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– glikemia w 2 h OGTT w grupie le-
czonej walsartanem była mniejsza
o 3,15 mg/l (95% PU 1,58-4,72) niż
w grupie odniesienia (p<0,001);

– leczenie walsartanem nie miało wpły-
wu na poszerzony (672 vs 693 tj.
14,5 vs 14,8%; HR 0,96; 95% PU 0,86
to 1,07; p=0,43) ani zasadniczy
sercowo-naczyniowy punkt koń-
cowy (375 vs 377 tj. 8,1 vs 8,1%;
HR 0,99; 95% PU 0,86-1,14;
p=0,85);

– w trakcie stosowania walsartanu nie
zanotowano zwiększonej częstości
występowania niewydolności nerek
ani hiperkaliemii. Stwierdzono nato-
miast częstsze występowanie obja-
wów niepożądanych związanych
z hipotonią (42,4 vs 35,9%; p<0,001);

– leczenie nateglinidem nie wpływało
na skutki działania walsartanu i od-
wrotnie.

Wyniki badania NAVIGATOR okazały
się w dużej mierze rozczarowujące i zaska-
kujące. Dotyczy to zwłaszcza ramienia
z nateglinidem. Kilkuletnie stosowanie te-
go leku przez osoby z grupy dużego ryzy-
ka kardiometabolicznego nie zmniejszyło
zarówno ryzyka konwersji IGT w T2DM,
jak i częstości występowania dużych incy-
dentów sercowo-naczyniowych. Nie udało
się zatem powtórzyć obserwacji wskazują-
cych, że niektóre leki hipoglikemizujące
zastosowane u osób ze stanem przedcu-
krzycowym mogą zapobiec (opóźnić)
wystąpieniu T2DM. Spostrzeżenia te
dotyczyły między innymi metforminy,
akarbozy, troglitazonu i rozyglitazonu.

W badaniu Diabetes Prevention Pro-
gram wykazano, że profilaktyczne stoso-
wanie metforminy zmniejsza ryzyko
progresji IGT w T2DM o 31%, natomiast
w grupie, w której zmodyfikowano dietę
oraz wdrożono program zwiększonej ak-
tywności fizycznej uzyskany rezultat był
prawie dwukrotnie korzystniejszy (58%).3

Skuteczne w hamowaniu rozwoju
T2DM u osób z IGT okazały się również le-
ki z grupy tiazolidynedionów (troglitazon
i rozyglitazon). Zmniejszały one ryzyko za-
chorowania o około 20-62%.4,5

Skuteczność metforminy i tiazolidyne-
dionów – leków uwrażliwiających organy
docelowe na działanie insuliny − w hamo-
waniu progresji stanu przedcukrzycowego
(pojęcie obejmuje zarówno IGT, jak i IFG
[nieprawidłowa glikemia na czczo]) wska-
zuje na kluczowe znaczenie insulinoopor-
ności w początkowych etapach rozwoju
zaburzeń gospodarki węglowodanowej.

Badanie STOP-NIDDM wykazało, że
u osób z IGT akarboza w przeciwieństwie
do nateglinidu zmniejsza nie tylko ryzyko
rozwoju T2DM, ale redukuje również czę-
stość zawałów serca.6,7 Nasuwa się pytanie
o przyczynę zróżnicowanej skuteczności
obu tych leków? Jest ono tym bardziej
zasadne, jeśli uwzględni się fakt, że zasad-
niczym skutkiem działania akarbozy
i nateglinidu jest zmniejszanie glikemii po-
posiłkowej.

W badaniu NAVIGATOR zwrócono uwa-
gę, że stężenie glukozy we krwi w dwugo-
dzinnym doustnym teście obciążenia
glukozą było większe w grupie leczonej na-
teglinidem niż w otrzymującej placebo.
Próba wyjaśnienia tego zaskakującego zja-
wiska przez autorów badania nie jest dla
mnie przekonująca. Wskazują oni bowiem
na możliwość wystąpienia krótkotrwałego
zjawiska „z odbicia” po odstawieniu nategli-
nidu przed wykonaniem, zaplanowanego
zgodnie z projektem badania, doustnego
testu obciążenia glukozą. Czyż nie bardziej
prawdopodobna wydaje się teza, że nategli-
nid, działając podobnie do pochodnych
sulfonylomocznika (PSU), zmusza komórki
β trzustki do zwiększonego wytwarzania
i wydzielania insuliny? Prowadzić to może,
wraz z upływem czasu (nateglinid stosowa-
no przez 5 lat), do wyczerpania komórek β
trzustki i zaniku oczekiwanej odpowiedzi
na leki z grupy „wyciskaczy” (PSU i glinidy).
W tym miejscu warto zauważyć, że u osób
z grupy dużego ryzyka rozwoju T2DM nie
wykazano prewencyjnego działania tolbuta-
midu. Ta pochodna sulfonylomocznika
pierwszej generacji, podobnie do nateglini-
du, stymuluje wydzielanie insuliny. 8,9

Podkreślenia wymaga również obserwacja
wskazująca, że glibenklamid – przedstawi-
ciel drugiej generacji tych leków − in-
dukuje apoptozę komórek β in vitro. 10

Wiadomo, że wyczerpanie komórek β (dys-
funkcja) i postępująca utrata ich masy są
jednymi z najważniejszych czynników od-
powiedzialnych za rozwój zaburzeń gospo-
darki węglowodanowej do T2DM włącznie.
Należy podkreślić, że w grupie otrzymują-
cej nateglinid zanotowano tendencję
do nieznacznego wzrostu częstości wystę-
powania T2DM w stosunku do grupy otrzy-
mującej placebo (p=0,05).

Zgodnie z oczekiwaniami wyniki bada-
nia NAVIGATOR wykazały, że stosowanie
walsartanu zmniejszyło ryzyko przejścia
IGT w T2DM. Ten pożądany wynik działa-
nia był jednak znacznie słabszy niż zanoto-
wany dla innych, przebadanych w tym
zakresie leków blokujących układ renina-

-angiotensyna, nie wspominając o stopniu
korzyści wynikających z modyfikacji stylu
życia osób z IGT.11,12

Profilaktyczne zażywanie walsartanu
nie zmniejszyło natomiast zagrożenia incy-
dentami sercowo-naczyniowymi. Obser-
wacja ta jest równie zaskakująca jak
spostrzeżenia dotyczące braku wpływu na-
teglinidu na progresję zaburzeń gospodar-
ki węglowodanowej oraz na wysokość
glikemi poposiłkowych. Koliduje ona z wy-
nikami licznych prób klinicznych z lekami
blokującymi układ renina-angiotensyna.
Zdecydowana większość z nich wykazała
bowiem ewidentne korzyści z ich stosowa-
nia u osób z chorobami układu sercowo-
-naczyniowego. Sugeruje się, że mają one
wynikać w dużej mierze z obniżenia ci-
śnienia tętniczego. Czy jest to jednak re-
zultat decydujący? Po opublikowaniu
wyników niektórych badań, w tym badania
ACCORD, nasuwają się wątpliwości.13 Zbyt
duża redukcja ciśnienia tętniczego, zwłasz-
cza u chorych z grupy dużego ryzyka kar-
diologicznego, może być niebezpieczna.
W tym kontekście należy podkreślić, że
znaczny odsetek uczestników badania NA-
VIGATOR przerwał zażywanie walsartanu
z różnych przyczyn, w tym z powodu kli-
nicznych objawów hipotonii.

Dawid Nathan, komentując wyniki ba-
dania NAVIGATOR, stwierdził, że profilak-
tyka T2DM i chorób układu sercowo-
-naczyniowego jest jednym z najważniej-
szych priorytetów współczesnej medycyny.14

Na obecnym etapie wiedzy nie ulega
najmniejszej wątpliwości, że najskutecz-
niejszym i najbezpieczniejszym sposobem
zmniejszenia ryzyka przejścia IGT i IFG
w T2DM jest prozdrowotna modyfikacja
stylu życia. Od niedawna jednak, zgodnie
ze stanowiskiem ADA, profilaktyka T2DM
u osób, u których występują zarówno IGT,
jak i IFG oraz dodatkowe czynniki ryzyka,
może obejmować leczenie niefarmakolo-
giczne wzmocnione stosowaniem metfor-
miny.15 Amerykańskie Towarzystwo
Endokrynologiczne dopuszcza również
możliwość profilaktycznego stosowania
akarbozy.16

Profesor Józef Drzewoski jest
kierownikiem Kliniki Chorób
Wewnętrznych z Oddziałem Diabetologii
i Farmakologii Klinicznej Uniwersytetu
Medycznego w Łodzi, redaktorem działu
„Nowe badania kliniczne” i członkiem
rady naukowej Diabetologii po Dyplomie

Piśmiennictwo na str. 42

NOWE BADANIA KLINICZNE

35_36_drzewoski:kpd 2010-09-23 11:10 Page 36

Tom 7 Nr 3, 2010 Diabetologia po Dyplomie ��

Pramlintyd – kliniczne strategie sukcesu
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Cukrzyca jest najczęstszą chorobą
endokrynologiczną, na którą cho-
rują 24 miliony obywateli Stanów

Zjednoczonych.1 Choroba ma charakter
przewlekły i charakteryzuje się występowa-
niem hiperglikemii, która może powodo-
wać kłopotliwe objawy, takie jak zmęczenie,
zaburzenia widzenia, wzmożone pragnie-
nie i częste oddawanie moczu. Nieleczona
hiperglikemia może ostatecznie doprowa-
dzić do rozwoju kwasicy ketonowej lub
stanu nieketonowej hiperglikemii hiper-
osmolarnej, dwóch najpoważniejszych
ostrych powikłań metabolicznych cukrzy-
cy.2 W dłuższej perspektywie utrzymująca
się hiperglikemia może być przyczyną
przewlekłych powikłań: choroby układu
sercowo-naczyniowego, udaru mózgu,
retinopatii, nefropatii oraz neuropatii.

Pierwotnym celem leczenia cukrzycy
jest osiągnięcie i utrzymanie optymalnej
kontroli glikemii, co może zmniejszyć ry-
zyko późnych powikłań cukrzycy. Mimo
największych wysiłków wielu chorych nie
osiąga rekomendowanych w tabeli 1 ce-
lów leczniczych.3,4 Pramlintyd, jako analog
ludzkiej amyliny, jest skutecznym lekiem,
który może wspomóc osiągnięcie dobrego
wyrównania metabolicznego.

Amylina
Amylina jest 37-aminokwasowym neuro-
endokrynnym hormonem, wydzielanym
wraz z insuliną, przez komórki β trzustki.
W warunkach fizjologicznych stężenia
amyliny i insuliny wzrastają kilkakrotnie
po posiłku. Dobowe profile wydzielania
insuliny i amyliny można określić jako sy-
nergiczne. Amylina wpływając na tempo
wchłaniania glukozy poposiłkowej, współ-
działa z insuliną w mechanizmie rozdys-
ponowania jej z krążenia do tkanek
obwodowych i w rezultacie regulacji
stężenia glukozy.

W okresie po posiłku insulina zmniej-
sza stężenie glukozy przez wzrost jej
wychwytu w tkance mięśniowej i tłusz-

czowej oraz zmniejszenie wytwarzania
i wydzielania przez wątrobę. Amylina
wiąże się ze swoistymi receptorami
w ośrodkowym układzie nerwowym,
decydując o apetycie i spożyciu pokar-
mów, regulując opróżnianie żołądka
i zmniejszając wytwarzanie glukagonu
w zależności od stężenia glukozy.5,6

U chorych na cukrzycę za patogenezę
hiperglikemii w typie 1 odpowiada całko-
wity niedobór insuliny, a w typie 2 jej nie-
dobór względny.4 Ponieważ amylina jest
wydzielana przez komórki β trzustki ra-
zem z insuliną, kiedy pogarsza się lub zo-
staje zaburzona ich czynność, występuje
niedobór amyliny (w cukrzycy typu 1 peł-
ny, a typu 2 względny).5 W tej sytuacji rów-
nowaga między dostępnością glukozy i jej
zużywaniem zostaje zaburzona, wpływając
na zwiększone stężenia glukozy przed po-
siłkiem, a nawet bardziej po posiłku
(ryc. 1).7 Analog amyliny skutecznie poma-
ga w przywracaniu tej równowagi.5

Profil pacjentów
Pramlintyd jest lekiem zarejestrowanym
w Stanach Zjednoczonych do podawania
chorym na cukrzycę typu 1 i 2, u których
stosowana jest insulina doposiłkowa.8 Wy-
bór tego leku jest logicznie uzasadniony,
jeżeli w tej grupie chorych, mimo optymal-
nej insulinoterapii, nie osiągnięto reko-
mendowanych stężeń glukozy we krwi.

