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EVALUACIJA POREME]AJA PROTOKA U MIKROCIRKULACIJI

KOD DIJABETI^ARA TIPA 2 LASERSKO-DOPLERSKIM

MJERA^EM PROTOKA

EVALUATION OF BLOOD FLOW DISTURBANCES

IN TYPE 2 DIABETIC PATIENTS BY LASER DOPPLER FLOWMETRY

BLA@ MLA^AK*

Deskriptori: Dijabetes melitus, tip 2 – patofiziologija; Dijabeti~ke angiopatije – patofiziologija;

Kapilare – patofiziologija; Lasersko-doplerski mjera~ protoka; Mikrocirkulacija

Sa`etak. Cilj istra`ivanja bio je pregledati bolesnike s tipom 2 dijabetesa i s pomo}u hemodinamskih testova ustanoviti po-

remetnje autonomne regulacije protoka u mikrocirkulaciji. Ispitali smo dvije grupe ispitanika. Prva je obuhvatila 12 dija-

beti~ara s elektromiografskim znakovima polineuropatije i bez periferne arterijske okluzivne bolesti, a druga (kontrolna) 12

zdravih osoba. Protoke u mikrocirkulaciji mjerili smo lasersko-doplerskim mjera~em protoka u mirovanju i nakon hemodi-

namskih testova. Promjene protoka, smanjene za vrijednosti »biolo{ke nule«, registrirali smo nakon 3-minutne arteficijalne

arterijske okluzije, nakon dubokog inspirija i kod eksperimentalne venske hipertenzije (40 i 70 mmHg), kojim smo izazvali

venoarteriolni refleks. Protok u mirovanju u ko`i stopala dijabeti~ara bio je zna~ajno ve}i u usporedbi s grupom zdravih ispi-

tanika (p<0,01). Duboki inspirij i umjetna venska hipertenzija (tlak u man{eti 40 mmHg) uzrokovali su kod dijabeti~ara

zna~ajno manje smanjenje protoka (p<0,001 i p<0,05) u usporedbi sa zdravim ispitanicima. Reaktivna hiperemija nakon

arterijskog zastoja uzrokovanog man{etom bila je kod dijabeti~ara zna~ajno manja u usporedbi s grupom zdravih ispitanika

(p<0,01). Lasersko-doplerskim mjera~em mo`emo ustanoviti poremetnje protoka u mikrocirkulaciji prije pojave klini~kih

znakova periferne arterijske okluzivne bolesti ili dijabeti~kog stopala.

Descriptors: Diabetes mellitus, type 2 – physiopathology; Diabetic angiopathies – physiopathology;

Capillaries – Physiopathology; Laser-doppler flowmetry; Microcirculation

Summary. The aim of this study was to investigate patients with non-insulin dependent diabetes by laser Doppler flowmetry

in order to assess changes in the peripheral flow regulation during hemodynamic tests as evidence of the impaired

auto-regulation of the microcirculation. Two groups of subjects were included in the study. The first group included 12 dia-

betic patients with electromyographical signs of neuropathy and without peripheral arterial occlusive disease, while the sec-

ond (control) group included 12 healthy subjects. Microcirculation investigations were carried out at rest and after

hemodynamic tests. Blood flow was measured using a laser Doppler flowmetry. Changes in the flow minus the »biological

zero« value were measured after 3 minutes of artificial arterial occlusion, after deep inspiration and by experimental venous

hypertension (40 and 70 mm Hg), which was used to provoke the venoarteriolar reflex. The resting flow was significantly

higher in diabetic patients compared to the healthy subjects (p<0.01). The vasoconstrictor response to the deep inspiration

and experimental venous hypertension, cuff pressure 40 mm Hg, was significantly impaired in diabetic patients as compared

to the healthy subjects (p<0.001 vs. p<0.05). The maximal hyperemia after artificial arterial occlusion was significantly re-

