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Stan przedcukrzycowy (ang. prediabetes) jest stanem,
w ktorym stwierdza sie glikemie wyzszg niz wartosci prawi-
dtowe, natomiast nizszq niz w przypadku rozpoznania cu-
krzycy. Stan przedcukrzycowy okreslany jest jako niepra-
widtowa glikemia na czczo (ang. impaired fasting glucose,
IFG) i/lub nieprawidtowa tolerancja glukozy (ang. impaired
glucose tolerance, IGT). IFG rozpoznajemy w przypadku
stwierdzenia stezenia glukozy w osoczu krwi zylnej pomie-
dzy 100 a 125 mg/dl (5,6-6,9 mmol/l). IGT diagnozujemy
w sytuacji stwierdzenia stezenia glukozy w osoczu krwi
zylnej pomiedzy 140 a 199 mg/dl (7,8-11 mmol/l) w 120.
minucie doustnego testu tolerancji glukozy (ang. oral glu-
cose tolerance test, OGTT).

Podobnie jak wystepowanie cukrzycy, czestos¢ stanu
przedcukrzycowego we wspotczesnym spoteczenstwie
stale narasta. Co 11. dorosty na Swiecie ma cukrzyce,
z tego co drugi jest niezdiagnozowany. Z kolei IGT ma
co 13. dorosty. Wedtug raportu IDF (International Dia-
betes Federation) w 2019 r. na catym Swiecie 373,9 min
dorostych w wieku 20-79 lat ma IGT, a przypuszcza sie,
ze w 2045 r. liczba ta wzrosnie do 548,4 min osdb (Wy-
kres 1). Szacuje sie, ze w Stanach Zjednoczonych Ame-
ryki problem ten dotyczy ok. 1/3 dorostej populacji (ok.
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84 milionéw 0sdb), z czego ok. 90% przypadkéw pozo-
staje nierozpoznana. W Polsce, w Wieloosrodkowym 0gol-
nopolskim Badaniu Stanu Zdrowia Ludnosci - WOBASZ
IT - przeprowadzonym w latach 2013-2014, wykazano, ze
w dorostej populacji w wieku od 20 do 74 lat cukrzyca wy-
stepuje u 8,4% osdb, natomiast IFG u 18,4% oséb, w tym
u 23,8% mezczyzn i 13,3% kobiet. Czestos¢ wystepowa-
nia IFG wzrastata wraz z wiekiem. Na przestrzeni ostat-
nich 35 lat liczba oséb chorujacych na cukrzyce zwiekszyta
sie ponad 3,5-krotnie.

Stan przedcukrzycowy oraz cukrzyca typu 2 czesciej wy-
stepujg u oséb z nadwagg lub otytoscia. Czynnikiem tg-
czacym nadmierng mase ciata z zaburzeniami tolerancji
glukozy jest insulinoopornos$¢, okreslana jako zmniejszona
odpowiedz organizmu na insuline, endo- lub egzogenng,
w zakresie metabolizmu weglowodanow, lipidow i biatek,
a takze dziatania na srédbtonek naczyniowy. Choé najcze-
$ciej zwigzana z otytoscia, insulinoopornos¢ moze réwniez
wystepowac u 0sdéb z prawidtowg masg ciata. Czynnikami
zmniejszajacymi wrazliwos¢ tkanek na insuline sg m.in.
wysokoenergetyczna dieta oraz mata aktywnos¢ fizyczna.
Dziatanie czynnikdw srodowiskowych moze by¢ nasilane
przez predyspozycje genetyczng, gdyz u osdb obcigzo-

Wykres 1. Liczba dorostych (20-79 lat) z uposledzong tolerancjq glukozy wedtug grup wiekowych, w 2019, 2030 i 2045
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nych wywiadem rodzinnym cukrzycy typu 2 stwierdza sie
zwykle obnizong wrazliwos¢ na insuline w poréwnaniu do
0sOb bez takiego wywiadu. Wptyw predyspozycji gene-
tycznej nie jest jednak do konca jasny i pozostaje przed-
miotem badan.

Nalezy tez pamietad, ze stan przedcukrzycowy moze by¢
wtorny do endokrynopatii, takich jak np. nadczynnos¢ tar-
czycy, niedoczynnos$¢ tarczycy, hiperkortyzolemia (zespét
Cushinga), akromegalia.

Gtownymi tkankami, w ktérych insulina wywiera swoje
dziatanie, sg tkanka ttuszczowa, watroba i miesnie szkie-
letowe. W tkance ttuszczowej insulina pobudza adipoge-
neze, lipogeneze, natomiast hamuje lipolize. W stanie in-
sulinoopornosci obserwujemy brak hamujacego wptywu
insuliny na proces lipolizy, co prowadzi do zwiekszenia ste-
zenia wolnych kwaséw ttuszczowych we krwi i ektopowej
akumulacji lipidow w watrobie oraz miesniach szkieleto-
wych, co skutkuje uposledzeniem dziatania insuliny w tych
tkankach.

