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Cukrzyca w populacji otyłych dzieci
i młodzieży — problem
diagnostyczno-terapeutyczny
Diabetes in obese children and adolescents — a diagnostic and therapeutic challenge

S T R E S Z C Z E N I E

Cukrzycę typu 2 zwykle rozpoznawano w populacji osób doro-

słych. W związku ze zwiększeniem występowania otyłości wśród

dzieci i młodzieży coraz częściej choroba ta występuje w młod-

szym wieku, stwarzając pediatrom trudności diagnostyczne. Do-

konanie rozpoznania wymaga przeprowadzenia wnikliwej diagno-

styki różnicowej cukrzycy typu 1 i 2, opartej zarówno na ade-

kwatnych testach biochemicznych oraz oznaczeniu przeciwciał

i stężenia C-peptydu w surowicy krwi, jak i na obserwacji kli-

nicznej. Należy pamiętać, że strategia leczenia dzieci z cukrzycą

typu 2 nie może być prostym odzwierciedleniem terapii w popu-

lacji osób dorosłych. Wprowadzenie badań przesiewowych umoż-

liwia wczesną identyfikację pacjentów z grupy zwiększonego ry-

zyka wystąpienia cukrzycy typu 2 oraz prewencję ewentualnych

powikłań.

Słowa kluczowe: cukrzyca typu 1, cukrzyca typu 2, otyłość,

populacja dzieci i młodzieży
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A B S T R A C T

Diabetes mellitus type 2 was historically a disease of adulthood.

Increased prevalence of obesity in children and adolescents re-

sulted in more common occurrence of this type of diabetes in youth,

causing a diagnostic dilemma for the pediatricians. Thorough dif-

ferential diagnosis between diabetes type 1 and 2 involves not only

biochemical testing, C-peptide and appropriate antibodies estima-

tion but also a clinical follow-up of the patient. It should be made

clear that the treatment of the young patient with diabetes type 2 is

not a simple extrapolation of the experience gained from the adults.

Screening tests enable identification of the high risk group of ado-

lescents and early prevention of the complications.

Key words: type 1 diabetes mellitus, type 2 diabetes mellitus,

obesity, children and adolescents
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Wstęp

W związku z narastająca epidemią otyłości wśród
dzieci i młodzieży obserwuje się coraz większą liczbę
zachorowań na cukrzycę typu 2 (T2DM, type 2 diabe-
tes mellitus), którą do niedawna diagnozowano prawie
wyłącznie w populacji osób dorosłych. Zwiększoną
częstość występowania tej choroby u dzieci i młodzie-
ży początkowo dostrzeżono w Stanach Zjednoczonych,
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gdzie w latach 90. ubiegłego wieku wśród nowo ujaw-
nionych przypadków cukrzycy rozpoznano około 3%
cukrzycy typu 2 [1]. Poza otyłością, która jest głównym
czynnikiem predysponującym do ujawnienia się T2DM,
istotny jest również udział czynników genetycznych i śro-
dowiskowych, a także pochodzenia etnicznego lub obec-
ności objawów zespołu policystycznych jajników (PCO,
polycystic ovary syndrome). Jednocześnie, wraz ze wzro-
stem częstości występowania otyłości w całej populacji
dzieci i młodzieży, proporcjonalnie zwiększa się liczba
otyłych pacjentów z cukrzycą typu 1 (T1DM, type 1 dia-
betes mellitus), co może stanowić istotny problem dia-
gnostyczny i terapeutyczny w praktyce pediatrycznej [2].

Cel pracy

Celem pracy jest przedstawienie aktualnych poglą-
dów dotyczących epidemiologii, patogenezy, trudności
diagnostycznych oraz wytycznych dotyczących lecze-
nia i prewencji cukrzycy typu 2 u dzieci i młodzieży.

Epidemiologia

Zgodnie z obowiązującą klasyfikacją Amerykańskie-
go Towarzystwa Diabetologicznego (ADA, American
Diabetes Association) [3] cukrzyca typu 1 jest chorobą
autoimmunologiczną związaną z destrukcją komórek
beta wysp trzustkowych, prowadzącą do niedoboru lub
braku insuliny, której towarzyszy obecność przeciw-
ciał przeciwwyspowych (ICA, islet cell antibodies), prze-
ciw endogennej insulinie (IAA, insulin autoantibody),
przeciw dekarboksylazie kwasu glutaminowego (GAD
65, glutamic acid decarboxylase 65) oraz przeciwko
fosfatazom tyrozyny (IA-2 i IA-2b). Natomiast T2DM, do
tej pory zwykle rozpoznawana w populacji osób doro-
słych, jest w głównej mierze związana z otyłością, któ-
rej towarzyszą insulinooporność i względny niedobór
insuliny, zaś jej brakuje cech autoimmunizacji [2, 3].
W populacji dzieci i młodzieży rozpoznaje się ją naj-
częściej w okresie dojrzewania płciowego [2, 4].

