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Opis przypadku część 1: pierwsze spotkanie
Pacjentka R.W. została skierowana przez lekarza prowadzą-
cego do farmakologa klinicznego w celu omówienia leczenia. 
Chora jest 81-letnią kobietą, która w ostatnim czasie zgłosiła 
się na szpitalny oddział ratunkowy po upadku w kuchni i zo-
stała hospitalizowana z powodu złamania bliższego końca kości 
udowej. Zapytana o okoliczności ostatniego epizodu hipoglike-
mii odpowiada, że udała się pośpiesznie do kuchni, aby odebrać 
telefon, i poślizgnęła się na płytkach podłogowych. Na oddziale 
ratunkowym stężenie glukozy wynosiło 58 mg/dl, co uznano za 
możliwą przyczynę upadku. Chora stwierdziła, że przed upad-
kiem nie miała żadnych objawów hipoglikemii. 

W wywiadzie u R.W. stwierdzono cukrzycę typu 2 rozpo-
znaną przed 12 laty, nadciśnienie, dyslipidemię, osteoporozę 
i depresję. Ponadto 3 lata temu miała przemijające epizody 
niedokrwienne mózgu (TIA), skarży się też na przewlekły 
ból pleców z powodu kilku osteoporotycznych złamań krę-
gów. Obydwoje rodzice pacjentki R.W. chorowali na cukrzycę 
typu 2, a jej ojciec zmarł w wieku 63 lat po zawale serca. 

R.W. mieszka sama. Jej mąż zmarł 2 lata temu z powodu 
raka pęcherza, a syn mieszka w odległości ok. 55 km. Pa-
cjentka podaje, że spożywa posiłki nieregularnie w ciągu 
dnia, a jej dieta składa się głównie z przetworzonych pro-
duktów, twierdzi jednak, że ma apetyt. 

Chora przytyła około 2,5 kg po włączeniu do leczenia gli-
benklamidu przed rokiem. W ostatnim czasie rozpoczęła regu-
larne spacery po deptaku z grupą przyjaciół 3 razy w tygodniu, 
mając nadzieję na zmniejszenie masy ciała. Leczenie przeciw-

cukrzycowe chorej składa się z metforminy dwa razy na dobę po 
500 mg i glibenklamidu 5 mg dwa razy na dobę. Chora twierdzi, 
że nigdy nie przyjmowała więcej niż 500 mg metforminy dwa 
razy na dobę, co potwierdzono w jej historii choroby. Od czasu 
włączenia glibenklamidu miała sześć epizodów hipoglikemii 
potwierdzonych badaniem stężenia glukozy z palca (stężenie 
glukozy <70 mg/dl), z czego trzy w tygodniu poprzedzającym 
upadek. Zapisy stężenia glukozy chorej, badanie przedmiotowe, 
badania laboratoryjne oraz obecny schemat leczenia cukrzycy 
przedstawiono w tabeli 1. Chora twierdzi, że stosuje się do zale-
canego schematu leczenia i używa pojemnika na tabletki, który 
uzupełnia raz na dwa tygodnie, aby zapanować nad lekami. 

Syn R.W., koordynator leczenia i lekarz podstawowej 
opieki zdrowotnej poszukują zaleceń dotyczących schematu 
leczenia cukrzycy w tym przypadku w świetle niedawnego 
epizodu hipoglikemii i upadku.

Rozważania dotyczące planu leczenia

HipOglikemia u Osób w pOdeszłym wieku
U osób w podeszłym wieku istnieje zwiększone ryzyko hipo-
glikemii z powodu zmian fizjologicznych, które są normalnym 
elementem procesu starzenia, jak również niefizjologicznych 
zmian, które mogą wiązać się z zaawansowanym wiekiem. 
W miarę jak organizm człowieka starzeje się, zmniejsza się 
wrażliwość na bodźce fizjologiczne i hormonalne przeciwdzia-
łające hipoglikemii, ograniczając możliwości chorego do rozpo-
znawania lub reakcji na małe stężenie glukozy we krwi. Taka 
zmniejszona świadomość hipoglikemii w miarę starzenia się 
jest związana ze zmienioną odpowiedzią na epinefrynę, gluka-
gon i kortyzon i powoduje, że u starszych osób ryzyko ciężkiej 
hipoglikemii jest większe.1 Do zwiększonego ryzyka ograni-
czonej świadomości hipoglikemii dokłada się inna zmiana 
fizjologiczna – upośledzenie czynności nerek – potencjalnie 
zwiększające działanie hipoglikemiczne leków, takich jak gli-
benklamid lub insulina, które są eliminowane przez nerki. 

Niefizjologiczne zmiany, które mogą zwiększać ryzyko hi-
poglikemii u starszych osób, obejmują czynniki środowiskowe 
i socjoekonomiczne, choroby współistniejące oraz interakcje 
lekowe. W tabeli 2 przedstawiono listę potencjalnych czynni-
ków ryzyka hipoglikemii u osób w podeszłym wieku. 

