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OPIS PRZYPADKU

Pacjent jest 36-letnim samotnym mezczyzna rasy kaukaskiej,
chorym na cukrzyce typu | wykryta u niego w 1992 roku
w wicku 24 lat. Jest $redniej budowy ciala (68,9 kg,
BMI 22,4 kg/m’) i jest zatrudniony jako pracownik socjalny.
Chory zaczat uzywaé pompy insulinowej w 2001 roku. W paz-
dzierniku 2005 roku warto$¢ HbA  wynosita 8,3%, wlaczono
go wowczas do badania klinicznego zaprojektowanego w celu
zoptymalizowania dawkowania insuliny podstawowej dzi¢ki
stosowaniu metody cigglego pomiary glukozy (continous glu-
cose monitoring, CGM).'

W czasie rutynowej wizyty kontrolnej, w trakcie ktérej
dane z urzadzenia do CGM zostaly wprowadzone do kom-
putera, odnotowano, ze u pacjenta wystapily bardzo duze
wahania glikemii mi¢dzy pétnocg i 8.00 rano, z wysokimi
warto§ciami glikemii, siegajacymi 350-400 mg/dl (rycina,
cze¢$C A). Nie znaleziono jasnego wytlumaczenia tego faktu,
a pacjent nie przypomina sobie, zeby w nocy budzif si¢ lub
spozywal positki w tym czasie.

W trakcie dalszej obserwacji i przegladu przyjmowanych
przez chorego lekéw odkryto, ze od lipca 2003 roku pacjent
przyjmuje zolpidem. Jednocze$nie z powodu depresji byt le-
czony duloksetyna, ktérg odstawiono ze wzgledu na czeste
odczucia kolatania serca.

Zasugerowano wowczas, ze przyczyng znacznego podwyz-
szenia wartosci glikemii w nocy moze by¢ wywolany przez
zolpidem zespdt nocnego objadania si¢. Pacjent przyznal
pozniej, ze rano znajdowal w kuchennym zlewie brudne
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miski, a nie pamig¢tal, aby ich uzywal. Naczynia wygladaly,
jakby jedzono z nich platki §niadaniowe. Obserwacje te do-
prowadzily do teorii, ze z powodu przyjmowanego zolpidemu
pacjent spozywal positki w srodku nocy, jednak nie pamigtat
pézniej tego faktu.

Po odstawieniu zolpidemu kolejno odczytywane z CGM
wartoSci wykazaly ustgpienie nocnych hiperglikemii (rycina,
cze$e B).

PYTANIA

1. Jakie dzialania niepozadane moga powodowac leki, takie
jak zolpidem, u chorych na cukrzyce typu 1?

2. Jakie inne $rodki medyczne lub schorzenia powinny by¢
brane pod uwage podczas zbierania wywiadu w trakcie
opieki nad chorymi ze Zle wyréwnang cukrzyca?

KOMENTARZ

Zolpidem, uspokajajacy srodek nasenny, niebedacy pochodng
benzodiazepiny, ktéry wraz z innymi lekami zostal dopusz-
czony przez Food and Drug Administration (FDA) do lecze-
nia bezsennosci, zyskal w ostatnim czasie rozglos z powodu
wywolywania zaburzen zachowania, takich jak spozywanie
positkow podczas snu, prowadzenie pojazdéw, gotowanie
1 rozmowy podczas snu (w tym rozmowy telefoniczne i wysy-
tanie wiadomosci tekstowych).” Niektére opisy przypadkéw
sugeruja, ze wspolwystepowanie zespotu niespokojnych nog
czy zaburzen osobowosci lub nastroju moze zwigkszaé ryzyko
rozwoju tych zaburzeh zachowania zwiazanych ze snem.’
7 tego powodu nalezaloby zachowa¢ szczegélng ostroznosé
podczas wlaczania zolpidemu u chorych na cukrzyce.

