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CEL PRACY

Dokonanie przegladu danych na temat wplywu hipoglikemii
na chorych na cukrzyce, ktére uzyskano od czasu poprzed-
nich przegladow dotyczacych tej kwestii przeprowadzonych
przez American Diabetes Association i The Endocrine So-
ciety, a takze przedstawienie wskazowek, w jaki sposob te
nowe informacje powinny by¢ wykorzystywane w praktyce
klinicznej.

UCZESTNICY

Pi¢ciu cztonkéw American Diabetes Association oraz pig-
ciu cztonkéw The Endocrine Society zostalo zaproszonych
przez przewodniczgca, ktora jest czlonkiem obu tych to-
warzystw, do udzialu w audiokonferencji oraz dwudnio-
wym spotkaniu, w ktérym wzigl rowniez udzial personel
obu organizacji. Grupa autoréow sktada si¢ z tych zapro-
szonych ekspertow, ktorzy wzieli udzial w opracowaniu
niniejszego raportu w wersji pisemnej. Spotkanie grupy
roboczej zostalo sfinansowane z grantéw edukacyjnych
przyznanych American Diabetes Association przez firmy
Lilly USA, LLC oraz Novo Nordisk, a takze w ramach
sponsorowania tego stowarzyszenia przez firme Sanofi.
Sponsorzy nie mieli zadnego wplywu na opracowanie oraz
zawarto$¢ niniejszego raportu.
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DOWODY

Autorzy uwzglednili dane z niedawnych prob klinicznych
1innych badan w celu uaktualnienia weze$niejszego raportu
grupy roboczej. Nie wykorzystano nieopublikowanych da-
nych. Niektore wyciggniete wnioski zostaly oparte na opinii
ekspertow.

PROCES UZGADNIANIA WSPOLNEGO STANOWISKA

Konsensus osiggnieto w trakcie dyskusji grupowych podczas
audiokonferencji i bezposrednich spotkan, a takze przez
wielokrotne wprowadzanie poprawek do napisanego doku-
mentu. Niniejszy raport zostal przeanalizowany 1 zaakcep-
towany przez American Diabetes Association Professional
Practice Committee w pazdzierniku 2012 roku, a nastepnie
zaakceptowany przez Executive Committee of the Board
of Directors w listopadzie 2012 roku, oraz przeanalizowany
i zaakceptowany przez The Endocrine Society Clinical Affa-
irs Core Committee w pazdzierniku 2012 roku, a nastepnie
przez The Edocrine Society Council w listopadzie 2012 roku.

WNIOSKI

Grupa robocza potwierdzila wcze$niejsze definicje hi-
poglikemii w cukrzycy, przeanalizowata dane dotyczace
wplywu hipoglikemii na krétko- 1 dugoterminowe wyniki
leczenia, rozwazyla implikacje hipoglikemii w odniesieniu
do wynikéw leczenia, przedstawila strategie zapobiegania
hipoglikemii, a takze zidentyfikowata luki w wiedzy, do
ktérych powinny odnies¢ si¢ przyszte badania naukowe.
Przedstawiono ponadto narzedzia stuzace chorym do zgla-
szania hipoglikemii podczas kazdej wizyty, a takze umoz-
liwiajgce klinicystom dokumentowanie prowadzonego
poradnictwa.

2005 roku grupa robocza ds. hipoglikemii Ame-
Wrican Diabetes Association oglosita raport zaty-

tulowany Defining and Reporting Hypoglycemia in
Diabetes.' Zalecenia zawarte w tym raporcie byly skierowane
gléwnie do amerykanskiej Food and Drug Administration
(FDA) i dotyczyly sposobu, w jaki nalezy wykorzystywaé hi-
poglikemig jako punkt konicowy w badaniach nad nowymi
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metodami leczenia cukrzycy. W 2009 roku The Endocrine

Society oglosifo wytyczne dotyczace praktyki klinicznej za-

tytulowane Evaluation and Management of Adult Hypoglycemic

Disorders, w ktérych podsumowano, w jaki sposob powinni

postepowac klinicySci w przypadku hipoglikemii u chorych

na cukrzyce.” Od tamtego czasu pojawily sie nowe dowody
wigzgce hipoglikemi¢ z niekorzystnymi wynikami leczenia

u starszych chorych na cukrzyce typu 2*° oraz dzieci chorych

na cukrzyce typu 1.”* Aby sformutowaé wskazéwki dotyczace

sposobu, w jaki te nowe informacje powinny zosta¢ uwzgled-
nione w praktyce klinicznej, w kwietniu 2012 roku American

Diabetes Association i The Endocrine Society powolaly nowa,

grupe robocza ds. hipoglikemii, ktérej celem bylo udzielenie

odpowiedzi na nast¢pujace pytania:

1. W jaki sposob nalezy definiowac 1 zglasza¢ hipoglikemie
w cukrzycy?

2. Jakie sa implikacje hipoglikemii w odniesieniu do krétko-
1 dlugoterminowych wynikéw leczenia u chorych na cu-
krzyce?

3. Jakie sg implikacje hipoglikemii w odniesieniu do celéw
leczenia u chorych na cukrzyce?

4. Jakie strategie post¢powania pozwalaja zapobiegac cu-
krzycy oraz jakie sa zalecenia kliniczne odnoszace si¢ do
0s6b zagrozonych hipoglikemig?

5. Czego wciagz nie wiemy na temat hipoglikemii i jakie ba-
dania nalezy podjac w celu wypelnienia tych luk?

W jaki sposob nalezy definiowac
i zgtaszaé hipoglikemie w cukrzycy?

Hipoglikemia naraza chorych na ryzyko uszkodzen ciata
i zgonu. Dlatego tez grupa robocza definiuje jatrogenna,
hipoglikemie u chorych na cukrzyce jako wszystkie epizody
nieprawidlowo maltego st¢zenia glukozy w osoczu, ktore
narazaja chorego na potencjalne szkodliwe nast¢pstwa.
Nie mozna okresli¢ pojedynczej progowej wartosci stezenia
glukozy w osoczu, ktéra definiowataby hipoglikemie u cho-
rych na cukrzyce, poniewaz prog glikemii dla wystapienia
objawow hipoglikemii (wsrdd innych reakeji) przesuwa sig
w kierunku mniejszych wartosci stezenia glukozy w osoczu
po niedawnym epizodzie hipoglikemii,”"” natomiast w kie-
runku wigkszych wartosci st¢zenia glukozy w osoczu u cho-
rych ze zle kontrolowang cukrzyca i rzadkimi epizodami
hipoglikemii."”

Mozna jednak zdefiniowaé warto$¢ alarmowa, ktora po-
winna zwraca¢ uwag¢ zaréwno chorych, jak 1 ich opieckunéw
na potencjalne szkodliwe nast¢pstwa zwigzane z hipogli-
kemia. Grupa robocza' proponuje, aby chorzy zagrozeni
hipoglikemia (tj. ci, ktérzy sa leczeni pochodnymi sulfo-
nylomocznika, glinidami lub insuling) zwracali uwage na
mozliwoS¢ wystagpienia hipoglikemii, jezeli samodzielnie
zmierzone stezenie glukozy w osoczu — lub warto$¢ zareje-
strowana podczas ciaglego monitorowania stezenia glukozy
za pomocg czujnika umieszczonego w tkance podskérnej
— wynosi <70 mg/dl (£3,9 mmol/l). Ta warto$é alarmowa
jest oparta na danych i pragmatyczna." Biorac pod uwage
ograniczona dokladno$¢ urzadzen do monitorowania, jest to
warto$¢ zblizona do dolnej granicy prawidlowego poabsorp-
cyjnego (tj. po strawieniu i wchlonigciu pokarmu) stezenia
glukozy w osoczu,"” progowej glikemii powodujacej aktywa-
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cje uktadow kontrregulaql stqzenla glukozy u 0sdb bez cu-
krzycy,” a takze goérnej granicy stqzenla glukozy w osoczu,
ktore w dotychczasowych badaniach opisywano jako ostabia-
jace kontrregulacyjne odpowiedzi na p6zniejsza hipoglike-
mie." Poniewaz jest to stezenie wicksze od progowej glikemii
prowadzacej do wystgpienia objawow hipoglikemii zaréwno
u 0s6b bez cukrzycy, jak 1 u chorych z dobrze kontrolowana,
cukrzyca,”™"* na ogét zapewnia wystarczajacy czas, aby za-
pobiec klinicznemu incydentowi hipoglikemii, a takze pozo-
stawia margines bezpieczefstwa w zwigzku z ograniczona
doktadnoscig urzadzen do monitorowania w sytuacji matego
stezenia glukozy we krwi. Chorzy na cukrzyce nie zawsze
muszg samodzielnie podejmowac dziatania terapeutyczne,
gdy poziom glikemii wynosi <70 mg/dl (<3,9 mmol/l). Moz-
liwosci dziatania inne niz spozycie weglowodanéw obejmuja,
powtérzenie badania po uplywie krétkiego czasu, zmiane
zachowania (np. unikanie prowadzenia samochodu lub pla-
nowych wysitkéw fizycznych do czasu zwickszenia st¢zenia
glukozy we krwi), a takze modyfikacje leczenia hipoglikemi-
zujacego. Chociaz ta warto§¢ alarmowa byla przedmiotem
dyskusji,”"*" stezenie glukozy w osoczu wynoszace <70 mg/dl
(3,9 mmol/l) moze byé wykorzystywane jako warto$¢ odcig-
cia w klasyfikacji hipoglikemii w cukrzycy.

Zgodnie z wcze$niejszymi zaleceniami' grupa robocza
proponuje nastepujaca klasyfikacje hipoglikemii w cu-
krzycy:

1. Ciezka hipoglikemia. Ci¢zka hipoglikemia jest zdarze-
niem wymagajacym pomocy innej osoby, ktéra aktywnie
poda choremu weglowodany, glukagon lub podejmie inne
dziatania korygujace hipoglikemi¢. Podczas incydentu in-
formacje na temat st¢zenia glukozy w osoczu moga nie byc¢
dostepne, ale poprawe stanu neurologicznego po powro-
cie stezenia glukozy do normy uwaza sie za wystarczajacy
dowdd, iz zdarzenie zostalo wywolane przez mate st¢zenie
glukozy w osoczu.