duced in diabetic patients in comparison with the healthy controls (p<0.01). Laser Doppler flowmetry provides a

non-invasive means for evaluating microcirculating disturbances in diabetes, long before the initial clinical presentation of

peripheral arterial occlusive disease or diabetic foot.
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[e}erna bolest je grupa metaboli~kih bolesti s hiperglike-

mijom, koja je posljedica nedovoljnog izlu~ivanja inzulina

ili njegova neadekvatnog djelovanja ili obaju patofiziolo{kih

mehanizama. Uz hiperglikemiju se u bolesnika sa {e}ernom

bole{}u razvijaju kasne komplikacije s promjenama na ma-

lim i velikim krvnim `ilama, `ivcima i bazalnim membra-

nama razli~itih tkiva.1,2

Poreme}aji protoka u mikrocirkulaciji i posljedi~ne pa-

tolo{ke promjene na malim `ilama (arteriole, kapilare) kod

dijabeti~ara su va`ni ~imbenici u razvoju ko`nih trofi~kih

promjena, kao {to su trofi~ki ulkusi i dijabeti~ko stopalo.

Simpati~ki `iv~ani sustav regulira periferni protok na gor-

njim i donjim udovima pa zbog toga mo`emo mjerenjima

`ilne reaktivnosti na razli~ite podra`aje posredno ocjenjivati

djelovanje simpati~koga `iv~anog sustava.3,4 Autonomna

neuropatija uzrokuje perifernu simpati~ku disfunkciju s po-

sljedi~nom oslabljenom vazodilatacijskom i vazokonstrik-

cijskom reaktivno{}u malih `ila kod razli~itih hemodinam-

skih testova.3,5 Provokacijski hemodinamski testovi, kao {to

su test inducirane postokluzivne reaktivne hiperemije, mje-

renje promjena krvnoga protoka kod dubokog inspirija ili

kod eksperimentalne (umjetne) venske hipertenzije, venoar-

teriolni refleks (VAR), primjerene su metode za ocjenu

stanja protoka u mikrocirkulaciji ko`e. VAR predstavlja

spazam malih `ila, vazokonstrikciju na razini mikrocirkula-

cije sa svrhom smanjenja negativnih u~inka povi{enoga hi-

drostatskog tlaka u kapilarama kod stoje}eg polo`aja.6–8 U

literaturi se navode razli~iti podaci; neki autori na{li su

oslabljen VAR kod dijabeti~ara, dok drugi nisu ustanovili

razlike u veli~ini venoarteriolnog odgovora izme|u dija-

beti~ara i zdravih osoba.9,10 Sli~ne tvrdnje vrijede i za vrijed-

nosti protoka u mirovanju na nivou mikrocirkulacije; prema

nekim autorima protok je kod dijabeti~ara nepromijenjen,
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dok su drugi ustanovili ve}e vrijednosti protoka, prije svega

kod dijabeti~ke polineuropatije u usporedbi sa zdravim ispi-

tanicima.11–14

Cilj na{eg ispitivanja bio je ustanoviti karakteristike regu-

lacije protoka u mikrocirkulaciji kod dijabeti~ara s polineu-

ropatijom.

Ispitanici i metode

U svom istra`ivanju testirali smo dvije grupe ispitanika.

Prva grupa obuhvatila je 19 dijabeti~ara tipa 2 s polineuro-

patijom, `ivotne dobi izme|u 45 i 72 godine, prosje~na

`ivotna dob je bila 61 godina, od ~ega 12 `ena i 7 mu{karaca.

Kod svakog bolesnika isklju~ili smo venski refluks u ve-

nama povr{inskog i dubokog venskog sistema, gle`anjski

indeks je bio ve}i od 0,9, vrijeme punjenja kod digitalne

venske pletizmografije bilo je u svim slu~ajevima normalno,

dulje od 25 sekundi. Dijabeti~ku polineuropatiju potvrdili

smo klini~kim pregledom (patolo{ki refleks) i elektromio-

grafskom pretragom.

