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Stan przedcukrzycowy (ang. prediabetes) okreslamy
jako nieprawidtowq glikemie na czczo (ang. impaired fa-
sting glucose, IFG) i/lub nieprawidtowq tolerancje gluko-
zy (ang. impaired glucose tolerance, 1GT). Grupy ryzyka
stanu przedcukrzycowego i cukrzycy obejmujq istotny od-
setek polskiej populacji, w tym réwniez wielu pacjentéw,
ktérzy trafiaja do gabinetéw lekarzy rodzinnych. Jednak
rozpoznanie stanu cukrzycowego moze by¢ utrudnione ze
wzgledu na fakt, ze najczesciej przebiega on bezobjawo-
wo. Czynniki ryzyka predysponujace do wystapienia stanu
przedcukrzycowego ujeto w Tabeli 1. Natomiast pacjen-
ci, u ktorych szczegodlnie mozemy podejrzewac stan
przedcukrzycowy, to osoby z otyloscia trzewna (ob-
wod talii: u kobiet = 80 cm, u mezczyzn = 94 cm),
poniewaz tkanka ttuszczowa trzewna jest gtéwnym zré-
dtem wolnych kwaséw ttuszczowych i cytokin prozapal-
nych, ktére indukujg insulinoopornos$¢ prowadzaca do
rozwoju stanu przedcukrzycowego, a nastepnie cukrzycy
typu 2. Poza typowymi czynnikami ryzyka, nalezy takze
zwraca¢ uwage na obecnos$¢ rogowacenia ciemnego (tac.
acanthosis nigricans) w okolicy szyi, dotéw pachowych. To
bardzo istotny objaw kliniczny, ktéry najczesciej swiadczy
o insulinoopornosci i w przypadku jego obecnosci powinno
sie zleci¢ badania w kierunku zaburzen tolerancji glukozy.
Pacjent zgtaszajacy sie z nieprawidtowymi wynikami ba-
dan dodatkowych: z cechami sttuszczenia watroby w ba-
daniu ultrasonograficznym jamy brzusznej, ze zwiekszo-
ng aktywnoscig aminotransferazy alaninowej we krwi, to
rowniez kandydat do przeprowadzenia badan w kierunku
zaburzen metabolizmu glukozy, poniewaz zwiekszona za-
wartos¢ ttuszczu w watrobie swiadczy o insulinoopornosci.
Nalezy takze podkresli¢, ze w przypadku prawidtowej gli-
kemii na czczo, tzn. ponizej 100 mg/dl, u 0séb z grup ry-
zyka mozemy zleci¢ wykonanie doustnego testu tolerancji
glukozy, z uwagi na fakt, ze zgodnie z historig naturalnag
rozwoju cukrzycy typu 2 czesto wczesniej pojawia sie hi-
perglikemia popositkowa (Wykres 1). Pozwoli to na wcze-
$niejsze rozpoznanie IGT lub nawet cukrzycy.
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Tabela 1. Czynniki ryzyka rozwoju stanu przedcukrzyco-
wego

Czynniki ryzyka rozwoju stanu przedcukrzyco-

wego w oparciu o zalecenia PTD, 2020

e nadwaga lub otytos$¢ [BMI = 25 kg/m? i/lub obwdd
w talii = 80 cm (kobiety); = 94 cm (mezczyzni)]

e cukrzyca wystepujaca w rodzinie (rodzice badz ro-
dzenstwo)

e mata aktywnosc fizyczna

e grupa srodowiskowa lub etniczna czesciej narazo-
na na cukrzyce

e przebyta cukrzyca cigzowa
e urodzenie dziecka o masie > 4 kg
¢ nadcisnienie tetnicze (= 140/90 mm Hg)

e dyslipidemia [stezenie cholesterolu frakcji HDL
< 40 mg/dl (< 1,0 mmol/l) i/lub triglicerydéw
= 150 mg/dl (= 1,7 mmol/I)]

e zespdt policystycznych jajnikéw

e choroba ukfadu sercowo-naczyniowego
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Polskie Towarzystwo Diabetologiczne (PTD) zaleca
wykonywanie badan przesiewowych w kierunku za-
burzen tolerancji glukozy u kazdej osoby powyzej
45. roku zycia, a u 0s6b z grup ryzyka co roku, nie-
zaleznie od wieku. Zalecenia PTD przedstawiajg klarow-
ny algorytm diagnostyczny, pozwalajacy na rozpoznanie
stanu przedcukrzycowego lub cukrzycy.