2. Udokumentowana objawowa hipoglikemia. Udoku-
mentowana objawowa hipoglikemia jest zdarzeniem, podczas
ktérego typowym objawom hipoglikemii towarzyszy zmie-
rzone stezenie glukozy w osoczu <70 mg/dl (3,9 mmol/l).
3. Bezobjawowa hipoglikemia. Bezobjawowa hipoglikemia
jest zdarzeniem, ktéremu nie towarzysza typowe objawy hi-
poglikemii, ale zmierzone st¢zenie glukozy w osoczu wynosi
<70 mg/dl (£3,9 mmol/l).

4. Prawdopodobna objawowa hipoglikemia. Prawdo-
podobna objawowa hipoglikemia jest zdarzeniem, podczas
ktorego nie oznaczono stezenia glukozy podcezas objawow ty-
powych dla hipoglikemii, ale prawdopodobnie wynikaly one
ze stezenia glukozy w osoczu <70 mg/dl (<3,9 mmol/l).

5. Pseudohipoglikemia. Pseudohipoglikemia jest zdarze-
niem, podczas ktérego chory na cukrzyce zglasza dowolne spo-
§rod typowych objawéw hipoglikemii, ale zmierzone st¢zenie
glukozy w osoczu wynosi >70 mg/dl (>3,9 mmol/l), chociaz
jest bliskie tej wartoSci.

PROBLEMY Z DOKLADNYM OZNACZANIEM STEZENIA
GLUKOZY

Obecnie dostepne sa dwie technologie oznaczenia stezenia
glukozy w warunkach ambulatoryjnych: pomiary we krwi
wlo$niczkowej za pomocg przenosnych glukometréow (sa-
modzielne monitorowanie stezenia glukozy we krwi przez
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chorych, self-monitored blood glucose, SMBG) oraz pomiary
w plynie §rodmigzszowym za pomocy urzadzen do ciaglego
monitorowania st¢zenia glukozy (continous glucose monitor,
CGM), ktére moga by¢ dokonywane zaréwno retrospektyw-
nie, jak i w czasie rzeczywistym. Zgodnie ze standardami
International Organization for Standardization (ISO) oraz
FDA wymaga si¢, aby doktadnos¢ analityczna glukometréow
mieScila si¢ w obrebie £20% rzeczywistej wartosci w 95%
probek, w ktorych stezenie glukozy wynosi 275 mg/dl, oraz
wynosita +15 mg/dl w przypadku prébek, w ktorych steze-
nie glukozy wynosi <75 mg/dl. Mimo tej relatywnie duzej
dopuszczalnej zmienno$ci Freckmann i wsp.'"® stwierdzili, ze
tylko 15 sposrdd 27 glukometréw dostepnych kilka lat temu
na rynku w Europie spelniato obecny standard analityczny
doktadnosci £15 mg/dl w zakresie st¢zenia glukozy odpo-
wiadajacego hipoglikemii, dwa spo$réd 27 urzadzen umoz-
liwialy oznaczenia z dokltadnoscig 10 mgy/dl, a zadne z nich
nie pozwalato na pomiary z dokladnoscig £5 mg/dl.

Potrzeba doktadnego dokonywania pomiaréw w zakresie
stezenia glukozy <75 mg/dl jest oczywista u chorych leczo-
nych insuling zar6wno w warunkach ambulatoryjnych, jak
1 szpitalnych, natomiast kwestia ta ma mniejsze znaczenie
u tych pacjentéw ambulatoryjnych, ktorzy otrzymuja leki
rzadko wywolujace hipoglikemi¢. Na oddziatach intensywnej
opieki, w ktérych doktadno$¢ glukometréw ma szczegdlnie
duze znaczenie, precyzja pomiaréw moze by¢ zmniejszana
przez leki (naczynioskurczowe, paracetamol), podawanie
tlenu oraz stan kliniczny chorego (spadek ci$nienia tetni-
czego, niedokrwisto$c)."” Karon i wsp." postuzyli sie mode-
lowaniem symulacyjnym, aby oszacowa¢ potencjalne bledy
dawkowania insuliny wynikajace z tych bledow pomiaru
i stwierdzili, ze jezeli faczny blad pomiaru wynosi 20%, to
bledy dawkowania insuliny o jeden i dwa kroki w ramach
protokotu Scistej kontroli glikemii bylyby popetniane odpo-
wiednio w 45 1 6% przypadkéw. Taka niedokfadno$¢ moze
wplywac na bezpieczenstwo wprowadzania protokotéw do-
zylnych wlewéw insuliny na oddzialach intensywnej opieki
medycznej, a takze cz¢Sciowo tlumaczy¢ czgste wystgpowa-
nie hipoglikemii w wigkszosci préb klinicznych, w ktorych
oceniano intensywng kontrole glikemii w warunkach szpi-
talnych.

Urzadzenia do ciaglego monitorowania stezenia glukozy
prowadzonego retrospektywnie lub w czasie rzeczywistym
sa rozwijajaca si¢ technologia, ktorej faczna doktadnosé (za-
réwno pod wzgledem doktadnosci poszczegdlnych odezytow,
jak 1 czestosci bledéw) znacznie si¢ poprawita. Dokladnosé
tych urzadzen w zakresie stezenia glukozy odpowiadajacego
hipoglikemii jest jednak niewielka, czego dowodzg analizy
siatki btedéw."”” Obecnie dostepne urzadzenia do ciagltego
monitorowania st¢zenia glukozy w czasie rzeczywistym po-
zwalaja na uzyskanie doktadnych pomiaréw tylko w 60-73%
probek, w ktorych stezenie glukozy miesci sie w przedziale
40-80 mg/dl.>"* Poniewaz na doktadnoé¢ urzadzefi CGM, po-
dobnie jak w przypadku glukometrow, negatywnie wplywa
wiele czynnikow wystepujacych u hospitalizowanych cho-
rych, a ponadto te urzadzenia sg kalibrowane wzgledem
glukometréw podatnych na btedy wynikajace z wpltywu tych
samych czynnikéw, obecnie nie zaleca si¢ wykorzystywania
CGM podczas leczenia cukrzycy u hospitalizowanych cho-

rych.”
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@00 HIPOGLIKEMIA | CUKRZYCA

Jakie sa implikacje hipoglikemii
w odniesieniu do krétko-

i dtugoterminowych wynikéw
leczenia chorych na cukrzyce?

Jatrogenna hipoglikemia wyst¢puje cz¢Sciej u chorych z gle-
bokim endogennym niedoborem insuliny, a wiec w cukrzycy
typu | oraz zaawansowanej cukrzycy typu 2, a cz¢stoScC jej
wystepowania zwicksza sie wraz z czasem trwania cukrzycy.”
Jest ona wywolywana przez pochodne sulfonylomocznika, gli-
nidy oraz insuling i wyst¢puje mniej wiecej dwa do trzech
razy czeéciej w cukrzycy typu 1 niz typu 2.* Incydenty ciez-
kiej hipoglikemii u chorych na cukrzyce typu 1 wystepuja
z czestoscia od 115** do 320” razy na 100 pacjentolat, na-
tomiast u chorych na cukrzyce typu 2 cigzka hipoglikemia
wystepuje z czestoscia od 35 do 70* na 100 pacjentolat.
Poniewaz jednak cukrzyca typu 2 wystepuje znacznie czes-
ciej niz cukrzyca typu 1, wigkszo$¢ incydentéw hipoglikemii,
w tym réwniez ci¢zkiej, wystepuje u chorych na cukrzyce
typu 2.

Nie ulega watpliwosci, ze hipoglikemia moze doprowadzi¢
do zgonu.”™ Oprécz opiséw przypadkéw zgondéw z powodu hi-
poglikemii chorych na cukrzyce typu 11 2 mozna tez przy-
toczy¢ cztery niedawne doniesienia na temat $Smiertelnosci
w grupach chorych, z ktérych wynika, ze hipoglikemia odpo-
wiadata odpowiednio za 4,” 6, 7% oraz 10%" zgonéw cho-
rych na cukrzyce typu 1. Opisano zwigzek czasowy migdzy
skrajnie malym stezeniem glukozy zmierzonym za pomoca,
czujnika podskornego a zgonem chorego na cukrzyce typu
1, ktéry nosit urzadzenie CGM 1 zostal znaleziony martwy
w t6zku.” Mimo ze gleboka i dtugotrwata hipoglikemia
moze by¢ przyczyng $mierci mozgu, wickszo$¢ incydentow
Smiertelnej hipoglikemii wynika z innych mechanizméw,
takich jak komorowe zaburzenia rytmu serca.”” W dalszych
czesciach artykutu rozwazymy wplyw hipoglikemii na rozwoj
nieswiadomosci tego stanu, a takze wplyw jatrogennej hipo-
glikemii na wyniki leczenia w réznych grupach chorych.