Druga, kontrolna skupina obuhvatila je 19 zdravih ispita-

nika `ivotne dobi izme|u 46 i 74 godine, prosje~na `ivotna

dob bila je 62 godine. Osobu smo uklju~ili u kontrolnu sku-

pinu ako su vrijednosti krvnog {e}era, izmjerene nata{te,

bile ni`e od 5,6 mmol/l.

Svakom bolesniku s dijabetesom na{li smo par, najbli`eg

susjeda po mjestu stanovanja, pribli`no jednake `ivotne

dobi (±2 godine) i istog spola, tako da su grupe bile uspore-

dive prema spolu i `ivotnoj dobi. Dodatni kriteriji za uvr{te-

nje ispitanika u kontrolnu skupinu bili su: vrijednost gle-

`anjskog indeksa ve}e od 0,9, isklju~en refluks u venama su-

prafascijskog i supfascijskog venskog sistema pomo}u ul-

trazvu~ne doplerske pretrage i vrijeme punjenja kod digitalne

fotopletizmografije dulje od 25 sekundi.

Kod ispitanika dijabeti~ke i kontrolne skupine isklju~ili

smo postojanje kardiovaskularne ili plu}ne bolesti te ane-

mije. Za isklju~enje sr~ane bolesti upotrijebili smo ove kri-

terije: uredan klini~ki nalaz na srcu, negativni anamnesti~ki

podaci o koronarnom doga|anju i postojanju sr~ane bolesti,

normalni elektrokardiogram u mirovanju te neuzimanje kar-

diovaskularnih lijekova, koji bi mogli utjecati na protok u

malim `ilama. Plu}nu bolest isklju~ili smo ako su postojali:

negativna anamneza o postojanju plu}ne bolesti, normalan

auskultatorni nalaz na plu}ima, uredan rendgenski nalaz

prsnih organa, normalne vrijednosti spirometrijskih testova

i neuzimanje lijekova za lije~enje bolesti di{nih putova.

Isklju~ili smo tako|er ispitanike koji uzimaju lijekove s

u~inkom na mikrocirkulaciju (vazodilatatori, beta-bloka-

tori, antagonisti kalcijevih kanala, nitrati te lijekovi s antiko-

agulacijskim i antiagregacijskim u~inkom). Dijagnozu po-

lineuropatije postavili smo na osnovi patolo{kih refleksa i

poreme}ene `iv~ane vodljivosti, koja je ustanovljena s po-

mo}u EMNG pretrage. Motori~ku i senzori~ku brzinu vod-

ljivosti mjerili smo na n. medianusu i n. peroneusu. Kod svih

dijabeti~ara bili su prisutni elektrofiziolo{ki znakovi poline-

uropatije.

Perifernu arterijsku okluzivnu bolest (PAOB) isklju~ivali

smo mjerenjem sistoli~kog tlaka ultrazvu~nim doplerskim

detektorom u mirovanju i minutu nakon optere}enja. Opte-

re}enje s podizanjem na prste stopala standardizirali smo s

trideset ekskurzija u minuti, pri ~emu je uzdignutost pete do-

sezala visinu od najmanje 5 cm. Osobu smo uvrstili u ispiti-

vanje ako su vrijednosti gle`anjskog indeksa bile ve}e od

0,9. Mjerili smo tako|er perfuzijske tlakove na palcu stopala

(Dopplex Assist, Huntleigh Diagnostics, Velika Britanija) te

smo razliku krvnog tlaka izmjerenog na nadlaktici i palcu

stopala ve}u od 20 mmHg smatrali patolo{kom. Osobe s raz-

likom tlakova ve}om od 20 mmHg bile su isklju~ene iz ispi-

tivanja.

