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A diabetes mellitus el6fordulasi gyakorisaganak valtozasa
a malignus szajluregi daganatos betegek kérében
hosszutavu 6sszehasonlité vizsgalat alapjan
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A diabetes mellitus mar vilagszerte népbetegségnek tekinthetd, melynek prevalencidja hazankban is eléri a 7%-ot. Sza-
mos irodalmi adat bizonyitja, hogy a cukorbetegség el6segit tényez6 a rosszindulati daganatok kialakulasaban is.
Munkacsoportunk kordbban a diabetes el6fordulasi gyakorisagat vizsgéalta malignus szajlregi daganatos betegek ko-
rében. Jelen retrospektiv kutatdsunkban a cukorbetegség és a szénhidrat-anyagcserezavar el6fordulési gyakorisagat,
valamint a szajlregi daganatok lokalizacidjat rogzitettik a klinikan 2012—-2013-ban kezelt, szajuregi rakos betegcso-
portban és eredményeinket dsszehasonlitottuk az 1998-1999-ben kapott adatokkal. Osszehasonlité vizsgalatunkban
a 267 szbvettanilag igazolt szajliregi tumoros beteg kéz6tt 59 esetben 22,1%-ban diabetes mellitust, és 32 esetben 12%-
ban emelkedett vércukorszintet talaltunk. A leggyakoribb tumor-lokalizacié a cukorbetegeknél az ajaktumor volt, ezt ké-
vették a nyelv és a gingiva carcinomai. A 14 évvel ezel6tti adatokkal 6sszehasonlitva a lokalizacié tekintetében l1ényeges
véltozést nem tapasztaltunk, viszont a diabetes el6fordulési gyakorisaga 17,6%-r6l 22,1%-ra, az emelkedett vércukor-
szint 9,8%-rdl 12%-ra, a kéros glukdz regulacidval rendelkezd szajlregi tumorosok aranya pedig 27,4%-r6l 34,1%-ra
emelkedett (p > 0,05). Ezen bevezet6 vizsgalatunkkal e két kiemelten fontos betegségcsoport szoros kapcsolatat és

a diabetes mellitus egyre szélesebb korl terjedését kivanjuk hangsulyozni.
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Bevezetés

A diabetes mellitus (DM) napjainkban mar népbeteg-
ségnek tekinthetd, melynek prevalenciaja vilagszerte
egyre névekszik.

Ez a tendencia észlelhet6 hazankban is, ahol a 2013-as
adatok alapjan a cukorbetegség mar a felnétt lakossag
kb. 7%-at érinti, a korabbi 1999-es adatok 4-5%-val szem-
ben [1, 2, 9, 23]. A diabetes mellitus szajliregi sz6véd-
ményei kdzll a fogagybetegség és a szajnyalkahartya
elvéltozasok a leggyakoribbak, de nagyobb aranyban
fordul el6 leukoplakia is ebben a betegcsoportban [15].

Munkacsoportunk 15 éve foglalkozik a cukorbeteg-
ség és a szajliregi daganatok 0sszefliggéseinek vizs-
galataval [20, 23, 24]. A nemzetkdzi irodalomban is
— kiildbndsen az utdbbi években — egyre t6bb olyan pub-
likacio jelenik meg, amely bizonyitja, hogy a cukorbe-
tegség el6segit6 tényezd a rosszindulatu daganatok,
igy az oralis carcinomak kialakuldsa szempontjabdl és
kedvez6tlenll befolyasolja a daganat progressziojat, va-
lamint a tulélést [7, 10, 20, 25].

Korabbi epidemioldgiai vizsgéalataink egyike arra ira-
nyult, hogy milyen gyakorisaggal fordul el6 diabetes mel-

Erkezett: 2014. szeptember 22.
Elfogadva: 2014. november 19.

litus és emelkedett éhomi vércukorérték a szajliregi ra-
kos betegek kdzbtt.

