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Insulinoterapia u pacjentow
z cukrzyca typu 2: jakK ] Ja
rozpoczac i prowadzic?

Rozpoczynanie i modyfikacja insulinoterapii u pacjentdw z cukrzyca typu 2 moze stanowi¢ wyzwanie. Przedstawiamy

sposoby pokonania przeszkdd, ktére moga sie pojawic.

u wielu pacjentéw z cukrzyca typu 2, aby osia-
gnaé docelowe st¢zenie glukozy, chronigce
przed rozwojem mikro- i makroangiopatycznych
powiktan, moze by¢ konieczne zastosowanie insu-
liny. W warunkach podstawowej opieki zdrowot-
nej rozpoczynanie i modyfikacja insulinoterapii
u tych pacjentéw moze jednak stanowié problem.
W artykule omdéwiono przeszkody we wprowa-
dzaniu leczenia insuling, na ktdre czesto napoty-
kajg lekarze rodzinni, oraz przedstawiono strate-
gie pomocne w ich przezwycig¢zaniu. Celem jest
dobranie leczenia zapewniajgcego najbardziej po-
dobne do fizjologicznego wydzielanie insuliny
w organizmie. Przedstawimy, jak mozna osiggngé
ten cel dzigki zastosowaniu potaczenia diugo
i szybko dzialajacych analogéw insuliny poda-
wanych w roznych schematach.

Dane przemawiajace za koniecznoscia
uzyskania dobrej kontroli glikemii

Kilka przetomowych badan klinicznych, m.in.
UKPDS (United Kingdom Prospective Diabetes
Study), DCCT (Diabetes Control and Complica-
tions Trial), DCCT/EDIC (Diabetes Control and
Complications Trial/Epidemiology of Diabetes
Interventions and Complications) oraz niedawno
opublikowane badanie ADVANCE pokazuje, jak
duze znaczenie dla zmniejszania ryzyka wystepo-
wania mikroangiopatii cukrzycowej ma dobra
kontrola glikemii.*

Wszystkie te badania dowodzg, iz nizszy po-
ziom hemoglobiny glikowanej (HbA ) koreluje
z mniejszym ryzykiem rozwoju lub progresji tych
powik?tan.!+
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Ustalenie docelowych wartosci glikemii
American Diabetes Association (ADA) oraz Ame-
rican Association of Clinical Endocrinologists

Zalecenia praktyczne

Informuj pacjentow z cukrzycg typu 2, ze je-
§li dieta, zdrowy tryb zycia ani doustne leki
przeciwcukrzycowe nie pozwolg na osiagnig-
cie kontroli glikemii, konieczne moze byc
wprowadzenie leczenia insuling. (A)

Dodawaj insuling¢ podstawowg do lekow
doustnych, gdy tylko zaistnieje taka potrzeba,
zeby pomdc pacjentom osiggnaé docelowe
wartoSci glikemii na czczo. Jesli potrzebne sg
dalsze zmiany, nalezy dodac do leczenia insu-
ling positkows. (B)

Wybieraj analogi insuliny podstawowej
1 krotko dziatajacej, aby osiggnac efekt zblizo-
ny do prawidiowego, fizjologicznego wydzie-
lania insuliny. (C)

Sita zalecen
(SOR - strength of recommendation)

A - Zalecenia oparte na danych dobrej
jakosci

B - Zalecenia oparte na danych o ograni-
czonej jakosci lub sprzecznych

C - Zalecenia oparte na wspolnym stano-
wisku ekspertow, doswiadczeniu klinicznym,
opiniach, opisach przypadkow
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Tabela 1. Obawy pacjentéw zwigzane z insulinoterapia i sposoby na ich pokonanie

Obawa pacjenta

Sugerowane odpowiedzi lekarza

Lek: ,Boje sig igiet.”

Peny insulinowe oraz mniejsze, ciefisze igly sprawiajg, ze iniek-
cje sg prawie bezbolesne.

Niepowodzenie: ,Koniecznos¢ zastosowania insuliny oznacza, ze
nie potrafie przeja¢ kontroli nad wtasng choroba.”

Naturalny przebieg cukrzycy oznacza stopniowe pogarszanie sie
stanu pacjenta wraz z uptywem czasu, jednak uzyskanie kontroli
stezenia glukozy we krwi za pomocg insuliny moze spowolni¢
ten proces.

Stygmatyzacja: ,,Jesli inni ludzie zobaczg, jak robie sobie za-
strzyki, pomysla, ze jestem chory i tak bedg mnie traktowac.”

Nowe urzadzenia do podawania insuliny, jak np. peny insulino-
we, nie sg az tak widoczne, a igty sg ciefisze i mniejsze niz
dawnigj.

4

Przyrost masy ciata: ,,Przyjmowanie insuliny spowoduje, ze przytyje.”

Pomoge znalez¢ dobrego dietetyka, ktéry nauczy Pana, w jaki
sposob jes¢ zdrowiej i opracuje z Panem plan aktywnego stylu
zycia pomagajacy w utrzymaniu szczupfej sylwetki. Poza tym

insulina nie powoduje wzrostu masy ciata w wiekszym stopniu
niz niektdre z lekéw doustnych, ktére Pan stosowat.

Hipoglikemia: , Styszatem, ze osoby chore na cukrzyce przyjmu-
jace insuling nagle tracg przytomno$¢ lub nawet zapadaja

w $pigczke. Mysle, ze to jest hipoglikemia, i ta sytuacja mnie
przeraza.”

