
Περίληψη

Η νευροπάθεια του αυτόνομου νευρικού συστήματος (ΑΝΣ) απο-

τελεί μία πρώιμη και συχνή επιπλοκή του σακχαρώδους διαβήτη. Ει-

δικότερα, η διαβητική νευροπάθεια του αυτόνομου νευρικού συστή-

ματος του καρδιαγγειακού (ΔΝΑΝΣΚ) συνδέεται με αυξημένη θνητό-

τητα και θνησιμότητα λόγω αυξημένου κινδύνου εμφάνισης καρδιαγ-

γειακών επεισοδίων και κυρίως κακοήθων κοιλιακών αρρυθμιών. Ση-

μαντικότερος παράγοντας κινδύνου ανάπτυξης διαβητικής νευροπά-

θειας του αυτόνομου νευρικού συστήματος θεωρείται ο πλημμελής

γλυκαιμικός έλεγχος. Ακρογωνιαίο λίθο στη διάγνωση της ΔΝΑΝΣΚ

αποτελούν οι πέντε μη επεμβατικές δοκιμασίες των αντανακλαστικών

του καρδιαγγειακού συστήματος που αφορούν στη μεταβλητότητα

της καρδιακής συχνότητας και στη μεταβολή της αρτηριακής πίεσης

κατά την έγερση από την ύπτια στην όρθια θέση. Επιπλέον, άλλες ει-

δικές διαγνωστικές δοκιμασίες χρησιμοποιούνται για τη διάγνωση

της νευροπάθειας του αυτόνομου νευρικού συστήματος των επιμέ-

ρους συστημάτων όπως η ραδιοϊσοτοπική δοκιμασία για τη γαστρο-

πάρεση και ο ουροδυναμικός έλεγχος για τη δυσλειτουργία της ου-

ροδόχου κύστεως. Αναμφισβήτητα, η εξέταση της λειτουργίας του

ΑΝΣ μπορεί να μας προσφέρει χρήσιμες πληροφορίες στην καθ’ ημέ-

ρα κλινική πράξη και να συμβάλει στην αξιολόγηση των εφαρμοζόμε-

νων θεραπευτικών παρεμβάσεων στους ασθενείς με σακχαρώδη δια-

βήτη.

Εισαγωγή

Η διαβητική νευροπάθεια του αυτόνομου νευρικού συστήμα-

τος (ΔΝΑΝΣ) αποτελεί μία διαταραχή του αυτόνομου νευρικού

συστήματος (ΑΝΣ) στα πλαίσια του σακχαρώδους διαβήτη (ΣΔ)

εφόσον αποκλειστούν άλλες αιτίες νευροπάθειας1. Ως νευροπά-

θεια δυνητικά μπορεί να προσβάλει τις αδρενεργικές, τις χολινερ-

γικές και τις ντοπαμινεργικές ίνες όπως επίσης και τους πεπτιδερ-

γικούς νευρώνες2. Σε επίπεδο συστημάτων, μπορεί να προσβάλει

το καρδιαγγειακό, το γαστρεντερικό και το ουρογεννητικό σύστη-

μα καθώς και τη λειτουργία των ιδρωτοποιών αδένων, όπως και τη
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λειτουργία κάθε οργάνου που δέχεται νεύρωση

από το ΑΝΣ. Διακρίνεται σε κλινική όταν εμφανίζο-

νται σημεία και συμπτώματα από το ΑΝΣ και σε

υποκλινική όταν διαγιγνώσκεται μόνο με ειδικές δο-

κιμασίες1.

Όσον αφορά στον επιπολασμό της ΔΝΑΝΣ

υπάρχει ετερογένεια στη βιβλιογραφία εξαιτίας της

μελέτης διαφορετικών πληθυσμών και της χρήσης

διαφορετικής μεθοδολογίας3. Συγκεκριμένα, ο επι-

πολασμός της Διαβητικής Νευροπάθειας του Αυτό-

νομου Νευρικού Συστήματος του Καρδιαγγειακού

(ΔΝΑΝΣΚ), επιβεβαιωμένης με τουλάχιστον 2 πα-

θολογικές δοκιμασίες, κυμαίνεται από 16,6%-20%4-6

και αυξάνεται στο 65% με την αύξηση της ηλικίας

και της διάρκειας του ΣΔ7-9. H ετήσια αύξηση του

επιπολασμού της ΔΝΑΝΣΚ υπολογίζεται σε 6%

στον ΣΔ τύπου 2 ενώ στον ΣΔ τύπου 1 σε 2%1.

Βασικό ρόλο στην αιτιοπαθογένεια της νευρο-

πάθειας του αυτόνομου νευρικού συστήματος δια-

δραματίζει ο πτωχός γλυκαιμικός έλεγχος και η μα-

κρά διάρκεια του διαβήτη. H υπεργλυκαιμία συν-

δέεται με την ενεργοποίηση επιβλαβών μεταβολι-

κών οδών που περιλαμβάνουν τον σχηματισμό τε-

λικών προϊόντων γλυκοζυλίωσης, την αυξημένη

οξειδωτική καταπόνηση με υπέρμετρη παραγωγή

ελεύθερων ριζών, την ενεργοποίηση των οδών της

πολυόλης και της πρωτεϊνικής κινάσης C, την ενερ-

γοποίηση της πολυADP ριβοζυλίωσης κ.ά. Τη με-

ταβολική θεωρία συμπληρώνει η αγγειακή θεωρία

με την προσβολή των αγγείων των νεύρων καθώς

και η συμμετοχή ανοσολογικών και γενετικών πα-

ραγόντων10.

Όσον αφορά στους παράγοντες κινδύνου για

την εμφάνιση διαβητικής νευροπάθειας, σύμφωνα

με τα αποτελέσματα της μελέτης EURODIAB σε

ασθενείς με ΣΔ τύπου 1 βρέθηκε ότι η συχνότητα

εμφάνισης της νευροπάθειας συσχετίζεται με την

κακή ρύθμιση της γλυκόζης, τα αυξημένα επίπεδα

τριγλυκεριδίων, τον αυξημένο δείκτη μάζας σώμα-

τος, το κάπνισμα και την υπέρταση11. Στη μελέτη

DCCT η ευγλυκαιμική ρύθμιση με την εντατικοποι-

ημένη ινσουλινοθεραπεία σε ασθενείς με ΣΔ τύπου

1 ελάττωσε την εμφάνιση της ΔΝΑΝΣΚ κατά

53%12, ενώ στη μελέτη Steno με την πολυπαραγο-

ντική θεραπευτική παρέμβαση (άριστος μεταβολι-

κός έλεγχος, άριστος έλεγχος λιπιδίων, άριστη ρύθ-

μιση ΑΠ, λήψη ασπιρίνης και λήψη αΜΕΑ) παρα-

τηρήθηκε μείωση της ΔΝΑΝΣΚ κατά 68%13.

