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InsulinoopornoSc a dializoterapia otrzewnowa
Insulin resistance and peritoneal dialysis

ABSTRACT

Insulin resistance related disorders and clinical syn-
dromes in patients with preserved renal function have
been thoroughly examined. The clinical significance
of insulin resistance in patients with chronic kidney
disease in predialysis or dialysis remains insufficient-
ly explored. Insulin resistance in those patients has
been proved a strong independent predictor of mor-

WSTEP

Insulinoopornoscia okresla si¢ zaburzenie
homeostazy glukozy, polegajace na zmniejsze-
niu wrazliwo$ci tkanek docelowych na insuling,
pomimo jej prawidlowego lub podwyzszonego
stezenia w surowicy krwi. Rozrdznia si¢ 3 ro-
dzaje zaburzefi prowadzacych do opornosci na
dziatanie insuliny — insulinooporno$¢ przedre-
ceptorowa, receptorowa i poreceptorowa. Kla-
sycznym przyktadem opornosci przedrecepto-
rowej jest tak zwany zesp6l mutowanej insuliny,
w ktérym wykazano genetycznie uwarunkowana
nieprawidlowa budowe czasteczki insuliny —
ma tu miejsce prawidlowa reakcja na insuling
egzogenna, natomiast wystepuje insulinoopor-
no$¢ w stosunku do endogennej, zmienionej
czasteczki insuliny. Insulinooporno$é moze réw-
niez rozwina¢ si¢ w nastgpstwie zaburzen czyn-
nosci lub struktury receptora insulinowego. Gen
receptora insulinowego zlokalizowany jest na
krétszym ramieniu chromosomu 19. Receptory
insulinowe sa obecne na powierzchni wszystkich
komorek ustroju, w tym w najwigkszej liczbie
na powierzchni adipocytéw i hepatocytéw. Nie-
liczne receptory znajduja si¢ na powierzchni
krwinek czerwonych. Receptor insulinowy jest

tality caused by cardiovascular events. Even if start-
ing renal replacement therapy, independently of the
dialysis method, decreases insulin resistance, long
term renal replacement therapy promotes it. Constant
glucose overload constitutes a risk factor for insulin
resistance in patients undergoing peritoneal dialysis.
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glikoproteina, sktadajaca si¢ z 2 podjednostek
a i 2 podjednostek . Po przytaczeniu insuliny
do podjednostki a dochodzi na powierzchni
komoérki do autofosforylacji podjednostek 3
znajdujacych si¢ wewnatrz komorki i jednocze-
S$nie do endocytozy receptora. Internalizowany
receptor zapoczatkowuje kaskade fosforylacji
kinaz biatkowych, po czym powraca do bto-
ny komorkowej, gdzie moze ponownie faczy¢
sie z nowa czasteczka insuliny lub tez podlega
degradacji wewnatrzkomérkowej. Dotychczas
opisano wiele mutacji genu odpowiedzialnego
za budowe receptora insulinowego. Mutacje te
prowadza do uposledzonego wiazania insuliny
z receptorem, zmniejszenia aktywnosci kinazy
tyrozynowej zwiazanej z podjednostka j recep-
tora, zaburzefi procesu transportu receptora
do btony komodrkowej lub zakt6conej syntezy
czasteczki receptora insulinowego. Insulino-
oporno$¢ moze by¢ takze wywotana zaburzenia-
mi poreceptorowymi. Wyrdznia si¢ tu, miedzy
innymi, zaburzenia proceséw sygnalizujacych
przylaczenie insuliny do receptora insulinowego
oraz zaburzenia struktury i funkcji transporte-
réw glukozy do wngtrza komorki.
Insulinooporno$¢ moze mie¢ postac ob-
wodowa i watrobowa. Obwodowa insulino-
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Rycina 1. Schemat receptora insulinowego. Miejsca autofosforylacji oznaczone jako (P)
w podjednostce . Kluczowe reszty tyrozynowe podlegajace autofosforylacji oznaczono jako Y.
(Sieradzki J. [red.]. Cukrzyca. Via Medica 2006)
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opornos¢ rozwija si¢ w migéniach szkieletowych
i tkance thuszczowej. Postac ta objawia si¢ upo-
Sledzeniem wychwytu i utylizacji glukozy przez
miegsnie szkieletowe oraz nasileniem lipolizy
w tkance ttuszczowej i w nastepstwie tego zwigk-
szonym uwalnianiem wolnych kwaséw thuszczo-
wych. Natomiast insulinooporno$¢ watrobowa
dotyczaca hepatocytéw powoduje niekontrolo-
wane nasilenie watrobowej glikogenolizy i glu-
koneogenezy oraz wytwarzanie frakcji lipopro-
tein o bardzo malej gestosci (VLDL, very low
density lipoproteins) cholesterolu i triglicerydéw.