NIESWIADOMOSC HIPOGLIKEMII | NIEWYDOLNOSC UKLADU
AUTONOMICZNEGO ZWIAZANA Z HIPOGLIKEMIA

Ostra hipoglikemia u chorych na cukrzyce moze prowadzié
do splatania, utraty $wiadomosci, drgawek, a nawet zgonu,
ale wydaje sie, ze sposob, w jaki dany chory reaguje na spadek
stezenia glukozy, zalezy od tego, jak czesto wystepuje u niego
hipoglikemia. Wykazano, ze nawracajaca hipoglikemia po-
woduje obnizenie progu stezenia glukozy, ktéry uruchamia
przeciwstawna, odpowiedz regulacyjng niezbe¢dna do przy-
wrécenia prawidfowej glikemii podczas nastepnego epizodu
hipoglikemii.'™ W rezultacie chorzy z czesto wystepujaca
hipoglikemia nie do$wiadczaja objawéw wynikajacych z od-
powiedzi adrenergicznej na spadek stezenia glukozy dop6ty,
dopdki stezenie glukozy nie spada do coraz mniejszych warto-
Sci. U niektdrych oséb glikemia wyzwalajaca objawy staje si¢
wtedy mniejsza od st¢zenia glukozy wigzacego si¢ juz z neuro-
glikopenia. Pierwszym objawem hipoglikemii u tych chorych
jest splatanie 1 czesto muszg oni polega¢ na pomocy innych
0s0b, ktére rozpoznaja hipoglikemie i zastosujg odpowiednie
leczenie. Méwi sig, ze u takich oséb rozwinela si¢ nieswiado-
mos$¢ hipoglikemii. Nieprawidlowa kontrregulacja stezenia
glukozy (skutek utraty mechanizmu polegajacego na zmniej-
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szeniu wytwarzania insuliny i wzro$cie uwalniania glukagonu
w polaczeniu z ograniczeniem wzrostu wydzielania adrena-
liny) oraz nieSwiadomoS$¢ hipoglikemii (skutek ostabienia
wzrostu aktywnoS$ci wspélczulno-nadnerczowej) sg elemen-
tami sktadowymi wystepujacej u chorych na cukrzyce niewy-
dolnosci uktadu autonomicznego zwiazanej z hipoglikemia
(hypoglycemia-associated autonomic failure, HAAF). HAAF
jest postacig czynnoSciowej niewydolnosci wspéiczulno-nad-
nerczowej, ktorej przyczyng jest najczeSciej niedawna jatro-
genna hipoglikemia.” Ten stan jest przynajmniej cze$ciowo
odwracalny przez skrupulatne unikanie hipoglikemii.”** Wy-
kazano tez, ze nawracajgca Jatrogenna hlpoghkemla podtrzy-
muje HAAF“ ot \/Vystqpleme HAAF wiaze sie z 25-krotnym®
lub jeszcze wiekszym™ wzrostem ryzyka ciezkiej hipoglikemii
podczas intensywnego leczenia hipoglikemizujacego. Wazne,
aby odrézniaé HAAF od klasycznej neuropatii autonomicz-
nej, ktéra moze by¢ jedng z postaci neuropatii cukrzycowe;.
Uposledzenie aktywacji wspotczulno-nadnerczowej ograni-
czone jest do odpowiedzi na hipoglikemie, natomiast wydaje
sie, ze nie nastepuje zmiana aktywnosci uktadu autonomicz-
nego w innych narzadach, takich jak serce, przewéd pokar-
mowy 1 p¢cherz moczowy.

Z perspektywy klinicznej HAAF mozna postrzegac za-
réwno jako prawidlowg (pozadang), jak i nieprawidlowa
adaptacje. Z jednej strony chorzy na cukrzyce typu 1 z nie-
$wiadomoscia hipoglikemii uzyskuja lepsze wyniki w testach
funkeji poznawczych podczas hipoglikemii niz chorzy prawi-
dtowo reagujacy na hipoglikemie.” Wydaje sie ponadto, ze
czas potrzebny do powrotu pelnej sprawnosci poznawczej po
przywroceniu normoglikemii jest krotszy u chorych z nie-
sw1adom0501al hipoglikemii.”” Wystepujaca w HAAF habitu-
acja odpowiedzi wspélczulno-nadnerczowej na nawracajacy
stres hipoglikemiczny u ludzi® moze by¢ analogiczna do zja-
wiska habituacji odpowiedzi podwzgorzowo-przysadkowo-
-nadnerczowej na nawracajacy stres ograniczenia mozliwoSci
ruchu u szczuréw.” U szczurdw, u ktérych wielokrotnie wy-
wolywano umiarkowang hipoglikemie, obserwowano nastep-
nie ograniczenie §mierci komérek mozgu* oraz mniejsza
umieralno$¢" podczas epizodu znacznej hipoglikemii lub po
nim niz u zwierzat, u ktérych wezes$niej nie wywolywano wie-
lokrotnej hipoglikemii.

7 drugiej strony HAAF jest niewatpliwie nieprawidiowa
adaptacja, poniewaz zaburzenia kontrregulacji stezenia
glukozy 1 nieswiadomos¢ hipoglikemii znacznie zwickszaja
ryzyko cigzkiej hipoglikemii oraz zwigzanej z nia chorobowo-
§ci i potencjalnej §miertelno$ci.” Szczegélnie male stezenie
glukozy w osoczu moze wyzwala¢ silng, potencjalnie $Smier-
telng, aktywacje wspolczulno-nadnerczows. Zagrazajace
zyciu epizody hipoglikemii nie musza by¢ czeste, aby mialy
katastrofalne nastepstwa.

WPLYW HIPOGLIKEMII NA DZIECI CHORE NA CUKRZYCE

Hipoglikemia jest czestym problemem u dzieci chorych na
cukrzyce typu 1 ze wzglf;du na problemy zwigzane z daw-
kowaniem insuliny, zmlennosmaL diety, nieregularng ak-
tywnoScig oraz ograniczong zdolnoScig malych dzieci do
wykrywania hipoglikemii. Niemowleta, male dzieci, a nawet
nastolatki typowo odzywiaja si¢ nieregularnie — nie zjadaja
przewidzianej ilo$ci pokarmu podczas positku lub odwrot-
nie, w nieprzewidywalny sposob spozywaja przekaski miedzy
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positkami, a ponadto pozostajg przez dtugi czas bez positku
w porze nocnej, co zwicksza ryzyko hipoglikemii. Ustalenie
whasciwej positkowej dawki insuliny jest wig¢e czesto trudne.
Bardzo male zapotrzebowanie na insuling podstawowa 1 po-
sitkowa nierzadko wymaga stosowania bardzo powolnego po-
dawania insuliny za pomoca pompy czy zwickszania dawek
we wstrzyknieciach o pét jednostki. Leczenie rzadko wymaga
stosowania rozcieficzonej insuliny, np. w stezeniu 10 jedno-
stek w mililitrze. Niemowleta i male dzieci moga nie roz-
poznawac objaw6w hipoglikemii, a takze nie sa w stanie
skutecznie komunikowac odczuwanego zagrozenia. Opie-
kunowie musza by¢ szczegélnie §wiadomi tego, ze zmiany
zachowania, takie jak irytacja i utrata panowania nad soba,
moga by¢ objawem hipoglikemii.

Dojrzewanie plciowe wigze si¢ z insulinoopornoscig,
a jednocze$nie prawidlowe zjawiska rozwojowe zwigzane
z dorastaniem moga prowadzi¢ do niezwracania uwagi na
cukrzyce 1 wzrostu ryzyka hipoglikemii. W miar¢ wzrastania
dzieci czesto wykazujg duza zmienno$¢ aktywnoSci w ciagu
dnia, co naraza je na wystgpienie hipoglikemii. Minimaliza-
¢ja wplywu hipoglikemii na dzieci chore na cukrzyce wymaga
edukacji 1 zaangazowania rodzicow, dzieci oraz innych opie-
kunéw w proces leczenia choroby.*

Najmtlodsi chorzy sg tez najbardziej narazeni na nieko-
rzystne skutki hipoglikemii. Trwaja‘cy proces dojrzewania
osrodkowego uktadu nerwowego naraza te dzieci na wigk-
sze ryzyko deficytéw poznawczych w nastepstwie hipoglike-
mii." W niedawno przeprowadzonych badaniach oceniono
wplyw hipoglikemii na funkcje poznawcze i strukture mézgu
u dzieci 1 stwierdzono, ze jej nast¢pstwa wydaja si¢ groz-
niejsze u tych, u ktérych wystapita ona przed ukonczeniem
3 roku zycia, niz u tych, u ktérych wystagpita pézniej. Odlegly
wplyw hipoglikemii na funkcje poznawcze przed osiagnie-
ciem J roku zycia jest nieznany.

WPLYW HIPOGLIKEMII NA DOROStYCH CHORYCH NA
CUKRZYCE TYPU 1

Przelomowe dane na temat wplywu hipoglikemii na doro-
stych chorych na cukrzyce typu 1 pochodzg z Diabetes Con-
trol and Complications Trial (DCCT) oraz dalszej obserwacji
uczestnikéw tego badania, w ramach ktérej systematycznie
oceniano funkcje poznawcze. W tej kohorcie wyniki uzyskane
we wszechstronnych testach neuropoznawczych po 18 latach
obserwacji byly takie same u uczestnikéw z cigzka hipogli-
kemia i bez ciezkiej hipoglikemii w wywiadzie.” Mimo ta-
kich uspokajajacych wynikéw niedawne badanie, w ktorym
postuzono si¢ zaawansowanymi technikami obrazowania,
wykazalo, ze dorosli chorzy na cukrzyce typu 1 w stanie hipo-
glikemii wykorzystujg wicksza objeto$¢ mézgu do wykonania
zadania angazujacego pamieé robocza.” Te wyniki pozwa-
laja sadzi¢, ze dorosli chorzy na cukrzyce typu 1 muszg an-
gazowac wigcej obszaréw mozgu w celu zachowania funkcji
poznawczych podczas hipoglikemii. Potrzebna jest wieksza
liczba badan, aby wyjasni¢ istotno$c tych obserwacji w odnie-
sieniu do dfugoterminowego wplywu na zdolnosci poznawcze
dorostych chorych na cukrzyce typu 1.