Sve ispitanike dijabeti~ke i kontrolne skupine pregledali

smo ultrazvu~nim aparatom (Flow-Soft, Spead-Racia, Kehl

am Rhein, Njema~ka), ~ime smo potvrdili ili isklju~ili re-

fluks u venama povr{inskog i dubokoga venskog sistema.

Zna~ajan venski refluks ustanovili smo kod perzistiranja re-

fluksa koji je kod ru~ne kompresije mi{i}a potkoljenice bio

vremenski du`i od pola sekunde.15

Za mjerenje venskoga zastoja odnosno venske insufici-

jencije koristili smo se digitalnim fotopletizmografom (mo-

del VD 10 =, tvrtke Elcat, Wolfrasthausen, Njema~ka). Me-

toda se temelji na mjerenju brzine ponovnog punjenja `ila

ko`e i potko`ja nakon aktivnosti mi{i}ne pumpe potkolje-

nice. Kao posljedica mi{i}ne aktivnosti snizuje se intraven-

ski tlak i `ile u ko`i se prazne, {to uzrokuje ve}u transparen-

tnost ko`e, odnosno najvi{u vrijednost pletizmografske kri-

vulje. Nakon zavr{enog programa mi{i}ne aktivnosti vene

se ponovno pune preko arterijskog sistema, {to uzrokuje

vra}anje pletizmografske krivulje u ishodi{ni, po~etni po-

lo`aj. Zbog dodatnoga venskog refluksa punjenje je `ila kod

kroni~ne venske insuficijencije br`e i vremenski kra}e od 25

sekundi. U skladu s time, patolo{ku vrijednost fotopletizmo-

grafske krivulje definirali smo vremenom punjenja kra}im

od 25 sekundi.15

Za mjerenje protoka u ko`noj mikrocirkulaciji koristili

smo se lasersko-doplerskim mjera~em protoka. Osnove nje-

gova djelovanja opisane su u opse`noj literaturi.16,17 Ti mje-

ra~i upotrebljavaju kao izvor svjetlosti helij-neonski laser

slabe jakosti te su za ispitanika potpuno neopasni. Fotoni, la-

serska svjetlost valne duljine 639 nm, prodiru u ko`u u po-

lumjeru 1–2 mm i reflektiraju se od eritrocita, koji se kre}u,

promijenjenom valnom duljinom (Dopplerov efekt). Protok

koji izmjerimo lasersko-doplerskim mjera~em definiran je

kao umno`ak broja krvnih stanica u mjerenom volumenu te

je izra`en u arbitrarnim jedinicama. Kalibraciju lasersko-do-

plerskoga mjera~a originalnom standardnom suspenzijom

(PF1001) u~inili smo prema uputama proizvo|a~a. S obzi-

rom na relativno veliku varijabilnost apsolutnih vrijednosti

protoka izmjerenih kod istog ispitanika, ne postoje nor-

malne vrijednosti protoka izra`ene u arbitrarnim jedinica-

ma. Iz istih razloga laserski Dopplerov protok ocjenjujemo s

pomo}u provokacijskih hemodinamskih testova.

Za ocjenu protoka u ko`i odnosno mikrocirkulaciji kori-

stili smo se ovim hemodinamskim testovima:

1. Test dubokog inspirija

Nakon dubokog (maksimalnog) inspirija ispitanik zadr`i

zrak u plu}ima 10 sekundi. Kod zdravih osoba duboki inspi-

rij uzrokuje brzo smanjenje protoka u ko`i s vremenskim za-

ostankom od nekoliko sekundi. Smanjenje protoka u mikro-

cirkulaciji za vrijeme dubokog inspirija izrazimo u apsolut-

nim vrijednostima, arbitrarnim jedinicama (AJ) i kao postotak

vazokonstrikcije, venoarteriolni refleks (VAR): pad protoka

(AJ) = protok u mirovanju – minimalni protok; postotak va-

zokonstrikcije (VAR) = pad protoka (AJ)/protok u miro-

vanju (AJ) × 100.

