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Nieprawidfowa glikemia
na czczo jako cel leczenia

cukrzycy

W SKROCIE

Nieprawidtowa glikemia na czczo (IFG — impaired fasting glucose) prowadzi do rozwoju powikfan mikro- i makroangio-
patycznych oraz zwigksza ryzyko sercowo-naczyniowe. Chociaz uwaza sig, ze IFG poprzedza wystapienie cukrzycy typu
2, to wéréd lekarzy wiedza na temat tego stanu jest niedostateczna. Jasno zdefiniowane kryteria diagnostyczne niepra-
widtowe] glikemii na czczo oraz badania przesiewowe w jej kierunku utatwig wczedniejsze zidentyfikowanie 0séb
0 zwigkszonym ryzyku zachorowania na cukrzyceg i tym samym spowolnig szybki rozw6j zmian, ktéry czesto sig obserwu-
je. Aby przeciwdziata¢ narastajacej pandemii otyfosci i cukrzycy, trzeba zrozumie¢ znaczenie ryzyka sercowo-naczynio-
wego zwigzanego z nieprawidtowa glikemia na czczo i nieprawidtowg tolerancja glukozy (IGT — impaired glucose tole-

rance) u pacjentdw z grupy ryzyka.

Wstep
Etiologia cukrzycy typu 2 jest wieloczynnikowa.
Obejmuje calg game zaburzen — od rozwijajacego
si¢ wczeSnie stresu oksydacyjnego prowadzacego
do dysfunkcji srodblonka, przez zaburzenia
o podiozu genetycznym, po opornos¢ na insuling
— oraz czynniki ryzyka sercowo-naczyniowego.
Nieprawidtowa glikemia na czczo i nieprawi-
dlowa tolerancja glukozy nie sg pojeciami nowy-
mi w Srodowisku diabetologicznym, ale dla leka-
rzy innych specjalnosci mogg by¢ mylace i bywaja
stosowane zamiennie. Nawet dla lekarzy opieku-
jacych sie¢ pacjentami ze wspolistniejgcymi cu-
krzycg i chorobg sercowo-naczyniows definicje
tych poje¢ sg niejasne. W wytycznych ADA (Ame-
rican Diabetes Association) stan przedcukrzycowy
definiuje si¢ jako glikemig na czczo (FPG - fasting
plasma glucose) >100 mg/dl (5,6 mmol/l), ale
<126 mg/dl (7,0 mmol/l), lub jako nieprawidlowe
stezenie glukozy w 120. minucie po doustnym
obcigzeniu 75 g glukozy w doustnym tescie obcig-
zenia glukoza (OGTT - oral glucose tolerance test)
do >140 mg/dl (7,8 mmol/l), ale <200 mg/dl
(11,1 mmol/1) (co czesto okreSla si¢ jako nieprawi-
dlowg tolerancje glukozy).! Definicja nieprawi-
diowej glikemii na czczo wediug WHO (World
Health Organization) nieznacznie si¢ rozni, okre-
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§la sie ja jako stezenie glukozy na czczo >110 mg/dl
(6,1 mmol/1)], natomiast definicja nieprawidiowej
tolerancji glukozy jest zgodna z wytycznymi ADA.2

Glukoza jest jedynym Zrédtem energii dla mo-
zgu oraz glownym Zrodlem energii dla niedo-
krwionego migs$nia sercowego. W procesie fizjo-
logicznym regulacji stezenia glukozy we krwi
podstawowe znaczenie ma to, ze w okresie popo-
sitkowym wigkszo$¢ glukozy jest pobierana przez
mozg, trzewia i erytrocyty.? Watrobowa produkcja
glukozy jest jej najwazniejszym Zrodtem na czczo.
Dwa glowne czynniki regulujace glikemie na
czczo to glukagon i insulina obecne w osoczu.*
Mimo ze zaréwno nieprawidlowa glikemia na
czczo, jak 1 nieprawidtowa tolerancja glukozy wy-
nikajg z insulinoopornosci, r6znig si¢ lokalizacjg
tego zjawiska. U pacjentow z izolowang IFG wy-
stepuje gtéwnie insulinooporno$¢ watrobowa,
z zachowang prawidlows insulinowrazliwoscia
miegsni szkieletowych. Z kolei pacjenci z izolowa-
ng IGT majg prawidiowa lub nieznacznie zmniej-
szong wrazliwo$¢ hepatocytéw na insuline oraz
umiarkowang lub ciezka insulinoopornos¢ migsni
szkieletowych. U pacjentéw z jednoczesng IFG
i IGT stwierdza si¢ insulinoopornos$é¢ zaréwno
migsni szkieletowych, jak i watroby. Z czasem
zaburzenie czynno$ci komoérek f§ trzustki postg-
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[J Rycina 1. Przebieg naturalnej choroby sercowo-naczyniowej zwigzany z zaburzeniami metabolizmu glukozy
IGT - nieprawidfowa tolerancja glukozy, IFG - nieprawidtowa glikemia na czczo

puje, prowadzac do jawnej cukrzycy. Nie dotyczy to jednak wszyst-
kich pacjentéw — dzieje sie tak u ok. 70% z nich.>®

Artykul zawiera przeglad wiedzy na temat mikro- i makroan-
giopatii spowodowanych nieprawidiowg glikemia na czczo, ze
szczegblnym uwzglednieniem mechanizméw prowadzacych do
rozwoju powikian cukrzycy typu 2. Pelniejsza wiedza na temat
wczesnego rozpoznawania nieprawidiowej tolerancji glukozy, me-
tod badan przesiewowych i skutkéw zdrowotnych tego stanu po-
zwoli klinicystom bardziej wszechstronnie podchodzi¢ do lecze-
nia. Skutecznosé takiego postgpowania znajduje potwierdzenie
w publikowanych danych i wytycznych (ryc. 1).

