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Cukrzyca jako czynnik ryzyka
udaru niedokrwiennego mozgu

Diabetes as a risk factor for cerebral ischemic stroke

STRESZCZENIE

Udary mézgu stanowig jeden z najpowazniejszych problemow
wspoiczesnej medycyny. W wiekszosci przypadkow udar jest kon-
sekwencjg miazdzycy, ktorej gtownymi czynnikami ryzyka sg za-
burzenia gospodarki weglowodanowej, nadci$nienie tetnicze, hi-
perglikemia oraz palenie tytoniu. U ponad 1/3 chorych z udarem
mozgu rozpoznaje sie cukrzyce, a u okofo 2/3 w poczatkowej fa-
zie choroby stwierdza sie hiperglikemig. Wspotistnienie cukrzycy
i udaru moézgu pogarsza rokowanie. Cukrzyca podnosi ryzyko wy-
stgpienia udaru mézgu, zmienia jego obraz kliniczny i wptywa na
nastgpstwa. Prowadzenie wielokierunkowych dziatan edukacyj-
nych wsréd chorych na cukrzyce, obejmujgcych samokontrole
i samoleczenie cukrzycy oraz eliminacje wspdtistniejacych, mo-
dyfikowalnych czynnikéw ryzyka udaru niedokrwiennego mozgu,
redukuje liczbe incydentow mozgowych.
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ABSTRACT

Cerebral strokes are one of the most serious problems contempo-
rary medicine has to face. In most cases, stroke is a result of athe-
rosclerosis, whose main risk factors include disorders of carbohy-
drate metabolism, arterial hypertension, hyperglycemia and tobac-
co smoking. In over 1/3 of those suffering from cerebral stroke,
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diabetes is also diagnosed; in about 2/3 of the sufferers, hypergly-
cemia is found in the initial phase of the illness. The combination
of diabetes and cerebral stroke influences prognosis in a negative
way. Diabetes increases the risk of occurrence of cerebral stroke,
changes its clinical picture and has an impact on its consequen-
ces. Many-sided educational activities conducted among diabe-
tes patients, including self-control and self-treatment of diabetes,
as well as elimination of coexisting modifiable risk factors for cere-
bral ischemic stroke, contributes to reducing the number of cere-
bral incidents.
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Wstep

Udar mozgu to nagte wystgpienie ogniskowych lub
uogolnionych zaburzeh czynnosci mozgu, trwajgcych
diuzej niz 24 godziny (o ile wczesniej nie doprowadzg
do zgonu) i spowodowanych wytgcznie przyczynami
naczyniowymi, zwigzanymi z mézgowym przeptywem
krwi (definicja Swiatowej Organizacji Zdrowia [WHO,
World Health Organization z 1980 r.)] [1].

Epidemiologia udaru mézgu
Udar niedokrwienny mozgu jest trzecig — po cho-

robie niedokrwiennej serca i nowotworach — przyczyng
zgondw na $wiecie oraz najczestszg przyczyng trwate-
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go inwalidztwa wsrod osdb powyzej 40. roku zycia.
Rocznie w wyniku udaru na swiecie umiera ponad
4,5 miliona osoéb. W Europie w ciggu roku ponad mi-
lion oséb doznaje udaru mozgu, z tego prawie 30%
umiera w ciggu pierwszych 12 miesiecy, w tym 40%
sposrod nich w ciggu pierwszych 30 dni [1]. Zapadal-
nos¢ na udary mozgu w Polsce ksztattuje sig na $red-
nim poziomie europejskim (ok. 170/100 tys. ludnosci/
/rok), natomiast umieralno$¢ wynosi 106/100 tys. mez-
czyzn i 79/100 tys. kobiet, co daje rocznie 40 tys. zgo-
now. Z dtugofalowej obserwacji wynika, ze w krajach
uprzemystowionych zaréwno wspétczynniki zapadal-
nosci, jak i umieralno$ci z powodu udaru mézgu w cig-
gu ostatnich 40 lat ulegty znacznemu obnizeniu. Nie
obserwowano tych tendencji w wigkszosci krajow Eu-
ropy Wschodniej [2]. Przewidywana liczba zgonow
z powodu udaru, w 2030 roku wzrosnie do 7,8 miliona,
o ile instytucje ochrony zdrowia nie wdrozg skutecz-
nych programéw profilaktyki [3]. Wielu chorych, kto-
rzy przezywajg udar, pozostaje inwalidami [1, 2].
Z badan przeprowadzonych przez Kissela i wsp. wyni-
ka, ze cukrzyca zwiekszata czesto$¢ wystepowania
udaréw niedokrwiennych w kazdej grupie wiekowej,
ale najwieksze ryzyko wystgpienia udaru przypadato
na okres przed 55. rokiem zycia u 0oséb rasy czarnej
i przed 65. rokiem zycia u 0soOb rasy biatej [4].

