséget orvosi diagnézis alapjan vagy a reggeli vércu-
korszint 7 mmol /1 feletti értéke esetén allapitottik meg.
A kozepesen sulyos vagy sulyos apnoés (AHI 215) paci-
ensek korében 14,0% volt a cukorbetegség eléfordulasi
ardnya, mig a nem apnoésok (AHI <5) esetén a preva-
lencia 2,8%-o0s volt. A 4 évig tartd kovetéses vizsgalat-
ban nem volt kiillonbség az enyhe, kozepes és sulyos
apnoés betegek kozott a cukorbetegség incidenciaja-
ban, igy nem sikeriilt bebizonyitani, hogy az SDB oki
szerepet jatszik a diabetes kialakuldsaban [32].

A horkolds — mint az alvési apnoe egyik legjellemz8bb
tlinete — és a koros gliikdzmetabolizmus kozott is talal-
tak kapcsolatot a kutatok. A rendszeres horkolds koros
oGTT-eredményekhez ¢s magasabb HbA  -szinthez ve-
zethet [33], valamint a Nurses’ Health Study cohort
vizsgilatban az alkalmanként és rendszeresen horkold
névérek korében nagyobb volt a 2TDM kialakuldsanak a
kockazata, mint a nem horkolékndl, fiiggetleniil a kortol
és a testtomegindextdl, 10 éves kovetés soran [34]. Egy
miésik 10 éves kovetéses vizsgilatban, amely egy férfiak-
bdl allé populicidban zajlott, a horkolds szintén figget-
len prediktora volt a cukorbetegség kialakuldsinak [35].

Az alvasmegvonas és az obstruktiv
alvasi apnoe rizikofaktorai diabetesben

Obesitas

A diabetesszel kapcsolatos alvasproblémdk nagy része
minden bizonnyal az obesitassal fligg Ossze, hiszen az
obesitas jol ismert szovédménye a komorbid alviszavar,
a 2TDM-es betegek tobbsége pedig obes és/vagy cent-
rilis zsirfolosleggel rendelkezik. Obesitasban gyakran
talmdkodik a hypothalamus-hypophysis-mellékveseké-
reg tengely is, ami megzavarja a fiziolbgids alvdssza-
balyozist. A fizikai inaktivitds és a gyakori érzelmi za-
varok sem kedveznek az éjszakai nyugodt pihenésnek
[36].
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Az obesitas az OSA legfontosabb rizikotaktora, a férfi-
nemen, a magasabb életkoron, a megnovekedett nyak-
korfogaton, illetve a craniofacialis, valamint fels§ 1éguti
anatémiai rendellenességeken és patoldgiai dllapotokon
tal [37]. A testsily 10%-os gyarapoddsa hatszorosira
emeli a kozepes vagy sulyos foka SDB kockazatat, és fi-
gyelemre méltd, hogy a 10%-os fogyastdl az AHI 26%-os
csokkenése varhatd [38]. Az obes személyek 40%-anal
van jelen OSA, és az OSAS-betegek 70%-a obes [39]. Az
obesitas a cukorbetegség rizikofaktora is, ezért tételez-
hették fel sokaig az obesitastél fliggs kozvetett kapcso-
latot a két rendellenesség kozott. A homogén obesitas
megvaltoztathatja a felsé légutak anatomiajat, és zavar-
hatja a normalis miikodést, azonban ennél a centrilis
obesitas sokkal fontosabb rizikéfaktor [40]. Az obstruk-
tiv alvasi apnoés obes pacienseknek stalyosabb a centri-
lis elhizdsuk, mint az apnoéban nem szenved$ szemé-
lyeknek. A tobbletinzulin-elvalasztds miatt a centrdlis
zsirszovetben akkumulidlédott kéros adipocytikbol fel-
szabadulé gyulladisos citokinek (TNF-a, IL-1, IL-6)
szerepet jatszhatnak az inzulinrezisztencia kialakitasa-
ban, masrészt emelkedett szintjiik Osszefiiggést mutat
a kéros nappali dlmossaggal (excessive daytime sleepi-
ness, EDS) [41].