W badaniu przeprowadzonym przez Copeland
i wsp. [4] w grupie 704 młodocianych pacjentów w śred-
nim wieku 14 lat ze zdiagnozowaną T2DM ponad 80%
było w 4. lub 5. stadium dojrzewania według skali Tan-
nera. W polskim badaniu ankietowym, w którym oce-
niano częstość występowania T2DM, u ponad 90%
rozpoznanie ustalono między 10. a 19. rokiem życia,
przy czym najwięcej zachorowań, zarówno wśród
chłopców, jak i dziewcząt, występowało w grupie wie-
kowej od 10. do 14. roku życia [5]. W wieloośrodko-
wym badaniu SEARCH (Statewide Education Activities

For Rural Colorado’S Health) przeprowadzonym w Sta-
nach Zjednoczonych, w którym wzięło udział 2435 dzie-
ci z rozpoznaną T1DM lub T2DM, T2DM również zdecy-
dowanie częściej występowała u dzieci powyżej 10. roku
życia. Należy dodać, że istotnie częściej stwierdzano
ją u przedstawicieli mniejszości etnicznych (46,1% przy-
padków wśród Latynosów, 57,8% wśród Amerykanów
pochodzenia afrykańskiego, 69,7% wśród Azjatów
i narodowości wysp Pacyfiku, 86,2% wśród Indian) niż
u przedstawicieli rasy białej, w której odsetek ten wy-
nosił niespełna 15% [6]. Wskaźniki te są zdecydowa-
nie niższe w Europie i wynoszą 1–2% wszystkich
zachorowań na cukrzycę wśród dzieci, natomiast na
Tajwanie T2DM stanowi aż 54,2% zachorowań wśród
młodzieży szkolnej [7, 8]. Tak zaznaczone różnice
w poszczególnych grupach etnicznych determinują róż-
ny przebieg i progresję choroby [9].

Wśród czynników wpływających na ujawnienie się
T2DM istotne są również uwarunkowania genetyczne.
U Amerykanów pochodzenia afrykańskiego wystąpienie
tej choroby w rodzinie w okresie przedpokwitaniowym jest
związane z mniejszą o 25% insulinowrażliwością w porów-
naniu z rówieśnikami z nieobciążonym wywiadem rodzin-
nym [10]. Wśród dzieci rasy białej z obciążonym wywia-
dem rodzinnym również zaobserwowano mniejszą wraż-
liwość na insulinę [11]. W polskim badaniu ankietowym
86,9% dzieci miało krewnych pierwszego i/lub drugiego
stopnia chorujących na T2DM [5]. Zatem jej występowa-
nie wśród młodzieży jest silnie związane z wywiadem ro-
dzinnym bez względu na pochodzenie etniczne [9].

