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STRESZCZENIE

Wstep. Bezwzgledny niedobér insuliny prowadzi do
cukrzycowej kwasicy ketonowej (DKA), ktéra zbyt
pozno rozpoznana lub niewtasciwie leczona moze
spowodowac u pacjenta spigczke i zgon. Celem pracy
byto ustalenie czynnikéw sprawczych DKA u chorych na
cukrzyce typu 1, hospitalizowanych w Katedrze i Klinice
Choréb Wewnetrznych i Diabetologii Uniwersytetu
Medycznego im. Karola Marcinkowskiego w Poznaniu.
Materiat i metody. Dokonano analizy retrospektywnej
dokumentacji medycznej 103 przypadkéw oséb leczo-
nych w okresie od listopada 2008 do marca 2011 r.
z powodu cukrzycowej kwasicy ketonowej. Analiza
objeto wytacznie dorostych pacjentéw z rozpoznana
cukrzyca typu 1 i udokumentowang protokotem lecze-
nia DKA. Badano czestos¢ czynnikow sprawczych DKA
wsrod wszystkich oséb hospitalizowanych z powodu
DKA oraz w grupie pacjentow z wczesniej rozpoznang
cukrzyca typu 1. Analizowano takze czestos¢ poszcze-

Adres do korespondencji:

dr n. med. Aleksandra Araszkiewicz

Katedra i Klinika Choréb Wewnetrznych i Diabetologii UM
im. Karola Marcinkowskiego w Poznaniu

Szpital Miejski im. Franciszka Raszei

ul. Mickiewicza 2, 60-834 Poznan

Tel./faks: 618 474 579

e-mail: olaaraszkiewicz@interia.pl

Diabetologia Kliniczna 2013, tom 2, 6, 200-207
Copyright © 2013 Via Medica

Nadestano: 30.07.2013 Przyjeto do druku: 30.10.2013

golnych przyczyn DKA w zaleznosci od stosowanej
metody insulinoterapii przed wystgpieniem DKA.
Wyniki. Powodem 47,6% wszystkich analizowanych
przypadkéw DKA byto niepodawanie insuliny, 41,8%
infekcja, a 24,3% opdznione rozpoznanie cukrzycy
typu 1. W grupie pacjentéw z wczesniej rozpoznang
cukrzyca typu 1 62,8% przypadkow DKA byto wynikiem
zaniedban w zakresie podawania insuliny, a 55,1% in-
fekcji. Wsrod stosujacych terapie za pomoca osobistej
pompy insulinowej (OPI) 81,8% epizodéw DKA byto
wynikiem okluzji OPI, a 54,5% infekcji. Przy leczeniu
metodga intensywnej insulinoterapii za pomoca wstrzy-
kiwaczy 70,0% przypadkoéw byto konsekwencja btedow
w prowadzonej insulinoterapii, a 43,3% infekgji. U sto-
sujacych mieszanki insuliny 68,8% przypadkéw DKA
byto wynikiem infekcji, a 56,3% btednie prowadzonej
insulinoterapii. Nawracajgca DKA wigzata sie z nie-
podawaniem insuliny w 76,2%, natomiast z infekcja
w 52,4% przypadkow.

Whioski. U co 4. hospitalizowanego z powodu kwasicy
cukrzycowej zaburzenia metaboliczne byty konsekwen-
cjg opdznionego rozpoznania cukrzycy typu 1. U oséb
z wczesniej rozpoznang cukrzycy typu 1 gtéwnymi
czynnikami sprawczymi DKA, niezaleznie od stosowa-
nej metody insulinoterapii, byty: niepodawanie insuliny
oraz infekcje. Nawracajaca DKA najczesciej byta konsek-
wencja niestosowania sie do zalecen insulinoterapii.
(Diabet. Klin. 2013; 2, 6: 200-207)

Stowa kluczowe: cukrzyca typu 1, cukrzycowa
kwasica ketonowa, insulinoterapia
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ABSTRACT

Introduction. Diabetic ketoacidosis (DKA) results
from absolute insulin deficiency. Delayed diagnosis
or inadequate treatment of DKA may lead to coma
or death. The aim of this study was to determine the
exact DKA causative factors in patients with type 1
diabetes (DM1) hospitalized at the Department of
Internal Medicine and Diabetology, Poznan University
of Medical Sciences.

Material and methods. We performed a retrospective
analysis of medical records of 103 diabetic ketoacidosis
in patients treated between November 2008 and March
2011. The analysis included only adult patients with
type 1 diabetes and documented treatment of DKA.
Incidence of causative factors of DKA was studied
among all patients hospitalized due to DKA and in
patients with previously diagnosed DM 1. Additionally,
the frequency of various causes of DKA, depending on
the insulin therapy regimen was established.

Results. In 47.6% of all analysed cases, DKA was cau-
sed by insulin omission, in 41.8% by infection and
in 24.3% by delayed diagnosis of type 1 diabetes. In
patients with previously diagnosed DM1, in 62.8% of
cases DKA resulted from insulin omission and in 55.1%
from infections. Among the patients on insulin pump
therapy, 81.8% of DKA episodes developed as a result
of insulin pump occlusion and 54.5% were triggered
by infections. In patients on intensive insulin therapy
using injecting devices (pens), 70.0% of DKA cases
were caused by errors in insulin therapy and 43.3% by
infections. In 68.8% of patients using premixed insu-
lin, precipitating factor for DKA was infection and in
56.3% — incorrect insulin dosing. Recurrent DKA was
associated with insulin omission in 76.2% of cases and
infection in 52.4%.