METODY ROZPOZNAWANIA
INSULINOOPORNOSCI

Metody rozpoznawania insulinoopor-
nosci polegaja na réwnoczesnych pomiarach
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stezen glukozy i insuliny w surowicy krwi. Me-
tody te mozna podzieli¢ na takie, w ktérych po-
miaréw stezen glukozy i insuliny dokonuje si¢
w warunkach podstawowych badZ po dozylnym
podaniu okreSlonej iloSci glukozy, wzglednie
insuliny. Najprostsza metoda oceny insulino-
opornosci jest okre§lenie wielkosci ilorazu ste-
zenia insuliny i glukozy w surowicy krwi. Iloraz
stezenia insuliny (wyrazonego w mlU/l) do
stezenia glukozy we krwi (wyrazony w mg/dl),
wyzszy niz 0,3, przemawia za insulinooporno-
$cia. Badanie mozna wykona¢ w warunkach
podstawowych badZz w godzing po doustnym
podaniu 75 g glukozy. Ocena st¢zenia insuliny
w surowicy krwi w warunkach podstawowych,
jako prosta i tania metoda oceny insulinoopor-
nosci, znalazta szerokie zastosowanie w bada-
niach epidemiologicznych [1]. Wynik badania
w przyblizony sposob odzwierciedla stopien
insulinooporno$ci pod warunkiem niezabu-
rzonej sekrecji insuliny przez trzustke. Kolejna
metoda jest test tolerancji insuliny. Polega on
na jednorazowym podaniu dozylnym insuliny
w dawce 0,1 j./kg mc., a nast¢pnie na powtarza-
nych pomiarach stezenia glukozy w surowicy
krwi. U o0s6b z insulinoopornoScia spadek ste-
zenia glukozy w surowicy krwi jest stosunkowo
nieznaczny, natomiast u os6b insulinowrazli-
wych stezenie glukozy w surowicy krwi spada
do wartoSci 50-procentowej glikemii wyjScio-
wej. Test ten jest obciazony ryzykiem wystapie-
nia nadmiernej hipoglikemii i moze stanowi¢
zagrozenie dla zdrowia badanych osob.
Obecnie za ,zloty standard” w ocenie
insulinooporno$ci uwazana jest metaboliczna
klamra euglikemiczna. Metoda ta zostata opra-
cowana przez Andresa i wsp., a udoskonalona
przez De Fronzo i wsp. Klamra euglikemiczna
polega na pomiarze iloSci glukozy potrzebnej
do utrzymania glikemii na staltym poziomie
w warunkach doSwiadczalnie uzyskanej hiper-
insulinemii (w granicach fizjologicznych stezen
popositkowych). Test obejmuje: zmienny wlew
dozylny 20-procentowej glukozy, staly dozyl-
ny wlew insuliny, pomiar glikemii co 5 minut
w arterializowanej krwi zylnej oraz ocen¢ zmian
w dawce glukozy potrzebnej do utrzymania gli-
kemii na stalym poziomie w stosunku do statych
iloSci podawanej insuliny [2]. Dzigki podazy
egzogennej insuliny uzyskuje si¢ catkowite za-
blokowanie wytwarzania insuliny przez trzust-
ke i produkc;ji glukozy przez watrobe. Wielkos¢
wychwytu glukozy przez komorki organizmu
w jednostce czasu okrefla si¢ jako warto§¢ M
(wyrazana w mg/kg/min lub mmol/kg/min). Po-
wtarzalno$¢ tej metody jest bardzo wysoka przy