Szanse poprawy wyrównania są więk-
sze, jeśli insulinoterapia prowadzona
jest przez doświadczonych w tym zakresie
klinicystów. Kandydatami do leczenia
pramlintydem raczej nie są osoby gotowe
do stosowania intensywnej insulinoterapii,
prowadzenia samokontroli glikemii lub
których wartości HbA

1C
sięgają >9%.

Pramlintyd nie powinien być podawany
chorym na cukrzycę, u których w ciągu
6 poprzedzających miesięcy wystąpiła cięż-
ka hipoglikemia, oraz wymagającym poda-
wania leków stymulujących motorykę
przewodu pokarmowego. Pramlintyd

przeciwwskazany jest u chorych z rozpo-
znaną nadwrażliwością na lek lub jego
składowe, z potwierdzonym rozpozna-
niem gastroparezy lub nieświadomych wy-
stępowania hipoglikemii.8

Pramlintyd: mechanizm
działania
Ludzka amylina jest substancją nieroz-
puszczalną, łatwo tworzącą agregaty, co
ogranicza jej zastosowanie terapeutyczne.
W celu pokonania tych niedogodności
stworzono czynnie działający analog amyli-
ny ludzkiej – pramlintyd, rozpuszczalny,
nietworzący agregatów, o równorzędnej si-
le działania (ryc. 2).9,10

W jednym z badań oceniano podskór-
ne doposiłkowe wstrzyknięcia pramlinty-
du podawanego jako substytucja amyliny
u chorych na cukrzycę wymagającą poda-
wania insuliny. W analizie farmakokine-
tycznej wykazano, że dawka pramlintydu
w granicach 60-120 µg prowadzi do uzy-
skania stężeń leku zbliżonych do poposił-
kowych stężeń amyliny u osób zdrowych.11

Po pojedynczym podskórnym wstrzyknię-
ciu pramlintydu szczytowe stężenie
w osoczu obserwowano po 20 minutach,
a następnie obniża się ono w ciągu 3 h.
Pramlintyd wydzielany jest przez nerki,
podlega w niewielkim stopniu metaboli-
zmowi w wątrobie lub nie podlega mu
wcale. Okres półtrwania leku wynosi oko-
ło 50 minut.11

Ocena kliniczna pramlintydu wskazuje,
że redukuje on stężenie glukozy po posił-
ku przez 3 mechanizmy działania: spowol-
nienie opróżniania żołądka, zapobieganie
wzrostowi stężeń glukagonu po posiłku
oraz przez zwiększenie uczucia sytości,
czego wynikiem jest ograniczenie spożycia
kalorii i utrata masy ciała.12-17

U chorych na cukrzycę pasaż pokarmu
przez żołądek jest przyspieszony w porów-
naniu z osobami zdrowymi.18 Spośród
wielu czynników właśnie zmniejszone
pod wpływem posiłku wydzielanie amyli-
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ny może być odpowiedzialne za szybsze
opróżnianie żołądka. Ponieważ faza żołąd-
kowa trawienia wpływa na szybkość wchła-
nia glukozy do krążenia systemowego,
przyspieszone opróżnianie żołądka u cho-
rych na cukrzycę może zwiększyć popo-
siłkowe stężenia glukozy. Wykazano, że
pramlintyd spowalniając pasaż pokarmu
przez żołądek, wpływa na kontrolę szyb-
kości, z jaką do jelit przedostają się skład-
niki pokarmu, co ostatecznie wpływa
na kontrolę szybkości wchłaniania glukozy

do krążenia ogólnego po posiłku.12,13 Re-
dukuje to hiperglikemię poposiłkową, nie
wpływając na całkowitą ilość wchłoniętych
węglowodanów lub innych składników
pokarmowych.

U chorych na cukrzycę po posiłku
stwierdza się nieprawidłowo zwiększone
stężenie glukagonu. Zwiększa to glukoneo-
genezę w wątrobie, która powoduje hiper-
glikemię poposiłkową.19,20 Pramlintyd
podawany chorym na cukrzycę typu 1 i 2
przed posiłkiem znacząco, w porównaniu

z placebo, zmniejszał poposiłkowe wydzie-
lanie glukagonu.14,15

Skuteczność pramlintydu podawanego
w skojarzeniu z insuliną doposiłkową zo-
stała potwierdzona u chorych na cukrzycę
typu 1 i 2 w kilku długotrwałych badaniach
z podwójnie ślepą próbą kontrolowanych
placebo.17-24 U chorych na cukrzycę typu 1
po 6 miesiącach leczenia pramlintydem
w dawce 30 lub 60 µg, podawanej 3-4 razy
na dobę, średnia redukcja wartości hemo-
globiny glikowanej (HbA

1C
) z wartości

wyjściowej około 8,9% wyniosła 0,4% dla
pramlintydu (p<0,05) i 0,1% dla placebo.
Chorzy leczeni pramlintydem w tym okre-
sie stracili 1,1 kg (p<0,05) masy ciała, na-
tomiast w grupie placebo zaobserwowano
przyrost masy ciała o 0,6 kg. W grupie
chorych na cukrzycę typu 2 z wyjściową
wartością HbA

1C
wynoszącą około 9,1%

podawanie 120 µg pramlintydu z posił-
kiem przez 6 miesięcy redukowało tę war-
tość o 0,6% (p<0,05) w skojarzeniu ze
zmniejszeniem masy ciała o 1,5 kg
(p<0,05), natomiast w grupie placebo re-
dukcja HbA

1C
wyniosła 0,2%, a masa ciała

wzrosła o 0,2 kg.8,21,22

Ostatecznie wykazano, że pramlintyd
podawany przed posiłkiem zmniejszał
w porównaniu z placebo liczbę spożywa-
nych kalorii, sprzyjał też poposiłkowemu
uczuciu sytości. W randomizowanym
z podwójnie ślepą próbą krzyżowym kon-
trolowanym placebo badaniu klinicz-
nym 11 mężczyzn chorych na cukrzycę ty-
pu 2, leczonych insuliną, poddano testowi
spożycia dwóch standardowych posiłków.
Po nocnym spoczynku, na czczo, podawano
we wstrzyknięciu 120 µg pramlintydu lub
placebo. Po godzinie podawano posiłek
spożywany w dowolnej ilości, po czym mie-
rzono ilość spożytej energii i składników
odżywczych, a także czas trwania posiłku.
Analizowano uczucie głodu i stężenia hor-
monów peptydowych przewodu pokarmo-
wego zwiększających uczucie sytości.
W porównaniu z placebo pramlintyd zmniej-
szał liczbę spożytych kalorii o około 23%,
nie wydłużając czasu posiłku. Analiza uczu-
cia głodu i stężeń hormonów peptydowych
wskazuje, że obserwowane zwiększone
uczucie sytości należy traktować jako pier-
wotne działanie pramlintydu, niezależne
od obecności innych peptydów.17

Te trzy istotne mechanizmy działania
pramlintydu zapewniają chorym na cu-
krzycę leczonym doposiłkową insuliną po-
prawę kontroli glikemii, bez przyrostu
masy ciała, do którego są predysponowani
z racji insulinoterapii, a w niektórych przy-
padkach powodują utratę masy ciała. Wy-
nika to z działania substytucyjnego wobec
„innego” hormonu komórek β(amyliny),
którego wydzielanie zmniejsza się wraz ze
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Tabela 1. Rekomendacje diabetologiczne dla dorosłych chorych na cukrzycę,
niebędących w ciąży

HbA
1C

<�,0%*

Przedposiłkowe stężenia w osoczu krwi kapilarnej �0-1�0 mg/dl

Szczytowe poposiłkowe† stężenie glukozy w osoczu krwi kapilarnej <180 mg/dl

Czynniki warunkujące określenie celów wyrównania metabolicznego
• HbA

1C
jest pierwotnym celem kontroli wyrównania metabolicznego

• Cele powinny być indywidualizowane w zależności od obecności takich czynników, jak:
• Czas trwania cukrzycy
• Wiek/przewidywany okres przeżycia
• Choroby współistniejące
• Współistniejące choroby układu sercowo-naczyniowego i zaawansowane powikłania

o charakterze mikroangiopatii
• Nieświadomość hipoglikemii
• Indywidualne preferencje chorego

• W zależności od indywidualnej charakterystyki chorego należy wybrać mniej lub
bardziej rygorystyczne cele terapeutyczne

• Celem interwencji mogą być poposiłkowe stężenia glukozy wówczas, gdy nie osiągnięto
zadowalających wartości HbA

1C
mimo prawidłowych stężeń glukozy na czczo

*Zakres wartości referencyjnych wyznaczony zgodnie z metodą referencyjną stosowaną w Diabetes
Control and Complications Trial u osób bez cukrzycy wynosi 4,0-6,0%.
†Poposiłkowe stężenia glukozy powinny być oznaczone 1-2 h od momentu rozpoczęcia posiłku,
zwykle są to najwyższe stężenia glukozy u chorych na cukrzycę.

Zaadaptowano z 4 pozycji piśmiennictwa.

Ry�ci�na 1. Nie�do�bór�amy�li�ny�w cu�krzy�cy.�Stę�że�nia�amy�li�ny�w oso�czu�(śred�nia±SE)�u osób
bez�cu�krzy�cy,�n=27;�cho�rych�na cu�krzy�cę�ty�pu 2�le�czo�nych�in�su�li�ną�(za�awan�so�wa�na�
cho�ro�ba),�n=12;�cho�rych�na cu�krzy�cę�ty�pu 1,�n=190.�Po�zy�cja 7�pi�śmien�nic�twa.
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zmniej�sze�niem�wy�dzie�la�nia�in�su�li�ny.�In�su�li�-
na�i wie�le�le�ków�do�ust�nych�sprzy�ja�ją�przy�-
ro�sto�wi�ma�sy�cia�ła,�co�jest�nie�po�żą�da�nym
skut�kiem�le�cze�nia.�Przy�rost�ma�sy�cia�ła�nie
tyl�ko�mo�że�po�gor�szyć�kon�tro�lę�me�ta�bo�-
licz�ną,�ale�rów�nież�zmniej�szyć�mo�ty�wa�cję
i chęć�sto�so�wa�nia�się�do sfor�mu�ło�wa�ne�go
pla�nu�te�ra�peu�tycz�ne�go.25,26

Rozpoczynanie�terapii
pramlintydem
Pram�lin�tyd�po�da�wa�ny�jest�oko�ło 15�mi�nut
przed po�sił�kiem�(lub�prze�ką�ską),�któ�re�go
ka�lo�rycz�ność�wy�no�si�przy�naj�mniej 250�kcal
lub�który�za�wie�ra�przy�naj�mniej 30 g�wę�-
glo�woda�nów.8�Do�łą�cza�nie�pram�lin�ty�du
do pla�nu�le�cze�nia�cho�rych�na cu�krzy�cę
mo�żna�prze�pro�wa�dzić�na�kil�ka�spo�so�bów.
Cho�rzy�na cu�krzy�cę�chęt�niej�do�ko�nu�ją
zmian,�je�śli�zro�zu�mie�ją,�jak�wpły�nie�to�na
ca�łe�po�stę�po�wa�nie�w cu�krzy�cy�oraz�na ich
stan�zdro�wia.27�

Po�nie�waż�jed�nym�z ce�lów�le�cze�nia�jest
po�pra�wa�stę�żeń�po�po�sił�ko�wych�glu�ko�zy,�za�-
nim�roz�pocz�nie�się�le�cze�nie�pram�lin�ty�dem,
przy�dat�ne�mo�że�być�wy�ko�na�nie�przez�cho�-
re�go�ozna�czeń�glu�ko�zy�przed�oraz 1-2�h�po
po�sił�ku.�Po�zwo�li�to�stwo�rzyć�ob�raz�kon�tro�li
me�ta�bo�licz�nej�przed�i po�po�sił�ku.�

Pierw�szą�daw�kę�pram�lin�ty�du�na�le�ży�po�-
dać�przed po�sił�kiem�wie�czor�nym,�któ�ry
zwy�cza�jo�wo�jest�naj�ob�fit�szy,�a wie�lu�cho�-
rych�spo�ży�wa�go�w do�mu,�co�po�zwo�li�le�-
piej�znieść�i po�ra�dzić�so�bie�z nud�no�ścia�mi,
któ�re�po�ten�cjal�nie�mo�gą�wy�stą�pić.�Rów�-
nież�roz�po�czy�na�jąc�od po�je�dyn�czej�daw�ki,
le�piej�okre�śli�my�mo�dy�fi�ka�cję�daw�ko�wa�nia
in�su�li�ny�przed po�sił�kiem,�sto�sow�nie
do dzia�ła�nia�pram�lin�ty�du.�Uzy�ska�ne�do�-
świad�cze�nie�mo�żna�wy�ko�rzy�stać�przy na�-
stęp�nych�wstrzyk�nię�ciach�pram�lin�ty�du.�

Pod�sta�wo�we�re�gu�ły�do�łą�cza�nia�pram�lin�-
ty�du�do in�su�li�ny�do�po�sił�ko�wej:
� Roz�pocz�nij�od naj�mniej�szej�to�le�ro�wa�-

nej�daw�ki�(ryc. 3),�zwięk�sza�jąc�ją�
co 3-7�dni,�w za�le�żno�ści�od to�le�ran�cji
le�ku.�

� Mi�mo�że�mak�sy�mal�na�jed�no�ra�zo�wa
daw�ka�w cu�krzy�cy�ty�pu 1�wy�no�si 60�µg,
a dla�ty�pu 2 120�µg,�to�daw�ka�pod-
trzy�mu�ją�ca�po�win�na�być�do�bra�na�na
pod�sta�wie�to�le�ran�cji�i je�go�wpły�wu�me�-
ta�bo�licz�ne�go.�

� Re�duk�cja�daw�ki�in�su�li�ny�do�po�sił�ko�wej
po�win�na�opie�rać�się�na ob�ser�wa�cji�kli�-
nicz�nej�i�być�in�dy�wi�du�ali�zowana�dla�każ�-
de�go�cho�re�go�i ró�żnych�stę�żeń�glu�ko�zy.
Przy po�da�wa�niu�pram�lin�ty�du�na�le�ży�roz�-

wa�żyć�zmniej�sze�nie�daw�ki�in�su�li�ny�do�-
po�sił�ko�wej�aż�do 50%,�sto�sow�nie�do
pro�fi�lu�cho�re�go.�(Re�duk�cję�daw�ki�in�su�li�-
ny�o 50%�za�war�to�w in�for�ma�cji�o le�ku
przed�sta�wio�nej�przez�pro�du�cen�ta).

� Pram�lin�tyd�sam�nie�wy�wo�łu�je�hi�po�gli�-
ke�mii.�Po do�łą�cze�niu�do in�su�li�ny�ry�zy�ko
hi�po�gli�ke�mii�wzra�sta�w związ�ku�z na�si�-
le�niem�dzia�ła�nia�in�su�li�ny.�W przy�pad�ku
wy�stą�pie�nia�hi�po�gli�ke�mii�na�le�ży�szyb�ko
za�sto�so�wać�od�po�wied�nie�le�cze�nie.�
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Ry ci na 2. Se kwen cja ami no kwa sów dla ludz kiej amy li ny i pram lin ty du. Ada pto wa ne z po zy cji pi śmien nic twa 10 i 39. 

Rycina 3. Rozpoczynanie terapii pramlintydem. Należy o 50% zmniejszyć dawki insulin
doposiłkowych, szybkodziałającej i krótkodziałającej, włączając w to mieszanki insulinowe
(np. 70/30).8 Dodatkowo należy zapoznać się z przedstawionymi w informacji o leku
warunkami jego bezpiecznego stosowania, wliczając w to indukowaną insuliną ciężką
hipoglikemię oraz odpowiednie kryteria doboru chorych. 

Ludz�ka�amy�li�na Pram�lin�tyd�(ana�log�amy�li�ny)

Amid Amid

Cu�krzy�ca�ty�pu 1

Cu�krzy�ca�ty�pu 2

15�µg�

Octan�pram�lin�ty�du

aIn�su�li�na�do�po�sił�ko�wa�lub�mie�szan�ka�in�su�li�no�wa

aIn�su�li�na�do�po�sił�ko�wa�lub�mie�szan�ka�in�su�li�no�wa

Octan�pram�lin�ty�du

60�µg

120�µg�
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R
e�d

uk
�cj

a�
da

w
�ki

�
in

�su
�li�n

ya
R

e�d
uk

�cj
a�

da
w

�ki
�

in
�su

�li�n
ya

Do�sto�suj�daw�kę�in�su�li�ny�w ce�lu�opty�ma�li�za�cji�kon�tro�li�gli�ke�mii

Do�sto�suj�daw�kę�in�su�li�ny�w ce�lu�opty�ma�li�za�cji�kon�tro�li�gli�ke�mii

30�µg
45�µg

60�µg

Daw�ka�
pod�trzy�mu�ją�ca
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ny może być odpowiedzialne za szybsze
opróżnianie żołądka. Ponieważ faza żołąd-
kowa trawienia wpływa na szybkość wchła-
nia glukozy do krążenia systemowego,
przyspieszone opróżnianie żołądka u cho-
rych na cukrzycę może zwiększyć popo-
siłkowe stężenia glukozy. Wykazano, że
pramlintyd spowalniając pasaż pokarmu
przez żołądek, wpływa na kontrolę szyb-
kości, z jaką do jelit przedostają się skład-
niki pokarmu, co ostatecznie wpływa
na kontrolę szybkości wchłaniania glukozy

do krążenia ogólnego po posiłku.12,13 Re-
dukuje to hiperglikemię poposiłkową, nie
wpływając na całkowitą ilość wchłoniętych
węglowodanów lub innych składników
pokarmowych.

U chorych na cukrzycę po posiłku
stwierdza się nieprawidłowo zwiększone
stężenie glukagonu. Zwiększa to glukoneo-
genezę w wątrobie, która powoduje hiper-
glikemię poposiłkową.19,20 Pramlintyd
podawany chorym na cukrzycę typu 1 i 2
przed posiłkiem znacząco, w porównaniu

z placebo, zmniejszał poposiłkowe wydzie-
lanie glukagonu.14,15

Skuteczność pramlintydu podawanego
w skojarzeniu z insuliną doposiłkową zo-
stała potwierdzona u chorych na cukrzycę
typu 1 i 2 w kilku długotrwałych badaniach
z podwójnie ślepą próbą kontrolowanych
placebo.17-24 U chorych na cukrzycę typu 1
po 6 miesiącach leczenia pramlintydem
w dawce 30 lub 60 µg, podawanej 3-4 razy
na dobę, średnia redukcja wartości hemo-
globiny glikowanej (HbA

1C
) z wartości

wyjściowej około 8,9% wyniosła 0,4% dla
pramlintydu (p<0,05) i 0,1% dla placebo.
Chorzy leczeni pramlintydem w tym okre-
sie stracili 1,1 kg (p<0,05) masy ciała, na-
tomiast w grupie placebo zaobserwowano
przyrost masy ciała o 0,6 kg. W grupie
chorych na cukrzycę typu 2 z wyjściową
wartością HbA

1C
wynoszącą około 9,1%

podawanie 120 µg pramlintydu z posił-
kiem przez 6 miesięcy redukowało tę war-
tość o 0,6% (p<0,05) w skojarzeniu ze
zmniejszeniem masy ciała o 1,5 kg
(p<0,05), natomiast w grupie placebo re-
dukcja HbA

1C
wyniosła 0,2%, a masa ciała

wzrosła o 0,2 kg.8,21,22

Ostatecznie wykazano, że pramlintyd
podawany przed posiłkiem zmniejszał
w porównaniu z placebo liczbę spożywa-
nych kalorii, sprzyjał też poposiłkowemu
uczuciu sytości. W randomizowanym
z podwójnie ślepą próbą krzyżowym kon-
trolowanym placebo badaniu klinicz-
nym 11 mężczyzn chorych na cukrzycę ty-
pu 2, leczonych insuliną, poddano testowi
spożycia dwóch standardowych posiłków.
Po nocnym spoczynku, na czczo, podawano
we wstrzyknięciu 120 µg pramlintydu lub
placebo. Po godzinie podawano posiłek
spożywany w dowolnej ilości, po czym mie-
rzono ilość spożytej energii i składników
odżywczych, a także czas trwania posiłku.
Analizowano uczucie głodu i stężenia hor-
monów peptydowych przewodu pokarmo-
wego zwiększających uczucie sytości.
W porównaniu z placebo pramlintyd zmniej-
szał liczbę spożytych kalorii o około 23%,
nie wydłużając czasu posiłku. Analiza uczu-
cia głodu i stężeń hormonów peptydowych
wskazuje, że obserwowane zwiększone
uczucie sytości należy traktować jako pier-
wotne działanie pramlintydu, niezależne
od obecności innych peptydów.17

Te trzy istotne mechanizmy działania
pramlintydu zapewniają chorym na cu-
krzycę leczonym doposiłkową insuliną po-
prawę kontroli glikemii, bez przyrostu
masy ciała, do którego są predysponowani
z racji insulinoterapii, a w niektórych przy-
padkach powodują utratę masy ciała. Wy-
nika to z działania substytucyjnego wobec
„innego” hormonu komórek β(amyliny),
którego wydzielanie zmniejsza się wraz ze
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Tabela 1. Rekomendacje diabetologiczne dla dorosłych chorych na cukrzycę,
niebędących w ciąży

HbA
1C

<�,0%*

Przedposiłkowe stężenia w osoczu krwi kapilarnej �0-1�0 mg/dl

Szczytowe poposiłkowe† stężenie glukozy w osoczu krwi kapilarnej <180 mg/dl

Czynniki warunkujące określenie celów wyrównania metabolicznego
• HbA

1C
jest pierwotnym celem kontroli wyrównania metabolicznego

• Cele powinny być indywidualizowane w zależności od obecności takich czynników, jak:
• Czas trwania cukrzycy
• Wiek/przewidywany okres przeżycia
• Choroby współistniejące
• Współistniejące choroby układu sercowo-naczyniowego i zaawansowane powikłania

o charakterze mikroangiopatii
• Nieświadomość hipoglikemii
• Indywidualne preferencje chorego

• W zależności od indywidualnej charakterystyki chorego należy wybrać mniej lub
bardziej rygorystyczne cele terapeutyczne

• Celem interwencji mogą być poposiłkowe stężenia glukozy wówczas, gdy nie osiągnięto
zadowalających wartości HbA

1C
mimo prawidłowych stężeń glukozy na czczo

*Zakres wartości referencyjnych wyznaczony zgodnie z metodą referencyjną stosowaną w Diabetes
Control and Complications Trial u osób bez cukrzycy wynosi 4,0-6,0%.
†Poposiłkowe stężenia glukozy powinny być oznaczone 1-2 h od momentu rozpoczęcia posiłku,
zwykle są to najwyższe stężenia glukozy u chorych na cukrzycę.

Zaadaptowano z 4 pozycji piśmiennictwa.