Obecnie, dzieki nowszym postaciom insuliny, jest to mniej praw-
dopodobne niz wczesdniej. A w razie wystapienia epizodu niedo-
cukrzenia (hipoglikemii) prawdopodobnie bedzie ona tagodna

i poradzi Pan sobie z nig sam. Moge Pana nauczy¢, jak rozpo-
zna¢ zblizajacy sie epizod hipoglikemii i powiedzie¢, co nalezy
wtedy zrobic.

Ztozonos¢: ,Wszystko to wydaje mi sie zbyt trudne. Nie wiem,
czy sobie z tym poradze.”

Zostanie Pan nauczony, jak stosowac insuling, i dam Panu bro-
szurki informacyjne. Jest w nich krok po kroku opisane, jak roz-
pocza¢ insulinoterapie i dokonywac zmian.

Powiktania: ,Znam ludzi przyjmujacych insuling, ktérzy maja
ciezkie powiktania, jak zawaty serca czy niewydolno$¢ nerek.
Czy tak samo bedzie w moim przypadku?”

Powiktania zwigzane z cukrzyca sg wynikiem nieodpowiedniej
kontroli stezenia glukozy we krwi. Stosowanie insuliny zapew-
nia lepszg kontrole glikemii i pomaga unikac¢ powiktan, ktérych
tak sie Pan obawia. Dlatego tez polecam Panu rozpoczecie
insulinoterapii.

Zrédfo: Brunton i wsp.!!

(AACE) opracowaty wytyczne dla pacjentow i lekarzy, dotyczace
docelowych wartosci glikemii. ADA zaleca utrzymywanie pozio-
mu HbA,; <7,0% lub jak najbardziej zblizonego do stanu normo-
glikemii (<6,0%), ale bez znacznego narazania pacjentow na wy-
stagpienie hipoglikemii. Docelowo przedposilkowe st¢zenie
glukozy we krwi powinno wynosi¢ 70-130 mg/dl, a popositkowe
<180 mg/dl’?

AACE 1zaleca jeszcze bardziej restrykcyjng kontrole glikemii,
z docelowym stezeniem HbA . <6,5%, przedpositkowym stezeniem
glukozy we krwi <110 mg/dl i szczytowym popositkowym <140
mg/dL.® Najlepiej dazy¢ do osiggniecia wartosci glikemii jak najbar-
dziej zblizonych do tych podanych w wytycznych ADA lub AACE,
pamietajgc o tym, by leczenie bylo bezpieczne. Dlatego cele terapeu-
tyczne nalezy ustalac¢ indywidualnie u kazdego pacjenta, uwzgled-
niajgc choroby wspoélistniejgce i oczekiwang diugos¢ zycia.’

Kontrola glikemii u pacjentéw z cukrzyca typu 2

Dieta, wysitek fizyczny, zmniejszenie masy ciala i zdrowy tryb
zycia to podstawowe elementy terapii cukrzycy w kazdym jej sta-
dium. Wraz z postepem choroby wigkszos¢ pacjentéw bedzie wy-
magala rowniez wdrozenia leczenia farmakologicznego, ktore
z biegiem czasu bedzie intensyfikowane.?

Na poczatek doustne leki przeciwcukrzycowe

Zazwyczaj farmakoterapie rozpoczyna si¢ od stosowania lekow do-
ustnych.® W leczeniu cukrzycy typu 2 mozna wykorzystaé leki
z kilku grup, a w poczatkowej terapii hiperglikemii mozna prze-
pisywac wiecej lekow niz jeden. Substancje pobudzajace wydzie-
lanie insuliny (pochodne sulfonylomocznika oraz analogi megli-
tinidu) sg stosowane do leczenia stanow uposledzenia wydzielania
insuliny, podczas gdy leki uwrazliwiajace tkanki na dzialanie in-
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suliny (metformina i tiazolidynediony) — w terapii insulinoopor-
nosci. Inhibitory a-glukozydazy zmniejszajg wchianianie weglo-
wodandw, natomiast analogi peptydu glukagonopodobnego-1
(GLP-1 - glucagon-like peptide-1) i inhibitory dipeptydylopeptyda-
zy-4 (DPP-4 — dipeptidyl peptidase-4) zwigkszajg st¢zenia hormo-
néw inkretynowych, nasilajac wydzielanie insuliny w mechani-
zmie zaleznym od st¢zenia glukozy, i hamuja trzustkowe
wydzielanie glukagonu.

Kiedy konieczne jest dotaczenie insuliny

Mimo stosowania terapii skojarzonej lekami doustnymi wielu pa-
cjentéw, aby uzyskac kontrole glikemii, ostatecznie wymaga dolacze-
nia egzogennej insuliny.” W praktyce insulinoterapia jest jednak cze-
sto opdZniana, poniewaz zaréwno lekarze, jak i pacjenci padajg
ofiarg btednych przekonan i obaw dotyczacych postepu choroby i ro-
li insuliny w tym procesie.! W tabeli 1 przedstawiono kilka najczest-
szych z nich oraz strategie ich przezwyciezania.!!

Aby uzyska¢ pomoc w podejmowaniu decyzji terapeutycznych,
mozna skorzysta¢ z AACE/ACE Diabetes Algorithm for Glycemic
Control, ktéry stanowi uaktualniony przewodnik poswigcony pro-
cesowi przejscia ze stosowania lekow doustnych na insulinoterapig
w zaleznoSci od poziomu HbA .. Mozna go znaleZ¢ na stronie
www.aace.com/pub/pdf/GlycemicControl AlgorithmPPT.pdf."?