Wystepowanie i progresja cukrzycy

Dane na temat czestosci wystepowania stanu przedcukrzycowego
si¢ roznig. Wedlug bazy danych NHANES (National Health and
Nutrition Examination Survey) (2005-2006) czesto$¢ wystepowania
IFGiIGT w USA wynosi odpowiednio 25,7% 1 13,8%, a wérdd osob
w wieku podesziym 75% chorowalo na cukrzycg lub mialo stan
przedcukrzycowy.” Najwigkszy odsetek chorych zanotowano
wsrdd czarnoskorych oséb pochodzenia nielatynoskiego (p<0,0001)
oraz Amerykanéw pochodzenia meksykanskiego (p<0,0001).
Czestosé wystepowania cukrzycy wsrod mtodych dorostych wzro-
sta z 2,6% w latach 1988-1994 do 7,7% w latach 2005-2006
(p<0,0001). Jednoczesnie 40% os6b > 20. r.z. miato hiperglikemie.
Cukrzyce rozpoznawano wedlug réznych kryteriow — st¢zenia
glukozy w 120. minucie po obcigzeniu glukozg oraz wystgpowa-
nia glikemii na czczo. Badania OGTT i FPG sg ukierunkowane
na odmienne mechanizmy fizjologiczne.® Test doustnego obcigze-
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nia glukozg charakteryzuje sie wiekszg czulo$cig niz badanie gli-
kemii na czczo, jednak do badan przesiewowych w kierunku cu-
krzycy i nieprawidiowej glikemii na czczo zaleca si¢ wykonywa-
nie tego drugiego, poniewaz jego wyniki sg powtarzalne, latwiej go
wykonac i jest tanszy. Na podstawie pomiaru glikemii na czczo cu-
krzyce rozpoznano w 91% przypadkéow (NHANES), niemnie;j za-
stosowanie OGTT zwigkszalo ten odsetek o 2,6%.

Wiele badan dostarczylto danych epidemiologicznych na temat
pacjentow z nieprawidtows glikemig na czczo. Czgstos¢ jej wyste-
powania roznilta si¢ ze wzgledu na niejednorodnosé badanych
populacji. Co wazne, badania te przeprowadzono przed 2003 r.,
kiedy do rozpoznania nieprawidtowej glikemii na czczo stosowa-
no jako kryterium stezenie glukozy rowne 110 mg/dl. W analizo-
wanych w artykule o§miu badaniach srednia czesto$¢ wystepowa-
nia IFG wahata sie od 0,9% do 9,7% (Srednio 4,5%).>°
U wigkszosci pacjentéw z nieprawidiowg glikemig na czczo stwier-
dzono ci¢zka insulinoopornos$¢ watrobowa przy jednocze$nie pra-
widlowej lub nieznacznie zaburzonej wrazliwosci na insuling
mie$ni szkieletowych.!! Z kolei u pacjentéw z nieprawidiowg to-
lerancjg glukozy wykazano insulinooporno$¢ w obrgbie mig$ni
z fagodng insulinooporno$cig watrobowa.>'? W wielu badaniach
nad uposledzonym wydzielaniem insuliny u pacjentéw z IGT
obserwuje si¢ tez dysfunkcje komorek B trzustki.’* Osei i wsp.',
Piche i wsp."® oraz Vauhkonen i wsp.!¢ ocenili sekrecj¢ insuliny
metodg klamry hiperglikemiczne;j. U pacjentéw z nieprawidlowg
tolerancjg glukozy zaobserwowali istotne zmniejszenie wydziela-
nia w pierwszej i drugiej fazie sekrecji. Przy duzej insulinoopor-
noSci miesni szkieletowych zaburzenie czynnos$ci komorek 8
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wydaje si¢ przyspieszac przejscie nieprawidtowe;j tolerancji gluko-
zy w cukrzycg.

Dane z amerykanskiego Centers for Disease Control Diabetes Fact
Sheet 2007 (http://www.cdc.gov/diabetes/pubs/pdf/ndfs_2007.pdf)
wskazujg, ze czg¢stoSC wystgpowania stanu przedcukrzycowego
w 2006 r. u 0sob >20. r.z. wynosita 31,7% u mezczyzn i 19,9% u ko-
biet.'” Stan przedcukrzycowy definiowano jako glikemie¢ na czczo
od 100 do 126 mg/dl (IFG). Mimo ze definicja stanu przedcukrzy-
cowego obejmuje nieprawidtowg tolerancje glukozy, w wielu wcze-
$niejszych publikacjach za kryterium nieprawidiowej glikemii
na czczo przyjmowano glikemig od 110 do 125 mg/dl.

Thorpe i wsp.!® opublikowali wyniki NYC HANES (New York
City Community-Level Health and Nutrition Examination Su-
rvey) z 2004 r. Mieszkaficow Nowego Jorku w wieku >20 lat oce-
niano na podstawie danych z badania przedmiotowego, badan la-
boratoryjnych i innych badan dodatkowych, wywiadu zbieranego
przez personel medyczny i ankiety wypelnianej samodzielnie.
Czgstosé wystepowania uposledzonego metabolizmu glukozy wa-
hata si¢ od 21,2% u os6b rasy bialej pochodzenia nielatynoskiego
do 32,4% u Azjatéw. Niepokojaco zte wyniki u Azjatow, mimo niz-
szego wskaznika masy ciata (BMI — body mass index), bylty zasko-
czeniem i wymagaja dokladniejszego spojrzenia na te populacje.