Tkanka ttuszczowa jest nie tylko magazynem energii, ale
takze aktywnym organem endokrynnym, wydzielajgcym
wiele aktywnych biologicznie biatek, zwanych adipokina-
mi. W otytosci zwiekszone jest wydzielanie cytokin pro-
zapalnych, nasilajacych insulinoopornos$¢, natomiast
zmniejszone jest wydzielanie adipokin majacych dziatanie
przeciwzapalne oraz poprawiajgce wrazliwos¢ na insuli-
ne, takich jak adiponektyna. Oprécz adipocytow, w skiad
tkanki ttuszczowej wchodza m.in. infiltrujace ja komorki
uktadu immunologicznego. W otytosci dochodzi do zwiek-
szenia ilosci komérek immunologicznych z ok. 10% do ok.
40%, ponadto zmienia sie ich skfad - zwieksza sie ilos¢
komérek o profilu prozapalnym kosztem komérek o dzia-
taniu przeciwzapalnym, np. makrofagéw M1 kosztem ma-
krofagdbw M2. Prowadzi to do przewlektej reakcji zapalnej
o matym nasileniu i do zwiekszonego wydzielania cytokin
prozapalnych przez tkanke ttuszczowaq. Cytokiny te wyka-
zujg dziatanie ostabiajace wrazliwos¢ na insuline.

W watrobie insulina stymuluje synteze glikogenu i lipoge-
neze, natomiast hamuje glikogenolize i glukoneogeneze.
W stanie insulinoopornosci dochodzi do zwiekszonej wa-
trobowej produkcji glukozy, bedacej skutkiem uposledzo-
nego hamowania glikogenolizy i glukoneogenezy. Wptyw
insuliny na lipogeneze jest natomiast zachowany, co pro-
wadzi do nadmiernej akumulacji triglicerydéw w komor-
kach watroby i sttuszczenia watroby.

Miesnie szkieletowe sa najwazniejszym narzadem do-
celowym insuliny w organizmie i odpowiadajg za prawie
80% stymulowanego przez insuline tkankowego wychwy-
tu glukozy. Charakterystyczne dla insulinoopornosci jest
zmniejszenie wychwytu glukozy przez miocyty podczas
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stymulacji insuling. Dalszym skutkiem tych zaburzen jest
zmniejszenie oksydacji glukozy oraz syntezy glikogenu
w miesniach.

Tkanka wrazliwg na dziatanie insuliny jest tez srédbtonek
naczyniowy. Insulina stymuluje aktywnos¢ srédbtonkowej
syntazy tlenku azotu, przez co wywiera dziatanie wazo-
dylatacyjne. W stanie insulinoopornosci dziatanie to jest
ostabione, zachowane jest natomiast dziatanie mitogenne
insuliny, co sprzyja rozwojowi miazdzycy. W stanie insuli-
noopornosci ma réwniez miejsce nasilenie stanu zapalne-
go w obrebie $ciany naczyn, zwiekszenie gotowosci pro-
zakrzepowej, a takze pobudzenie uktadu wspdtczulnego
oraz ukfadu renina-angiotensyna-aldosteron, co wigze sie
Z rozwojem miazdzycy.

IFG jest zwigzana przede wszystkim z insulinoopornoscig
watrobowa, natomiast IGT - z insulinoopornoscig miesni
szkieletowych. Nalezy jednak zauwazy¢, ze stany te mogg
wspotistnie¢, insulinooporno$¢ watrobowa i miesniowa
sq ze sobq scisle skorelowane. W przypadku utrzymywa-
nia sie insulinoopornosci dochodzi do kompensacyjnego
zwiekszenia wydzielania insuliny przed komérki beta wysp
trzustkowych. Prowadzi to do obwodowej hiperinsulinemii.
Nasilenie insulinoopornosci jest gtdwnym mechanizmem
odpowiedzialnym za progresje od prawidtowej toleran-
cji glukozy do IGT. Osoby z IGT wykazujg maksymalne
nasilenie insulinoopornosci. Z czasem zdolno$¢ komérek
beta wysp trzustkowych do syntetyzowania i wydziela-
nia zwiekszonych ilosci insuliny ulega wyczerpaniu - jest
to gtowny patomechanizm progresji od IGT do cukrzycy
typu 2. W wiekszosci przypadkow rozwoju cukrzycy typu
2 najpierw dochodzi do zwiekszenia glikemii popositkowej,
a nastepnie - glikemii na czczo. Nalezy podkresli¢, ze IFG
i IGT istotnie zwiekszajg ryzyko rozwoju chordb sercowo-
-naczyniowych. U znacznego odsetka pacjentow stwierdza
sie chorobe sercowo-naczyniowg juz w momencie rozpo-
znania cukrzycy typu 2.

Jak wspomniano, insulinooporno$¢ czesciej wystepuje
u 0s6b z nadwagg lub otytoscig. Ponadto insulinoopornos¢
oraz zwiekszone ryzyko stanu przedcukrzycowego i cu-
krzycy typu 2 stwierdza sie u 0séb z dodatnim wywiadem
rodzinnym cukrzycy, dyslipidemig aterogenng (stezenie
HDL-cholesterolu ponizej 40 mg/dl i/lub stezenie trigli-
cerydéw 150 mg/dl i wyzsze), zespotem metabolicznym,
sttuszczeniem watroby, nadci$nieniem tetniczym, miaz-
dzycq, chorobg niedokrwienng serca, przebytym uda-
rem, nieskutecznoscig préb redukcji masy ciata pomimo
stosowania diety ubogokalorycznej i wysitku fizycznego,
u kobiet z zespotem policystycznych jajnikow, przebyta
cukrzycg ciezarnych i/lub w wywiadzie urodzeniem dziec-
ka o masie ciata powyzej 4 kg.
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