Wczesne rozpoczecie insulinoterapii przynosi rezultaty
Badania dowiodly, iz wczesne rozpoczecie intensywnej insulinote-
rapii poprawia pracg komorek  trzustki i umozliwia nawet przery-
wanie leczenia farmakologicznego na jakis czas.’*'> W badaniu ka-
nadyjskim 405 pacjentéw z cukrzycg typu 2 i poziomem HbA .
7,5-11,0%, otrzymujacych 0, 1 lub 2 doustne leki przeciwcukrzyco-
we przydzielono losowo do grupy, w ktorej dotagczono insuling dtu-
go dziatajacg, lub do grupy, w ktorej zwiekszano dawki lekéw do-
ustnych bez podawania insuliny.!® Pacjenci leczeni insuling
z 1,68-krotnie wiekszym prawdopodobienstwem osiagali poziom
HbA . <6,5% w dwdch kolejnych pomiarach i nastgpowato to
szybciej niz w przypadku osob z grupy, w ktdrej zintensyfikowano
leczenie doustne. Dodatkowo pacjenci leczeni insuling osiggali
skorygowany $redni poziom HbA . 6,96%, natomiast ci, ktérzy
przyjmowali tylko leki doustne — 7,24%. Oprdcz tego insulina spo-
walniala post¢p miazdzycy oraz poprawiala st¢zenie triglicerydow
i cholesterolu HDL.!718

Kolejny krok: wybodr najlepszego schematu leczenia
insuling

Dtugo dzialajaca insulina podstawowa

Insuliny glargina oraz detemir to dtugo dzialajace analogi insuli-
nowe opracowane w celu osiagniecia podstawowego wydzielania
trzustkowego tego hormonu zblizonego do prawidtowego."” Glar-
gina ma wzglednie stale st¢Zzenie we krwi w czasie dzialania, bez
pojedynczego szczytu stezenia i dziatania® Kilka badan wskazu-
je, ze glargina podawana raz dziennie jest tak samo skuteczna
w kontroli stanow hiperglikemii jak insulina protaminowa Hage-
dorna (NPH - neutral protamine Hagedorn) podawana dwa razy

dziennie, a rzadziej powoduje hipoglikemi¢ nocng.?*?! Wykazano
réwniez, ze detemir zapewnia skuteczng kontrole glikemii przy
jednoczesnym zmniejszeniu ryzyka hipoglikemii w poréwnaniu
z insuling NPH.?? Ta dtugo dzialajgca insulina podstawowa jest
przeznaczona do podskérnego podawania w jednej lub dwoch
dawkach dziennych, a jej czas dzialania, podobnie jak glarginy, za-
lezy od dawki i siega 24 godzin.?>?

Konieczne moze si¢ okaza¢ rowniez zastosowanie

insuliny w porze positkow

Jesli nie jesteSmy w stanie kontrolowac glikemii za pomocg insu-
liny dtugo dzialajacej i lekow przeciwcukrzycowych, mozna dodac
insuling positkows. Wskazowki dotyczace rozpoczynania i mody-
fikacji insulinoterapii sg zawarte w algorytmie uzgodnionym przez
ADA i European Association for the Study of Diabetes (EASD),
dostgpnym na stronie http://care.diabetesjournals.org/con-
tent/32/1/193.full.pdf+html (zob. ryc. 1, s. 198 dokumentu pdf).}
Szybko dzialajace analogi insulinowe (insuliny aspart, lispro i glu-
lizyna) majg szybszy poczatek i krotszy czas dzialania niz kréotko
dziatajace insuliny ludzkie.* Dzieki odpowiedniemu profilowi
farmakokinetycznemu szybko dzialajace analogi insulinowe majg
dzialanie w wigkszym stopniu przypominajace fizjologiczne wy-
dzielanie insuliny po positkach u o0séb bez cukrzycy.” Szybko
dziatajace analogi zaczynaja dzialac po 5-15 minutach od podania,
czyli okoto dwa razy szybciej niz krotko dzialajaca insulina ludz-
ka, i dziatajg krocej, bo od 2 do 5 godzin.?*?” Cechy te pozwalajg na
wigksza elastycznos¢ dawkowania, gdyz pacjenci moga wstrzyki-
wac insuling zaraz przed positkiem lub po nim, zamiast podawac
ja regularnie na 30-45 min przed.?*

Czasami pacjenci potrzebuja obydwu rodzajow insuliny
Schematy uwzgledniajace podawanie insuliny krétko i diugo
dzialajacej — odpowiednie dla wszystkich chorych z cukrzycg ty-
pu 1 — mogg rowniez by¢ stosowane przez niektoérych pacjentow
Z nowo rozpoznang cukrzycg typu 2 i u osob, ktérym nie udato si¢
osiggna¢ docelowych wartosci glikemii za pomocg jednego lub
wiekszej liczby doustnych lekéw przeciwcukrzycowych lub insu-
liny krotko dziatajacej albo gotowej mieszanki insulinowej.