Metabolikus szindroma

Az idGskori cukorbetegség szoros kapcsolatban all a
metabolikus szindroémadval: az 6tven év feletti cukorbete-
gek 86%-a szenved ebben a korképben, illetve a meta-
bolikus szindréma jelenléte esetén Otszoros a diabetes
kialakuldsinak a valoszintisége [42]. A metabolikus
szindréma igen gyakori kérkép, prevalencidja a fejlett or-
szagokban 25-35%-o0s, diagnodzisinak a kozéppontjiban
a centralis obesitas all a legjabb definici6 alapjan, ame-
lyet 2005-ben a Nemzetkozi Diabetes Tarsasag (Inter-
national Diabetes Federation, IDF) alkotott meg [43].
El6fordulasi gyakorisiga az alvasi apnoéban szenvedd
betegek kozott elérheti a 40%-ot [44]. A metabolikus
szindréma egyes komponensei és az alvdsi apnoe kozott
szamos vizsgilat szoros kapcsolatot igazolt, azaz az inzu-
linrezisztencia, a hyperleptinaemia, a hypercitokinaemia
és a koéros nappali dlmossig mértéke korreldl az alvasi
apnoe AHI szerinti stlyossigaval. A legtijabb vizsgilatok
alapjan az obesitastol fiiggetlendl is fenndll ez az Gssze-
fiiggés, ennek kovetkeztében egyes szerzOk az alvasi
apnoét a metabolikus szindroma egyik megnyilvanula-
sanak tartjak [45]. Egy nemrég megjelent kozlemény-
ben a szerzdk javasoljak a ,,Z-szindroma” fogalmanak
bevezetését, amely a metabolikus (X-) szindréma négy
eltérésén kiviil (inzulinrezisztencia, centrilis obesitas,
hypertonia, dyslipidaemia) 6todikként az alvaszavaro-
kat is tartalmazza. A kérkép mdsodik legfontosabb pre-
diktoranak az obesitas utin az alvaszavarokat feltétele-
zik a szerz6k, és véleményiik szerint az alvdszavarok
modellbe valé bevételével jobban megérthet6 a meta-
bolikus szindroma, a diabetes és a cardiovascularis meg-
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betegedések kockizata kozotti kapesolat. A metabolikus
szindroma és az alvisi apnoe szindréma atfed§ tiinetei is
a két korkép kapcesolatat valoszindsitik (1., 2. tablizat).

A legerGsebb bizonyitékok a metabolikus szindroma
és a hypertonia kozotti kapcsolatot igazoljak. Hyper-
toniasok korében 23-35%-ban taldltak OSA-t, kiilo-
nosen a gyogyszerrezisztens hypertonia esetén igen ma-
gas, férfiak esetén 96%, nékben 65% az alvasi apnoe
el6fordulasanak aranya [46]. Hasonldan gyakori az OSA
non-dipper és maszkirozott hypertonia esetén. Az in-
zulinrezisztencia-alapta korképekben, példaul policisztds
ovarium szindromaban is sokkal magasabb a kozép-
sulyos-stlyos OSA prevalencidja, mint a normélpopuld-
ciéban [47]. Férfiaknal, illetve a premenopauzilis kora
néknél az OSA-prevalencia aranya 3,3:1, ellenben ez a

ro7

nemek kozti kiilonbség kiegyenlitédik posztmenopau-
zaban [48].

1. tablizat | A metabolikus szindréma tiinetei

Metabolikus szindroma
Tiinetek, eltérések

Magas vérnyomas

Centralis elhizds

Csokkent glitkdztolerancia
Inzulinrezisztencia

Dyslipidaemia

Gyorsult atherosclerosis

Csokkent fibrinolitikus aktivitds, trombdzishajlam
Emelkedett proinflammatorikus citokinszint
Hyperleptinaemia

Koros nappali aluszékonysig

Nocturia

Alvasi apnoe

2. tiblazat | Az obstruktiv alvisi apnoe szindréma tiinetei

Obstruktiv alvasi apnoe szindroma
Tiinetek, eltérések

A fenti metabolikus szindrématol valé eltérések (1. 1. tablazat)
Plethoras arc

Jugularis véndk kidudorodisa, periférias vizenySk (kéros jobbsziviél-
terhelés)

Horkolas

Hypopnoék /apnoék
Firadékonysdg/energiahidny
Irritabilitds

Memoériazavarok

Reggeli fejfajas, szajszirazsig
Szexudlis diszfunkcid
Depresszio

Személyiségviltozas
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Neuropathio

