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Jednym z etycznych filarów medycyny
było zawsze hasło: „Po pierwsze nie
szkodzić”. Posługując się lekami hipo-

glikemizującymi, akceptujemy jednak
możliwość spowodowania szkody przez
wywołanie hipoglikemii. Gdyby nie to
działanie niepożądane, terapia tej choroby
byłaby znacznie łatwiejsza zarówno dla
chorych na cukrzycę, jak i ich lekarzy.

Do metod leczenia wpływających na
wystąpienie hipoglikemii można zaliczyć
bezpośrednią podaż insuliny, stymulację
odpowiednimi lekami wydzielania insuliny
przez komórki β trzustki, terapie zwięk-
szające insulinowrażliwość oraz hamujące
wytwarzanie glukozy przez wątrobę.
W terapiach modyfikujących metabolizm
glukozy hipoglikemia jest istotnym po-
tencjalnym działaniem niepożądanym,
a w rzeczywistości najczęstszym działa-
niem niepożądanym leczenia cukrzycy.

Ważnym elementem praktyki klinicznej
jest rozpoznawanie, leczenie i unikanie hi-
poglikemii. Hipoglikemia może stanowić
nawet stan bezpośredniego zagrożenia życia
i nie podlegać łatwo wstępnemu leczeniu.
Lekarze zlecający leki hipoglikemizujące,
takie jak np. insulina, powinni umieć okre-
ślić przyczyny wystąpienia hipoglikemii
oraz podjąć odpowiednie kroki zapobiega-
jące jej postępowi.

Mechanizmy hipoglikemii
Hipoglikemia jest piętą Achillesową lecze-
nia cukrzycy. Wielu autorów stale podkre-
śla, że jest czynnikiem ograniczającym
skuteczność leczenia cukrzycy.1-3 Redukcja
stężeń glukozy w cukrzycy typu 1 i typu 2

zmniejsza ryzyko wystąpienia nefropatii,
polineuropatii i retinopatii. Osiągnięcie
mniejszych stężeń glukozy w cukrzycy
typu 1 kojarzyło się z redukcją powikłań
sercowo-naczyniowych. Gdyby nie hipo-
glikemia, wszyscy chorzy na cukrzycę
mogliby łatwo kontrolować glikemię
za pomocą odpowiednio dużych dawek
insuliny lub leków doustnych.

Sprawa jednak nie przedstawia się tak
łatwo. Leczenie cukrzycy, szczególnie in-
tensywne, niesie ze sobą ryzyko nadmier-
nego zmniejszenia stężeń glukozy do
poziomów hipoglikemii. Za ciężką hipogli-
kemię zwyczajowo uznaje się jej epizod
wymagający w leczeniu pomocy innych
osób.1,2 Intensywne metody leczenia cu-
krzycy zmniejszają ryzyko powikłań o cha-
rakterze mikroangiopatii, ale jednocześnie
znacząco zwiększają ryzyko hipoglikemii,
a czasami ciężkiej hipoglikemii.4,5 Ryzyko
hipoglikemii wzrasta wraz z mniejszym
średnim stężeniem glukozy uzyskanym
w trakcie leczenia cukrzycy.1,3-5 Chorzy
ściśle i rygorystycznie przestrzegający zale-
ceń redukujących stężenia glukozy są po-
tencjalnie najbardziej zagrożeni skutkami
hipoglikemii.

Omawiając problem należy przede
wszystkim zrozumieć prawidłową reakcję
organizmu na hipoglikemię. U chorych
bez cukrzycy lub chorych na cukrzycę
z zachowanymi mechanizmami obronny-
mi przed hipoglikemią, odpowiedź na nią
przebiega w sposób zorganizowany i włą-
czane są kolejne mechanizmy obronne.