Patofizjologia

Patofizjologia T2DM u dzieci i młodzieży jest złożo-
na i związana zarówno z insulinoopornością, jak i nie-
wydolnością komórek beta wysp trzustkowych [7, 12–
–15]. Insulinooporność, która rozwija się w wyniku dzia-
łania zarówno czynników genetycznych, jak i środowi-
skowych, wiąże się także z otyłością i okresem dojrze-
wania płciowego. W okresie dojrzewania zwiększa się
wydzielanie hormonu wzrostu, co warunkuje przejścio-
wy fizjologiczny stan insulinooporności [16]. U pacjen-
tów predysponowanych genetycznie i narażonych na
działanie czynników środowiskowych pojawia się
zwiększone ryzyko zaburzeń równowagi w gospodar-
ce węglowodanowej i rozwoju T2DM [15, 16]. Insuli-
nooporność jest w większym stopniu związana z oty-
łością trzewną [17]. Elder i wsp. [12] — zarówno
w doustnym (OGTT, oral glucose tolerance test), jak
w i dożylnym teście tolerancji glukozy — zaobserwowali
3-krotnie niższą insulinowrażliwość w grupie otyłych
nastolatków z cukrzycą typu 2 niż u otyłych nastolat-
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ków z grupy kontrolnej. Druet i wsp. [14], w badaniu
przeprowadzonym metodą euglikemicznej klamry
metabolicznej, wykazali istotną insulinooporność
u pacjentów z T2DM. W przeciwieństwie do wyników tego
badania Kobayashi i wsp. [18] — na podstawie dożyl-
nego testu obciążenia glukozą — stwierdzili, że insuli-
nowrażliwość u otyłych japońskich nastolatków z T2DM
o łagodnym przebiegu była zbliżona do insulinowrażli-
wości u otyłych pacjentów z T2DM o ciężkim przebie-
gu oraz ich otyłych rówieśników z prawidłową glike-
mią. Była ona jednak istotnie niższa w porównaniu ze
szczupłymi nastolatkami. Podobne wyniki przedstawili
Weiss i wsp. [13], którzy metodą hiperglikemicznej klam-
ry metabolicznej wykazali brak różnic w zakresie insuli-
nowrażliwości między grupą 30 otyłych nastolatków
z T2DM a grupą 22 otyłych nastolatków z nieprawidłową
tolerancją glukozy (IGT, impaired glucose tolerance) oraz
30 otyłych nastolatków z prawidłowym stężeniem glu-
kozy. W tej samej grupie pacjentów za pomocą euglike-
micznej klamry metabolicznej Weiss i wsp. zaobserwo-
wali znacząco mniejszą obwodową insulinowrażliwość
u pacjentów z IGT w porównaniu z grupą pacjentów
o zbliżonym wskaźniku masy ciała (BMI, body mass in-
dex) i z prawidłowym stężeniem glukozy. Rozbieżność
między wynikami poszczególnych badań wynika praw-
dopodobnie z zastosowania różnych metod pomiaru
insulinowrażliwości w populacji otyłej młodzieży [7].

Rola tkanki tłuszczowej w patogenezie cukrzycy
typu 2 jest analizowana w wielu badaniach. Tkanka
tłuszczowa to aktywny organ endokrynny. Adiponek-
tyna jest specyficzną proteiną zwiększającą insulino-
wrażliwość tkanek i wykazuje właściwości przeciw-
miażdżycowe i przeciwzapalne [15]. Stężenie adipo-
nektyn jest niskie w populacji dzieci otyłych, ale wzra-
sta wraz ze zmniejszeniem masy ciała [19]. W badaniu
Bacha i wsp. [20] grupę 23 nastolatków z prawidłową
masą ciała oraz ich 26 otyłych rówieśników porówna-
no pod względem stężenia adiponektyn, profilu lipido-
wego oraz pomiarów proinsuliny. U otyłych zaobser-
wowano o 50% niższe stężenie adiponektyn. Wykaza-
no również dodatnią korelację między stężeniem adi-
ponektyn w surowicy a insulinowrażliwością w tkan-
kach obwodowych oraz w wątrobie. W tym samym
badaniu dowiedziono, że to właśnie adiponektyna jest
niezależnym determinantem wartości wskaźnika pro-
insulina/insulina. Niskie stężenie adiponektyn silnie
koreluje z insulinoopornością, niewydolnością komó-
rek beta wysp trzustkowych, otyłością trzewną oraz
zespołem metabolicznym [20]. W innych analizach
dotyczących pomiarów stężenia adiponektyn u dzieci
i młodzieży wykazano ich niższe wartości w grupie
Amerykanów pochodzenia afrykańskiego niż u osób
rasy białej, co mogłoby wyjaśnić różnice w zakresie

insulinowrażliwości w różnych grupach etnicznych
i stać się biologicznym markerem zwiększonego ryzy-
ka insulinooporności [21, 22].

Diagnostyka

Kryteria rozpoznania cukrzycy określa ADA [3],
zwracając uwagę na obecność charakterystycznych
cech fenotypowych u pacjentów, które mogą być po-
mocne w potwierdzeniu diagnozy.

Cukrzyca typu 2 u dzieci jest najczęściej rozpozna-
wana w średnim wieku 13–14 lat, a więc w okresie za-
awansowanego dojrzewania płciowego (4.–5. stopień
w skali Tannera) [4, 23]. Stopień dojrzałości płciowej
nie może być jednak cechą różnicującą T2DM i T1DM,
gdyż ta ostatnia może się również ujawnić w tym sa-
mym wieku. Cukrzyca typu 2 u dzieci może występo-
wać zarówno jako bezobjawowa łagodna hiperglikemia,
jak i ostra kwasica ketonowa, która wśród Amerykanów
pochodzenia afrykańskiego występuje nawet u 40%
pacjentów z nowo rozpoznaną chorobą [23]. Obecność
takich objawów klinicznych, jak rogowacenie ciemne,
cechy zespołu metabolicznego, mikroalbuminuria, dys-
lipidemia czy niealkoholowe stłuszczenie wątroby,
w większym stopniu wskazuje na T2DM (tab. 1). Należy
jednak pamiętać, że wymienione objawy mogą również
występować u otyłych pacjentów z T1DM, dlatego nie
są wystarczającym kryterium diagnostycznym [2].