W ciagu ostatnich 10 lat zolpidem byl jednym z najczes-
ciej przepisywanych lekéw na bezsennos¢ w swojej klasie. In-
nymi lekami z tej klasy sa eszopiklon 1 zaleplon. Pie¢ lat od
czasu, kiedy preparat Ambien zostal generykiem zolpidemu
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rozprowadzanym przez apteki na terenie Stanéw Zjedno-
czonych, jego sprzedaz wzrosta o okoto 10 milionéw, z 34,5
miliona do 44,6 miliona recept zrealizowanych w 2011 roku.*
Popularnosc zolpidemu czeSciowo przyczynlla si¢ do tego, ze
wymienia si¢ go jako glownego winowajce¢ w wigkszosci od-
notowanych przypadkéw zaburzen zachowania wywolanych
przez leki.

Zgodnie z ulotka informacyjna, ktéra zmieniono
w 2007 roku po przeprowadzenlu badan fazy pomarketin-
gowej 1 pojawieniu si¢ opiséw przypadkéw wykazujacych
zwigzek zolpidemu z zespolem zaburzen zachowan podczas
snu, jednoczesne stosowanie z fluoksetyna i sertraling moze
zwiekszyé okres pottrwania leku i jego szczytowe stezenia.’
Staje si¢ to istotne w przypadku pacjentéw ze wspolistnie-
jacymi zaburzeniami nastroju, ktérzy byli leczeni popu-
larnie stosowanymi lekami przeciwdepresyjnymi, takimi
jak selektywne inhibitory wychwytu zwrotnego serotoniny.
Opisywane wydluzenie okresu pottrwania oraz zwickszenie
maksymalnego stezenia moglo mie¢ wplyw na spozywanie
positkéw podczas snu u naszego pacjenta, szczegdlnie z po-
wodu wezesniejszego leczenia duloksetyna.

Zaburzenia odiywiania zwigzane ze snem wydajq si¢
wystepowac czqsc1ej u koblet ich wystepowanie opisywano
jednak takze u mezczyzn.” Jednoczesne stosowanie zolpi-
demu i lekow przeciwdepresyjnych nie musi jednak zawsze
powodowac zespolu zaburzen zachowania podczas snu opisy-
wanego powyzej, w tym spozywania positkow przez sen.

Mimo ze nocne spozywanie positkéw nie jest bardzo nie-
bezpieczne dla 0s6b bez cukrzycy przyjmujacych zolpidem,
w przypadku chorych na cukrzyce zalecana jest ostroznosé
ze wzgledu na mozliwo$¢ wystapienia niekontrolowane;j
hiperglikemii. Hiperglikemia to termin, ktéry odnosi si¢
do podwyzszonych wartos$ci glikemii, zwykle przekracza-
jacych 200 mg/dl. U chorych na cukrzyce typu 1 wystepuje
w wyniku niedostatecznej produkgji insuliny, ktéra uposledza
wchlanianie glukozy z krwi przez komorki.

Jednym z niebezpiecznych skutkéw hiperglikemii jest
kwasica ketonowa. Cukrzycowa kwasica ketonowa wyste-
puje w warunkach catkowitego lub wzglednego niedoboru
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insuliny, prowadzac do zmniejszenia watrobowej produkeji
glukozy 1 jej obwodowego zuzycia. To z kolei prowadzi do
hiperglikemii i wzrostu osmolarnosci, z nast¢powg diureza,
osmotyczng 1 odwodnieniem. Kolejne mechanizmy stymu-
luja uwalnianie wolnych kwasow ttuszczowych, ktore sa
utleniane do ketonow. Ciala ketonowe gromadza si¢ we krwi
1w moczu. W duzym stezeniu ketony sg toksyczne 1 wywolujg
kwasice metaboliczna. Hiperglikemia moze wiec doprowa-
dzi¢ do Spiaczki, a w przypadkach przedluzajacej si¢ nieleczo-
nej hiperglikemii do powiktan mikro- i makronaczyniowych.