Ry�ci�na 1. Nie�do�bór�amy�li�ny�w cu�krzy�cy.�Stę�że�nia�amy�li�ny�w oso�czu�(śred�nia±SE)�u osób
bez�cu�krzy�cy,�n=27;�cho�rych�na cu�krzy�cę�ty�pu 2�le�czo�nych�in�su�li�ną�(za�awan�so�wa�na�
cho�ro�ba),�n=12;�cho�rych�na cu�krzy�cę�ty�pu 1,�n=190.�Po�zy�cja 7�pi�śmien�nic�twa.
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zmniej�sze�niem�wy�dzie�la�nia�in�su�li�ny.�In�su�li�-
na�i wie�le�le�ków�do�ust�nych�sprzy�ja�ją�przy�-
ro�sto�wi�ma�sy�cia�ła,�co�jest�nie�po�żą�da�nym
skut�kiem�le�cze�nia.�Przy�rost�ma�sy�cia�ła�nie
tyl�ko�mo�że�po�gor�szyć�kon�tro�lę�me�ta�bo�-
licz�ną,�ale�rów�nież�zmniej�szyć�mo�ty�wa�cję
i chęć�sto�so�wa�nia�się�do sfor�mu�ło�wa�ne�go
pla�nu�te�ra�peu�tycz�ne�go.25,26

Rozpoczynanie�terapii
pramlintydem
Pram�lin�tyd�po�da�wa�ny�jest�oko�ło 15�mi�nut
przed po�sił�kiem�(lub�prze�ką�ską),�któ�re�go
ka�lo�rycz�ność�wy�no�si�przy�naj�mniej 250�kcal
lub�który�za�wie�ra�przy�naj�mniej 30 g�wę�-
glo�woda�nów.8�Do�łą�cza�nie�pram�lin�ty�du
do pla�nu�le�cze�nia�cho�rych�na cu�krzy�cę
mo�żna�prze�pro�wa�dzić�na�kil�ka�spo�so�bów.
Cho�rzy�na cu�krzy�cę�chęt�niej�do�ko�nu�ją
zmian,�je�śli�zro�zu�mie�ją,�jak�wpły�nie�to�na
ca�łe�po�stę�po�wa�nie�w cu�krzy�cy�oraz�na ich
stan�zdro�wia.27�

Po�nie�waż�jed�nym�z ce�lów�le�cze�nia�jest
po�pra�wa�stę�żeń�po�po�sił�ko�wych�glu�ko�zy,�za�-
nim�roz�pocz�nie�się�le�cze�nie�pram�lin�ty�dem,
przy�dat�ne�mo�że�być�wy�ko�na�nie�przez�cho�-
re�go�ozna�czeń�glu�ko�zy�przed�oraz 1-2�h�po
po�sił�ku.�Po�zwo�li�to�stwo�rzyć�ob�raz�kon�tro�li
me�ta�bo�licz�nej�przed�i po�po�sił�ku.�

Pierw�szą�daw�kę�pram�lin�ty�du�na�le�ży�po�-
dać�przed po�sił�kiem�wie�czor�nym,�któ�ry
zwy�cza�jo�wo�jest�naj�ob�fit�szy,�a wie�lu�cho�-
rych�spo�ży�wa�go�w do�mu,�co�po�zwo�li�le�-
piej�znieść�i po�ra�dzić�so�bie�z nud�no�ścia�mi,
któ�re�po�ten�cjal�nie�mo�gą�wy�stą�pić.�Rów�-
nież�roz�po�czy�na�jąc�od po�je�dyn�czej�daw�ki,
le�piej�okre�śli�my�mo�dy�fi�ka�cję�daw�ko�wa�nia
in�su�li�ny�przed po�sił�kiem,�sto�sow�nie
do dzia�ła�nia�pram�lin�ty�du.�Uzy�ska�ne�do�-
świad�cze�nie�mo�żna�wy�ko�rzy�stać�przy na�-
stęp�nych�wstrzyk�nię�ciach�pram�lin�ty�du.�

Pod�sta�wo�we�re�gu�ły�do�łą�cza�nia�pram�lin�-
ty�du�do in�su�li�ny�do�po�sił�ko�wej:
� Roz�pocz�nij�od naj�mniej�szej�to�le�ro�wa�-

nej�daw�ki�(ryc. 3),�zwięk�sza�jąc�ją�
co 3-7�dni,�w za�le�żno�ści�od to�le�ran�cji
le�ku.�

� Mi�mo�że�mak�sy�mal�na�jed�no�ra�zo�wa
daw�ka�w cu�krzy�cy�ty�pu 1�wy�no�si 60�µg,
a dla�ty�pu 2 120�µg,�to�daw�ka�pod-
trzy�mu�ją�ca�po�win�na�być�do�bra�na�na
pod�sta�wie�to�le�ran�cji�i je�go�wpły�wu�me�-
ta�bo�licz�ne�go.�

� Re�duk�cja�daw�ki�in�su�li�ny�do�po�sił�ko�wej
po�win�na�opie�rać�się�na ob�ser�wa�cji�kli�-
nicz�nej�i�być�in�dy�wi�du�ali�zowana�dla�każ�-
de�go�cho�re�go�i ró�żnych�stę�żeń�glu�ko�zy.
Przy po�da�wa�niu�pram�lin�ty�du�na�le�ży�roz�-

wa�żyć�zmniej�sze�nie�daw�ki�in�su�li�ny�do�-
po�sił�ko�wej�aż�do 50%,�sto�sow�nie�do
pro�fi�lu�cho�re�go.�(Re�duk�cję�daw�ki�in�su�li�-
ny�o 50%�za�war�to�w in�for�ma�cji�o le�ku
przed�sta�wio�nej�przez�pro�du�cen�ta).

� Pram�lin�tyd�sam�nie�wy�wo�łu�je�hi�po�gli�-
ke�mii.�Po do�łą�cze�niu�do in�su�li�ny�ry�zy�ko
hi�po�gli�ke�mii�wzra�sta�w związ�ku�z na�si�-
le�niem�dzia�ła�nia�in�su�li�ny.�W przy�pad�ku
wy�stą�pie�nia�hi�po�gli�ke�mii�na�le�ży�szyb�ko
za�sto�so�wać�od�po�wied�nie�le�cze�nie.�
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Rycina 3. Rozpoczynanie terapii pramlintydem. Należy o 50% zmniejszyć dawki insulin
doposiłkowych, szybkodziałającej i krótkodziałającej, włączając w to mieszanki insulinowe
(np. 70/30).8 Dodatkowo należy zapoznać się z przedstawionymi w informacji o leku
warunkami jego bezpiecznego stosowania, wliczając w to indukowaną insuliną ciężką
hipoglikemię oraz odpowiednie kryteria doboru chorych. 

Ludz�ka�amy�li�na Pram�lin�tyd�(ana�log�amy�li�ny)

Amid Amid

Cu�krzy�ca�ty�pu 1

Cu�krzy�ca�ty�pu 2

15�µg�

Octan�pram�lin�ty�du

aIn�su�li�na�do�po�sił�ko�wa�lub�mie�szan�ka�in�su�li�no�wa

aIn�su�li�na�do�po�sił�ko�wa�lub�mie�szan�ka�in�su�li�no�wa

Octan�pram�lin�ty�du

60�µg

120�µg�

Daw�ka�pod�trzy�mu�ją�ca
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Do�sto�suj�daw�kę�in�su�li�ny�w ce�lu�opty�ma�li�za�cji�kon�tro�li�gli�ke�mii

Do�sto�suj�daw�kę�in�su�li�ny�w ce�lu�opty�ma�li�za�cji�kon�tro�li�gli�ke�mii

30�µg
45�µg

60�µg

Daw�ka�
pod�trzy�mu�ją�ca
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� Pram�lin�tyd�nie�wpły�wa�na hor�mo�nal�ną
od�po�wiedź�kontr�re�gu�la�cyj�ną�w prze�bie�-
gu�hi�po�gli�ke�mii.8,28

Klu�czem�do suk�ce�su�po�da�wa�nia�pram�-
lin�ty�du�jest�uwzględ�nie�nie�pro�fi�lu�far�ma�ko�-
ki�ne�tycz�ne�go�in�su�li�ny�do�po�sił�ko�wej.�Czas
po�da�nia�in�su�li�ny�i mo�dy�fi�ka�cja�jej�daw�ki
po�win�ny�uwzględ�niać�ka�lo�rycz�ność�po�sił�-
ku�(przede�wszyst�kim�za�war�tość�wę�glo�wo�-
da�nów)�oraz�po�mia�ry�gli�ke�mii.�Sta�ły
nad�zór�kli�nicz�ny�przy roz�po�czy�na�niu�le�cze�-
nia�pram�lin�ty�dem�jest�nie�zbęd�nym�ele�-
men�tem�mo�dy�fi�ka�cji�do�tych�cza�so�we�go
pla�nu�le�cze�nia,�aby�osią�gnąć�wy�rów�na�nie
me�ta�bo�licz�ne�w mo�żli�wie�naj�bez�piecz�niej�-
szy�spo�sób.�

Na�le�ży�za�chę�cić�pa�cjen�tów�do do�ko�ny�-
wa�nia�po�mia�rów�gli�ke�mii�w ra�mach�pro�-
wa�dzo�nej�sa�mo�dziel�nej�kon�tro�li,�aby
płyn�nie�do�sto�so�wać�le�cze�nie�i udo�ku�men�-
to�wać�wy�ni�ka�ją�ce�z nie�go�ko�rzy�ści.

Po�stę�po�wa�nie�w przy�pad�ku
ob�ja�wów�nie�po�żą�da�nych
W ba�da�niach�kli�nicz�nych�nie�ob�ser�wo�-
wa�no�po po�da�niu�pram�lin�ty�du�zmian
w ob�ja�wach�funk�cji�ży�cio�wych,�w ba�da-
niu�przed�mio�to�wym,�istot�nych�kli�nicz�nie
zmian�la�bo�ra�to�ryj�nych,�włą�cza�jąc�w to
zmia�ny�w stę�że�niach�li�pi�dów.�Nie�stwier�-
dzo�no�też�zmian�w pra�cy�ser�ca�ani�w elek�-
tro�kar�dio�gra�mie.21-24

Po�za�hi�po�gli�ke�mią�naj�czę�ściej�opi�sy�wa�-
nym�dzia�ła�niem�nie�po�żą�da�nym�by�ły�nud�-
no�ści.�Nud�no�ści�wy�wo�ła�ne�pram�lin�ty�dem
stwier�dza�no�czę�ściej�u cho�rych�na cu�krzy�-
cę�ty�pu 1�niż�ty�pu 2,�wy�stę�po�wa�ły�zwy�kle
w pierw�szych�ty�go�dniach�le�cze�nia,�cha�rak�-
te�ry�zo�wa�ły�się�ła�god�nym�lub�umiar�ko�wa�-
nym�na�si�le�niem�i z cza�sem�ustę�po�wa�ły.21-24

U cho�rych�na cu�krzy�cę�ty�pu 1�wy�stę�po�wa�-
nie�nud�no�ści�oce�nio�no�na 47%�dla�pram�-
lin�ty�du�i 22%�dla�pla�ce�bo.23 Wskaź�ni�ki�
dla�cu�krzy�cy�ty�pu 2�by�ły�mniej�sze�i wy�nio�-

sły 15-27%�(w za�le�żno�ści�od daw�ki�pram�-
lin�ty�du)�i 17%�dla�pla�ce�bo.