Bilans potencjalnych korzyści 
i ryzyka wynikających ze stosowania 
leków przeciwcukrzycowych u osób 
w podeszłym wieku
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R.W. podała kilka czynników ryzyka, które mogą prowa-
dzić do wystąpienia u niej hipoglikemii, a mianowicie nie-
regularne spożywanie posiłków, wywiad w kierunku TIA, 
przyjmowanie pochodnych sulfonylomocznika oraz brak ob-
jawów hipoglikemii przy niedawnych epizodach. 

badania dOtyczące dOcelOwycH waRtOści glikemii 
u Osób w pOdeszłym wieku
Wytyczne American Diabetes Association sugerują, że cele 
leczenia dla poza tym zdrowych osób w podeszłym wieku 

chorych na cukrzycę typu 2, które nie mają zaburzeń po-
znawczych, a ich przewidywane życie jest dłuższe, powinny 
być takie same, jak dla młodszych dorosłych (HbA

1C
 <7%), 

jednak cele te mogą być mniej restrykcyjne dla starszych 
osób z wieloma chorobami współistniejącymi lub krótszym 
spodziewanym przeżyciem.3

Wytyczne zalecają podawanie czasu potrzebnego w ba-
daniach klinicznych do osiągnięcia pożądanej korzyści zdro-
wotnej, aby ocenić, czy intensywne leczenie farmakologiczne 
jest uzasadnione.3 Aby osiągnąć długoterminowe korzyści 

zapis stężenia glukozy we krwi (mg/dl)

po przebudzeniu Przed obiadem przed kolacją

198 66 124

105 83 151

105 61 166

169 122 95

badanie przedmiotowe

ciśnienie tętnicze (mm Hg) 152/92

Tętno (uderzenia/min) 072, miarowe

masa ciała (kg) 097,5

wzrost (cm) 175

bmi (kg/m2) 031,7

badania laboratoryjne wykonane na oddziale ratunkowym

badanie wynik wartości prawidłowe/docelowe 

sód (meq/l) 139 135-145

potas (meq/l) 5,1 3,5-5,0

chlorki (meq/l) 100 95-105

Azot mocznika (mg/dl) 13 7-25

kreatynina w surowicy (mg/dl) 1,3 0,5-1,0

Aminotransferaza asparaginowa (u/l) 22 5-40

Aminotransferaza alaninowa (u/l) 44 7-56

Glukoza (mg/dl) 58 ≥70

HbA
1C

 (%) 6,7 <7% lub według indywidualnego celu

szacowany klirens kreatyniny (ml/min) 52 80-125 (wg wzoru cockrofta-Gaulta)

cholesterol całkowity (mg/dl) 144 <200

cholesterol ldl (mg/dl) 115 <130

cholesterol Hdl (mg/dl) 44 >40

Triglicerydy (mg/dl) 140 <150

aktualne leczenie

Metformina 500 mg dwa razy na dobę

Glibenklamid 5 mg dwa razy na dobę

Hydrochlorotiazyd 25 mg/24 h

Atorwastatyna 10 mg/24 h

Karwedylol 25 mg dwa razy na dobę

Fluoksetyna 20 mg/24 h

klopidogrel 75 mg/24 h

tabela 1. zapis wyników stężenia glukozy, badanie przedmiotowe, wyniki badań laboratoryjnych oraz aktualne leczenie chorej R.w.
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z intensywnej kontroli glikemii, często potrzeba wielu lat le-
czenia. U osób w bardzo podeszłym wieku lub schorowanych 
osiągnięcie takich samych korzyści długoterminowych, ja-
kich można spodziewać się w przypadku młodych, poza tym 
zdrowych chorych na cukrzycę, jest mniej prawdopodobne. 

Z drugiej strony nie należy ignorować hiperglikemii, po-
nieważ zła kontrola stężenia glukozy może prowadzić do 
ostrych powikłań i wpływać na jakość życia. Znaczna hiper-
glikemia może upośledzać gojenie ran, nasilać nietrzyma-
nie moczu, pogarszać wzrok i prowadzić do odwodnienia. 

Komisja zwołana przez California Healthcare Founda-
tion/American Geriatrics Society zasugerowała, że racjonal-
nym celem dla chorych z oczekiwaną długością życia <5 lat 
może być wartość HbA

1C
 <8%.4 Ponadto wytyczne praktyki 

klinicznej Veterans Affairs/Department of Defence zalecają 
określanie wartości docelowej HbA

1C
 z uwzględnieniem 

współistnienia poważnych chorób oraz zaawansowanego 
wieku biologicznego i chorób mikronaczyniowych.5 Zaleca 
się, aby osoby z poważnymi chorobami współistniejącymi 
lub zaawansowanymi chorobami mikronaczyniowymi miały 
wyznaczane mniej restrykcyjne wartości docelowe HbA

1C
, 

tj. ≤9%.
Najnowsze dane dotyczące intensywnego leczenia cu-

krzycy typu 2 rzucają nieco światła na cele leczenia u cho-
rych w podeszłym wieku. Badanie UK Prospective Diabetes 
Study (UKPDS) obejmowało chorych ze świeżo rozpoznaną 
cukrzycą typu 2.6,7 Byli oni randomizowani do kilku grup ba-
dania. W dwóch badanych grupach chorych leczono intensyw-
nie farmakologicznie i przez modyfikację stylu życia. Kolejna 
grupa była leczona mniej intensywnie, przede wszystkim 
modyfikacją stylu życia, a leki włączano jedynie wtedy, gdy 
wartości stężenia glukozy we krwi przekraczały 200 mg/dl.  
Początkowe badanie wykazało, że dobra kontrola glikemii 
(średnia wartość HbA

1C
 w czasie badania 7%) spowodowała 

zmniejszenie klinicznie jawnych powikłań mikronaczynio-
wych w porównaniu z chorymi z nie tak dobrze kontrolowaną 
cukrzycą (średnie wartości HbA

1C
 7,9%). 