2. Test postokluzivne reaktivne hiperemije

Nakon popu{tanja okluzije arterije uzrokovane man{etom

nastupa kratkotrajno pove}anje protoka u tkivu i mi smo re-

gistrirali najve}u vrijednost protoka.

3. Venoarteriolni refleks (VAR), kod kojeg nakon po-

vi{enja tlaka u venama nogu (namjestimo man{ete tlakom-

jera nad koljenom, s tlakom u man{eti 40 i 70 mmHg) dolazi
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do vazokonstrikcije i povi{enja tlaka u prekapilarnom arte-

riolama s posljedi~nim sni`enjem krvnoga protoka. U tom

slu~aju registrirali smo najni`i protok.

Ispitivanje se izvodi tako da ispitaniku koji le`i u prostoru

s kontroliranom temperaturom izme|u 23 i 25°C, namje-

stimo 15 cm {iroku man{etu na distalni dio natkoljenice. Na-

kon toga dvije sonde (PF455), koje su povezane s laser-do-

plerskim mjera~em (tvrtka Perimed, Periflux 4001 Master/

4002 Satelite) namjestimo na dorzalnu stranu stopala te ih

pri~vrstimo obostrano ljepljivom vrpcom. Protok u miro-

vanju i nakon hemodinamskih funkcijskih testova izra~u-

namo kao prosjek mjerenja s dvije sonde u isto vrijeme za

svaku spomenutu lokaciju. Protok smo registrirali u miro-

vanju i kod provokacijskih testova nakon 10-minutnih vre-

menskih razmaka, kada su dosegnute stabilne vrijednosti

protoka. Prije po~etka mjerenja ispitanik mirno le`i pri-

bli`no 30 minuta, da mo`emo mjeriti protok u mirovanju.

Kada se postigne stabilni protok u mirovanju (stabilne vri-

jednosti izra`ene u arbitrarnim jedinicama), napu{emo man-

{etu tlakomjera na vrijednost 300 mmHg. Protok koji od~ita-

mo nakon tri minute trajanja arterijske okluzije uzrokovane

man{etom smatramo »biolo{kom nulom« te ga oduzmemo

od svake u sljede}im testovima izmjerene vrijednosti.17 Na-

kon pra`njenja okluzivne man{ete slijedi hiperemijski odgo-

vor, koji se iska`e u maksimalnom porastu izmjerenog pro-

toka.

Nakon stabilizacije protoka (pribli`no 30 minuta nakon

mjerenja) napu{emo man{ete tlakomjera na vrijednost 40, a

nakon toga na 70 mmHg.

Kod umjetne venske hipertenzije (tlak u man{eti 40 i na-

kon toga 70 mmHg) izmjerimo najni`u vrijednost protoka.

VAR izrazimo formulom:

VAR
(protok u mirovanju protok 40 i 70 mmHg) 100

�
� �

protok u mirovanju

U svom ispitivanju odre|ivali smo sljede}e vrijednosti

protoka: prosje~ni protok u mirovanju (srednja vrijednost

protoka dvaju mjerenja – dvije sonde), minimalni protok

kod dubokog inspirija i arteficijalne venske okluzije, te

maksimalni protok nakon prestanka umjetne arterijske oklu-

zije (postokluzivna reaktivna hiperemija).

Tako|er smo izra~unali relativne promjene (%) protoka u

usporedbi s predtestnim vrijednostima protoka u mirovanju:

VAR i indeks relativne hiperemije (IRH). IRH je kvocijent

maksimalnog protoka (nakon arteficijalne arterijske oklu-

zije) i protoka u mirovanju ×100.

Statistika

Vrijednosti protoka izra`ene su u rasponima. Ozna~ene

su tako|er vrijednosti medijane. Statisti~ku analizu razlika

mjerenih vrijednosti izme|u dijabeti~ara i kontrolne skupine

zdravih ispitanika u~inili smo s pomo}u Mann-Whitneyeva

testa. Za statisti~ki signifikantne razlike imali smo vrijedno-

sti p=0,05 ili manje.