Pierwszą barierą chroniącą przed hipo-
glikemią jest spadek wydzielania insuliny,
determinowany głównie stężeniem gluko-

zy otaczającym komórki β trzustki (rów-
nież inne czynniki mogą brać w tym
udział). W prawidłowej sytuacji duże stę-
żenia glukozy zwiększają wydzielanie insu-
liny w trzustce. W przeciwieństwie do tego
wydzielanie insuliny maleje przy osiągnię-
ciu małych prawidłowych stężeń glukozy,
tj, przy jej stężeniach wynoszących oko-
ło 80 mg/dl. Małe stężenia insuliny sprzyja-
ją wzrostowi syntezy i wydzielania glukozy,
jaki zachodzi w wątrobie i nerkach, co za-
pobiega dalszemu obniżaniu glikemii.

Drugą barierą chroniącą przed hipo-
glikemią jest układ neuroendokrynny.
Przy malejących dalej stężeniach glukozy
do poziomów łagodnej hipoglikemii
(65-70 mg/dl) obserwuje się wzrost wy-
dzielania glukagonu z komórek α trzustki
i adrenaliny z rdzenia nadnerczy. Gluka-
gon zwiększa stężenia glukozy przez
wzrost jej wytwarzania w wątrobie w pro-
cesach glukoneogenezy i glikogenolizy.
Adrenalina stymuluje wytwarzanie glukozy
przez wątrobę i nerki, a jednocześnie
zmniejsza jej zużycie przez tkanki obwo-
dowe.

Aktywacja układu współczulno-nad-
nerczowego i inne elementy aktywacji
neuroendokrynnej odpowiedzialne są
za wystąpienie takich objawów, jak tachy-
kardia, niepokój, lęk, zwężenie naczyń.
Są to objawy, na podstawie których cho-
rzy uczą się rozpoznawać hipoglikemię.
W odpowiedzi na hipoglikemię zwiększa
się wydzielanie hormonu wzrostu i korty-
zolu, które pośrednio zwiększają przez
dłuższe okresy stężenia glukozy. Hormo-
ny te spełniają mniejszą rolę w szybkiej
normalizacji stężeń glukozy.

W przypadku dalszego zmniejszania się
stężeń glukozy do wartości około 50 mg/dl
pojawiają się objawy neuroglikopenii.
Do tych objawów, wynikających ze zmniej-
szonego dostarczania glukozy do mózgu
i innych obszarów tkanki nerwowej, mo-
żna zaliczyć zaburzenia funkcji poznaw-
czych, splątanie, letarg, aż do drgawek
i utraty świadomości. Stopień reakcji
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na hipoglikemię zależy od wielkości spad-
ku stężeń glukozy, a nie jej tempa.1,2

Jednym z potencjalnych niebezpie-
czeństw związanych z hipoglikemią,
zwłaszcza jej ciężką postacią, jest ryzyko
uszkodzenia ośrodkowego układu nerwo-
wego. Na szczęście trwałe uszkodzenie
mózgu po hipoglikemii jest rzadkim zjawi-
skiem. W modelach eksperymentalnych
z naczelnymi do wywołania trwałego
uszkodzenia mózgu niezbędne były stęże-
nia glukozy <20 mg/dl utrzymywane przez
kilka godzin.6

U chorych na cukrzycę typu 1 i typu 2
hipoglikemia może wystąpić w odpowie-
dzi na jakiekolwiek formy leczenia hipogli-
kemizującego. Na hipoglikemię, z kilku
powodów, szczególnie podatni są chorzy
na cukrzycę typu 1. Substytucja insuliny
egzogennej w cukrzycy typu 1, w celu re-
gulacji metabolizmu glukozy, oznacza, że
pierwsza linia obrony, tj. spadek wydziela-
nia insuliny, jest niemożliwa. W warunkach
fizjologicznych (szczególnie w okresie po-
posiłkowym) wydzielanie insuliny jest ści-
śle kontrolowanym procesem, opartym
na ciągłym monitorowaniu stężeń glukozy
przez organizm. W przypadku stosowania
egzogennej insuliny w celu kontroli hiper-
glikemii brakuje mechanizmów dostoso-
wujących na bieżąco dostępność insuliny,
jak w przypadku prawidłowo funkcjonują-
cego organizmu.