Podstawą laboratoryjnych kryteriów rozpoznania
cukrzycy u dzieci [9] są przygodne pomiary stężenia
glukozy, standardowe pomiary stężeń glukozy w suro-
wicy krwi na czczo oraz OGTT (tab. 2).U otyłych pa-
cjentów z cukrzycą niezwykle istotnym elementem jest
diagnostyka różnicowa T1DM i T2DM. Poza cechami
fenotypowymi, również brak ICA, IAA oraz przeciw-
ciał przeciw GAD 65 jest typowy dla większości przy-

Tabela 1. Kliniczne cechy sugerujące rozpoznanie cukrzy-

cy typu 2 u otyłych nastolatków z nowo rozpoznaną cukrzycą

(źródło [2])

1. Wykładniki insulinooporności:

• nadciśnienie tętnicze

• dyslipidemia

• niealkoholowe stłuszczenie wątroby

2. Rozpoznanie cukrzycy w trakcie lub po okresie dojrzewania

płciowego

3. Cukrzyca typu 2 wśród krewnych 1. stopnia

4. Rogowacenie ciemne

5. Hiperandrogenizm (zespół policystycznych jajników)

6. Nietypowe objawy przy ujawnieniu choroby (np. kandydoza)
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padków T2DM, jednak bywają wyjątki. W randomi-
zowanym badaniu klinicznym TODAY (Treatment
Options for Type 2 Diabetes in Adolescents and
Youth), w którym przebadano 1211 otyłych nastolat-
ków z rozpoznaną T2DM, aż u 9,7% z nich wyniki
oznaczeń miana przeciwciał były pozytywne [4].
Autorzy podkreślają fakt, że byli to pacjenci mniej
otyli, młodsi, z wyższym odsetkiem hemoglobiny gli-
kowanej (HbA1c) i bardziej zaawansowaną niewydol-
nością komórek beta wysp trzustkowych [24].

Ze względu na różny czas ujawniania się przeciw-
ciał, w różnicowaniu T1DM i T2DM pomocne jest ozna-
czenie stężenia C-peptydu w surowicy, które odpowia-
da stężeniu endogennej insuliny [25]. Stężenie C-pep-
tydu jest zmniejszone lub nieoznaczalne w T1DM,
a zwiększone — w początkowej fazie T2DM, gdy
dominuje insulinooporność. W okresie ostrej dekom-
pensacji stężenia insuliny i C-peptydu mogą się jed-
nak przejściowo obniżyć. Z kolei podwyższone stęże-
nie C-peptydu może występować u otyłych pacjentów
z T1DM z towarzyszącą insulinoopornością.

Interpretacja oznaczeń C-peptydu powinna być więc
bardzo ostrożna z powodu znacznych różnic występu-
jących u dzieci chorych na cukrzycę każdego typu. Po-
miary tego parametru na czczo mogą być użyteczne
u pacjentów bez objawów, u chorych po okresie ostrej
dekompensacji oraz w diagnostyce różnicowej domnie-
manej T2DM u pacjentów wymagających stałego po-
dawania insuliny [2]. W diagnostyce różnicowej u oty-
łych pacjentów z nowo rozpoznaną cukrzycą należy
zatem w pierwszej kolejności oznaczyć miano przeciw-
ciał, a następnie ocenić sekrecję insuliny. Chociaż
wstępną diagnostykę różnicową T1DM i T2DM można
przeprowadzić na podstawie charakterystycznych ob-
jawów klinicznych i cech fenotypowych, to w celu wdro-
żenia właściwej terapii ostateczną diagnozę zawsze po-
winno się potwierdzić w testach biochemicznych [2].