Conclusion. In every fourth patient hospitalized due
to diabetic ketoacidosis, metabolic disturbances
were a consequence of delayed diagnosis of type 1
diabetes. In patients with previously diagnosed type 1
diabetes, the leading cause of diabetic ketoacidosis,
regardless of insulin therapy regimen, were insulin
omission and infections. The main cause of recurrent
diabetic ketoacidosis was non-compliance with insulin
therapy. (Diabet. Klin. 2013; 2, 6: 200-207)

Key words: type 1 diabetes mellitus, diabetic
ketoacidosis, insulin therapy

Wstep

Cukrzyca typu 1 jest chorobg autoimmunologiczna.
U oséb predysponowanych genetycznie czynniki $ro-
dowiskowe, powodujgc dysregulacje immunologiczng,

indukuja proces selektywnego zniszczenia komérek
wysp trzustki. Konsekwencjg zniszczenia 80-90% ko-
morek S jest absolutny niedobdr insuliny, a w nastep-
stwie wystapienie postepujacych ogdlnoustrojowych
zaburzen metabolicznych, mogacych prowadzi¢ do
rozwoju cukrzycowej kwasicy ketonowej (DKA, diabetic
ketoacidosis). Wowczas DKA jest pierwszg manifestacjg
cukrzycy. Druga grupg osoéb, u ktérych dochodzi do
rozwoju DKA, sg pacjenci z niewyréwnang metabolicz-
nie cukrzyca, Swiadomie badzZ nie pomijajacy podanie
insuliny lub podajacy jg w ilosci nieadekwatnej do
zapotrzebowania [1].

Cukrzycowa kwasica ketonowa bedaca ostrym
powikfaniem hiperglikemicznym cukrzycy jest zagroze-
niem dla zdrowia i zycia chorego. Stawia to personelowi
medycznemu zadanie podejmowania mozliwych staran
o prewencje rozwoju tego powikfania oraz obnizenie
liczby przypadkéw niewyréwnanej metabolicznie cuk-
rzycy. Pomocna w tym zakresie powinna by¢ znajomos¢
czestosci wystepowania czynnikéw sprawczych DKA.

W pismiennictwie prace dotyczgce czestosci wy-
stepowania czynnikdéw sprawczych prowadzacych do
rozwoju DKA dotycza gtéwnie dzieci. Katedra i Klinika
Choréb Wewnetrznych i Diabetologii Uniwersytetu Me-
dycznego im. Karola Marcinkowskiego w Poznaniu pro-
wadzi rejestr dorostych pacjentéow hospitalizowanych
z powodu DKA w Wielkopolsce. Informacje zawarte
w bazie danych pozwalaja na opracowanie regionalnej
charakterystyki epidemiologicznej tego zjawiska.

Celem pracy byta analiza czynnikéw sprawczych
DKA u dorostych z cukrzycg typu 1 w wojewo6dz-
twie wielkopolskim.

Materiaty i metody
Grupa badana

Analiza objeto 103 przypadki DKA. Nawracajaca
DKA byta przyczyng 5-krotnej hospitalizacji 1 osoby;
8 0s6b leczono z powodu DKA 2-krotnie. Kryteriami
wiaczenia do badania byty: wiek = 18 lat, cukrzyca
typu 1, DKA udokumentowana protokotem leczenia.
Osoby z wczesniej rozpoznang cukrzyca typu 1 (przed
wystgpieniem DKA) byty leczone jedng z wymienionych
metod: metoda intensywnej insulinoterapii (adapta-
cja dawek insuliny przed positkami w zaleznosci od
glikemii, sktadu positku oraz planowanej aktywnosci
fizycznej) za pomoca osobistej pompy insulinowej (OPI)
lub przy uzyciu wstrzykiwaczy typu pen [intensywna
czynnosciowa insulinoterapia (IFl, intensive functional
insulin therapy)], metoda wielokrotnych wstrzyknie¢
statych dawek insuliny lub mieszanek insuliny.

W badanej grupie 17 hospitalizacji z powodu DKA
(21,8%) dotyczyto przypadkoéw z czasem trwania cuk-
rzycy < 5 lat. Przypadki DKA najczesciej wystepowaty
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u pacjentow, u ktoérych czas trwania cukrzycy wynosit
6-10 lat (n = 29, 37,2%).

We wszystkich przypadkach nie byto spetnione
kryterium bardzo dobrego wyréwnania glikemii (HbA, .
< 6,5%) zalecane przez Polskie Towarzystwo Diabeto-
logiczne (PTD) dla oséb z cukrzyca typu 1 [2].

Szczego6towq charakterystyke ocenianej grupy
przedstawiono w tabeli 1.

Metodyka badania

Dokonano analizy retrospektywnej dokumentacji
medycznej pacjentéw hospitalizowanych z powodu
DKA w Katedrze i Klinice Choréb Wewnetrznych i Dia-
betologii Uniwersytetu Medycznego im. Karola Marcin-
kowskiego w Poznaniu w okresie od listopada 2008 do
marca 2011 r. Jednostka kliniczna petni staty dyzur
dla przypadkéw nowo wykrytej cukrzycy typu 1 oraz
ostrych stanéw hiperglikemicznych u dorostych z Wiel-
kopolski. Rozpoznanie choroby oparto na wywiadzie,
badaniu przedmiotowym i badaniach laboratoryjnych.