Podziat udaréw mézgu

Udar mézgu klasyfikuje sie przede wszystkim na pod-
stawie patomechanizmu zaburzen naczyniowych, ktére
wplywajg na postgpowanie diagnostyczne, terapeutycz-
ne oraz rokowanie. Wyrdznia sie udary niedokrwienne (sta-
nowigce ok. 80%), krwotoczne (stanowigce ok. 20%) oraz
zylne (ok. 0,5-1%). Udar niedokrwienny mozgu w zalez-
nosci od mechanizmu patogenetycznego dzieli sie na: udar
zakrzepowo-zatorowy, zatorowy, zatokowy (lakunarny
bedacy najczesciej skutkiem choroby matych naczynh) oraz
hemodynamiczny (zwigzany ze spadkiem ci$nienia sys-
temowego majgcego konsekwencje w postaci zaburzen
perfuzji w osrodkowym uktadzie nerwowym [OUN]). Uda-
ry krwotoczne mozemy podzieli¢ na dwie nastepujace gru-
py, biorac pod uwage miejsce i zrodto krwawienia: krwo-
toki srodmozgowe oraz podpajeczyndwkowe [1, 2].

Czynniki ryzyka udaru
niedokrwiennego mézgu

Istotng role w powstawaniu udaréow odgrywajg czyn-
niki ryzyka, wptywajgce na zapadalnos¢ i smiertelnosc¢,

sprzyjajace wystgpieniu schorzenia, niebedace jedyng
przyczyna. Mozna je podzieli¢ na dwie grupy. Pierwszg
stanowig te, na ktére nie mozna wptyng¢ zadnym dzia-
taniem prewencyjnym, nalezg do nich: wiek, ptec, rasa,
obcigzenie dziedziczne, przebyty wczesniej przemija-
jacy napad niedokrwienny (TIA, transient ischaemic
attack) lub udar mézgu. Druga grupa czynnikdéw pod-
daje sig dziataniom modyfikujagcym, a ich wykrywanie
i leczenie to jedyne jak dotgd skuteczne metody zwal-
czania ryzyka udaru. Do tej grupy nalezg miedzy inny-
mi choroby miesnia sercowego, uktadu bodzcoprze-
wodzgcego i zastawek serca (a zwtaszcza migotanie
przedsionkéw), nadcisnienie tetnicze, mata aktywnos¢
fizyczna, cukrzyca, zaburzenia metabolizmu lipidow,
choroby naczyn, choroby krwi, nikotynizm, alkoholizm,
otytosc¢ [1, 3].

Profilaktyka pierwotna udaru mézgu

Profilaktyka pierwotna udaru mézgu polega na ob-
nizeniu ryzyka w grupie osob bez objawow choroby.
Polega przede wszystkim na wptywie na modyfikowal-
ne czynniki ryzyka, ktére wymieniono wczes$niej, mie-
dzy innymi cukrzyce [1, 5].

Wynik badania Diabetes Prevention Programme
(DPP) wykazat, ze modyfikacja stylu zycia (utrata masy
ciafa i wieksza aktywnos¢ fizyczna) oraz terapia met-
forming powodowaty redukcje czestosci wystepowa-
nia cukrzycy u oséb z nieprawidfowg tolerancjg glike-
mii na czczo odpowiednio 0 58% i 31%. Pozytywny
wplyw modyfikacji stylu zycia potwierdza wynik bada-
nia Diabetes Prevention Outcome Study, w ktorym
modyfikacja stylu zycia zmniejszata czgsto$¢ wystepo-
wania cukrzycy o 34%. W innym ujeciu 3-letnia inten-
sywna modyfikacja stylu zycia opdzniata wystgpienie
cukrzycy o 4 lata [6]. Nalezy jednak pamigtac, ze nie
wiadomo, czy opdznienie rozwoju cukrzycy opdzni row-
nie skutecznie rozwdéj powiktan klinicznych o charak-
terze makroangiopatii i mikroangiopatii [7]. Wynik ba-
dania STENO wskazuje, ze wieloczynnikowa interwen-
cja u chorych na cukrzyce zmniejszyta liczbe powiktan
sercowo-naczyniowych o 50% [8].

Cukrzyca jako czynnik ryzyka udaru mézgu

Cukrzyca jest przewlektg chorobg, niosgcg ze sobg
zarowno skutki spofeczne, jak i ekonomiczne. W Pol-
sce na cukrzyce choruje ponad 2,5 min osob i ich licz-
ba stale wzrasta [9, 10]. W populacji powyzej 20. roku
zycia w 2000 roku cukrzyce stwierdzono u okoto
171 min, co stanowi 2,8% catej populacji, aw 2030 roku
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liczbe tg szacuje sie na okoto 336 min (4,4% popula-
cji). Az 228 miliondw sposrod wszystkich chorych bedg
stanowili mieszkancy krajow rozwijajgcych sie, z cze-
go znaczna czesc¢ z Azji [5]. Na podstawie danych
z badania Framingham Heart Study oszacowano wptyw
cukrzycy na rokowanie u 0s6b co najmniej 50-letnich.
Srednia oczekiwana diugo$é zycia u 0séb z cukrzyca
byta krotsza niz u oséb bez cukrzycy — u mezczyzn
0 7,5 roku, a u kobiet o 8,2 roku [9]. Wyniki innych
badan wykazaty, ze u chorych na cukrzyce 2-3-krot-
nie zwieksza sie ryzyko zgonu z powodu schorzen ser-
cowo-naczyniowych. Chorobowos$¢ zwigksza sie we
wszystkich grupach wiekowych, a najbardziej u oséb
w $rednim wieku [9]. W duzym populacyjnym, retro-
spektywnym badaniu kohortowym w prowincji Ontario
w Kanadzie stwierdzono, ze cukrzyca zwigkszata ryzy-
ko sercowo-naczyniowe porownywalnie z 15 latami
procesu starzenia sie u 0séb bez cukrzycy. Jednak
zwigkszone ryzyko sercowo-naczyniowe w cukrzycy
z reguly nie wystepuje przed 40. rokiem zycia [10].

