Diabetes nevropat

og behandling av smertefull diabetes

nevropati
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Diabetes nevropafi

» Samlet prevalens av polynevropati blant
diabetespasienter pd 20-30 %

= Viktigste risikofaktoren for fotsar og
amputasjoner

» Predikerer nedsatt livskvalitet
®» Trolig underdiagnostisert og underbehandlet




Nevropati - drsaker

» Diabetes — vanligste drsak totalt pd verdensbasis
®» |[epra
» Alkohol

» Frnceringssvikt — obs fedmeopererte

» Guillain-Barre syndrom, fraume, arvelig, toksisk
» Autoimmune sykdommer, infeksigst, systemsykdommer, paraneoplastisk
» Medikamenter

» |diopatisk
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Patogenese

Boulton et al habefes Care 2004 27(6)-1455-86._



Nerveanatomi

Diabetic Peripheral Neuropathy

Healthy Nerves and Nerves and Blood Vessels
Blood Vessels Damaged by DPN

Damaged unmyelinated

B nerve fiber




Risikofaktorer — darlig blodsukkerregulering

Schematic Course of DCCT/EDIC
Intensive and Conventional Groups

A1C (%)

Conventional

9.0 Retinopathy
Nephropathy
Neuropathy

Intensive

Retinopathy
Nephropathy
Neuropathy

Baseline DCCT 6.5
years

DCCTEDIC Research Group. N Engl J Med. 2000,34 2:381-389,
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Risikofaktorer - Varighet av diabetes

Forekomst av polynevropati ut fra varighet av diabetes type 2
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Varighet diabetes (ar)

Boulton et al. Diabetes Care 2004;27(6)-1458-86.
Eastman. I: NIDDE, 1995, Dyck PJ, Neurclogy , 1993




Andre risikofaktorer

= Triglyserider

= BMI

= BT
Alkoholforbruk
Rayking

Kardiovaskulcer sykdom
Alder

Dkt hgyde

Lav sosiogkonomisk status

Nyresvikt



Klassifisering av nevropatier
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Tabell 1 Klassifisering av diabetiske nevropatier (1, 2)

Progressive nevropatier

Distal symmetrisk polynevropati (vanlig)

Farst og fremst sensorisk, rammer ferst teerne,
10-20 % har smerter

Autonom affeksjon er vanlig (vanligvis asym-
ptomatisk)

Klinisk motorisk affeksjon er sjeldent

Nevropati av de tynne nervefibrene (sjelden)
Dissosiert sensibilitetstap (utfall av temperatur
0g smerte, bevart vibrasjon og berering)
Symptomatisk autonom affeksjon er vanlig
Vanligst hos unge kvinner med type 1-diabetes

Typisk for begge:

Starter gradvis

Ingen bedring

Assosiert med ekende varighet av diabetes
Assosiert med andre kroniske komplikasjoner
av diabetes

Reversible nevropatier
Mononevropatier (sjelden)

Smerte og motoriske utfall

Femoral (amyotrofi)

Hjernenerveparese (szerlig 3. og 4. hjerne-
nerve)

Radikulopati pa truncus

Akutt diffus smertefull nevropati (sjelden)
Sokkeformet menster

Assosiert med vekttap og med oppstart av
insulinbehandling

Kan vaere ledsaget av akutt reversibel autonom
nevropati med f.eks. postural hypotensjon

Typisk for begge:

Plutselig start

Spontan, som oftest full, bedring

Ingen assosiasjon med varighet av diabetes
Ingen assosiasjon med andre kroniske kompli-
kasjoner av diabetes

Ngkleby og Berg tdnlf 12, 2005



Distal, symmetrisk polynevropati

» Gradvis, progredierende

=» Smertene

- Brennende, verkende, prikkende, elekiriske stat.
- Allodyni

- Krampeliknende fenomen

» Sensibiliteten
- Nummenhet, parestesier, kuldefalelse
®» Hendene rammes oftest ved langtkommen tilstand




®»|denfifisering og behandling




Nasjonale retningslinjer 2016

Undersekelse og diagnostikk av nevropati og Identifisering av pasienter med risiko

for fotsar
Sterk anbefaling

* Alle pasienter med diabetes bor undersgkes arlig med 10-g monofilament for & identifisere diabetisk polynevropati og for a

identifisere personer med moderat eller gkt risiko for utvikling av fotsar (se Praktisk).

