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Streszczenie

Celem pracy byta ocena czestosci wystepowania przewlektych powiktai u chorych na cukrzyce typu 1 z ponad 30-letnim wywiadem
choroby w zaleznosci od wieku rozpoznania cukrzycy. Kryterium wigczenia do badania stanowit czas trwania choroby wynoszacy
ponad 30 lat. Grupe badang podzielono na dwie podgrupy, a kryterium podziatu stanowit wiek, w ktérym rozpoznano cukrzyce typu
1 (przed lub po 18 r.z.). Oceniano parametry antropometryczne, parametry wyréwnania metabolicznego oraz obecnos¢ wyktadnikéw
przewlektych powikfan o charakterze mikro- i makroangiopatii. W badaniu udziat wzieto 215 chorych z ponad 30-letnim wywiadem
cukrzycy typu 1 w wieku 54=10 lat: 98 mezczyzn i 117 kobiet. U 110 pacjentéw (grupa 1) cukrzyce typu 1 rozpoznano przed
ukoriczeniem przez nich 18 roku zycia, u 105 badanych (grupa Il) po 18 r.z. Chorzy z grupy | byli istotnie mtodsi, z dtuzszym czasem
trwania choroby, czesciej leczeni metodaq intensywnej czynnosciowej insulinoterapii. Nie wykazano réznic w zakresie wyréwnania
metabolicznego cukrzycy pomiedzy ocenianymi grupami. W grupie | stwierdzano istotnie czesciej wykfadniki cukrzycowej choroby
nerek, a w grupie Il czesciej wystepowato nadcisnienie tetnicze. Wnioski. Rozpoznanie cukrzycy typu 1 przed czy po 18 r.z. nie
miafo istotnego wptywu na brak przewlektych powiktar schorzenia. U pacjentéw z cukrzyca rozpoznana w dziecinstwie po 30 latach
czesciej wystepowaty wyktadniki cukrzycowej choroby nerek.

Stowa kluczowe

dtugotrwata cukrzyca typu 1, przewlekte powikfania

Abstract

The aim of this study was to evaluate the prevalence of chronic complications in patients with type 1 diabetes with more than 30
years of history of the disease, depending on the age of onset of diabetes. The criterion for inclusion in the study was over 30-year
history of type 1 diabetes. The study group was divided into two subgroups according to the age of diagnosis of type 1 diabetes
(either before or after 18 years of age). Anthropometric parameters, degree of metabolic control and the presence of markers of
chronic diabetic micro- and macrovascular complications were assessed. The study was performed in 215 type 1 diabetic patients
with more than 30 years history of the disease, aged 5410 years, 98 men, 117 women. In 110 patients (group 1), type 1 diabetes
was diagnosed before age of 18 years, in 105 patients (group Il) after 18 years of age. Patients in group | were younger, with a longer
duration of the disease, more often treated with intensive functional insulin. There were no differences in terms of metabolic control
between the assessed groups. Patients in group | were significantly more often diagnosed with chronic diabetic kidney disease, in
group Il hypertension was more often observed. Conclusions. The diagnosis of type 1 diabetes before or after the age of 18 had
no significant effect on the lack of chronic complications. Patients with diabetes diagnosed in childhood, after 30 years of disease,
presented a higher incidence of diabetic kidney disease.
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Wstep

Odkrycie insuliny zmienito naturalny przebieg cukrzycy
typu 1. Choroba autoimmunologiczna, doprowadzajgca do
zniszczenia komorek beta wysp trzustki produkujgcych insuli-
ne, powodowata ciezkie wyniszczenie i przedwczesng $mierc
chorych. Przed erg insulinoterapii oczekiwany czas przezycia
dzieci, u ktoérych rozpoznano cukrzyce przed 10 rokiem zycia,
nie przekraczat 2,6 lat, a dla osob dorostych wynosit zaledwie
6 lat [1]. Leczenie insuling istotnie zwiekszyto przezywalnos$c
w tej grupie chorych. Wydtuzenie czasu zycia spowodowato
jednak ujawnienie sie przewlekiych powiktarn choroby o charak-
terze mikro- i makroangiopatii, wynikajacych przede wszystkim
z wydtuzonej ekspozyciji na hiperglikemie. Najczestszg przyczy-
ng zgonow chorych na cukrzyce typu 1 pozostaja nadal cho-
roby uktadu sercowo-naczyniowego oraz przewlekfa cukrzyco-
wa choroba nerek [2,3]. Pomimo istotnego postepu w zakresie
metod insulinoterapii, technik podawania insuliny, prowadzenia
samokontroli jak rowniez znaczgcej poprawy w zakresie dostep-
nosci i jakosci opieki diabetologicznej wskazniki przezywalnosci
dla chorych na cukrzyce typu 1 wcigz sg gorsze niz dla popu-
lacji ogdlnej [4]. Z drugiej strony wykazano, ze az 40% chorych
przezywa 40 lat z cukrzycg, a potowa z nich nie rozwija ciezkich
powiktan [5]. Liczba chorych na cukrzyce typu 1 systematycz-
nie roénie. Dane szacunkowe wskazujg, ze w Polsce w okresie
2005-2025 nastgpi co najmniej czterokrotny wzrost zachorowal-
nosci na ten typ cukrzycy, a najwieksza dynamika tego przyrostu
dotyczy¢ ma dzieci mtodszych [6]. Nalezy jednak pamietac, ze
proces autodestrukcji komorek beta wysp trzustki, prowadzacy
do deficytu insuliny, moze wystapi¢ w kazdym wieku. Czestosc
wystepowania cukrzycy typu 1 w populacji polskiej do 18 roku
zycia wynosi 1:300, a ryzyko zachorowania do 70 roku zycia
ocenia sie na 1:100 [6]. Obecnie, dzieki nowoczesnej i dobrze
zorganizowanej opiece diabetologicznej oraz kompleksowej
edukaciji, chorzy, u ktérych cukrzyce rozpoznano w dziecinstwie,
w istotne] wiekszosci osiggaja petnoletnosc¢ i dozywajg wieku
dorostego, a nawet starosci. Wigkszos¢ rejestrow chorych na
cukrzyce typu 1 w Polsce dotyczy populacji dzieci i mtodziezy.
Brak jest jednak obiektywnych danych dotyczgcych zapadal-
nosci na ten typ cukrzycy w populaciji oséb dorostych. Brakuje
rowniez danych analizujgcych dalsze losy chorych na cukrzyce
typu 1, oceny czestosci wystepowania przewlektych powiktan
choroby czy przezywalnosci w tej grupie. Interesujgcym zagad-
nieniem wydata sie zatem analiza populacji pacjentéw chorych
na cukrzyce typu 1 z dtugim, ponad 30-letnim czasem trwania
choroby. Uwzgledniono wiek zachorowania na cukrzyce (poni-
zej lub powyzej 18 roku zycia) jako czynnik mogacy miec¢ wptyw
na przebieg choroby oraz czgsto$¢ wystepowania przewleklych
powikfan cukrzycy.