U cho�rych,�u któ�rych�wy�stą�pi�ły�przej�-
ścio�we�nud�no�ści,�ich�na�si�le�nie�ustę�po�wa�ło
po 4-8�ty�go�dniach�te�ra�pii.7 Da�ne�te�wspie�-
ra�ją�do�świad�cze�nie�kli�nicz�ne�wska�zu�ją�ce,
że�nud�no�ściom�mo�żna�za�po�biec�przez
stop�nio�we�zwięk�sza�nie�daw�ki�od mo�men�-
tu�wdro�że�nia�te�ra�pii�pram�lin�ty�dem,�szcze�-
gól�nie�u cho�rych�na cu�krzy�cę�ty�pu 1.
U cho�rych�na cu�krzy�cę�ty�pu 1�in�su�li�now�ra�-
żli�wych�do�świad�cze�nie�kli�nicz�ne�po�ka�zu�je,
że�mia�recz�ko�wa�nie�pram�lin�ty�du�do daw�-
ki 15-30�µg,�mo�że�się�oka�zać�wy�star�cza�ją�-
ce,�aby�po�pra�wić�po�po�sił�ko�we�stę�że�nia
glu�ko�zy�ogra�ni�cza�jąc�przy tym�in�cy�den�ty
nud�no�ści.�

Łą�cze�nie�pram�lin�ty�du�z in�su�li�ną�mo�że
zwięk�szać�ry�zy�ko�hi�po�gli�ke�mii,�zwłasz�cza
u cho�rych�na cu�krzy�cę�ty�pu 1.�W ba�da�-
niach�kli�nicz�nych�po�da�nie�pram�lin�ty�du
zwięk�sza�ło�czę�stość�cię�żkiej�hi�po�gli�ke�mii
u cho�rych�na cu�krzy�cę�ty�pu 1�w po�rów�na�-
niu�z cho�ry�mi�na cu�krzy�cę�ty�pu 2.�Za�leż�-
ność�tę�stwier�dza�się�rów�nież�wte�dy,�gdy
nie�sto�su�je�się�pram�lin�ty�du.�Ze�bra�ne�da�ne
z klu�czo�wych�ba�dań�kon�tro�lo�wa�nych�pla�-
ce�bo,�w któ�rych�nie�re�du�ko�wa�no�daw�ki
do�po�sił�ko�wej�in�su�li�ny�po do�łą�cze�niu
pram�lin�ty�du,�wska�zu�ją�na zwięk�szo�ną�czę�-
stość�hi�po�gli�ke�mii�u cho�rych�na cu�krzy�cę
ty�pu 1�w gru�pie�ak�tyw�ne�go�le�cze�nia
w pierw�szych�trzech�mie�sią�cach�le�cze�nia
w po�rów�na�niu�z pla�ce�bo�(0,5�vs 0,19�in�cy�-
den�tu/pa�cjen�to�rok),�po�dob�nie�u cho�rych
na cu�krzy�cę�ty�pu 2�(0,09�vs 0,06�in�cy�den�-
tu/pa�cjen�to�rok).�Cię�żką�hi�po�gli�ke�mię�
de�fi�nio�wa�no�ja�ko�wy�ma�ga�ją�cą�po�mo�cy
me�dycz�nej.�Zna�mien�ne�jest�to,�że�dal�sze
3�mie�sią�ce�le�cze�nia�pram�lin�ty�dem�ko�ja-
rzy�ły�się�z re�duk�cją�ry�zy�ka�hi�po�gli�ke�mii
do po�zio�mu�pla�ce�bo�(pram�lin�tyd vs pla�ce�-
bo�w cu�krzy�cy�ty�pu 1 0,27�vs 0,24�in�cy-
den�tu/pa�cjen�to�rok,�a w cu�krzy�cy�ty�pu 2
0,02�vs 0,07�in�cy�den�tu/pa�cjen�to�rok).21,22

W póź�niej�szych�ba�da�niach�kli�nicz�nych,
w któ�rych�stop�nio�wo�zwięk�sza�no�daw�kę
pram�lin�tydu�i re�du�ko�wa�no�daw�kę�in�su�li�ny
do�po�sił�ko�wej�o 30-50%,�czę�stość�cię�żkiej
hi�po�gli�ke�mii�zmniej�szy�ła�się�w po�rów�na�-
niu�z ba�da�nia�mi�u cho�rych�na cu�krzy�cę,
w któ�rych�nie�re�du�ko�wa�no�da�wek�in�su�li�ny
oraz�stop�nio�wa�no�daw�ko�wa�nia�pram�lin�ty�-
du,�zwłasz�cza�u cho�rych�na cu�krzy�cę�ty�-
pu 1.29-31 Po 6�mie�sią�cach�śred�nia�re�duk�cja
daw�ki�in�su�li�ny�do�po�sił�ko�wej�w ba�da�niach
kli�nicz�nych�wy�no�si�ła około�10%�u cho�rych
na cu�krzy�cę�ty�pu 2�i 22%�u cho�rych�na cu�-
krzy�cę�ty�pu 1.29�

Aby�zmniej�szyć�ry�zy�ko�hi�po�gli�ke�mii�
po�in�su�li�no�wej,�za�le�ca�się�stop�nio�we�zwięk�-
sza�nie�daw�ki�pram�lin�ty�du,�z czę�stą�kon�tro�lą
stę�żeń�glu�ko�zy�i zmniej�sza�niem�daw�ki�in�su�-
li�ny,�z wy�jąt�kiem�sy�tu�acji,�w któ�rych�przed�-
po�sił�ko�we�stę�że�nie�glu�ko�zy�wynosi�>250
mg/dl,�po�nie�waż�wtedy�ta�re�duk�cja�po�win�-
na�być�nie�wiel�ka�(lub�po�win�no�jej�nie�być).32

Ba�da�nia,�w któ�rych�pram�lin�tyd�do�łą�-
cza�no�do in�su�li�ny�lub�jej�ana�lo�gu�li�spro,
wska�zu�ją,�że�pram�lin�tyd�re�du�ko�wał�po�po�sił�-
ko�we�stę�że�nia�glu�ko�zy�dla�obu�po�rów�ny�wa�-
nych�in�su�lin�(ryc. 4).�Pro�fil�zmian�gli�ke�mii
od�zwier�cie�dlał�przy tym�od�po�wied�nio�ro�-
dzaj�sto�so�wa�nej�in�su�li�ny,�po�czą�tek�oraz�czas
jej�dzia�ła�nia.�Cho�ciaż�nie�ba�da�no�wpły�wu
po�da�wa�nia�in�su�li�ny�li�spro�po po�sił�ku,�to
w po�łą�cze�niu�z pram�lin�ty�dem�ten�sche�mat
mo�że�za�pew�nić�ko�rzyst�niej�szy�pro�fil�po�po�-
sił�ko�wych�stę�żeń�glu�ko�zy.�Po�da�nie�in�su�li�ny
li�spro�jest�wska�za�ne�do 15�min�przed po�sił�-
kiem�lub�tuż�po nim.41

Edu�ka�cja�pa�cjen�ta
Edu�ka�cja�na te�mat�sa�mo�dziel�ne�go��le�cze�nia
w cu�krzy�cy�jest�wa�żnym�ele�men�tem�opie�-
ki�nad wszyst�ki�mi�cho�ry�mi�na cu�krzy�cę,
nie�zbęd�nym�w ce�lu�po�pra�wy�jej�wy�ni�-
ków.34 Cho�rzy�le�cze�ni�pram�lin�ty�dem�po�-
win�ni�mieć�za�pew�nio�ną�opie�kę�i wspar�cie
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Rycina 4.�Poposiłkowe�stężenia�glukozy�(śrenia±SE)�u chorych�otrzymujących�doposiłkową�insulinę�i pramlintyd.�Adaptowane�z pozycji
piśmien�nic�twa 32�i 40.�

In�su�li�na�li�spro:�cu�krzy�ca�ty�pu 2 In�su�li�na�li�spro:�cu�krzy�ca�ty�pu 1 In�su�li�na�krót�ko�dzia�ła�ją�ca:�cu�krzy�ca�ty�pu 1
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ze�stro�ny�pra�cow�ni�ków�opie�ki�me�dycz�nej,
doświadczonych�w sto�so�waniu�in�su�li�ny
i wspie�ra�nych�przez�in�struk�to�rów�dia�be�to�-
lo�gicz�nych.8�Po�ni�żej�przed�sta�wio�no�za�kres
wie�dzy,�któ�rą�na�le�ży�prze�ka�zać�cho�re�mu
wów�czas,�gdy�do pla�nu�le�cze�nia�wpro�wa�-
dza�ny�jest�pram�lin�tyd.�
� Pram�lin�tyd�po�da�wa�ny�jest�pod�skór�nie

i do�stęp�ny�w po�sta�ci�pe�nów�lub�fio�lek.�
� Kie�dy�lek�po�bie�ra�ny�jest�z fiol�ki,�za�le�ca

się�uży�wa�nie�strzy�kaw�ki�in�su�li�no�wej
U100,�a mi�kro�gra�my�po�da�wa�ne�go�le�ku,
aby�za�pew�nić�pra�wi�dło�we�daw�ko�wa�nie,
na�le�ży�prze�li�czyć�na jed�nost�ki�(tab. 2).�

� Do�stęp�ne�są�pe�ny�z daw�ko�wa�niem
60�µg,�re�ko�men�do�wa�nym�u cho�rych
na cu�krzy�cę�ty�pu 1�(ryc. 3).8

� Do�stęp�ne�są�pe�ny�z daw�ko�wa�niem
120�µg,�re�ko�men�do�wa�nym�u cho�rych
na cu�krzy�cę�ty�pu 2�(ryc. 3).8

� Nie�na�le�ży�mie�szać�w jed�nej�strzy�kaw�ce
pram�lin�ty�du�i in�su�li�ny.�

� Miej�sca�po�da�nia�pram�lin�ty�du�i in�su�li�ny
po�win�ny�być�od�da�lo�ne�od sie�bie
o ok. 5 cm.

� Udo�i brzuch�zo�sta�ły�za�ak�cep�to�wa�ne�ja�-
ko�opty�mal�ne�miej�sca�ab�sorp�cji�le�ku.

� Lek�za�pa�so�wy�na�le�ży�prze�cho�wy�wać
w tem�pe�ra�tu�rze 2-8°C,�bez�do�stę�pu
świa�tła,�nie��prze�kra�cza�jąc�da�ty�wa�żno�ści.

� Po pierw�szym�po�da�niu�lek�mo�żna�prze�-
cho�wy�wać�w tem�pe�ra�tu�rze�po�ko�jo�wej,
nie�wy�ższej�niż 30°C�i nie�dłu�żej�niż
30�dni,�po któ�rych�lek�na�le�ży�zniszczyć.

� Pram�lin�tyd�na�le�ży�do ka�te�go�rii C�le�ków
sto�so�wa�nych�w cią�ży�i nie�po�win�no�się
go�po�da�wać�cię�żar�nym,�po�za�wy�jąt�ko�-
wy�mi�i in�dy�wi�du�al�ny�mi�sy�tu�acja�mi.

� Nud�no�ści�w trak�cie�po�da�wa�nia�te�go�le�-
ku�ma�ją�ma�łe�lub�umiar�ko�wa�ne�na�si�le�-
nie�i w mia�rę�je�go�sto�so�wa�nia�z cza�sem
ustę�pu�ją.

� Cho�rzy�po�win�ni�się�skon�tak�to�wać�z le�-
ka�rzem�w sy�tu�acji�znacz�ne�go�na�si�le�nia
nud�no�ści�lub�ich�upo�rczy�wo�ści.�

� W przy�pad�ku�nie�poda�nia�le�ku�na�le�ży
się�wstrzy�mać�z je�go�na�tych�mia�sto�wym
ko�lej�nym�wstrzyk�nię�ciem�i po�dać�ru�ty�-
no�wą�daw�kę�z ko�lej�nym�po�sił�kiem.�Ni�-
gdy�nie�na�le�ży�du�blo�wać�daw�ki�le�ku.8

� Je�śli�z ja�kichś�po�wo�dów�prze�rwa�no�po�-
da�wa�nie�pram�lin�ty�du�(np.�le�cze�nie�chi�-
rur�gicz�ne�lub�in�na�cho�ro�ba),�wzno�wie�nie
le�cze�nia�po�win�no�od�by�wać�się�zgod�nie
z pro�to�ko�łem�roz�po�czy�na�nia�te�ra�pii.8

� Ba�da�nia�pro�wa�dzo�ne�u cho�rych�na
cu�krzy�cę�ty�pu 1�le�czo�nych�pom�pą�
in�su�li�no�wą�wska�zu�ją,�że�sto�so�wa�nie
pram�lin�tydu�wią�że�się�z ko�niecz�no�ścią,
pod nad�zo�rem�le�kar�skim,�nie�wiel�kiej
re�duk�cji�daw�ki�dla�bo�lu�sów�in�su�li�ny
o wy�dłu�żo�nym�cza�sie�po�da�nia.