Po zakończeniu badania UKPDS badacze kontynuowali 
obserwację uczestników badania. W czasie obserwacji chorzy 
z grupy leczonej intensywnie i mniej intensywnie uzyskali 

podobną kontrolę stężenia glukozy we krwi i ciśnienia tęt-
niczego. Po 10 latach obserwacji korzyści widoczne w czasie 
początkowego okresu badania zostały utrzymane, a róż-
nice między grupami powiększyły się, przy czym względne 
zmniejszenie ryzyka powikłań mikronaczyniowych u chorych 
z grupy leczonej intensywnie, którzy otrzymywali pochodne 
sulfonylomocznika i insulinę, wynosiło 24% (p=0,001) w po-
równaniu do standardowej terapii.8 Co więcej, ryzyko zgonu 
i powikłań makronaczyniowych, takich jak zawał serca, 
u chorych początkowo losowo przydzielonych do ramienia 
intensywnego leczenia zmniejszyło się o około 15%.8

Biorąc pod uwagę, że wszyscy uczestnicy badania UKPDS 
w ciągu 10-letniej obserwacji osiągnęli podobną kontrolę gli-
kemii, być może zadziwiający jest fakt, że korzyści z wcześ- 
niejszej kontroli glikemii rozciągają się w czasie. Zjawisko 
to jest czasami nazywane „efektem dziedzictwa”, w którym 
organizm wykazuje się „pamięcią metaboliczną”, co suge-
ruje, że wczesna intensywna kontrola glikemii w przypadku 
świeżo rozpoznanej cukrzycy typu 2 jest ważna w zapobiega-
niu odległym powikłaniom. 

A co z osobami od dawna chorującymi na cukrzycę typu 2 
i obarczonymi czynnikami ryzyka powikłań sercowo-naczy-
niowych? Czy pacjenci w podeszłym wieku z wieloma choro-
bami współistniejącymi, tak jak R.W., mają szansę odnieść 
korzyści z intensywnej kontroli glikemii?

Korzyści w tej populacji są mniej jednoznaczne. Ba-
danie Action in Diabetes and Vascular Disease: Preterax 
and Diamicron Modified Release Controlled Evaluation  
(ADVANCE)9 porównywało intensywną kontrolę glikemii ze 
standardową wśród starszych chorych (średni wiek 66 lat) 
obarczonych dużym ryzykiem chorób układu krążenia. Po 
5 latach leczenia w grupie leczonej intensywnie osiągnięto 
średnie wartości HbA

1C
 6,5 vs 7,3% w grupie leczonej stan-

dardowo. Chociaż grupa leczona intensywnie była w stanie 
osiągnąć bardzo dobrą kontrolę glikemii, w badaniu nie 
stwierdzono żadnych istotnych różnic pod względem ryzyka 
zgonu lub powikłań sercowo-naczyniowych. Powikłania mi-
kronaczyniowe występują nieco rzadziej w grupie leczonej 
intensywnie i ten wynik potwierdza korzyści obserwowane 
w badaniu UKPDS. 

Badanie Action to Control Cardiovascular Risk in Dia-
betes (ACCORD)10 porównywało strategię leczenia inten-
sywnego ze standardową u starszych osób (średnia wieku 
62 lata) od dawna chorych na cukrzycę (średni czas trwania 
10 lat) z wieloma czynnikami ryzyka powikłań sercowo-na-
czyniowych. W grupie leczonej standardowo terapia miała 
na celu osiągnięcie wartości HbA

1C
 między 7,0 a 7,9%, pod-

czas gdy w grupie leczonej intensywnie próbowano osiągnąć 
docelowo HbA

1C
 <6,0%. Pierwotny punkt końcowy badania 

ACCORD był złożony: wystąpienie zawału serca niezakoń-
czonego zgonem, udaru mózgu niezakończonego zgonem 
oraz zgonu z powodów sercowo-naczyniowych.

W 2007 roku badanie zostało przedwcześnie przerwane 
z powodu obaw dotyczących bezpieczeństwa strategii inten-
sywnego leczenia. Po średnio 3,5 roku obserwacji znacząco 
więcej chorych zmarło w ramieniu leczonym intensywnie 
(257 vs 203 w grupie leczonej standardowo, iloraz zagro-
żeń [hazard ratio, HR] 1,22, 95% PU 1,01-1,46, p=0,04). 
W chwili przerwania badania łączna liczba epizodów: za-
wału serca niezakończonego zgonem, udaru niezakończo-

• ograniczenie podaży pokarmów

• pobyt w domu opieki

• Niewłaściwa kontrola stężenia glukozy we krwi

•  początkowy okres leczenia doustnymi lekami 
hipoglikemizującymi

• choroby układu krążenia, przebyty udar mózgu

• zmiany aktywności fizycznej

• upośledzenie czynności nerek lub wątroby

• Alkohol

• brak objawów hipoglikemii

  • leki
  • Fizjologiczna adaptacja wraz z wiekiem

tabela 2.  potencjalne czynniki ryzyka hipoglikemii u osób 
w podeszłym wieku2
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nego zgonem i zgonu z powodów sercowo-naczyniowych  
była podobna w obu badanych grupach (HR 0,90, 95% 
PU 0,78-1,04, p=0,16). Stąd wyniki badania ACCORD suge-
rują, że intensywna kontrola glikemii może być szkodliwa dla 
osób długo chorujących na cukrzycę i z wieloma chorobami 
współistniejącymi. 

Chociaż badania omówione powyżej dostarczają waż-
nych informacji dotyczących ścisłej kontroli glikemii u osób 
z chorobami układu krążenia lub czynnikami ryzyka, należy 
zauważyć, że nie ma solidnych danych dla grupy chorych 
>80 roku życia. Dlatego ekstrapolacja tych danych na popu-
lację osób w bardzo podeszłym wieku powinna być przepro-
wadzana ostrożnie. 