wspotczynniku zmienno$ci wynoszacym 10%.
Niestety, metoda klamry metabolicznej jest
droga, pracochtonna i obciaza chorego diugo-
trwalymi dozylnymi wlewami glukozy i insuliny.
Metoda ta jest wykorzystywana gloéwnie dla
potrzeb naukowych, natomiast jej przydatno$¢
w praktyce klinicznej — ograniczona [3].

Obecnie szerokie zastosowanie znajduje
matematyczny model oceny insulinoopornosci
HOmeostatic Model Assessment (HOMA) [4, 5].
W modelu tym na podstawie stezen glukozy i in-
suliny w surowicy krwi w warunkach podstawo-
wych oblicza si¢ wspdtczynnik insulinoopornosci
wedlug nastgpujacego wzoru:

HOMA-IR (mmol/l X yj./ml) = stezenie glu-
kozy na czczo (mmol/l) X stezenie insuliny na
czczo (yj./ml)/22,5

Warto$¢ tego wspotczynnika w warunkach
fizjologicznych wynosi 1,0. Wyzsze wartoSci
przemawiajg za insulinoopornoscia obwodowa
lub pochodzenia watrobowego. Formuta mate-
matyczna oryginalnego wskaznika HOMA-IR
(HOMAL1) zostata opracowana w 1985 roku
przez Matthewsa i wsp. [6]. Obecnie wykorzy-
stywany jest takze wskaznik HOMAZ2 zmodyfi-
kowany w 1996 roku przez Levy i wsp. Wskaznik
ten jest wyliczany przez program komputerowy
(oprogramowanie dostgpne bezptatnie na po-
trzeby niekomercyjne ze Zrodla www.ocdem.
ox.ac.uk). Wskaznik HOMA-IR &cisle koreluje
z indeksem insulinowrazliwo$ci oznaczanym na
podstawie standardowej klamry euglikemiczne;j
(p < 0,0001), ze stezeniami insuliny na czczo
(p < 0,0001) oraz klamra hiperglikemiczna
(p < 0,01) [7]. Wykazano ponadto, ze wskaznik
HOMA-IR moze by¢ takze wykorzystywany do
oceny insulinoopornosci u oséb z przewlekla
choroba nerek [8].

ZNACZENIE KLINICZNE INSULINOOPORNOSCI

U chorych bez niewydolnosci nerek insu-
linooporno$¢ moze powodowac wielorakie za-
burzenia i nastepstwa kliniczne (tab. 1, 2).

ZESPOt METABOLICZNY

Insulinooporno$¢ jest uznawana za jeden
z gléwnych czynnikéw patogenetycznych ze-
spotu metabolicznego. W patogenezie zespotu
metabolicznego istotne znaczenie odgrywaja
czynniki genetyczne i Srodowiskowe. Dowodza
tego przypadki rodzinnego wystgpowania ze-
spotu metabolicznego. W badaniach genetycz-
nych najwiecej danych wskazuje na znaczenie

Tabela 1. Zaburzenia wynikajace z insulinoopornosci

Zaburzenia wynikajace z insulinoopornosci

Zaburzenia gospodarki lipidowej

Zaburzenia funkcji Srodbtonka naczyniowego
Zaburzenia koagulologiczne

Aktywacja stanu zapalnego

Hiperurykemia

Tabela 2. Nastepstwa kliniczne insulinoopornosci

| Nastepstwa kliniczne insulinoopornosci

Zespot metaboliczny

Cukrzyca typu 2

Choroby uktadu sercowo-naczyniowego
Niealkoholowe sttuszczenie watroby
Obturacyjny bezdech senny