Szamos vizsgilatban kimutattik, hogy a diabeteses auto-
ném neuropathidban gyakoribb az alvisi apnoe el6-
fordulasa, mint a neuropathidban nem szenved$ cukor-
betegek korében, akik korban, nemben, teststalyban
megegyeznek [49]. A neuropathia valészintleg a felsd
légat beidegzési zavardnak kovetkeztében vezet alvids
alatti 1égutsziikiilethez vagy teljes obstrukcidhoz, ame-
lyek soran hypopnoe vagy apnoe [ép fel oxigénszaturicié-
csokkenéssel és arousallal. Lamond és munkatirsai kimu-
tattak, hogy a polyuria, valamint a cukorbetegség késéi
szovédményeként kialakul6 fijdalmas neuropathia rend-
szeres ellenGrzése és kezelése csokkenti az éjszakai alvas-
fragmentalddast [50].

Egyéb rizikofuktorok

Alvaszavarra prediszponalé patofiziologiai faktor lehet
az inzulintobblet hatdsira bekovetkezd stlyos hypo-
glykaemia, amelyre vilaszreakcioként az éjszaka folya-
man az ellenreguldlé hormonok (névekedési hormon és
kortizol) fokozott elvalasztisa kovetkezik be (Somogyi-
effektus), amely hatdsok hosszii tivon megvaltoztat-
hatjak a cirkadian alvisszabalyozast [51]. A betegséggel
kapcsolatos pszichés adapticids nehézségek (példaul a
diagnézis megismerésekor, a hypo-, illetve hyperglykae-
miaval torténd Gjabb és Gjabb konfrontilédas sordn, az
inzulinkezelésre val6 atallas idSpontjaban, a szovédmé-
nyek megjelenésekor) insomnidval tarsulhatnak. Alvdsza-
varhoz vezethet a depresszié is, amelyre a kezelt dia-
beteses betegek relativ rizikdja 1,54-szoros a nem dia-
beteses populacidhoz képest [52].

Az OSAS-kezelés, a CPAP-terapia hatasa
a szénhidrat-anyagcserére

A kozepesen stlyos és salyos alvisi apnoe els6ként vi-
lasztando kezelési modja az életmod-valtoztatas mellett
a pozitiv 1égati nyomdst (continuous positive airway
pressure, CPAP) kezelés, amely a légutak nyitva tarta-
sdval nemcsak az alvds alatti 1égzészavart sziinteti meg,
hanem javitja a nappali tiineteket és a betegek életmi-
néségét, sGt egyre tobb adatot ismeriink arra vonatko-
z6an, hogy szimpatikus aktivaciot, illetve vérnyomds-
csokkentd, valamint balkamra-funkciot javité hatasaval
csokkenti a cardiovascularis morbiditast és mortalitast.

A CPAP szénhidrit-anyagcserére kifejtett hatasarél a
vizsgalatok eredményei ellentmondasosak, tovabbi nagy
randomizalt miszeres vizsgalatokra van sziikség a hatds
tisztdzasihoz.

Kétnapos CPAP-kezelés utan kozépsulyos, illetve sa-
lyos apnoés pacienseknél — glitkozinftziora vilaszul elva-
lasztott inzulinszintjiik vizsgalata soran — az inzulinszen-
zitivitds javuldsat figyelték meg, amely hatds hirom
hénapig fennmaradt. Az obes paciensekben (BMI >30
kg/m?) nem érvényesiilt ilyen mértékd hatas, ami azt su-
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gallja, hogy obesitas esetén az OSA-nak kisebb szerepe
van az inzulinszenzitivitds kialakitisiban [53]. Ugyanez
a munkacsoport obes 2TDM-es személyeket vizsgalva
megallapitotta, hogy a szénhidriatanyagcsere-értékek
csak harom hénapos CPAP-kezelés utan kezdtek el ja-
vulni, a HbA, -érték még ezen id6tartam utdn sem valto-
zott szignifikinsan [54].