Materiat i metody

Przedstawione badanie jest analiza populacji pacjentow
z bardzo ditugim wywiadem cukrzycy typu 1, hospitalizowa-
nych w Klinice Choréb Wewnetrznych i Diabetologii w Poznaniu
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w latach 2010-2013. Praca ma charakter retrospektywnej oce-
ny czestosci wystepowania przewleklych powikfan cukrzycy
w tej grupie chorych. Kryterium wigczenia do badania stanowit
czas trwania choroby, wynoszacy ponad 30 lat oraz wyrazenie
przez pacjenta zgody na udziat w badaniu.

Oceniang grupe podzielono na dwie podgrupy, a kryte-
rium podziatu byt wiek, w jakim rozpoznano cukrzyce typu
1. Za kryterium owo przyjeto 18 rok zycia z racji osiggniecia
przez pacjentdw w tym czasie socjalno-prawnej petnoletnosci
i przejscia z diabetologicznej opieki pediatrycznej pod opieke
diabetologiczng dla osdb dorostych. Grupa I: cukrzyca typu 1
rozpoznana przed 18 rokiem zycia. Grupa Il: cukrzyca typu 1
rozpoznana po ukonczeniu 18 roku zycia.

U wszystkich chorych wykonano badanie przedmiotowe
z uwzglednieniem pomiaréw antropometrycznych oraz po-
miary ci$nienia tetniczego krwi. Cisnienie krwi mierzono dwu-
krotnie za pomocg metody Korotkowa w pozycji siedzacej po
10-minutowym odpoczynku (ci$nieniomierz firmy Omron mo-
del 705IT). Nadcisnienie tetnicze rozpoznawano, jezeli sred-
nie cisnienie tetnicze krwi byto wieksze niz 140/90 mmHg lub
pacjent miat juz wczesniej rozpoznane nadcisnienie tetnicze
i otrzymywat odpowiednie leczenie.

U wszystkich badanych oceniano parametry wyréwnania
metabolicznego cukrzycy. Probki krwi pobierane byty na czczo
po okresie spoczynku, z minimalng okluzjg zyly, za pomocg
systemu zbierania krwi Monovette. Stezenia cholesterolu cat-
kowitego (TCH), cholesterolu frakciji lipoprotein o duzej gesto-
Sci (HDL) oraz lipoprotein o matej gestosci (LDL), trojglicery-
dow (TG), kreatyniny, peptydu C byly mierzone za pomocg
standardowych metod. Stezenie biatka C-reaktywnego (CRP)
oznaczane byto metodg wysoce czutg. Wartos¢ HbA1c (gliko-
wana hemoglobina) oznaczono za pomocg wysokosprawne;
chromatografii cieczowej (HPLC) z programu hemoglobiny
HbA1c Wariant (Bio-Rad Laboratories, Hercules, CA, USA).

U pacjentow przeprowadzono badania w celu rozpozna-
nia oraz oceny stopnia zaawansowania przewlektych powiktan
cukrzycy o charakterze mikroangiopatii oraz makroangiopatii.
Retinopatie cukrzycowg rozpoznawano na podstawie oftal-
moskopowej oceny dna oka po rozszerzeniu zrenicy. Zmia-
ny na dnie oka zdefiniowano wedtug klasyfikacji WHO [7].
Cukrzycowg chorobe nerek oraz stopien jej zaawansowania
rozpoznawano na podstawie obowigzujgcych zalecen Kidney
Disease Outcome Quality Initiative (KDOQI), oceniajac wyda-
lanie albumin z moczem oraz GFR wedtug wzoru MDRD (8).
Neuropatie rozpoznawano na podstawie wywiadu, badania
przedmiotowego oraz badan dodatkowych, jakimi byly: oce-
na czucia dotyku za pomocg monofilamentu o masie 10 g,
czucia wibracji za pomocag kamertonu o skali drgan 128 Hz
i neurotesjometru, czucia temperatury za pomocg walca ze
zréznicowanymi koncodwkami (metalowsg i z tworzywa), czucia
bolu za pomocg neurotipsdw, odruchu kolanowego i skoko-
wego. Wyniki powyzszych badan oceniano w skali potiloscio-
wej (++++ najwieksze prawdopodobienstwo, + najmniejsze
prawdopodobienstwo), a neuropatie obwodowg rozpozna-
wano przy obecnosci > 2 patologii. Neuropatie uktadu auto-
nomicznego rozpoznawano na podstawie wywiadu, badania
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przedmiotowego oraz wykorzystujgc program ProsciCard [l
badanie zmiennosci rytmu serca pod wptywem okreslonych
wystandaryzowanych bodzcéw (test w pozycji lezacej, test gte-
bokiego oddychania, préba Valsalvy, test ortostatyczny). Cho-
robe niedokrwienng serca, chorobe naczyn mozgowych lub
chorobe tetnic konczyn dolnych rozpoznawano, gdy pacjent
miat juz wczesniej przebyty incydent sercowo-naczyniowy lub
przeprowadzong diagnostyke w tym kierunku i otrzymywat
odpowiednie leczenie. W pozostatych przypadkach przepro-
wadzano diagnostyke choréb uktadu sercowo-naczyniowego
(elektrokardiogram spoczynkowy, echokardiografia, test wysit-
kowy na biezni ruchomej, usg doppler tetnic konczyn dolnych).