WPLYW HIPOGLIKEMII NA CHORYCH NA CUKRZYCE TYPU 2
Coraz wi¢cej danych wskazuje, ze chorzy na cukrzyce typu 2
mogg by¢ szczegdlnie podatni na niepozadane zdarzenia
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zwiazane z hipoglikemia. W ciagu ostatniej dekady w trzech
duzych prébach klinicznych oceniono wplyw leczenia hipo-
glikemizujacego na incydenty sercowo-naczyniowe u chorych
na cukrzyce typu 2. Byly to badania Action to Control Car-
diovascular Risk in Diabetes (ACCORD)), Action in Dia-
betes and Vascular Disease: Preterax and Diamicron MR
Controlled Evaluation (ADVANCE) oraz Veterans Affairs
Diabetes Trial (VADT). W sumie 24 000 pacjentéw z grupy
duzego ryzyka sercowo-naczyniowego zostato losowo przypi-
sanych do intensywnej kontroli glikemii lub standardowego
leczenia.™ W kazdym z tych badah wéréd pacjentéw ran-
domizowanych do grupy intensywnego leczenia wystapito
wigcej incydentéw hipoglikemii niz wiréd wiaczonych do
grupy standardowego leczenia. W badaniu ACCORD wsréd
chorych randomizowanych do grupy intensywnego leczenia
stwierdzono réwniez wzrost umieralnoSci o 20% 1 z tego
powodu to badanie przedwcze$nie przerwano w czesci doty-
czacej kontroli glikemii. Zaleznosci mi¢dzy randomizacjg do
intensywnej kontroli glikemii a umieralnoScig nie zaobser-
wowano w badaniach ADVANCE ani VADT, chociaz to ostat-
nie nie mialo wystarczajacej mocy statystycznej do oceny tej
zaleznosci. Zaproponowano szereg wyjasnien dotyczacych
wynikéw badania ACCORD, w tym wplyw przypadku, wigk-
szy przyrost masy ciala oraz dzialanie poszczegolnych lekow,
ale by¢ moze najbardziej przekonujacym kandydatem do
roli czynnika sprawczego byla hipoglikemia, ktérej cz¢stose
w grupie intensywnego leczenia w badaniu ACCORD byta
trzykrotnie wicksza."

W opinii komitetu weryfikujgcego w zaslepiony sposdb
punkty konicowe, ktéremu wyznaczono zadanie oceny umie-
ralno$ci w badaniu ACCORD, hipoglikemia odegrata decy-
dujaca role tylko w jednym zgonie, prawdopodobng w trzech
zgonach oraz mozliwg w 38 zgonach,” co oznacza role
w mniej niz 10% zgonéw odnotowanych w badanej populacji
w trakcie prowadzenia interwencji wplywajacej na glikemig.
Autorzy badania wyrazili wi¢c poglad, ze hipoglikemia w mo-
mencie zgonu prawdopodobnie nie byla odpowiedzialna za
wzrost umieralnosci w grupie intensywnego leczenia w ba-
daniu ACCORD. Poniewaz u zadnego z uczestnikow bada-
nia ACCORD nie zmierzono glikemii w momencie zgonu,
by¢ moze tej kwestii nie uda si¢ nigdy ostatecznie wyjasnic.
Potencjalne letalne mechanizmy, ktére moglyby zostac za-
inicjowane przez hipoglikemie, mogly réwniez prowadzi¢ do
zgondw stanowigceych posrednie nastepstwo incydentu hipo-
glikemii, co zwicksza trudno$¢ wykazania zaleznosci przyczy-
nowo-skutkowej.

We wszystkich trzech prébach klinicznych jednoznacznie
wykazano, ze wystapienie incydentu ciezkiej hipoglikemii
bylo zwigzane ze zwigkszonym ryzykiem zgonu w trakcie
dalszej obserwacji. W badaniu AGCORD wsréd chorych,
u ktorych wystapit co najmniej jeden incydent ci¢zkiej hi-
poglikemii, w obu grupach leczenia czestoS¢ zgonéw byla
wigksza niz wirdéd pacjentéw bez cigzkiej hipoglikemii (ilo-
raz zagrozeh 1,41; 95% przedziat ufnosci [PU] 1,03-1,93).*
Jedna trzecia wszystkich zgonéw wynikata z chorob uktadu
krazenia, a hipoglikemia wigzala si¢ z wigksza umieral-
noScig z przyczyn sercowo-naczyniowych. W badaniu
VADT niedawny incydent ci¢zkiej hipoglikemii byl najsil-
niejszym niezaleznym wskaznikiem predykeyjnym zgonu
w ciagu 90 dni.’ Podobna obserwacje poczyniono w badaniu
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ADVANCE, w ktérym hipoglikemia wystepowata rzadko."”
Rzecz jasna, na podstawie analiz post hoc nie mozna jedno-
znacznie wykazaé zaleznosci przyczynowo-skutkowej. Jest
réwniez mozliwe, ze obserwowany zwigzek miedzy hipogli-
kemia a zgonami jest jedynie wskaznikiem podatnosci na
zgon z dowolnego powodu.

Oceniano réwniez zalezno$¢ mi¢dzy hipoglikemia a funk-
cjami poznawczymi u chorych na cukrzyce typu 2. W duzym
badaniu populacyjnym epizody hipoglikemii wymagajace
hospitalizacji lub wizyty na oddziale pomocy doraznej w la-
tach 1980-2002 wiazaly si¢ z okolo dwukrotnym wzrostem
zapadalno$ci na otepienie po 2003 roku.’ Poniewaz jednak
w badanej populacji przed rokiem 2003 nie wykonywano
szczegotowych testow funkeji poznawczych, istnieje réwniez
mozliwos¢, ze u osob, u ktérych stwierdzono otepienie, nie-
wielkie zaburzenia poznawcze wystepowaly w rzeczywistosci
jeszcze przed wystapieniem epizodu(éw) ciezkiej hipoglike-
mii. Za tym, iz niewielkie zaburzenia poznawcze moglyby
zwickszac ryzyko wystapienia ci¢zkiej hipoglikemii, prze-
mawiaja analizy danych z badania ACCORD." W badaniu
ACCORD MIND (Memory IN Diabetes), w ktérym oce-
niano prospektywnie funkcje poznawcze, nie stwierdzono
roznicy w szybkosci ich pogarszania si¢ w czasie mi¢dzy
osobami randomizowanymi do intensywnego lub standar-
dowego leczenia hipoglikemizujacego, mimo ze w pierwszej
z tych grup hipoglikemia wystepowala trzykrotnie czesciej.”
Wyjasnienie tej kwestii wymaga dalszych badan, poniewaz
dostepne dane sg nieco sprzeczne.

WPLYW HIPOGLIKEMII NA OSOBY W PODESZLYM WIEKU

Chorzy w starszych grupach wiekowych sg szczegdlnie po-
datni na hipoglikemie. Badania epidemiologiczne wskazuja,
ze hipoglikemia jest najczestszym powiklaniem metabo-
licznym wyste¢pujacym u os6b w podesztym wicku w Sta-
nach Zjednoczonych.” Mimo ze ciezka hipoglikemia jest
czesta wirdd starszych os6b chorych zaréwno na cukrzyce
typu 1, jak i typu 2, chorzy na cukrzyce typu 2 na ogdét
przebywaja dluzej w szpitalu i generujg wicksze koszty le-
czenia. Jak wykazano w badaniu przeprowadzonym wsrod
chorych objetych programem Medicare w stanie Tennes-
see, najistotniejszymi wskaznikami predykcyjnymi hipo-
glikemii sg zaawansowany wiek, niedawna hospitalizacja
oraz jednoczesne przyjmowanie wielu lekéw.” Nastepu-
jace z wiekiem pogorszenie czynnosci nerek i zmniejsze-
nie aktywnosci enzymoéw watrobowych moze interferowac
z metabolizmem pochodnych sulfonylomocznika 1 insuliny
1 nasilac¢ hipoglikemizujace dziatanie tych lekéw. Podat-
nos¢ na ciezkg hipoglikemi¢ moze by¢ cze¢Sciowo zwigzana
z nastepujacym z wiekiem stopniowym pogarszaniem sie
czynno$ci receptoréw B-adrenergicznych.”® U chorych na
cukrzyce w podeszlym wieku opisywano réwniez zalezne
od wieku uposledzenie kontrregulacyjnych odpowiedzi hor-
monalnych, zwlaszcza dotyczacych glukagonu i hormonu
wzrostu.” Czesciej wystepuja tez w tej grupie objawy neu-
roglikopenii® W przypadku dtugiego trwania cukrzycy typu
2, czegstego u chorych w podeszlym wieku, niemal nie wyste-
puje juz odpowiedz glukagonu na hipoglikemie.” Intensyfi-
kacja kontroli glikemii u chorych w podesztym wieku wiaze
si¢ ze zmniejszeniem progowych wartosci st¢zenia glukozy
w osoczu powodujacych uwolnienie adrenaliny 1 pojawienie
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sie objawéw hipoglikemii.”® W rezultacie zmiany stopnia
kontroli glikemii u 0s6b w podeszlym wicku istotnie wply-
wajg na ryzyko wystapienia hipoglikemii.

U starszych chorych na cukrzyce wystepuje niepropor-
cjonalnie wigcej powiklan klinicznych i choréb wspdlist-
niejacych, ktoére hipoglikemia moze nasila¢, a niekiedy
przyczyniajg si¢ one tez do wystgpowania epizodéw hipogli-
kemii. Starsi chorzy na cukrzyce sg znacznie bardziej nara-
zeni na wystapienie zespolu geriatrycznego, ktéry obejmuje
upadki nietrzymanie moczu, podatnos¢ na urazy, uposledze-
nie funkcji poznawczych oraz objawy depresji.”’ Zaburzenia
poznawcze 1 wykonawcze zwigzane z zespolem geriatrycz-
nym wplywaja na zdolno$¢ chorego do wlasciwego wykony-
wania zadan zwiazanych z samodzielnym leczeniem oraz
przestrzegania zaleconego schematu leczenia.”