Egy kevés beteget bevoné tanulminyban 72 6ras fo-
lyamatos szoveti gliikozmonitorozdst és HbA, -megha-
tarozast végeztek hairom honapos CPAP-kezelés el6tt és
utan. Azt talaltdk, hogy hirom hoénapos CPAP-terdpia
utan a postprandialis szoveti cukorszintek szignifikinsan
csokkentek, valamint a HbA, 7% ald csokkent a pacien-
sek dont6 tobbségében. A HbA, -szintek korreldltak a
CPAP-n toltott éjszakik szamaval [55]. Egy masik ta-
nulmdny szerint, amelyben obes OSA-s pacienseket
vizsgiltak, a hirom hénapos CPAP-kezelés a vércukor-
szintben ¢és az inzulinrezisztencidban nem okozott val-
tozast, viszont csokkent a visceralis zsirszovet mennyi-
sége és a leptinszint [56].

A CPAP-kezelés el6nyei akkor mutatkoznak meg,
ha ¢jszakinként minimum 4 6ran keresztiil hasznaljik
a betegek a késziiléket. A leghosszabb teripids idGszak,
amelynek a hatdsat vizsgaltak, fél év volt. Tovibbi hosz-
szabb kovetési idejli vizsgalatokra lenne sziikség ahhoz,
hogy a CPAP hossza tavii metabolikus hatdsai is nyilvan-
valok legyenek.

Ajanlasok a mindennapi klinikai
gyakorlat szamara

A cukorbetegséggel vagy az alvasi apnoéval gyakran talal-
koz¢ klinikusok fontos feladata, hogy barmelyik beteg-
ség jelenléte esetén késleltesség vagy megakadalyozzak
a masik korkép kialakuldsit, 1épéseket tegyenek a meg-
felel§ szlrés érdekében. A megel&zés része lehet a fenn-
allo korkép megftelelS kezelése, illetve a masik kérképre
vonatkozo felvilagositas, egészségnevelés, a lehetséges
rizikofaktorok csokkentése.

Az alviszavarok a felnétt lakossig mintegy egyharma-
dat érintik, és a pdciensek fele a problémdjit stlyosnak
itéli meg. Lathatjuk, hogy diabetesben még gyakoribbak
az alvdszavarok, kilonosen az OSA. A diabetolégus
akkor jar el helyesen, ha id6nként rakérdez betege eset-
leges alvasproblémdira. Elegend6 pér célzott kérdést fel-
tenni, hogy vannak-e¢ a betegnek elalvisi vagy atalvasi
zavarai, nappali firadékonysiga vagy aluszékonysiga,
rendszeresen és elegendd ideig alszik-e, illetve horkol-e.
Az OSA-rizikétaktorok jelenléte esetén (férfinem, idGs-
kor, posztmenopauzilis nébeteg, centrilis obesitas,
inzulinrezisztencia), a has- (férfiakndl 94 cm, néknél
80 cm felett) és nyakkorfogat (férfiaknal 43 cm, néknél
40 cm felett) vizsgalataval, valamint a Berlin kérd6iv és
az Epworth-dlmossagkérd6iv segitségével vagy ABPM-
vizsgalattal pontosabban megbecsiilhetjiik az OSAS-
rizikét. Megalapozott gyand esetén a pacienseket ajan-
lott tovabbi specidlis kivizsgaldsra beutalni — a sze-
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rencsére hazankban is szaporodé — alvisrendelésekre,
alvasdiagnosztikai laboratériumokba. Elterjed6ben van
az Apnealink hasznailata, amely az apnoe otthoni szd-
résére alkalmas lehet. A késziilék 1égdramlas-, horkolas-
és pulzoxiszenzort tartalmaz, amelyet cukorbetegeken
vizsgilva 91%-os specificitisinak és 95%-os szenzitivi-
tastnak validaltak [57]. Lényeges a diabeteses szovSd-
mények, kiilondsen a neuropathia adekvit kezelése és
rendszeres kontrollja, hiszen az alvasi apnoe kialakuld-
saban fontos szerepet jatszhat. Nem elhanyagolandé a
cukorbetegek pszichés vezetése sem, mert a pszichiat-
riai betegségekhez is gyakran tarsul alvaszavar. Min-
denképpen javasolt felhivni a betegek figyelmét a Iehe-
tGségekhez képest nyugodt életvitel fontossigira és a
megfeleld mennyiségii — 7-8 6rds — alvas jelentGségére.
Természetesen ¢ betegesoportban is rendkiviil fontos
a talsaly megel6zése, csokkentése. Ha az alvdsi apnoe
diagnoézisa feldllithatd, lényeges a beteget megteleld
diétira és testmozgisra (testsulycsokkentésre) biztatni,
valamint a CPAP-terapia el6nyeit, jotékony cardiovas-
cularis és metabolikus hatasat hangsulyozni.