Naturalny przebieg stanu przedcukrzycowego

Trudno oceni¢ naturalny przebieg stanu przedcukrzycowego. Meto-
dy wykorzystywane do jego rozpoznawania roznig si¢ doktadnoscig
i powtarzalnoscig.'* W dotychczasowych badaniach stosowano roz-
ne kryteria diagnostyczne, dlatego analiza i poréwnanie poszczegol-
nych danych epidemiologicznych jest trudne. Progresj¢ nieprawidio-
wej glikemii na czczo i nieprawidtowej tolerancji glukozy do cukrzycy
obserwuje si¢ w ok. 25% przypadkéw; u 25% pacjentéw dochodzi do
normalizacji glikemii,® podczas gdy u ok. 50% utrzymuje si¢ stan
przedcukrzycowy (czyli IFG lub IGT). W niedawno zakoficzonym
badaniu prospektywnym (Mexico City Diabetes Study) Ferrannini
i wsp.?! przez 7 lat obserwowali 1963 osoby bez cukrzycy w wywia-
dzie, u ktorych na poczatku badania wykonano doustny test obcig-
zenia glukoza. Sredni wiek w tej populacji wynosit 47 lat. Wyjscio-
wo u 13,7% pacjentow rozpoznano nieprawidiowg tolerancje glukozy,
au 13,8% cukrzyce. Po okresie obserwacji cukrzyce typu 2 stwierdzo-
no u 165 pacjentow (1,34%/rok). U 39% badanych glikemia w doust-
nym tescie obcigzenia glukozg przekroczyta 140 mg/dl (7,8 mmol/l),
a cukrzyca typu 2 rozwingla si¢ u 27% pacjentow z nieprawidto-
wa glikemig na czczo. Wzgledne ryzyko rozwoju cukrzycy u tych
pacjentow zwiekszalo si¢ 6-7-krotnie wraz ze wzrostem glikemii
w 120. minucie OGTT (czyli u 0s6b z IGT), niezaleznie od tego,
czy glikemia na czczo mieScita si¢ u nich w zakresie 100-110 mg/dl
(5,6-6,1 mmol/1) czy 110-125 mg/dl (6,1-6,9 mmol/l). Najwicksze
ryzyko rozwoju cukrzycy stwierdzono u pacjentéw z glikemig na
czczo <100 mg/dl (5,6 mmol/l) i glikemig w 120. minucie OGTT
>140 mg/dl (7,8 mmol/l). Dodatkowymi gléwnymi czynnikami
predykcyjnymi rozwoju cukrzycy typu 2 byly wywiad rodzinny
w kierunku cukrzycy, stezenie proinsuliny, glikemia w 120. minu-
cie OGTT oraz BMI.
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Badania nad oceng ryzyka rozwoju cukrzycy typu 2 prowadzit
tez Abdul-Ghani i wsp.?? Badanie Botnia Study objeto 2442 oso-
by bez cukrzycy typu 2, u ktérych na poczatku wykonano doust-
ny test obcigzenia glukoza. Obserwacja trwala 7-8 lat. W badaniu
wykorzystywano kombinacj¢ pomiaréw wystepowania glikemii na
¢zczo z oznaczaniem stezenia glukozy w 60. minucie doustnego te-
stu obcigzenia glukozg i bez oznaczenia, co ulatwilo stworzenie
modelu pozwalajacego przewidzie¢ rozwoj cukrzycy typu 2 ze
wspolistnieniem zespolu metabolicznego (definicja NCEP ATP
III [National Cholesterol Education Program Adult Treat Panel
III]) i bez niego. Zastosowano punkt odciecia stezenia glukozy
155 mg/dl w 60. minucie OGTT, brano tez pod uwage wspélistnie-
nie zespolu metabolicznego lub jego brak. Na tej podstawie zakla-
syfikowano pacjentow do grupy niskiego (<2,5%), sredniego
(5-10%) lub wysokiego (>15%) ryzyka rozwoju cukrzycy typu 2
w obserwacji 7-8-letniej. W czasie obserwacji cukrzyca typu 2
rozwinela sie u 5,1% pacjentow (n=124), w tym u 2,4% z prawi-
dtows tolerancjg glukozy, u 11,5% z nieprawidiowg glikemig na
czczo 1 u 13,5% z nieprawidiows tolerancja glukozy. W badaniu
najwiarygodniejszym czynnikiem predykcyjnym rozwoju cukrzy-
cy typu 2 bylo stezenie glukozy w osoczu w 60. minucie doustne-
go testu obcigzenia glukoza. Wystepowanie zespolu metaboliczne-
go zwiekszato ryzyko, niezaleznie od tego, do ktdrej grupy
zakwalifikowano pacjentow. U pacjentow bez zespolu metabo-
licznego zaréwno z nieprawidiows glikemig na czczo, jak i niepra-
widlows tolerancjg glukozy, ze stezeniem glukozy w 60. minucie
OGTT >155 mg/dl ryzyko rozwoju cukrzycy typu 2 byto bardzo
mate (7,2%). Przy wspotistnieniu zespotu metabolicznego ryzyko
rozwoju cukrzycy typu 2 zwiekszalo si¢ trzykrotnie (20,5% w 7-let-
niej obserwacji).

Aktualne dane z Mexico City Diabetes Study wskazuja, ze
w 7-letniej obserwacji ryzyko progresji stanu przedcukrzycowego
do cukrzycy wynosi 30-40%. Sg one zgodne z wynikami badania
DREAM (Diabetes Reduction Assessment With Ramipril and Ro-
siglitazone Medication), w ktorym oceniano stosowanie rozygli-
tazonu i ramiprylu u 5269 pacjentéw z nieprawidtows glikemia na
czczo wedlug schematu czynnikowego 2 x 2.2 Po 3 miesigcach
w grupie otrzymujacej placebo cukrzyca rozwingla sie u ok. 25%
pacjentow, u 50% nadal wyst¢powala nieprawidtowa glikemia na
czczo, a u 20-30% stezenie glukozy wrocito do normy.

Mikroangiopatyczne powiktania nieprawidtowej glikemii
Pacjenci ze stanem przedcukrzycowym stanowig grupg wysokie-
go ryzyka przyspieszonego rozwoju miazdzycy. Y.ozysko mikrona-
czyniowe jest jednym z pierwszych chorobowo zmienionych ob-
szarow, co mozna wykry¢ za pomocg badania oftalmoskopowego
lub stwierdzajac mikroalbuminurie.

Ztozonos¢ badan nad stanem przedcukrzycowym wynika ze
wzrastajgcego, wczesniejszego wystepowania zaburzen metabo-
licznych w potgczeniu z podwyzszonym ci$nieniem tetniczym.
Czynniki zwigkszonego ryzyka sercowo-naczyniowego (nadci-
$nienie t¢tnicze i nieprawidlowe stezenia lipidéw) i subkliniczne
wskazniki procesu miazdzycowego (dysfunkcja Srodblonka
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i zwigkszone st¢zenia markeréw procesu zapalnego) sprawiajg, ze
kliniczna ocena ryzyka choréb ukiadu krazenia zwigzanego ze sta-
nem przedcukrzycowym jest trudna, ale moze stuzy¢ do identy-
fikacji populacji wysokiego ryzyka.

Zrozumienie mechanizméw naczyniowych, ktére wplywaja
na stan przedcukrzycowy, jest kluczowe dla poznania skali ryzy-
ka sercowo-naczyniowego. Od ponad dwoch dekad uwaza sig, ze
zapalenie poprzedza proces miazdzycowy. Przeprowadzone nie-
dawno badania wskazujg tez, ze obecnos¢ ogélnoustrojowych
wskaznikow dysfunkcji sSrodbtonka i markerdw procesu zapalenia
moze poprzedzaé rozwdj cukrzycy.?+? Balletshofer i wsp.? prze-
prowadzili badanie tetnicy ramiennej metodg ultrasonograficzng
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wysokiej rozdzielczosci. U 53 pacjentéw z prawidlowym ci$nie-
niem t¢tniczym i wynikiem OGTT w normie, ktérych bliscy
krewni chorowali na cukrzyce typu 2, rozpoznano dysfunkcje
srodblonka. Dysfunkcja ta oraz uposledzony rozkurcz naczyn za-
lezny od tlenku azotu sg czynnikami ryzyka sercowo-naczyniowe-
go. Podloze tych zaburzen naczyniowych nie zostato do konica po-
znane. Wedtug niektorych ekspertéw opornos¢ na insuling
1 hiperglikemia mogg si¢ wigzac z podwyzszonym subklinicznym
ryzykiem sercowo-naczyniowym. Zrozumienie podwojnego me-
chanizmu dzialania insuliny na naczynia ma kluczowe znaczenie
dla poznania zlozonosci aterogennego wplywu stanu przedcu-
krzycowego. Poniewaz insulina stymuluje uwalnianie tlenku azo-
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tu (substancja powodujgca rozkurcz naczynia) i endoteliny-1 (sub-
stancja powodujaca skurcz naczynia), te funkcjonujace obok sie-
bie szlaki tworzg mechanizm odpowiedzialny za utrzymanie row-
nowagi migdzy regulacjg stezenia glukozy i homeostazg
hemodynamiczng,” a zaburzenie tej ostatniej wplywa na ryzyko
rozwoju miazdzycy.