W celu zminimalizowania ryzyka hipoglikemii u oséb
w podeszlym wieku niezwykle wazna jest doktadna eduka-
cja dotyczaca objawdw oraz leczenia hipoglikemii, a takze
systematyczne powtarzanie dziatan edukacyjnych, ponie-
waz wiadomo, ze wiedza osob starszych na ten temat moze
byé niepetna.” Duze znaczenie ma réwniez ocenianie stanu
czynnoSciowego osob w podeszlym wicku w ramach ich ogél-
nej oceny klinicznej, aby wlasciwie dobiera¢ indywidualne
cele leczenia w zakresie kontroli glikemii. Nalezy unikac
arbitralnych nomograméw doraznego dawkowania krétko
dziatajacej insuliny, ktore sg zbyt cz¢sto stosowane w osrod-
kach dhugoterminowej opieki,” a glibenklamid powinien zo-
staC zastapiony krocej dziatajacymi lekami zwickszajgcymi
uwalnianie insuliny lub lekami niewywolujacymi hipoglike-
mil. Insulina dawkowana doraznie wedlug nomogramu oraz
glibenklamid znalazly si¢ w opublikowanej w 2012 roku naj-
nowszej wersji listy Beersa wsrdd lekéw stosowanych dtugo-
trwale, ktérych nalezy unikaé u os6b w podesztym wieku.”
ZYozone schematy postepowania wymagajace cz¢stego po-
dejmowania decyzji powinny zosta¢ uproszczone, zwlaszcza
u chorych z ograniczong sprawnoscia funkcjonalng. Ponadto
opiekunowie 1 personel o§rodkéw dlugoterminowej opieki
powinni by¢ edukowani w zakresie przyczyn hipoglikemii,
zwigzanych z nig zagrozen, a takze wlasciwego nadzoru oraz
jej leczenia.

WPLYW HIPOGLIKEMII NA HOSPITALIZOWANYCH CHORYCH
Prawdopodobienstwo hospitalizacji wsrdd chorych na cu-
krzyce jest trzy razy wicksze niz wsrod osdb bez cukrzycy,
a w przyblizeniu u 25% hospitalizowanych (w tym réwniez
0s6b bez wczesniej rozpoznanej cukrzycy) wystepuje hiper-
glikemia.”® Hiperglikemia u hospitalizowanych chorych
wigze si¢ z wydluzeniem pobytu w szpitalu oraz wieloma
niepomy$lnymi wynikami leczenia, w tym zgonami.”***®,
Zrozumiale dazenie do minimalizacji skutkéw hiperglikemii
u hospitalizowanych chorych, w potaczeniu z wykazaniem, iz
intensywna kontrola glikemii powodowata poprawe wynikéw
leczenia na chirurgicznych oddziatach intensywnej opieki,”
doprowadzito do powszechnego wprowadzenia agresywnych
schematéw leczenia hiperglikemii u chorych leczonych na
oddziatach intensywnej opieki. Pézniejsze badania wykazaly
jednak, ze takie agresywne zmniejszanie glikemii na oddzia-
tach intensywnej opicki nie zawsze przynosi korzysci, nato-
miast znacznie zwicksza ryzyko ci¢zkiej hipoglikemii i moze
wigzaé si¢ ze zwickszeniem umieralnoéci.”"
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Rzeczywista czestoS¢ wystepowania hipoglikemii wsrod
hospitalizowanych chorych na cukrzyce nie jest dokladnie
znana. W retrospektywnym badaniu obejmujacym 31 970
chorych przyjetych na oddzialy ogélne akademickiego
oSrodka medycznego w 2007 roku, co najmniej jeden epi-
zod hipoglikemii (<70 mg/dl) odnotowano lgcznie u 3349
(10,5%).” W innym przegladzie, obejmujacym 5365 chorych
przyjetych na oddzial intensywnej opieki, co najmniej jeden
epizod ciezkiej hipoglikemii (<40 mg/dl) wystapit u 102
(1,9%).° Czynniki ryzyka hipoglikemii podczas hospitaliza-
¢ji obejmuyjg starszy wiek, choroby wspélistniejace, cukrzyce,
wiekszg liczbe stosowanych lekow przeciwcukrzycowych,
Scista kontrole glikemii, wstrzas septyczny, niewydolno$¢
nerek, wentylacje mechaniczng oraz ciezko$¢ choroby.”"”
Jezeli chodzi o nast¢pstwa hipoglikemii, to retrospektywna
analiza 4368 hospitalizacji 2582 chorych na cukrzyce przy-
jetych na oddzial ogélny wykazata, ze cigzka hipoglikemia
(250 mg/dl) wigzata si¢ z wydtuzeniem pobytu w szpitalu oraz
wickszym prawdopodobiefnstwem zgonu zaréwno w czasie po-
bytu w szpitalu, jak i w ciagu roku od wypisu ze szpitala.”

WPLYW HIPOGLIKEMII PODCZAS CIAZY

Utrzymywanie kontroli stezenia glukozy we krwi podczas
cigzy na poziomie jak najblizszym glikemii u zdrowych cie-
zarnych jest wazne ze wzgledu na zminimalizowanie wplywu
hiperglikemii na matke i ptéd.” Dotyczy to zaréwno kobiet
chorych na cukrzyce typu 1 lub 2 przed ciaza, jak i kobiet
z cukrzycg cigzowa. Prawidiowe stezenie glukozy we krwi
podczas ciazy jest o 20% mniejsze niz u nieciezarnych,” co
utrudnia zdefiniowanie 1 wykrywanie hipoglikemii. U kobiet
chorych na cukrzyce typu | cigzka hipoglikemia wystepuje
w pierwszym trymestrze 3-3 razy czeSciej, a w trzecim try-
mestrze rzadziej niz w ciagu roku poprzedzajacego ciaze.”
Czynniki ryzyka ci¢zkiej hipoglikemii podczas ciazy obejmuja
ciezka hipoglikemie w ciagu poprzedzajacego roku w wywia-
dzie, zmniejszong $wiadomos¢ hipoglikemii, dtugi czas trwa-
nia cukrzycy, mate wartoSci hemoglobiny A (HbA ) we
wezesnej clazy, zmienne st¢zenie glukozy w osoczu, a takze
stosowanie duzych uzupetniajacych dawek insuliny miedzy
posiikami Co zaskakujace, nudnosci i wymioty podczas ciajy
nie powodowaly istotnego wzrostu ryzyka. Kiedy poréwnuje
519 cigzarne 1 nieci¢zarne za pomocs cigglego monitorowa-
nia st¢zenia glukozy, niewielka hipoglikemia (zdefiniowana
przez autoréw jako stezenie glukozy we krwi <60 mg/dl)
czesciej wystepuje wsrdd wszystkich cigzarnych niezaleznie
od tego, czy choruja na cukrzyce przed cigza lub ciazowa, czy
tez nie.” Hipoglikemia zasadniczo nie stwarza zagrozenia
dla ptodu, chyba ze podczas takiego epizodu matka dozna
urazu. U kobiet z weze$niej Wystqpujch cukrzyca zapotrze-
bowanie na lnsuth zwicksza si¢ stopniowo przez cala ciaze,
a nastepnie zmniejsza gwaltownie w momencie urodzenia
fozyska, co wymaga naglego zmniejszenia dawki insuliny
w celu unikniecia hipoglikemii po porodzie. Karmienie pier-
sig rowniez moze by¢ czynnikiem ryzyka hipoglikemii u ko-
biet chorych na cukrzyce leczonych insulina.”

WPLYW HIPOGLIKEMII NA JAKOSC ZYCIA | CODZIENNA
AKTYWNOSC

Hipoglikemia oraz obawy przed nig istotnie wplywajg na
wskazniki jakosci zycia chorych na cukrzyce typu 11 2.%

www.podyplomie.pl/diabetologiapodyplomie



Na samopoczucie chorego w ciggu nastepnego dnia moze
istotnie wplywac nocna hipoglikemia ze wzgledu na ilos¢
i jako$¢ snu.” Stwierdzono, ze u chorych z nawracajaca hipo-
glikemig wystepujg przewlekte zaburzenia nastroju, w tym
depresja i lek,”™ chociaz trudno wykaza¢ zalezno$¢ przyczy-
nowo-skutkowa mi¢dzy hipoglikemia a zmianami nastroju.
W nastepstwie hipoglikemii u chorych na cukrzyce mogg
ucierpie¢ rowniez relacje interpersonalne. Dokladnie ze-
brane wywiady w malej grupie poza tym zdrowych miodych
dorostych chorych na cukrzyce typu 1 ujawnity wyst¢powa-
nie konfliktéw interpersonalnych, w tym obaw o zaleznos$¢
od innych os6b 1 utrate kontroli. Dorosli ci podawali réwniez
trudno$ci w rozmowach na tematy zwigzane z hipoglikemia
z innymi osobami waznymi w ich zyciu.” Te trudnosci moga
przenosi¢ si¢ réwniez na zycie zawodowe chorych, ponie-
waz hipoglikemie¢ powigzano ze zmniejszeniem produktyw-
noéci.” Hipoglikemia wplywa réwniez na zdolno$é prowa-
dzenia samochodu™”" i w wielu okregach wymaga sie udo-
kumentowania niewyst¢powania ci¢zkiej hipoglikemii przed
wydaniem prawa prowadzenia pojazdéw mechanicznych
chorym na cukrzyce.” Nie stwierdzono jednak, aby zmnie;j-
szenie Swiadomosci hipoglikemii wigzato si¢ jednoznacznie
ze wzrostem ryzyka wypadkéw samochodowych. ™%

Jakie sg implikacje hipo%likemji
w odniesieniu do celéw leczenia
chorych na cukrzyce?