Jelen munkankban arra a kérdésre kerestik a va-
laszt, hogy ha emelkedett a DM prevelancidja a hazai
lakossag kérében, vajon valtozott-e a kéros glukoz re-
gulacioval rendelkezé betegek aranya a rosszindulatu
szajuregi daganatos betegeknél, valtozott-e a szajire-
gi daganatok lokalizacidja, és az eredmények 6sszeha-
sonlitasa alapjan milyen kovetkeztetések vonhatok le.

Anyag és modszer

Retrospektiv vizsgalatot végeztiink a Semmelweis Egye-
tem Arc- Allcsont- Szajsebészeti és Fogaszati Klinika
fekvObeteg osztalyan 2012. januar 1-jét6l 2013. decem-
ber 31-ig kezelt, szdvettanilag igazolt szajuregi malig-
nus daganatos betegek kdrében. Az 1998. januar 1-je
és 1999. december 31-e kdzotti azonos helyen végzett
korabbi eredmények rendelkezéslinkre alltak, ezek ké-
pezték az 6sszehasonlitas alapjat.

Az els6 id6szak alatt 318 (219 férfi és 99 nd), a ma-
sodik, 14 évvel késdbbi idGszakban 267 (187 férfi és 78 nd)
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szbvettanilag igazolt rosszindulatu daganatos beteg ada-
tait dogoztuk fel.

Megvizsgaltuk a betegek éhgyomri vércukorértékét
a klinikankon vett vérminta alapjan. Emelkedett vércu-
korértéket csak kontrollvizsgalattal igazolt esetben vet-
tink figyelembe. A vércukormérés minden alkalommal
a SE I. Belgyogyaszati Klinika Kézponti Laboratériuma-
ban késziilt 717/912 Hitachi automataval.

A vércukorértékek alapjan a WHO besorolas szerint
a kdvetkezd 3 csoportba soroltuk a betegeket:

1. normalis éhgyomri vércukorszint (6,1 mmol/l alatti)

2. emelkedett éhgyomri vércukorszint, szénhidrat-anyag-
cserezavar (IFG, impaired fasting glucose, 6,1—6,9 mmol/l)

3. diabetes mellitus (6,9 mmol/l feletti, illetve ismert, ke-
zelt DM)

A statisztikai analizisben khi-négyzet probat alkalmaztunk,
a szignifikancia vizsgalatok 5%-os szinten torténtek.

Eredmények

A 267 rosszindulatu daganatban szenvedd betegbdl
176 betegnél (65,9%) talaltunk normalis (6,1 mmol/l alatti)
vércukorszintet, 32 esetben (12%) pedig emelkedett éh-
gyomri (6,1-6,9 mmol/l) vércukorszintet. Diabetesesnek
59 beteg (22,1%) tekinthetd. Vizsgalataink alapjan két
év szajlregi malignus tumoros beteganyaganak 22,1%-a
diabeteses, 12%-a pedig emelkedett éhgyomri vércukor-
szintd, tehat a vizsgalt betegcsoport 34,1%-a rendellenes
cukorhaztartassal rendelkezik. A diabeteses betegek
mindegyike a 2. tipusu DM csoportba tartozott. A szaj-
Uregi rakok 91%-a planocellularis carcinoma, 8%-a
adenocarcinoma, 1%-a mucoepidermoid carcinoma
volt. A legtébb malignus elvaltozast az ajkakon talaltuk
(23 eset).

A Kkorabbi vizsgalat szerint 318 rosszindulatu daga-
natban szenved6 betegbdl 231 betegnél (72,7%) talal-
tunk normalis vércukorszintet, és 31 esetben (9,8%) emel-
kedett éhgyomri vércukorszintet. A diabetesesek aranya
17,6% volt (56 beteg). A vizsgalt betegcsoport 27,4%-a

rendelkezett rendellenes cukorhaztartassal 14 évvel ez-
el6tt (1. dabra) és a daganatok 97%-a bizonyult szévet-
tanilag planocellularis carcinomanak. A diabeteses be-
tegek koérében a vizsgalt periddusban ugyancsak az
ajakrak volt a leggyakoribb (2. abra).