Zespot policystycznych jajnikow

polimorfizméw gendw zwiazanych z jadrowymi
receptorami aktywowanymi przez proliferatory
peroksysoméw y (PPAR-y, peroxisome prolifera-
tor activated receptors y), miedzy innymi regu-
lujacymi adipogeneze i zwigkszajacymi insuli-
nowrazliwo$¢ [9]. Inne geny to: gen kalpainy 10
— proteazy cytoplazmatycznej uczestniczacej
w przemianach metabolicznych, gen rezysty-
ny — hormonu tkanki thuszczowe] wplywaja-
cego na insulinooporno$¢ oraz geny zwiazane
z synteza transporteréw glukozy w komorkach.
Podstawowe czynniki S§rodowiskowe istotne
w rozwoju zespolu metabolicznego to: brak
aktywnoSci fizycznej i nieprawidlowy sposob
odzywiania prowadzacy do nadwagi i otyloSci.
Nadwaga i otylo$¢, a zwlaszcza jej typ trzewny,
prowadza do insulinoopornosci i kompensacyj-
nej hiperinsulinemii [10].

CUKRZYCA TYPU 2

Insulinooporno$¢ oraz zaburzenia czyn-
nosci wydzielniczej komorek S trzustki to pod-
stawowe mechanizmy patogenetyczne rozwoju
cukrzycy typu 2. Powstaniu insulinoopornosci
sprzyjaja zaréwno predyspozycja genetyczna,
jak 1 dziatanie czynnikéw Srodowiskowych.
Wsréd tych ostatnich kluczowa role odgrywaja
niewlasciwa iloSciowo i jakoSciowo dieta oraz
mala aktywno$¢ fizyczna. Insulinooporno§¢
narastajaca wraz z wiekiem i przyrostem masy
ciala jest czasowo zwigzana z nadmierng sekre-
cja insuliny. Utrata zdolnosci kompensacyjnych
komorek B do hipersekrecji insuliny wiaze si¢
ze stopniowym wzrostem glikemii. Za hipergli-
kemi¢ na czczo odpowiada gléwnie wzmozo-
na watrobowa produkcja glukozy. Nadmierny
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wzrost glikemii popositkowej odzwierciedla
poczatkowo defekt I fazy sekrecji insuliny.
Nadmiar tkanki tluszczowej, szczegdlnie gro-
madzonej centralnie (otylo§¢ typu brzusz-
nego), jest przyczyna zaburzen gospodarki
lipidowe;j, dysregulacji metabolizmu glukozy,
nadciS$nienia tetniczego, wzmozonej gotowosci
prozakrzepowej. Nasilona lipoliza prowadzi
do wzrostu stezenia wolnych kwaséw thuszezo-
wych oraz gromadzenia triglicerydéw w tkan-
kach insulinowrazliwych, migdzy innymi mig-
$niach i watrobie. Nadmiar tkanki tluszczowej
bezposrednio i posrednio indukuje zjawisko
insulinooporno$ci. Wedtug hipotezy Randle’a
wolne kwasy tluszczowe i ich zwickszone utle-
nianie blokuja fizjologiczny metabolizm gluko-
zy w mig¢$niach poprzez hamowanie kluczowe-
go enzymu glikolizy, jakim jest heksokinaza.
W watrobie nasilona oksydacja wolnych kwa-
sow tluszczowych zwigksza ilo$¢ substratow
i aktywno§¢ enzymow glukoneogenezy, przyczy-
niajac si¢ do wzmozonej watrobowej produkcji
glukozy. Sugeruje si¢, ze przyczyna zmniejsze-
nia wrazliwo$ci miocytéw na dziatanie insuliny
w warunkach nasilonego metabolizmu glukozy
i nadprodukcji adenozynotrifosforanu (ATP,
adenosine triphosphate) jest przede wszyst-
kim hamowanie aktywacji kinazy biatkowe;j
aktywowanej przez monofosforan adenozyny
(AMPK, adenosine monophosphate activated
protein kinase). Kinaza biatkowa aktywowana
przez monofosforan adenozyny jest enzymem
reagujacym na zmiany w stanie energetycz-
nym komorki i przez to odgrywa kluczowa role
w zjawisku insulinoopornosci. Wyniki badan
eksperymentalnych wskazuja, ze im wigksza
masa adipocytéw, tym wicksza insulinoopor-
no$¢. Adipocyty i towarzyszace im makrofagi
sa Zrodtem wielu czynnikéw aktywnych biolo-
gicznie. WSrdd adipokin odgrywajacych istot-
na role w patogenezie insulinoopornosci wy-
mienia si¢: rezystyne, interleuking 6, czynnik
martwicy nowotworéw « (TNF-a, tumor necro-
sis factor alfa), leptyne, greling, adiponektyne
i wisfatyne.