W populacji wieku rozwojowego coraz częściej roz-
poznaje się monogenowe postacie cukrzycy, dlatego

je również należy uwzględnić w diagnostyce różnico-
wej [26]. U większości chorych z potwierdzoną gene-
tycznie cukrzycą monogenową początkowo błędnie
jest rozpoznawana T1DM lub T2DM [27]. Najlepiej po-
znaną i najczęstszą postacią jest autosomalna domi-
nująca T2DM, której postać o wczesnym początku jest
znana jako MODY (maturity onset diabetes of the young)
[26]. Formy monogenowe są konsekwencją rzadkich
mutacji w pojedynczych genach, przy czym u dzieci
dotyczą one głównie genów regulujących funkcje ko-
mórek beta [26, 27]. Objawy występujące u dzieci
z początkowo rozpoznaną T1DM lub T2DM, które mogą
sugerować rozpoznanie cukrzycy monogenowej,
przedstawiono w tabeli 3.

Nie ma pojedynczego testu potwierdzającego roz-
poznanie, który można by wykorzystać w różnicowa-
niu T1DM i T2DM, ale w ponad 80% przypadków cu-
krzyc monogenowych możliwa jest diagnostyka mole-
kularna za pomocą badania DNA. Poprawne zdiagno-
zowanie postaci monogenowej ma duże znaczenie,
ponieważ pozwala przewidzieć przebieg kliniczny cho-
roby, wprowadzić odpowiednie leczenie i umożliwić
właściwe poradnictwo genetyczne [27]. Badanie to nie
jest jednak powszechnie dostępne i wiąże się z wyso-
kimi kosztami, dlatego należy je wykonywać tylko
w uzasadnionych przypadkach.

Leczenie

Strategia leczenia otyłych dzieci chorych na cukrzy-
cę powinna być opracowana przy współudziale wielu
specjalistów, w tym pediatry, endokrynologa, diabeto-
loga, dietetyka i psychologa, oraz indywidualnie do-
pasowana do każdego pacjenta. Celem leczenia jest
wyeliminowanie objawów hiperglikemii, uzyskanie pra-
widłowej masy ciała oraz utrzymanie normoglikemii [9].
Rozpoczynając leczenie u otyłych dzieci chorych na
cukrzycę, należy pamiętać, że zróżnicowanie typu tej

Tabela 2. Kryteria rozpoznania nieprawidłowej glikemii na czczo (IFG), nieprawidłowej tolerancji glukozy (IGT) oraz cukrzycy

(źródło [3])

Stężenie glukozy w surowicy Prawidłowe IFG IGT Cukrzyca

Stężenie glukozy na czczo < 100 mg/dl 100–125 mg/dl Nie ma ≥ 126 mg/dl

(< 5,6 mmol/l) (5,6–7 mmol/l)  zastosowania  (≥ 7 mmol/l)

OGTT (oznaczenie po 2 h) < 140 mg/dl Nie ma 140–199 mg/dl ≥ 200 mg/dl

(< 7,8 mmol/l)  zastosowania (7,8–11,1 mmol/l)  (≥ 11,1 mmol/l)

Przygodne oznaczenie — — — ≥ 200 mg/dl

stężenia glukozy  (≥ 11,1 mmol/l) + objawy

IFG — impaired fasting glucose
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choroby na początku leczenia często jest niepewne.
U 10–15% otyłych nastolatków rozpoznaje się T1DM,
podczas gdy u znacznego odsetka dzieci z T2DM
pierwszym objawem choroby może być ostra kwasica
ketonowa [23, 28]. Początkowe leczenie powinno być
zatem oparte na występujących objawach klinicznych.

Na rycinie 1 przedstawiono postępowanie terapeu-
tyczne w zależności od sytuacji klinicznej. U pacjen-
tów z ostrą kwasicą ketonową w chwili rozpoznania,
oprócz wyrównania zaburzeń wodno-elektrolitowych,
niezbędne jest podanie insuliny we wlewie dożylnym.
Jeżeli wywiad i obraz kliniczny sugerują T1DM, należy

Tabela 3. Objawy kliniczne, które powinny zasugerować rozpoznanie cukrzycy monogenowej (źródło [27])

Cukrzyca typu 1 Rozpoznanie przed ukończeniem 6. mż.