Opis przypadku część 1: zalecenia

1. Odstawić glibenklamid.
Ponieważ u R.W. kilkukrotnie stężenie glukozy zmalało do 
wartości <70 mg/dl, mieszka ona samotnie, do pewnego 
stopnia jest nieświadoma hipoglikemii, ma upośledzoną 
czynność nerek oraz doświadczyła powikłań hipoglikemii, 
lek ten powinien zostać odstawiony. Glibenklamid i jego me-
tabolity mogą się kumulować w organizmie chorych z upo-
śledzoną czynnością nerek (tzn. ze współczynnikiem filtracji 
kłębuszkowej [GFR] <60 ml/min), zwiększając ryzyko cięż-
kiej i przedłużonej hipoglikemii. Tego leku należy unikać 
u osób w podeszłym wieku na korzyść substancji, które niosą 
mniejsze ryzyko hipoglikemii.

Biorąc pod uwagę, że wartość HbA
1C

 u R.W. wynosiła 
6,7%, monoterapia metforminą może być wystarczająca. 
Chociaż zwiększanie dawki metforminy u chorej może być 
kontrowersyjne z uwagi na spodziewane ryzyko kwasicy mle-
czanowej związanej ze stosowaniem tego leku, niektórzy 
klinicyści kontynuowaliby stosowanie metforminy w tym 
scenariuszu,11 a zwiększenie dawki do 1000 mg dwa razy na 
dobę można brać pod uwagę wtedy, gdy jest to konieczne do 
uzyskania dobrej kontroli cukrzycy. Wymagana jest jednak 
ścisła obserwacja czynności nerek. 

Ponieważ R.W. od dawna choruje na cukrzycę typu 2 i wy-
stępuje u niej wiele czynników ryzyka chorób układu krąże-
nia, właściwą w jej przypadku docelową wartością HbA

1C
 jest 

7,0-7,9%, jeśli można to osiągnąć bez spowodowania hipogli-
kemii. Wartość docelowa <9% może być właściwa, jeśli wziąć 
pod uwagę życzenia i cele R.W. i jej rodziny.5

2. skieROwać R.w. dO dyplOmOwanegO instRuktORa 
diabetOlOgicznegO lub dietetyka na szkOlenie 
dOtyczące diety i leczenia HipOglikemii.
Ostatnie wyniki ACCORD i innych badań wskazują, że za 
wszelką cenę należy unikać hipoglikemii u chorych z po-
wikłaniami sercowo-naczyniowymi w wywiadzie. Ponieważ 
R.W. miała kilka epizodów hipoglikemii, konsultacja doty-
cząca właściwego postępowania w hipoglikemii jest ważna 
dla jej bezpieczeństwa.

R.W. spożywa posiłki nieregularnie, a jej dieta składa się 
całkowicie z przetworzonego jedzenia. Konsultacja dietetyka 
może korzystnie wpłynąć na stan odżywienia pacjentki i po-
tencjalnie pomóc jej uniknąć epizodów hipoglikemii w przy-
szłości. 

3. włączyć dO leczenia lizynOpRyl 5 mg na dObę.
Rozmowa z R.W. i jej synem, który co tydzień w domu mie-
rzy matce ciśnienie krwi, ujawniła, że wartości ciśnienia 
zwiększyły się w ciągu ostatniego roku. Ponieważ skurczowe 
ciśnienie krwi było na stałe podwyższone, uzasadnione jest 
dołączenie leku hipotensyjnego. 

Lizynopryl jest jedną z możliwych opcji, która może rów-
nież być korzystna dla nerek. Chora powinna odbyć wizytę 
kontrolną u lekarza podstawowej opieki zdrowotnej 1-2 tygo-
dnie po włączeniu leku w celu oceny czynności nerek, z po-
wodu możliwości pogorszenia po włączeniu inhibitora ACE.

4. zalecić Ocenę śROdOwiska dOmOwegO pOd kątem 
wszelkicH niebezpieczeństw.
Poza powyższymi zaleceniami medycznymi poradzono ko-
ordynatorowi leczenia zlecić ocenę środowiska domowego 
przez terapeutę zajęciowego w celu zminimalizowania po-
tencjalnego zagrożenia upadkiem w domu. 

Opis przypadku część 2:  
kontrola leczenia po 4 latach
Cztery lata po wstępnej konsultacji dotyczącej leczenia R.W. 
została skierowana przez koordynatora leczenia na kolejną 
konsultację. R.W. ma obecnie 85 lat i w ostatnim czasie była 
hospitalizowana z powodu udaru.

Koordynator leczenia chorej i jej syn planują dla niej 
opiekę po opuszczeniu szpitala. Syn zdecydował się na 
umieszczenie matki w domu opieki z powodu obaw dotyczą-
cych jej ograniczonej możliwości samodzielnego funkcjono-
wania. W ciągu ostatnich 4 lat miała jeszcze kilka upadków 
(jeden z nich spowodował złamanie kości przedramienia), 
które wynikały z pogarszających się zdolności poruszania. 
R.W skarży się na ciągłe poczucie zmęczenia oraz obrzęki 
wokół kostek. Lekarz prowadzący chciałby zmodyfikować 
leczenie, jeśli to możliwe, w celu jego uproszczenia przed 
przeniesieniem chorej do domu opieki.