Cukrzyca jest tgczona zaréwno z chorobg duzych
i matych naczyn, a ryzyko wzgledne udaru u chorych
na cukrzyce jest oceniane od 1,8 do 6,0, przy czym
w populacji meskiej wynosi srednio 4,1, a zenskiej 5,8%
[4]. Ryzyko zalezy od typu i stopnia zaawansowania
choroby [10, 11]. U okofo 25% chorych z udarem mo-
zgu stwierdza sie cukrzyce. Stwierdzenie typu udaru,
na ktory cierpi chory z cukrzycg jest trudny do oszaco-
wania. Badania nad typem udaru wystepujgcego wsrod
wielu pacjentéw z cukrzycg zostat przedstawiony przez
Weir i wsp. Nie odnotowano zadnej istotnej réznicy
w typie udaru, jednakze istniata predyspozycja do wy-
stepowania udaru niedokrwiennego lakunarnego
i w tylnym obszarze unaczynienia [12].

Ryzyko udaru mozgu u chorych na cukrzyce zwigk-
sza sie, gdy u pacjenta z cukrzycg wystepujg jedno-
czes$nie inne czynniki ryzyka udaru [4, 13]. Do najistot-
niejszych, oprocz nadcisnienia tetniczego, naleza: po-
deszty wiek, miazdzyca naczyn, migotanie przedsion-
kow, otytos¢, hipercholesterolemia, naduzywanie alko-
holu, palenie tytoniu [14]. W grupie os6b powyzej
45. roku zycia, chorych na cukrzyce typu 2, lecz bez nad-
cisnienia tetniczego, chorobowos$¢ z powodu udaru
mozgu jest 6-krotnie wigksza niz w populacji ogoélnej,
a w przypadku wspodtistnienia nadcisnienia tetniczego
ryzyko zwieksza sie az 12-krotnie. Wykazano takze, ze
skuteczne leczenie nadcisnienia tetniczego u chorych
z cukrzycg znacznie zmniejsza ryzyko udaru mézgu
i zgonu w jego przebiegu [15]. Autorzy badania Hyper-
tension Opitimal Treatment (HOT) za optymalne warto-
Sci cisnienia tetniczego u 0sdb bez cukrzycy uznali 130-
140 mm Hg dla cisnienia skurczowego i 80-85 mm Hg
dla rozkurczowego. Podwazyli natomiast celowos$¢

obnizania ci$nienia rozkurczowego ponizej 80 mm Hg,
z wyjatkiem chorych na cukrzyce. W tej grupie badaw-
czej wykazano, ze czestos¢ powiktan sercowo-naczy-
niowych jest tym mniejsza, im mniejsze jest cisnienie
rozkurczowe krwi. Na podstawie tych obserwacji za-
uwazono, ze u chorych na cukrzyce nalezy dgzy¢ do
uzyskania najnizszych tolerowanych wartosci cisnie-
nia tetniczego [16, 17]. Niektorzy autorzy zwracajg takze
uwage narole przeciwciat antykardiolipinowych. Wsrod
czynnikOw sprzyjajgcych udarom wymienia sie rowniez
zawal serca. Zaobserwowano, ze az u 31% chorych
W Ciggu miesigca po przebyciu zawatu serca wystepu-
je udar, natomiast w chwili wystgpienia udaru rokowa-
nie pogarsza wspofistnienie choroby serca [18]. Cu-
krzyca, podwaja réwniez ryzyko nawrotu udaru mézgu,
a rokowanie jest znamiennie gorsze, uwzgledniajgc
Smiertelnos¢, przetrwate ubytkowe objawy neurologicz-
ne, czas pobytu w szpitalu i stopien niesprawnosci.
Wspotwystepowanie udaru mézgu i cukrzycy ma prak-
tyczne znaczenie kliniczne — cukrzyca zmienia prze-
bieg udaru, jego symptomatologie i rokowanie [19].
Czas przezycia chorych na cukrzyce po przebytym
udarze jest 3-krotnie krotszy niz u pozostatych [15].
Ryzyko wystgpienia udaru krwotocznego mozgu
u chorych na cukrzyce pozostaje de facto do dzisiaj nie-
wyjasnione. W przeprowadzonych badaniach wykazano
wprost proporcjonalng zaleznos¢, brak zaleznosci badz
nawet odwrotnie proporcjonalng zaleznos¢ pomiedzy
wystepowaniem cukrzycy a ryzykiem udaru krwotoczne-
go [19]. Ryzyko wystgpienia udaru krwotocznego u cho-
rych na cukrzyce typu 1 byto 3,8-krotnie wyzsze niz
u chorych bez cukrzycy. Z kolei u chorych na cukrzyce
typu 2 nie roznito sie od ryzyka u 0s6b bez cukrzycy [20].