Cukrzycowa kwasice ketonowa definiowano zgodnie
z zaleceniami PTD: glikemia > 250 mg/dI (13,9 mmol/l),
pH krwi < 7,3, stezenie we krwi HCO, < 18 mmol/l
oraz obecnos¢ ciat ketonowych we krwi i/lub moczu.
Kazdy przypadek DKA zostat przyporzagdkowany do
jednej z dwéch grup: DKA tagodna lub DKA umiar-
kowana i ciezka. Kryterium klasyfikacji do grupy DKA
umiarkowanej i ciezkie stanowito pH < 7,24 oraz
HCO, < 15 mmol/l.

Badania laboratoryjne wykonano w Szpitalu im.
F. Raszei w Poznaniu. Glikemie, parametry réwnowagi
kwasowo-zasadowej (pH, BE, HCO,), stezenie w suro-
wicy Na* i K* oraz zawartos¢ ciat ketonowych we krwi
i/lub moczu oznaczono przy przyjeciu pacjentéw do
szpitala standardowymi metodami.

Na potrzeby tworzenia rejestru DKA skonstruo-
wano specjalny program komputerowy pozwalajacy
utworzy¢ baze danych na podstawie dokumentacji
medycznej przypadkéw.

Przedmiotem analizy byty przyczyny wystepowania
DKA. Pod uwage wzieto nastepujace kategorie przy-
czyn: niepodawanie insuliny, infekcja, cukrzyca de novo,
alkohol, okluzja OPI oraz przyczyna ztozona. W przy-
padku przyczyny ztozonej (wiecej niz 1 z podanych
przyczyn) uwzgledniano jej poszczegdlne elementy.

Czynniki sprawcze okreslano na podstawie danych
dostepnych w dokumentacji medycznej. Wyznaczniki
pozwalajgce na identyfikacje przyczyny prowadzacej
do rozwoju DKA przedstawiono w tabeli 2.

Analiza statystyczna
Otrzymane wyniki poddano ocenie statystycznej
za pomocg programu komputerowego Statistica 10

Tabela 1. Charakterystyka grupy klinicznej

Zmienne Charakterystyka
opisowa
Liczba 0séb (n) 91
Liczba przypadkoéw (n) 103
Kobiety/mezczyzni (n) (%) 44/47 (48,4/51,6)
Wiek (lata) 25 (21-37)
Czas trwania cukrzycy (lata) 7 (1-12)
BMI [kg/m?] 21,9 (20,2-23,8)
CRP [mg/l] 5,7 (1,5-16,0)
Nikotynizm (n) (%) 41 (39,8)
Opieka diabetologiczna (n) (%) 48 (46,6)
Regularna opieka poradni 20 (19,4)
diabetologicznej (n) (%)
Przewlekte powiktania cukrzycy
Retinopatia (n) (%) 14 (13,6)
Cukrzycowa choroba nerek (n) (%) 1(1,0)
Neuropatia (n) (%) 7 (6,8)
DKA umiarkowana i ciezka (n) (%) 53 (51,5)
Metoda leczenia przed wystapieniem
DKA (n) (%)
Brak leczenia 25 (24,3)
OPI 11(10,7)
IFI 30(29,1)
Wielokrotne wstrzykniecia insuliny 20 (19,4)
Mieszanki insuliny 16 (15,5)
Metformina* 1(1,0)
Parametry wyréwnania
metabolicznego
HbA, (%) 12,1 2,2
Cholesterol frakcji LDL [mg/dl] 87 (65-107)
Cholesterol frakcji HDL [mg/dl] 45 (35-52)

TG [mg/dl]
Parametry rozpoznania DKA
(przy przyjeciu)

Glikemia [mg/dl]

pH

BE [mmol/l]

HCO, [mmol/]

Na*t [mmol/l]

K* [mmol/l]

Kreatynina [mg/dl]

131 (81-185)

351 (251-468)
7,23 (7,11-7,32)
-16,5 [-22,9-(-10,7)]
11,0 (8,0-15,5)
134 £ 5
4,38 (4,00-5,14)
0,91 (0,72-1,17)

Srednie + SD (dla rozktadu normalnego), mediana i IQR (dla rozktadu

nienormalnego) lub liczba i odsetek. *Zastosowano leczenie metforming
przed wystapieniem DKA i rozpoznaniem cukrzycy typu 1 (cukrzycy de novo)
BMI (body mass index) — wskaznik masy ciata; CRP (C-reactive protein)
— biatko C-reaktywne; DKA (diabetic ketoacidosis) — cukrzycowa kwasica
ketonowa; HbA, . — glikowana hemoglobina; HDL (high-density lipopro-
teins) — lipoproteiny o duzej gestosci; IFl (intensive functional insulin
therapy) — intensywna czynnosciowa insulinoterapia; IQR (interquartile
range) — rozstep miedzykwartylowy; LDL (low-density lipoproteins)

— lipoproteiny o matej gestosci; OPI — osobista pompa insulinowa;

SD (standard deviation) — odchylenie standardowe; TG (triglyceride)

— triglicerydy

202 www.dk.viamedica.pl



Marzena Kapton i wsp., Przyczyny kwasicy ketonowej u chorych na cukrzyce typu 1

Tabela 2. Wyznaczniki identyfikacji czynnikow sprawczych cukrzycowej kwasicy ketonowej (DKA)