Oko a stan przedcukrzycowy

(powiktania mikroangiopatyczne)

Stan przedcukrzycowy wplywa na fozysko mikronaczyniowe oka.
Do The Blue Mountains Eye Study?® wiaczono mieszkaficow Au-
stralii w wieku >49 lat, ktorych poddano wyj$ciowym badaniom
oftalmoskopowym miedzy 1992 a 1994 r., a nastepnie po 5110 la-
tach. Srednica zyt siatkéwkowych byla w sposéb istotny staty-
stycznie skorelowana z nieprawidlows glikemig na czczo (OR,
1,53;95% CI, 1,11-2,12). Wyniki badania wskazuja, ze pacjenci ze
stanem przedcukrzycowym maja wyzsze ryzyko rozwoju retinopa-
tii wyrazajgcej si¢ poszerzeniem zy! siatkowki, co skorelowane jest
ze zwiekszonym ryzykiem sercowo-naczyniowym (ryc. 2).”

Do badania populacyjnego Funagata®® wigczono 1961 Japon-
czykow w wieku >35 lat. Wyjsciowo, w celu oceny malych naczyn
siatkowki, wykonano zdjecia dna oka bez rozszerzenia Zrenicy
i oceniono z wykorzystaniem metod komputerowych. W badaniu
oceniano giéwnie zmiany mikroangiopatyczne w obrebie siat-
kowki oraz ich zwigzek z czynnikami ryzyka sercowo-naczynio-
wego. Stwierdzono, ze kazdy wzrost Sredniego ci$nienia tetnicze-
go o 10 mmHg powodowat 20-40% wzrost ryzyka wystepowania
nieprawidlowosci w obrebie tetniczek siatkowki i redukcje ich
srednicy o 2,8 um. Retinopatia wigzala si¢ tez z podwyzszonym
BMI, nieprawidtows tolerancjg glukozy i nieprawidtows glikemig
na czczo. Kawasaki i wsp.3! wykazali, ze po uwzglednieniu wpty-
wu takich czynnikow, jak wiek, plec, nadcisnienie tetnicze, pale-
nie tytoniu oraz BMI, nieprawidiowa tolerancja glukozy miala sta-
tystycznie istotny zwigzek z wystgpowaniem retinopatii (OR,
1,63; 95% CI, 1,07-2,49). W przypadku nieprawidiowej glikemii na
czczo nie zanotowano takiej korelacji.

Do badania The AusDiab* (Australian Diabetes, Obesity, and
Lifestyle Study) wigczono 803 pacjentow bez cukrzycy w wieku
>25. r.z. Poczawszy od 1999 r., oceniano ich przez S lat. U wszyst-
kich pacjentow wykonano doustny test obcigzenia glukozg oraz
oznaczono glikemie na czczo. Od poczatku dokonywano fotogra-
ficznej oceny rozmiaru naczyn siatkdwkowych. W czasie trwania
obserwacji cukrzyca rozwingla si¢ u 18,7% pacjentéw z nieprawi-
dlowg tolerancja glukozy, u 13,6% z nieprawidlows glikemig na
czczo i u 2,8% z prawidlows tolerancja glukozy. Pacjenci z wezszy-
mi tetniczkami siatkowkowymi mieli zwigkszone ryzyko wysta-
pienia cukrzycy (OR, 2,2; 95% CI, 1,02-4,80). Korelowalo to
w sposob statystycznie istotny z wynikami doustnego testu obcig-
zenia glukoza, ale nie z nieprawidtows glikemig na czczo. Do ba-
dania MESA (Multiethnic Study of Atherosclerosis) wigczono
4585 0s6b z prawidtowym stezeniem glukozy na czczo, 499 z nie-
prawidtowg glikemig na czczo, 165 z cukrzycg z cechami retino-
patiii727 z cukrzycg bez retinopatii.’* Zanotowano statystycznie
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istotng korelacj¢ migdzy nieprawidiowosciami w naczyniach siat-
kowkowych i nieprawidiows glikemig na czczo. Wyniki roznily sie
w zalezno$ci od rasy oraz pochodzenia etnicznego. Osoby pocho-
dzenia hiszpanskiego oraz Chinczycy mieli szersze naczynia zyl-
ne siatkOwki w poréwnaniu z pacjentami rasy bialej, u ktérych
stwierdzono z kolei szersze tetniczki.

Dalsza analiza wynikow badania MESA wykazata statystycz-
nie istotng zalezno$¢ miedzy Srednicg tetniczek/zyt siatkdwko-
wych a czynnikami ryzyka sercowo-naczyniowego.>* Skurczowe
ciSnienie t¢tnicze bylo silnie skorelowane ze §rednica central-
nych naczyn. We wszystkich czterech grupach rasowo-etnicz-
nych Srednica tgtniczek siatkowkowych byla silnie skorelowana
ze skurczowym ci$nieniem te¢tniczym i odwrotnie do niego pro-
porcjonalna (r,-0,21 do -0,28; p<0,001). Srednica zyl byla stabiej,
ale takze istotnie skorelowana ze skurczowym ci$nieniem t¢tni-
czym. Zaburzenia metaboliczne zwigzane z procesem zapalnym
(stezenie biatka C-reaktywnego [CRP — C-reactive protein)), stgze-
nie fibrynogenu i interleukiny-6 w osoczu byly silnie skorelowa-
ne z wigkszg Srednicg naczyn zylnych, nawet po uwzglednieniu
wieku, palenia tytoniu, st¢zenia lipidow i innych czynnikéw. The
Beaver Dam Eye Study® bylo analizg przekrojowg 396 pacjentow,
ktorych w 1988 r. poddano wyjsciowemu badaniu obejmujacemu
ocen¢ naczyn siatkowkowych i badania laboratoryjne krwi. Wy-
kazano podobnie silny zwigzek markerow procesu zapalnego
z wiekszg Srednicg zyl siatkowkowych. W badaniu ARIC (Athe-
rosclerosis Risk in Communities) wykazano podobnie istotng ko-
relacj¢ miedzy uciskiem zyl przez t¢tniczki w siatkowce a wskaz-
nikami zapalnymi $wiadczgcymi o dysfunkcji srodblonka. Ucisk
zyl w sposob istotny korelowat z wystepowaniem blaszki miazdzy-
cowej w obrebie tetnicy podkolanowej, wyzszym BMI, leukocyto-
z3 1 zwigkszonym hematokrytem. Zapalenie wigze si¢ z tkanka
tluszczows, a pochodzace z adypocytow cytokiny powodujg reak-
cje zapalna,® ktdra przyczynia si¢ do zwigkszenia ryzyka u otytych
pacjentow.