U pacjentéw z nowo rozpoznang cukrzyca typu 2 nalezy roz-
poczynac od schematu uwzgledniajgcego podawanie insuliny dtu-
go 1 krotko dzialajacej, jesli wystepujg u nich ci¢zkie, objawowe
epizody hiperglikemii. U tych chorych odsetek HbA . czgsto wy-
nosi >10,0% lub stezenie glukozy na czczo (FPG - fasting plasma
glucose) >250 mg/dl. Same doustne leki przeciwcukrzycowe nie sg
w stanie obnizy¢ u nich stgzenia HbA . i glikemii na czczo do war-
tosci docelowych, nalezy wigc rozwazy¢ ich zastosowanie wylacz-
nie po wyréwnaniu znacznej hiperglikemii za pomocg intensyw-
nej insulinoterapii.’

Gotowe mieszanki insulinowe sg prostsze w uzyciu,

ale maja swoje wady

Gotowe mieszanki insulinowe stanowig pofaczenie insuliny o po-
srednim czasie dzialania z krétko lub szybko dzialajacg insuling
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Tabela 2. Schemat stopniowego wprowadzania insuliny i dostosowywania dawki

Rozpoczecie insulinoterapii

Mozna zastosowac:
NPH przed snem lub
Glargine przed snem lub rano, lub

Kontynuacja leku doustnego w tej samej (ewentualnie zmniejszonej) dawce

Jesli glikemia popositkowa wynosi >140 mg/dl, doda¢ pojedyncza dawke insuliny (ok. 10 j.) wieczorem

Detemir przed snem lub rano i wieczorem, je$li jest to konieczne do osiggniecia wartosci docelowych3®

obiadem

Jesli glikemia po obiedzie wynosi >180 mg/dl, nalezy rozwazy¢ zastosowanie gotowej mieszanki insulinowej 70/30 lub 75/25 przed

2 j., jesli glikemia na czczo wynosi >120 mg/dl
4 j., jesli glikemia na czczo wynosi >140 mg/dI
6 j., jesli glikemia na czczo wynosi >160 mg/dl

Zwiekszenie dawki insuliny co 3 do 5 dni w razie potrzeby, niepowodujace hipoglikemii nocnej. Zwiekszy¢ do:

Leczenie do uzyskania wartosci docelowej (zazwyczaj glikemia na czczo <120 mg/dl)

NPH - insulina protaminowa Hagedorna o odczynie obojetnym
Zrédfo: Chan JL i wsp.3® Dostosowano za zgoda.

w jednym wstrzyknieciu. Sa dostepne w postaci preparatéow
o okreslonym skladzie procentowym poszczegdlnych skiadni-
kow, tak by zapewnic substytucje insuliny zaréwno podstawowej,
jak i positkowej. Obecnie oprocz mieszanki insuliny krétko dzia-
tajacej z NPH dostepne sg rowniez trzy inne: dwufazowa insuli-
na lispro mix 75/25 (75% NPH i 25% lispro), dwufazowa insulina
lispro mix 50/50 (50% NPH i 50% lispro) oraz dwufazowa insuli-
na aspart 70/30 (70% NPH i 30% aspart).?

Gotowa mieszanka insulinowa jest zazwyczaj podawana dwa ra-
zy dziennie: przed $niadaniem i przed kolacja.”” W niektérych
przypadkach do osiagniecia docelowych wartosci glikemii po-
trzebna jest trzecia dawka, podawana w czasie obiadu.*® Przedsta-
wione schematy leczenia wymagajg od pacjentéw przestrzegania
stalej pory positkéw oraz przyjmowania stalej ilosci weglowoda-
néw, aby uniknaé stanéw hipo- i hiperglikemii positkowe;j.”

Ujemng strong schematu leczenia gotowg mieszankg insulino-
w3 jest brak mozliwo$ci niezaleznego dawkowania insuliny krot-
ko dzialajacej i podstawowej. Dla przykiadu, jesli pacjent przyjmu-
jacy preparat 75/25 podczas $niadania ma niskie stezenie glukozy
po positku, ale zachowuje dobrg kontrole glikemii w czasie obia-
du i po potudniu, nie jest mozliwe zmniejszenie dawki insuliny
krétko dzialajacej bez jednoczesnej redukeji dawki NPH. Zmia-
na dawki insuliny 75/25, konieczna do unikniecia hipoglikemii po
$niadaniu, moze spowodowac wystgpienie hiperglikemii popotu-
dniowej ze wzgledu na jednoczesne obnizenie dawki insuliny
NPH. Podawanie insuliny podstawowej i krotko dziatajacej w od-
dzielnych wstrzyknieciach zapewnia bardziej fizjologiczny sche-
mat leczenia.

W subanalizie badania ATLANTUS (A Trial Comparing Lantus
Algorithms to Achieve Normal Blood Glucose Targets in Subjects
With Uncontrolled Blood Sugar With Type 2 Diabetes Mellitus) oce-
niono skutecznos$¢ i bezpieczenstwo terapii w okresie 24 tygodni

www.podyplomie.pl/medycynapodyplomie

u 686 pacjentow, ktorzy zmienili leczenie z gotowej mieszanki insu-
linowej na glarging podawang raz dziennie.*! Pacjenci mogli rowniez
stosowac leki doustne przed zmiang i po niej. Po zmianie leczenia po-
ziom HbA . i stezenie glukozy we krwi na czczo ulegty znacznemu
obnizeniu, a przypadki ciezkiej hipoglikemii byly rzadkie. Dodanie
insuliny krotko dzialajacej do co najmniej jednego positku wigzato
sie z dalszg poprawg parametrow kontroli glikemii.>!