Ocena statystyczna wynikow

Oceny statystycznej wynikow dokonano za pomoca pro-
gramu Statistica PL wersja 10 (StatSoft, Krakéw). Zgodnos¢
rozktadu danych interwafowych z rozkfadem normalnym oce-
niono przy pomocy testu Kotmogorowa-Smirnowa. Istotnos¢
miedzygrupowych roznic w zakresie danych interwatowych
— testem t-Studenta. Istotnos¢ réznic w zakresie danych kate-
goralnych — dokfadnym testem Fishera. Wyniki przedstawiono
jako wartosci srednie i odchylenia standardowe lub jako liczeb-
nosci i procenty z analizowanych podgrup. Za podstawe od-
rzucenia hipotezy zerowej przyjeto wartos¢ p<0,05.

Wyniki

W badaniu wziefo udziat 215 chorych z ponad 30-letnim
wywiadem cukrzycy typu 1 w wieku 54=10 lat, w tym 98 (46%)
mezczyzn i 117 (54%) kobiet. Sredni czas trwania cukrzycy typu
1 w catej grupie wynosit 37 +7 lat, a wiek badanych w momen-
cie rozpoznania choroby 18+8 lat. U 40% pacjentow stwier-
dzono dodatni wywiad rodzinny w kierunku cukrzycy. U 16%
na cukrzyce chorowata matka, u 8% ojciec, u 15% rodzenstwo,
u 4% dzieci. Oceniani pacjenci nie potrafili w wiekszosci przy-
padkow okresli¢, na jaki typ cukrzycy chorowali czy tez chorujg
cztonkowie ich rodzin, stad brak mozliwosci oceny typu cukrzy-
cy wystepujacego w rodzinach badanych.

Wsrod 215 chorych na cukrzyce typu 1 z ponad 30-letnim
wywiadem choroby jedynie u 18 (8%) osob nie stwierdzono
zadnych klinicznie jawnych wyktadnikow przewlektych powiktan
cukrzycy. U pozostalych 197 (92%) badanych na podstawie
wywiadu, badania przedmiotowego oraz badan dodatkowych
stwierdzono wystepowanie jednego lub kilku powikfar mikro- i/
lub makronaczyniowych. U 193 (90%) badanych rozpoznano
jakies powikfanie o charakterze mikroangiopatii. U 180 (84%)
stwierdzono retinopatie cukrzycowa. Wykfadniki cukrzycowe;j
choroby nerek stwierdzono u 70 (33%) chorych na cukrzyce
typu 1. Trzech badanych byto po przeszczepie nerki i tylko tych
trzech pacjentéw w przeszioéci byto dializowanych. Zaden
z pozostatych chorych nie byt dializowany. U 117 (54%) obser-
wowano wyktadniki neuropatii obwodowej, u 12 (6%) zespot
stopy cukrzycowej, a 6 (3%) pacjentow przebylo amputacje

konczyny. Neuropatie autonomiczng rozpoznano u 47 (22%)
badanych. Wyktadniki makroangiopatii cukrzycowej stwierdzo-
no u 58 (27%) badanych. U 144 (67%) pacjentéw stwierdzono
obecnosc¢ nadcisnienia tetniczego, u 46 (22%) chorobe niedo-
krwienng serca, w tym 22 (10%) przebyto zawat serca. Po uda-
rze mozgu byto 9 (4%) pacjentow, miazdzyce tetnic konczyn
dolnych stwierdzono u 8 (5%). Do palenia tytoniu przyznato sie
37 (17%) chorych.

Grupe badang podzielono na dwie podgrupy w zaleznosci
od wieku rozpoznania choroby. Grupe | stanowito 110 pacjen-
tow, u ktorych cukrzyce typu 1 rozpoznano przed ukonczeniem
przez nich 18 roku zycia. Do grupy Il zakwalifikowano 105
0s0b, ktére zachorowaty na cukrzyce typu 1 po ukonczeniu
18 roku zycia. Uzyskane dane dotyczace cafej grupy oraz obu
podgrup przedstawiono w tabelach 1-5.