Cukrzyca jako choroba duzych
i Srednich naczyn

Zmiany w duzych naczyniach (makroangiopatia) sg
wyrazem toczgcego sie procesu miazdzycowego.
Miazdzyca jest procesem ogoélnoustrojowym, a jej ob-
jawy kliniczne zalezg od lokalizacji. Moze ona wysta-
pi¢ pod postacig choroby wiencowej (stabilna dtawica
piersiowa, ostre zespoty wiencowe, tetniak aorty, na-
gly zgon, niewydolno$¢ serca) i choroby naczyn mo-
zgowych (udar mdzgu, przejéciowy atak niedokrwien-
ny, demencja), a takze powodowaé objawy zwezenia
tetnic zaopatrujgcych konczyny dolne (chromanie prze-
stankowe, krytyczne niedokrwienie konczyn — zgorzel/
/amputacja) oraz tetnice trzewne i nerkowe. Okreslenie
choroby tetnic obwodowych (PAD, peripheral arterial
disease) obejmuje wszystkie tetnice z wyjgtkiem tych
zaopatrujgcych osrodkowy uktad nerwowy (zewnatrz-
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czaszkowe tetnice szyjne) i krgzenie wiencowe [10, 21].
Zmiany te nie sa, w przeciwienstwie do mikroangiopa-
tii, schorzeniem towarzyszgacym tylko cukrzycy. Moga
takze wystepowac bez zwigzku z cukrzycy. Jednak
wspotistnienie cukrzycy istotnie nasila przebieg proce-
su aterogennego i pogarsza rokowanie. Wspatistnienie
powiktan mikroangiopatycznych powoduje odmienny
obraz kliniczny postaci klinicznych miazdzycy w porow-
naniu z pacjentami bez cukrzycy. Cukrzyca zwieksza
ryzyko i przyspiesza przebieg kliniczny oraz zwieksza
umieralno$¢ w przypadku istnienia miazdzycy [12].

Oprocz palenia tytoniu, nadcisnienia tetniczego
i hiperlipidemii, cukrzyca wydaje sie najistotniejszym
czynnikiem ryzyka miazdzycy; przyspiesza rozwoj
miazdzycy, zwiekszajgc w ten sposob o 2,8-krotnie ry-
zyko udaru [1, 22]. Jako czynnik izolowany lub w pota-
czeniu z nadci$nieniem tetniczym, jest odpowiedzial-
na za 37-42% wszystkich przypadkéw udaréw niedo-
krwiennych [4]. W badaniu Framingham Heart Study
wykazano, ze cukrzyca i zaburzenia metabolizmu glu-
kozy zwiekszajg ryzyko chordb uktadu krgzenia o etio-
logii miazdzycowej wérdd chorych w wieku 45-74 lat
[28]. U chorych na cukrzyce choroby uktadu krgzenia
sg odpowiedzialne za 50-80% ogo6tu zgonow. Miazdzy-
ca rozwijajgca sie u chorych na cukrzyce pojawia sie
2-4-krotnie czesciej, jest wielopoziomowa, polega na
powstawaniu tatwo pekajgcych blaszek miazdzyco-
wych zlokalizowanych w tetnicach wiencowych, ner-
kowych, wewnatrz- i zewnatrzczaszkowych oraz pra-
wie 3-krotnie wieksze jest ryzyko chordob naczyn mo-
zgowych [24, 25]. U chorych na cukrzyce, u ktorych
wykonano stomatologiczne panoramiczne badania ra-
diologiczne, stwierdzono 5-krotnie czesciej wystepu-
jace zwapnienia blaszek miazdzycowych w tetnicy szyj-
nej [26]. Miazdzyca u chorych na cukrzyce pojawia sig
wczesniej, obejmuje uktad duzych i matych tetnic,
a stopien ich zaawansowania jest wigkszy i zazwyczaj
odpowiada zmianom miazdzycowym u ludzi bez cu-
krzycy o 10 lat starszych [27]. Ryzyko zgonu z powo-
du chor6b naczyn mézgowych u 0séb z cukrzycy jest
wysokie, szczegdlnie w mtodszym wieku. W grupach
wiekowych ponizej 55. roku zycia jest ono ponad
10-krotnie wigksze od populacyjnego, 2-krotnie zwigk-
sza liczbe kolejnych nawrotéw, 3-krotnie demencji
i 3—4-krotnie umieralnosci [4, 27].