Διαβητική Νευροπάθεια του Αυτόνομου

Νευρικού Συστήματος του Καρδιαγγειακού

(ΔΝΑΝΣΚ)

H ΔΝΑΝΣΚ μπορεί να οδηγήσει σε αιφνίδιο

καρδιαγγειακό θάνατο, δυνητικά θανατηφόρες αρ-

ρυθμίες και σιωπηλή ισχαιμία του μυοκαρδίου. Για

αυτόν τον λόγο αποτελεί την κλινικά σημαντικότε-

ρη μορφή διαβητικής νευροπάθειας του ΑΝΣ. Κλι-

νικά, η δυσλειτουργία του ΑΝΣΚ εκδηλώνεται με:

μεταβολές του καρδιακού ρυθμού με πρωιμότερο

εύρημα την έλλειψη μεταβλητότητας του καρδια-

κού ρυθμού, την ταχυκαρδία σε ηρεμία, την ορθο-

στατική υπόταση, τη μειωμένη αντοχή στην άσκη-

ση, τη δυσλειτουργία και υπερτροφία της αριστε-

ρής κοιλίας, το σιωπηλό έμφραγμα του μυοκαρδί-

ου, την παράταση του QT διαστήματος στο ηλε-

κτροκαρδιογράφημα14, τις διαταραχές στην ημερο-

νύκτια διακύμανση της καρδιακής συχνότητας και

της αρτηριακής πίεσης (non-dipping/reverse-dip -

ping status)15,16 και την περιεγχειρητική καρδιαγ-

γειακή αστάθεια17-19. Επίσης, φαίνεται ότι η

ΔΝΑΝΣΚ συσχετίζεται με την εμφάνιση επεισο-

δίων άπνοιας κατά τον ύπνο20, διαβητικής νεφρο-

πάθειας21 και αγγειακών εγκεφαλικών επεισο-

δίων22.

Μειωμένη αντοχή στην άσκηση

Σε υγιείς μη διαβητικούς ανθρώπους κατά τη

διάρκεια ήπιας άσκησης παρατηρείται αύξηση της

καρδιακής συχνότητας, η οποία αρχικά οφείλεται

σε απόσυρση του τόνου του παρασυμπαθητικού,

ενώ σε περισσότερο παρατεταμένη άσκηση η αύξη-

ση της συχνότητας οφείλεται σε αύξηση του τόνου

του συμπαθητικού23. Απεναντίας, ασθενείς με υπο-

κλινική ΔΝΑΝΣΚ, κατά την άσκηση, εμφανίζουν

ελαττωμένη ικανότητα για αύξηση του καρδιακού

ρυθμού και του όγκου παλμού καθώς και της λεγό-

μενης “exercice capacity”, δηλαδή της ικανότητας

για την επιτέλεση του μέγιστου έργου και της δυνα-

τότητας για μέγιστη πρόσληψη οξυγόνου. Επίσης,

κατά τη διάρκεια της άσκησης οι αγγειακές αντι-

στάσεις των σπλάγχνων μειώνονται αντί να αυξά-

νονται ως αναμένεται24,25. Δεδομένου μάλιστα ότι

η άσκηση θεωρείται ως ένα από τα θεραπευτικά

μέσα στον σακχαρώδη διαβήτη, η πρώιμη διάγνω-

ση της νευροπάθειας του ΑΝΣ είναι απαραίτητη

τόσο για την ανίχνευση ασθενών με μειωμένη αντο-

χή στην άσκηση, όσο και για την πρόληψη τυχόν
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προβλημάτων, όταν οι ασθενείς αρχίζουν προγράμ-

ματα άσκησης. 

Ταχυκαρδία ηρεμίας

Oι διαβητικοί ασθενείς με κάποιου βαθμού

νευροπάθεια του ΑΝΣ, εκτός από την πρώιμη φά-

ση, έχουν συνήθως 90-100 σφύξεις/λεπτό26 και γε-

νικά παρουσιάζουν αύξηση της μέσης τιμής καρ-

διακού ρυθμού κατά 10 σφύξεις/λεπτό συγκριτικά

με τα μη διαβητικά άτομα της ίδιας ηλικίας. Περι-

στασιακά, ο καρδιακός ρυθμός μπορεί να αυξηθεί

έως και 130 σφύξεις/λεπτό27. Σε διαβητικούς ασθε-

νείς με προχωρημένου βαθμού νευροπάθεια του

ΑΝΣ είναι δυνατόν να συμβεί απονεύρωση της

καρδιάς (σύνδρομο καρδιακής απονεύρωσης) από

τη βάση προς τις κοιλίες κατά τα πρότυπα της περι-

φερικής νευροπάθειας. Χαρακτηρίζεται από έναν

σταθερό ρυθμό της καρδιάς, από 80 έως 90 παλ-

μούς/λεπτό, και συνδέεται με τη σιωπηρή ισχαιμία

του μυοκαρδίου και τον αιφνίδιο θάνατο28.

Oρθοστατική υπόταση

Αρχικά, σύμφωνα με τα κριτήρια των Ewing

και Clarke5, ως ορθοστατική υπόταση είχε ορισθεί

η πτώση της συστολικής αρτηριακής πίεσης κατά 30

mmHg ή και περισσότερο κατά την έγερση από την

ύπτια στην όρθια θέση. Στη συνέχεια, σύμφωνα με

τη συναινετική διατύπωση της Αμερικανικής Δια-

βητολογικής Εταιρείας και της Αμερικανικής Ακα-

δημίας Νευρολογίας στο συνέδριο του San Antonio

το 1988 ως ορθοστατική υπόταση είχε προταθεί η

πτώση της συστολικής αρτηριακής πίεσης κατά

20mm Hg ή και περισσότερο, η οποία ωστόσο

έπρεπε να συνοδεύεται από συμπτώματα29. Σήμε-

ρα ορίζεται ως η ελάττωση της συστολικής αρτη-

ριακής πίεσης κατά τουλάχιστον 20 mm Hg ή της

διαστολικής αρτηριακής πίεσης κατά τουλάχιστον

10 mm Hg εντός 3 λεπτών από την ανέγερση30,31

από την κατακεκλιμένη στην όρθια θέση ή (σύμφω-

να με περισσότερο αυστηρά κριτήρια) ως η ελάτ-

τωση στη συστολική αρτηριακή πίεση κατά 30 mm

Hg32,33. Oφείλεται στη βλάβη των συμπαθητικών

απαγωγών αγγειοκινητικών νεύρων, με αποτέλε-

σμα την ελάττωση της αγγειοσύσπασης των σπλαγ-

χνικών αγγείων ως απάντηση στην ανέγερση. Σε

βαριά μορφή νευροπάθειας του ΑΝΣ, η ορθοστα-

τική υπόταση μπορεί να είναι ανθεκτική στη θερα-

πεία και να έχει ως αποτέλεσμα ακόμη και την κα-

θήλωση του ασθενούς34.

Παράταση του QT διαστήματος του ηλεκτροκαρ-

διογραφήματος

Παράταση του QT διαστήματος oρίζεται ως

QTc (διορθωμένο QT για τον καρδιακό ρυθμό)

≥460 ms στις γυναίκες και ≥450 ms σε άνδρες, αν

και ορισμένες μελέτες χρησιμοποιούν λιγότερο αυ-

στηρά κριτήρια. Θεωρείται ότι σχετίζεται με την

πολύμορφη κοιλιακή ταχυκαρδία (Torsade de

pointes), μια δυνητικά θανατηφόρα κατάσταση και

το σύνδρομο αιφνίδιου θανάτου “dead in bed syn-

drome”. Η παθογένεια της παράτασης του QT δια-

στήματος είναι πολυπαραγοντική και συμπεριλαμ-

βάνει τις διαταραχές στην καρδιακή συμπαθητική

νεύρωση, μεταβολικές και ηλεκτρολυτικές διατα-

ραχές του μυοκαρδίου, την υπερτροφία της αριστε-

ράς κοιλίας, την ύπαρξη στεφανιαίας νόσου και γε-

νετικούς παράγοντες35.