The Rotterdam Study? bylo populacyjnym badaniem kohorto-
wym nad przewleklymi i powodujacymi inwalidztwo chorobami, do
ktorego wiaczono 7983 osoby w wieku >55 lat. Ocena wyjSciowa
obejmowata badanie okulistyczne i przedmiotowe wraz z badania-
mi laboratoryjnymi krwi. Stosunek srednicy tetnic do zyt w siatkow-
ce w sposob liniowy znacznie si¢ zmniejszyl wraz z przyspieszeniem
tetna i podwyzszeniem ciSnienia t¢tniczego. Grubo$¢ kompleksu in-
tima-media w t¢tnicy szyjnej byla istotnie statystycznie skorelowa-
na z mniejszg Srednicg tetniczek siatkowki (p<0,05).

Zmiany mikroangiopatyczne w stanie przedcukrzycowym na
wczesnym etapie s widoczne w siatkowce i majg tez zwigzek
z nasilonym procesem zapalnym oraz czynnikami ryzyka sercowo-
-naczyniowego, do ktorych naleza: nadci$nienie t¢tnicze, dys-
funkcja srédbtonka, nieprawidiowe parametry metaboliczne
i zwigkszone BMI. Wedtug niektérych badan nieprawidtowosci
w obrebie siatkowki sg najsilniej skorelowane z wynikami doust-
nego testu obcigzenia glukoza, podczas gdy w innych wigkszg
warto$¢ predykcyjng przypisywano nieprawidiowej glikemii na
czczo. Konieczne sg dalsze badania w celu oceny tych powigzan.
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Nerka w stanie przedcukrzycowym

(powiktania mikroangiopatyczne)

Do badania kohortowego Framingham Heart Study® (1991-1995)
wlaczono 2398 pacjentéw bez przewleklej choroby nerek. U 29%
z nich na podstawie doustnego testu obcigzenia glukozg rozpozna-
no nieprawidtowg glikemie¢ na czczo. Obserwacja trwala 7 lat,
w tym czasie choroba nerek (GFR - glomerular filtration rate [wsp6t-
czynnik filtracji klebuszkowej] <60 ml/min/1,73m?) rozwineta si¢
u 7% pacjentow. Istotny wzrost czestosci wystegpowania przewle-
kiej choroby nerek okazat si¢ skutkiem wyjsciowo gorszego pro-
filu glikemii (p<0,001). U pacjentow z nieprawidlows glikemig na
czczo lub nieprawidtowsg tolerancjg glukozy ryzyko rozwoju prze-
wleklej choroby nerek bylto o 65% wieksze (OR, 1,65 [1,16-2,36]
bez skorygowania wzgledem innych czynnikéw; 0,98 po skorygo-
waniu [0,67-1,45]). Ryzyko rozwoju choroby nerek w przypadku
$wiezo rozpoznanej cukrzycy, po uwzglednieniu wieku i pici, wy-
nosito 1,71 (0,83-3,55), a w przypadku wczeSniej rozpoznanej cu-
krzycy 1,93 (1,06-3,49). Na podstawie tego badania wiadomo, ze
uszkodzenia mikroangiopatyczne objawiajace si¢ chorobg nerek
wystepujg pozniej niz te w galce ocznej. Poniewaz zmiany w oku
moga wystapic wiele lat przed nieprawidtowo$ciami w obrebie ne-
rek, do wykrycia mikroalbuminurii konieczny jest dtuzszy okres
obserwacji. W badaniu Modification of Diet in Renal Disease nie
wykazano statystycznie istotnej korelacji mig¢dzy $wiezo rozpozna-
ng chorobg nerek a stanem przedcukrzycowym (IFG 1,08 [0,64-
1,82]). W tym dlugotrwalym badaniu kohortowym wzieto udziat
2585 pacjentéw bez rozpoznanej choroby nerek, ktérych podda-
no badaniu wyjsciowemu mig¢dzy 1978 a 1982, a kolejnemu mig-
dzy 1998 a 2001 r.

Liiwsp.* badali zwigzek miedzy wskaznikami procesu zapal-
nego a chorobg nerek (mikroalbuminuria). U 1776 losowo wybra-
nych Chinczykéw wykonano doustny test obcigzenia glukoza,
oznaczono stezenie biatka C-reaktywnego i oszacowano wskaZnik
albumina-kreatynina. 754 pacjentéw mialo prawidtowe st¢zenie
glukozy, 506 nieprawidtowa regulacj¢ jej metabolizmu, a 516 Swie-
z0 rozpoznang cukrzyce. Wykazano zwigzek miedzy glikemig na
czczo i glikemig w 120. minucie po obcigzeniu glukozg a osoczo-
wym stezeniem biatka C-reaktywnego (p<0,0001) i mikroalbumi-
nurig (p <0,0001). Korelacja ta byla silniej wyrazona w przypad-
ku oznaczenia glikemii w doustnym teScie obcigzenia glukozg
niz na czczo.

Kliniczne powiktania sercowo-naczyniowe (powiktania
makroangiopatyczne) a stan przedcukrzycowy
Z klinicznymi powiklaniami sercowo-naczyniowymi (makroan-
giopatycznymi) wigza si¢ dwa pytania: czy istnieje niezalezny
zwiagzek migdzy podwyzszona glikemig a ryzykiem sercowo-naczy-
niowym? I czy osoba ze stanem przedcukrzycowym ma dodatko-
wo podwyzszone ryzyko sercowo-naczyniowe z powodu innych
wspolwystepujacych czynnikow tego ryzyka?