CHOROBY UKLADU SERCOWO-NACZYNIOWEGO

Insulinooporno§¢ wraz z innymi skla-
dowymi zespolu metabolicznego, takimi jak
nadci$nienie tetnicze, otyto$¢ brzuszna, atero-
genna dyslipidemia i nieprawidlowa tolerancja
glukozy odrywaja istotng rol¢ w inicjacji roz-
woju miazdzycy [11]. Konstelacja czynnikéw
o podtozu metabolicznym sprzyja rozwojowi
choréb ukladu sercowo-naczyniowego i cu-
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krzycy typu 2 [33]. Wiele badan prowadzo-
nych w populacji ogdlnej wykazalo, ze insu-
linooporno$¢ jest skorelowana z miazdzyca,
choroba wieficowa i SmiertelnoScia z przyczyn
sercowo-naczyniowych. The Insulin Resistance
Atherosclerosis Study (IRAS) bylo pierwszym
badaniem epidemiologicznym oceniajacym
zalezno§¢ pomiedzy insulinowrazliwo$cia
a miazdzyca oceniang na podstawie ultrasono-
graficznego pomiaru grubosci kompleksu inti-
ma-media tetnicy szyjnej (IMT, intima-media
thickness). Wyniki badania przeprowadzonego
wsrdd 1625 oséb z 3 populacji etnicznych (czar-
ni, biali, biali — typ hiszpanski) wykazaly, ze
wyzszy wskaznik insulinowrazliwosci jest ujem-
nie skorelowany z miazdzyca. Efekt ten jest
czesSciowo zalezny od klasycznych czynnikéw
ryzyka sercowo-naczyniowego. Nie stwierdzo-
no statystycznie istotnej zaleznosci pomiedzy
insulinowrazliwoscia a IMT u os6b rasy czar-
nej [12]. Dlugoterminowe badanie obserwacyj-
ne Helsinki Policemen Study (okres obserwacji
22 lata) przeprowadzone wsroéd 970 zdrowych
mezczyzn w wieku 34-64 lat wykazato korela-
cje miedzy insulinoopornos$cia a wystapieniem
choroby niedokrwiennej serca [13]. Despres
i wsp. réwniez wykazali, ze hiperinsulinemia
jest niezaleznym czynnikiem ryzyka choroby
niedokrwiennej serca [14]. W kolejnym ba-
daniu obserwacyjnym Paris Prospective Study
(Sredni okres obserwacji 11 lat), na 7164 mez-
czyzn w wieku 43-54 lat, stwierdzono, ze pod-
wyzszone stezenie insuliny na czczo dodatnio
koreluje z ryzykiem zgonu z przyczyn sercowo-
-naczyniowych niezaleznie od innych czynni-
kow ryzyka [15, 16].