Alvasi apnoe esetén a metabolikus zavarokat és a
cardiovascularis kockazatot rendszeresen fel kell mérni.
Az évenkénti haskorfogat- és vérnyomdsmérés, valamint
¢homi vérzsir- és vércukor-meghatirozis, esetleg oGTT-
vizsgalat elvégzése hozzijarulhat a koéros folyamatok
idébeli felismeréséhez. Salyos OSA-ban lehetség sze-
rint kevesebb szénhidrat bevitele javasolt, illetve kiala-
kult szénhidritanyagcsere-zavar esetén a CPAP-terdpia
ennek rendez8dését is elSidézheti, igy kifejezetten ajin-
lott.

A diabetest és az alvaszavarokat tehat nagy valészinG-
séggel egy o6nronté kor kapesolja Ossze. A folyamatok
lefékezése, betegeink életmindségének megbrzése és a
betegség kimenetelének javitasa érdekében a két korkép
kozotti kapesolat ismerete fontosnak latszik.

Irodalom

[1] Wild, S., Roglic, G., Green, A. és mtsai: Global prevalence of dia-
betes: estimates for the year 2000 and projections for 2030. Dia-
bet. Care, 2004, 27, 1047-1053.

[2] Mooradian, A. D.: Diabetic complications of the central nervous
system. Endocr. Rev., 1988, 9, 346-356.

[3] Bonnet, M. H., Arand, D. L.: We are chronically sleep deprived.
Sleep, 1995, 18,908-911.

[4] Gonzalez-Ortiz, M., Martinez-Abundis, E., Balcazar-Munoz,

B. R. és mtsai: Effect of sleep deprivation on insulin sensitivity

and cortisol concentration in healthy subjects. Diabetes Nutr.

Metab., 2000, 13, 80-83.

Spiegel, K., Tusali, E., Penev, P. és mtsai: Brief communication:

Sleep curtailment in healthy young men is associated with de-

creased leptin levels, elevated ghrelin levels, and increased hun-

ger and appetite. Ann. Intern. Med., 2004, 141, 846-850.

[6] Ayas, N. T., White, D. P, Al-Delaimy, W. K. és mtsai: A prospec-

tive study of self-reported sleep duration and incident diabetes in

women. Diabet. Care, 2003, 26, 380-384.

Gottlieb, D. J., Punjabi, N. M., Newman, A. B. és mtsai: Associa-

tion of sleep time with diabetes mellitus and impaired glucose

tolerance. Arch. Intern. Med., 2005, 165, 863-867.

[5

—

[7

—

2010 m 151. évfolyam, 1. szam

ORVOSI HETILAP



[8]

<

[10]

[11]

[12]

[13]

[14]

[15]

[16]

[17]

[18]

[19]

[22]

[23]

[24]

[25]

[26]

Keszei A., Dunai A., Mucsi 1. és mitsai: Relationship between
sleep duration and diabetes mellitus in the Hungarian popula-
tion, SLEEP 2008 22nd Annual Meeting of the Associated Pro-
fessional Sleep Societies, LLC, June 7-12, in Baltimore, Mary-
land.

Abkerstedt, T, Nilsson, P. M: Sleep as restitution: an introduction.
J. Intern. Med., 2003, 254, 6-12.

Trento, M., Broglio, F., Riganti, F. és mtsai: Sleep abnormalities in
type 2 diabetes may be associated with glycemic control. Acta
Diabetol., 2008, 45, 225-229.

Knutson, K. L., Ryden, A. M., Mander, B. A. és mtsai: Role of
sleep duration and quality in the risk and severity of type 2 diabe-
tes mellitus. Arch. Intern. Med., 2006, 166, 1768-1774.
Dunai A., Mucsi L, Jubdsz J. és mtsai: Az obstruktiv alvdsi apnoe
epidemiol6gidja, diagnosztikdja, kezelése és cardiovascularis
szovédményei. Orv. Hetil., 2006, 147, 1559-1564.