Coutinho i wsp.® przeprowadzili analize metaregresji obej-
mujacg 95 783 osdb ocenianych przez >12,4 roku. Do analizy wig-
czono 20 badan, w ktoérych oceniano stezenie glikemii na czczo
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oraz po 60 i 120 minutach od obcigzenia glukoza. Dyskutowano
nad znaczeniem oceniania oddzielnie kazdego z czynnikow ryzy-
ka sercowo-naczyniowego, ale z powodu braku danych dotycza-
cych indywidualnych pacjentow analiza taka nie byta mozliwa.
Niemniej w 14 badaniach wiaczonych do analizy uwzgledniono
wplyw wspolistniejgcych czynnikéw ryzyka sercowo-naczyniowe-
go na rozwdj powiklan makroangiopatycznych. W 5 badaniach
wykazano istotny statystycznie i niezalezny wplyw ste¢zenia glu-
kozy na ryzyko sercowo-naczyniowe, po uwzglednieniu wieku, ci-
$nienia t¢tniczego, BMI, masy ciala, st¢zenia lipidéw i palenia ty-
toniu. Levitzky i wsp." wyjSciowo zbadali miedzy 1988 a 2004 r.
4058 0sob bez rozpoznanej choroby uktadu krazenia, bedacych po-
tomstwem uczestnikow Framingham Heart Study. Przy uzyciu su-
marycznej regresji logistycznej obliczono skorygowany wzgle-
dem wielu czynnikow iloraz szans (OR - odds ratio) wystgpienia
choroby wiencowej. W ciagu 4 lat czgsto$¢ wystgpowania klinicz-
nych powiklan zwigzanych z chorobg wiencowg u kobiet wynio-
sta 1,3% (przy glikemii 100-109 mg/dl), 2,3% (110-125 mg/dl)
12,9% (>126 mg/dl, cukrzyca), a u m¢zczyzn odpowiednio: 2,9%,
3,0% i 8,7%. Analiza wieloczynnikowa wykazata, ze u kobiet do-
chodzilo do istotnego wzrostu wystepowania choroby niedo-
krwiennej serca przy OR rownym 2,5 (1,2-5,0), w przypadku gli-
kemii 110-125 mg/dl i cukrzycy. U mezczyzn wartosci byly istotne
statystycznie tylko przy stezeniu glukozy >126 mg/dl. Nie zaob-
serwowano istotnosci statystycznej dla zadnej plci przy glikemii
100-109 mg/dl. U kobiet choroba wieficowa wystgpowala przy
glikemii 110-125 mg/dl, podczas gdy u mezczyzn nie zaobserwo-
wano takiej zaleznosci. Moze to wskazywac na konieczno$¢ wdra-
zania wczeSniejszego leczenia u kobiet.

Grupa badawcza DECODE (Diabetes Epidemiology: Collabora-
tive Analysis of Diagnostic Criteria in Europe)* oceniata 10 euro-
pejskich prospektywnych badan kohortowych obejmujgcych 15 388
mezezyzn 1 7126 kobiet migdzy 30. a 89. r.z., z mediang czasu trwa-
nia obserwacji rowna 8,8 roku. Najsilniejszym czynnikiem predyk-
cyjnym choréb sercowo-naczyniowych i zgonu z jakiejkolwiek przy-
czyny byta glikemia w 120. minucie po obcigzeniu glukozg.*

Eschwege i wsp.* w prospektywnym badaniu przez 11 lat
oceniali 7164 mezczyzn w wieku 43-54 lata. W poréwnaniu z oso-
bami z prawidiows tolerancjg glukozy pacjenci z nieprawidtows
tolerancjg byli obcigzeni dwukrotnie wigkszym ryzykiem zgonu
z powodu choroby wiencowej. Podobne badanie przeprowadzit
Rodriguez i wsp.* (Honolulu Heart Study). Od 1965 r. oceniano
w nim 8006 mezczyzn japonskiego pochodzenia pod katem roz-
woju choroby sercowo-naczyniowej. W 23-letniej obserwacji zba-
dano zwigzek miedzy st¢zeniem glukozy we krwi (mierzonym
w 60. minucie po obcigzeniu 50 g glukozy) a ryzykiem choroby
wiencowej i zawalu mie$nia sercowego niezakonczonego zgo-
nem. Zanotowano 864 przypadki choroby wienicowej, 384 zgony
z jej powodu oraz 2166 zgondw ogdtem. Ryzyko wzgledne kory-
gowano wzgledem wieku, BMI, nadci$nienia tetniczego, st¢Zenia
cholesterolu i trigliceryd6w, palenia tytoniu, spozywania alkoho-
lu oraz wskaznika spozywania tradycyjnych dan japonskich. Od-
setek zgonow z powodu choroby wiencowej wzrastal liniowo

NIEPRAWIDEOWA GLIKEMIA NA CZCZ0 JAKO CEL LECZENIA CUKRZYCY Medycyna

VoL 19/NR 6/CZERWIEC 2010 - po Dy plomuie ‘ 97


http://www.podyplomie.pl/medycynapodyplomie

98 ‘ glloedycyna

' N
( DIABETOLOGIA )

wraz ze wzrostem stezenia glukozy oznaczanym w 60. minucie po
obcigzeniu 50 g glukozy.

Wyniki niektorych badan wskazujg na zwigkszone ryzyko wy-
stapienia klinicznych powiklan sercowo-naczyniowych u pacjentow
ze stanem przedcukrzycowym (nietolerancja glukozy).** Wedtug
innych ryzyko zwigzane z chorobg uktadu krazenia przyczynia si¢
takze do zwigkszenia ryzyka rozwoju cukrzycy. W tym czasie ryzy-
ko wzrasta 2-4-krotnie.”” Dodatkowe czynniki ryzyka, m.in. nadci-
$nienie t¢tnicze, nieprawidtowe stezenia lipidéw oraz stany nasilo-
nego procesu zapalnego i prozakrzepowego wraz ze stanem
przedcukrzycowym zwigkszajg ryzyko choroby sercowo-naczynio-
wej.® W badaniu obejmujgcym 117 629 pielegniarek w wieku 30-
-55 lat, wyjsciowo bez choroby ukiadu krazenia, obserwacja trwata
20 lat. U pacjentek, u ktérych rozwinela si¢ cukrzyca typu 2, ryzy-
ko wzgledne zawalu mig§nia sercowego lub udaru mézgu (ryzyko
wzgledne w analizie wieloczynnikowej i 95% CI dla zawatu mie$nia
sercowego lub udaru mézgu) przed rozpoznaniem choroby wyno-
sito 2,82.# U kobiet ze stanem przedcukrzycowym ryzyko wzgled-
ne zawalu migsnia sercowego lub udaru mézgu wynosito 3,19. Da-
ne te podkreslaja, ze ryzyko sercowo-naczyniowe podwaja si¢ lub
potraja na 10 do 15 lat przed rozpoznaniem cukrzycy.