R.W. nadal stosuje się do zaleconego schematu leczenia 
zgodnie z wykazem w tabeli 3, jednak zarówno ona, jak i syn 
kwestionują liczbę leków, jaką obecnie przyjmuje. Stwierdza, 
że w ostatnim czasie nie miała żadnych epizodów hipoglike-
mii, a glukozę kontroluje rzadko. Według umowy ze swoim 
lekarzem podstawowej opieki zdrowotnej R.W. sprawdza stę-
żenie glukozy trzy razy dziennie przez trzy dni przed spotka-
niem z którymkolwiek z lekarzy lub przedstawicieli opieki 
zdrowotnej.

Chociaż R.W. i jej syn chcieliby zmniejszyć liczbę leków, 
które codziennie przyjmuje, martwią się wzrostem wartości 
stężenia glukozy we krwi w ciągu ostatnich kilku lat. W odpo-
wiedzi na stopniowy wzrost stężenia glukozy we krwi 2 lata 
temu lekarz podstawowej opieki zdrowotnej włączył do le-
czenia pioglitazon, ze względu na małe ryzyko wywołania 
hipoglikemii przez ten lek. Syn chorej ma ponadto wątpli-
wości związane z niedawnymi doniesieniami, które przeczy-
tał o związkach pioglitazonu z rakiem pęcherza. (Jego ojciec 
zmarł z powodu raka pęcherza.) Co więcej, lekarz prowa-
dzący R.W. jest zaniepokojony potencjalnymi interakcjami 
między lekami oraz ciągłym przyjmowaniem przez chorą 
metforminy, mając na uwadze jej zaawansowany wiek i wy-
niki ostatnich badań laboratoryjnych.
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zapis stężenia glukozy we krwi (mg/dl)

po przebudzeniu Przed obiadem przed kolacją

220 192 175

195 187 183

203 182 190

badanie przedmiotowe

ciśnienie tętnicze (mm Hg) 135/82

Tętno (uderzeń/min) 054, miarowe

masa ciała (kg) 087

wzrost (cm) 175

bmi (kg/m2) 028,5

badania laboratoryjne wykonane na oddziale ratunkowym

badanie wynik wartości prawidłowe/docelowe

sód (meq/l) 145 135-145

potas (meq/l) 4,0 3,5-5,0

chlorki (meq/l) 103 95-105

Azot mocznika (mg/dl) 15 7-25

kreatynina w surowicy (mg/dl) 1,4 0,5-1,0

Aminotransferaza asparaginowa (u/l) 24 5-40

Aminotransferaza alaninowa (u/l) 41 7-56

Glukoza (mg/dl) 172 >70

HbA
1C

 (%) 8,2 <7% lub według indywidualnego celu

szacowany klirens kreatyniny (ml/min) 41 80-125 (wg wzoru cockrofta-Gaulta)

cholesterol całkowity (mg/dl) 182 <200

cholesterol ldl (mg/dl) 133 <130

cholesterol Hdl (mg/dl) 37 >40

Triglicerydy (mg/dl) 162 <150

Aktualne leczenie

Metformina 500 mg/24 h

pioglityzon 30 mg/24 h

Hydrochlorotiazyd 25 mg/24 h

lizynopryl 5 mg/24 h

Atorwastatyna 10 mg/24 h

Karwedylol 25 mg dwa razy na dobę

Furosemid 20 mg/24 h w zależności od 
obrzęków

Fluoksetyna 20 mg/24 h

tabela 3. cztery lata później. zapis wyników stężenia glukozy, badanie przedmiotowe, wyniki badań laboratoryjnych i aktualne 
leczenie chorej R.w.
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Rozważania na temat planu leczenia

stOsOwanie metfORminy u cHORycH z upOśledzeniem 
czynnOści neRek
Mimo że metformina jest uważana za lek z wyboru u otyłych 
chorych na cukrzycę typu 2,3 jak w przypadku R.W., US Food 
and Drug Administration (FDA) szczególnie ostrzega przed 
ciągłym jej stosowaniem u chorych z upośledzoną czynnością 
nerek. Z powodu obawy przed zwiększonym ryzykiem kwa-
sicy mleczanowej, według dokumentacji leku, metformina 
jest przeciwwskazana u mężczyzn ze stężeniem kreatyniny 
≥1,5 mg/dl oraz u kobiet ≥1,4 mg/dl. Istnieją jednak wątpli-
wości dotyczące stosowania restrykcyjnych wartości odcięcia 
dla stężenia kreatyniny. 

Ryzyko kwasicy mleczanowej związanej ze stosowaniem 
metforminy jest zwiększone u osób z upośledzoną czynnością 
nerek, niewydolnością serca, chorobami wątroby i dużym 
spożyciem alkoholu oraz u osób z kwasicą mleczanowną 
w przeszłości.12 Dysfunkcja nerek jest najczęstszym czyn-
nikiem ryzyka związanym z powstawaniem kwasicy mle-
czanowej i wiele wytycznych klinicznych zaleca przerwanie 
leczenia metforminą, jeśli GFR wynosi <60 ml/min. Mimo 
tych zaleceń niektórzy klinicyści leczą chorych metforminą 
przy łagodnej lub umiarkowanej niewydolności nerek.11 
Zwolennicy tej metody wskazują na jej potencjalne korzyści 
w porównaniu z pochodnymi sulfonylomocznika i insuliną – 
lekami, które mogą się kumulować u chorych z niewydolnoś- 
cią nerek i przyczyniać do hipoglikemii. 