W tej sytuacji chorzy starają się precy-
zyjnie dostosować dostępność dla tkanek
insuliny podawanej podskórnie do przewi-
dywanych zmian stężeń glukozy we krwi.
Nawet w warunkach badań klinicznych
jest to bardzo trudne do osiągnięcia. Do-
datkowo chorzy na cukrzycę typy 1, w od-
różnieniu od chorych na cukrzycę typu 2,
są całkowicie pozbawieni endogennej in-
suliny, zachowując przy tym większą insuli-
nowrażliwość. Zawęża to, w tej grupie
chorych, zakres bezpiecznego dawkowa-
nia insuliny. Terapia cukrzycy jest w związ-
ku z tym często zniechęcającym
wyzwaniem.

Dodatkowo podatność na hipoglikemię
u chorych na cukrzycę typu 1 zwiększa
fakt upośledzonego wydzielania glukago-
nu w odpowiedzi na hipoglikemię. W wa-
runkach fizjologicznych wydzielanie
glukagonu regulowane jest przez stężenie
glukozy w naczyniach tętniczych trzustki,
wpływ układu nerwowego oraz lokalne
wydzielanie insuliny przez komórki
trzustki. Udział poszczególnych czynników
w wydzielaniu glukagonu nie został jednak
jasno określony.

Dodatkowo w ustalonej już cukrzycy
typu 1 upośledzone zostaje również wy-
dzielanie adrenaliny, co może być spowo-
dowane wcześniej występującymi

epizodami hipoglikemii. Jak odnotowano
wcześniej, chorzy uczą się rozpoznawać
epizody hipoglikemii przez rozpoznawa-
nie objawów wywołanych przez adrenali-
nę. Upośledzone wydzielanie adrenaliny
zmniejsza tym samym świadomość wy-
stąpienia hipoglikemii oraz szanse jej ustą-
pienia. Rozwijająca się neuropatia autono-
miczna może w jeszcze większym stopniu
upośledzić wydzielanie adrenaliny. U cho-
rych na cukrzycę typu 1 do uruchomienia
wydzielania adrenaliny niezbędny jest
większy stopień hipoglikemii. Łącząc te
fakty w scenariusz kliniczny dla chorych
na cukrzycę typu 1, można mówić o zała-
maniu drugiej bariery ochronnej i zwięk-
szonej podatności tych chorych na
hipoglikemię.1,2

Chorych na cukrzycę typu 2, przynaj-
mniej na początku, cechuje mniejsza po-
datność na hipoglikemię. Wydzielanie
glukagonu nie jest początkowo upośledzo-
ne. W miarę zmniejszania się wydzielania
insuliny u chorych na cukrzycę typu 2, po-
dobnie jak u chorych na cukrzycę typu 1,
zmniejsza się również wydzielanie gluka-
gonu. Również wydzielanie adrenaliny,
w sytuacji powtarzających się hipogli-
kemii u chorych na cukrzycę typu 2, zosta-
je upośledzone. Problem hipoglikemii
u chorych na cukrzycę typu 2, w miarę
narastającego niedoboru insuliny, zaczyna
nabierać takiego samego charakteru jak
w cukrzycy typu 1.

Nieświadomość hipoglikemii
W przypadku zaburzonych kontregulacyj-
nych mechanizmów hipoglikemii i wy-
dzielania adrenaliny świadomość jej
wystąpienia i możliwość przeciwdziałania
są wyraźnie upośledzone. Z taką sytuacją
mamy do czynienia w wieloletniej cukrzycy,
zwłaszcza u chorych na cukrzycę typu 1.
Jak wspomniano wcześniej, początkowymi
objawami ostrzegającymi przed hipoglike-
mią są niepokój, lęk i drżenie spowodowa-
ne bezpośrednio wydzielaniem adrenaliny.
Bez nich wielu chorych nie doświadcza
wstępnych sygnałów aż do momentu roz-
woju objawów neuroglikopenii, które mo-
gą być szczególnie niebezpieczne podczas
prowadzenia samochodu, obsługi maszyn
lub znajdowania się w sytuacji potencjal-
nego zagrożenia. Unikanie hipoglikemii
przez kilka tygodni może pomóc zwięk-
szyć jej świadomość.2