Dyskusja

Uznanymi determinantami rozwoju przewleklych powiktan
cukrzycy sg czas trwania choroby oraz stopien nasilenia hi-
perglikemii. Wptyw tych czynnikow jest addytywny, dlatego tez
powiktania o charakterze zarowno mikro-, jak i makroangiopatii
rozpoznawane sg najczesciej u chorych z dtugim wywiadem
choroby oraz przewlekle Zle wyréwnanych metabolicznie. Oce-
niang grupe 215 chorych na cukrzyce typu 1 charakteryzowat
ponad 30-letni wywiad chorobowy. Najdiuzszy czas trwania
choroby wynosit 65 lat. U wszystkich pacjentéw pierwsze lata
z cukrzyca przypadaly na poczatek lat 80. ubiegtego wieku lub
wczesniej. Nalezy przypomniec, ze zarbwno metody leczenia
i samokontroli, jak i mozliwosci diagnostyczne czy metody
edukacyjne odbiegaly wowczas znacznie od obecnych stan-
dardéw. Inne byty réwniez kryteria rozpoznania i klasyfikaciji
cukrzycy jak réwniez kryteria wyréwnania metabolicznego. Rok
kalendarzowy, w ktorym ujawnita sie cukrzyca typu 1, wedfug
niektorych autorow stanowi istotny czynnik rokowniczy [9,10].
Determinowat on bowiem w pierwszych latach trwania cho-
roby dostepnos$¢ chorego do nowoczesnej terapii. W Polsce
przed okresem transformaciji ze wzgledu na czynniki politycz-
no-ekonomiczne chorzy na cukrzyce mieli bardzo ograniczong
mozliwosc¢ korzystania z nowszych preparatow insulin, sprzetu
jednorazowego czy réznych metod samokontroli i materiatow
edukacyjnych. Wiek, w jakim rozpoznawano cukrzyce w ba-
danej populacji, wynosit $rednio 18 lat. Z danych z wywiadu
wynika, ze wszyscy pacjenci mieli rozpoznang cukrzyce insu-
linozalezng i od poczatku leczeni byli insuling. Poniewaz cho-
roba rozpoznawana byta 30 i wigcej lat temu, autoimmunolo-
giczny charakter cukrzycy nie byt potwierdzony u tych chorych
oznaczeniem przeciwciat. Dlatego trudno retrospektywnie jed-
noznacznie zweryfikowac¢ typ cukrzycy w tej grupie. U ponad
potowy ocenianych pacjentow rozpoznanie postawiono przed
ukonczeniem przez nich petnoletnosci, najczesciej w wieku
dzieciecym, srednio w 11 roku zycia; u 49% badanych w 18
roku zycia lub pdzniej. W systemie opieki zdrowotnej w Polsce
dzieci oraz mtodziez do 18 roku zycia pozostajg pod opiekag
pediatryczng. Kazde dziecko z rozpoznang cukrzycag obliga-
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Tabela I. Dane ogdlne: cata grupa, grupa |: wiek rozpoznania cukrzycy typu 1 przed 18 r.z, grupa II: wiek rozpoznania cukrzycy

typu 1 po 181z, p < 0,05 grupa | vs grupa |l

Table I. General information: whole group, group I: age of diagnosis of type 1 diabetes before 18 years of age, group II: age of
diagnosis of type 1 diabetes after 18 years of age, p < 0,05 group | vs group Il

Cafa grupa Min Max Grupa | Grupa I p

Liczba pacjentow (n) 215 110 105
Wiek (lata) 54+10 33 79 48+9 60+7 0,0000
Kobiety/Mezczyzni (n) 117/98 58/52 59/46 ns
Wiek iu cuki

e przy rozpoznanit cukr2ycy 18+8 1 35 1125 255 0,0000
(lata)
Czas trwania cukrzycy (lata) 377 30 65 38+8 36+6 0,0361
Dobowa dawka insuliny 33+13 6 76 33+13 33+13 ns
Dawka insuliny na kg mc 0,45+0,17 0,1 1,0 0,46+0,17 0,44+0,16 ns
Peptyd C (ng/ml) 0,11=0,31 0,01 2,35 0,09+0,28 0,12+0,34 ns
FIT [n (%)] 149 (70) 83 (75) 66 (63) 0,036
ACE-I [n (%)] 136(64) 69 (63) 67 (64)) ns
Sartany [n (%)] 24 (11) 9 (8) 15 (14) ns
Beta blokery [n (%)] 99 (46) 48 (44) 51 (49) ns
Ca blokery [n (%)] 38 (18) 17 (15) 21 (20) ns
Diuretyki [n (%)] 68 (32) 30 (27) 38 (36) ns
ASA [n (%)] 105 (49) 42 (38) 63 (61) 0,0016
Statyny [n (%)] 126 (59) 52 (47) 74 (71) 0,00049

FIT: funkcjonalna intensywna insulinoterapia, ACE-I: inhibitory konwertazy angiotensyny, Sartany — antagonisci receptora AT1 angiotensyny II,
Beta blokery — betaadrenolityki, Ca-blokery — antagonisci kanatu wapniowego, ASA: kwas acetylosalicylowy, Statyny — inhibitory reduktazy

HMG-CoA

toryjnie podlegato i podlega wysoce specjalistycznej opiece
diabetologicznej w referencyjnych, pediatrycznych osrodkach
klinicznych i pozostaje pod tg opiekg do momentu osiggniecia
dojrzatosci. Cukrzyca typu 1 w miodszej grupie wiekowej ce-
chuje sie ostrg symptomatologig, co utatwia jej rozpoznanie,
a ponadto jest jedng z nielicznych chordéb przewlektych. Dlate-
go tez dzieci i mtodziez z tym typem cukrzycy zagwarantowane
miaty, nawet juz wiele lat temu, bardzo dobrg opieke medycz-
ng. Los chorych, u ktérych cukrzyce typu 1 rozpoznawano po
18 roku zycia, niejednokrotnie wygladat zupetnie inaczej. Poz-
niejszy wiek wystgpienia objawdw hiperglikemii, czesto mniej
dynamiczny poczatek choroby, ograniczenia wynikajace z kla-
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syfikacji cukrzycy (podziat na cukrzyce wieku mtodzienczego
i dorostych), brak systemowych procedur postepowania z tg
grupa pacjentow, a przede wszystkim brak specjalistycznych,
referencyjnych osrodkéw diabetologicznych dla dorostych z ty-
pem 1 cukrzycy — powodowaly, ze chorzy ci trafiali czesto na
oddzialy ogolnointernistyczne lub pod opieke lekarzy rodzin-
nych. Czesto mieli rozpoznawang btednie cukrzyce typu 2.
Przektadato sie to negatywnie na jakosc¢ leczenia, zwtaszcza
w pierwszych latach choroby.