Cukrzyca zwtaszcza typu 2, jest czynnikiem ryzyka
udaru niedokrwiennego mézgu, szczegolnie u pacjen-
téw po 65. roku zycia. Nie pozostaje tez bez wptywu
na rokowanie i Smiertelnos¢ oraz na rozwdj powikfan
poudarowych. W przeciwienstwie do cukrzycy typu 1,
gdzie charakterystycznym powiktaniem jest uszkodze-
nie obwodowego uktadu nerwowego pod postacig

neuropatii cukrzycowej wystepujgcej u mtodszych cho-
rych [20]. Rokowanie u pacjentow z udarem niedo-
krwiennym modzgu z towarzyszacg cukrzycg jest gor-
sze niz u chorych bez cukrzycy, a objawy udaru bar-
dziej nasilone. Mimo to, nie udowodniono, aby cukrzy-
ca byta powigzana z wystepowaniem bardziej rozle-
gtych obszaréw niedokrwiennych. Wyniki niektorych
badarn donoszg, ze u pacjentdw z cukrzycg wzrasta Smier-
telno$¢ odlegta i zwieksza sie czas hospitalizacji oraz
utrzymuije sie utrwalony deficyt neurologiczny o wigkszym
nasileniu [11, 15]. W pierwszym roku po wystgpieniu
udaru mozgu u chorych na cukrzyce $miertelnos¢ jest 2-
krotnie wigksza, tylko 20% tych osob przezywa 5 lat [28].

Cukrzyca jako choroba matych naczyn

Najbardziej swoistym powiktaniem cukrzycy jest mi-
kroangiopatia rozwijajgca sie w obrebie matych tetni-
czek, zytek i sieci naczyn kapilarnych [10]. W patoge-
nezie wystgpienia udaru niedokrwiennego mézgu,
oprocz wptywu cukrzycy na naczynia, nalezy uwzgled-
ni¢ wspatistniejgce zaburzenia krzepniecia i zaburze-
nia metabolizmu tkanki nerwowej [26]. W przebiegu
cukrzycy gtowna przyczyng prowadzgca do uszkodze-
nia OUN, az do udaru wigcznie, sg zaburzenia spowo-
dowane zwigkszong czestoscig zmian patologicznych
w naczyniach tetniczych moézgu wynikajgce z ich
miazdzycy i stwardnienia, zwane chorobg niedo-
krwienng mdzgu. Zdaniem niektorych autoréw istotnym
czynnikiem jest kardiomiopatia cukrzycowa, poniewaz
sprzyja ona powstawaniu zatoréw tetniczych, zwiek-
szajgc tym samym ryzyko udaru [17]. U chorych na
cukrzyce, oprocz typowych udaréw na tle miazdzyco-
wym, znacznie czesciej niz u pozostatych obserwuje
sie zawaty mozgu wynikajgce z mikroangiopatii, ktore
mogg przebiega¢ pod postacig udarow zatokowych
oraz podkorowej encefalopatii miazdzycowej [8]. Uwa-
Za sie, ze przewlekte nastepstwa wptywu cukrzycy na
naczynia tetnicze poteguje ryzyko wystgpienia klinicz-
nych objawdéw mikroangiopatii i w mniejszym stopniu
makroangiopatii. U chorych na cukrzyce czegsciej roz-
wijajg sie klinicznie ,nieme” ogniska lakunarne [26].
Zaobserwowano, ze ryzyko wystgpienia udaru mézgu
w momencie stwierdzenia biatkomoczu wzrasta okoto
3-krotnie, co moze sugerowaé wptyw patologii matych
i duzych naczyn na kliniczny obraz uszkodzenia mo-
zgu [29]. Klinicznie udary mézgu u chorych na cukrzy-
ce charakteryzujg sie gtownie deficytem ruchowym,
zwfaszcza niedowfadem. Dyzartria jest zdecydowanie
bardziej rozpowszechniona wsrod chorych z udarem
mozgu i cukrzyca, wynikajgca z obustronnego uszko-
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dzenia drog korowo-jgdrowych w mechanizmie cze-
stych w cukrzycy uszkodzen lakunarnych [15].

Przebieg udaru moézgu u chorych powyzej 65. roku
zycia byt znacznie ciezszy w poréwnaniu z grupg kon-
trolng, jednak nie stwierdzono znamiennosci statystycz-
nej. Sredni okres przezycia wérdd chorych na cukrzyce
w wieku 55-64 lat byt 0 osiem lat, a w wieku 65-74 lata
o cztery lata krotszy [11, 26]. Wielu autorow uwaza, ze
cukrzyca jest jednym z czynnikéw ryzyka smierci
z powodu udaru niedokrwiennego moézgu zaréwno
u mezczyzn, jak i u kobiet, z przewagg kobiet. Nato-
miast udar mdézgu jest drugg z kolei gtéwng przyczyng
Smierci chorych z cukrzycg typu 2, srednio 1,5-3 razy
czesciej niz w populacji ogolnej [30].

Znaczenie hiperglikemii
w udarze niedokrwiennym moézgu

Te same zmiany metaboliczne i czynnosciowe, kto-
re rozwijajg sie w nastepstwie niedokrwienia, moga byc¢
réwniez wywotane przez hiperglikemie. Zaburzenia
metaboliczne zwigzane z hiperglikemig prowadzg do
zaburzeh naczyniowych, ktére predysponujg do
miazdzycy [21]. Hiperglikemia jest bezposrednim czyn-
nikiem ryzyka udaru mozgu, a ryzyko zgonu z powodu
choréb naczyn moézgowych u 0séb z cukrzycg jest
wysokie, szczegolnie w mtodszym wieku [11, 30].