Megbeszélés

A malignus tumorok és a DM vilagszerte komoly nép-
egészségligyi problémat jelentenek. Kiléndsen igaz ez
hazankra, mert az 6sszes rosszindulatu daganatos ha-
lalozast és a szajluregi daganatok mortalitasat tekintve
is vezet6 szereplink van Europaban [18].

A szdjlregi laphamrakok rossz progndzisuak, az 6t-
éves tulélési arany még napjainkban sem mozdult el
jelentésen az 50-55%-0s értékrol [13, 19].

A DM és a rosszindulatu daganatok kapcsolatat sza-
mos publikacio igazolja [7, 8, 14, 26].

A fej-, nyak és a szajlregi daganatok is gyakorib-
bak diabetesesek kérében. A DM a szajlregi carci-
nomak progressziojat is fokozza, tovabb rontva az
érintett betegcsoport amugy is kedvezétlen életkilata-
sait [19, 21].

A diabetesben zajlé szdveti reakciok kedveznek
a malignus daganatok terjedésének. A cukorbetegség-
csoport rapidabb tumorterjedését tdbb tényezé is befo-
lyasolhatja [21]. A 2-es tipusu DM-ban tartés hypergli-
caemia hatasara az oxidacios egyensuly megbomlik,
szabadgy6kdk szaporodnak fel, melyeket a diabetes miatt
csokkent aktivitasu antioxidans rendszer nem képes
eliminalni [3].

Az oxidacids egyensuly megvaltozasa oxidacios stressz
kialakulasahoz vezet, emiatt glikalt végtermékek hal-
mozddnak fel (advanced glycation and products, AGE),
melyek fokozott mértékben szabadgyokok, citokinek és
névekedési faktorok felszabadulasat okozzak, és karo-
sitjak az extracellularis matrix struktirakat [16]. E folya-
matok a bazalmembran permeabilitas ndvekedését, ez-
altal a tumorok terjedését segitik el6. Bizonyitott tény,
hogy a matrix metalloproteinazok szintje DM-ban emel-

1. dbra: A diabetes mellitus és az IFG valtozasa
szajlregi daganatos betegek kdrében

2. abra: A diabeteses betegek szajlregi tumoranak
lokalizacio szerinti csoportositasa



kedett, ami a tumorok lokalis terjedésében, valamint az
attétképz6édésben jatszik szerepet [6, 22].

A fokozottan glikalt végtermékek emelik a RAGE (recep-
tor for avanced glycation end products) expresszidjat,
amely a rékos sejtek invazidjanak egyik szabalyozdja.
Az oralis carcinomak invazivitasa szintén szoros ¢sz-
szefuggést mutat a RAGE expresszidjaval [17]. A hypergly-
caemia kovetkeztében a vér alakos elemeinek agglutina-
cidja ndvekszik, amely mikroembolizaciot, az érlumenek
megvastagodasat, elzarédasat, majd széveti hypoxiat
okoz [12]. A tumorsejtek anyagcseréje soran feler6sod-
nek az anabolikus utak nem oxidativ Iépései, emiatt
azok hypoxias koérilmények kdzétt is képesek szapo-
rodni [5]. DM-ban az emelkedett szbveti- és plazma-glu-
kozszint jelent6sen hozzajarulhat a proliferalé daganat-
sejtek replikacidjahoz szikséges ribdz képzéséhez [4].
A Glut-1 glukéztranszporter jelentds szerepet jatszik a hy-
perglycaemia okozta szévetkarosodasban és a carci-
nomak terjedésében. A Glut-1 expresszié mértéke és
a szajlregi rakok kévetkeztében toérténd daganatos ha-
lalozas kozott szignifikans dsszefliggés talalhato: ma-
gasabb Glut-1 szintnél a varhaté tulélés révidebb [11].