Wieloaspektowe, stopniowe postepowanie

Najlepiej byloby, aby pacjent po rozpoznaniu cukrzycy mial do-
step do specjalistycznego zespolu zlozonego z dietetyka lub spe-
cjalisty ds. zywienia, dyplomowanej pielggniarki diabetologicznej,
farmaceuty oraz fizjologa opracowujacego plan aktywnosci fizycz-
nej. Zadaniem takiego zespotu jest edukacja pacjenta na temat na-
turalnego przebiegu choroby i jej powiklan oraz nauczenie go sa-
modzielnej kontroli.

Rzeczywistosé

W praktyce lekarze rodzinni rzadko majg dost¢p do zespotow
opiekujacych si¢ chorymi na cukrzyce, ktore znajdujg si¢ w wyspe-
cjalizowanych o§rodkach medycznych. Zaréwno lekarz rodzinny,
jak 1 jego personel muszg zapewni¢ pacjentowi odpowiednig edu-
kacje, dostarczy¢ ulotki z informacjami, powinni réwniez po-
$wigci¢ czas na omowienie diety, planowania positkéw oraz zale-
canej aktywnosci fizycznej. Przydatnym narzedziem w procesie
edukacji pacjenta jest prowadzenie przez niego dzienniczka, w kto-
rym bedzie sporzadzat notatki dotyczace przyjmowanego pozywie-
nia i wykonywanych éwiczen.

Podstawy wiedzy na temat cukrzycy
W momencie postawienia rozpoznania lub podczas pierwszych wi-
zyt kontrolnych nalezy pamigtaé o poinformowaniu chorego
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o wszystkich dostepnych opcjach terapeutycznych, Iacznie z insu-
linoterapia. Jesli to mozliwe, rozmowe na temat insulinoterapii na-
lezy przeprowadzi¢ na wiele miesi¢cy czy lat przed koniecznoscig
jej zastosowania, wowczas istnieje wieksze prawdopodobienstwo,
ze pacjent zaakceptuje tego typu leczenie w chwili, kiedy bedzie
juz konieczne. Edukacja pacjenta powinna obejmowac przekaza-
nie informacji na temat zawarto$ci weglowodanow w roznych
produktach spozywczych oraz nauke ogdlnych zasad liczenia we-
glowodandéw [czyli wyliczania wymiennikéw weglowodanowych
i przeliczania ich na wymagane dawki insuliny — przyp. red.], do-
mowego monitorowania stezenia glukozy we krwi, rozpoznawania
stanow hipoglikemii, a takze informacje dotyczace opcji podawa-
nia insuliny (strzykawka lub pen).

Kiedy przychodzi czas

Aby ustali¢ wiasciwy moment wprowadzenia insuliny, nalezy
ocenia¢ poziom HbA, . co najmniej dwa razy w roku u pacjentow,
u ktérych udaje si¢ uzyskac docelowg glikemig, oraz co 3 miesig-
ce u osob, ktore nie osiagajg tych wartosci, lub u ktérych zmienio-
no schemat leczenia.’ Dodatkowo chorzy powinni regularnie mo-
nitorowac stezenie glukozy na czczo, przed positkiem i po nim,
aby upewnic sig, czy osiagaja docelowe warto$ci i zminimalizowac
ryzyko wystepowania hipoglikemii. Odczyty st¢zenia glukozy po-
winny by¢ oceniane przez lekarza i omawiane podczas kazdej wi-
zyty w gabinecie lekarskim.

Monitorowanie stezenia glukozy przed positkami i po nich
U wszystkich pacjentow z cukrzyca, bez wzgledu na to, czy stosu-
ja insuling, nalezy monitorowa¢ i kontrolowa¢ zaréwno przed-, jak
i popositkowe stezenia glukozy we krwi. Niektore badania sugero-
waly, ze samodzielne monitorowanie st¢zenia glukozy moze nie po-
prawiac kontroli glikemii u pacjentéw przyjmujacych doustne le-
ki przeciwcukrzycowe, jednak naszym zdaniem moze ono ulatwia¢
wprowadzanie zmian w diecie lub w planie aktywnosci fizycznej
i pomagac lekarzom dostosowywac lub dodawaé kolejne opcje tera-
peutyczne w oparciu o przed- i popositkowe stezenia glukozy.

W przypadku niektorych pacjentéw ograniczenie si¢ poczatko-
wo do kontrolowania glikemii przedpositkowej moze by¢ wystar-
czajgce, poniewaz podwyzszone wyjsciowe przedpositkowe st¢ze-
nia glukozy mogg przyczyniac si¢ do wystgpowania wyzszego
profilu glukozy osoczowej w ciggu calej doby i wiekszych popo-
sitkowych wahan jej st¢zefi.> W celu obnizenia stezenia glukozy
na czczo i catkowitej glikemii mozna zastosowac u nich insuline
podstawowa.

U innych pacjentéw mogg jednak utrzymywac si¢ prawidlowe
stezenia glukozy we krwi na czczo i przed positkiem przy jedno-
czesnym wystepowaniu popositkowej hiperglikemii. W tym przy-
padku umiarkowane wahania glikemii popositkowej mozna zwal-
cza¢ poczatkowo poprzez zmniejszenie calkowitego profilu
glikemii za pomocg insuliny podstawowej. W niektorych przypad-
kach podawanie szybko dzialajacej insuliny przed positkami, po
ktorych stwierdzano hiperglikemi¢ popositkows jest skuteczng
opcjg terapeutyczng.