Udar jest najpowazniejszym powiktaniem zagraza-
jacym chorym na cukrzyce, jak rowniez, tym, u kto-
rych wystepuje ,jedynie” hiperglikemia. Hiperglikemia,
jest obecna przy przyjeciu wsrod 2/3 pacjentéw z cu-
krzyca, ale rowniez u 40% bez cukrzycy, stanowiac 45%
catkowitej czestotliwosci hiperglikemii, jezeli jest ona
zdefiniowana jako stezenie przygodnej glukozy we krwi
ponad 6,9 mmol/l [31]. Hiperglikemia moze by¢ kon-
sekwencjg ciezkiego udaru, ze wzrostem stezenia glu-
kozy we krwi bedgcej markerem powaznego zaburze-
nia krazenia naczyniowego [32]. Wsrod wielu chorych,
ktorzy przebyli udar, przygodne poziomy glikemii prze-
kraczajg 8,0 mmol/l. Jednak tylko u nielicznych pacjen-
tow z tej grupy stwierdza sie udokumentowang cukrzy-
ce. Wielu nie wie, ze choruje na cukrzyce, mimo ze
stezenie HbA, _ jest u nich podwyzszone, co swiadczy
o utrzymywaniu sie wysokiej glikemii przez dtuzszy
czas, jeszcze zanim wystgpit udar [12]. Wyniki badan
potwierdzajg istotne znaczenie zaburzen metabolizmu
glukozy i samej cukrzycy jako czynnikow wptywajacych
na rozwoj i zaawansowanie choroby wiencowej. Za
przyspieszenie rozwoju miazdzycy mogg odpowiadac
zaawansowane produkty glikacji (AGEs, advanced gly-
cation end products). Mniej wiadomo o zaleznosci po-

miedzy metabolizmem glukozy a miazdzycg u osob
niespetniajgcych kryteriéw nietolerancji glukozy lub
cukrzycy (NGT, normal glucose tolerance) [33]. W nie-
ktérych badaniach epidemiologicznych podkresla sie
zwigzek hiperglikemii popositkowej ze zwigkszonym ry-
zykiem powiktan sercowo-naczyniowych. Ryzyko to wzra-
stafo wraz ze zwigkszonymi wartosciami glikemii po
2 godzinach w doustnym tescie toleranciji glukozy. Krot-
kotrwate wzrosty glikemii po positku mogg szczegdlnie
nasila¢ niekorzystne reakcje ze strony uktadu krzepnie-
cia i fibrynolizy oraz potegowac stres oksydacyjny i gli-
kacje. Procesy te mogg jednak pozostawa¢ nawet bez
wptywu na stezenie hemoglobiny glikowanej [12, 33].
W badaniu United Kingdom Prospective Diabetes
Study 33 (UKPDS 33) i UKPDS 38 zaobserwowano, ze
wyroéwnanie cukrzycy znamiennie zmniejsza ryzyko
wystgpienia mikroangiopatii, nie jest jednak wystarcza-
jace do zmniejszenia ryzyka w odniesieniu do zawatu
serca i udaru mozgu [34, 35]. Natomiast wyniki badania
UKPDS 29 wykazaly, ze zaréwno leczenie nadcisnienia
tetniczego, jak i rutynowe leczenie przeciwzakrzepowe
w migotaniu przedsionkdw mogg zmniejszy¢ ryzyko wy-
stgpienia udaru u pacjentéw w wieku ponizej 65. roku
zycia ze Swiezo rozpoznang cukrzyca typu 2 [36].
Ryzyko udaru mozgu u chorych na cukrzyce wzra-
sta od 15 do 40%. Udar mdzgu jest najpowazniejszym
powikfaniem zagrazajgcym pacjentom chorym na cu-
krzyce, wymagajacym niezwtocznej hospitalizaciji i in-
tensywnego leczenia. Najlepszy efekt leczenia mozna
osiggnac jedynie w pierwszych godzinach od wystgpie-
nia jego objawoéw. U ponad 1/3 chorych z udarem moé-
zgu rozpoznaje sie cukrzyce, a u okoto 2/3 w poczatko-
wej fazie stwierdza sie hiperglikemie [15, 22].
Zwiekszone stezenie glukozy w surowicy w ostrej
fazie udaru niedokrwiennego mézgu wystepuje nie tyl-
ko u 0s6b z cukrzyca, lecz réwniez u 0osob bez wcze-
$niejszego stwierdzonego schorzenia [7]. Pacjenci bez
cukrzycy z hiperglikemig przy przyjeciu niosg szcze-
golny ciezar wiekszego ryzyka inwalidztwa i kosztéw
spotecznych ze wzglednym ryzykiem 1,41 [37]. Hiper-
glikemia w ostrej fazie udaru niedokrwiennego moézgu
jest niekorzystnym czynnikiem rokowniczym zaréwno
u pacjentdw z rozpoznang wczesniej cukrzyca, jak
i bez tego schorzenia, co potwierdzajg wyniki licznych
badan klinicznych [3]. Duze stezenie glukozy u cho-
rych z udarem mozgu jest uwazane za szkodliwe. Do-
tyczy to nie tylko chorych na cukrzyce, u ktérych zabu-
rzenia metaboliczne mogg sie gwattownie nasili¢
w ostrej fazie udaru niedokrwiennego mézgu, prowadzac
do catkowitego rozregulowania cukrzycy, nawet, jesli
wczesniej byta ona w petni kontrolowana, ale rowniez
u 0s6b bez stwierdzanej cukrzycy [12, 20]. Weir i wsp.
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wykazali, ze u pacjentow z ciezkimi deficytami neurolo-
gicznymi, stezenie glukozy w ciggu pierwszych
12 godzin jest wyzsze niz u pacjentéw z udarem o fagod-
nym przebiegu [12].