Docelowa glikemia ustalona dla danego chorego powinna
zaleze¢ od jego wieku, oczekiwanej dlugosci zycia, choréb
wspolistniejacych, preferencji, a takze oceny sposobu, w jaki
hipoglikemia moze wplyna¢ na jego zycie. Takie podejscie,
ktadace nacisk na ukierunkowanie dzialan na konkretnego
chorego, wymaga od klinicysty po$wi¢cenia czasu na opra-
cowanie zindywidualizowanego planu leczenia. U bardzo
malych dzieci ryzyko wplywu ciezkiej hipoglikemii na roz-
woj mézgu moze wymagac strategii unikania jej za wszelka
ceng. U poza tym zdrowych doroslych chorych na cukrzyce
rozsagdnym celem leczenia hipoglikemizujacego moze by¢
najmniejsza warto$¢ HbA , ktéra nie wywoluje cigzkiej
hipoglikemii, pozwala na zachowanie $wiadomosci hipo-
glikemii oraz wigze si¢ z dopuszczalng liczbg udokumen-
towanych epizodéw objawowej hipoglikemii. U chorych na
cukrzyce typu 1, ktorzy dazg do minimalizacji ryzyka wysta-
pienia mikronaczyniowych powiktan choroby, dostepne spo-
soby leczenia moga wyklucza¢ opracowanie takiej strategii
postepowania, ktéra pozwolitaby na catkowite unikniecie
hipoglikemii. Cele leczenia hipoglikemizujgcego moga by
jednak bardziej liberalne u chorujacych od dawna na cu-
krzyce typu 1 z zaawansowanymi powiktaniami, a takze bez
powiklan, ale z ograniczong oczekiwana dtugoscia zycia z po-
wodu innego procesu chorobowego. U takich chorych celem
leczenia hipoglikemizujacego moze by¢ uzyskanie stezenia
glukozy we krwi zapobiegajacego objawom hiperglikemii.

U chorych na cukrzyce typu 2 ryzyko hipoglikemii zalezy
od stosowanych lekéw.” Weze$nie w przebiegu choroby le-
czenie u wickszoSci chorych polega na zmianach stylu zycia
1 stosowaniu metforminy i zadna z tych metod nie wywo-
tuje hipoglikemii. Dlatego tez u wielu chorych na cukrzyce
typu 2 o niedawnym poczatku wlasciwa jest docelowa war-
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toS¢ HbA - <7%. W miare postepu choroby najczesciej ko-
nieczne staje si¢ dolaczenie lekow zwickszajacych ryzyko
hipoglikemii. To, w polaczeniu z wyst¢gpowaniem powiktan
lub choréb wspétistniejacych, ktére ograniczajg oczekiwang,
dlugos¢ zycia, oznacza, ze konieczne moze by¢é mniej agre-
sywne ustalanie celow leczenia hipoglikemizujgcego. Cho-
ciaz korzySci z uzyskania wartosci HbA  <7% sprawiaja, ze
taki cel leczenia hipoglikemizujacego wcigz moze byc zale-
cany chorym na cukrzyce typu 2 zagrozonym wystapieniem
powiktan mikronaczyniowych, u ktérych oczekiwana dtugosé
zycla jest znaczna, mniej agresywne cele leczenia moga byc
odpowiednie u 0s6b z rozpoznang choroba uktadu krazenia,
istotnymi chorobami wspdlistniejacymi lub ograniczona
oczekiwana dlugoscia zycia.

U starszych os6b z zaburzeniami chodu i podatnoscig na
urazy upadek podczas epizodu hipoglikemii moze by¢ przy-
czyna urazu o powaznych nastepstwach dla dalszego funk-
cjonowania lub nawet zycia, dlatego unikanie hipoglikemii
u takich chorych ma zasadnicze znaczenie. Pacjenci z zabu-
rzeniami poznawczymi mogg mieé trudnosci z przestrze-
ganiem skomplikowanego schematu leczenia majacego na
celu uzyskanie matych wartosci HbA C.J‘S Tacy chorzy odniosg
korzySci z uproszczenia strategii leczenia w celu maksymal-
nego zapobiegania hipoglikemii. Co wiecej, korzysci z inten-
sywnego leczenia hipoglikemizujacego u takich chorych sa
niejasne.

Jakie §trat9%ige postepowania pozwalaja
zapobiegac¢ hipoglikemii oraz jakie

sg zalecenia kliniczne odnoszace

sie do osdb nig zagrozonych?

Nawracajaca hipoglikemia zwicksza ryzyko cig¢zkiej hipo-
glikemii, a takze wystapienia nieSwiadomosci hipoglikemii
oraz HAAF. Do skutecznych strategii zmniejszajacych ryzyko
jatrogennej hipoglikemii naleza: edukacja chorych, zmiany
sposobu odzywiania sie i aktywnosci fizycznej, modyfikacje
farmakoterapii, uwazne monitorowanie stezenia glukozy
przez chorego, a takze skrupulatny nadzor ze strony lekarza.

EDUKACJA CHORYCH

Przeprowadzono niewiele badan naukowych na temat
wplywu edukacji dotyczacej aktywnego udziatu chorych
w leczeniu na czesto§¢ wystepowania lub zapobieganie hipo-
glikemii. Dysponujemy jednak jednoznacznymi dowodami,
ze edukacja diabetologiczna poprawia wyniki leczenia.”
W ramach planu edukacyjnego nalezy zadbac, aby chory
na cukrzyce oraz osoby z nim mieszkajace potrafily rozpo-
znac objawy hipoglikemii oraz zastosowac wlasciwe leczenie
epizodu hipoglikemii za pomocg doustnie podawanych we-
glowodanéw badz glukagonu. Kwestia hipoglikemii, w tym
jej czynnikow ryzyka oraz leczenia, powinna by¢ rutynowo
omawiana z chorymi leczonymi insuling, pochodnymi sul-
fonylomocznika lub glinidami, zwlaszcza w przypadku
nawracajacej hipoglikemii lub zmniejszonej $wiadomosci
hipoglikemii w wywiadzie. Chorzy musza réwniez rozumiec,
jak dzialaja przyjmowane przez nich leki, poniewaz pozwoli
im to zminimalizowa¢ ryzyko hipoglikemii. Nalezy zadbac,
aby chorzy poznawali typowa farmakokinetyke tych lekow.
Kiedy ocenia si¢ relacje chorego na temat wystapienia hi-

Tom 10 Nr 2, 2013 | Diabetologia po Dyplomie 11



poglikemii, nalezy podczas rozmowy zastosowac podejscie
naprowadzajgce chorego na wlasciwg identyfikacje czynni-
kéw wywolujacych epizody hipoglikemii. Taki heurystyczny
przeglad prawdopodobnych czynnikéw (pominigty lub nie-
odpowiedni positek, nietypowy wysilek fizyczny, spozycie
alkoholu, btad w dawkowaniu insuliny itd.) wyst¢pujacych
w okresie poprzedzajacym wystapienie incydentu moze po-
glebic rozumienie przez chorego czynnikéw behawioralnych
sprzyjajacych hipoglikemii.

Uzyskano przekonujace dowody, ze formalne programy
szkolenia, podczas ktorych uczy si¢ chorych ,fizjologicznej”
substytucji insuliny przez podawanie dawki podstawowe;j
oraz dawek positkowych/korekcyjnych, mogg zmniejszacé
ryzyko ciezkiej hipoglikemii. Po zastosowaniu programow
insulinoterapii w polaczeniu ze szkoleniem dotyczacym tych
kwestii, ktére opracowali Miihlhauser i Berger,'” donoszono
o poprawie kontroli glikemii podobnej do wynikéw uzyska-
nych w badaniu DCCT, ale okupionej mniejszym kosztem,
jezeli chodzi o wzrost czgstoSci wystgpowania ci¢zkiej hipo-
glikemii.'”"'" Te programy zostaly skutecznie zastosowane
tez w innych warunkach'™'"" i wtedy réwniez uzyskano po-
dobne zmniejszenie ryzyka hipoglikemii.'” Chorzy z czesta
hipoglikemia moga takze odnosi¢ korzySci z wlgczenia do
programu szkolenia na temat swiadomosci stezenia glukozy
we krwi. W ramach takiego programu szkoli si¢ chorych
1 cztonkéw ich rodzin w umiejgtnosci rozpoznawania subtel-
nych sygnaltow 1 wezesnych wskaznikéw neuroglikopenicz-
nych rozwijajacej sie¢ hipoglikemii oraz reagowania na nie,
zanim wystapi hipoglikemia bedaca przyczyng powazniej-

szych zaburzef.'"™!"”’

INTERWENCJA ZYWIENIOWA
Chorzy na cukrzyce musza wiedzie¢, ktére produkty zyw-
nosciowe zawierajg weglowodany, a takze rozumiec, w jaki
sposob weglowodany zawarte w pozywieniu wplywajg na ste-
zenie glukozy we krwi. W celu unikania hipoglikemii chorych
otrzymujacych dugo dzialajace leki stymulujace wydziela-
nie insuliny lub leczonych insuling wedlug statego sche-
matu dawkowania trzeba zach¢ca¢ do spozywania positkow
zgodnie z przewidywalnym planem. Leczeni insuling daw-
kowang bardziej elastycznie musza wiedzie¢, ze positkowe
wstrzykni¢cia insuliny nalezy dopasowac do pér positkow.
Rozbieznosci migdzy spozywaniem positkéw a wstrzyknie-
ciami insuliny prowadzg do duzych wahan stezenia glukozy
w osoczu. Chorych przyjmujacych dowolne leki wywotujace
hipoglikemig nalezy tez instruowac, aby zawsze nosili ze sobg
weglowodany w celu zwalczania ewentualnej hipoglikemii.
Kwestia tego, co jest najlepsza przekaska do spozycia przed
snem w celu zapobiegania nocnej hipoglikemii u chorych na
cukrzyce typu 1, byta przedmiotem badan, ktore jednak nie
przyniosly jednoznacznych rozstrzygnied.'"™"" Te sprzeczne
doniesienia pozwalaja sadzic, ze spozywanie przekasek przed
snem moze wymagac indywidualizacji w ramach wszechstron-
nej strategii zapobiegania nocnej hipoglikemii (obejmujacej
zréwnowazong diete, edukacje, optymalizacje farmakoterapii
oraz poradnictwo dotyczace aktywnoSci fizycznej).