Czynnik sprawczy DKA Wyznaczniki

Niepodawanie (brak) insuliny ~ Odnotowane w wywiadzie

Infekcja

Podwyzszone stezenie CRP, obecnos¢ zmian zapalnych w obrazie RTG klatki piersiowej, wynik

badania moczu wskazujgcy na infekcje drég moczowych, cechy infekcji w badaniu przedmiotowym

Cukrzyca de novo

Brak rozpoznania cukrzycy przed wystapieniem DKA, w momencie zdiagnozowania DKA spetnione

jedno z kryteridw rozpoznania cukrzycy

Alkohol
Okluzja OPI

Odnotowany fakt spozywania alkoholu w wywiadzie, obecnosc¢ etanolu we krwi

Zidentyfikowana niedroznos¢ wktucia lub/i drenu, awaria OPI

CRP (C-reactive protein) — biatko C-reaktywne; OPl — osobista pompa insulinowa

(StatSoft, Inc. 2011). Do charakterystyki grupy klinicznej
zastosowano statystyke opisowa. Czynniki sprawcze
DKA oceniano, analizujgc przypadki jej wystapienia.
Uzywajac testu Shapiro-Willka, oceniono normalnos¢
rozktadu wynikéw. Wyniki dla rozktadu normalnego
przedstawiono jako wartosci srednie = odchylenie
standardowe (SD, standard deviation), dla rozktadu
nienormalnego — jako mediany i rozstep miedzy-
kwartylowy (IQR, interquartile range), natomiast dla
kategorii — jako liczba i odsetek (%).

Dokonano podziatu przypadkéw DKA na grupy
w zaleznosci od stosowanej metody leczenia cukrzycy
typu 1 przed wystgpieniem DKA. W celu poréwnania
grup zbadano normalnos¢ rozktadéw. Jednorodnosc
wariancji sprawdzono z wykorzystaniem testu Levene’a.
Zmienne zgodne z rozktadem normalnym poréwny-
wano za pomocg jednoczynnikowej analizy wariancji,
natomiast niezgodne z rozktadem normalnym za
pomocg testu nieparametrycznego Kruskala-Wallisa.
W przypadkach wykazania przez analize wariancji
istotnych réznic przeprowadzono analize testem ,, post
hoc" — analiza wariancji (test post hoc Scheffego).
Analize poréwnawcza danych kategorialnych przepro-
wadzono za pomocg testow niezaleznosci y? Pearsona
oraz Fishera-Freemana-Haltona w zaleznosci od obser-
wowanych licznosci grup.

Wszystkie testy przeprowadzono na poziomie
istotnosci @ = 0,05. Wartos¢ p < 0,05 Swiadczyta
o istotnosci statystycznej.

Wyniki
Czestosc czynnikow sprawczych DKA
Najczestszg przyczyng DKA w analizowanych
przypadkach byto niepodawanie (brak) insuliny od-
notowane u 49 hospitalizowanych (47,6% wszystkich
analizowanych przypadkéw). W dalszej kolejnosci DKA
zwigzana byta z infekcjq (41,8%) i opéZnionym rozpo-
znaniem cukrzycy typu 1 (24,3%). Spozywanie alkoholu
stwierdzono w 11 przypadkach (10,7%), a u 9 os6b
(8,7%) powodem DKA byta okluzja OPI.

Cukrzyca de novo

Okluzja OPI

Niepodawanie
(brak) insuliny

Rycina 1. Rozktad czynnikéw sprawczych cukrzycowej kwasicy
ketonowej. OPI — osobista pompa insulinowa

Sposrod wszystkich przypadkéw DKA 31 (30,1%)
byto nastepstwem wystapienia przyczyny ztozonej;
28 (27,2% wszystkich przypadkéw) hospitalizacji byto
wynikiem rozwoju DKA z powodu wspoétwystapienia
dwoch czynnikow sprawczych, a 3 (0,03%) trzech czyn-
nikéw. Najczestszym skojarzeniem przyczyn rozwoju
DKA byto wspotwystepowanie niepodawania insuliny
i infekcji (17 przypadkow; 16,5%) (ryc. 1).

Czestos¢ czynnikéw sprawczych DKA u oséb
z wczesniej rozpoznang cukrzyca typu 1

W 78 przypadkach DKA dotyczyta oséb z wczesniej
rozpoznang cukrzyca typu 1; 62,8% (n = 49) przypad-
kéw DKA w tej grupie pacjentdw byto wynikiem nie-
podawania (braku) insuliny, a 55,1% (n = 43) infekgji.

Cukrzycowa kwasica ketonowa jako nastepstwo
wystapienia przyczyny ztozonej dotyczyta 31 (39,7%)
przypadkoéw. W przypadku hospitalizacji oséb z wczes-
niej rozpoznang cukrzyca typu 1 35,9% (n = 28) z nich
byto wynikiem rozwoju DKA z powodu wspofwysta-
pienia dwéch czynnikdéw sprawczych, a 3,8% (n = 3)
trzech. Najczestszym skojarzeniem przyczyn rozwoju
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Tabela 3. Czestos¢ przyczyn cukrzycowej kwasicy ketonowej (DKA) w zaleznosci od stosowanej metody leczenia cukrzycy

typu 1 przed jej wystgpieniem

Przyczyna DKA (n) (% przypadkéw

Metoda leczenia cukrzycy typu 1 przed wystapieniem DKA

DKA przy stosowaniu danej metody OPI IFI Wielokrotne Mieszanki insuliny
leczenia) wstrzykniecia

insuliny
Niepodawanie (brak) insuliny 3(27,3) 21 (70,0) 15 (75,0) 9 (56,3)
Infekcja 6 (54,5) 13 (43,3) 12 (60,0) 11 (68,8)
Alkohol 1(9,1) 6(0,2) 2(10,0) 2(12,5)
Okluzja OPI 9 (81,8) Nie dotyczy Nie dotyczy Nie dotyczy
Przyczyna ztozona (wiecej niz 1 z wyzej 6 (54,5) 10 (33,3) 8 (40,0) 6 (37,5)

wymienionych)

IFI (intensive functional insulin therapy) — intensywna czynnosciowa insulinoterapia; OPI — osobista pompa insulinowa

DKA byto wspotwystepowanie braku podawania insu-
liny i infekcji (17 przypadkow; 21,8%).