Hiperglikemia w ostrej fazie udaru niedokrwienne-
go mozgu niekorzystnie wptywa na neurony w strefie
pofcienia (penumbra) ogniska udarowego [1, 11]. Jest
to tkanka nerwowa otaczajgca ognisko zawatowe
(a zatem to miejsce, w ktorym doszto juz do nieodwra-
calnych zmian w neuronach i astrocytach), ktéra jest
funkcjonalnie niema, ale zmiany, ktére zaszty w komor-
kach sg jeszcze ciggle odwracalne. Zatem jest to czesé
tkanki, o ktorg toczy sie walka na oddziatach udaro-
wych w ostrej fazie udaru niedokrwiennego mézgu [2].
Mozliwos$¢ powrotu neurondw ze strefy pofcienia przy
wspatistniejgcej hiperglikemii jest ograniczona, a mar-
twica rozwija sie szybciej [11, 15].

Istniejg dowody, ze pacjenci z cukrzycg lub hi-
perglikemig majg profil ryzyka, ktory jest rownowaz-
ny z dodaniem 20 lat do ich wieku w poréwnaniu
z pacjentami bez cukrzycy [37]. Dlatego tez nalezy
zadac pytanie o sposob postepowania wobec takich
pacjentéw. Jest to kontrowersyjne zagadnienie, czy
postepowac zgodnie z wytycznymi amerykanskimi
czy europejskimi. Amerykanskie wytyczne sugeruja,
ze stezenie glukozy we krwi powinno zosta¢ utrzy-
mane w granicach normy. Zlecajg podawanie insuli-
ny przy stezeniu glukozy we krwi co najmniej
10 mmol/l [38]. Wytyczne Europejskiej Inicjatywy Uda-
rowej (EUSI, European Stroke Initiative) podkreslajg
wystepowanie podwyzszonego stezenia glukozy we
krwi u pacjentow bez rozpoznanej cukrzycy w ostrym
okresie udaru. Stezenie glukozy we krwi w ostrej fa-
zie udaru mézgu wynoszace 8,3 mmol/l (150 mg%)
stanowi wskazanie do niezwtocznego rozpoczecia
insulinoterapii [7].

Dobra kontrola glikemii poprawia rokowanie w réz-
nych chorobach. Wyniki badan Diabetes and Insulin-
Glucose Infusion in Acute Myocardial Infarction (DIGA-
MI) sugerujg, aby podobnie jak u chorych z zawatem
serca leczenie hipoglikemizujgce udaru rozpoczg¢ od
24-godzinnego wlewu insuliny, a nastgpnie kontynu-
owac insulinoterapie w modelu wielokrotnych wstrzyk-
nie¢ [38]. Mesotten i Van den Bergh stwierdzili, ze do-
stosowanie dozylnego wlewu insuliny w sposéb umoz-
liwiajgcy utrzymanie glikemii w granicach 80-110 mg%
(6,1-10,0 mmol/l) w grupie osdb znajdujgcych sie
w ciezkim stanie klinicznym, wymagajgcych sztucznej
wentylacji pozwolito zmniejszy¢ ryzyko zgonu o 32%.
Natomiast w grupie 0sob, u ktérych wczesniej nie roz-
poznano cukrzycy, leczenie takie poprawito rokowa-
nie az 0 51% [39].

Nalezy pamigtaé, ze interwencja lecznicza moze
prowadzi¢ do hipoglikemii, ktora niekorzystnie wpty-
wa na centralny uktad nerwowy. Dtugotrwata hipogli-
kemia moze prowadzi¢ do nieodwracalnego uszkodze-
nia mézgu. Czasami objawy hipoglikemii moga przy-
pominac swiezy udar niedokrwienny mézgu, wéwczas
podanie glukozy weryfikuje rozpoznanie [12].

Choremu z udarem moézgu takze nie nalezy rutyno-
wo podawac ptyndw zawierajgcych glukoze. Wahania
stezenia glukozy we krwi w ostrej fazie udaru mézgu sg
trudne do opanowania, a hiperglikemia pogarsza meta-
bolizm komoérek nerwowych i rokowanie oraz zwieksza
obszar zawatu [23]. Wraz ze wzrostem glikemii ryzyko
powiktan mikronaczyniowych zwieksza sie szybciej niz
ryzyko powiktan makronaczyniowych. Wyniki badan
przeprowadzonych wsrod pacjentow z chorobg wien-
cowg wskazujg na postep zmian w duzych naczyniach,
ktory przebiega rownolegle do stezenia glukozy. Im
wyzsze stgzenie glukozy, tym postep zmian szybszy
i bardziej nasilony. Sugeruije to, ze w kazdej sytuaciji po-
winnismy dazy¢ do obnizenia stezenia glukozy [7].

