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II. STRESZCZENIE

Wstep

Cukrzyca typu 1 jest przewlekla chorobg o podtozu autoimmunologicznym,
charakteryzujaca si¢ bezwzglednym brakiem insuliny i konieczno$cig jej podazy od momentu
rozpoznania. Utrzymanie S$cistej kontroli glikemii jest niezbgdne w celu prewencji
przewlektych powiktan choroby. Barier¢ w dazeniu do uzyskania wiasciwej kontroli glikemii
stanowi jednak hipoglikemia — najczgstsze ostre powiktanie cukrzycy. Wazng role
kontrregulacyjng w odpowiedzi na hipoglikemi¢ odgrywa kortyzol - hormon o dziataniu
antagonistycznym do insuliny. Jego niedobdr wynikajacy z zaburzen funkcjonowania osi
podwzgorze — przysadka — nadnercza moze objawia¢ si¢ wystgpowaniem hipoglikemii. Do
chwili obecnej brak jest danych dotyczacych funkcjonowania osi przysadkowo — nadnerczowej
u chorych z cukrzyca typu 1 i nawracajagcymi epizodami hipoglikemii. Stwierdzenie chocby
subklinicznych zaburzen w zakresie wydzielania kortyzolu u chorych z cukrzyca typu
1 i nawracajacymi niedocukrzeniami mogloby pozwoli¢ na opracowanie profilaktyki epizodow

niedocukrzen poprzez odpowiednia suplementacj¢ hormonéw kory nadnerczy.

Cel

Celem pracy byla ocena, czy u chorych z cukrzycg typu | i nawracajgcymi
hipoglikemiami istnieja zaburzenia w zakresie osi podwzgérze — przysadka - nadnercza.
Celami dodatkowymi bylo: poréwnanie wyréwnania cukrzycy w grupie chorych
z epizodycznymi i nawracajacymi hipoglikemiami, ocena wystgpowania przeciwciat nie
zwiazanych z osig podwzgérze-przysadka-nadnercza charakterystycznych dla niektorych
chordb autoimmunologicznych oraz okre$lenie czy wywiad lekarski pozostaje wystarczajaco
czuly w wykrywaniu hipoglikemii w poréwnaniu z metodami obiektywnymi takimi jak ciggly

pomiar glikemii oraz profile glikemii prowadzone w trakcie hospitalizacji.
Material i metody

Do badania zakwalifikowano 60-ciu chorych z cukrzyca typu | obojga pici, leczonych
metoda intensywnej czynnosciowej insulinoterapii. Chorzy wypetniali kwestionariusz
oceniajacy miedzy innymi czgstos¢ wystgpowania hipoglikemii. W warunkach szpitalnych
u wszystkich badanych przeprowadzono szczegétowa oceng kliniczna, prowadzono profile
glikemii, wykonano oznaczenia: HbAlc, przeciwciat ATG, ATPO, endomysialnych,

p/transglutaminazie tkankowej, stezenia kortyzolu i ACTH w godzinach porannych



i wieczornych, dobowego wydalania wolnego kortyzolu z moczem oraz przeprowadzono test
stymulacji nadnerczy syntetycznym ACTH. Po zakonczonej hospitalizacji prowadzono ciggte

monitorowanie glikemii (CGM) przez 5 dni.

60-osobowa grupa badana zostata podzielona na podgrupy wg kryterium wystepowania
hipoglikemii, w oparciu o trzy rézne metody. Pierwszy podziat, na podgrupe z nawracajacymi
i epizodycznymi hipoglikemiami, oparty zostat o wywiad lekarski. Kolejne dwa podziaty, na
chorych z nawracajgcymi i epizodycznymi hipoglikemiami, oparto na obiektywnych metodach
oceny wystepowania hipoglikemii: profilach glikemii prowadzonych w trakcie hospitalizacji
oraz wynikach CGM. Dla kazdego z podziatéw poréwnano wyniki wyzej wymienionych badan
laboratoryjnych  pomiedzy podgrupa chorych z epizodycznymi i nawracajacymi
hipoglikemiami. Wyniki badan oceniajacych o§ podwzgorzowo-przysadkowo-nadnerczows
uzyskane w grupie badanej poréwnano réwniez z wynikami grupy kontrolnej bez cukrzycy
(N=30), ktérg wytoniono sposréd pacjentdéw hospitalizowanych w Klinice Choréb
Wewngtrznych, Endokrynologii i Diabetologii CSK MSWiA. Obliczono czuto$é i swoistosé
wywiadu lekarskiego w wykrywaniu hipoglikemii.