Zarowno przed- jak i popositkowe stezenia glukozy majg
wplyw na poziom HbA .. W przypadku wyiszego jej poziomu
(> 7,5%) glikemia na czczo ma wiekszy wplyw na nig niz glike-
mia popositkowa. Ponizej tego poziomu sytuacja jest odwrotna.®
W miarg postepu choroby stosowanie insuliny podstawowej nie
wystarcza do osiggnigcia kontroli glikemii i u wielu pacjentéw mo-
ze by¢ konieczne dodanie do leczenia insuliny positkowej przed
niektérymi positkami w celu uzyskania kontroli popositkowych
wahan glikemii.??

Korzysci wynikajace z leczenia insuling sg wigksze, kiedy wez-
miemy pod uwage zaréwno przed-, jak i popositkowe st¢zenia glu-
kozy. U o0s0b z prawidlowg homeostaza weglowodanowg okolo po-
fowa insuliny uwalnianej w ciagu dnia stuzy do regulacji
podstawowego stezenia glukozy, a druga reguluje glikemie zwig-
zang z positkami.** Tak wiec wigkszo§¢ schematow leczenia insu-
ling zostato opracowanych w celu dostarczenia okoto 50% insuli-
ny do regulacji glikemii podstawowe;j i 50% do regulacji glikemii
positkowej.>* Insulina podstawowa hamuje glukoneogeneze mie-
dzypositkowsg i nocng, podczas gdy insulina positkowa reguluje
wzrosty glikemii popositkowej.>*

Stosowanie algorytméw stopniowego zwigkszania
dawki w celu wyrdwnywania stezenia glukozy
Rozpoczynajac leczenie za pomocy insuliny podstawowej, mozna
zastosowac kilka prostych algorytmow stopniowego zwiekszania
dawki. U wielu pacjentéw z cukrzycg typu 2 i umiarkowanego
stopnia insulinoopornoscia rozsagdng wstepng dawka insuliny be-
dzie 10 jednostek (lub 0,1 j./kg m.c.). Mozna jg zwiekszac co 3-5 dni
az do osiggniecia docelowej glikemii przedpositkowej (tab. 2).33¢
Jesli leczenie rozpoczyna si¢ od schematu uwzgledniajacego sto-
sowanie insuliny krotko dzialajacej i podstawowej, wtedy zazwy-
czaj polowa dobowej dawki insuliny jest podawana w postaci in-
suliny podstawowej,* a pozostale 50% w postaci szybko
dzialajacego analogu insuliny w czasie positku. Dawkowanie po-
winno by¢ modyfikowane z uwzglednieniem wartosci glikemii
oznaczanej przez pacjenta w ramach samokontroli.®

Insulina positkowa jest czesto stosowana w postaci pojedyncze-
go wstrzykniecia podawanego w trakcie najwiekszego positku
w ciagu dnia lub tez w czasie positku, po ktérym najczgsciej obser-
wuje si¢ wzrosty glikemii. Dawke insuliny positkowej najlepiej jest
dobiera¢ na podstawie zawartosci weglowodanéw w positku i gli-
kemii przedpositkowej. W przypadku osob, ktérych positki nie roz-
nig si¢ bardzo pod wzgledem zawartosci weglowodanow, fatwiejsze
moze si¢ okaza¢ podawanie stalej dawki. Dodatkowe dawki sg
w razie koniecznosci dodawane w czasie innych positkow.

Dobowe zapotrzebowanie pacjenta na insuling mozna obli-
czy¢ poprzez przemnozenie masy ciata (w kg) przez wspotczynnik
okreslajgcy przypuszczalng wrazliwo$¢ na insuling. Przyjmuje
sig, ze wynosi on 0,3, jesli pacjent ma zachowang wrazliwo$¢ na in-
suline (zazwyczaj osoby szczupte), 0,5 w przypadku przecigtnej
wrazliwosci na insuling (Srednia masa ciala do umiarkowanej
nadwagi) 1 0,6 w przypadku insulinoopornosci (osoby otyte lub
chorobliwie otyle).>* Catkowita dobowa dawka insuliny stanowi
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sume dawki podstawowe;j i positkowe;j. Jesli chory przyjmuje le-
ki doustne, wazne jest, aby uwzglednic to przy obliczaniu catko-
witego dobowego zapotrzebowania na insuline. W szczegélnosci
pacjenci stosujacy leki pobudzajace wydzielanie insuliny moga wy-
magac mniejszych dawek insuliny, jesli leki te nie zostang odsta-
wione lub ich dawka nie zostanie zmniejszona.

Skutecznos¢ prostego schematu stopniowego zwigkszania daw-
ki insuliny zostata dowiedziona w badaniu Bergenstala i wsp.*” Po-
réwnano w nim wyniki leczenia pacjentéw z cukrzycg typu 2, kto-
rzy dawke insuliny positkowej, szybko dziatajacego analogu
insuliny (glulizyna), obliczali przy uzyciu prostego schematu
stopniowego zwigkszania, z wynikami leczenia pacjentéw dawku-
jacych insuling w oparciu o zawarto$¢ weglowodandw w diecie.
W przypadku tej drugiej metody pacjent sumowat ilos¢ weglowo-
danéw zawartych we wszystkich produktach sktadajacych si¢ na
dany positek, a dawka insuliny positkowej byta obliczana w opar-
ciu o ustalong dawke jednostek insuliny na 10 g weglowodanéw
—1tak np. w przypadku pacjenta stosujacego 1 j. insulinyna 10 g
weglowodanow przy positku zawierajacym 60 g weglowodanow
nalezy podaé szes¢ jednostek insuliny. Natomiast pacjenci korzy-
stajacy z prostego schematu ustalania dawki insuliny zwiekszali
dawke insuliny podawang w czasie positku o 1, 2 lub 3 jednostki,
w zaleznosci od wartosci glikemii przedpositkowe;.