Obserwowano natomiast wigkszy zakres ognisk nie-
dokrwiennych u 0séb bez cukrzycy, ale ze zwigkszo-
nym stezeniem glikemii w pierwszych dobach udaru
mozgu [40]. W metaanalizie Stettler i wsp. wykazali, ze
intensywna kontrola stezenia glukozy w surowicy w po-
rownaniu z chorymi leczonymi standardowo prowadzita
do zmniejszenia powiktan makroangiopatycznych
0 62%, a u chorych na cukrzyce typu 2 0 19% [41].
Z ostatnich doniesien wynika, ze im nizsza jest glike-
mia w dniu rozpoznania udaru oraz im lepiej sg kontro-
lowane zaburzenia gospodarki weglowodanowej, tym
korzystne staje sie bliskie i odlegte rokowanie [12].
Wyniki badan wykazujg, ze Scisle skontrolowane ste-
zenie glukozy we krwi wigzato sie ze znaczaca redukcjg
Smiertelnosci. Wéréd nieprawidtowo leczonych pacjen-
téw, Smiertelnos¢ wynosita 8%, podczas gdy stezenie
glukozy we krwi scisle utrzymywane na poziomie
6,7 mmol/l byto zwigzane ze $Smiertelnoscig 4,6% w inten-
sywnie leczonej grupie. Na wzrost smiertelnosci i gor-
sze rokowanie u pacjentow z udarem niedokrwiennym
mozgu i towarzyszgcg cukrzycg, mogg miec takze
wplyw niekorzystne zmiany reologiczne krwi (wzrost
lepkosci krwi, zmniejszona podatno$c¢ erytrocytow na
odksztatcanie, tendencja krwinek czerwonych do two-
rzenia mikroagregatow) wynikajgce z hiperglikemii, pro-
wadzgce do spadku perfuzji w obszarze niedokrwien-
nym oraz zaburzenia uktadu krzepniecia i fibrynolizy
[23, 42]. Analiza danych pochodzacych z badan z ran-
domizacjg sugeruje redukcje incydentéw naczynio-
wych w przypadku dobrej kontroli stezenia glukozy
w ostrym okresie udaru, do wartosci prawidtowych [16].

www.endokrynologia.viamedica.pl

98



Katarzyna Snarska i wsp., Cukrzyca jako czynnik ryzyka udaru niedokrwiennego mézgu

Dziatania profilaktyczne u chorych
na cukrzyce po przebytym udarze mézgu

Wytyczne opracowane przez grupg ekspertow—neu-
rologéw Narodowego Programu Profilaktyki i Lecze-
nia Choréb Ukfadu Sercowo-Naczyniowego POLCARD
na podstawie rekomendacji publikowanych przez inne
organizacje zalecajg, aby chorzy po przebytym uda-
rze mozgu lub TIA mieli $cisle kontrolowang cukrzyce.
Zalecana wartos¢ dla hemoglobiny powinna wynosi¢
HbA,  ponizej 7 [3]. W badaniu Action in Diabetes and
Vascular Disease Preterax and Diamicron MR Control-
led Evaluation (ADVANCE) wykazano, ze intensywna
terapia hipotensyjna i hipoglikemizujgca spowodowa-
ta redukcje cisnienia skurczowego i rozkurczowego
07,1 mmHg/2,9 mm Hg oraz HbA, 0 0,6%. Wyniki sko-
jarzenia form terapii wykazaty synergistyczny wptyw,
co ma istotne znaczenie w profilaktyce chorob serco-
wo-naczyniowych. Skojarzona terapia redukowata czg-
stos¢ powikfan o charakterze mikro- i makroangiopatii
liczonych tgcznie o 15%, powiktan o charakterze mi-
kroangiopatii 0 19%, makroangiopatii 0 8%. Smiertel-
no$c¢ catkowita ulegta zmniejszeniu o0 18%, a Smiertel-
no$¢ sercowo-naczyniowa o 24%. Wyniki te wskazujg
na korzysci z kojarzenia terapii hipoglikemizujacej i hi-
potensyjnej w cukrzycy typu 2 [6]. Wykazano, ze obni-
zenie stgzenia HbA, o 1% zmniejsza ryzyko zgonu
w cukrzycy o 21%, a obnizenie cisnienia skurczowego
0 10 mm Hg zmniejsza ryzyko o 17% [41, 43]. Dotgcze-
nie do wyréwnania cukrzycy lepszej kontroli cinienia
tetniczego wptyneto na obnizanie ryzyka powikfan typu
makroangiopatii w cukrzycy typu 2. W badaniu Steno-
2 stwierdzono, ze wieloczynnikowe postgpowanie
w postaci wyrdwnania glikemii, zmniejszenie stezenia
lipidow, normalizaciji cisnienia tetniczego krwi oraz re-
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