Chociaż fenformina (poprzedniczka metforminy) została 
wycofana z rynku w Stanach Zjednoczonych w 1977 roku 
z powodu ryzyka kwasicy mleczanowej,13 częstość występo-
wania kwasicy mleczanowej w przypadku metforminy jest 
zdecydowanie mniejsza. Dwie najnowsze metaanalizy nie 
znalazły dowodów na zwiększone ryzyko kwasicy mleczano-
wej przy stosowaniu metforminy w porównaniu do innych 
terapii.14,15 Jedno z tych badań podaje górną granicę rze-
czywistej częstości występowania kwasicy mleczanowej na 
100 000 pacjentolat jako 4,3 przypadku wśród leczonych 
metforminą i 5,4 wśród chorych na cukrzycę nieleczonych 
metforminą.16 Podobnie zagnieżdżone badanie kliniczno-
-kontrolne obejmujące 50 048 chorych na cukrzycę typu 2 
otrzymujących leczenie hipoglikemizujące wykazało nie-
skorygowany odsetek kwasicy mleczanowej na pozio-
mie 3,3 przypadku na 100 000 stosujących metforminę 
i 4,8 na 100 000 stosujących pochodne sulfonylomocznika.15  
W Europie przeprowadzono małe prospektywne bada-
nie randomizowane obejmujące chorych z upośledzeniem 
czynności nerek niewielkiego stopnia (stężenie kreatyniny 
1,5-2,5 mg/dl) kontynuujących przyjmowanie metforminy 
(n=198) lub jej już nieprzyjmujących (n=195). Chorych ob-
serwowano przez 2 lata.17 U żadnego z nich, w żadnej z grup, 
nie wystąpiła kwasica mleczanowa, a stężenie mleczanów 
w surowicy na zakończenie badania było podobne w obydwu 
grupach. 

Dane te wskazują, że ryzyko cukrzycowej kwasicy mlecza-
nowej wywołanej metforminą jest małe, jednak należy pa-
miętać, że śmiertelność w kwasicy mleczanowej wynosi 50%. 
Nie ma jednoznacznych danych pozwalających na określenie 
dokładnego stopnia upośledzenia czynności nerek, przy któ-

rym metformina powinna być przeciwwskazana. Uważa się 
jednak, że ryzyko kwasicy mleczanowej jest mniejsze u osób 
z niewielkim lub umiarkowanym upośledzeniem czynności 
nerek niż przy bardziej zaawansowanej niewydolności. Gro-
madzone są dowody wskazujące, że ryzyko kwasicy mlecza-
nowej związanej ze stosowaniem metforminy jest większe 
u chorych z ostrym schorzeniem i ostrymi zmianami w za-
kresie czynności nerek. 

Decyzja o kontynuacji leczenia metforminą wymaga, aby 
osoba zlecająca lek dokładnie rozważyła korzyści i poten-
cjalne ryzyko. Dawkowania metforminy nie uzależniamy od 
konkretnego stężenia we krwi, jednak zmniejszony klirens 
nerkowy prawdopodobnie powoduje zwiększenie stężenia 
metforminy we krwi chorych z niewydolnością nerek. Bio-
rąc pod uwagę te dane oraz fakt, że leczenie alternatywne 
również wiąże się z istotnym ryzykiem, kontynuacja le-
czenia metforminą w mniejszej dawce (≤1000 mg/24 h) 
w przypadku łagodnego lub umiarkowanego upośledzenia 
czynności nerek jest racjonalna, szczególnie jeśli pożądany 
rezultat jest osiągany przy mniejszej dawce.

Jeśli uznać pacjentkę R.W. za odpowiednią kandydatkę do 
kontynuacji leczenia metforminą w małej dawce, konieczna 
jest szczera dyskusja dotycząca potencjalnego ryzyka i ko-
rzyści ze stosowania metforminy, a wynik tej rozmowy powi-
nien być dokładnie odnotowany w dokumentacji medycznej. 
Ponadto czynność nerek R.W. powinna być kontrolowana co 
3-4 miesiące i leczenie metforminą natychmiast przerwane, 
jeśli pacjentka poważnie zachoruje lub czynność nerek po-
gorszy się w jeszcze większym stopniu. 

tiazOlidynediOny, złamania i Rak pęcHeRza
Związek między tiazolidynedionami (TZD) i złamaniami 
kości przyciągnął znaczną uwagę po dwóch dużych bada-
niach obserwacyjnych opisujących zwiększone ryzyko złamań 
podczas leczenia TZD w porównaniu do innych doustnych 
leków hipoglikemizujących.18,19 U osób przyjmujących w tych 
badaniach TZD ryzyko złamań było 1,8-2,4 razy większe. 
W obydwu badaniach obserwowano zwiększenie ryzyka u ko-
biet, niezależnie od wieku, natomiast w jednym stwierdzono 
zwiększoną częstość złamań u mężczyzn.

Dane dotyczące złamań zostały również opublikowane 
w badaniu Rosiglitazone Evaluated for Cardiovascu-
lar Outcomes and Regulation of Glycaemia in Diabetes  
(RECORD).20 Było to wieloośrodkowe otwarte badanie 
obejmujące 4447 chorych na cukrzycę typu 2 leczonych met-
forminą lub pochodnymi sulfonylomocznika w monotera-
pii ze średnią początkową wartością HbA

1C
 7,9%. Chorych 

randomizowano do grupy badanej otrzymującej dodatkowo 
rozyglitazon (n=2220) lub aktywnej grupy kontrolnej otrzy-
mującej łącznie metforminę i pochodną sulfonylomocznika 
(n=2227).