Dunai A., Mucsi 1, Jubidsz J. és mtsai: Az obstruktiv alvasi apnoe
hatdsa a cardiovascularis betegségek kialakulasira es progno-
zisara. Orv. Hetil., 2006, 147, 2303-2311.

Dunai, A., Keszei, A. P, Kopp, M. S. és mtsai: Cardiovascular dis-
case and health-care utilization in snorers: a population survey.
Sleep, 2008, 31,411-416.

Tiyori, N., Alonso, L. C., Li, ]. és mtsai: Intermittent hypoxia caus-
es insulin resistance in lean mice independent of autonomic
activity. Am. J. Respir. Crit. Care Med., 2007, 175, 851-857.
Oltmanns, K. M., Gehring, H., Rudolf, S. és mtsai: Hypoxia caus-
es glucose intolerance in humans. Am. J. Respir. Crit. Care Med.,
2004, 169, 1231-1237.

Furukawa, S., Fujita, T., Shimabukuro, M. és mtsai: Increased
oxidative stress in obesity and its impact on metabolic syn-
drome. J. Clin. Invest., 2004, 114, 1752-1761.

Loredo, ]. S., Ziegler, M. G., Ancoli-Israel, S. és mtsai: Relationship
of arousals from sleep to sympathetic nervous system activity
and BP in obstructive sleep apnea. Chest, 1999, 116, 655-659.
Punjabi, N. M., Beamer, B. A.: C-reactive protein is associated
with sleep disordered breathing independent of adiposity. Sleep,
2007, 30, 29-34.

Bonnet, M. H., Berry, R. B., Arand, D. L.: Metabolism during
normal, fragmented, and recovery sleep. J. Appl. Physiol., 1991,
71,1112-1118.

Netzer, N. C., Stoohs, R. A., Netzer, C. M. és mesai: Using the
Berlin questionnaire to identify patients at risk for the sleep
apnea syndrome. Ann. Intern. Med., 1999, 131, 485-491.
Polotsky, V. Y., Wilson, J. A., Haines, A. S. és mitsni: The impact
of insulin-dependent diabetes on ventilatory control in the
mouse. Am. J. Respir. Crit. Care Med., 2001, 163, 624-632.
Einborn, D., Stewart, D. A., Erman, M. K. és mtsai: Prevalence of
sleep apnea in a population of adults with type 2 diabetes melli-
tus. Endocr. Pract., 2007, 13, 355-362.

Resnick, H. E., Redline, S., Shahar, E. és mtsai: Diabetes and sleep
disturbances: findings from the Sleep Heart Health Study. Dia-
bet. Care, 2003, 26, 702-709.

Youny, T., Palta, M., Dempsey, ]. és mtsai: The occurrence of
sleep-disordered breathing among middle-aged adults. N. Engl.
J. Med., 1993, 328, 1230-1235.

West, S. D., Nicoll, D. J., Stradling, J. R.: Prevalence of obstruc-
tive sleep apnoea in men with type 2 diabetes. Thorax, 2006, 61,
945-950.

Foster, G., Kuna, S. T., Sanders, M. H. és mtsai: Sleep apnea in
obese adults with type 2 diabetes: baseline results from sleep
AHEAD study [abstract]. Sleep, 2005, 25, 66.

Meslier, N., Gagnadoux, F., Giraud, P. és mtsai: Impaired glu-
cose-insulin metabolism in males with obstructive sleep apnoea
syndrome. Eur. Respir. J., 2003, 22, 156-160.

Peltier, A. C., Consens, F. B., Sheikh, K. és mtsai: Autonomic dys-
function in obstructive sleep apnea is associated with impaired
glucose regulation. Sleep Med., 2007, 8, 149-155.

OSSZEFOGLALO REFERATUMOK

[30]

[31]

[32

—

[33]

[34]

[35]

[36]

[37]

[38]

[39]

[40]

[41]

[42]

[43]

[44]

[45]

[46]

[47]

[48]

[49]

[50]

[51]

Ip, M. S. M., Lam, B., Ny, M. M. T. és mitsai: Obstructive sleep
apnea is independently associated with insulin resistance. Am.
J. Respir. Crit. Care Med., 2002, 165, 670-676.