Czestos¢ czynnikow sprawczych DKA
w zaleznosci od metody leczenia cukrzycy typu 1

W 77 przypadkach DKA wystgpita w grupie oséb
leczonych jedna z czterech metod leczenia (OPI/IFl/wie-
lokrotne wstrzykniecia insuliny/mieszanki insuliny).
Jedna osoba leczona mieszankami insuliny, niepozosta-
jaca pod opieka diabetologiczng, byta hospitalizowana
z powodu DKA 5-krotnie. Dwukrotnie czynnikiem
sprawczym DKA byto niepodawanie insuliny, natomiast
3-krotnie wspotwystepowanie niepodawania insuliny
z towarzyszaca infekcja. Srednia wartos¢ odsetka HbA,
oznaczanego w trakcie 5 hospitalizacji u tej osoby wy-
nosita 13,7 * 0,2%. Pozostate przypadki nawracajacych
DKA dotyczyty hospitalizacji 2-krotnych.

Istotne statystycznie réznice pomiedzy analizowany-
mi grupami dotyczyty wieku (p = 0,0006) i czasu trwania
cukrzycy (p = 0,02) w momencie rozpoznania DKA oraz
wynikéw badan laboratoryjnych: stezenia w surowicy
cholesterolu frakcji LDL (p = 0,04) i Na* (p = 0,03).

Mtodsi pacjenci czesciej byli leczeni przy uzyciu
OPI, natomiast starsi mieszankami insuliny (21 = 3
vs. 39 + 13 lat, p = 0,0002). Osoby z najkrétszym czasem
trwania cukrzycy w badanej grupie najczesciej leczono
metodg IFl, a najdtuzej chorujacych na cukrzyce typu 1
— mieszankamiinsuliny (8 = 5vs. 19 + 14 lat, p = 0,01).

U oso6b leczonych za pomocg OPI odnotowano
istotnie nizsze stezenie w surowicy cholesterolu frak-
¢ji LDL w poréwnaniu z grupa leczong metoda IFI
(64 = 26 vs. 101 = 39 mg/dl, p = 0,04).

Wyniki czestosci czynnikow sprawczych DKA w za-
leznosci od metody leczenia cukrzycy przedstawiono
w tabeli 3. W grupie pacjentéw leczonych ciggtym
podskérnym wlewem insuliny (CSII, continuous subcu-
taneous insulin infusion) 10 (90,9%) przypadkéw DKA

sklasyfikowano jako stopier umiarkowany lub ciezki,
a najczestszym jej powodem byta okluzja OPI. Wsréd
leczonych przy uzyciu OPI 54,5% (n = 6) przypadkdéw
DKA byto nastepstwem wystapienia przyczyny ztozonej.
W przypadku hospitalizacji oséb leczonych CSIl 36,4%
(n = 4) z nich byto wynikiem rozwoju DKA z powodu
wspotwystapienia dwdch czynnikdéw sprawczych,
a 18,2% (n = 2) trzech.

U oséb leczonych metoda IFl 10 (33,3%) przy-
padkow DKA byto konsekwencjg wspotwystapienia
dwdch czynnikdw sprawczych. Siedemdziesigt procent
(n = 21) hospitalizacji w grupie pacjentéw leczonych IFI
byto wynikiem rozwoju DKA z powodu niepodawania
insuliny, a 43,3% (n = 13) infekg;ji.

Powodem 40% (n = 8) przypadkéw DKA w grupie
leczonej metodg wielokrotnych wstrzyknie¢ insuliny
byta przyczyna ztozona; przyczyng 7 (35%) wspotwy-
stagpienie niepodawania insuliny z infekcja, natomiast
1 (5%) — niepodawanie insuliny, infekcja i spozycie
alkoholu. W grupie pacjentéw prowadzacych insulino-
terapie metoda wielokrotnych wstrzykniec¢ insuliny 75%
(n = 15) hospitalizacji byto wynikiem rozwoju DKA z po-
wodu niepodawania insuliny, a 60% (n = 12) infekgji.

WSsrdd stosujacych mieszanki insuliny 6 (37,5%)
przypadkéw DKA byfo nastepstwem wystapienia przy-
czyny ztozonej. W tej grupie 68,8% (n = 11) hospita-
lizacji z powodu DKA byto wynikiem infekgji, a 56,3%
(n = 9) niepodawania insuliny.

Przyczyny nawracajgcej DKA

Dwadziescia jeden przypadkow (20,4% wszystkich
przypadkow; 26,9% przypadkow u osdb z wezedniej
rozpoznang cukrzycg typu 1) dotyczyto pacjentéw
hospitalizowanych z powodu DKA wiecej niz 1 raz;
76,2% (n = 16) przypadkéw DKA w tej grupie oséb
byto wynikiem niepodawania insuliny, a 52,4%
(n = 11) infekgji.