Konieczne jest przeprowadzenie badan z lepiej zdefiniowany-
mi parametrami sercowo-naczyniowymi oceny konicowej u osob
ze stanem przedcukrzycowym. Pomocna bylaby wiedza, ktore
czynniki sg wskaznikami wysokiego ryzyka choroby sercowo-na-
czyniowej wymagajacymi interwencji terapeutycznej.

Badania przesiewowe oraz rola wytycznych

DIAD (Detection of Ischemia in Asymptomatic Diabetics) byto
jednym z najwigkszych badan, w ktérym u pacjentéw z bezobja-
wowg cukrzycg wykonywano badania przesiewowe w kierunku
chordb sercowo-naczyniowych.*® Wzieto w nim udziat 1123 cho-
rych na cukrzyce bez objawéw choroby wiencowej. Losowo przy-
dzielono ich do jednej z dwoch grup. Badanie perfuzji migsnia ser-
cowego przeprowadzono tylko w pierwszej grupie. Po 4,8 roku
Taczne wystgpowanie klinicznych powiklan sercowo-naczynio-
wych wyniosto 2,7% w grupie objetej badaniem przesiewowym
i 3% (p<0,73) w grupie, w ktdrej go nie wykonano. U pacjentéw
ze stanem przedcukrzycowym, u ktérych nie wyst¢pujg objawy,
rzadziej dochodzi do klinicznych powikian sercowo-naczynio-
wych, dlatego trudnie;j jest uzasadni¢ konieczno$¢ wykonywania
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badan przesiewowych w kierunku choréb ukiadu krazenia. Zasto-
sowanie odpowiedniej metody do stratyfikacji ryzyka nadal mo-
ze stanowi¢ najlepszy sposob oceny 10-letniego ryzyka wystapie-
nia klinicznych powiklan sercowo-naczyniowych. Modyfikacja
stylu zycia i ograniczenie podazy kalorii wciaz istotnie wplywajg
na rokowanie sercowo-naczyniowe.

Wedtug wytycznych ADA z 2009 r. wykonanie badan w kierun-
ku stanu przedcukrzycowego u pacjentow bez objawow nalezy roz-
wazaé w przypadku osob dorostych z nadwagg lub otylosciag
(BMI>25 kg/m?), u ktérych wystepuje co najmniej jeden dodat-
kowy czynnik ryzyka rozowoju cukrzycy.’! U innych oséb bada-
nia nalezy rozpoczaé w wieku 45 lat. Jesli wyniki badan sg prawi-
dlowe, kolejne powinno sie¢ wykonywaé przynajmniej co 3 lata.
Wielu ekspertéw uwaza, ze wyniki doustnego testu obcigzenia glu-
koza (75 g) lepiej okreslajg ryzyko rozwoju cukrzycy niz ocena gli-
kemii na czczo.

Podsumowanie

Styl zycia opierajacy si¢ na zdrowej diecie polaczonej z aktywno-
scig fizyczna jest optymalny dla utrzymania zroéwnowazonego bi-
lansu energetycznego. Ograniczenie podazy kalorii ma kluczowe
znaczenie dla zredukowania masy ciata, a umiarkowana aktywnos¢
fizyczna dla utrzymania masy ciala i poprawy stanu uktadu kra-
zenia. Kontrola stezenia lipidow, czestosci akeji serca, ciSnienia
tetniczego i1 innych czynnikow ryzyka przyczynia si¢ do zmniej-
szenia czestosci wystgpowania choroby. Niestety, lekarze zazwy-
czaj omawiajg te kwestie z pacjentami, dopiero gdy dojdzie do wy-
stgpienia klinicznych powiklan sercowo-naczyniowych.
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0 liveros i wsp. w swoim artykule podkreslili znaczenie nie-

cose) w patogenezie cukrzycy typu 2 i choréb uktadu krazenia
o podtozu miazdzycowym.!

prawidtowej glikemii na czczo (IFG — impaired fasting glu-

W 2003 r. za gérny prég prawidfowej glikemii przyjeto

99 mg/dl (5,6 mmol/l).? Stezenia glukozy we krwi przekracza-
jace te warto$¢ uznano za szkodliwe dla tkanek i narzagdéw
cztowieka, poniewaz inicjujg wiele niepozadanych reakcji bio-
chemicznych i hemodynamicznych. Opéznienie dziatan norma-
lizujgcych glikemie prowadzi nieuchronnie do utrwalenia sie
tych zaburzen. W konsekwencji dochodzi do powaznych powi-
ktan, zwtaszcza ze strony ukfadu krazenia.

Wedfug American Diabetes Association (ADA) termin nieprawi-
dfowa glikemia na czczo oznacza stan, w ktérym stezenie gluko-
zy we Krwi na czczo wynosi co najmniej 100 mg/dl (5,6 mmol/l),

Komentarz:

prof. dr hab. med.

Jozef Drzewoski

Katedra Nauk Klinicznych, UM,
todz

) ) NIEPRAWIDLOWA GLIKEMIA NA CZCZ0 JAKO CEL LECZENIA CUKRZYCY [Vledycyna
www.podyplomie.pl/medycynapodyplomie VOL 19/NR 6/CZERWIEC 2010 poDyypIY)mm 99


http://www.podyplomie.pl/medycynapodyplomie

100 ‘ pMoedycyna

g N
Q DIABETOLOGIA )

ale nie osigga wartosci warunkujgcej rozpoznanie cukrzycy
(=126 mg/dl, 7,0 mmo/l).? Nieprawidfowa glikemia na czczo sta-
nowi, oprécz nieprawidtowej tolerancji glukozy (IGT — impaired glu-
cose tolerance), zaburzenie biochemiczne nazywane stanem
przedcukrzycowym (prediabetes). Trwa dyskusja, ktéra z tych
dwaoch form wezesnego etapu zaburzen metabolizmu glukozy sta-
nowi wieksze zagrozenie konwersjg w cukrzyce typu 2 oraz w wiek-
szym stopniu uszkadza $rodbfonek. Wigkszo$¢ uwaza, ze istotniej-
szym czynnikiem ryzyka kardiometabolicznego jest nieprawidtowa
tolerancja glukozy.3 Najwiekszym ryzykiem zachorowania na cu-
krzyce typu 2 sg jednak obcigzone osoby, u ktérych nieprawidto-
wa glikemia na czczo wspdtistnieje z nieprawidtowa tolerancjg glu-
kozy. Stan taki nazywa sie ztozong nietolerancjg glukozy lub
podwojnym stanem przedcukrzycowym (CGl — combined glu-
cose intolerance |ub double prediabetes).*

Whprowadzenie pojecia stanu przedcukrzycowego miato
zwréci¢ uwage na to, ze nawet niewielki nadmiar glukozy we
krwi jest szkodliwy, i sktoni¢ lekarzy do wczesnego wdrozenia
dziaftan zapobiegawczych. Badania obserwacyjne wskazujag
bowiem, ze u 25-40% os6b ze stanem przedcukrzycowym cu-
krzyca typu 2 rozwija sig¢ w ciggu 3-8 lat. Istniejg tez dowody,
ze u ok. 50% osbéb wystepujg przewlekte powikfania juz w mo-
mencie rozpoznania tej choroby.