Osszehasonlité epidemioldgiai vizsgalatunk igazolja,
hogy 14 év multan emelkedett a szajlregi rakos cso-
portban a diabetesesek aranya 17,6%-rol 22,1%-ra. Ki-
sebb mértékben, de névekvé értéket mutat az emelke-
dett vércukorszintl (IFG) betegek szama is, 9,8%-rol
12%-ra. Osszesitésben a kéros cukorhaztartassal ren-
delkez6k aranya 27,4%-rol 34,1%-ra nétt, mely kilénb-
ség a szignifikancia hatarértékét megkdzeliti, de nem
éri el (p > 0,05).

A tumorok lokalizacidjat tekintve nem talaltunk lénye-
gi valtozast, leggyakoribbnak az ajak tumorai bizonyul-
tak jelen és korabbi vizsgalatunkban is. Erdekesség vi-
szont, hogy korabbi, nagyobb betegszammal végzett
felmérésiinkben, amikor 610 szajlregi daganatos be-
teg adatat dolgoztuk fel, a gingiva tumorok fordultak elé
legtdbbszor és az ajak elvaltozasai a masodik helyre
szorultak [21, 22].

Ismert tény, hogy a dohanyzo, alkoholizal6 szajuregi
carcinomasok kérében a leggyakoribbak a szajfenék és
a nyelv tumorai [18]. A cukorbeteg csoportban ez a lo-
kalizacio valtozik, aminek okai az eltérd kialakulasi me-
chanizmusra vezetheték vissza. DM-ban, f6leg a ke-
zeletlen esetekben, csdkken a nyalszekrécios rata,
gyakori a kdvetkezményes cheilitis, glossitis, melyek
talajan malignus elfajulas alakulhat ki.

A gingiva tumorok gyakorisaga diabetesben pedig
valészin(ileg a parodontium chronikus gyulladasos fo-
lyamataira vezethet vissza, bar a sz6veti anyagcsere-
folyamatok egyes részletei még ma sem ismertek teljesen.
A dohanyzas a diabeteseseknél is tovabbi sulyosbitéd
tényez6.

Munkankat bevezetének és figyelemkeltének szan-
tuk. Tovabbi vizsgéalatokat terveziink a témaval kapcso-
latban nagyobb beteganyagon. Eddigi eredményeinkkel
hangsulyozni szeretnénk a két betegségcsoport szoros
kapcsolatat és népegészségligyi jelent6ségét.
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VEgH D, BAnyal D, UsrpAL M

The change of the incidence of diabetes mellitus in
oral cancer patients based on long-term follow-up studies

Our research is focused on the incidence of diabetes mellitus and glucose metabolic disorders among oral cancer pa-
tients and the frequency of different oral localizations of cancer. Diabetes mellitus affects 7% of the Hungarian population.

This study uses data spanning 14 years, with 2 datasets of 1998—1999 and 2012—-2013, collected first hand by the
authors.

These datasets have led us to examine the blood glucose level in 267 patients with histologically confirmed malig-
nant tumours in the oral cavity. Diabetes mellitus was found in 59 of them (22,1%), The blood glucose was elevated in
32 cases (12%). The most frequent tumor locations among the diabetic patients: labial, lingual and gingival tumors gin-
givae. Comparative epidemiological study demonstrates that in 2012-2013 dataset there was an increased observed
percentage of people with diabetes mellitus [17,6% to 22,1%)]. The percentage of patients with IFG (impaired fasting glu-
cose) also increased from 9,8% to 12%. Overall the number of patients with glucose metabolic disorders climbed from
27,4% to 34,1%, (p > 0,05).

Our intention of this introductory analysis is to emphasize the close connection of these two very important disease
groups, and the wider spread of diabetes mellitus.

Keywords: diabetes mellitus, oral carcinoma, locations of oral cancer, risk factors
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