204 www.dk.viamedica.pl



Marzena Kapton i wsp., Przyczyny kwasicy ketonowej u chorych na cukrzyce typu 1

Dziesie¢ (47,6%) przypadkéw DKA byto nastep-
stwem wystapienia przyczyny ztozonej; 42,9% (n = 9)
byto spowodowanych wspdfobecnoscig dwdch czynni-
kéw sprawczych, a 4,8% (n = 1) trzech. Najczestszym
skojarzeniem przyczyn rozwoju DKA byfo wspotwyste-
powanie braku podawania insuliny i infekgcji (7 przy-
padkow; 33,3%).

Dyskusja

Najczestszymi czynnikami sprawczymi DKA w ba-
daniu wiasnym byty btedy w insulinoterapii polegajace
na niepodawaniu insuliny oraz infekcje. Stanowi to
potwierdzenie wynikéw wielu innych badan, ktére
wskazuja, ze nieadekwatna do zapotrzebowania in-
sulinoterapia oraz infekcje sg gtéwnymi przyczynami
rozwoju DKA [1, 3-7].

Pomimo ogromnego postepu w leczeniu i edukacji
pacjentéw z cukrzycg typu 1 brak stosowania sie do
zalecen w zakresie insulinoterapii jest powszechnie wy-
stepujacym na Swiecie problemem u 0séb z cukrzyca [1,
3, 8-12]. Przyczyn zaprzestania podawania insuliny
przez osoby z cukrzycg typu 1 jest wiele. Mozna tu
wymienié brak dostepu do insuliny, np. zaniedbanie
pacjenta w zakresie kupna preparatu, czy brak srod-
kow finansowych na jej zakup, a takze swiadome
ograniczenie ilosci wstrzykiwanej insuliny powigzane
z zaburzeniami natury psychologicznej, np. strach
przed zwiekszeniem masy ciata, ukrywanie choroby
w towarzystwie. Badanie przeprowadzone przez
Peyrot i wsp. [9] wsrdd 1250 lekarzy i 1530 chorych
leczonych insuling w Chinach, Francji, Japonii, Niem-
czech, Hiszpanii, Turcji, Wielkiej Brytanii i Stanach
Zjednoczonych wskazuje, ze 72,5% lekarzy zgtasza
nieprzyjmowanie insuliny przez pacjentéw zgodnie
z ich zaleceniami. Zadaniem oséb z cukrzyca oraz
lekarzy byto wskazanie 3 gtéwnych powoddéw, kté-
re wptywaja na pominiecie podania insuliny i nie-
stosowanie sie do zalecen insulinoterapii. Wsrod
5 najczestszych przyczyn podanych przez obie grupy
badanych znajduja sie: problemy logistyczne (brak
czasu, podrézowanie), pominiecie positku oraz
problemy psychospoteczne, takie jak stres, problemy
emocjonalne i zaktopotanie w miejscu publicznym
[9]. Znajomos¢ tych czynnikdéw moze by¢ pomocna
w dostosowaniu insulinoterapii do stylu zycia pacjen-
ta oraz ewentualnym objeciu opieka psychologiczng,
jesli sytuacja tego wymaga. Przy tak duzym odsetku
DKA wynikajacej z zaniedbania insulinoterapii (62,8%
przypadkow u pacjentow z rozpoznang cukrzycg)
konieczne wydaje sie podejmowanie badan oce-
niajacych kulturalne, spoteczno-ekonomiczne i psy-
chologiczne czynniki zwigzane z niewystarczajgcym
stosowaniem sie do zalecen [10, 12, 13].

W badaniu wfasnym wszyscy chorzy na cukrzyce
typu 1 nie spetniali kryterium bardzo dobrego wyréw-
nania gospodarki weglowodanowej definiowanego
wartoscig HbA, . Odsetek HbA, . moze pomdc w okre-
$leniu, czy rozpoznany przypadek DKA jest wynikiem
zle kontrolowanej cukrzycy, czy ostrym odchyleniem
u osoby z dobrze wyréwnang cukrzyca [2, 8].

Zalecang metodg leczenia cukrzycy typu 1 jest in-
tensywna czynnosciowa insulinoterapia realizowana za
pomoca wstrzykiwaczy lub osobistej pompy insulinowej
[2, 14]. Amerykanskie prospektywne badanie Diabetes
Control and Complications Trial (DCCT) przeprowa-
dzone w latach 1983-1993 wykazato, ze intensywna
insulinoterapia stanowi klucz do dobrego wyréwnania
metabolicznego cukrzycy typu 1 oraz znacznie zmniej-
sza ryzyko rozwoju i progresji przewlektych powiktan
cukrzycy [15]. Pomimo zalecen sformufowanych na
podstawie wynikéw najnowszych badan klinicznych
dotyczacych insulinoterapii wcigz pozostaje grupa
0s6b z cukrzyca typu 1 leczonych przygotowanymi
fabrycznie mieszankami insuliny. W badaniach wtas-
nych prawie pofowa przypadkéw DKA wystepujacych
u 0séb z wczesniej rozpoznang cukrzycg dotyczyta oséb
leczonych statymi dawkami insuliny.

Przy terapii za pomocg wielokrotnych wstrzykniec
statych dawek insuliny problemem jest zbyt pdézne
i niewystarczajgce zwiekszenie stezenia insuliny w okre-
sach okotopositkowych, a takze zbyt wysokie i dtugo
utrzymujace sie stezenia insuliny we krwi w okresach
miedzypositkowych i w nocy. Stwarza to trudnosci
z osiggnieciem odpowiedniego stezenia insuliny w cza-
sie catej doby.