* For avurdere risiko for utvikling av fotsar anbefales i tillegg

* palpering av fotpulser
* vurdering av feilstilling og hard hud

* 3 skaffe informasjon om tidligere fotsar eller amputasjon, enten ved a sparre pasienten, eller pa annen mate




Monofilamenttest — norske retningslinjer

Bakgrunn

Undersakelsen paviser nedeatt falelsa for trykk under Det er en sammenheng melom nedsatt falsomhet malt
fattene, En monofilamenttest eret plasthandtak der deter med monofilamertest ag neviopati, diabetiske fotsdr og
festaten 4 cmlang monofilamenttrad som ligner pa et tykt risikn for diabetiske fotsar,

fiskesnare, Tykkelsen angis som 5.07/10 9., ogdet betyrat

ten bgyer seqved et trykk mot huden pa mer ann 104,

Framgangsmate

* Vis monofilamentet til pasienten, prav det ut pa handen og be vedkommende si «jas
nar filamentat kjennes pd huden

* Punkter som skal testes er 4 steder pd undersiden ay hver fot; overl, 3,095 metatar-
salhode og pa stortaballen (se llustrasjon): unngd steder med hard hud (hyperkeratose)

» Be pasienten om A lukke synene. Sett tuppen avfilamentet pd huden under fotan og
press til filamentet bayer seq lett, Sper om pasienten kienner noe, Spar ogsaen gang du
Ikka precser tuppen mot hudan som blindtest,

» Hvis pasienten ikke sier «jax pd ett sted, od videre og kom tilbake til dette stedet senere

Resultatet kan angis somen brek, /-8/8: Normal test. 0-6/8: Nedsatt falsomhet,
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Andre undersgkelser/hjelpemidler

» Vibrasjonsfglsomhetstest med stemmegaffel

» Fgen «Diabetisk polynevropatin algoritme
(Testaye, S, 2010) — vurderer symptomer og Us.
(monofilament, vibrasjon og ankelrefleks)

» Nevrografi kun dersom tvil om diagnosen

» \/urder diff.diagnoser/andre darsaker enn
diabetes



Behandling

» G od blodsukkerkontroll

» God konftroll pd @vrige risikofaktorer
» Fofstell/avilastning

»Symptomatisk behandling




2016 Nasjonal retningslinjer

Legemidler til behandling av smertefull diabetisk nevropati A

Svak anbefaling
* Amitriptyline (trisyklisk antidepressivum, TCA) vurderes som ferstevalg ved behandling av smertefull diabetisk nevropati.
* Ved kontraindikasjoner eller bivirkninger av amitriptylin kan duloksetin (selektiv noradrenalinreopptakshemmer, SNRI) forsgkes.

* Ved manglende effekt av amitriptylin og/eller duloksetin eller bivirkning av disse, vurderes (tillegg av) gabapentin, eventuelt

pregabalin. Gabapentin og pregabalin bar ikke kombineres.

* Ved kombinasjon av legemidler ber det vurderes a redusere dosene pa grunn av fare for bivirkninger

Evidensen for a kombinere disse legemidlene er inkonklusiv (Finnerup N, 2015). Dersom smertelindring ikke oppnas ved kombinasjon
av to legemidler, bgr man vurdere a henvise pasienten til spesialisthelsetjenesten. Helsedirektoratet foreslar a forsgke amitriptylin far
duloksetin, sa lenge det ikke er noen kontraindikasjoner mot dette legemiddelet. Ved manglende effekt eller uakseptable bivirkninger
kan duloksetin monoterapi forsgkes for eventuell kombinasjonsbehandling.