Rezultati

Vrijednosti LD protoka prikazane su na tablicama 1. i 2.

Protok u mirovanju u ko`i stopala dijabeti~ara s neuropa-

tijom bio je zna~ajno ve}i nego kod zdravih ispitanika

(p<0,001). Duboki inspirij i umjetna venska hipertenzija

(tlak u man{eti 40 mmHg) uzrokovali su kod dijabeti~ara

zna~ajno manje smanjenje protoka (p<0,001 odnosno p<0,01)

u usporedbi sa zdravim ispitanicima. Reaktivna hiperemija

nakon arterijskog zastoja uzrokovanog man{etom bila je

kod dijabeti~ara s neuropatijom zna~ajno manja u usporedbi

s grupom zdravih ispitanika (p<0,01).

Rasprava

Provokacijski hemodinamski testovi omogu}uju nam te-

stiranje lokalnih i intrinzi~nih kontrolnih mehanizama kod

dijabeti~ara, osoba s kroni~nom venskom insuficijencijom,

kao i osoba sa zdravim `ilama. Neki autori su kod dija-

beti~ara ustanovili pove}ani protok u ko`noj mikrocirkula-

ciji u mirovanju u usporedbi sa zdravim osobama,18 dok

drugi nisu na{li tih razlika na nivou mikro`ila.19,20 U svom

smo ispitivanju kod dijabeti~ara s polineuropatijom na{li

zna~ajno ve}i laserski Dopplerov protok u mirovanju nego

kod zdravih ispitanika. Obja{njavamo to ~injenicom da kod

dijabeti~ara s polineuropatijom postoji smanjeni simpati~ki
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Tablica 1. Medijani i raspon vrijednosti lasersko-doplerskih protoka (ar-

bitrarne jedinice) kod bolesnika s dijabetesom i kod zdravih ispitanika

Table 1. Medians and ranges of laser Doppler (LD) flow (Arbitrary

Units) in the diabetic patients and healthy subjects

Dijabeti~ari

Diabetics

Zdravi ispitanici

Healthy subjects

Signifikantnost

razlika

Significance of

differences

Broj

Number
19 19

Protok u mirovanju

Rest flow

71

(19–135)

38

(8–75)
0,01

LD-protok kod

dubokog inspirija

LD-flow in deep

inspiration

60

(16–110)

12

(6–16)
0,01

LD-protok 40 mmHg

LD-flow 40 mmHg

32

(11–83)

8

(4–29)
0,01

LD-protok 70 mmHg

LD-flow 70 mmHg

26

(8–51)

7

(3–29)
0,01

LD-protok nakon

arterijske okluzije

LD-flow after

arterial occlusion

140

(47–238)

152

(37–262)
N.S.

Tablica 2. Venoarteriolni refleks na stopalu kod dijabeti~ara s neuropati-

jom i zdravih ispitanika kod dubokog inspirija i umjetne venske okluzije –

tlak u man{eti 40 mmHg = VAR 40, tlak u man{eti 70 mmHg = VAR 70 –

prikazani u rasponima i medijanom

Table 2. A summary of the results of the venoarteriolar reflex during deep

inspiration and experimental venous hypertension – cuff pressure 40 mm

Hg = VAR 40, cuff pressure 70 mm Hg = VAR 70, in the dorsum foot

region in diabetic patients with neuropathy and healthy subjects without

diabetes – shown as medians and ranges

Dijabeti~ari

Diabetics

Zdravi ispitanici

Healthy subjects

Signifikantnost

razlika

Significance of

differences

% smanjenja protoka

(duboki inspirij)

% fall in flux

(deep inspiration)

16

(4–39)

65

(34–89)
0,001

% smanjenja protoka

(VAR 40)

% fall in flux

(VAR 40)

49

(11–77)