INSULINOOPORNOSC
A PRZEWLEKLA CHOROBA NEREK

Zjawisko obnizonej wrazliwosci na insuli-
n¢ wsrdd pacjentdw ze schytkowa niewydolno-
Scia nerek opisane zostato juz w 2. potowie lat
70. XX wieku. W badaniach opublikowanych
w 1981 roku przez DeFronzo i wsp. wykazano,
ze u chorych ze schytkowa niewydolnoScia ne-
rek (aktualnie 5. stadium przewlektej choro-
by nerek — szacowany stopiefi przesaczania
kigbuszkowego [eGFR, estimated glomerular
filtration rate] < 15 ml/min./1,73 m?p.c.) gtéw-
nym miejscem powstawania opornoSci na in-
suline sa tkanki obwodowe. Réwnoczesnie nie
stwierdzono upo$ledzenia wychwytu glukozy
przez watrobe i zahamowania watrobowej syn-
tezy glukozy [17]. Obecnie wiadomo, ze insuli-
nooporno$¢ rozwija si¢ wraz ze zmniejszajaca



si¢ wielko$cia GFR juz we wczesnych etapach
przewlektej choroby nerek, czyli przy eGFR
mniejszym niz 60 ml/min/1,73 m?p.c. Przyczy-
ny rozwoju insulinooporno$ci u chorych na
przewlekta chorobe nerek sa ztozone. Insuli-
nooporno$¢ moze by¢ powodowana przez ule-
gajace retencji toksyny mocznicowe (nasilenie
karbamylacji bialek), przewlekta kwasice me-
taboliczna, zaburzenia wewnatrzkomdrkowe;j
homeostazy jonowej, jakoSciowe i iloSciowe
zaburzenia receptoréw insulinowych na adipo-
cytach, komdrkach migéni szkieletowych i he-
patocytach, cytokiny wytwarzane przez adipo-
cyty (adipocytokiny), przewlekly stan zapalny
oraz niska aktywno$¢ fizyczna [18].

W prospektywnym badaniu opublikowa-
nym w 2002 roku przez Shinohara i wsp. po
raz pierwszy wykazano, ze insulinooporno$¢
jest niezaleznym predyktorem S$miertelnoSci
z przyczyn sercowo-naczyniowych u chorych
na schylkowa niewydolno$¢ nerek bez wspot-
istniejacej cukrzycy. Statystycznie znamienny
(p = 0,001) wplyw insulinoopornosci mierzo-
nej wskaznikiem HOMA-IR na ryzyko ser-
cowo-naczyniowe byl niezalezny od wieku,
wskaznika masy ciata (BMI, body mass index),
wspotistniejacego nadciSnienia  tetniczego,
dyslipidemii i st¢zenia biatka C-reaktywnego
(CRP, Creactive protein). Nie stwierdzono zna-
miennej zaleznoSci pomiedzy insulinooporno-
Scig a $miertelnoScia niezwiazanag z incydenta-
mi sercowo-naczyniowymi [19].

Od poczatku lat 80. XX wieku sugerowa-
no, ze rozpoczecie leczenia nerkozastepczego
moze mie¢ korzystny wpltyw na redukcje insuli-
noopornosci u pacjentéw ze schylkowa choroba
nerek. Potwierdzenie tych przypuszczen przy-
niosto badanie opublikowane w 2000 roku przez
Kobayashi i wsp. przeprowadzone na grupie 19
chorych na przewlekla chorobg nerek i GFR
mniejszym niz 10 ml/min. rozpoczynajacych
leczenie nerkozastepcze. Dziesigciu chorych
poddawano hemodializom (HD), a 9 chorych
dializie otrzewnowej (DO). Insulinooporno$¢
oceniano za pomoca metabolicznej klamry eu-
glikemicznej. W badaniu wykazano poprawe
wskaznikéw insulinowrazliwo$ci niezaleznie od
metody leczenia nerkozastepczego [20].