Μέθοδοι Διάγνωσης ΔΝΑΝΣΚ

Για τον έλεγχο της λειτουργίας του ΑΝΣ επί

υποψίας διαβητικής νευροπάθειας και τη διάγνωση

της ΔΝΑΝΣΚ δεν υπάρχει ακόμη μία ευρέως απο-

δεκτή εξέταση. Η άμεση μέτρηση της λειτουργικό-

τητας των νευρικών ινών του ΑΝΣ, όπως αντίστοι-

χα η μέτρηση της ταχύτητας αγωγιμότητας των πε-

ριφερικών νευρικών ινών στην περιφερική νευρο-

πάθεια, δεν είναι προς το παρόν εφικτή στους αν-

θρώπους36. Ως εκ τούτου, για τον έλεγχο της λει-

τουργίας του ΑΝΣ χρησιμοποιούνται σήμερα δια-

γνωστικές δοκιμασίες που ελέγχουν τη λειτουργία

αντανακλαστικών τόξων του ΑΝΣ, τα οποία αποτε-

λούνται από τα αισθητήρια όργανα, τις κεντρομό-

λες νευρικές ίνες, μια κεντρική μονάδα επεξεργα-

σίας των ερεθισμάτων, τις φυγόκεντρες νευρικές

ίνες, τους νευροδιαβιβαστές εντός των συναπτικών

σχισμών και ένα τελικό εκτελεστικό όργανο36. Δια-

ταραχές στη λειτουργία του τελικού οργάνου-στό-

χου έχουν συσχετισθεί με μεταβολές των αυτόνο-

μων φυγόκεντρων νευρικών ινών. Η πλειονότητα

των οργάνων δέχεται διπλή νεύρωση από το συ-

μπαθητικό και το παρασυμπαθητικό νευρικό σύ-

στημα. Εφόσον λοιπόν το αντανακλαστικό τόξο εί-

ναι ακέραιο, ελέγχεται η απάντηση του οργάνου-

στόχου στην ύπαρξη ερεθισμάτων και μάλιστα

υπάρχει σήμερα η δυνατότητα να αναγνωρίζεται

αν και ποιο από τα δύο σκέλη του αυτονόμου υπε-
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ρισχύει ή υπολείπεται σε λειτουργία36.

Στην κλινική πράξη σήμερα, για τη διάγνωση

της ΔΝΑΝΣΚ χρησιμοποιούνται απλές, μη επεμβα-

τικές δοκιμασίες, τέσσερις εκ των οποίων, καθιέ-

ρωσαν πριν από 30 και πλέον χρόνια, πρώτοι οι

Ewing και Clarke5,29. Oι δοκιμασίες αυτές είναι οι

εξής: η δοκιμασία ελέγχου της μεταβλητότητας της

καρδιακής συχνότητας σε ηρεμία, κατά τη διάρκεια

βαθιάς εισπνοής και κατά την έγερση από την

ύπτια θέση, η δοκιμασία Valsalva και η δοκιμασία

της ορθοστατικής υπότασης. Επίσης, ο έλεγχος του

ΑΝΣ μπορεί να συμπληρωθεί με την εικοσιτετράω-

ρη καταγραφή της μεταβλητότητας της καρδιακής

συχνότητας37-39 (Πίν. 1).

Επιπλέον, σε ερευνητικό επίπεδο, δοκιμασίες

με υψηλή ευαισθησία και ειδικότητα που χρησιμο-

ποιούνται είναι οι εξής: η εκτίμηση της ευαισθη-

σίας των τασεοϋποδοχέων, η εκτίμηση της συμπα-

θητικής μυϊκής νευρικής δραστηριότητας με τη μέ-

θοδο της μικρονευρογραφίας, η αξιολόγηση των

επιπέδων των κατεχολαμινών πλάσματος και η

σπινθηρογραφική απεικόνιση του μυοκαρδίου μετά

τη χορήγηση ραδιοσεσημασμένων ουσιών για την

αξιολόγηση της συμπαθητικής δραστηριότητας1,40.

Tέλος, έχουν προταθεί και άλλες δοκιμασίες, οι

οποίες ωστόσο δεν έτυχαν καθολικής αποδοχής.

Αυτές οι δοκιμασίες είναι οι εξής: δοκιμασία βήχα,

δοκιμασία βαθέος καθίσματος, δοκιμασία μεταβο-

λής της αρτηριακής πίεσης κατά τη διάρκεια ισομε-

τρικής άσκησης, δοκιμασία μεταβολής της καρδια-

κής συχνότητας από την όρθια στην ύπτια θέση

κ.λπ.5,38,40

Δοκιμασία ελέγχου της μεταβλητότητας της καρ-

διακής συχνότητας σε ηρεμία

Η δοκιμασία μπορεί να διεξαχθεί είτε με ηλε-

κτροκαρδιογράφο είτε με ηλεκτρονικό υπολογιστή,

ο οποίος καταγράφει και αναλύει τα R-R διαστή-

ματα του ηλεκτροκαρδιογραφήματος. Μετά από 5

λεπτά ανάπαυσης και με φυσιολογικές αναπνοές

του ασθενούς πραγματοποιείται μέτρηση όλων των

R-R διαστημάτων του ΗΚΓ στα επόμενα 5 λεπτά

τουλάχιστον. Στη συνέχεια γίνεται υπολογισμός του

συντελεστή μεταβλητότητας [coefficient of vari -

ation]. Έχει ήδη αναφερθεί ότι ο σακχαρώδης δια-

βήτης προκαλεί έναν σταθερό, μόνιμο καρδιακό

ρυθμό, ο οποίος δεν απαντά σε ερεθίσματα10,41.

Δοκιμασία ελέγχου της μεταβλητότητας της καρ-

διακής συχνότητας κατά τη διάρκεια βαθιάς ανα-

πνοής (Beat to beat heart rate variation)

Η δοκιμασία αυτή αποτελεί τον τρόπο μέτρη-

σης της φυσιολογικής φλεβοκομβικής αναπνευστι-

κής αρρυθμίας. Είναι γνωστό ότι κατά την εισπνοή

παρατηρείται αύξηση της καρδιακής συχνότητας σε

φυσιολογικά άτομα και κατά την εκπνοή ελάττωσή

της. Το φαινόμενο είναι περισσότερο έντονο σε νε-

αρά φυσιολογικά άτομα. Σε διαβητικούς ασθενείς

όμως έχει βρεθεί ότι η δοκιμασία της μεταβλητότη-

τας της καρδιακής συχνότητας κατά τη διάρκεια

βαθιάς αναπνοής, ελαττώνεται πολύ πρώιμα στον

σακχαρώδη διαβήτη42. Συγκεκριμένα έχει αναφερ-

θεί ότι ελάττωση της μεταβλητότητας έχει παρατη-

ρηθεί σε διαβητικούς ασθενείς τύπου 1 με διάρκεια

νόσου <2 ετών, ενώ σε διαβητικούς τύπου 2 με

γνωστή διάρκεια νόσου <1 έτους42. Η δοκιμασία

μεταβλητότητας της καρδιακής συχνότητας κατά τη

διάρκεια βαθιάς αναπνοής, διεξάγεται ως εξής: O

ασθενής βρίσκεται ξαπλωμένος σε ύπτια θέση και

πραγματοποιεί βαθιές εισπνευστικές και εκπνευ-

στικές κινήσεις με ρυθμό 5-6 αναπνοές/λεπτό. Με

Πίνακας 1. Δοκιμασίες ελέγχου των αντανακλαστικών του

καρδιαγγειακού συστήματος.