Rodzinne występowanie cukrzycy, w tym u rodzica

Potwierdzona produkcja endogennej insuliny poza fazą częściowej remisji (po 3 latach trwania cukrzycy)

i oznaczalne stężenie C-peptydu (> 200 nmol/l) oraz stężenie glukozy > 8 mmol/l

Brak autoprzeciwciał przeciw komórkom beta wsyp trzustkowych, zwłaszcza w momencie rozpoznania

Cukrzyca typu 2 Brak znacznej otyłości lub prawidłowa masa ciała u członków rodziny chorujących na cukrzycę

Brak rogowacenia ciemnego

Przynależność do grupy etnicznej o małym prawdopodobieństwie wystąpienia cukrzycy typu 2

Brak dowodów na występowanie insulinooporności; stężenie C-petydu na czczo w normie

Rycina 1. Strategia lecznicza u otyłych nastolatków z nowo rozpoznaną cukrzycą (źródło [2]); T2DM (type 2 diabetes mellitus) —
cukrzyca typu 2; T1DM (type 1 diabetes mellitus) — cukrzyca typu 1
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wdrożyć intensywną insulinoterapię, a następnie stop-
niowo rozpocząć edukację pacjenta. W przypadku
nastolatków z prawdopodobną T2DM początkowo na-
leży włączyć insulinoterapię, modyfikując dawkę zależ-
nie od stężenia glukozy. Po ustąpieniu objawów ostrej
kwasicy ketonowej włącza się metforminę, stopniowo
zwiększając dawkę do 2000 mg/dobę [9, 15]. W zależ-
ności od wartości glikemii dawka insuliny może być
stopniowo zmniejszana [2, 15]. Edukacja pacjenta
i jego rodziny jest tak samo istotna, jak w terapii T1DM.

Metformina jest najszerzej przebadanym doustnym
lekiem hipoglikemizującym stosowanym u dzieci z T2DM.
Mechanizm jej działania polega na hamowaniu gluko-
neogenezy w wątrobie oraz zwiększaniu wychwytu in-
suliny w tkankach obwodowych. Dodatkowo sprzyja
zmniejszeniu masy ciała u pacjentów otyłych oraz wpły-
wa korzystnie na gospodarkę lipidową [28].

Potwierdzenie skuteczności i bezpieczeństwa sto-
sowania metforminy u dzieci uzyskano w randomizo-
wanym badaniu klinicznym przeprowadzonym przez
Jonesa i wsp. [29], którzy oceniali jej podawanie przez
16 tygodni w dawce 1000 mg 2 razy na dobę u pacjen-
tów w wieku 10–16 lat. Metformina korzystnie wpłynęła
na kontrolę glikemii i wartości HbA1c, powodując nie-
znaczne objawy niepożądane. Obecnie zaleca się, aby
podawanie metforminy u pacjentów bez kwasicy roz-
poczynać od dawki 1000 mg podczas obiadu. Jeżeli
jest dobrze tolerowana i nie występują objawy niepo-
żądane ze strony przewodu pokarmowego, po 1–2 ty-
godniach zwiększa się dawkę do 1000 mg 2 razy na
dobę. Nie powinno się stosować metforminy u pacjen-
tów z upośledzeniem funkcji nerek i wątroby oraz nie-
wydolnością układu krążenia, a także w przypadku pla-
nowanych badań radiologicznych z podaniem środka
kontrastowego [9].

Metformina jest obecnie jedynym doustnym lekiem
hipoglikemizującym dozwolonym do stosowania u pa-
cjentów poniżej 18. roku życia [2]. Saenger i wsp. [30]
porównali działanie rosiglitazonu i metforminy w trwa-
jącym 24 tygodnie randomizowanym badaniu klinicz-
nym, w którym wzięło udział 195 otyłych dzieci z T2DM.
Wykazano podobne bezpieczeństwo i skuteczność obu
leków, jednak w przypadku stosowania rosiglitazonu
u dzieci stwierdzono zwiększenie masy ciała o średnio
około 3 kg. W innym, trwającym 26 tygodni, randomi-
zowanym badaniu klinicznym porównano działanie
metforminy i glimepiridu wśród 263 otyłych nastolat-
ków z T2DM. Nie wykazano znaczących różnic w za-
kresie wartości HbA1c, jednak — podobnie jak w przy-
padku rosiglitazonu — również zaobserwowano przy-
rost masy ciała, o około 2 kg [31].

Ostatnio zwrócono uwagę na możliwość zastoso-
wania w leczeniu T2DM u dzieci analogów glukagono-

podobnego peptydu 1 (GLP-1, glucagon-like-peptide 1)
oraz amyliny, które modyfikują sekrecję insuliny i utrzy-
mują prawidłową homeostazę glukozy, głównie w fazie
poposiłkowej [32]. Glukagonopodobny peptyd 1 stymu-
luje ośrodek sytości, hamuje apetyt, korzystnie wpływa
na sekrecję insuliny w odpowiedzi na wzrost stężenia
glukozy po posiłku, a także obniża stężenie glukagonu
po posiłku i reguluje opróżnianie żołądka [33, 34]. U doro-
słych analogi amyliny zmniejszają apetyt, powodują
zmniejszenie masy ciała, a także obniżają stężenie glu-
kozy poprzez hamowanie sekrecji glukagonu po po-
siłku [35]. Wymienione hormony nie zostały jednak do
tej pory oficjalnie dopuszczone do terapii T2DM u dzieci.