Leczenie hipoglikemii
Kluczowym elementem opieki nad cho-
rym na cukrzycę jest nauka rozpoznawa-
nia objawów hipoglikemii i jej leczenia.
W przypadku wystąpienia objawów hipo-

glikemii chorzy powinni wykonać po-
miar stężenia glukozy za pomocą gluko-
metru. Jeżeli zmierzone stężenie wynosi
<70 mg/dl, powinni spożyć 15-20 g wę-
glowodanów. Oznacza to wypicie szklanki
soku pomarańczowego lub jabłkowego,
przyjęcie 3 lub 4 tabletek glukozy lub spo-
życie innych form łatwo przyswajalnych
węglowodanów. Należy zauważyć, że
spożycie białka nie chroni przed hipogli-
kemią, a spożycie słodkich przekąsek bo-
gatych w tłuszcze (takich jak lody i wyroby
cukiernicze) może opóźnić wchłanianie
węglowodanów. Preferowanym remedium
na hipoglikemię jest więc czysta glukoza.

Po 15 minutach chory powinien po-
nownie skontrolować stężenie glukozy,
aby sprawdzić, czy się znormalizowało.
W przypadku, gdy stężenie glukozy nadal
pozostaje małe, chory powinien spożyć
dodatkowo 15-20 g węglowodanów.

Należy uświadomić sobie fakt, że poda-
na podskórnie insulina lub leki zwiększają-
ce jej wydzielanie mogą, po wstępnej
poprawie, spowodować nawrót hipogli-
kemii.8 Chorzy mimo to powinni unikać
nadmiernego spożycia węglowodanów,
ponieważ może ono prowadzić do znacz-
nej hiperglikemii z „odbicia”.

Chorzy podczas ciężkiego epizodu hi-
poglikemii mogą być splątani, pobudzeni,
niewspółpracujący, apatyczni lub nawet
nieprzytomni. Z tego powodu wymagają
pomocy innych osób. W takiej sytuacji
powinien być dostępny i użyty zestaw do
leczenia hipoglikemii. Glukagon w ampuł-
kostrzykawkach znajdujących się w takim
zestawie, dostępnym w sprzedaży, może
zostać podany choremu przez członków
rodziny, przyjaciół lub opiekunów. Chorzy
zagrożeni epizodami ciężkiej hipoglikemii
powinni posiadać glukagon do wstrzyk-
nięć, a członkowie ich rodzin lub opieku-
nowie muszą być przeszkoleni w jego
podawaniu.8

Prewencja hipoglikemii
Chorzy z epizodami ciężkiej hipoglikemii
z powodu jej nieświadomości mogą odzy-
skać częściowo kontrolę jej objawów, jeśli
w leczeniu zaakceptują wyższe stężenia
glukozy przez kilka tygodni.2 Systemy cią-
głego monitorowania glikemii, dostępne
komercyjnie, mogą również ograniczyć jej
wahania. Nie wykazano jednak do tej pory,
aby posługiwanie się nimi zmniejszało ry-
zyko ciężkiej hipoglikemii.