N@KKELINFORMASION v FORSKNINGSGRUNNLAG BEGRUNNELSE PRAKTISK REFERANSER v
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Varighet behandlingsforsak

»Sarotex: 6 — 8 uker, minst 2 uker pd maks
dose

»De gvrige: 4 uker pd maksdose




Autonome nervesystem




Autonom nevropati

» Diabetes gastroparese

» (Diabetes diarey

» Kardial autonom nevropati
» Ortostatisme

®» Urinblcerekomplikasjoner

®» Frektil dysfunksjon

» (Hkt svettetendens




Diabetes gastroparese

» Def.: Forsinket temming av fade fra magen, uten pdavist mekanisk
obstruksjon

» Symptomer: Tidlig metthet, kvalme, oppkast, oppbldsthet, smerter
= OBS: Ddrligere bs kontroll kan veere eneste symptom (maltidsinsulin)
» Tester: Gastroskopi, magetgmmingstester, autonome tester
» Behandling:

1) Glykemisk kontroll, diett, hyppige smd& mdltider

2) Medikamentell behandling: Erytromycin, gker tarmmotilitet

3) Gastrisk nevrostimulator (pacemaker)

4) Kirurgi



«Diabetisk diarey

» Diabetikere har oftere og flere Gl-plager enn ikke-
diabetikere

» Kronisk, intermitterende, veksler med obstipasjon

» Behandling: Kur med doksysyklin, ev loperamid eller
kodein




Kardial autonom nevropati - CAN

®» Denervasjon av hjertet
» Tidlig tegn: Redusert hjertefrekvensvariabilitet
» Test: RR-intervall
»

Mulig prevalens for type 1 diabetes pd 25% - type 2 diabetes pd 34
%...

» Assosiert med varighet, samtidig retinopati og nevropati

» Symptomer: - hjertebank (takykardi)
- Redusert fysisk utholdenhet

- orfostatisme

- ustabilitet ved kirurgi (anestesi)

» Hgyere prevalens av stum iskemi — 5 x hgyere 5-ars mortalitet enn
dem uten....




Ortostatisme

» Nedsatt sympatisk innervasjon til blodkar
» Kan veere intermitterende
» OBS @vrige antihypertensiva




Annet

» Urinblceredysfunksjon — hypoton blcere
- skade pd& afferente nerver til urinblcere
- sjeldnere vannlating, resturin, gkt tendens til UVI

» Erekfil dysfunksjon

- nedsatt innervasjon, ofte i kombinasjon med vaskulcere og psykiske
Arsaker

- behandling: Viagra, Cialis ol., sprayte i svamplegeme, protese(?)

» (Jkt svettetendens



»Hvem bgr henvises fra farstelinjetjenesten ¢




Til nevrolog...

» Akutt debut eller rask sykdomsprogresjon
» Affeksjon av hjernenerver
» Asymmetrisk utfall

» Proksimal muskelsvakhet

®» Hender verre enn fgttene

®» Systemsymptomer

» Vanlig perifer nevropati kan diagnostiseres (symptom + funn) og behandles
av allmennlege




Til endokrinolog...

®» Ved mistanke om autonom nevropati

= Md gjerne konfereres/henvises ut fra samme kriterier som
til nevrolog

» |[kke glem diabetes fotteam: Lav terskel dersom hay risiko
for fotsar.




Til karkirurg...

= Dersom nyoppstdatt ikke palpabel puls




Oppsummering — diabetes polynevropati

» Hos 20-30 % av diabetespasientene

» Relatert fil hovedsakelig glukosekontroll og
sykdomsvarighet

» Vanligste form: Distal, symmetrisk polynevropati

» (Jvrige former: Vurder henvisning fil
nevrolog/endokrinolog

» Gjennomfer Arlig screening av beina etter
retningslinjer

» Sarotex er fgrstevalg ved nevropatisk smerte
»Tenk pd muligheten for autonom nevropati