WYSILEK FIZYCZNY
Aktywnos¢ fizyczna zwicksza zuzycie glukozy, co z kolei
prowadzi do wzrostu ryzyka hipoglikemii. Czynniki ryzyka
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hipoglikemii zwigzanej z wysitkiem obejmuja dlugi czas
trwania wysitku fizycznego, nietypowo duza intensywno$c¢
oraz nieodpowiednig podaz energii w stosunku do chwilowe;j
insulinemii."*""* Zapobieganie lub minimalizacja ryzyka po-
wysitkowej hipoglikemii sg mozliwe, jezeli doktadnie monito-
ruje si¢ stezenie glukozy przed wysitkiem oraz w jego trakcie,
a takze podejmuje odpowiednie dzialania wyprzedzajace. Je-
zeli pomiary glikemii wskazujg na zmniejszajace sie stezenie
glukozy, przed wysitkiem nalezy spozy¢ przekaske. Chorzy
na cukrzyc¢ powinni nosi¢ ze sobg tatwo wchlaniajace si¢
weglowodany, kiedy podejmuja wysitek fizyczny, wliczajac
w to sporadyczne prace w domu lub ogrodzie. Ze wzgledu na
kinetyke insuliny o szybkim i posrednim czasie dziatania roz-
sadne moze by¢ empiryczne modyfikowanie dawek w dni pla-
nowanego wysitku fizycznego, zwlaszcza u chorych z dobrze
kontrolowang cukrzycg i hipoglikemia zwigzana z wysitkiem
fizycznym w wywiadzie.

MODYFIKACJE FARMAKOTERAPII

Epizody hipoglikemii, ktorych nie daje si¢ fatwo wyttumaczy¢
konwencjonalnymi czynnikami (pominig¢te lub nieregularne
positki, nietypowo duze wysilki fizyczne, spozycie alkoholu
itd.), moga wynikaé ze stosowania nadmiernych dawek
lekéw przeciwcukrzycowych. Doktadna analiza wynikéw
oznaczen stezenia glukozy we krwi moze ujawni¢ wystepo-
wanie hipoglikemii w okreslonych porach dnia, co wskazuje
na potrzeb¢ modyfikacji obecnie stosowanego schematu le-
czenia cukrzycy. Takie modyfikacje moga obejmowac zasto-
sowanie szybko dzialajgcego analogu insuliny (lispro, aspart,
glulizyna) zamiast konwencjonalnej insuliny krétko dziata-
jacej lub tez zastosowanie podstawowej insuliny glarginy lub
detemir zamiast izofanowej w celu zmniejszenia ryzyka hi-
poglikemii. Ciagly podskérny wlew insuliny zapewnia duzg
elastyczno$¢ modyfikacji dawkowania i podawania insuliny
w celu przeciwdzialania jatrogennej hipoglikemii.'"” U cho-
rych na cukrzyce typu 2 doustnymi lekami, ktére stwarzaja
najwicksze ryzyko jatrogennej hipoglikemii, sg pochodne
sulfonylomocznika 1 w przypadku klopotliwej hipoglikemii
nalezy rozwazy¢ zastapienie ich innymi klasami lekéw do-
ustnych lub nawet analogami peptydu glukagonopodobnego
typu 1.” Warto podkresli¢, ze udana transplantacja calej
trzustki lub izolowanych komorek wysp trzustki u chorych
na cukrzyce typu 1" powoduje znaczna poprawe kontroli
glikemii i niemal calkowite zniesienie jatrogennej hipogli-
kemii.

Rozwijajaca si¢ u chorych nieswiadomosé hipoglikemii
jest spowodowana czestymi nawracajgcymi epizodami hipo-
glikemii. W celu unikniecia czesto wystepujacej hipoglikemii
konieczna jest modyfikacja schematu leczenia, ktéra umoz-
liwi skrupulatne jej zapobieganie (tab. 1). W opublikowa-
nych badaniach wymagalo to cz¢stego (niemal codziennego)
kontaktu klinicysty z chorym, a takze modyfikacji wartos$ci
energetycznej spozywanych pokarméw oraz schematu le-
czenia insuling w zaleznoS$ci od wartosci st¢zenia glukozy
we krwi.!™"*" Takie podejécie powodowalo przywrdcenie
w ciagu 2 tygodni wystepowania autonomicznych objawéw
hipoglikemii, a calkowite ustapienie nieSwiadomosci hipogli-
kemii uzyskiwano w ciagu 3 miesi¢ey. W niektorych, ale nie
we wszystkich, doniesieniach stwierdzano, ze ponownemu
pojawieniu si¢ objawéw hipoglikemii towarzyszyla poprawa
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wydzielania adrenaliny.”>**"**'*' Powrét §wiadomosci hipogli-
kemii wigzal si¢ z niewielkim zwigkszeniem (o blisko 0,5%)
warto§ci HbA ¥ chociaz inni autorzy donosili, ze nie doszto

do pogorszenia kontroli glikemii.”*

MONITOROWANIE STEZENIA GLUKOZY

Monitorowanie st¢zenia glukozy jest niezbednym elemen-
tem postepowania u chorych zagrozonych hipoglikemia,.
Chorzy leczeni insulina, pochodnymi sulfonylomocznika lub
glinidami powinni sprawdza¢ ste¢zenie glukozy w kazdym
przypadku wystgpienia objawéw hipoglikemii, aby potwier-
dzi¢, ze muszg spozy¢ weglowodany, a takze uzyskaé infor-
macje, ktore moga zostaé wykorzystane przez klinicyste do
modyfikacji schematu leczenia w celu uniknigcia hipoglike-
mii w przysztosci. Chorzy leczeni insuling w postaci dawki
podstawowej i boluséw powinni sprawdzac stezenie glukozy
przed kazdym positkiem i uwzglednia¢ t¢ warto$¢ w oblicze-
niach dawki szybko dzialajacej insuliny, ktéra nalezy przyjac
w danym momencie. Dobieranie dawki insuliny w taki spo-
s6b spowoduje prawdopodobnie zmniejszenie ryzyka hipo-
glikemii.

Najnowsze osiggni¢cia technologiczne dostarczyly cho-
rym nowych narzedzi do monitorowania stezenia glukozy.
Dzieki wy$wietlaniu informacji o kierunku i szybkosci zmian
glikemii urzadzenia do cigglego monitorowania stezenia
glukozy w czasie rzeczywistym dostarczaja uzytkownikowi
pomocnych informacji umozliwiajacych podejmowanie od-
powiednich dziatan zapobiegajacych hipoglikemii, np. kiedy
nalezy pomysle¢ o spozyciu przekaski lub wstrzymaniu po-
dawania insuliny przez pomp¢. Dzwickowe i/lub wibracyjne
alarmy generowane przez urzadzenia do ciaglego monito-
rowania stezenia glukozy mogg byc szczegdlnie pomocne
w celu unikania cigzkiej hipoglikemii w nocy i przywrécenia
jej swiadomosci. Kiedy alarm informujacy o matym steze-
niu glukozy we krwi ustawiono na wartos¢ 108 mgy/dl, cia-
gle monitorowanie stezenia glukozy w czasie rzeczywistym
prowadzone przez 4 tygodnie spowodowalo przywrécenie
odpowiedzi adrenaliny i poprawe objawow adrenergicznych
w warunkach klamry hiperinsulinemiczno-hipoglikemicznej
w malej grupie nastolatkow chorych na cukrzyce typu 1 nie-
$wiadomych hipoglikemii.'””

Sztuczna trzustka, czyli polaczenie urzadzenia do ciaglego
monitorowania stezenia glukozy z pompa insulinowg wyko-
rzystujace skomplikowane algorytmy predykcyjne, stwarza
nadzieje na calkowite wyeliminowanie hipoglikemii. Kilka
miedzynarodowych grup ekspertéw pracuje nad réznymi
podej$ciami do koncepcji sztucznej trzustki. Pierwszym kro-
kiem w tym kierunku jest pompa zawieszajaca podawanie
insuliny w przypadku malego stezenia glukozy we krwi, ktéra
jest dostgpna w Europie 1 oceniana w préobach klinicznych
w Stanach Zjednoczonych. To urzadzenie przerywa poda-
wanie insuliny na okolo 2 h od momentu, w ktérym stezenie
glukozy w plynie §rédmiazszowym osiagnie uprzednio wyzna-
czong warto$¢ progowa, co skraca czas hipoglikemii w nocy.'”

NADZOR KLINICZNY

U chorych leczonych insuling i lekami stymulujacymi wy-
dzielanie insuliny klinicysci 1 instruktorzy musza oceniaé
ryzyko hipoglikemii podczas kazdej wizyty. Skutecznym
sposobem rozpoczynania takiej oceny moze by¢ proszenie
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Strategia przywracania odczuwania hipoglikemii

u chorych z niewydolnoscia uktadu autonomicznego zwigzana
z hipoglikemia

Monitorowanie i wyznaczanie celéw

Nalezy zachecac¢ chorych do samodzielnego monitorowania
stezenia glukozy we krwi przed positkami, przed snem oraz podczas
wystepowania objawdéw sugerujacych hipoglikemie

Nalezy zachecac chorych do samodzielnego monitorowania stezenia
glukozy we krwi migdzy godzing 2 a 5 nad ranem co najmniej trzy
razy w tygodniu

Docelowe przedpositkowe stezenie glukozy we krwi powinno zostaé
wyznaczone w przedziale 100-150 mg/dl

Edukacja chorych

Nalezy edukowac chorych w kwestii objawdéw hipoglikemii oraz roli
nawracajacej hipoglikemii w rozwoju jej nieSwiadomosci

Nalezy uspokaja¢ chorych, ze nieSwiadomos¢ hipoglikemii jest
odwracalna przez jej unikanie

Nalezy szkoli¢ chorych w zakresie rozpoznawania wczesnych
objawoéw neuroglikopenii oraz niezwtocznego reagowania na nie

Interwencja zywieniowa

Nalezy zapewni¢ odpowiednig podaz kalorii

Nalezy zaleci¢ spozywanie przekasek miedzy positkami oraz przed
snem

Chory powinien mie¢ stale dostep do tatwo wchfaniajacych sie
weglowodandéw

Rozwazy¢ zalecenie spozywania umiarkowanych ilosci napojéw
zawierajacych ksantyne, jezeli jest to tolerowane

Poradnictwo dotyczace wysitkow fizycznych

Nalezy zachecac¢ chorych do samodzielnego monitorowania stezenia
glukozy we krwi przed wysitkami, w trakcie oraz po ich zakonczeniu

Nalezy zalecaé podaz kalorii przed wysitkiem fizycznym, jezeli
stezenie glukozy we krwi wynosi <140 mg/dI.