W badaniach wtfasnych wywiad chorobowy pacjentow,
u ktérych cukrzyce rozpoznano przed 18 rokiem zycia, wynosit
Srednio 38 lat. W momencie przeprowadzania oceny $rednia
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Tabela Il. Dane antropometryczne: cafa grupa, cukrzyca typu 1 rozpoznana przed 18 r.z., grupa llI: cukrzyca typu 1 rozpoznana

po 18r.z., p < 0,05 grupa | vs grupa Il

Table II. Anthropometric data: whole group, group I: age of diagnosis of type 1 diabetes before 18 years of age, group Il: age of
diagnosis of type 1 diabetes after 18 years of age, p < 0,05 group | vs group Il

Cata grupa Grupa | Grupal ll p
Masa ciafa (kg) 73+14 72+15 75+12 ns
Wzrost (cm) 167=+8 168=+9 168=+9 ns
BMI (kg/m?) 26+4 25+4 27+4 0,0385
BMI > 30 (kg/m?) [n (%)] 35 (16) 14 (13) 21 (19) ns
Obwdd talii (cm) 90,0+13,4 88,1+14,2 92,8,1+12,1 0,0092
Obwad bioder (cm) 101,7+9,7 100,9+9,9 103,4+9,2 0,0195
WHR 0,88=0,1 0,86=0,1 0,89=+0,1 ns

BMI: body mass index, WHR — waist to hip ratio

Tabela Ill. Parametry wyrownania metabolicznego cukrzycy: cata grupa, cukrzyca typu 1 rozpoznana przed 18 r.z., grupa Il: cu-

krzyca typu 1 rozpoznana po 18 r.z., p < 0,05 grupa | vs grupa ll

Table lll. Parameters of metabolic control of diabetes: whole group, group I: age of diagnosis of type 1 diabetes before 18 years of
age, group II: age of diagnosis of type 1 diabetes after 18 years of age, p < 0,05 group I vs group Il

Catfa grupa Grupa | Grupa I p
HbA1c % 7,712 7,713 7,711 ns
Cholesterol catkowity (mg/dl) 189+38 19136 187+9 ns
LDL-cholesterol (mg/dl) 10631 108+32 104=31 ns
HDL-cholesterol (mg/dl) 70+19 68+18 71+19 ns
Trojglicerydy (mg/dl) 99+40 101+44 97+37 ns
RR skurczowe (mmHQ) 130+16 12917 13114 ns
RR rozkurczowe mmHg 768 76+9 75+8 ns

wieku wynosita w tej grupie 48 lat. Zatem przez wiekszos¢ swo-
jego zycia chorzy ci narazeni byli na dziatanie hiperglikemii. Do
tej grupy nalezy 79-letni pacjent z najdtuzszym wsrod bada-
nych, bo 65-letnim wywiadem cukrzycy, u ktdérego chorobg roz-
poznano w 14 roku zycia. Pacjenci z grupy | chorowali dtuzej
i byli tez istotnie mtodsi od chorych, u ktérych cukrzyce roz-
poznano po 18 roku zycia. Zwraca uwage fakt, ze wiekszos¢
ocenianych osob miata najwyzej niewielka nadwage. W wie-
ku 54 lat, po 30 latach trwania cukrzycy, wskaznik masy ciata
wynosit dla catej grupy srednio 26 kg/m2 i byt istotnie nizszy
w grupie |. Chorzy z grupy | charakteryzowali sig réwniez istot-
nie mniejszym obwodem talii oraz obwodem bioder. Wydaje
sie to jednak zrozumiate ze wzgledu na roznice wieku dzielg-
cq obie oceniane grupy. Otytos¢, klasyfikowang wskaznikiem

masy ciata rownym lub wiekszym niz 30 kg/m?, stwierdzono
zaledwie u 16% badanych. Liczba osob otytych nie roznita
sie istotnie pomiedzy ocenianymi podgrupami. Wiadomo, ze
duzego stopnia nadwaga oraz otytos¢ nalezg do gtownych
czynnikow ryzyka rozwoju insulinoopornosci. Posrednio wpty-
wac one mogg na wzrost ryzyka rozwoju zaréwno mikro-, jak
i makroangiopatii cukrzycowej. W badaniu FinnDiane wykaza-
no zwigzek pomiedzy obecnoscig wyktadnikéw opornosci na
insuling u pacjentow z cukrzyca typu 1 a przedwczesna, zwiek-
szong ich umieralnoscig [11]. Pozostawanie szczuptym moze
by¢ jedng z gwarancji dtugiego zycia z cukrzyca [12].