Porownujgc obydwie grupy, wykazano, ze wyniki leczenia
0s0b obliczajacych dawke insuliny na podstawie prostego algoryt-
mu byly réwnie dobre, jak w przypadku pacjentow dawkujacych
lek w oparciu o zawarto$¢ weglowodanéw. Uzyskaty one podob-
ny stopien kontroli glikemii (redukcja poziomu HbA,; o okoto
1,5%), przy czym rzadziej doswiadczaty epizodow objawowe;j hi-
poglikemii (definiowanej jako glikemia <50 mg/dl) — 4,9 v. 8,0
epizodéw na pacjenta rocznie; p=0,02.7 Dane te potwierdzajg
przydatnoSc prostej alternatywnej metody do obliczania positko-
wej dawki insuliny i moga rozwiewac obawy pacjentow, ze insu-
linoterapia uwzgledniajaca schemat podawania insuliny podsta-
wowej 1 positkowej jest skomplikowana i trudna do wdrozenia.

W niedawno opublikowanym badaniu 4T oceniano rézne sche-
maty insulinoterapii stosowane u pacjentow nieosiagajacych do-
celowych wartosci glikemii w trakcie terapii lekami doustnymi.
Pacjentom podawano na poczatku badania insuling podstawowa,
insuling krétko dzialajacg lub gotowg mieszanke insulinowa. Po
roku leczenia u osob, ktore nadal nie osiggnely celow terapeutycz-
nych, zwigkszono dawke, a po 2 latach terapii przeprowadzono ko-
lejna oceng. Jesli pacjenci przyjmujacy insuling podstawowa nie
osiggneli docelowego poziomu HbA, ., dodano do leczenia insu-
ling krétko dzialajaca w porze positkéw. U 0sob rozpoczynajacych
terapie od insuliny positkowej dodano w takim przypadku insu-
ling podstawowa, a u 0sob stosujacych dwudawkowy schemat le-
czenia gotowg mieszankg insulinows — dawke szybko dzialajacej in-
suliny podawanej w czasie obiadu. Poziomy HbA, . osiagnigte na
koncu badania nie r6znily sie znacznie pomig¢dzy leczonymi gru-
pami chorych i wahaty si¢ od 6,8% do 7,1%.%

www.podyplomie.pl/medycynapodyplomie

Przetamywanie niecheci

Pomimo przekonujacych danych, iz skuteczna kontrola glike-
mii moze pomdc w opdznieniu rozwoju lub w prewencji powi-
ktan cukrzycy, ponad potowa pacjentéw z cukrzycg typu 2 nie
osigga terapeutycznego poziomu HbA, , ktéry wynosi <7,0%.%
Insulinoterapia moze pomdc tym pacjentom w osiggnigciu ce-
16w terapeutycznych szybciej i bezpieczniej, ale wielu pacjen-
tow i lekarzy z r6znych powodéw niechetnie podchodzi do te-
go leczenia.

Dla wielu glowng przyczyna jest obawa przed hipoglikemis.
Sposobem na przezwyciezenie tego leku jest edukacja pacjentéw
w zakresie rozpoznawania objawOw zblizajacej si¢ hipoglikemii
i podkreslenie znaczenia czgstego monitorowania stezenia glukozy
we krwi, zwlaszcza przed wysitkiem fizycznym. Insulinoterapia nie
zwieksza ryzyka epizodow hipoglikemii. Ryzyko cigzkiej hipoglike-
mii u pacjenta z cukrzycg typu 2, ktory ma zachowang prawidiows
czynnos¢ nerek 1 stosuje prawidlowe dawki insuliny, jest mate.

Czynnikiem zniechgcajacym do rozpoczgcia insulinoterapii
moze by¢ rowniez jej koszt. Nowsze analogi insuliny sg drozsze od
starszych preparatow, ale leczenie nimi lepiej nasladuje fizjologicz-
ne wydzielanie insuliny i wigze si¢ z mniejszym ryzykiem wyste-
powania hipoglikemii.

Wreszcie czestym powodem zlego nastawienia do wdrozenia
insulinoterapii lub zmiany schematu uwzgledniajacego tylko insu-
ling podstawowg na faczacy insuline podstawows z krdtko dziata-
jaca jest przekonanie, ze schematy insulinowe sg skomplikowane,
a samodzielne ustalanie dawki zbyt trudne. Tak naprawde schema-
ty insulinoterapii s3 mniej zlozone, niz sgdza pacjenci. Dostepnych
jest kilka prostych algorytmow, w ktérych krok po kroku wyjasnio-
ne zostato, jak nalezy rozpoczynac¢ leczenie insuling lub je modyfi-
kowac. Dla pacjentéw wykorzystujacych te wytyczne insulinotera-
pia szybko staje si¢ bardzo wygodna, a chorzy potrafig samodzielnie
okresli¢ zapotrzebowanie na insuling na podstawie st¢zenia gluko-
zy, sktadu positku i podejmowanej aktywnosci fizycznej. Metody le-
czenia wykorzystujace insuline podstawows, gotowe mieszanki in-
sulinowe oraz insuling podstawowg i krotko dzialajacg stanowig
strategie postepowania, ktore w szybki i bezpieczny sposob moga
pomoc pacjentom w osiagnieciu docelowych wartosci glikemii.
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c ukrzyca typu 2 jest choroba postepujaca i z reguty po Kkil-