� W ce�lu�ogra�ni�cze�nia�wy�stę�po�wa�nia�nud�-
no�ści�cho�rzy�po�win�ni�uni�kać�po�kar�mów

bo�ga�to�tłusz�czo�wych,�kła�dze�nia�się�do
łó�żka�po po�sił�ku,�a ta�kże�prze�ry�wać�po�si�-
łek�po�po�ja�wieniu�się�uczu�cia�sy�to�ści.
Edu�ka�cja�dia�be�to�lo�gicz�na�po�win�na�za�-

wie�rać�in�for�ma�cje�o sa�mo�dziel�nym�le�cze�-
niu,�aby�pa�cjent�mógł�w peł�ni�wy�ko�rzy�stać
mo�żli�wo�ści,�ja�kie�ten�lek�ofe�ru�je.34�Po�win�-
na�też�obej�mo�wać�pew�ne�ob�sza�ry,�choć
się�do nich�nie�ogra�ni�czać,�ta�kie�jak:�sa�mo�-
kon�tro�la�gli�ke�mii,�pla�no�wa�nie�po�sił�ków,
ak�tyw�ność�fi�zycz�na,�roz�po�zna�wa�nie�i po�-
stę�po�wa�nie�z hi�po�gli�ke�mią�i hi�per�gli�ke�-
mią,�a ta�kże�oce�na�po�wi�kłań�za�le�żnych
od cu�krzy�cy.�Do�dat�ko�wo�wa�żnym�ele�men�-
tem�edu�ka�cji�jest�po�stę�po�wa�nie�i roz�wią�-
zy�wa�nie�trud�nych�sy�tu�acji,�ta�kich�jak:�in�na
cho�ro�ba,�nie�ade�kwat�na�daw�ka�in�su�li�ny,
po�mi�nię�cie�daw�ki�in�su�li�ny,�nie�za�mie�rzo�ne
po�da�nie�zwięk�szo�nej�daw�ki�in�su�li�ny�lub
pram�lin�ty�du,�nie�ade�kwat�ny�po�si�łek�lub
opusz�cze�nie�po�sił�ku.8,34

Po�nie�waż�pram�lin�tyd�opóź�nia�wchła�nia�-
nie�po�da�nych�jed�no�cze�śnie�do�ust�nych�le�-
ków,�w sy�tu�acji,�gdy�po�żą�da�ny�jest�szyb�ki
po�czą�tek�ich�dzia�ła�nia�(np.�le�ki�prze�ciw�bó�-
lo�we),�na�le�ży�po�dać�je 1�h�przed lub 2�h
po wstrzyk�nię�ciu�pram�lin�ty�du.�Cho�ciaż
pram�lin�tyd�opóź�nia�opró�żnia�nie�żo�łąd�ka,
nie�jest�za�le�ca�ny�u cho�rych�przyj�mu�ją�cych
le�ki�wpły�wa�ją�ce�na mo�to�ry�kę�prze�wo�du
po�kar�mo�we�go�(np.�cho�li�no�li�tycz�ne,�ta�kie
jak�atro�pi�na)�lub�spo�wal�nia�ją�ce�wchła�nia�-
nie�skład�ni�ków�po�kar�mo�wych�(np.�in�hi�bi�-
to�ry�α-glu�ko�zy�da�zy).8

Mo�ni�to�ro�wa�nie�sku�tecz�no�ści
le�ku
Po prze�pro�wa�dze�niu�od�po�wied�niej�edu�ka�-
cji�cho�re�go�na te�mat�fi�zjo�lo�gii�i pa�to�fi�zjo�-
lo�gii�cu�krzy�cy,�ro�li�bra�ku�ją�cych�hor�mo�nów
w kon�tro�li�me�ta�bo�li�zmu�glu�ko�zy,�usta�le�nia
daw�ki�pram�lin�ty�du�i mo�dy�fi�ka�cji�da�wek�in�-
su�li�ny,�na�le�ży�się�spo�dzie�wać�po�pra�wy
w na�stę�pu�ją�cych�ob�sza�rach:
� Re�duk�cja�wa�hań�stę�żeń�glu�ko�zy
� Po�pra�wa�kon�tro�li�gli�ke�mii�po�po�sił�ko�wej
� Do�dat�ko�wa�re�duk�cja�war�to�ści�HbA�

1C

� Po�ten�cjal�ne�ogra�ni�cze�nie�spo�ży�cia�ka�-
lo�rii,�co�bę�dzie�sprzy�jać�re�duk�cji�ma�sy
cia�ła

� Re�duk�cja�da�wek�in�su�lin�za�rów�no�krót�-
ko�-,�jak�i dłu�go�dzia�ła�ją�cy�ch8

� Więk�sze�za�do�wo�le�nie�cho�rych�na
cu�krzy�cę�ty�pu 1�i 2�przy le�cze�niu�sko�ja�-
rzo�nym�pram�lin�ty�dem�i in�su�li�ną�w po�-
rów�na�niu�z sa�mym�po�da�wa�niem
in�su�li�ny

Pod�su�mo�wa�nie
Le�ki�ago�ni�stycz�ne�wo�bec�re�cep�to�rów�
amy�li�ny�są�czę�ścią�le�cze�nia�wpły�wa�ją�ce�go
na oś�neu�ro�hor�mo�nal�ną�u cho�rych�na cu�-

krzy�cę�le�czo�nych�in�su�li�ną�do�po�sił�ko�wą.
Pram�lin�tyd�osta�tecz�nie�zmniej�sza�po�po�sił�-
ko�we�wchła�nia�nie�glu�ko�zy�do krą�że�nia�sys�-
te�mo�wa�ego,�stwa�rza�jąc�więk�szą�szan�sę
po�da�nej�do�po�sił�ko�wo�in�su�li�nie�roz�dy�spo�-
no�wa�nia�wchło�nię�tej�glu�ko�zy�do tka�nek�
ob�wo�do�wych.38 Od�by�wa�się�to�w 3�me�cha�-
ni�zmach:�zmniej�sze�nie�ilo�ści�spo�ży�wa�nych
po�kar�mów,�spo�wol�nie�nie�opró�żnia�nia�żo�-
łąd�ka�oraz�zmniej�sze�nie�za�le�żne�go�od glu�-
ko�zy�wy�dzie�la�nia�glu�ka�go�nu.�Po�za�po�pra�wą
war�to�ści�HbA�

1C
le�cze�nie�pram�lin�ty�dem�ko�-

rzyst�nie�wpły�wa�na ma�sę�cia�ła,�po�zwa�la�jąc
na bar�dziej�fi�zjo�lo�gicz�ne�po�dej�ście�do le�-
cze�nia�cu�krzy�cy�ty�pu 1�i ty�pu 2�w przy�pad�-
ku�po�da�wa�nia�in�su�lin�do�po�sił�ko�wych.�

Dia�be�tes�Spec�trum,�Vol. 23,�No. 2, 2010,�p. 124.
Pram�li�nti�de:�cli�ni�cal�stra�te�gies�for�suc�cess.
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Tabela�2.�Prze�li�cze�nie�da�wek�pram�lin�ty�du
na ekwi�wa�lent�ne�daw�ki�in�su�li�ny8

Daw ka IU

15�µg� 2,5�

�0�µg 5

46�µg� �,5

60�µg� 10

120�µg 20
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� Pram�lin�tyd�nie�wpły�wa�na hor�mo�nal�ną
od�po�wiedź�kontr�re�gu�la�cyj�ną�w prze�bie�-
gu�hi�po�gli�ke�mii.8,28

Klu�czem�do suk�ce�su�po�da�wa�nia�pram�-
lin�ty�du�jest�uwzględ�nie�nie�pro�fi�lu�far�ma�ko�-
ki�ne�tycz�ne�go�in�su�li�ny�do�po�sił�ko�wej.�Czas
po�da�nia�in�su�li�ny�i mo�dy�fi�ka�cja�jej�daw�ki
po�win�ny�uwzględ�niać�ka�lo�rycz�ność�po�sił�-
ku�(przede�wszyst�kim�za�war�tość�wę�glo�wo�-
da�nów)�oraz�po�mia�ry�gli�ke�mii.�Sta�ły
nad�zór�kli�nicz�ny�przy roz�po�czy�na�niu�le�cze�-
nia�pram�lin�ty�dem�jest�nie�zbęd�nym�ele�-
men�tem�mo�dy�fi�ka�cji�do�tych�cza�so�we�go
pla�nu�le�cze�nia,�aby�osią�gnąć�wy�rów�na�nie
me�ta�bo�licz�ne�w mo�żli�wie�naj�bez�piecz�niej�-
szy�spo�sób.�

Na�le�ży�za�chę�cić�pa�cjen�tów�do do�ko�ny�-
wa�nia�po�mia�rów�gli�ke�mii�w ra�mach�pro�-
wa�dzo�nej�sa�mo�dziel�nej�kon�tro�li,�aby
płyn�nie�do�sto�so�wać�le�cze�nie�i udo�ku�men�-
to�wać�wy�ni�ka�ją�ce�z nie�go�ko�rzy�ści.

Po�stę�po�wa�nie�w przy�pad�ku
ob�ja�wów�nie�po�żą�da�nych
W ba�da�niach�kli�nicz�nych�nie�ob�ser�wo�-
wa�no�po po�da�niu�pram�lin�ty�du�zmian
w ob�ja�wach�funk�cji�ży�cio�wych,�w ba�da-
niu�przed�mio�to�wym,�istot�nych�kli�nicz�nie
zmian�la�bo�ra�to�ryj�nych,�włą�cza�jąc�w to
zmia�ny�w stę�że�niach�li�pi�dów.�Nie�stwier�-
dzo�no�też�zmian�w pra�cy�ser�ca�ani�w elek�-
tro�kar�dio�gra�mie.21-24

Po�za�hi�po�gli�ke�mią�naj�czę�ściej�opi�sy�wa�-
nym�dzia�ła�niem�nie�po�żą�da�nym�by�ły�nud�-
no�ści.�Nud�no�ści�wy�wo�ła�ne�pram�lin�ty�dem
stwier�dza�no�czę�ściej�u cho�rych�na cu�krzy�-
cę�ty�pu 1�niż�ty�pu 2,�wy�stę�po�wa�ły�zwy�kle
w pierw�szych�ty�go�dniach�le�cze�nia,�cha�rak�-
te�ry�zo�wa�ły�się�ła�god�nym�lub�umiar�ko�wa�-
nym�na�si�le�niem�i z cza�sem�ustę�po�wa�ły.21-24

U cho�rych�na cu�krzy�cę�ty�pu 1�wy�stę�po�wa�-
nie�nud�no�ści�oce�nio�no�na 47%�dla�pram�-
lin�ty�du�i 22%�dla�pla�ce�bo.23 Wskaź�ni�ki�
dla�cu�krzy�cy�ty�pu 2�by�ły�mniej�sze�i wy�nio�-

sły 15-27%�(w za�le�żno�ści�od daw�ki�pram�-
lin�ty�du)�i 17%�dla�pla�ce�bo.

U cho�rych,�u któ�rych�wy�stą�pi�ły�przej�-
ścio�we�nud�no�ści,�ich�na�si�le�nie�ustę�po�wa�ło
po 4-8�ty�go�dniach�te�ra�pii.7 Da�ne�te�wspie�-
ra�ją�do�świad�cze�nie�kli�nicz�ne�wska�zu�ją�ce,
że�nud�no�ściom�mo�żna�za�po�biec�przez
stop�nio�we�zwięk�sza�nie�daw�ki�od mo�men�-
tu�wdro�że�nia�te�ra�pii�pram�lin�ty�dem,�szcze�-
gól�nie�u cho�rych�na cu�krzy�cę�ty�pu 1.
U cho�rych�na cu�krzy�cę�ty�pu 1�in�su�li�now�ra�-
żli�wych�do�świad�cze�nie�kli�nicz�ne�po�ka�zu�je,
że�mia�recz�ko�wa�nie�pram�lin�ty�du�do daw�-
ki 15-30�µg,�mo�że�się�oka�zać�wy�star�cza�ją�-
ce,�aby�po�pra�wić�po�po�sił�ko�we�stę�że�nia
glu�ko�zy�ogra�ni�cza�jąc�przy tym�in�cy�den�ty
nud�no�ści.�

Łą�cze�nie�pram�lin�ty�du�z in�su�li�ną�mo�że
zwięk�szać�ry�zy�ko�hi�po�gli�ke�mii,�zwłasz�cza
u cho�rych�na cu�krzy�cę�ty�pu 1.�W ba�da�-
niach�kli�nicz�nych�po�da�nie�pram�lin�ty�du
zwięk�sza�ło�czę�stość�cię�żkiej�hi�po�gli�ke�mii
u cho�rych�na cu�krzy�cę�ty�pu 1�w po�rów�na�-
niu�z cho�ry�mi�na cu�krzy�cę�ty�pu 2.�Za�leż�-
ność�tę�stwier�dza�się�rów�nież�wte�dy,�gdy
nie�sto�su�je�się�pram�lin�ty�du.�Ze�bra�ne�da�ne
z klu�czo�wych�ba�dań�kon�tro�lo�wa�nych�pla�-
ce�bo,�w któ�rych�nie�re�du�ko�wa�no�daw�ki
do�po�sił�ko�wej�in�su�li�ny�po do�łą�cze�niu
pram�lin�ty�du,�wska�zu�ją�na zwięk�szo�ną�czę�-
stość�hi�po�gli�ke�mii�u cho�rych�na cu�krzy�cę
ty�pu 1�w gru�pie�ak�tyw�ne�go�le�cze�nia
w pierw�szych�trzech�mie�sią�cach�le�cze�nia
w po�rów�na�niu�z pla�ce�bo�(0,5�vs 0,19�in�cy�-
den�tu/pa�cjen�to�rok),�po�dob�nie�u cho�rych
na cu�krzy�cę�ty�pu 2�(0,09�vs 0,06�in�cy�den�-
tu/pa�cjen�to�rok).�Cię�żką�hi�po�gli�ke�mię�
de�fi�nio�wa�no�ja�ko�wy�ma�ga�ją�cą�po�mo�cy
me�dycz�nej.�Zna�mien�ne�jest�to,�że�dal�sze
3�mie�sią�ce�le�cze�nia�pram�lin�ty�dem�ko�ja-
rzy�ły�się�z re�duk�cją�ry�zy�ka�hi�po�gli�ke�mii
do po�zio�mu�pla�ce�bo�(pram�lin�tyd vs pla�ce�-
bo�w cu�krzy�cy�ty�pu 1 0,27�vs 0,24�in�cy-
den�tu/pa�cjen�to�rok,�a w cu�krzy�cy�ty�pu 2
0,02�vs 0,07�in�cy�den�tu/pa�cjen�to�rok).21,22

W póź�niej�szych�ba�da�niach�kli�nicz�nych,
w któ�rych�stop�nio�wo�zwięk�sza�no�daw�kę
pram�lin�tydu�i re�du�ko�wa�no�daw�kę�in�su�li�ny
do�po�sił�ko�wej�o 30-50%,�czę�stość�cię�żkiej
hi�po�gli�ke�mii�zmniej�szy�ła�się�w po�rów�na�-
niu�z ba�da�nia�mi�u cho�rych�na cu�krzy�cę,
w któ�rych�nie�re�du�ko�wa�no�da�wek�in�su�li�ny
oraz�stop�nio�wa�no�daw�ko�wa�nia�pram�lin�ty�-
du,�zwłasz�cza�u cho�rych�na cu�krzy�cę�ty�-
pu 1.29-31 Po 6�mie�sią�cach�śred�nia�re�duk�cja
daw�ki�in�su�li�ny�do�po�sił�ko�wej�w ba�da�niach
kli�nicz�nych�wy�no�si�ła około�10%�u cho�rych
na cu�krzy�cę�ty�pu 2�i 22%�u cho�rych�na cu�-
krzy�cę�ty�pu 1.29�

Aby�zmniej�szyć�ry�zy�ko�hi�po�gli�ke�mii�
po�in�su�li�no�wej,�za�le�ca�się�stop�nio�we�zwięk�-
sza�nie�daw�ki�pram�lin�ty�du,�z czę�stą�kon�tro�lą
stę�żeń�glu�ko�zy�i zmniej�sza�niem�daw�ki�in�su�-
li�ny,�z wy�jąt�kiem�sy�tu�acji,�w któ�rych�przed�-
po�sił�ko�we�stę�że�nie�glu�ko�zy�wynosi�>250
mg/dl,�po�nie�waż�wtedy�ta�re�duk�cja�po�win�-
na�być�nie�wiel�ka�(lub�po�win�no�jej�nie�być).32

Ba�da�nia,�w któ�rych�pram�lin�tyd�do�łą�-
cza�no�do in�su�li�ny�lub�jej�ana�lo�gu�li�spro,
wska�zu�ją,�że�pram�lin�tyd�re�du�ko�wał�po�po�sił�-
ko�we�stę�że�nia�glu�ko�zy�dla�obu�po�rów�ny�wa�-
nych�in�su�lin�(ryc. 4).�Pro�fil�zmian�gli�ke�mii
od�zwier�cie�dlał�przy tym�od�po�wied�nio�ro�-
dzaj�sto�so�wa�nej�in�su�li�ny,�po�czą�tek�oraz�czas
jej�dzia�ła�nia.�Cho�ciaż�nie�ba�da�no�wpły�wu
po�da�wa�nia�in�su�li�ny�li�spro�po po�sił�ku,�to
w po�łą�cze�niu�z pram�lin�ty�dem�ten�sche�mat
mo�że�za�pew�nić�ko�rzyst�niej�szy�pro�fil�po�po�-
sił�ko�wych�stę�żeń�glu�ko�zy.�Po�da�nie�in�su�li�ny
li�spro�jest�wska�za�ne�do 15�min�przed po�sił�-
kiem�lub�tuż�po nim.41

Edu�ka�cja�pa�cjen�ta
Edu�ka�cja�na te�mat�sa�mo�dziel�ne�go��le�cze�nia
w cu�krzy�cy�jest�wa�żnym�ele�men�tem�opie�-
ki�nad wszyst�ki�mi�cho�ry�mi�na cu�krzy�cę,
nie�zbęd�nym�w ce�lu�po�pra�wy�jej�wy�ni�-
ków.34 Cho�rzy�le�cze�ni�pram�lin�ty�dem�po�-
win�ni�mieć�za�pew�nio�ną�opie�kę�i wspar�cie
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Rycina 4.�Poposiłkowe�stężenia�glukozy�(śrenia±SE)�u chorych�otrzymujących�doposiłkową�insulinę�i pramlintyd.�Adaptowane�z pozycji
piśmien�nic�twa 32�i 40.�

In�su�li�na�li�spro:�cu�krzy�ca�ty�pu 2 In�su�li�na�li�spro:�cu�krzy�ca�ty�pu 1 In�su�li�na�krót�ko�dzia�ła�ją�ca:�cu�krzy�ca�ty�pu 1
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ze�stro�ny�pra�cow�ni�ków�opie�ki�me�dycz�nej,
doświadczonych�w sto�so�waniu�in�su�li�ny
i wspie�ra�nych�przez�in�struk�to�rów�dia�be�to�-
lo�gicz�nych.8�Po�ni�żej�przed�sta�wio�no�za�kres
wie�dzy,�któ�rą�na�le�ży�prze�ka�zać�cho�re�mu
wów�czas,�gdy�do pla�nu�le�cze�nia�wpro�wa�-
dza�ny�jest�pram�lin�tyd.�
� Pram�lin�tyd�po�da�wa�ny�jest�pod�skór�nie

i do�stęp�ny�w po�sta�ci�pe�nów�lub�fio�lek.�
� Kie�dy�lek�po�bie�ra�ny�jest�z fiol�ki,�za�le�ca

się�uży�wa�nie�strzy�kaw�ki�in�su�li�no�wej
U100,�a mi�kro�gra�my�po�da�wa�ne�go�le�ku,
aby�za�pew�nić�pra�wi�dło�we�daw�ko�wa�nie,
na�le�ży�prze�li�czyć�na jed�nost�ki�(tab. 2).�

� Do�stęp�ne�są�pe�ny�z daw�ko�wa�niem
60�µg,�re�ko�men�do�wa�nym�u cho�rych
na cu�krzy�cę�ty�pu 1�(ryc. 3).8

� Do�stęp�ne�są�pe�ny�z daw�ko�wa�niem
120�µg,�re�ko�men�do�wa�nym�u cho�rych
na cu�krzy�cę�ty�pu 2�(ryc. 3).8

� Nie�na�le�ży�mie�szać�w jed�nej�strzy�kaw�ce
pram�lin�ty�du�i in�su�li�ny.�

� Miej�sca�po�da�nia�pram�lin�ty�du�i in�su�li�ny
po�win�ny�być�od�da�lo�ne�od sie�bie
o ok. 5 cm.

� Udo�i brzuch�zo�sta�ły�za�ak�cep�to�wa�ne�ja�-
ko�opty�mal�ne�miej�sca�ab�sorp�cji�le�ku.

� Lek�za�pa�so�wy�na�le�ży�prze�cho�wy�wać
w tem�pe�ra�tu�rze 2-8°C,�bez�do�stę�pu
świa�tła,�nie��prze�kra�cza�jąc�da�ty�wa�żno�ści.

� Po pierw�szym�po�da�niu�lek�mo�żna�prze�-
cho�wy�wać�w tem�pe�ra�tu�rze�po�ko�jo�wej,
nie�wy�ższej�niż 30°C�i nie�dłu�żej�niż
30�dni,�po któ�rych�lek�na�le�ży�zniszczyć.

� Pram�lin�tyd�na�le�ży�do ka�te�go�rii C�le�ków
sto�so�wa�nych�w cią�ży�i nie�po�win�no�się
go�po�da�wać�cię�żar�nym,�po�za�wy�jąt�ko�-
wy�mi�i in�dy�wi�du�al�ny�mi�sy�tu�acja�mi.

� Nud�no�ści�w trak�cie�po�da�wa�nia�te�go�le�-
ku�ma�ją�ma�łe�lub�umiar�ko�wa�ne�na�si�le�-
nie�i w mia�rę�je�go�sto�so�wa�nia�z cza�sem
ustę�pu�ją.

� Cho�rzy�po�win�ni�się�skon�tak�to�wać�z le�-
ka�rzem�w sy�tu�acji�znacz�ne�go�na�si�le�nia
nud�no�ści�lub�ich�upo�rczy�wo�ści.�

� W przy�pad�ku�nie�poda�nia�le�ku�na�le�ży
się�wstrzy�mać�z je�go�na�tych�mia�sto�wym
ko�lej�nym�wstrzyk�nię�ciem�i po�dać�ru�ty�-
no�wą�daw�kę�z ko�lej�nym�po�sił�kiem.�Ni�-
gdy�nie�na�le�ży�du�blo�wać�daw�ki�le�ku.8

� Je�śli�z ja�kichś�po�wo�dów�prze�rwa�no�po�-
da�wa�nie�pram�lin�ty�du�(np.�le�cze�nie�chi�-
rur�gicz�ne�lub�in�na�cho�ro�ba),�wzno�wie�nie
le�cze�nia�po�win�no�od�by�wać�się�zgod�nie
z pro�to�ko�łem�roz�po�czy�na�nia�te�ra�pii.8

� Ba�da�nia�pro�wa�dzo�ne�u cho�rych�na
cu�krzy�cę�ty�pu 1�le�czo�nych�pom�pą�
in�su�li�no�wą�wska�zu�ją,�że�sto�so�wa�nie
pram�lin�tydu�wią�że�się�z ko�niecz�no�ścią,
pod nad�zo�rem�le�kar�skim,�nie�wiel�kiej
re�duk�cji�daw�ki�dla�bo�lu�sów�in�su�li�ny
o wy�dłu�żo�nym�cza�sie�po�da�nia.