Jak wspomniano, osoby ze stanem przedcukrzycowym nie
wykazujg objawdéw typowych dla cukrzycy, natomiast sg
to osoby bardzo zagrozone wystgpieniem cukrzycy typu
2, stanowigcej ok. 90% wszystkich przypadkow cukrzy-
cy. Progresja do cukrzycy wynosi ok. 11% w ciagu
roku, ok. 25% w ciagu 3-5 lat od rozpoznania stanu
cukrzycowego i ok. 70% w ciagu catego zycia. Rocz-



ne ryzyko wystapienia cukrzycy u osoby z IFG jest niemal
5-krotnie wieksze niz u osoby z prawidtowg tolerancja glu-
kozy, a u osoby z IGT ryzyko to jest 6-krotnie wieksze.
Jezeli jednak IFG towarzyszy IGT, wowczas roczne
ryzyko rozwoju cukrzycy w porownaniu z osobami
zdrowymi rosnie 12-krotnie. Wykazano tez, ze juz u
0sOb ze stanem przedcukrzycowym mogg wystepowacd
przewlekte mikronaczyniowe powiktania cukrzycy, takie
jak retinopatia, neuropatia czy cukrzycowa choroba ne-
rek. W duzej, europejskiej kohorcie zaobserwowano, ze
8,1% pacjentow ze stanem przedcukrzycowym ma retino-
patie cukrzycowq, z kolei w badaniu Diabetes Prevention
Program (DPP) retinopatie rozpoznano u 7,9% pacjentow
z IGT i 6,7% pacjentéw z IFG. Co wiecej dowody retinopa-
tii zostaty potwierdzone 7 lat przed rozpoznaniem cukrzy-
cy typu 2. Stan przedcukrzycowy wiaze sie réwniez
ze zwiekszonym ryzykiem chorob sercowo-naczy-
niowych. Ryzyko rozwoju chorob uktadu krazenia
jest o0 70% wyzsze u osdéb z IGT i o 20% wyzsze
u os6b z IFG. Metaanaliza 53 badan prospektywnych,
obejmujacych tacznie ponad 1 min 600 tys. oséb wykaza-
fa, ze IGT taczy sie z wzrostem ryzyka chordéb sercowo-na-
czyniowych tacznie o 30%, choroby niedokrwiennej ser-
ca 0 20%, udaru mdzgu o 18%, a takze ze zwiekszeniem
$miertelnosci o 32%.

Wykres 1. Historia naturalna rozwoju cukrzycy typu 2
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Wczesne rozpoznanie stanu przedcukrzycowego
ma istotne znaczenie w zapobieganiu cukrzycy typu
2 oraz jej powikian mikro- i makronaczyniowych.

Ok. 50 % pacjentdw juz w momencie rozpoznania cukrzycy
typu 2 ma rozwiniete powiktania. Co wiecej, bardzo czesto
cukrzyce typu 2 rozpoznaje sie podczas wystgpienia za-
watu miesnia sercowego, udaru mozgu. Dlatego tak waz-
ne jest pamietanie, ze stan przedcukrzycowy jest stanem
odwracalnym i wczesna interwencja moze opdzni¢ rozwoj
cukrzycy i jej powiktania mikro- i makronaczyniowe.

W przypadku stwierdzenia stanu przedcukrzycowego,
pierwszym etapem postepowania jest wdrozenie leczenia
niefarmakologicznego, to jest modyfikacja trybu zycia. Za-
lecane jest regularne spozywanie positkdbw. Rédwnoczesnie
powinno sie stosowac wysitek fizyczny - przynajmniej 150
minut tygodniowo, czyli przynajmniej 30 minut dziennie
przez 5 dni w tygodniu umiarkowanego wysitku fizyczne-
go, takiego jak np. szybkie chodzenie. Gdy postepowanie
behawioralne nie przynosi wystarczajacej redukcji masy
ciata nalezy rozwazy¢ farmakologiczne leczenie otytosci,
a takze zabiegi bariatryczne. Przy wdrozeniu modyfikacji
stylu zycia potrzebna jest edukacja, a czesto takze wspar-
cie psychoterapeutyczne.