Δοκιμασίες ελέγχου της μεταβλητότητας της καρδιακής

συχνότητας

1. Κατά την ηρεμία [coefficient of variation] R-R διαστη-

μάτων

2. Κατά τη διάρκεια βαθιάς αναπνοής [Beat to beat

heart rate variation]

I. Σταθερή απόκλιση των R-R διαστημάτων (Standard

Deviation)

II. Μέσος ανυσματικός δείκτης των κυκλικών μεταβο-

λών των R-R διαστημάτων (Mean Circular

Resultant) – Ανυσματική ανάλυση (Vector analysis)

III. Δείκτης εκπνοής/εισπνοής (Ε/Ι ratio)

IV. Μέγιστη μείον ελάχιστη συχνότητα

3. Κατά την έγερση από την ύπτια θέση (Δείκτης 30:15)

Δοκιμασία Valsalva

Μεταβλητότητα της καρδιακής συχνότητας (Δείκτης

Valsalva)

Δοκιμασία μεταβολής της αρτηριακής πίεσης από την

ύπτια στην όρθια θέση

Μεταβλητότητας της καρδιακής συχνότητας με 24ωρη

παρακολούθηση (Heart Rate Variability)

Ανάλυση παραμέτρων χρόνου (Στατιστική ανάλυση)

Ανάλυση παραμέτρων συχνότητας (Φασματική ανάλυση,

power spectral analysis)
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αυτόν τον τρόπο επιτυγχάνεται η μέγιστη μεταβλη-

τότητα της καρδιακής συχνότητας, όπως έχει παρα-

τηρηθεί σε υγιή άτομα43. Τα χρονικά διαστήματα

της βαθιάς εισπνοής και εκπνοής είναι διάρκειας 5

δευτερολέπτων. O ασθενής καθ' όλη τη διάρκεια

της δοκιμασίας είναι συνδεδεμένος με ηλεκτρο-

καρδιογράφο ή με ηλεκτρονικούς υπολογιστές, οι

οποίοι αναλύουν αυτόματα την καρδιακή συχνότητα.

Η μεταβλητότητα της καρδιακής συχνότητας

κατά τη δοκιμασία βαθιάς αναπνοής μπορεί να με-

τρηθεί με τους ακόλουθους τρόπους:

Α) Σταθερή απόκλιση των R-R διαστημάτων

(standard deviation). Η σταθερή απόκλιση περί το

μέσο R-R διάστημα έχει χρησιμοποιηθεί για την

εκτίμηση της μεταβλητότητας των R-R διαστημά-

των κατά τη δοκιμασία βαθιάς αναπνοής. Η μέθο-

δος αυτή αποτελεί μία στατιστική εκτίμηση της με-

ταβλητότητας των R-R διαστημάτων σε μία δεδο-

μένη χρονική περίοδο (1-5 λεπτά). Έκτακτες συ-

στολές ή προοδευτική μεταβολή της συχνότητας

(είτε αύξηση, είτε ελάττωση) μπορεί να δίδουν

ψευδή αποτελέσματα με αυτή τη μέθοδο44. Επειδή

η μέθοδος αποτελεί στατιστική ανάλυση της μετα-

βλητότητας των R-R διαστημάτων, είναι στενά συν-

δεδεμένη με τον αριθμό των παρατηρήσεων. Αυτό

σημαίνει ότι μεγαλύτερη καρδιακή συχνότητα μπο-

ρεί να έχει ως αποτέλεσμα μικρότερη σταθερή

απόκλιση, λόγω του μεγαλύτερου αριθμού παρατη-

ρούμενων σφύξεων36.

Β) Μέσος ανυσματικός δείκτης των κυκλικών

μεταβολών των R-R διαστημάτων (mean circular

resultant). Αυτή η μέθοδος έχει περιγραφεί από

τους Weinberg και Pfeifer43, οι οποίοι αναφέρουν

ότι ο μέσος ανυσματικός δείκτης μπορεί να μετρη-

θεί με την τεχνική της ανυσματικής ανάλυσης

(vector analysis). Με τη μέθοδο αυτή οι καρδιακές

σφύξεις (επάρματα R του ΗΚΓ) μπορούν να θεω-

ρηθούν ως «σημεία» επάνω σε μία ευθεία γραμμή,

η οποία παριστά τον χρόνο. Στη συνέχεια αυτή η

γραμμή «τυλίγεται» πέριξ ενός κύκλου. Η περιοδι-

κότητα με την οποία συμβαίνουν οι κύκλοι είναι

μία αναπνοή. Χρησιμοποιούνται 25 τέτοιοι κύκλοι

για να υπολογισθεί ο μέσος ανυσματικός δείκτης.

Αν υπάρχει «ελαττωμένη» μεταβλητότητα της καρ-

διακής συχνότητας, τότε τα «σημεία» θα είναι κα-

τανεμημένα πάνω στον κύκλο κατά ομοιόμορφο

τρόπο. Αν όμως υπάρχει φυσιολογική μεταβλητό-

τητα της καρδιακής συχνότητας, τότε τα «σημεία»

τείνουν να συσσωρεύονται σε μία περιοχή του κύ-

κλου. Το αποτέλεσμα το οποίο προκύπτει, είναι

ένας καθαρός αριθμός χωρίς μονάδες. Μεγάλο

άνυσμα σημαίνει μεγάλη μεταβλητότητα των R-R

διαστημάτων, σύμφωνα με αυτή τη μέθοδο. Η μέ-

θοδος αποτελεί την καλούμενη ανυσματική ανάλυ-

ση (vector analysis) της δοκιμασίας μεταβλητότητας

της καρδιακής συχνότητας κατά τη βαθιά αναπνοή.

Η αρχή αυτής της μεθόδου ανάλυσης είναι παρό-

μοια με την αρχή της δυναμικής φασματικής ανάλυ-

σης (power spectrum analysis method). Oι δύο μέ-

θοδοι διαφέρουν όμως στον μαθηματικό τρόπο

υπολογισμού των αποτελεσμάτων.