� W ce�lu�ogra�ni�cze�nia�wy�stę�po�wa�nia�nud�-
no�ści�cho�rzy�po�win�ni�uni�kać�po�kar�mów

bo�ga�to�tłusz�czo�wych,�kła�dze�nia�się�do
łó�żka�po po�sił�ku,�a ta�kże�prze�ry�wać�po�si�-
łek�po�po�ja�wieniu�się�uczu�cia�sy�to�ści.
Edu�ka�cja�dia�be�to�lo�gicz�na�po�win�na�za�-

wie�rać�in�for�ma�cje�o sa�mo�dziel�nym�le�cze�-
niu,�aby�pa�cjent�mógł�w peł�ni�wy�ko�rzy�stać
mo�żli�wo�ści,�ja�kie�ten�lek�ofe�ru�je.34�Po�win�-
na�też�obej�mo�wać�pew�ne�ob�sza�ry,�choć
się�do nich�nie�ogra�ni�czać,�ta�kie�jak:�sa�mo�-
kon�tro�la�gli�ke�mii,�pla�no�wa�nie�po�sił�ków,
ak�tyw�ność�fi�zycz�na,�roz�po�zna�wa�nie�i po�-
stę�po�wa�nie�z hi�po�gli�ke�mią�i hi�per�gli�ke�-
mią,�a ta�kże�oce�na�po�wi�kłań�za�le�żnych
od cu�krzy�cy.�Do�dat�ko�wo�wa�żnym�ele�men�-
tem�edu�ka�cji�jest�po�stę�po�wa�nie�i roz�wią�-
zy�wa�nie�trud�nych�sy�tu�acji,�ta�kich�jak:�in�na
cho�ro�ba,�nie�ade�kwat�na�daw�ka�in�su�li�ny,
po�mi�nię�cie�daw�ki�in�su�li�ny,�nie�za�mie�rzo�ne
po�da�nie�zwięk�szo�nej�daw�ki�in�su�li�ny�lub
pram�lin�ty�du,�nie�ade�kwat�ny�po�si�łek�lub
opusz�cze�nie�po�sił�ku.8,34

Po�nie�waż�pram�lin�tyd�opóź�nia�wchła�nia�-
nie�po�da�nych�jed�no�cze�śnie�do�ust�nych�le�-
ków,�w sy�tu�acji,�gdy�po�żą�da�ny�jest�szyb�ki
po�czą�tek�ich�dzia�ła�nia�(np.�le�ki�prze�ciw�bó�-
lo�we),�na�le�ży�po�dać�je 1�h�przed lub 2�h
po wstrzyk�nię�ciu�pram�lin�ty�du.�Cho�ciaż
pram�lin�tyd�opóź�nia�opró�żnia�nie�żo�łąd�ka,
nie�jest�za�le�ca�ny�u cho�rych�przyj�mu�ją�cych
le�ki�wpły�wa�ją�ce�na mo�to�ry�kę�prze�wo�du
po�kar�mo�we�go�(np.�cho�li�no�li�tycz�ne,�ta�kie
jak�atro�pi�na)�lub�spo�wal�nia�ją�ce�wchła�nia�-
nie�skład�ni�ków�po�kar�mo�wych�(np.�in�hi�bi�-
to�ry�α-glu�ko�zy�da�zy).8

Mo�ni�to�ro�wa�nie�sku�tecz�no�ści
le�ku
Po prze�pro�wa�dze�niu�od�po�wied�niej�edu�ka�-
cji�cho�re�go�na te�mat�fi�zjo�lo�gii�i pa�to�fi�zjo�-
lo�gii�cu�krzy�cy,�ro�li�bra�ku�ją�cych�hor�mo�nów
w kon�tro�li�me�ta�bo�li�zmu�glu�ko�zy,�usta�le�nia
daw�ki�pram�lin�ty�du�i mo�dy�fi�ka�cji�da�wek�in�-
su�li�ny,�na�le�ży�się�spo�dzie�wać�po�pra�wy
w na�stę�pu�ją�cych�ob�sza�rach:
� Re�duk�cja�wa�hań�stę�żeń�glu�ko�zy
� Po�pra�wa�kon�tro�li�gli�ke�mii�po�po�sił�ko�wej
� Do�dat�ko�wa�re�duk�cja�war�to�ści�HbA�

1C

� Po�ten�cjal�ne�ogra�ni�cze�nie�spo�ży�cia�ka�-
lo�rii,�co�bę�dzie�sprzy�jać�re�duk�cji�ma�sy
cia�ła

� Re�duk�cja�da�wek�in�su�lin�za�rów�no�krót�-
ko�-,�jak�i dłu�go�dzia�ła�ją�cy�ch8

� Więk�sze�za�do�wo�le�nie�cho�rych�na
cu�krzy�cę�ty�pu 1�i 2�przy le�cze�niu�sko�ja�-
rzo�nym�pram�lin�ty�dem�i in�su�li�ną�w po�-
rów�na�niu�z sa�mym�po�da�wa�niem
in�su�li�ny

Pod�su�mo�wa�nie
Le�ki�ago�ni�stycz�ne�wo�bec�re�cep�to�rów�
amy�li�ny�są�czę�ścią�le�cze�nia�wpły�wa�ją�ce�go
na oś�neu�ro�hor�mo�nal�ną�u cho�rych�na cu�-

krzy�cę�le�czo�nych�in�su�li�ną�do�po�sił�ko�wą.
Pram�lin�tyd�osta�tecz�nie�zmniej�sza�po�po�sił�-
ko�we�wchła�nia�nie�glu�ko�zy�do krą�że�nia�sys�-
te�mo�wa�ego,�stwa�rza�jąc�więk�szą�szan�sę
po�da�nej�do�po�sił�ko�wo�in�su�li�nie�roz�dy�spo�-
no�wa�nia�wchło�nię�tej�glu�ko�zy�do tka�nek�
ob�wo�do�wych.38 Od�by�wa�się�to�w 3�me�cha�-
ni�zmach:�zmniej�sze�nie�ilo�ści�spo�ży�wa�nych
po�kar�mów,�spo�wol�nie�nie�opró�żnia�nia�żo�-
łąd�ka�oraz�zmniej�sze�nie�za�le�żne�go�od glu�-
ko�zy�wy�dzie�la�nia�glu�ka�go�nu.�Po�za�po�pra�wą
war�to�ści�HbA�

1C
le�cze�nie�pram�lin�ty�dem�ko�-

rzyst�nie�wpły�wa�na ma�sę�cia�ła,�po�zwa�la�jąc
na bar�dziej�fi�zjo�lo�gicz�ne�po�dej�ście�do le�-
cze�nia�cu�krzy�cy�ty�pu 1�i ty�pu 2�w przy�pad�-
ku�po�da�wa�nia�in�su�lin�do�po�sił�ko�wych.�
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Tabela�2.�Prze�li�cze�nie�da�wek�pram�lin�ty�du
na ekwi�wa�lent�ne�daw�ki�in�su�li�ny8

Daw ka IU

15�µg� 2,5�

�0�µg 5

46�µg� �,5

60�µg� 10

120�µg 20
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Wczasie odbywania stażu podyplo-
mowego lub rezydentury młodzi
lekarze poznają mnóstwo róż-

nych chorób i ich objawów. Jak pisano
w poprzedniej części tej serii artykułów
(Clinical Diabetes 2009;27: 160-163, Dia-
betologia po Dyplomie 2010; 7(2):41-46),
cukrzyca stanowi główny i nadal rosnący
problem opieki zdrowotnej w Stanach
Zjednoczonych. W związku z coraz częst-
szym występowaniem choroby można
oczekiwać, że pracownicy opieki zdrowot-
nej będą musieli poświęcić znaczną część
czasu na opiekę i leczenie chorych na cu-
krzycę zarówno w warunkach szpitalnych,
jak i ambulatoryjnych.

Podstawą dla leczenia chorych na cu-
krzycę jest zrozumienie istoty samej cho-
roby. Wcześniej lekarze klasyfikowali cu-
krzycę, opierając się na rodzaju leczenia
wymaganego do jej kontroli (insulinozale-
żna w porównaniu z insulinoniezależną)
lub wieku, w którym się ujawniła (cukrzyca
młodzieńcza lub typu LADA, autoimmuno-
logiczna cukrzyca dorosłych o późnym po-
czątku [late-onset autoimmune diabetes of
adulthood]). Wraz z lepszym zrozumie-
niem patofizjologii cukrzycy kryteria dia-
gnostyczne i schemat klasyfikacji również
się zmieniły.

Obecnie dostępne są różne metody le-
czenia ukierunkowane na patomechani-
zmy leżące u podstaw cukrzycy, takie jak
niedobór insuliny, insulinooporność oraz
inne aspekty procesu chorobowego. W ce-
lu uzyskania poprawy w zakresie opieki
zdrowotnej nad chorymi na cukrzycę
American Diabetes Association (ADA)
zrezygnowało z zaleceń dotyczących sto-

sowania klasyfikacji cukrzycy opartej na le-
czeniu stanów hiperglikemii na rzecz kla-
syfikacji uwzględniającej podstawowy
patomechanizm stanowiący przyczynę
choroby.1,2 Podstawowe patomechanizmy
cukrzycy zostały szczegółowo omówione
w poprzednim artykule. W niniejszym
przedstawiono schemat klasyfikacji cu-
krzycy, który jest ważny z kilku powodów.

Oprócz zapewnienia chorym stosownej
i zgodnej z aktualną wiedzą opieki zdro-
wotnej istnieją inne ważne przyczyny po-
wodujące, że dokładne zrozumienie
klasyfikacji cukrzycy jest konieczne. Roz-
poznanie cukrzycy może mieć istotny
wpływ na wysokość stawek indywidualne-
go ubezpieczenia zdrowotnego. W pew-
nych sytuacjach chorzy na cukrzycę mogą
zostać uznani za osoby niekwalifikujące
się do ubezpieczenia, co ogranicza ich
zdolność do samozatrudnienia lub uzyska-
nia ubezpieczenia dla członków rodziny.
Istnieją również ważne następstwa choro-
by związane ze stosowaniem chociażby
insuliny. Na przykład zawodowi kierowcy
przyjmujący insulinę muszą składać wnio-
sek o uchylenie zakazu prowadzenia
pojazdów użytkowych, co jest wymagane
do zgodnego z prawem prowadzenia po-
jazdów użytkowych przez granice stanów.3

Dlatego też bardzo ważne jest unikanie
stawiania nieprawidłowych rozpoznań.

ADA uaktualniło kryteria rozpoznawa-
nia cukrzycy w 1997 roku.1 Wspomniana
klasyfikacja pozwala na rozpoznanie cukrzy-
cy na podstawie stężenia glukozy we krwi
na czczo i po posiłku. Opisywane kryteria
wskazują, że za osoby chore na cukrzycę
można uznać te, u których obserwuje

się: 1) objawy cukrzycy, takie jak poliuria,
polidypsja lub niewyjaśniona utrata masy
ciała oraz przygodna glikemia ≥200 mg/dl
lub 2) stężenie glukozy na czczo ≥126
mg/dl lub glikemię ≥200 mg/dl oznaczaną
w 2 h po obciążeniu 75 g glukozy. Istotne
dla rozpoznania cukrzycy jest wykonywa-
nie pomiarów glukozy oraz hemoglobiny
glikowanej (HbA

1C
) w warunkach laborato-

ryjnych, a nie za pomocą ręcznych gluko-
metrów lub urządzeń pomiarowych
stosowanych przy łóżku chorego (point-
-of-care device, POC), których wykorzysta-
nie obarczone jest ryzykiem popełniania
potencjalnych błędów. Zaleca się również
powtarzanie oznaczeń innego dnia. Po-
nadto test dustnego obciążenia glukozą
nie jest zalecany do stosowania w ramach
rutynowej diagnostyki cukrzycy, ponieważ
wyższy stopień powtarzalności wyników
obserwowany jest w przypadku badania
stężenia glukozy na czczo.

Od początku tego roku ADA również
uznaje rozpoznanie cukrzycy na podsta-
wie wartości HbA

1C
. Jest to związane

z faktem, że wartość HbA
1C

stanowi od-
zwierciedlenie stanów hiperglikemii
w ciagu 2-3 miesięcy, a jej oznaczenie jest
bardziej powtarzalne niż stężenie glukozy
w osoczu. Wartości HbA

1C
≥6,5% pozwalają

obecnie na rozpoznanie cukrzycy.
Należy również uwzględnić, że zaburze-

nia mające wpływ na glikozylację hemoglo-
biny (takie jak hemoglobinopatie łącznie
z nosicielstwem genu niedokrwistości sier-
powatokrwinkowej oraz sama choroba)
oraz obrót krwinek czerwonych (jak w nie-
dokrwistości z niedoboru żelaza) upośle-
dzają odczyty i wymagają zastosowania
alternatywnych metod pomiarowych.
Oznaczanie wartości hemoglobiny gliko-
wanej musi być wykonywane przy użyciu
metody potwierdzonej przez National Gly-
cohemoglobin Standarization Program
(NGSP)) i ujednoliconej wg testu stosowa-
nego w badaniach klinicznych dotyczących
kontroli i powikłań cukrzycy Diabetes Con-
trol and Complications Trial (DCCT).4

Rozpoznawanie, klasyfikacja i leczenie cukrzycy
przez zmianę stylu życia
Michael J. Fowler, MD

Nota wydawcy
Artykuł stanowi drugą część z 8-częściowej serii będącej przeglądem podstaw opieki
diabetologicznej dla kształcących się lekarzy. Ta seria jest uaktualnieniem 12-częściowej
serii publikowanej na łamach Clinical Diabetes w latach 2006-2009. Artykuły
z poprzedniej serii są dostępne pod adresem http://clinical.diabetesjournals.org oraz
we wcześniejszych numerach Diabetologii po Dyplomie.
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