W badaniu DPP wzieta udziat ponad 3-tysieczna grupa
0s6b o érednim BMI 34 kg/m? z IFG i/lub IGT. Sredni okres
obserwacji wyniost 2,8 roku. Postepowanie niefarmakolo-
giczne, polegajace na zastosowaniu diety z deficytem kalo-
rycznym 450 kcal na dobe, majacej na celu redukcje masy
ciata o 7%, jak réwniez na zastosowaniu wysitku fizycz-
nego przynajmniej 150 minut tygodniowo, spowodowato
zmniejszenie zapadalnosci na cukrzyce o 58% (Wykres 2).

Postepowanie niefarmakologiczne w stanie przedcukrzy-
cowym moze jednak okazac sie niewystarczajace. W takiej
sytuacji celem prewencji rozwoju cukrzycy typu 2 nalezy
rozpoczac¢ leczenie farmakologiczne. Lekiem zarejestro-
wanym do terapii w stanie przedcukrzycowym, w przy-
padku braku przeciwwskazan, jest metformina. Metfor-
mina hamuje glukoneogeneze i glikogenolize w watrobie,
zmniejszajac w ten sposdéb watrobowg produkcje glukozy.
Poprzez zahamowanie wewnagtrzkomodrkowej syntezy ATP
powoduje stan niedoboru energetycznego, zwiekszajac
w ten sposéb aktywnosc kinazy biatkowej aktywowanej
przez AMP (AMPK), przez co prowadzi m.in. do zwieksze-
nia wychwytu glukozy przez miesnie szkieletowe. Nasila
rowniez synteze glikogenu. Moze prowadzi¢ do redukcji
masy ciata. Hamuje lipolize, a takze wchtanianie glukozy
w $srodkowej czesci jelita cienkiego. Moze takze korzystnie
wptywac na profil lipidowy, zmniejszajac stezenie triglice-
rydéw, cholesterolu catkowitego oraz LDL-cholesterolu.
Podsumowujac, metformina zmniejsza insulinoopornosg,
ktora jest gtdwnym czynnikami prowadzacym do rozwoju
cukrzycy typu 2.



We wspomnianym badaniu DPP metformina zmniejszata
zapadalnos$¢ na cukrzyce o 31% (Wykres 2). Po zakon-
czeniu programu, kontynuowano obserwacje do 15 lat,
w ramach Diabetes Prevention Program Outcome Study
(DPPOS). We wszystkich grupach zastosowano mody-
fikacje stylu zycia, w grupie z metforming kontynuowa-
no leczenie w dawce 2 x 850 mg na dobe. Wykazano, ze
modyfikacja stylu zycia oraz metformina po 15 latach sg
nadal skuteczne w zapobieganiu cukrzycy. Redukcja zapa-
dalnosci na cukrzyce po 15 latach wynosita 27% w grupie
z modyfikacja stylu zycia oraz 18% w grupie z metformi-
ng (Wykres 3). Stwierdzono réwniez, ze metformina jest
szczegolnie skuteczna u 0séb otytych, ponizej 60. roku zy-
cia, z podwyzszong glikemig na czczo, a takze u kobiet,
ktére przebyly cukrzyce ciezarnych. Wptyw metforminy
na zmniejszenie ryzyka cukrzycy w ponad 60% byt zwia-
zany z redukcjg masy ciata.

Wykres 2. Skumulowany odsetek wystgpienia cukrzycy
w badaniu DPP
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Wykres 3. Skumulowany odsetek wystgpienia cukrzycy
w badaniu DPP/DPPOS
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Zapamietaj

e stan przedcukrzycowy jest problemem glo-
balnym

e to stan odwracalny, tatwy do rozpoznania
i leczenia

e brak interwencji prowadzi do rozwoju cu-
krzycy typu 2 i choréb s-n

e wczesna interwencja moze op6zni¢ wysta-
pienie cukrzycy i jej powikian

- J
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