Istotnie wieksza liczba pacjentéw z cukrzycg typu 1 rozpo-
znang przed 18 rokiem zycia leczona byta metodg intensywnej
insulinoterapii, chociaz metode te wprowadzono do praktyki
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Tabela IV. Przewlekle powikiania cukrzycy: cukrzyca typu 1 rozpoznana przed 18 r.z., grupa ll: cukrzyca typu 1 rozpoznana po 18

rz., p grupalvs grupa ll

Table IV. Chronic complications of diabetes: whole group, group I: age of diagnosis of type 1 diabetes before 18 years of age,
group II: age of diagnosis of type 1 diabetes after 18 years of age, p < 0,05 group I vs group Il

Cata grupa Grupa | Grupa ll B
Bez powiktan [n (%)] 18 (8) 11 (10) 7(7) ns
Jakiekolwiek powiktanie [n (%)] 197 (92) 99 (90) 98 (93) ns
Mikroangiopatia [n (%)] 193 (90) 98 (89) 95 (90) ns
Retinopatia [n (%)] 180 (84) 91 (82) 89 (85) ns
Cukrzycowa choroba nerek [n (%)] 70 (33) 44 (40) 26 (25) 0,019
Neuropatia obwodowa [n (%)] 117 (54) 56 (51) 61 (59) ns
Zespot stopy cukrzycowej [n (%)] 12 (6) 6 (5) 6 (6) ns
Stan po amputacji koriczyny [n (%)] 6 (3) 3(3) 3(3) ns
Neuropatia autonomiczna [n (%)] 47 (22) 25 (23) 22 (21) ns
Makroangiopatia [n (%) 58 (27) 26 (24) 32 (30) ns
Choroba niedokrwienna serca [n (%)] 46 (22) 19 (17) 27 (26) ns
Zawat serca [n (%)] 22 (10) 11 (10) 11 (10) ns
Udar mézgu [n (%)] 94) 5(5) 4(4) ns
Miazdzyca tetnic konczyn dolnych [n (%)] 8 (5) 4 (4) 4 (4) ns
Nadcisnienie tetnicze [n (%)] 144 (67) 67 (61) 77 (73) 0,043

Tabela V. Czestos$¢ wystepowanie 1, 2 lub 3 powiktan mikronaczyniowych: w cafej grupie, w grupie I: cukrzyca typu 1 rozpoznana
przed 18 r.z., w grupie II: cukrzyca typu 1 rozpoznana po 18 r.z., p < 0,05 grupa | vs grupa Il

Table V. Frequency of occurrence of 1, 2 or 3 microvascular complications: whole group, group I: age of diagnosis of type 1 diabe-
tes before 18 years of age, group Il: age of diagnosis of type 1 diabetes after 18 years of age, p < 0,05 group I vs group Il

Cata grupa Grupa | Grupa ll p
Brak powiktan mikronaczyniowych [n (%)] 22 (10) 12 (11) 10 (10) ns
1 powikfanie mikronaczyniowe [n (%)] 64 (30) 34 (31) 30 (29) ns
2 powiktania mikronaczyniowe [n (%)] 79 (38) 40 (36) 39 (37) ns
3 powiktania mikronaczyniowe [n (%)] 45 (21) 20 (18) 25 (23) ns

klinicznej dopiero przed okoto dwudziestu laty. Wskazuje to
wyraznie, ze ta podgrupa pacjentéw miata tatwiejszy dostep
do specjalistycznej opieki diabetologicznej, w ktérej pozosta-
wafa przez wiele lat. Takich mozliwosci czesto pozbawieni byli
pacjenci, u ktorych cukrzyce rozpoznawano po 18 roku zycia.
Nalezy zwroci¢ rowniez uwage na stosunkowo niskg dobowg
dawke insuliny, przyjmowang przez badanych. Nie przekra-
czata ona bowiem 0,5j/kg m.c. Nie wykazano réznic w tym
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zakresie pomiedzy ocenianymi podgrupami. Stosowanie zbyt
duzych dawek insuliny egzogennej w stosunku do potrzeb
organizmu (tzw. przeinsulinowanie) prowadzi¢ moze zarowno
do rozwoju otytosci, jak i insulinoopornosci ze wszystkimi jej
konsekwencjami. W UK Golden Years Study oraz Joslin Me-
dalist Study w badaniach charakteryzujacych osoby z bardzo
dtugim, ponad 50-letnim wywiadem cukrzycy typu 1 wykazano,
ze dawka insuliny stosowana przez tych chorych byta relatyw-
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nie niska i wynosita okoto 0,5j/kg m.c [13,14]. Utrzymywanie
dawki insuliny < 0,5j/kg m.c. moze by¢ jednym z czynnikéw
warunkujgcych wieloletnie przezycie chorych na cukrzyce typu
1 [12]. Nalezy podkresli¢, ze srednia wartos¢ HbA1c wynosita
w cafej ocenianej grupie 7,7% i nie réznita sie istotnie w obu
podgrupach. Nie mozna jednak oceni¢ wptywu wyréwnania
metabolicznego na rozwoj powiktan w tej populacji ze wzgledu
na retrospektywny charakter obserwacii i brak danych dotycza-
cych wyréwnania gospodarki weglowodanowej w czasie wielu
lat trwania choroby. Na uwage zastuguje takze brak istotnych
nieprawidtowosci w zakresie gospodarki lipidowej w oceniane;
grupie pacjentow. Prawie 60% badanych przyjmowato staty-
ny. Leki te istotnie czesciej stosowane byty w grupie I, czyli
przez osoby starsze. Stwierdzono rowniez wysokie stezenie
HDL-cholesterolu u ocenianych pacjentéw. Wiadomo, ze ni-
skie stezenia tej lipoproteiny przyczyniajg sie do rozwoju zmian
miazdzycowych u chorych na cukrzyce, réwniez w typie 1 cho-
roby [15]. Z kolei podwyzszone, powyzej 60 mg/dl, stezenia
HDL-cholesterolu odgrywac¢ mogg protekcyjng role w rozwoju
przewlektych powiktan cukrzycy, zarowno o charakterze mi-
kroangiopatii, jak i powiktan sercowo-naczyniowych. Molitch
i wsp. wykazali, ze podwyzszone stezenie w surowicy frakcji
HDL-cholesterolu zmniejsza ryzyko albuminurii u 0sob z typem
1 cukrzycy [16]. Wierusz-Wysocka i wsp. z kolei zaobserwowa-
li, ze stezenie frakcji HDL cholesterolu > 60 mg/dl zwigzane jest
Z mniejszym ryzykiem rozwoju retinopatii cukrzycowej [17]. Do-
niesienia literatury dotyczace wptywu palenia tytoniu na rozwoj
przewlektych powiktan w cukrzycy typu 1 nie sg jednoznaczne.
Wiekszos¢ badan podkresla jednak, ze nikotynizm wywiera
niekorzystny wptyw na przebieg i progresje mikroangiopatii
[18,19]. Palenie tytoniu jest przede wszystkim uznanym czynni-
kiem ryzyka sercowo-naczyniowego [20]. Nikotynizm indukuje
takze insulinooporno$¢, zmniejsza szanse na wystgpienie re-
misji choroby oraz skraca okres jej trwania [21]. W badaniach
wiasnych zaledwie 17% pacjentdw przyznato sie do uzaleznie-
nia od tytoniu.