Celem leczenia jest osiągnięcie i utrzymania warto-
ści HbA1c poniżej 6,5–7%, w zależności od wytycznych
[3, 36]. W większości przypadków cel ten udaje się osią-
gnąć za pomocą monoterapii metforminą w powiąza-
niu z modyfikacją stylu życia. Jednak u części pacjen-
tów, u których kontrola glikemii w trakcie stosowania
metforminy pozostaje niewystarczająca, konieczne jest
włączenie insulinoterapii [17]. Nie ma jednoznacznych
wytycznych, w których wskazano by właściwy moment
włączenia insuliny w terapii T2DM u dzieci. W przypad-
ku niedostatecznej kontroli glikemii w trakcie stosowa-
nia leków doustnych Hannon i Arslanian [15] proponują
podanie insuliny glargine na noc w dawce początkowej
0,5 j./kg mc. i modyfikację dawki w zależności do stęże-
nia glukozy we krwi i odsetka HbA1c. Dawkę insuliny glar-
gine stosowanej w monoterapii można zwiększyć do 0,6–
–0,7 j./kg mc./dobę. Jeżeli jednak kontrola glikemii nadal
jest niewystarczająca, należy rozważyć podanie przed
każdym posiłkiem bolusu insuliny krótkodziałającej.

Powikłania

W populacji dzieci i młodzieży z T2DM takie powi-
kłania, jak nadciśnienie tętnicze, dyslipidemia, nieal-
koholowe stłuszczenie wątroby czy zespół metabolicz-
ny, występują znacznie częściej już w chwili rozpozna-
nia niż u pacjentów z T1DM. Progresja tych schorzeń
również jest znacznie szybsza [37]. Kershnar i wsp.
[38], w wieloośrodkowym badaniu obejmującym gru-
pę 2448 otyłych dzieci, porównali stężenia lipidów
u pacjentów z T2DM i T1DM. W pierwszej grupie u aż
33% stwierdzili stężenie cholesterolu całkowitego prze-
kraczające 200 mg/dl, natomiast w grupie dzieci z T1DM
było ich tylko 19%. Stężenie cholesterolu frakcji LDL
(low-density lipoprotein) przekraczające 130 mg/dl
występowało u 24% pacjentów z pierwszej grupy
i u 15% z grupy drugiej, triglicerydów powyżej 150 mg/dl
— odpowiednio u 29% i 10%, a stężenie cholesterolu
frakcji HDL (high-density lipoprotein) poniżej 40 mg/dl
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— odpowiednio u 44% i 12%. Tylko 1% pacjentów był
poddany leczeniu farmakologicznemu z powodu dys-
lipidemii [37, 38].

Zgodnie z zaleceniami ADA gospodarkę lipidową
należy skontrolować u wszystkich pacjentów w chwili
rozpoznania cukrzycy, przy czym każdorazowo po wy-
równaniu zaburzeń metabolicznych w przebiegu ostrej
hiperglikemii i kwasicy ketonowej. U chorych, u któ-
rych po 6 miesiącach dieta i modyfikacja stylu życia
nie zapewnią normalizacji parametrów gospodarki li-
pidowej, należy rozważyć rozpoczęcie leczenia farma-
kologicznego statyną [39].

Zmiany naczyniowe u otyłych pacjentów z T2DM
powinny zwrócić większą uwagę na prewencję chorób
układu krążenia, ze względu na zwiększone ryzyko udaru
mózgu i zawału serca [40]. Wśród otyłych nastolatków
z T2DM zaobserwowano istotnie większą prędkość fali
tętna, która jest miarą sztywności tętnic i koreluje z wy-
stępowaniem powikłań sercowo-naczyniowych [41].
W niektórych badaniach wykazano również zwiększoną
grubość kompleksu błona wewnętrzna–błona środko-
wa (IMT, intima-media thickness). Urbina i wsp. [40]
przeanalizowali ultrasonograficzne parametry oceny tęt-
nic szyjnych w grupie pacjentów z prawidłową masą
ciała, otyłych oraz z T2DM, wykazując pogrubienie kom-
pleksu IMT u pacjentów z T2DM w porównaniu z grupą
chorych otyłych i z prawidłową masą ciała oraz pod-
wyższenie wskaźnika beta sztywności tętnic zarówno
w grupie pacjentów otyłych, jak i z T2DM.