Elmasry, A., Lindbery, E., Berne, C. és mtsai: Sleep-disordered
breathing and glucose metabolism in hypertensive men: a popu-
lation-based study. J. Intern. Med., 2001, 249, 153-161.
Reichmuth, K. J., Austin, D., Skatrud, J. B. és mtsai: Association
of sleep apnea and type II diabetes: a population-based study.
Am. J. Respir. Crit. Care Med., 2005, 172, 1590-1595.

Shin, C., Kim, ]., Lee, S. és mtsai: Association of habitual snoring
with glucose and insulin metabolism in nonobese Korean adult
men. Am. J. Respir. Crit. Care Med., 2005, 171, 287-291.
Al-Delaimy, W. K., Manson, ]. E., Willett, W. C. és mtsai: Snoring
as a risk factor for type II diabetes mellitus: a prospective study.
Am. J. Epidemiol., 2002, 155, 387-393.

Elmasry, A., Janson, C., Lindbery, E. és mtsai: The role of habitu-
al snoring and obesity in the development of diabetes: a 10-year
follow-up study in a male population. J. Intern. Med., 2000,
248, 13-20.

Vygontzas, A. N., Brixler, E. O., Chrousos, G. P. és mtsn: Obesity
and sleep disturbances: Meaningful sub-typing of obesity. Arch.
Physiol. Biochem., 2008, 114, 224-236.

Youny, T., Shahar, E., Nieto, F. ]. és mtsai: Predictors of sleep-
disordered breathing in community-dwelling adults: the Sleep
Heart Health Study. Arch. Intern. Med., 2002, 162, 893-900.
Peppard, P. E., Young, T., Palta, M. és mtsai: Longitudinal study
of moderate weight change and sleep-disordered breathing.
JAMA, 2000, 284, 3015-3021.

Vgontzas, A. N., Tan, T. L., Bixler, E. O. és mtsai: Sleep apnea and
sleep disruption in obese patients. Arch. Intern. Med., 1994,
154,1705-1711.

Alam, 1., Lewis, K., Stephens, J. W. és mtsai: Obesity, metabolic
syndrome and sleep apnoea: All pro-inflammatory states. Obes.
Rev., 2007, 8, 119-127.

Vgontzas, A. N., Bixler, E. O., Chrousos, G. P.: Metabolic distur-
bances in obesity versus sleep apnoea: the importance of visceral
obesity and insulin resistance. J. Intern. Med., 2003, 254, 32—
44.

Alexander, C. M., Landsman, P. B., Teutsch, S. M. és mtsai: NCED-
defined metabolic syndrome, diabetes, and prevalence of coro-
nary heart disease among NHANES III participants age 50 years
and older. Diabetes, 2003, 52, 1210-1214.

Alberti, K. G., Zimmet, P, Shaw, ].: Metabolic syndrome — a new
world-wide definition. A Consensus Statement from the Interna-
tional Diabetes Federation. Diabet. Med., 2006, 23, 469-480.
Kostoglon-Athanassion, 1., Athanassion, P.: Metabolic syndrome
and sleep apnea. Hippokratia, 2008, 12, 81-86.

Vgontzas, A. N., Bixler, E. O., Chrousos, G. P.: Sleep apnea is
a manifestation of the metabolic syndrome. Sleep Med. Rev.,
2005, 9,211-224.

Logan, A. G., Perlikowski, S. M., Mente, A. és mtsai: High preva-
lence of unrecognized sleep apnoea in drug-resistant hyperten-
sion. J. Hypertens., 2001, 19, 2271-2277.

Dunaif, A.: Insulin resistance and the polycystic ovary syn-
drome: mechanism and implications for pathogenesis. Endocr.
Rev., 1997, 18, 774-800.

Bixler, E. O., Vgontzas, A. N., Lin, H. M. és mtsai: Prevalence of
sleep-disordered breathing in women: effects of gender. Am.
J. Respir. Crit. Care Med., 2001, 163, 608-613.

Bottini, P, Redolfi, S., Dottorini, M. L. és mtsai: Autonomic neu-
ropathy increases the risk of obstructive sleep apnea in obese dia-
betics. Respiration, 2008, 75, 265-271.

Lamond, N., Tiggemann, M., Dawson, D.: Factors predicting
sleep disruption in type II diabetes. Sleep, 2000, 23, 415-416.
Van Cauter, E., Polonsky, K. S., Scheen, A. J.: Roles of circadian
rhythmicity and sleep in human glucose regulation. Endocr.
Rev., 1997, 18, 716-738.