Pierwotnym punktem końcowym badania była hospita-
lizacja lub zgon z przyczyn sercowo-naczyniowych podczas 
5-7-letniej obserwacji. Wtórnym punktem końcowym było 
zgłaszane przez chorego złamanie. Częstość złamań koń-
czyny górnej i dalszego końca kończyny dolnej była zwięk-
szona u kobiet randomizowanych do grupy rozyglitazonu. 
W świetle tych odkryć wielu ekspertów zaleca, aby unikać 
TZD u starszych kobiet ze współistniejącą osteoporozą, jeśli 
można stosować alternatywne leki hipoglikemizujące.21
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Charakterystyka pioglitazonu została w ostatnim czasie 
uzupełniona o informacje na temat potencjalnego ryzyka 
raka pęcherza moczowego z nim związanego.22 W etapo-
wej analizie po 5 latach badania, zaplanowanego na 10 lat, 
w celu oceny odległego ryzyka raka pęcherza moczowego 
związanego ze stosowaniem pioglitazonu wykazano, że to 
ryzyko zwiększa się wraz ze zwiększeniem dawki i czasem 
leczenia.22 Co ciekawe, nie stwierdzono, aby ogólne ryzyko 
raka pęcherza moczowego było zwiększone u osób otrzy-
mujących pioglitazon w porównaniu do grupy kontrolnej 
nieotrzymującej pioglitazonu (HR 1,2, 95% PU 0,9-1,5).22 
Obliczono, że wartość HR po 2 latach leczenia wynosi 1,4 
(95% PU 1,03-2,0), co przy leczeniu >12 miesięcy szacun-
kowo odpowiada dodatkowym 27,5 przypadku raka pęcherza 
na 100 000 pacjentolat w porównaniu do osób nieprzyjmują-
cych pioglitazonu.22 

Chociaż ogólne ryzyko wydaje się małe, FDA wymaga, 
aby powyższe ostrzeżenia zostały dodane do charaktery-
styki pioglitazonu oraz aby unikać jego stosowania u osób 
z aktywnym rakiem pęcherza moczowego.22 Ponieważ R.W. 
przebyła złamanie kości, a jej rodzina niepokoi się ostrzeże-
niami przed rakiem pęcherza moczowego, dalsze stosowanie 
pioglitazonu w tym przypadku jest dyskusyjne. 

inne pROblemy faRmakOteRapii u Osób w pOdeszłym 
wieku
Starzenie się jest związane ze zmianami tolerancji glukozy 
zależnymi od wydzielania insuliny. Zmiany związane z wie-
kiem obejmujące wytwarzanie i uwalnianie innych hormo-
nów regulujących glikemię (np. inkretyn lub amyliny) nie 
zostały udokumentowane. Wydzielanie insuliny zmniejsza 
się z wiekiem w porównaniu do jej fizjologicznego uwalnia-
nia u młodych dorosłych. W badaniu z 2008 roku wykazano,23 
że pierwsza i druga faza wydzielania insuliny u osób bez cu-
krzycy i bez upośledzenia tolerancji glukozy zmniejsza się 
o około 0,7% rocznie (w wieku 20-70 lat). Stopień utraty 
funkcji był większy u osób z upośledzeniem tolerancji glu-
kozy, przy czym najbardziej dotyczyło to pierwszej fazy wy-
dzielania insuliny, która następuje natychmiast po posiłku 
(p=0,025). Co ciekawe, insulinooporność nie była w tym ba-
daniu związana z wiekiem. 

Uwzględniając te fakty dotyczące fizjologii, metody le-
czenia, które nasilają lub uzupełniają wydzielanie insuliny 
i w ten sposób utrzymują poposiłkową kontrolę glikemii, 
mogą mieć najlepsze działanie u starszych chorych na cu-
krzycę. Metody leczenia, które należy rozważać w przypadku 
hiperglikemii poposiłkowej, to: insulina szybko działająca, 
pochodne sulfonylomocznika, meglitynidy, inhibitory a-glu-
kozydazy, agoniści receptora peptydu glukagonopodobnego 
(GLP-1), analogi amyliny oraz inhibitory dipeptydylopepty-
dazy (DPP-4). 

Przy włączaniu insuliny u chorych na cukrzycę typu 2, 
zgodnie z często cytowanymi algorytmami, podawanie  
rozpoczyna się od małej dawki insuliny podstawowej  
(0,2 j./kg m.c.), a potem dostosowuje się dawki, zmierza-
jąc do osiągnięcia pożądanej kontroli stężenia glukozy na 
czczo.24,25 Metoda ta może zaspokoić zapotrzebowanie na 
insulinę podstawową, jednak nie odpowiada fizjologicznej 
tendencji do poposiłkowego niedoboru insuliny, który jest 
obserwowany u starszych chorych. Z tego powodu ważna jest 

również okresowa kontrola szczytowego poposiłkowego (np. 
po 2 h) stężenia glukozy. Przy konsultacjach chorych, którzy 
rozpoczęli leczenie insuliną podstawową, ważne jest zapew-
nienie szkolenia na temat dwóch rodzajów zapotrzebowania 
na insulinę (tzn. podstawowego i poposiłkowego) oraz pod-
kreślenia znaczenia kontroli stężenia glukozy, aby zapewnić 
zaspokojenie obydwu rodzajów zapotrzebowania. 