65

(45–77)
0,05

% smanjenja protoka

(VAR 70)

% fall in flux

(VAR 70)

64

(14–95)

66

(40–86)
N. S.
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tonus mikro`ila, koji ima za posljedicu dilataciju i pove}ani

protok kroz arteriovenske anastomoze (AVA).18

Mjerenja reaktivne hiperemije ko`e nakon arteficijalne

arterijske okluzije (tlak u man{eti zaustavi protok u arteriji i

nakon ispu{tanja zraka nastupi pove}anje protoka) ili nakon

lokalnoga grijanja ko`e omogu}uju utvr|ivanje tzv. vasku-

larne rezerve ko`e, a posebno sposobnost vazodilatacije na-

kon provokacijskog manevra. U svom ispitivanju na{li smo

statisti~ki zna~ajno manji porast protoka nakon umjetne ar-

terijske okluzije kod dijabeti~ara u usporedbi sa zdravim

ispitanicima. Smanjeni porast protoka kod testa postoklu-

zivne reaktivne hiperemije jo{ je uo~ljiviji kod uznapredo-

valih promjena u mikrocirkulaciji i komplikacija kao {to je

dijabeti~ko stopalo. Spomenuti gubitak vaskularne rezerve

kod dijabeti~ara obja{njavaju promjenama u mikrocirkula-

ciji. Jedna od spomenutih promjena je izrazita prokrvljenost

u ve} maksimalno ra{irenim `ilicama u ko`i u mirovanju,

koje se ne mogu dodatno dilatirati nakon fizikalnih po-

dra`aja.18,20

VAR je vazokonstrikcija na nivou mikrocirkulacije zbog

povi{enoga venskog tlaka. Taj slo`eni refleks umanjuje ar-

terijski dotok i sprje~ava veliko povi{enje intrakapilarnog

tlaka kada le`e}i polo`aj promijenimo u uspravni. Na taj

na~in smanjuje negativne u~inke povi{enoga hidrostatskog

tlaka u stoje}em polo`aju. U svom ispitivanju isklju~ili smo

u~inak baroreceptora, jer su promjene protoka bile uzrokova-

ne eksperimentalnom (umjetnom) venskom hipertenzijom.