INSULINOOPORNOSC A DIALIZOTERAPIA
OTRZEWNOWA

Dializa otrzewnowa jest forma dializy
wewnatrzustrojowej, w ktérej wlasna btona
otrzewnowa chorego spelnia role ,,wewnetrz-
nego dializatora”. Metoda ta polega na przeni-

kaniu drobno- i §rednioczasteczkowych toksyn
mocznicowych przez otrzewna, ktéra stanowi
odpowiednik blony dializacyjnej sztucznej ner-
ki. Do jamy otrzewnowej jest wprowadzany
w odpowiedniej objetosci roztwdr elektrolito-
wy plynu dializacyjnego zawierajacy glukoze,
wymieniany na nowy w przedziatach czasowych
zaleznych od stosowanej techniki DO [21].
Najbardziej powszechnymi formami DO sa:
ciagla ambulatoryjna dializa otrzewnowa
(CADO), wykonywana samodzielnie przez pa-
cjenta oraz automatyczna dializa otrzewnowa
(ADO), ktéra wykonuje si¢ za pomocg cyklera.
Obecnie DO leczy si¢ okoto 8% oséb dializo-
wanych w Polsce, co w liczbach bezwzglednych
daje 1100 chorych [22].

Jednym z podstawowych zadan dializy
otrzewnowej jest kontrola wolemii. Usuwanie
nadmiaru wody z organizmu pacjenta zacho-
dzi gléwnie dzigki ultrafiltracji osmotyczne;j.
Substancja wytwarzajaca gradient osmotyczny
jest glukoza obecna w plynie dializacyjnym, co
powoduje przechodzenie wody z tozyska naczy-
niowego do kompartmentu plynu. W zaleznoSci
od wymaganej ultrafiltracji stosuje si¢ plyny za-
wierajace 1,36%, 2,27% lub 3,86% glukozy, co
pozwala na kontrole bilansu wodnego i utrzy-
manie tak zwanej ,,suchej masy”. Je§li stezenie
glukozy odnosi si¢ do jej jednowodnej postaci,
to wowczas stezeniom glukozy 1,36%, 2,27%,
3,86% odpowiadaja wartosci 1,5%, 2,5%
14,5%. W celu uzyskania odpowiedniej kontro-
li wolemii u 0s6b z postepujaca utrata resztko-
wej diurezy stosuje si¢ plyny dializacyjne o wyz-
szym stezeniu glukozy lub plyny alternatywne
zawierajace ikodekstryne. Ikodekstryna jest
substancja osmotycznie czynna bedaca polime-
rem glukozy otrzymywanym ze skrobii [21, 23].

W zaleznosci od czasu ekspozycji otrzew-
nej na standardowy plyn dializacyjny absorp-
cji ulega co najmniej 80% glukozy zawartej
w plynie dializacyjnym. W ciagu doby wchta-
nia si¢ 100-300 g glukozy o zawartoSci ener-
gii odpowiadajacej 14-34% zapotrzebowania
dobowego. Stale wchianianie glukozy z plynu
dializacyjnego powoduje wiele zaburzefi me-
tabolicznych, szczegdlnie u chorych, ktérych
charakteryzuje szybki transport przez blone
otrzewnowa. Do potencjalnych metabolicz-
nych nastgpstw tego zjawiska naleza: indukcja
i/lub nasilanie juz istniejacych zaburzen gospo-
darki weglowodanowej i lipidowej oraz otyto§¢
[24, 25]. Wyniki innych badan wskazuja, ze przy
dobowym tadunku glukozyw ptynach dializacyj-
nych, ponizej 200 g, nie stwierdza si¢ istotnych
zmian warto$ci glikemii na czczo [26]. Ostatnio
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»»Diugotrwate
stosowanie ptynow
dializacyjnych