Η μέθοδος έχει το πλεονέκτημα ότι δεν επηρε-

άζεται από έκτακτες συστολές καθώς επίσης και

από προοδευτικές μεταβολές της καρδιακής συχνό-

τητας. Υπήρξε ο μοναδικός δείκτης από τους δεί-

κτες της μεταβλητότητας της καρδιακής συχνότη-

τας, ο οποίος χρησιμοποιήθηκε, ως ο πλέον αξιόπι-

στος, κατά τη διάρκεια της DCCT μελέτης. O συ-

ντελεστής μεταβλητότητας της μεθόδου στον ίδιο

ασθενή έχει αναφερθεί ότι είναι 9-20%36.

Γ) Δείκτης εκπνοής/εισπνοής (Ε/Ι ratio). Η μέ-

θοδος βασίζεται στο ότι η εισπνοή μικραίνει (ταχυ-

καρδία), ενώ η εκπνοή μεγαλώνει (βραδυκαρδία)

το R-R διάστημα του ΗΚΓ45. O δείκτης εκπνοής /

εισπνοής είναι ο λόγος του μέσου μεγαλύτερου R-

R διαστήματος κατά την εκπνοή προς το μέσο μι-

κρότερο R-R διάστημα κατά την εισπνοή κατά τη

διάρκεια 6 βαθιών αναπνοών ανά λεπτό. Κατά τη

μέθοδο αυτή μειώνονται αλλά δεν εξαφανίζονται

τα αποτελέσματα των προοδευτικών μεταβολών

της καρδιακής συχνότητας. Επίσης οι έκτακτες συ-

στολές επηρεάζουν σε μεγάλο βαθμό τη μέθοδο36.

Δ) Μέγιστη μείον ελάχιστη καρδιακή συχνότη-

τα. Μία άλλη μέθοδος εκτίμησης της μεταβλητότη-

τας των R-R διαστημάτων είναι η μέτρηση της μέ-

γιστης και ελάχιστης καρδιακής συχνότητας κατά

τη διάρκεια της δοκιμασίας βαθιών αναπνοών με

ρυθμό 6 αναπνοές/λεπτό46. Η μέθοδος δεν επηρεά-

ζεται σε σημαντικό βαθμό από τις προοδευτικές με-

ταβολές της καρδιακής συχνότητας. Επηρεάζεται

όμως από τις έκτακτες καρδιακές συστολές"

Δοκιμασία μεταβολής της καρδιακής συχνότητας

από ύπτια στην όρθια θέση (δείκτης 30:15)

Φυσιολογικά άμεση αύξηση της καρδιακής συ-

χνότητας συμβαίνει όταν ο ασθενής, ενώ είναι ήρε-

μος και κατακεκλιμένος, σηκωθεί χωρίς βοήθεια

και σταθεί όρθιος. Με τη δοκιμασία ελέγχεται το
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φυσιολογικό φαινόμενο, το οποίο προαναφέρθηκε.

O ασθενής βρίσκεται ξαπλωμένος σε ύπτια θέση

και του ζητείται να σηκωθεί γρήγορα όρθιος. Η δο-

κιμασία αρχίζει από τη στιγμή έναρξης της έγερσης

του ασθενούς. Φυσιολογικά η μέγιστη καρδιακή

συχνότητα συμβαίνει περί τη 15η σφύξη (5η έως

25η). Η ταχυκαρδία αυτή ακολουθείται από σχετι-

κή βραδυκαρδία, η μέγιστη τιμή της οποίας συμβαί-

νει περί την 30ή σφύξη (20ή έως 40ή). O δείκτης

30:15 είναι ο λόγος του μεγαλύτερου R-R διαστή-

ματος περί την 30ή συστολή προς το μικρότερο R-

R διάστημα περί τη 15η συστολή47. Φυσιολογικός

θεωρείται ο λόγος όταν είναι μεγαλύτερος του 1.04,

παθολογικός όταν είναι μικρότερος του 1, ενώ

οριακές θεωρούνται οι ενδιάμεσες τιμές5,39,48.

Δοκιμασία Valsalva

Η δοκιμασία μελετά τις αλλαγές στον καρδια-

κό ρυθμό κατά τη διάρκεια βαθιάς εισπνοής η

οποία ακολουθείται από εκπνοή έναντι κλειστής

γλωττίδας5,10,29. Η εκπνοή πραγματοποιείται σε

επιστόμιο σωλήνα πιεσόμετρου έναντι αντίστασης

40 mmHg και διαρκεί για 15 δευτερόλεπτα. O

ασθενής κατά τη διάρκεια της δοκιμασίας είναι

συνδεδεμένος με ηλεκτροκαρδιογράφο για την κα-

ταγραφή των μεταβολών της καρδιακής συχνότη-

τας. Επίσης καταγράφεται η τιμή της αρτηριακής

πίεσής του πριν από την έναρξη και μετά τη λήξη

της δοκιμασίας48. Από τη δοκιμασία αυτή εξαιρού-

νται οι ασθενείς με παραγωγική αμφιβληστροειδο-

πάθεια, καθώς υπάρχει ο κίνδυνος εκδήλωσης αι-

μορραγίας λόγω της αύξησης της ενδοφθάλμιας

πίεσης38. Φυσιολογικά, κατά τη διάρκεια της εκ-

πνευστικής προσπάθειας, παρατηρείται ελάττωση

της αρτηριακής πίεσης και αύξηση της καρδιακής

συχνότητας. Μετά την απελευθέρωση του επιστομί-

ου από τον εξεταζόμενο ακολουθεί αύξηση της αρ-

τηριακής πίεσης κατά πολύ μεγαλύτερης της πίεσης

ηρεμίας και ελάττωση του καρδιακού ρυθμού. Σε

ασθενείς με ΔΝΑΝΣΚ, η αρτηριακή πίεση ελαττώ-

νεται σταδιακά κατά τη διάρκεια της προσπάθειας

και επιστρέφει σταδιακά στο φυσιολογικό μετά την

απελευθέρωση του επιστομίου, χωρίς ωστόσο να

υπάρχει αυτή η τόσο μεγάλη, ώστε να υπερκεράσει

αυτή της ηρεμίας, αύξηση της αρτηριακής πίεσης,

και χωρίς να επέρχεται οποιαδήποτε αλλαγή στην

καρδιακή συχνότητα48. Άλλες παράμετροι είναι: η

καρδιακή συχνότητα κατά την ηρεμία (HR rest), η

μέγιστη καρδιακή συχνότητα (HR max), η ελάχιστη

καρδιακή συχνότητα (HR min), ο λόγος της μέγι-

στης καρδιακής συχνότητας προς την καρδιακή συ-

χνότητα σε ηρεμία (HR max / HR rest) κ.ά.

Δοκιμασία ορθοστατικής υπότασης

Για την πραγματοποίηση της δοκιμασίας, ο

ασθενής παραμένει για χρονικό διάστημα τουλάχι-

στον πέντε λεπτών στην ύπτια θέση και καταγρά-

φεται η πίεσή του. Στη συνέχεια ο ασθενής τοποθε-

τείται στην όρθια θέση, στην οποία καταγράφεται

η πίεσή του ανά ένα λεπτό επί πέντε λεπτά5. Φυσιο-

λογικά, εντός των πρώτων δευτερολέπτων από την

ανέγερση επέρχεται πτώση της αρτηριακής πίεσης,

καθώς το αίμα συσσωρεύεται στα κάτω άκρα.