U dzieci z T2DM należy również pamiętać o regular-
nych pomiarach ciśnienia tętniczego. W chwili udoku-
mentowania nadciśnienia konieczne jest rozpoczęcie
jego leczenia, począwszy od modyfikacji stylu życia,
zmniejszenia masy ciała, zmiany nawyków żywienio-
wych i zwiększenia aktywności fizycznej. Jeżeli postę-
powanie niefarmakologiczne nie wystarcza, lekiem
pierwszego wyboru jest inhibitor konwertazy angioten-
syny (ACE, angiotensin-converting enzyme), zaś w na-
stępnej kolejności należy rozważyć dołączenie antago-
nisty receptora angiotensyny, antagonisty wapnia, leku
beta-adrenolitycznego i diuretyku [9]. W populacji do-
rosłych z T2DM leczenie inhibitorami ACE koreluje ze
zmniejszeniem występowania mikroalbuminurii, jednak
brakuje badań klinicznych, w których potwierdzono by
podobne działanie w populacji dziecięcej [42].

Badania przesiewowe

Identyfikacja grupy pacjentów, u których ryzyko
wystąpienia T2DM jest zwiększone, stwarza możli-

wość wprowadzenia strategii opóźniającej wystąpie-
nie pierwszych objawów choroby i zapobiegania
ewentualnym powikłaniom. Shah i wsp. [43] prze-
prowadzili badania oceniające dostępność potencjal-
nych testów przesiewowych w kierunku nieprawidło-
wej tolerancji glukozy i cukrzycy typu 2. Analizie pod-
dano grupę 468 otyłych dzieci, u których średnia
wartość BMI wynosiła 34,4 kg/m2. Testy laboratoryj-
ne obejmowały pomiary stężeń glukozy i insuliny,
odsetka HbA1c oraz nowego parametru biochemicz-
nego — 1,5-anhydroglucitolu. Wykazano, że pomia-
ry wartości HbA1c, 1,5-anhydroglucitolu i glukozy na
czczo należą do czynników prognostycznych rozwoju
T2DM u otyłych dzieci. Dodatkowo oznaczenie od-
setka HbA1c i stężenia 1,5-anhydroglucitolu jest do-
skonałym wskaźnikiem predykcyjnym w grupie oty-
łych dzieci z insulinoopornością. U otyłych pacjen-
tów (BMI > 85. percentyla) w wieku powyżej 10 lat
(lub < 10. rż., jeżeli wystąpiły cechy dojrzewania
płciowego) z obecnością przynajmniej dwóch spo-
śród wymienionych czynników ryzyka (obciążający
wywiad rodzinny, określone pochodzenie etniczne,
czynniki związane z insulinoopornością, tj. PCO lub
zespół metaboliczny) ADA zaleca pomiar stężenia
glukozy w surowicy na czczo co 2 lata. Zalecanym
badaniem przesiewowym jest także pomiar stężenia
glukozy w 120. minucie OGTT [44].

Podsumowanie

Zróżnicowanie T2DM i T1DM w populacji otyłych
dzieci stanowi istotny problem diagnostyczno-tera-
peutyczny, związany niejednokrotnie z podobień-
stwem objawów klinicznych w obu grupach pacjen-
tów w momencie ujawnienia choroby. W chwili roz-
poznania, jeżeli pierwszym objawem choroby jest
ostra kwasica ketonowa, należy rozważyć zarówno
T1DM, jak i T2DM i wdrożyć insulinoterapię w celu
wyrównania zaburzeń metabolicznych. Dopiero po
ich wyrównaniu można przeprowadzić szczegółową
diagnostykę opartą na oznaczeniu miana przeciw-
ciał i pomiarze stężenia C-peptydu w surowicy krwi.
Należy podkreślić, że strategia leczenia dzieci T2DM
nie może być prostym odzwierciedleniem terapii
w populacji osób dorosłych. W populacji otyłych dzie-
ci z T2DM niezbędne jest przeprowadzenie rando-
mizowanych badań klinicznych w celu ustalenia
wskazań do insulinoterapii oraz optymalnych metod
leczenia chorób współistniejących, takich jak nadciś-
nienie tętnicze czy dyslipidemia.
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