Ze wzgledu na czesto wystepujacg niemoznosc
uzyskania odpowiedniego wyréwnania metabolicz-
nego cukrzycy oraz koniecznos¢ spozywania positkdw
o statych porach nie zaleca sie wykorzystania mieszanek
insulin u 0séb z cukrzyca typu 1 [16]. Stosowanie sie
do statych por positkbw zmniejsza znaczaco komfort
zycia pacjentdéw i stwarza ryzyko nieprawidfowego
stosowania sie do zalecen terapii. Metoda leczenia
u 0séb z bezwzglednym niedoborem insuliny stanowi
sama w sobie czynnik ryzyka rozwoju DKA.

Wyniki badan wtasnych pokazuja, ze zadna z me-
tod nie poprawi kontroli wyréwnania cukrzycy, jezeli
osoba z cukrzycg nie bedzie wspoétdziatata z zespo-
tem leczacym, nie bedzie prowadzita systematycznie
samokontroli i analizy jej elementow, a ponadto nie
bedzie dbafa o odpowiednia i optymalng diete oraz
odpowiednio dobrany i optymalny wysitek fizyczny.

Klinicysci zauwazajg, ze problem rozwoju DKA z po-
wodu infekgji tkwi w btednym przekonaniu personelu
medycznego o matej istotnosci problemu klinicznego,
jakim jest infekcja u 0s6b z cukrzyca. Proces leczenia
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czesto skupia sie na dobraniu odpowiedniej antybio-
tykoterapii, nie przyktadajac rownie duzej wagi do
odpowiedniej reakcji w zakresie insulinoterapii. Z fi-
zjologicznego punktu widzenia w przebiegu infekgji
dochodzi do wzrostu stezenia hormondéw kontrregu-
lacyjnych do insuliny: glukagonu, amin katecholowych
i kortyzolu, przez co zwieksza sie insulinoopornosc tka-
nek obwodowych. Stanowi to poczgtek mechanizmow
prowadzacych do rozwoju DKA. Dodatkowo podczas
hiperglikemii zostajg uwalniane cytokiny z aktywowa-
nych komorek Sciany naczyniowej, a takze z kragzacych
granulocytow obojetnochfonnych i monocytéw, pogte-
biajgc spadek wrazliwosci tkanek obwodowych na dzia-
tanie insuliny [8]. Wystgpieniu DKA szczegdlnie sprzyjajg
infekcje zotagdkowo-jelitowe przebiegajgce z wymiotami
i biegunka. Mozna przypuszczaé, ze sprawne poro-
zumiewanie sie chorych z lekarzami w czasie ostrej
choroby oraz edukacja w zakresie postepowania pod-
czas infekcji mogtyby wptynac¢ na zmniejszenie liczby
przypadkow DKA z tego powodu [3].

W badaniach wtasnych najczestsza przyczyng
ztozong analizowanych przypadkéw DKA byto wspot-
wystepowanie infekcji z niepodawaniem (brakiem/nie-
doborem) insuliny. Brak wyréwnania metabolicznego
jest czynnikiem sprzyjajacym rozwojowi infekcji bakte-
ryjnych, grzybiczych i wirusowych. Natomiast obecnos¢
stanu zapalnego utrudnia i czasami uniemozliwia
witasciwg kontrole metaboliczng, tworzac tzw. btedne
koto [8]. Istotne w zwigzku z tym jest niezwioczne, od
czasu wystgpienia pierwszych objawow lub identyfikacji
infekcji, podjecie jej leczenia w celu unikniecia rozre-
gulowania metabolizmu glukozy u osoby z cukrzyca.

Pomimo coraz wiekszej swiadomosci spotecznej
dotyczacej cukrzycy wciaz jej opdznione rozpoznanie
jest przyczyna kwasicy ketonowej. Doniesienia z pis-
miennictwa wskazuja, ze okoto 20-30% przypadkdéw
DKA wystepuje u 0s6b z nowo rozpoznang cukrzycg
typu 1 [3, 10, 12, 17]. W badaniach wtasnych 24,3%
epizodéw DKA byto spowodowane cukrzycg de novo.
Stanowi to blisko 1/4 wszystkich przypadkéw DKA
leczonych w analizowanym czasie w poznanskim
osrodku. Pominiecie lub btedna interpretacja objawoéw
cukrzycy, leczenie tylko poszczegoélnych symptomow
lub wspotistniejgcych choréb to jedne z mozliwosci
dziatan stuzb medycznych prowadzacych do rozwoju
DKA z powodu opo6Znionego rozpoznania cukrzycy.
Obraz kliniczny cukrzycy typu 1 stanowi bardzo szyb-
ko rozwijajacy sie charakterystyczny zespot objawdw.
W przypadku ich wystapienia u pacjenta, biorgc pod
uwage odpowiednie wyedukowanie lekarzy pierwszego
kontaktu oraz spoteczenstwa w zakresie cukrzycy, roz-
poznanie hiperglikemii nie powinno sprawia¢ trudnosci.
Autorzy zalecen PTD [2] zwracajg tez szczegdlng uwage

na koniecznos¢ wykonywania co roku, niezaleznie od
wieku, badan przesiewowych w kierunku cukrzycy
u 0s6b z grup ryzyka.