Zapotrzebowanie poposiłkowe może być zaspokojone 
przez dodanie insuliny krótko działającej w porze głównych 
posiłków lub stosowanie leków doustnych, takich jak me-
glitynidy, które są przeznaczone do nasilania wydzielania 
insuliny przy posiłkach. Inną możliwością są nowsze leki, 
takie jak agoniści receptora peptydu glukagonopodobnego 
(GLP-1) oraz inhibitory dipeptydylopeptydazy (DPP-4), 
które zmniejszają hiperglikemię poposiłkową, działając na 
uwalnianie insuliny i wchłanianie glukozy przez wpływ na 
układ GLP-1. Nowsze metody leczenia nie zostały spraw-
dzone w dużych badaniach, jednak mogą przynosić pewne 
korzyści u starszych chorych. 

Chociaż zapisy samodzielnej kontroli stężenia glukozy 
przez R.W. wskazują, że stężenie glukozy jest na stałe zwięk-
szone i chora mogłaby odnieść korzyści z włączenia insuliny 
podstawowej, roztropnie byłoby mieć dodatkową kontrolę 
stężenia glukozy 2 h po posiłku przez kilka dni w tygodniu. 
Biorąc pod uwagę wyniki oznaczenia glukozy na czczo, nie 
wydaje się, aby u R.W. występowało istotne ryzyko hipogli-
kemii na czczo po włączeniu niewielkiej dawki insuliny pod-
stawowej przy kontroli i ostrożnej modyfikacji dawki tak, aby 
osiągnąć docelowe wartości glukozy we krwi i HbA

1C
.

Opis przypadku – część 2: zalecenia

1. włączyć glaRginę 5 jednOstek/24 H.
Uwzględniając fakt, że ostatnie oznaczenie HbA

1C
 u R.W. 

jest powyżej pożądanej wartości docelowej oraz stężenie glu-
kozy na czczo jest zwiększone w ciągu całego dnia, można 
rozważyć dodatkową farmakoterapię w zależności od celów 
i życzeń pacjentki. Wykorzystanie konserwatywnej metody 
wyznaczania dawki początkowej długo działającej insu-
liny podstawowej, takiej jak glargina, detemir czy insulina 
NPH, powinno zmniejszyć ryzyko hipoglikemii, rozwiązując 
problem odpowiedniej kontroli glikemii. Pojedyncza dawka 
dobowa insuliny podstawowej jest skuteczną i bezpieczną 
metodą (jeśli zwiększa się dawkę małymi krokami co 1-2 ty-
godnie) zmniejszenia wartości HbA

1C
 i stężenia glukozy na 

czczo. Ponieważ R.W. przeniesie się do domu opieki i będzie 
miała zapewnioną pomoc w wykonywaniu wstrzyknięć, za-
równo ona, jak i syn chcą spróbować leczenia glarginą, licząc 
na zmniejszenie stężenia glukozy we krwi.

R.W. stwierdza, że czuje się lepiej, kiedy jej stężenie 
glukozy wynosi >150 mg/dl. Zalecenie włączenia glarginy 
zostało zrealizowane przez lekarza podstawowej opieki zdro-
wotnej, a dyplomowany instruktor diabetologiczny będzie 
kontrolował ją w domu opieki w celu dostosowania dawki. 

2. Odstawić piOglitazOn 30 mg na dObę.
Ponieważ R.W. doznała kilku złamań, nasiliły się obrzęki 
obwodowe, a rodzina jest zaniepokojona ostatnimi doniesie-
niami dotyczącymi raka pęcherza moczowego, pioglitazon 
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powinien być odstawiony. Co więcej, ponieważ rozpoczęto le-
czenie insuliną, należy spodziewać się, że obrzęki obwodowe 
nasilą się przy jednoczesnym stosowaniu insuliny i TZD. Jeśli 
odstawienie pioglitazonu spowoduje ustąpienie obrzęków 
obwodowych, należy ponownie rozważyć zasadność przyjmo-
wania furosemidu. 

Omówienie i wnioski
W przypadku leczenia osób w podeszłym wieku chorych na 
cukrzycę typu 2 należy pamiętać, że zalecenia dotyczące le-
czenia są przeznaczone do wskazywania, ale nie dyktowania 
decyzji. Ponieważ dane zaprezentowane w niniejszym opisie 
przypadku wpłynęły częściowo na wytyczne i zalecenia dla 
osób starszych z dużym obciążeniem chorobami współistnie-
jącymi, chorych należy traktować indywidualnie, biorąc pod 
uwagę ich ogólny stan zdrowia, przekonania osobiste i cele 
leczenia. 

Cele i strategie leczenia dla starszych osób chorych na 
cukrzycę typu 2 powinny być zindywidualizowane przez 
zrównoważenie potencjalnych korzyści i ryzyka. Strategie 
leczenia powinny uwzględniać współistniejące schorzenia, 
aktualnie stosowane leki, możliwości poznawcze, niespraw-
ność fizyczną, sytuację życiową, jak również życzenia i cele 
chorego i członków jego rodziny. Kontrola glikemii powinna 
być konserwatywna, a dawkowanie leków modyfikowane 
metodycznie, z dokładnym rozważeniem możliwych działań 
niepożądanych, interakcji w różnych chorobach i interakcji 
lekowych oraz ryzyka hipoglikemii. 

Potrzeby osób w podeszłym wieku są zróżnicowane, 
a leczenie wymaga dokładnej oceny indywidualnego stanu  
fizycznego chorego. Skuteczna komunikacja między cho-
rymi, członkami rodziny, opiekunami i przedstawicielami 
opieki zdrowotnej jest kluczowa dla bezpiecznego osiągnię-
cia ważnych dla chorego celów leczenia. 

copyright 2012 American diabetes Association. From diabetes spectrum, Vol. 
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