Wsrod 215 chorych na cukrzyce typu 1 po 30 latach jej
trwania jedynie u 8% badanych nie stwierdzono obecnosci
zadnego jawnego Klinicznie przewlektego powiktania choroby.
Rozpoznanie cukrzycy typu 1 przed czy po 18 roku zycia nie
miafo istotnego wptywu na brak przewlektych powikfan scho-
rzenia. W przebiegu cukrzycy powiktania mikronaczyniowe
moga prowadzi¢ do uszkodzenia kazdego narzadu. Ich mani-
festacja kliniczna najwczesniej i najczesciej dotyczy jednak na-
rzadu wzroku. Pierwsze wyktadniki retinopatii nieproliferacyjne;
moga sie pojawi¢ po okoto 4-5 latach trwania choroby [22,23].
Klein i wsp. wykazali, ze w piatym roku trwania cukrzycy typu
1 retinopatia nieproliferacyjna wystepuje u 1 na 100 chorych,
jednak juz po 15 latach jej trwania skumulowane ryzyko re-
tinopatii nieproliferacyjnej zbliza sie w tej populacji do 100%
[24]. W badaniach wfasnych u 16% pacjentow nie stwierdzo-
no zadnych zmian na dnie oka. U 84% chorych rozpoznano
retinopatie cukrzycowg w réznym stopniu zaawansowania.
Wykfadniki retinopatii nieproliferacyjnej stwierdzono u 36%
badanych. U pozostatych chorych rozpoznawano retinopatie
przedproliferacyjna lub proliferacyjng. W wiekszosci przypad-

kow stan oczu okreslano jako stabilny. Nalezy podkresli¢, ze
ponad potowa badanych przebyta w przesztosci zabieg lasero-
terapii. Krolewski i wsp. stwierdzili, ze retinopatia proliferacyjna
pojawia sie zwykle po okoto 10 latach trwania choroby, a na-
stepnie wystepuje ze statg czestotliwoscia trzech przypadkow
na 100 rocznie. Po 40 latach trwania choroby skumulowane
ryzyko retinopatii proliferacyjnej wynosi 62% [25]. W badaniach
wiasnych pomimo dfugiego czasu trwania cukrzycy jedynie
u 15% pacjentow wykazano wyktadniki cigzkiej cukrzycowe;
choroby oczu. Najprawdopodobniej ma to zwigzek z istotng
poprawg opieki diabetologicznej w ostatnich dwudziestu la-
tach, poprawg wyrownania metabolicznego chorych, wprowa-
dzeniem systematycznych badan profilaktycznych i wiekszg
dostepnoscig do specijalistycznej opieki okulistycznej. Na tego
typu zaleznosci wskazaty rowniez badania szwedzkie i dunskie
[26,27]. W badaniu DCCT udowodniono, ze zardwno wystgpie-
nie, jak i progresja retinopatii nieproliferacyjnej zalezg przede
wszystkim od hiperglikemii i mogg zostac istotnie opdznione
poprzez intensywne leczenie insuling [28]. W badaniu wtasnym
az 70% badanych leczonych byto metodag intensywnej insulino-
terapii. Jednakze czas stosowania tego modelu terapii wynosit
od jednego roku do 20 lat. Brak jest rowniez danych dotycza-
cych wczesniejszego wyroéwnania metabolicznego tych cho-
rych. Wptyw na rozwdj i progresje retinopatii cukrzycowej ma
rowniez obecnos¢ nadcisnienia tetniczego, nefropatii cukrzy-
cowej i neuropatii autonomicznej [29,30]. Istotne znaczenie
odgrywajg tez czynniki ,,oczne”, takie jak np. wzrost cisnienia
wewnatrzgatkowego czy obecnos$¢ wad wzroku. Czestosc wy-
stepowania retinopatii cukrzycowej byta porownywalna w obu
badanych podgrupach.