Vrijednost VAR-a, odnosno postotak vazokonstrikcije

raste s porastom tlaka u man{eti kod umjetne venske hiper-

tenzije. Ustanovili smo da je glavnina smanjenja protoka

kod zdravih ispitanika dosegnuta ve} kod vrijednosti tlaka u

man{eti kod 40 mmHg, dok je kod dijabeti~ara ta vrijednost

bila 70 mmHg. To zna~i da je porast VAR-a u usporedbi sa

zdravim ispitanicima kod dijabeti~ara u ve}oj mjeri postu-

pan odnosno oslabljen. Kod umjetno izazvane venske hiper-

tenzije (tlak u okluzivnoj man{eti 70 mmHg) nije bilo stati-

sti~ki zna~ajne razlike u smanjenju protoka izme|u dija-

beti~ara i zdravih ispitanika. To bi zna~ilo da VAR kod dija-

beti~ara nije oslabljen. Neki autori su kod dijabeti~ara s

izrazitom polineuropatijom ustanovili oslabljen VAR te su

smatrali da je spomenuti poreme}aj zajedno s pove}anim

protokom u mirovanju uzrok perimaleolarnog edema.10,21

Tako|er u na{em ispitivanju bile su vrijednosti protoka kod

eksperimentalne venske hipertenzije zna~ajno ve}e kod oso-

ba s dijabetesom u usporedbi sa zdravim ispitanicima. To

obja{njavamo tako da intaktni VAR, izra`en kao postotak

sni`enja protoka kod eksperimentalne venske hipertenzije,

nije dovoljno u~inkovit da smanji u mirovanju pove}an pro-

tok kod eksperimentalne venske okluzije do razine koja je

usporediva s vrijednostima kod zdravih osoba. Drugim rije-

~ima, apsolutne vrijednosti protoka u mirovanju bile su ve}e

kod dijabeti~nih bolesnika u usporedbi sa zdravima, pa je re-

lativno jednako smanjenje protoka kod umjetne venske hi-

pertenzije kod ispitanika obaju grupa imalo za posljedicu da

su apsolutne vrijednosti protoka kod dijabeti~ara nakon VAR-a

tako|er bile ve}e u odnosu na zdrave osobe. Drugi su autori

u svojim radovima ocjenjivali vrijednost VAR-a tako {to su

ra~unali relativnu promjenu protoka kod ispitanika kada on

vodoravni polo`aj promijeni u sjede}i. Mi smo testirali

VAR s pomo}u umjetne venske hipertenzije kod razli~itih

vrijednosti tlakova (40 i 70 mmHg) u okluzivnoj man{eti i

ustanovili razliku u vrijednosti smanjenja protoka kod dija-

beti~ara u odnosu na zdrave osobe, kada je tlak u man{eti bio

40 mmHg. Svoj rezultat ocjenjujemo kao doprinos u istra-

`ivanju poreme}aja protoka u mikrocirkulaciji kod dija-

beti~nih bolesnika.

Simpati~ka neuropatija ima za posljedicu smanjen sim-

pati~ki tonus mikro`ila te oslabljenu vazodilatacijsku i va-

zokonstrikcijsku reaktivnost na fizikalne podra`aje.22,23 Du-

boki inspirij uzrokuje jaki spazam mikro`ila s izrazitim pro-

laznim smanjenjem protoka kod zdravih ispitanika. Isto-

dobno kod dijabeti~ara s polineuropatijom nismo registrirali

kod inspirija smanjenje protoka ili je to smanjenje protoka

bilo znatno manje u usporedbi sa zdravim osobama. Tako-

|er ispitivanja s pomo}u venske okluzivne pletizmografije

dokazala su smanjenu odnosno oslabljenu vazokonstrikciju

kod dijabeti~ara. Rezultati na{eg ispitivanja, koji su suk-

ladni s rezultatima drugih studija,8,9,11 pokazali su poreme-

}aje u regulaciji protoka na nivou mikrocirkulacije, koje su

posljedica neurovaskularne (venoarteriolni odgovor) i vje-

rojatno endotelne disfunkcije (oslabljena postokluzivna hi-

peremija).

Zaklju~ak

Smanjena postokluzivna reaktivna hiperemija i oslabljeni

VAR upu}uju na promijenjenu reaktivnost `ila na nivou

mikrocirkulacije kod dijabeti~ara s polineuropatijom iako je

protok u makrocirkulaciji hemodinamski besprijekoran. Na{e

ispitivanje je pokazalo da je registriranje i evaluacija prom-

jena krvnog protoka u mikrocirkulaciji kod dubokog inspi-

rija i eksperimentalne venske hipertenzije lasersko-dopler-

skim mjera~em korisna neinvazivna metoda za otkrivanje

simpati~ke disfunkcije kod dijabeti~ara s polineuropatijom.

Slaba strana metode je velika varijabilnost rezultata te iz-

mjerene apsolutne vrijednosti nisu dovoljne za objektivnu

ocjenu protoka u ko`noj mikrocirkulaciji, ve} su potrebni

provokacijski testovi. S druge strane, vrijednosti izmjerene

lasersko-doplerskim mjera~em ne odra`avaju samo stanje

povi{enoga nutritivnog protoka, ve} uklju~uju i dublje ter-

moregulacijsko `ilno podru~je. Zbog toga }e budu}a istra-

`ivanja odrediti korelaciju izme|u poremetnji protoka nutri-

tivnog dijela ko`ne mikrocirkulacije i uznapredovalih kom-

plikacija kao {to su dijabeti~ka retinopatija i nefropatija.
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