Rozpoznanie przyczyny hipoglikemii
jest tak samo ważne jak jej leczenie.
Do przyczyn jej wystąpienia można zali-
czyć wysiłek fizyczny, zmniejszony apetyt,
nieprawidłowe podanie insuliny lub leków
doustnych lub inne przyczyny. Nawracają-
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ce epizody hipoglikemii mogą wskazywać
na niedoczynność kory nadnerczy, szcze-
gólnie u chorych z autoimmunologiczny-
mi schorzeniami, takimi jak cukrzyca
typu 1. Niezbędna jest wnikliwa analiza
wzoru i przyczyn epizodów hipoglikemii,
co pozwoli odpowiednio dostosować
schemat terapeutyczny, a także zaplano-
wać dalsze postępowanie w przeciwdziała-
niu hipoglikemii.

Chorych należy również poinformować
o sytuacjach sprzyjających występowaniu
hipoglikemii, takich jak zwiększona aktyw-
ność fizyczna. Dzięki temu mogą zaplano-
wać zmniejszenie intensywności leczenia
w okresie aktywności fizycznej lub przed
jej podjęciem spożyć dodatkową ilość wę-
glowodanów. Chorzy obciążeni zwiększo-
nym ryzykiem hipoglikemii powinni
kontrolować stężenia glukozy przed jazdą
samochodem lub rozpoczęciem obsługi
maszyn, takich jak np. kosiarka do trawy
lub maszyny w miejscu pracy.

Zastosowanie w leczeniu analogów dłu-
godziałających insuliny może lepiej stabili-
zować stężenie glukozy i w ten sposób
zmniejszać ryzyko wystąpienia hipoglike-
mii, zwłaszcza jej łagodnych postaci.10,11

Przestawienie chorego z leczenia konwen-
cjonalnymi insulinami (NPH i krótkodzia-
łająca insulina ludzka) na schemat terapii
typu insulina podstawowa/bolus z użyciem
analogów insuliny może zmniejszyć ryzy-
ko epizodów łagodnej hipoglikemii. Nie
wszystkie jednak badania potwierdziły po-
wyższą zależność. Co więcej, ryzyko cięż-
kiej hipoglikemii nie różniło się w kilku
badaniach porównujących schematy lecze-
nia oparte na analogach insuliny z oparty-
mi na insulinach konwencjonalnych.11,12

Analogi insulin są ponadto droższe w po-
równaniu z insulinami krótkodziałającymi
i preparatami insulin ludzkich.

Leczenie pompą insulinową zapewnia
podawanie bardzo małych dawek insuliny
i zmienne dostosowanie dawek insuliny

podstawowej. Wobec powyższego lecze-
nie za pomocą pompy insulinowej może
zmniejszać ryzyko wystąpienia hipoglike-
mii u chorych na cukrzycę typu 1. Po-
twierdziło to kilka badań klinicznych,11

jednak posługiwanie się pompą wymaga
większego aktywnego zaangażowania się
chorego i dlatego nie jest to metoda mo-
żliwa do zastosowania u wszystkich. Wią-
że się ponadto z dodatkowymi kosztami:
do kilku tysięcy dolarów za samą pompę
i comiesięczne opłaty za elementy wy-
mienne.11,13

Podsumowanie
Celem leczenia cukrzycy jest normalizacja
stężeń glukozy, bez nadmiernego ich
zmniejszenia. Praktycznie należy liczyć się
z faktem, że każda terapia hipoglikemizu-
jąca może spowodować hipoglikemię.

Hipoglikemia jest powikłaniem lecze-
nia stanowiącym potencjalne zagrożenie
dla życia, pozostaje też istotną przyczyną
chorobowości i śmiertelności, szczegól-
nie u chorych leczonych insuliną. Lekarze
muszą być świadomi możliwości jej wy-
stąpienia. Ryzyko hipoglikemii powinno
być uwzględnione w momencie podej-
mowania lub modyfikowania leczenia cu-
krzycy.

Chorych należy edukować w zakresie
rozpoznawania, leczenia, ale również za-
pobiegania epizodom hipoglikemii. Tak
rozumiane podejście do leczenia pozwoli
zoptymalizować kontrolę glikemii, a jed-
nocześnie zminimalizować ryzyko skut-
ków zdrowotnych łagodnej i ciężkiej
hipoglikemii.
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