ku latach trwania nie udaje sie jej odpowiednio leczy¢ tyl-

ko za pomocg lekéw doustnych, takich jak najczesciej stoso-
wane metformina i pochodne sulfonylomocznika. W celu
wyréwnania glikemii i zapobiezenia p6znym powikfaniom cu-
krzycy konieczne jest wiec rozpoczecie leczenia insuling.
Chorzy na cukrzyce typu 2 obawiajg sie rozpoczecia insu-
linoterapii. Cze$¢ z nich btednie uwaza, ze tak naprawde jest
to moment, od ktérego zaczynajg chorowacé na cukrzyce typu
2. Niektorzy z pacjentéw lub ich bliskich mylnie sadza, ze do-
poki leczenie polega na podawaniu wytacznie lekéw doustnych,
majg do czynienia z ,,cukrzycg utajong”. Pacjenci obawiajg sie
leczenia insuling z kilku powoddéw. Niektorzy powtarzajg zasty-
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szang opinie, ze kiedy juz zaczng przyjmowac insuline, beda
musieli jg bra¢ do konca zycia. Jedni obawiaja sig¢ wstrzyknie¢
podskdrnych, inni najbardziej bojg sie standw niedocukrzenia.
Z powodu wszystkich tych obaw chorzy starajg sie opéznic roz-
poczecie insulinoterapii. Czesto styszatem stwierdzenie: ,Panie
doktorze, moze wrocimy do tego przy kolejnej wizycie”.
Czasami leczenie insuling opdznia sie w ten sposéb o wiele lat.
Nawet jezeli uda sie przekonac chorego i przepisa¢ mu insuli-
ne, przy kolejnej wizycie styszymy: ,Panie doktorze, ja jednak
nie zrealizowatem recepty i chciatbym jeszcze sprébowac lecze-
nia tabletkami”. Przy takiej postawie chorego zdarza sie row-
niez, iz lekarz, aby nie zniecheci¢ do siebie pacjenta, nie po-
dejmuje w rozmowie z nim kwestii rozpoczecia leczenia insuling
przynajmniej tak dtugo, az chory sam nie zgtosi dolegliwosci
zwigzanych ze ztym wyréwnaniem glikemii.

Lekarze podstawowej opieki zdrowotnej bez problemu po-
trafig rozpoznaé cukrzyce typu 2 i zastosowac terapie lekami
doustnymi. Przy rozpoczeciu leczenia insuling czes$¢ z nich wo-
li jednak odesta¢ pacjenta do diabetologa lub na oddziat cho-
rob wewnetrznych. Wtaczenie insuliny nie wymaga hospitali-
zacji. Niezbedne jest natomiast przeszkolenie pacjenta
w podstawowych kwestiach dotyczacych takiej terapii.
Szkolenie powinno odby¢ sie kilka razy, poniewaz wiekszo$¢
chorych nie zapamietuje wszystkich przekazywanych infor-
macji podczas jednego spotkania.

Najwazniejszg kwestig przy rozpoczynaniu leczenia insuli-
ng jest przetamanie obaw chorego. Na poczatku najczesciej

wtgczamy insuline o posrednim czasie dziatania, podawang raz
na dobe, nadal stosujgc metformine. Wielokrotnie udawato mi
sie przekonac pacjenta do rozpoczecia leczenia insuling dzie-
ki wyjasnieniu: ,Bedzie sobie Pan podawat insuline tylko raz na
dzien, wieczorem w domu, w spokoju, przed pojsciem spac,
gdy zakonczy Pan juz wszystkie codzienne czynnosci”. Ta at-
mosfera spokoju i komfortu wieczornego moze sktoni¢ chore-
go do rozpoczecia terapii. Rozpoczecie insulinoterapii jest
punktem krytycznym. Gdy juz sie go przejdzie, kolejne kroki,
czyli intensyfikacja leczenia, sg duzo fatwiejsze.

Wazng kwestig jest, aby przy rozpoczynaniu leczenia insuling
u 0séb ze Zle kontrolowang glikemig stopniowo i powoli dgzy¢ do
obnizenia stezenia glukozy. Chorzy z dfugotrwale Zle kontrolowa-
na glikemig moga odczuwac objawy niedocukrzenia juz przy ste-
zeniu glukozy we krwi >100 mg/dl. Objawy hipoglikemii moga
zniecheci¢ pacjenta i spowodowaé zaprzestanie terapii.

Pacjent musi by¢ réwniez wyraznie poinformowany, ze zte
wyréwnanie glikemii przy stosowaniu tylko lekéw doustnych
moze zwieksza¢ ryzyko péznych powiktan cukrzycowych.
Wskaznikiem wyréwnania glikemii jest poziom HbA, ., ktérego
zalecana docelowa warto$¢ wynosi <7%, cho¢ powinna by¢
ustalana indywidualnie dla kazdego pacjenta. Ustalajac doce-
lowg warto$¢ HbA, . przy rozpoczeciu lub intensyfikacji lecze-
nia insuling, najlepiej kierowaé sie rozsagdkiem. U chorych
mtodszych, z krotko trwajacg cukrzyca, docelowa warto$¢
HbA, . powinna byC nizsza niz u osob starszych, z wieloletnig
cukrzycg i towarzyszacymi powiktaniami.
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