Ωστόσο, η πτώση αυτή διορθώνεται σύντομα μέσω

του μηχανισμού της περιφερικής αγγειοσύσπασης.

Σε ασθενείς με προχωρημένη ΔΝΑΝΣΚ η συστολι-

κή αρτηριακή πίεση ελαττώνεται κατά τουλάχιστον

20 mmHg ή η διαστολική αρτηριακή πίεση κατά

τουλάχιστον 10 mmHg εντός 3 λεπτών από την ανέ-

γερση συγκριτικά με την τιμή της πίεσης του εξεταζό-

μενου που ελήφθη πριν την έναρξη της δοκιμασίας.

Εικοσιτετράωρη καταγραφή της καρδιακής μετα-

βλητότητας (Heart rate variability)

Η μέθοδος αυτή αφορά στη μέτρηση της μετα-

βλητότητας της καρδιακής συχνότητας με 24ωρη

συνεχή καταγραφή των R-R διαστημάτων του ΗΚΓ

με ειδικό Holter monitor και ανάλυση από ειδικό

πρόγραμμα ηλεκτρονικού υπολογιστή49.

Είναι ήδη γνωστό ότι συμβαίνουν αυτόματες

ρυθμικές μεταβολές της καρδιακής συχνότητας κα-

θώς επίσης και ότι υπάρχει ημερονύκτια διακύμαν-

ση της καρδιακής συχνότητας. Oι μεταβολές αυτές

της καρδιακής συχνότητας πιστεύεται ότι βρίσκο-

νται κάτω από τον έλεγχο του αυτόνομου νευρικού

συστήματος. Θεωρείται δηλαδή ότι οι μεταβολές

αυτές αντιπροσωπεύουν συγκεκριμένες δράσεις είτε

του συμπαθητικού, είτε του παρασυμπαθητικού ΝΣ.

Η μέτρηση της μεταβλητότητας της καρδιακής

συχνότητας μπορεί να γίνει με τους ακόλουθους

δύο τρόπους: α) ανάλυση παραμέτρων χρόνου

(στατιστική ανάλυση) και β) ανάλυση παραμέτρων

συχνότητας (φασματική ανάλυση, power spectral

analysis). Στη διάγνωση της ΔΝΑΝΣΚ έχει χρησι-

μοποιηθεί περισσότερο η δυναμική φασματική

ανάλυση. Με τη μέθοδο αυτή προκύπτουν τα εξής

φάσματα συχνοτήτων: α) Oλική ενέργεια (total
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power) <0.4 Hz, β) Πολύ πολύ χαμηλή συχνότητα

(Ultra low frequency) <0.003 Hz, γ) Πολύ χαμηλή

συχνότητα (very low frequency) 0.003-0.04 Hz, δ)

Χαμηλή συχνότητα (Low frequency) 0.04-0.15 Hz,

ε) Υψηλή συχνότητα (High frequency) 0.15-0.4 Hz.

Η υψηλή συχνότητα (HF) θεωρείται δείκτης του τό-

νου του παρασυμπαθητικού, ενώ η χαμηλή συχνό-

τητα (LF) θεωρείται δείκτης του τόνου του συμπα-

θητικού ΝΣ. Ωστόσο, όπως προαναφέραμε, όταν

υπάρχει ελάττωση του τόνου του παρασυμπαθητι-

κού, παρατηρείται ταυτόχρονα αύξηση του τόνου

του συμπαθητικού ή και αντίστροφα. Συνεπώς ο

λόγος χαμηλής / υψηλής συχνότητας (LF / HF) πι-

θανόν να αποτελεί έναν περισσότερο κατάλληλο

δείκτη της δραστηριότητας του ΑΝΣ50.

Είναι γνωστό ότι σε φυσιολογικούς ανθρώ-

πους παρατηρείται ένας ημερονύκτιος ρυθμός της

ισορροπίας μεταξύ συμπαθητικού και παρασυμπα-

θητικού ΝΣ. Συγκεκριμένα έχει παρατηρηθεί αύ-

ξηση της χαμηλής συχνότητας (αύξηση τόνου συ-

μπαθητικού) κατά τις πρώτες πρωινές ώρες και κα-

τά τη διάρκεια της ημέρας, ενώ κατά τη διάρκεια

της νύκτας έχει παρατηρηθεί αύξηση της υψηλής

συχνότητας (αύξηση τόνου παρασυμπαθητικού).

Έχει επίσης παρατηρηθεί μία ημερονύκτια κατανο-

μή των καρδιακών αλλά και των αγγειακών εγκεφα-

λικών επεισοδίων στον γενικό πληθυσμό51,52. Επι-

πλέον σε άλλες εργασίες έχει αναφερθεί αύξηση

στη συχνότητα εμφάνισης καρδιαγγειακών επεισο-

δίων κατά τις πρώτες πρωινές ώρες της ημέρας53,54.

Η αύξηση του τόνου του συμπαθητικού, η οποία πα-

ρατηρείται κατά τις ίδιες ώρες της ημέρας55 έχει

προταθεί ως μία από τις αιτίες, οι οποίες συμβάλ-

λουν στην αυξημένη συχνότητα των καρδιαγγειακών

επεισοδίων.

Σε διαβητικούς ασθενείς, ωστόσο, με νευροπά-

θεια του ΑΝΣ, με τη μέθοδο της μεταβλητότητας του

καρδιακού ρυθμού (heart rate variability) έχει παρα-

τηρηθεί ελάττωση του τόνου του παρασυμπαθητικού

και αύξηση του τόνου του συμπαθητικού κατά τις νυ-

κτερινές ώρες του 24ώρου. Στην πολύ καλή μελέτη

του Spallone56 παρατηρήθηκε εκτός από τα προανα-

φερθέντα και ότι ακόμη και όταν οι συμβατικές δο-

κιμασίες ελέγχου του ΑΝΣ είναι φυσιολογικές, μπο-

ρεί να παρατηρηθούν διαταραχές στην ημερονύκτια

διακύμανση της ισορροπίας του ΑΝΣ (επικράτηση

τόνου συμπαθητικού κατά τη νύκτα).

Εικοσιτετράωρη καταγραφή της αρτηριακής πίεσης

Φυσιολογικά παρατηρείται ημερονύκτια δια-

κύμανση της αρτηριακής πίεσης, με ελάττωση αυ-

τής κατά τη διάρκεια της νύχτας και άνοδο κατά τη

διάρκεια της ημέρας, ενώ τα υψηλότερα επίπεδα

της αρτηριακής πίεσης σε ηρεμία παρατηρούνται

κατά τις πρώτες πρωινές ώρες57. Σε διαβητικούς

ασθενείς με ΔΝΑΝΣΚ υπάρχει διαταραχή της

ισορροπίας Συμπαθητικού ΝΣ – Παρασυμπαθητι-

κού ΝΣ, με αποτέλεσμα την αύξηση της αρτηριακής

πίεσης κατά τη διάρκεια της νύχτας και την πτώση

αυτής κατά τις πρώτες πρωινές ώρες.