Z ikodekstryna

W wymianie nocnej
redukuje
hiperinsulinemie

| zwieksza wrazliwos¢
tkanek na insuling
u pacjentow
leczonych CADO44

sugeruje si¢, ze tadunek glukozy dostarczany
z DO stymuluje przewlekle wydzielanie insuli-
ny, prowadzac do hiperinsulinemii i nasilenia
insulinoopornosci w perspektywie wielomie-
siecznego, a zwlaszcza wieloletniego leczenia.
W badaniu przeprowadzonym przez Tuzcu
i wsp. opublikowanym w 2005 roku poréwny-
wano insulinooporno$¢ u 96 chorych poddawa-
nych leczeniu nerkozastepczemu hemodializa-
mi bagdZ DO. Do badania wtaczono 45 chorych
leczonych CADO i 51 chorych leczonych
HD. Grupg¢ kontrolna stanowito 50 zdrowych
ochotnikéw. W badaniu tym wykazano, ze
u chorych dializowanych otrzewnowo wskaz-
nik insulinowrazliwos$ci byt statystycznie istot-
nie nizszy (p < 0,002) niz u chorych leczonych
hemodializami i 0s6b z grupy kontrolnej [27].
Wyniki te sugeruja, ze stosowanie w DO pltynéw
glukozowych sprzyja rozwojowi insulinooporno-
Sci. W badaniu przeprowadzonym przez Amici
i wsp., opublikowanym w 2001 roku, poddano
weryfikacji hipotezg, ze zmniejszenie dobowego
obcigzenia glukoza poprzez zastapienie w sche-
macie DO jednej nocnej wymiany glukozowej
plynem alternatywnym zwalnia postgp insulino-
opornosci u pacjentéw bez cukrzycy. Jako plyn

STRESZCZENIE

U chorych z zachowang czynnoscia nerek szeroko
opisywane sg zespoty kliniczne zwigzane z insuli-
noopornoscig. Natomiast znaczenie kliniczne insuli-
noopornosci wsrod pacjentow z przewlektg chorobg
nerek w okresie przeddializacyjnym lub leczonych
nerkozastepczo wciaz nie jest wystarczajaco wyja-
$nione. Wykazano, ze w tej grupie chorych insuli-
noopornosc jest niezaleznym silnym predyktorem
SmiertelnoSci z przyczyn sercowo-naczyniowych.
0 ile rozpoczecie leczenia nerkozastepczego zmnigj-

alternatywny zastosowano roztwoér ikodekstry-
ny. Do badania wlaczono 27 os6b dializowanych
otrzewnowo bez cukrzycy. Pietnastu chorych
jako wymiane nocna otrzymywato plyn alterna-
tywny, pozostatych 12 chorych leczono standar-
dowymi ptynami glukozowymi. W grupie oséb
otrzymujacych plyn z ikodekstryng stwierdzono
statystycznie znamienne nizsze st¢Zenia insuliny
w surowicy krwi i istotnie statystycznie wyzszy
wskaznik insulinowrazliwosci (HOMA) [28].
Wyniki te wykazuja, ze dtugotrwale stosowanie
plynéw dializacyjnych z ikodekstryna w wymia-
nie nocnej redukuje hiperinsulinemig¢ i zwigksza
wrazliwo$¢ tkanek na insuling u pacjentéw le-
czonych CADO.

PODSUMOWANIE

Insulinooporno$§¢ u chorych dializowa-
nych otrzewnowo staje si¢ waznym obiektem
badan naukowych z uwagi na jej potencjalnie
niekorzystne konsekwencje kliniczne. Roz-
strzygnigcie wptywu DO na postep insulino-
opornosci pozwoli uwzglednia¢ ten czynnik
ryzyka sercowo-naczyniowego w optymalizacji
dializoterapii otrzewnowe;.

sza insulinooporno$¢ niezaleznie od metody dializo-
terapii, to przewlekfe leczenie nerkozastepcze moze
sprzyjac rozwojowi insulinoopornosci. U chorych
leczonych dializg otrzewnowa potencjalnym czyn-
nikiem ryzyka rozwoju insulinoopornosci jest stafe
obcigzenie ustroju wysokim tadunkiem glukozy
stosowanej jako czynnik osmotyczny w standardo-
wych ptynach dializacyjnych.
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Stowa kluczowe: insulinoopornosé, dializa
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