Wedtug najnowszych danych tylko ok. 10% dorostych Ame-
rykandw zdaje sobie sprawe z ryzyka zachorowania na cukrzy-
ce typu 2,° dlatego tak wazne sa badania przesiewowe w kie-
runku wykrywania zaburzen metabolizmu glukozy. Nie powinny
one jednak polegac¢ tylko na oznaczeniu glikemii na czczo, po-
niewaz osoby w zaawansowanym wieku, z nadci$nieniem tet-
niczym, otytoscia i dyslipidemig moga mie¢ prawidtowa glike-
mie na czczo mimo istotnych zaburzen przemiany glukozy.®
Pozwala je zidentyfikowa¢ test doustnego obcigzenia glukoza
(OGTT - oral glucose tolerance test). Za jego pomocg wykry-
lismy nieprawidtfowa tolerancje glukozy u 17% populacji miej-
skiej badanej w ramach projektu rzadowego, przy czym w wie-
lu przypadkach glikemia na czczo byta prawidtowa.” Od
niedawna w diagnostyce dysglikemii zaleca sie rowniez ozna-
czanie odsetka HbA, .2

W stanie przedcukrzycowym wystepuje zaréwno insulino-
oporno$¢, jak i dysfunkcja komaérek B trzustki.>1° Wyniki ba-
dan z ostatnich lat wskazuja, ze patofizjologia insulinooporno-
$ci u 0s6b z nieprawidtowa glikemig na czczo i nieprawidtowg
tolerancja glukozy sie rézni. W pierwszym przypadku dotyczy
ona gtéwnie watroby, w drugim miesni szkieletowych.

Nie ustalono progu zaburzen sekrecji i dziatania insuliny
w okresie przejécia z normoglikemii do nieprawidtowej glikemii na
czczo. Gtéwnym wyznacznikiem stezenia glukozy na czczo u os6b
z prawidtowa glikemig jest stopien wrazliwosci na insuline. Jest
on wiekszy u 0sdb, u ktdérych stezenie glukozy oscyluje w dolnym
zakresie wartosci prawidtowych (<90 mg/dl) niz u tych, u ktérych
utrzymuje sie w gornym zakresie (90-99 mg/dl). W przypadku gli-

kemii 125 mg/dl odpowiedz na insuline jest trzykrotnie mniejsza
niz przy 70 mg/dl, a u 0séb z nieprawidtowg glikemig na czczo
i nieprawidtowg tolerancjg glukozy jeszcze mniejsza.

Podstawowe wydzielanie insuliny nie r6zni sie u 0séb z nie-
prawidtowa glikemig na czczo i normoglikemig. Cechy dysfunk-
cji komorek B trzustki wystepujg natomiast w przypadku wspot-
istnienia nieprawidfowej tolerancji glukozy z nieprawidfowg
glikemig na czczo. Zjawisko to wystepuje mimo wzglednego hi-
perinsulinizmu bedacego reakcjg na znacznie podwyzszong
insulinoopornos¢.

Niektérzy uwazaja, ze wysoka prawidtowa glikemia stano-
wi stan przedprzedcukrzycowy (pre-prediabetes). Jest ona
bowiem objawem, podobnie jak nieprawidtowa glikemia na
czczo i nieprawidtowa tolerancja glukozy, poczatkowego etapu
zaburzen gospodarki weglowodanowej i moze prowadzi¢ do cu-
krzycy typu 2 oraz chordéb sercowo-naczyniowych.* Jezeli ko-
lejne badania potwierdza to zatozenie, powstang podstawy do
dyskusji nad celowoscig dalszego obnizenia gérnego progu
normoglikemii. Biorac jednak pod uwage obserwacje kliniczne
wskazujace, ze niskie, podobnie jak zbyt wysokie, stezenia glu-
kozy moga by¢ niekorzystne (zjawisko krzywej J), powstaje py-
tanie: czy taki krok jest uzasadniony?

Zagrozenia zwigzane ze stanem przedcukrzycowym podkre-
$lajg role wczesnego wdrozenia dziatan profilaktycznych. Dotych-
czas jedynym sposobem walki z wczesnymi zaburzeniami me-
tabolizmu glukozy byto leczenie niefarmakologiczne (ograniczenie
kalorycznosci diety i zwiekszenie aktywnosci fizycznej). Ostatnio
ukazaty sie zalecenia ADA, ktdre dopuszczajg zastosowanie met-
forminy u oséb z podwdjnym stanem przedcukrzycowym oraz
Z co najmniej jednym czynnikiem ryzyka: wiek <60 lat, BMI >35
kg/m?, obcigzajacy rodzinny wywiad w kierunku cukrzycy, pod-
wyzszone stezenie triglicerydéw, zmniejszone stezenie chole-
sterolu HDL, nadcisnienie tetnicze lub HbA, >6,0%.'2

Nalezy jednak podkresli¢, ze prozdrowotny styl zycia bardziej
niz stosowanie metforminy zwigksza szansg na zahamowanie
przejécia stanu przedcukrzycowego w cukrzyce typu 2 oraz
w wiekszym stopniu zmniejsza ryzyko powiktan sercowo-naczy-
niowych. 1314

Wprowadzenie pojecia stanu przedcukrzycowego miato
zwroci¢ uwage lekarzy na to, ze nawet nieduzy nadmiar gluko-
zy we krwi jest szkodliwy. Zapoznanie sig z trescig artykutu Oli-
verosa i wsp. oraz wdrozenie omawianych w nim prostych za-
sad postepowania lekarskiego moze sie przyczyni¢ do
zmniejszenia zagrozenia cukrzycg typu 2 i chorobami uktadu
krazenia.
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