Εκτίμηση της συμπαθητικής μυϊκής νευρικής

δραστηριότητας με μικρονευρογραφία

Πραγματοποιείται τοποθέτηση διά μέσου του

δέρματος ή διαμυϊκώς μικροηλεκτροδίων εντός της

νευρικής ίνας ενός περιφερικού νεύρου του ΣΝΣ.

Κατά κανόνα η τοποθέτηση των μικροηλεκτροδίων

γίνεται στο επίπεδο του περονιαίου νεύρου και

σπανιότερα στο επίπεδο του κνημιαίου ή του κερ-

κιδικού νεύρου40,58. Φυσιολογικά, κατά τη διάρ-

κεια της ελάττωσης της αρτηριακής πίεσης παρατη-

ρείται μια αύξηση στη συχνότητα εμφάνισης της

συμπαθητικής μυϊκής νευρικής δραστηριότητας, οι

δράσεις της οποίας διεκπεραιώνονται με τη ρύθμι-

ση της λειτουργίας των αρτηριακών τασεοϋποδοχέ-

ων. Το αντίθετο παρατηρείται σε αύξηση της αρτη-

ριακής πίεσης40,58. Στους ασθενείς με ΣΔ τύπου 1

παρατηρείται ελάττωση των ώσεων της συμπαθητι-

κής μυϊκής νευρικής δραστηριότητας58. Αντίθετα,

στους ασθενείς με ΣΔ τύπου 2 και ΚΑΝ παρατη-

ρείται αύξηση της δραστηριότητας του ΣΝΣ στην

ηρεμία, πιθανότατα ως απάντηση του οργανισμού

στην υπερινσουλιναιμία.

Αξιολόγηση των επιπέδων των κατεχολαμινών

πλάσματος

Η αξιολόγηση των επιπέδων των κατεχολαμι-

νών πλάσματος θα μπορούσε να χαρακτηριστεί ως

το βιοχημικό ισοδύναμο της εκτίμησης της συμπα-

θητικής μυϊκής νευρικής δραστηριότητας με τη μι-

κρονευρογραφία40. Oι σημαντικότερες κατεχολα-

μίνες είναι η νοραδρεναλίνη και η αδρεναλίνη, οι

οποίες αποτελούν δείκτες του ΣΝΣ. Η αδρεναλίνη

εκκρίνεται από τον μυελό των επινεφριδίων ως

απάντηση στη συμπαθητική διέγερση του μυελού.
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Αντίθετα, η νοραδρεναλίνη απελευθερώνεται από

τις νευρικές απολήξεις του ΣΝΣ με εξωκυττάρω-

ση και ένα μικρό ποσοστό αυτής καταλήγει στη

συστηματική κυκλοφορία59. Επομένως, με τη μέ-

τρηση των επιπέδων αδρεναλίνης πλάσματος μπο-

ρεί να γίνει αξιολόγηση της συμπαθητικής δρα-

στηριότητας του μυελού των επινεφριδίων, ενώ

μέσω των επιπέδων της νοραδρεναλίνης αξιολό-

γηση της συμπαθητικής δραστηριότητας ολόκλη-

ρου του σώματος59.

Σπινθηρογραφική απεικόνιση του μυοκαρδίου

μετά τη χορήγηση ραδιοσεσημασμένων ουσιών

Αποσκοπεί στον έλεγχο της συμπαθητικής

νεύρωσης του μυοκαρδίου με τη χρησιμοποίηση

ραδιοσημασμένων ουσιών ή συμπαθομιμητικών

αμινών, οι οποίες έχουν την ιδιότητα να προσλαμ-

βάνονται από τα τελικά τμήματα των συμπαθητι-

κών νεύρων. Oι ουσίες που χρησιμοποιούνται είναι

οι εξής: η 123Ι- μεταϊωδοβενζυλγουανιδίνη (MIBG),

η 11C-μεταϋδροξυεφεδρίνη (HED), η 6-18F-ντοπαμί-

νη και η 11C-επινεφρίνη40. Στους ασθενείς με ΣΔ,

ακόμη και πρώιμα, δηλαδή πριν από την εκδήλωση

ΔΝΑΝΣΚ με βάση τις προαναφερθείσες δοκιμασίες

των καρδιαγγειακών αντανακλαστικών μπορεί να

διαπιστωθούν ελλείμματα στη συγκράτηση των ου-

σιών [Ι123]- MIBG και [11C]-HED από το μυοκάρ-

διο της αριστερής κοιλίας. Επομένως, η μέθοδος

αυτή είναι χρήσιμη για την πρώιμη ανίχνευση δυ-

σαυτονομίας60-65. Προς το παρόν χρησιμοποιείται

σε περιορισμένη κλίμακα για ερευνητικούς κυρίως

σκοπούς.

Από τους Ewing και Clarke (1985), τη συναινε-

τική διατύπωση της Αμερικανικής Διαβητολογικής

Εταιρείας και της Αμερικανικής Ακαδημίας Νευ-

ρολογίας στο συνέδριο του San Antonio το 1988,

τους Ziegler και Pfeifer (1994) έως την Κοινή Δια-

τύπωση του Τορόντο για τη Διαβητική Νευροπά-

θεια (2009) και τις Oδηγίες της Αμερικάνικης Δια-

βητολογικής Εταιρείας για τη Διαβητική Νευροπά-

θεια του Αυτόνομου Νευρικού Συστήματος (2014),

για τις δοκιμασίες των αντανακλαστικών του αυτό-

νομου νευρικού συστήματος ισχύει: είναι μη επεμ-

βατικές, ασφαλείς, με μεγάλη κλινική συσχέτιση

(παρόμοιες με αυτές για τον έλεγχο του περιφερι-

κού νευρικού συστήματος), εύκολες στην εκτέλεση,

με καλή ειδικότητα και ευαισθησία, αναπαραγώγι-

μες και προτυποποιημένες (ως προς την ηλικία).

Για τους ανωτέρω λόγους οι δοκιμασίες των αντα-

νακλαστικών του ΑΝΣ θεωρούνται εξετάσεις εκλο-

γής για τη διάγνωση της ΔΝΑΝΣΚ6,39.

Παράγοντες που μπορούν να επηρεάζουν τα

αποτελέσματα των δοκιμασιών είναι οι εξής: φαγη-

τό, χρήση αλκοόλ και καφέ, κάπνισμα, θέση σώμα-

τος, συναισθηματική κατάσταση ασθενούς, φάρμα-

κα, άσκηση, υποογκαιμία και η ώρα της ημέρας

που διενεργείται η δοκιμασία6.

Με βάση τα αποτελέσματα αυτών των δοκιμα-

σιών οι ασθενείς μπορούν να καταταγούν στις ακό-

λουθες πέντε κατηγορίες, σύμφωνα με την Κοινή

Διατύπωση του Τορόντο για τη Διαβητική Νευρο-

πάθεια6:

α) Ασθενείς με φυσιολογική λειτουργία του

ΑΝΣ, όταν όλες οι δοκιμασίες είναι φυσιολογικές.

β) Ασθενείς με πρώιμη νευροπάθεια του ΑΝΣ,

όταν μία από τις δοκιμασίες της απάντησης της

καρδιακής συχνότητας είναι παθολογική ή δύο

οριακές.