Analiza statystyczna

Poréwnanie zmiennych nominalnych pomigdzy grupami wykonywano za pomocg testu
chi-kwadrat lub dokfadnego testu Fishera. Pordwnanie zmiennych ilosciowych wykonywano
za pomocg testu t-studenta dla pomiaréw niezaleznych (przy spetnieniu zalozen testow
parametrycznych) lub testu U Manna - Whitneya (w innych przypadkach). W celu oceny sity
efektu, obliczano dla zmiennych nominalnych ryzyko wzgledne, a dla zmiennych ilosciowych
roznice $rednich, w obu przypadkach z 95% poziomem ufnosci. Wszystkie przeprowadzone
testy statystyczne byly dwustronne oraz przyjeto dla nich poziom istotnosci 0,05. Czutosé

i swoisto$¢ testu obliczano uzywajac standardowych wzorow.
Wyniki

U zadnego z badanych chorych z cukrzycg typu | nie stwierdzono klinicznych ani
biochemicznych zaburzen w zakresie osi podwzgérze — przysadka - nadnercza. Nie
stwierdzono réwniez istotnych statystycznie réznic w zakresie stezen kortyzolu i ACTH
w surowicy pomigdzy chorymi na cukrzyc¢ i grupa kontrolng, a takze rdznic w zakresie
powyzszych oznaczen hormonalnych oraz testow dynamicznych pomiedzy chorymi
z nawracajacymi i epizodycznymi hipoglikemiami, niezaleznie od przyjetego kryterium

podziatu.



Wyréwnanie cukrzycy oceniane w oparciu o HbAlc byto podobne w grupie chorych
z epizodycznymi i nawracajacymi hipoglikemiami ocenianymi na podstawie wywiadu lub
ciaglego pomiaru glikemii. Stwierdzono natomiast znamiennie wyzszy odsetek HbAlc
u chorych z nawracajacymi hipoglikemiami ocenianymi na podstawie pomiaréw szpitalnych

(8,2% vs 7,4%; p = 0,043).

Czestos¢ wystgpowania przeciwciat swoistych dla niezwiazanych z osiag podwzgorzowo-
przysadkowo-nadnerczowa choréb autoimmunologicznych u chorych na cukrzyce typu |

z epizodycznymi i nawracajacymi niedocukrzeniami nie roznita si¢ w sposob istotny.

Wywiad lekarski jako test diagnostyczny wystgpowania nawracajacych hipoglikemii,
w poréwnaniu do CGM cechowat si¢ swoistoscig na poziomie 91,7%, ale czutoscia tylko
66,7%. W poréwnaniu do profili glikemii prowadzonych w warunkach szpitalnych zarowno

swoistog¢, jak i czutos¢ wywiadu byty niskie i wynosity odpowiednio 52,17% i 59,46%.
Whioski

1. U chorych z cukrzyca typu 1 i nawracajgcymi hipoglikemiami nie stwierdza sig
zaburzen w zakresie osi podwzgorze — przysadka - nadnercza. Nie stwierdza sig
réwniez réznicy pomiedzy tymi chorymi a pacjentami z epizodycznymi

niedocukrzeniami w zakresie oznaczef hormonalnych oceniajacych powyzsza os.

2. Wyréwnanie cukrzycy w grupie chorych z epizodycznymi i nawracajacymi
hipoglikemiami byto podobne. Wyzszy odsetek HbAlcu chorych z hipoglikemiami
nawracajacymi w warunkach szpitalnych jest najpewniej zwigzany z zupetnie
innymi warunkami funkcjonowania pacjenta w warunkach domowych niz podczas

hospitalizacji.

3. Czgsto$¢ wystepowania przeciwciat charakterystycznych dla niektérych chordb
autoimmunologicznych niezwiazanych z osig podwzgorze — przysadka - nadnercza

nie rézni sie miedzy chorymi z epizodycznymi i nawracajacymi hipoglikemiami.

4. Wywiad lekarski nie jest wystarczajagco czuty w wykrywaniu hipoglikemii
w poréwnaniu z metodami obiektywnymi, takimi jak ciagty pomiar glikemii oraz

profile glikemii prowadzone w trakcie hospitalizacji.