Opisany pacjent stanowi pierwszy opublikowany przypa-
dek chorego, u ktérego za pomoca systemu CGM zdiagno-
zowano zespol nocnego objadania si¢ wtérny do stosowania
zolpidemu. System CGM jest technologia stosowang w dia-
betologii umozliwiajaca pomiary stezenia glukozy w plynie
srédtkankowym w czasie rzeczywistym, ktére dobrze kore-
luja ze st¢zeniami glukozy we krwi. W przypadku chorych
na cukrzyce typu 1 tradycyjna kontrola glikemii obejmuje
cztery do szesciu naklu¢ palca dziennie. Stosujac nawet tak
Sciste monitorowanie, mozna nie zdiagnozowa¢ ani hipo-,
ani hiperglikemii, ktére moga wystepowac w okresie, kiedy
pacjent pozostaje ich nieswiadomy lub nie moze sprawdzi¢
stezenia glukozy (np. podczas snu).

Biorac pod uwage dobrze znany fakt, ze utrzymywanie
stezenia glukozy w granicach prawie normoglikemii i uni-
kanie istotnych epizodéw hipo- 1 hiperglikemii moze poméc
w zapobieganiu powiklaniom cukrzycy, priorytetem stafo
si¢ opracowywanie nowych technologii umozliwiajacych
osiagni¢cie tego celu. Oznaczanie ste¢zenia glukozy w ply-
nie §rodtkankowym uznano za minimalnie inwazyjna dobrg
opcje doktadnej i dyskretnej metody pomiaru ste¢zenia glu-
kozy.”

Opisany przypadek udokumentowanej hiperglikemii
wystepujacej podczas badania klinicznego zwraca ponadto
uwage na konieczno$¢ zachowania ostroznosci przy prze-
pisywaniu zolpidemu chorym na cukrzyce typu 1. Lekarze
prowadzacy powinni dokonac przegladu wszystkich lekow
stosowanych przez swoich pacjentéw, aby modc zapobie-
gaé potencjalnym interakcjom i dzialaniom niepozada-
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nym, takim jak w przypadku naszego pacjenta. Szczegdlna
uwage nalezy poswiecié chorym z zaburzeniami zdrowia
psychicznego, gdyz rézni specjaliSci moga zalecac im sto-
sowanie lekow przeciwdepresyjnych, ktore, jak wykazano,
mogg zwickszac sile dzialania zolpidemu, prowadzac do
zwickszonego ryzyka wyst¢powania zaburzef podczas snu.
Nawet w przypadku chorych, ktoérzy nie przyjmujg lekéw
przeciwdepresyjnych, nalezy by¢ §wiadomym mozliwosci
wystgpienia zaleznego od zolpidemu zespotu objadania sie
przez sen. Wierzymy, ze moze to poméc w zapobieganiu za-
réwno ostrym powiklaniom, jak i dlugoterminowym skut-
kom hiperglikemii.

WSKAZOWKI KLINICZNE

* Zolpidem jest czesto przepisywanym Srodkiem ufa-
twiajgcym zasypianie, ktérego stosowanie, poza innymi
dzialaniami leku, moze by¢ zwiazane z zaburzeniami
polegajacymi na objadaniu si¢ przez sen.

* Nalezy zachowac ostrozno$¢ w przypadku przepisy-
wania zolpidemu chorym na cukrzyce ze wzgledu na
ryzyko niewykrywanej hiperglikemii, ktéra moze wy-
stapi¢ w przypadkach objadania si¢ podczas snu.

* Mimo ze jeszcze niedostepne szeroko, systemy cia-
glego pomiaru glikemii moga stanowié przydatny
Srodek oceny wplywu nowo wprowadzanych lekéw na
stezenie glukozy u chorych na cukrzyce.

* Niezbe¢dne jest przeprowadzenie wigkszej liczby badan
w celu sprawdzenia, czy u chorych na cukrzyce przyj-
mujgcych leki, takie jak zolpidem, wartos¢ HbA
zwigksza si¢ w wyniku niewykrytej hiperglikemii.
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PODZIEKOWANIA

Dr Zisser otrzymal wsparcie w postaci udost¢pnienia pro-
duktéw firmy Medtronic Diabetes w trakcie prowadzenia
badania opisanego w tym artykule.
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31, No. 3, 2013, p. 133. Zolipdem-induced sleep-eating resulting in significant
hyperglycemia in a subject with type 1 diabetes discovered via continuous glucose
monitoring. Reprinted with permission from The American Diabetes Association.
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