Spozywanie alkoholu byto przyczyng 10,5% przy-
padkéw DKA w badaniach wtasnych. Na pacjentéw
z cukrzyca, u ktoérych DKA rozwija sie z powodu spozy-
wania alkoholu, powinno sie zwrdcic szczegdlng uwage.
Nalezy zbadac, czy dany przypadek byt jednorazowym
epizodem, czy jest wynikiem innego podtoza wymaga-
jacego podjecia terapii psychologicznej lub antyalkoho-
lowej. Jest to o tyle istotne, ze organizm osoby z cuk-
rzyca jest bardzo podatny na rozwoj DKA w przypadku
nierozsgdnego spozywania alkoholu. W zaleceniach
PTD podkresla sie, ze spozywanie alkoholu przez osoby
z cukrzyca nie jest zalecane. Dopuszcza sie natomiast
okazjonalne spozycie alkoholu w ilosci nie wiekszej niz
20 g/dobe przez kobiety oraz 30 g/dobe przez mez-
czyzn [2]. Osoby z cukrzycg powinny by¢ swiadome
konsekwencji nieumiarkowanego i niekontrolowanego
spozywania alkoholu oraz wyedukowane, jak postepo-
wac podczas okazjonalnego spozywania, by zmniejszy¢
ryzyko wystapienia ostrych powiktan cukrzycowych.

W badaniach wtasnych 8,7% wszystkich przypad-
kéw DKA byto spowodowanych okluzjg OPI. Byta to
najczestsza przyczyna DKA u oséb stosujacych ciggty
podskérny wlew insuliny. Stosowanie w pompie szyb-
kodziatajgcego analogu insuliny, podawanego przez
catg dobe w niewielkich dawkach wiaze sie z pozba-
wieniem pacjenta tkankowego depozytu insuliny. Przy
przerwaniu podskérnego wlewu w ciggu kilku godzin
moze dojs¢ do rozwiniecia sie DKA. W przypadku terapii
za pomocg wstrzykiwaczy do insuliny (penow), gdy
zostaje podawana tzw. ,baza” w postaci dfugodzia-
tajgcej insuliny, minimalne stezenie insuliny utrzymuje
sie przez okoto 24 godziny. Stwarza to mniejsze ryzyko
DKA. U pacjentéw leczonych za pomocg OPI czynnikiem
opozniajacym podjecie dziatan zabezpieczajgcych przed
rozwinieciem DKA z powodu okluzji OPI jest fakt, ze
niektére z przyczyn niedroznosci zestawu infuzyjnego
moze by¢ trudno dostrzec w krotkim czasie. W przy-
padku ,czesciowo” niedroznego wktucia komunikat
o braku podawania insuliny na wyswietlaczu pompy
insulinowej moze pojawic sie dopiero w momencie
podawania bolusa, gdyz dochodzi wtedy do szybszego
wzrostu cisnienia w drenie. Stad wazna jest rutynowa
kontrola stezenia glukozy we krwi, zwracanie uwagi na
objawy hiperglikemii oraz jej zrédto. Ryzyko zapalenia
lub infekcji w miejscu wkiucia mozna zminimalizo-
wac, przestrzegajac higiene podczas kazdorazowego
zaktadania nowego wkfucia oraz odpowiedni czasu
eksploatacji (48-72 godzin) [18].

Metode insulinoterapii z uzyciem OPI wybieraja
czesto ludzie mfodzi, otwarci na nowosci w terapii
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cukrzycy [18]. Jak wskazuja badania wiasne, sama me-
toda, mimo ze stwarza ogromne mozliwosci terapeu-
tyczne, nie wystarcza do osiggniecia celu wyréwnania
metabolicznego przy braku motywacji i wtasciwego
postepowania przez uzytkownika OPI.

Ponad 76% przypadkéw nawracajgcej DKA w ba-
danej grupie byto wynikiem btedéw w insulinoterapii.
Zblizong czestos¢ (78%) epizoddéw DKA z tej samej
przyczyny uzyskali Randall i wsp. [12], obejmujac ba-
daniem dorostych pacjentéw z DKA hospitalizowanych
w szpitalu Grady Memorial w Atlancie. Autorzy tego
badania zwrocili uwage na fakt, ze pomimo obowigz-
kowej edukacji cukrzycowej pacjentéw wielu z nich nie
rozumiato znaczenia wyniku HbA, , byli nieSwiadomi
postepowania w czasie dodatkowej choroby oraz kon-
sekwencji pominiecia podania lub odstawienia insuliny.
Biorac pod uwage fakt, ze najlepiej uczymy sie poprzez
powtarzanie, zaleca sie odswieza¢ wiedze o cukrzycy
co roku, jak rowniez kontrolowad¢ zrozumienie pod-
stawowych poje¢, regut rzadzacych dang metoda
insulinoterapii oraz zasad postepowania w sytuacjach
szczegOlnych. Wyzej wymienionymi dziataniami nalezy
obja¢ w sposodb szczegdlny osoby czesto hospitalizo-
wane, z nawracajacg DKA [19].

Whnioski

U co 4. hospitalizowanego z powodu DKA zabu-
rzenia metaboliczne byty konsekwencjg opéznionego
rozpoznania cukrzycy typu 1. U oséb z wczesniej roz-
poznang chorobg gtéwnymi czynnikami sprawczymi
DKA, niezaleznie od stosowanej metody insulinoterapii,
byty: niepodawanie insuliny oraz infekcje.

Nawracajaca cukrzycowa kwasica ketonowa
najczesciej byta konsekwencja niestosowania sie do
zalecen insulinoterapii.
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