ORVOSI HETILAP

2010 m 151. évfolyam, 1. szam



[52] Golden, S. H., Lazo, M., Carnethon, M. és mtsai: Examining a bi-
directional association between depressive symptoms and diabe-
tes. JAMA, 2008, 299, 2751-2759.

[53] Harsch, 1. A., Schahin, S. P, Radespiel-Troger, M. és mtsai: Con-
tinuous positive airway pressure treatment rapidly improves in-
sulin sensitivity in patients with obstructive sleep apnea syn-
drome. Am. J. Respir. Crit. Care Med., 2004, 169, 156-162.

[54] Harsch, I. A., Schahin, S. P, Bruckner, K. és mtsai: The eftect of
continuous positive airway pressure treatment on insulin sensi-
tivity in patients with obstructive sleep apnoea syndrome and
type 2 diabetes. Respiration, 2004, 71, 252-259.

[55] Hassaballn, H. A., Tulvimat, A., Herdegen, J. J. és mtsai: The ef-
fect of continuous positive airway pressure on glucose control in
diabetic patients with severe obstructive sleep apnea. Sleep
Breath., 2005, 9, 176-180.

0SSZEFOGLALO REFERATUMOK

[56] Trenell, M. 1., Ward, J. A., Yee, B. ]. és mtsai: Influence of con-
stant positive airway pressure therapy on lipid storage, muscle
metabolism and insulin action in obese patients with severe ob-
structive sleep apnoea syndrome. Diabetes Obes. Metab., 2007,
9, 679-687.

[57] Erman, M. K., Stewart, D., Einhorn, D. és mtsai: Validation of
the ApneaLink for the screening of sleep apnea: a novel and sim-
ple single-channel recording device. J. Clin. Sleep Med., 2007, 3,
387-392.

(Mugsi Istvan dr.,
Budapest, Nagyvarad tér 4., 1089
e-mail: istvan@nefros.net)

A Kiskunfélegyhazi Varosi Kérhaz-Rendeldintézet Gyogyfiirdé és Rehabilitaciés Kozpont (6100
Kiskunfélegyhaza, Fadrusz J. u. 4.)

palyazatot hirdet az alabbi szakorvosi munkakorok betoltésére:

— Belgydgyaszati Osztalyra — 1 f6,
— Gyermekosztalyra — 1 f6, valamint
— Matrix Osztaly sebészeti részlegére — 1 6 részére.

Feladat: valamennyi munkakérben a munkakori leirasban foglaltak alapjan a szakiranyu képesitésnek megfelelé szakorvosi tevékenység

végzese.

Palyazati feltételek:

— orvostudomanyi egyetemi végzettség,
— szakorvosi képesités,

— bintetlen eléélet.

Elényt jelent:
— tarsszakmaban szerzett szakvizsga,
— diagnosztikai jartassag.

A palyézathoz csatolando:

részletes szakmai 6néletrajz,
3 hénapnal nem régebbi erkélcsi bizonyitvany,
orvosok orszagos nyilvantartasaba vételérdl igazolas masolata,

Bérezés: a Kjt. Rendelkezései alapjan, ill. megegyezés szerint kiemelt dijazas.

Egyeb juttatas: szolgalati lakas biztositott.

A palyazat benyujtasanak hatarideje: 2010. januar 7.
A palyazat elbiralasanak hatarideje: 2010. januar 10.

Az allasok a palyazati elbiralast kovetéen, 2010. januar 15-étdl tolthetdk be.

A palyazatokat a fenti cimre, Dr. Kovacs Jozsef féigazgato féorvosnak cimezve kell benyujtani, személyesen vagy postai tton.

Postai benyuijtas esetén a boritékon kérjik feltiintetni:

,Belgyogyasz szakorvosi palyazat”
vagy
,Gyermekgydgyasz szakorvosi palyazat’

vagy
,Sebész szakorvosi palyazat”

iskolai vegzettséget, szakképzettséget igazold okirat hiteles masolata,

nyilatkozat arra vonatkozdan, hogy palyazatat az illetékes biralok megismerjék és véleményezzék.

2010 m 151. évfolyam, 1. szam

ORVOSI HETILAP