γ) Ασθενείς με σαφή νευροπάθεια του ΑΝΣ,

όταν δύο ή περισσότερες δοκιμασίες της απάντη-

σης της καρδιακής συχνότητας είναι παθολογικές.

δ) Ασθενείς με σοβαρή νευροπάθεια του

ΑΝΣ, όταν υπάρχουν τα ευρήματα της προηγούμε-

νης ομάδας και ορθοστατική υπόταση.

ε) Ασθενείς με άτυπη νευροπάθεια του ΑΝΣ,

όταν υπάρχει οποιοσδήποτε συνδυασμός εκτός από

αυτούς που αναφέρθηκαν.

Oδηγίες της Αμερικάνικης Διαβητολογικής

Εταιρείας για τη Διαβητική Νευροπάθεια του Αυ-

τόνομου Νευρικού Συστήματος66:

• Ασθενείς με νευροπάθεια του ΑΝΣ θα πρέπει

να υποβάλλονται σε έλεγχο του καρδιαγγειακού

συστήματος πριν την έναρξη άσκησης.

• Έλεγχος για ύπαρξη διαβητικής νευροπάθειας

του ΑΝΣΚ θα πρέπει να γίνεται κατά τη διάγνω-

ση του σακχαρώδους διαβήτη τύπου 2 και 5 έτη

μετά τη διάγνωση ΣΔ τύπου 1.

• Συνιστάται φαρμακευτική αγωγή για την ανα-

κούφιση των συμπτωμάτων της νευροπάθειας

του ΑΝΣ.

Διαβητική Νευροπάθεια του Αυτόνομου

Νευρικού Συστήματος λοιπών οργάνων

Κλινικές εκδηλώσεις: Αγγειοκινητικές διατα-

ραχές (απώλεια των δερματικών αγγειοκινητικών

ανακλαστικών ως απάντηση σε θερμικά ερεθίσμα-
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τα και τραυματισμούς, απώλεια του αρτηριοφλεβι-

κού ανακλαστικού με οίδημα και βλάβη των μι-

κρών αγγείων), διαταραχές εφίδρωσης (ανιδρωσία

– μειωμένη εφίδρωση, υπεριδρωσία, δυσανεξία στη

ζέστη, ξηρότητα δέρματος, γευστική εφίδρωση),

υπογλυκαιμία ανεπίγνωστη, διαταραχές της κόρης

του οφθαλμού.

Δοκιμασίες: Quantitative Sudomotor Axon

Reflex Test, QSART, Thermoregulatory sweat test,

Silastic imprint method, The indicator plaster

method, The quantitative direct and indirect reflex

test (QDIRT).

Διαβητική Νευροπάθεια του Αυτόνομου

Νευρικού Συστήματος του Γαστρεντερικού

Συστήματος

Κλινικές εκδηλώσεις: Δυσλειτουργία οισο -

φάγου, γαστροπάρεση (25%), εκδηλώσεις από τη

χοληδόχο κύστη, διαβητική διάρροια, δυσκοιλιότη-

τα (60%).

Δοκιμασίες: Diabetes Bowel Symptom Que -

stionnaire, γαστρικό σπινθηρογράφημα – Ραδιοϊ-

σοτοπική μελέτη της γαστρικής κένωσης στερεάς

και υγρής τροφής (γεύμα: αυγό επισημασμένο με

1,5-2 mCi 99mTc-sulphur-colloid), ηλεκτρογαστρο-

γραφία, μανομετρία άντρου-δωδεκαδακτύλου, πα-

ρακολούθηση της κένωσης του στομάχου με μαγνη-

τική τομογραφία, δοκιμασίες αναπνοής ([13C]acet -

ate – Octanoic acid), υπερηχογραφία, βαριούχο

γεύμα (όχι για ποσοτικοποίηση γαστροπάρεσης),

αποκλεισμός βακτηριακής υπερανάπτυξης – ανε-

πάρκειας της εξωκρινούς μοίρας του παγκρέατος,

δοκιμασίες αισθητικής και κινητικής λειτουργίας

ορθοσιγμοειδούς.

Διαβητική Νευροπάθεια του Αυτόνομου

Νευρικού Συστήματος του Oυρογεννητικού

Συστήματος

Κλινικές εκδηλώσεις: Δυσλειτουργία ουροδό-

χου κύστεως, σεξουαλική δυσλειτουργία.

Δοκιμασίες: Oυροδόχος Κύστη. Ερωτηματο-

λόγιο για συμπτώματα κατωτέρου ουροποιητικού

συστήματος (Lower Urinary Tract Symptoms –

LUTS), γενική εξέταση ούρων – μικροσκοπική

εξέταση – καλλιέργεια ούρων, μέτρηση υπολείμμα-

τος ούρων (150 ml), ουροδυναμικός έλεγχος.

Στυτική Δυσλειτουργία. Ιστορικό (φάρμακα,

αλκοόλ, κάπνισμα, ναρκωτικές ουσίες, ψυχολογι-

κοί παράγοντες), ερωτηματολόγια: International

Index of Erectile Function and the Sexual En-

counter Profile, καταγραφή νυκτερινών στύσεων,

triplex αγγείων πέους, μέτρηση του βραχιονοπεϊ-

κού δείκτη πίεσης, πεϊκή βιοθεσιομετρία, βολβοση-

ραγγώδες αντανακλαστικό, ηλεκτρομυογραφία λεί-

ου μυός σηραγγωδών σωμάτων, δυναμική σηραγ-

γομετρία, σηραγγογραφία (DICC).

Συμπεράσματα

Η νευροπάθεια του ΑΝΣ αποτελεί πρώιμη

επιπλοκή του σακχαρώδους διαβήτη και συνδέεται

με αυξημένη νοσηρότητα και θνητότητα από το

καρδιαγγειακό σύστημα. Η εξέταση της λειτουρ-

γίας του ΑΝΣ μπορεί να μας προσφέρει χρήσιμες

πληροφορίες στην καθ’ ημέρα κλινική πράξη. O

άριστος μεταβολικός έλεγχος προλαμβάνει την εμ-

φάνιση και καθυστερεί την εξέλιξη της ΔΝΑΝΣΚ.

Abstract

Dourliou V. Autonomic neuropathy in Diabetes: di-

agnosis. Hellenic Diabetol Chron 2015; 2: 133-144.

Autonomic neuropathy is an early and common

complication of diabetes mellitus. Diabetic cardio -

vascular autonomic neuropathy (DCAN), in parti -

cular, is associated with increased risk of morbidity

and mortality due to increased risk of cardiovascular

complications or malignant ventricular arrhythmias.

Inadequate glycemic control is the main risk factor

for the development of autonomic neuropathy in

diabetic patients. Five non-invasive cardiovascular

autonomic reflex tests concerning heart rate varia -

bility and effect on blood pressure of changing

position from supine to standing position are the

cornerstone of DCAN diagnosis. Furthermore, other

specific diagnostic tests for autonomic neuropathy

such as gastric emptying scintigraphy for gastro -

paresis and urodynamic tests for bladder dysfunction

are at our disposal. Undoubtedly, the detailed inve -

stigation of the autonomic nervous system function in

diabetic patients could be useful in daily clinical

practice and it could play a critical role in the

evaluation of our therapeutic interventions.
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