Nalezy zaleca¢ dodatkowe spozycie kalorii w trakcie wysitku
oraz po nim, jezeli stezenie glukozy we krwi wynosi <140 mg/dl

Modyfikacje farmakoterapii

W celu uzyskania i utrzymania docelowego stezenia glukozy we krwi
nalezy dostosowac¢ schemat leczenia insuling

W celu zmniejszenia ryzyka hipoglikemii miedzy positkami nalezy
stosowac szybko dziatajgce analogi insuliny (lispro, aspart, glulizyna)

W celu zmniejszenia ryzyka nocnej hipoglikemii nalezy stosowacé
dfugo dziatajace analogi insuliny (glargina, detemir)

Nalezy rozwazy¢ zastosowanie pompy do ciggtego podskornego
podawania insuliny, jezeli to wskazane

Nalezy rozwazy¢ zastosowanie urzadzenia do ciagtego
monitorowania stezenia glukozy

Zaadaptowane z poz. pism. 125
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Kwestionariusz dla chorych dotyczacy hipoglikemii

Data: ot

1. Jak czesto moze pani/pan stwierdzi¢ na podstawie wystepujacych
u siebie objawow, ze ma pani/pan MALE stezenie glukozy we krwi?
...... Nigdy ...... Rzadko ...... Czasami ...... Czesto ...... Zawsze

2. W ciggu typowego tygodnia jak czesto zdarza sig, ze stezenie
glukozy we krwi zmniejsza si¢ u pani/pana do wartosci ponizej
70 mg/dI?

...... razy w tygodniu

3. Kiedy stezenie glukozy we krwi zmniejszy sie u pani/pana do
wartosci ponizej 70 mg/dl, jaki jest zazwyczaj powod takiej sytuaciji?

4. lle razy wystapit u pani/pana incydent ciezkiej hipoglikemii (kiedy
nie mogta pani/nie mégt pan samodzielnie zastosowac leczenia
hipoglikemii i konieczna byta pomoc innej osoby)?

Od czasu ostatniej wizyty: ...... razy

W ciaggu ostatniego roku: ...... razy

5. lle razy wystapit u pani/pana incydent umiarkowanie nasilonej
hipoglikemii (kiedy nie mogta pani/nie mégt pan sprawnie mysle¢
i wtasciwie kontrolowaé swojego ciafa, konieczne byto przerwanie
wykonywanych czynnosci, ale wcigz byta pani/byt pan w stanie
samodzielnie zastosowac leczenie hipoglikemii)?

0d czasu ostatniej wizyty: ...... razy

W ciaggu ostatniego roku: ...... razy

6. Jak czesto nosi pani/pan ze sobg przekaske lub tabletki (badz zel)
z glukozg, aby w razie potrzeby zastosowac w leczeniu hipoglikemii?
Prosze zaznaczy¢ jedng odpowiedz:

Nigdy ...... Rzadko ...... Czasami ...... Czesto ......

Prawie zawsze ......

7. Do jak MALEJ wartosci musi sie u pani/pana zmniejszy¢ stezenie
glukozy we krwi, aby pomyslata pani/pomyslat pan, ze musi
zastosowac leczenie?

Mnigj niz ...... mg/dl

8. Co i w jakiej ilosci zjada lub wypija pani/pan w celu leczenia
matego stezenia glukozy we krwi?

9. Czy zawsze sprawdza pani/pan stezenie glukozy we krwi przed
prowadzeniem samochodu? Prosze zaznaczy¢ jedng odpowiedz:
Tak, zawsze ...... Tak, czasami ...... Nigdy ......

10. Do jak MALEJ wartoéci musi sie u pani/pana zmniejszy¢
stezenie glukozy we krwi, aby pomyslata pani/pomyslat pan, ze nie
powinien prowadzi¢ samochodu?

...... mg/d|

11. lle razy zdarzyto sie, ze podczas prowadzenia samochodu
stezenie glukozy we krwi byto u pani/pana mniejsze niz 70 mg/dI?
Od czasu ostatniej wizyty: ...... razy

W ciaggu ostatniego roku: ...... razy

12. Jezeli przyjmuje pani/pan insuling, to czy ma pani/pan glukagon
do wstrzykniecia w razie nagtej potrzeby?
Tak ...... / Nie ......

13. Czy matzonek/matzonka, krewny lub inna bliska pani/panu
osoba wie, w jaki sposéb podaje sie glukagon?
Tak ...... / Nie ......
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chorych, aby oczekujac na wizyte w poczekalni, wypelniali
kwestionariusz przedstawiony w tabeli 2. Analiza wypelnio-
nego kwestionariusza ufatwi klinicyScie oceng, jak cz¢sto
u chorego wystepuje objawowa 1 bezobjawowa hipoglikemia,
pozwoli upewnic sie, ze chory wie, jak nalezy postepowac
w przypadku hipoglikemii, a takze przypomni obu stronom
o zagrozeniach zwigzanych z prowadzeniem samochodu
w momencie hipoglikemii. Aby mie¢ pewnos¢, ze podczas
wizyty zwrocono odpowiednig uwage na kwestie hipoglike-
mii, lekarze moga postugiwac si¢ lista kontrolna dotyczaca
tej kwestii (tab. 3).

Podczas kazdej wizyty nalezy rowniez dokladnie ocenié
dzienniczek pomiaréw glikemii przeprowadzonych przez
chorego. Nalezy odnotowywac date, przyblizony czas oraz
okolicznoS$ci towarzyszace niedawnym epizodom hipogli-
kemii, a takze informacje dotyczace $wiadomosci objawow
ostrzegajacych przed hipoglikemia. Wiarygodne dane w wy-
wiadzie wskazujace na ostabienie odpowiedzi ukladu au-
tonomicznego (drzenie, potliwo$¢, kotatanie serca 1 gtod)
podczas hipoglikemii moga by¢ najpraktyczniejszym spo-
sobem rozpoznawania nie$§wiadomosci hipoglikemii. Jezeli
nie ma objawéw autonomicznych lub epizody hipoglikemii
wystepujg czesto, w odstepie godzin lub dni, to mozna sadzié,
ze u chorego wystepuje HAAF. Inne wskazéwki z wywiadu,
na przyklad wystapienie w ciggu ostatniego roku wiecej niz
jednego epizodu cigzkiej hipoglikemii wymagajacego po-
mocy innych oséb, a takze informacje od cztonkéw rodziny,
ze coraz czgsciej obserwujg epizody hipoglikemii u chorego,
réwniez moga, przemawiac za tym, ze rozwinela si¢ u niego
nieswiadomos¢ hipoglikemii. Podawane przez chorego osta-
bienie lub zniesienie percepcji objawow autonomicznych
podczas hipoglikemii koreluje silnie z laboratoryjnym po-

twierdzeniem nie$wiadomo$ci hipoglikemii.”'"!%

Czego wcigz nie wiemy na temat
hipoglikemii i jakie badania nalezy
podjaé¢ w celu wypetnienia tych luk?

Od czasu publikacji poprzedniego raportu grupy roboczej
ds. hipoglikemii w 2005 roku' uzyskaliémy wiele nowych in-
formacji na temat wplywu hipoglikemii na wyniki leczenia.
Hipoglikemia jest jednak wciaz przyczyna znacznej chorobo-
woscl, a nawet Smiertelnosci wsrod chorych na cukrzyce. Aby
chorzy mogli odnosi¢ korzySci z ograniczenia wystepowania
powiktan mikronaczyniowych, ktére uzyskuje si¢ po osiagnie-
ciu prawie normoglikemii, potrzebne sa dodatkowe badania,
ktore pozwolg zapobiegal wystepowaniu u takich chorych hi-
poglikemii 1 HAAF. Po pierwsze, musza, zostaé opracowane
nowe metody nadzoru, dzieki ktérym mozna bedzie w jedno-
lity sposob zglaszac epizody hipoglikemii, co umozliwi pelna
oceng rezultatow réznych interwencji wykorzystywanych do
zapobiegania i leczenia hipoglikemii. Trzeba zwrécic wigksza,
uwage na wyjasnienie, ktorzy chorzy sg najbardziej zagrozeni
hipoglikemig, a takze opracowanie nowych strategii eduka-
cyjnych, ktore skutecznie zmniejszg liczbe epizodow hipogli-
kemii wystepujacych u chorych z grupy ryzyka. Zaréwno dla
cukrzycy typu 1, jak 1 typu 2 musza zostac opracowane nowe
metody leczenia, ktore nie wywolujg hipoglikemii, w tym
sztuczna trzustka. Technologie wykorzystywane do monito-
rowania stezenia glukozy we krwi muszg stac sie dokladniej-
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sze, bardziej wiarygodne, latwiejsze w uzyciu i tafisze. Trzeba
zidentyfikowa¢ mechanizmy sprawiajace, ze chorzy nie sa
w stanie zwickszy¢ wydzielania glukagonu w odpowiedzi na
hipoglikemie, a takze odpowiedzialne za rozwoj HAAF, aby
mozna bylo zapewni¢, ze chorzy beda zawsze odczuwali weze-
sne objawy ostrzegajace przed zagrazajaca neuroglikopenia.
Wplyw hipoglikemii na krétkoterminowe wyniki leczenia,
takie jak Smiertelnosc, a takze dlugoterminowe, takie jak za-
burzenia poznawcze, musi zostac lepiej okreslony, podobnie
jak musza zosta¢ wyjasnione mechanizmy lezace u podloza
zwigzkow hipoglikemii z tymi wynikami leczenia. Badania
naukowe ukierunkowane na te priorytetowe kwestie pozwola,
wypelni¢ luki w obecnej wiedzy na temat hipoglikemii, co
ostatecznie doprowadzi do ograniczenia nast¢pstw jatrogen-
nej hipoglikemii u chorych na cukrzyce.
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