U co trzeciego chorego na cukrzyce typu 1 z ponad 30-let-
nim wywiadem choroby stwierdzono obecnos$¢ wyktadnikow
cukrzycowej choroby nerek. Patogeneza tego powiktania jest
ztozona i wynika ze wspoétdziatania zarowno niepodlegaja-
cych modyfikaciji czynnikow genetycznych, jak i modyfikowal-
nych czynnikow srodowiskowych. Predyspozycja genetyczna
do rozwoju cukrzycowej choroby nerek wystepuje u 30-35%
chorych na cukrzyce typu 1 [31]. Na szybkos$¢ progresiji tego
powiktania wptywa takze obecno$¢ nadcisnienia tetniczego,
nasilenie biatkomoczu, hiperglikemia, dyslipidemia, otytos¢
oraz palenie papieroséw. Historia naturalna nefropatii cukrzy-
cowej obejmuje progresje od normoalbuminurii przez zwiek-
szone wydalanie albumin z moczem, jawny biatkomocz do
rozwoju krancowej niewydolnosci nerek. Skumulowane ryzy-
ko utrwalonego zwigkszonego wydalania albumin z moczem
wzrasta wraz z czasem trwania cukrzycy, jednakze w réznym
tempie w réznych okresach trwania choroby [31,32]. Najwiek-
sze ryzyko rozwoju nefropatii cukrzycowej wystepuje po 5-15
latach trwania choroby, a po 20-25 latach istotnie maleje
[33-35]. W badaniach wtasnych wykazano czestsze wyste-
powanie wyktadnikow cukrzycowej choroby nerek w grupie
chorych, u ktérych cukrzyce rozpoznano przed 18 rokiem zy-
cia, czyli w grupie z istotnie dtuzszym wywiadem cukrzycy.
Cukrzycowa choroba nerek o réoznym stopniu zaawansowa-
nia dotyczyta 40% badanych z grupy |, pomimo ze byfa to
populacja z istotnie nizszym BMI, mniejszym obwodem talii
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i bioder. U tych pacjentéw istotnie rzadziej wystepowato nad-
ci$nienie tetnicze, natomiast czgsciej stosowano intensywng
insulinoterapie. Trzech chorych z grupy | przebyto przeszczep
nerki z powodu krancowej niewydolnosci tego narzgdu. Ci
pacjenci byli dializowani w okresie przed przeprowadzeniem
przeszczepu. Zaden inny pacjent nie wymagat dializoterapii.
Chorzy z grupy | rzadziej przyjmowali statyny i kwas acety-
losalicylowy. W dostepnej literaturze brak wyraznych dowo-
dow wskazujgcych, ze stosowanie statyn hamuje progresje
uposledzenia czynnosci nerek. Nalezy jednak podkreslic, ze
ponad 60% badanych w obydwu podgrupach przyjmowato
inhibitory enzymu konwertujgcego angiotensyne, leki pierw-
szego rzutu dla kontroli cignienia tetniczego oraz nefroprotek-
cji w cukrzycowej chorobie nerek [36,37].

U 54% badanych rozpoznano wyktadniki neuropatii obwo-
dowej, u 6% zespot stopy cukrzycowej, a 3% pacjentow prze-
byto amputacje konczyny dolnej. Nie stwierdzono istotnych
roznic w zakresie czestosci wystepowania tego powikfania
pomiedzy ocenianymi grupami. Wedtug danych literatury cze-
stos¢ wystepowania neuropatii cukrzycowej, w zaleznosci od
przyjetych kryteriow i metod diagnostycznych, waha sie od 10
do 90% [38]. Tak duze rozbieznosci wynikajg z roznic w zakre-
sie klasyfikacji jak i mozliwosci rozpoznawania tego powikfa-
nia. Wyktadniki neuropatii autonomicznej, odgrywajacej istotng
role w rozwoju powiktan sercowo-naczyniowych, rozpoznano
jedynie u 22% badanych.
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Przez pierwsze 10 lat trwania choroby nie stwierdza sig
zwiekszonej czestosci wystepowania powiktan o charakterze
makroangiopatii w populacji chorych na cukrzyce typu 1 [39].
Po uptywie tego okresu czestos¢ powiktan sercowo-naczy-
niowych oraz $miertelno$¢ z tego powodu wsréd pacjentow
z cukrzyca typu 1 zbliza sie do wartosci obserwowanych w po-
pulacji chorych z typem 2 cukrzycy [40]. Wystepowanie scho-
rzen uktadu sercowo-naczyniowego zalezy nie tylko od czasu
trwania choroby, lecz wzrasta takze wraz z wiekiem. U chorych
z typem 1 cukrzycy w wieku 15-29 lat powiktania o charak-
terze makroangiopatii wystepujg u okoto 6%, a u pacjentow
pomiedzy 45 a 59 rokiem zycia liczba ta wzrasta az do 25%
[41]. W badaniach wfasnych wyktadniki makroangiopatii cu-
krzycowej stwierdzono u 27% badanych, rownie czesto w obu
podgrupach. Najczesciej stwierdzanym powiktaniem makro-
angiopatycznym byta choroba niedokrwienna serca.

Przewlekte powiktania o charakterze mikro- i makroangio-
patii, pomimo istotnego postepu w zakresie rozpoznawania
i leczenia cukrzycy, stanowig nadal istotny problem Kliniczny
i spoteczny. Obserwacja 215 chorych na cukrzyce typu 1 z po-
nad 30-letnim wywiadem choroby wykazata, ze stosunkowo
duza czesc¢ pacjentdw moze osiggnac niewielki stopien ich za-
awansowania, a okoto 8% moze ich w ogdle unikngc¢. Dalszych
badan wymaga jednak identyfikacja czynnikdw warunkujgcych
rozwoj i progresije przewlektych powikfan cukrzycy jak réwniez
czynnikow petnigeych role protekcyjng w tym zakresie.
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