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ЗАХАРЕН ДИАБЕТ

Един призрак броди. Този път 
не само из Европа. И името му е 
друго – захарен диабет тип 2.

Светът е изправен пред огро-
мен и, за съжаление, нарастващ 
здравен проблем, който е в състо-
яние да затъмни дори глобалната 
епидемия СПИН. А ние едва започ-
ваме да говорим за него, въпреки 
многото данни, събрани в послед-
ните 15 години.

През 1993 г. в The New England 
Journal of Medicine излезе мащаб-
ното американско проспективно 
проучване DCCT.1 Резултатите 
недвусмислено показват предимс-
твото на „агресивния” контрол 
на гликемията при захарния диа-
бет (ЗД) тип 1. Няколко години по-
късно, през 1998 г., Lancet публикува 
ключовото за познаването на ЗД 
тип 2 проучване UKPDS.2 Изводи-
те отново дават предимство на 
стриктния контрол на гликемия-
та и гликирания хемоглобин, осо-
бено при стремежа да бъдат пре-
дотвратени усложненията на 
захарния диабет (сърдечно-съдо-
ви, неврологични, офталмологич-
ни, бъбречни и фатални). Вече 15 
години продължават анализите, 
оценките на субпопулации и рис-
кове, базирани на данните от те-
зи две фундаментални проучва-
ния.

2006 година може да бъде на-
речена историческа в областа на 
диабетологията. Това е година-
та, в която двете най-влиятелни 
диабетни асоциации, ADA и EASD, 
постигнаха консенсус по отноше-
ние на терапевтичното поведе-
ние при контрола на хиперглике-

Един аналог е като друг аналог, но...

мията при ЗД тип 2. Динамиката 
на развитие на клиничното поз-
нание наложи тяхната редакция 
само две години по-късно. Към мо-
мента алгоритъмът за контрол 
на хипергликемията при ЗД тип 2 
е отразен на фиг. 1.3

Още в първата редакция е от-
хвърлена възможността за ком-
пенсиране на хипергликемията са-
мо с диета и повишена физическа 
активност при вече поставена 
диагноза. Това, което прави впе-

чатление, е, че терапевтът има 
възможност още на втора стъп-
ка (като добре проучено основ-
но лечение) да избира между до-
бавяне на СУП (сулфанилуреен 
продукт) или базален инсулин, ка-
то при определени условия (HbA1С 

≥8,5%) базално-инсулиновото ле-
чение е с предимство. Следваща 
стъпка, при неуспех на лечението, 
е интензифициране на инсулино-
вото лечение, с препоръчван алго-
ритъм, представен на фиг. 2.3
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Фиг. 1. Алгоритъм за метаболитна терапия на диабет тип 2. На всеки контролен преглед 
трябва да бъдат утвърждавани интервенциите за промяна на начина на живот и на 
всеки 3 месеца трябва да бъде контролирано нивото на А

1С
 до достигане на стойност 

<7%, след което контролът продължава на 6-месечен период. Интервенцията може да бъде 
променена, ако нивото на А

1С
>7%.

аСулфонилурейни препарати, различни от глибенкламид (глибурид) или хлорпропамид
bНедостатъчно клинично приложение, липса на достатъчно данни за сигурност

Диагностично:
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+
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Добре валидирани базални терапевтични режими
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Недостатъчно валидирани терапевтични режими

Начин на живот + 
метформин

+
Пиоглитазон 

Липса на хипогликемия
Едем/конгестивна сърдечна 

недостатъчност
Костна загуба

Начин на живот + 
метформин

+
GLP-1-агонист B

Липса на хипогликемия
Загуба на тегло

Подвигане/повръщане

Начин на живот + 
метформин

+
Базален инсулин

Начин на живот + 
метформин

+
Пиоглитазон 

+
Сулфонилуреяа
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Фиг. 2. Стартиране и ажустиране на инсулиновия режим. Инсулиновият режим трябва да бъде назначен, взимайки в съображение начина 
на живот и хранителния режим. Този алгоритъм е само ориентировъчна препоръка за стартирането и ажустирането на инсулиновата 
терапия. 
аПремиксираните инсулини не се препоръчват по време на ажустиране на дозата; те могат да бъдат прилагани конвенционално, обикновено преди закуска 
и/или вечеря, ако съотношението на инсулин с бързо или междинно действие е подобно на наличното фиксирано отношение

Ако се развие хипогликемия, или 
плазменото ниво на глюкозата падне 

<3,9 mmol/L (70 mg/dL), да се редуцира 
вечерната доза с 4 U или 10% (да се 

вземе по-високата стойност)

Стартиране с приложение на инсулин със среден период на действие 
вечер или приложение на дългодействащ инсулин вечер или сутрин 

(може да се започне с 10 U или с 0,2 U/kg)

Контрол на нивото на глюкозата на гладно, обикновено през деня, и 
повишение на дозата, обикновено с 2 U на всеки 3 дни, до постигане 
на таргетни нива на гладно 3,9–7,2 mmol/L (70–130 mg/dL). Дозата 
може да бъде повишена и в по-големи стъпки, напр. с 4 U на всеки 3 
дни, ако нивото на глюкозата на гладно е >10 mmol/L (180 mg/dL)

А
1С

 >7% след 2–3 месеца

Ако плазменото ниво на глюкозата е в норма –
3,9–7,2 mmol/L (70–130 mg/dL), да се определи 
глюкозното ниво преди обяд, преди вечеря и 
преди сън. В зависимост от определените 

нива, да се добави втора инжекция. Обикновено 
се започва с около 4 U и дозата се ажустира 
с около 2 U на всеки 3 дни до постигане на 

таргетни глюкозни нива

Продължаване на 
режима. Контрол на 
А

1С
 на всеки 3 месеца

Плазмено глюкозно ниво 
преди обяд извън норма. 

Добавка на бързо-действащ 
инсулин на закускаа

Плазмено глюкозно ниво 
преди вечеря извън норма. 

Добавка на NPH-инсулин 
на закуска или на бързо-

действащ инсулин на обяд

Плазмено глюкозно 
ниво преди сън извън 

норма. Добавка на 
бързо-действащ 

инсулин на вечеряа

А
1С

 >7% след 3 
месеца

Определяне на плазмените нива на глюкозата преди 
хранененията и при установяване на отклонения 

добавка на допълнителна инжекция. Ако нивото на А
1С

 
се задържи извън норма, да се определи нивото 2 часа 
постпрандиално и да се ажустира приложението на 

препрандиалния бързо-действащ инсулин
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Не може да не направи впечат-
ление, че и в първата, и във вто-
рата редакция не се препоръчва 
започване и интензифициране на 
инсулиново лечение с предвари-
телно смесени инсулини (според 
статистиката4 в Р България над 
60% от използваните инсулини са 
предварително смесени, за разли-
ка от т.нар. „базално-болусни” дър-
жави като Унгария, Германия и 
др.). Удобството на предварител-
но смесените инсулини (обичай-
но две апликации дневно) може да 
бъде използвано едва след пости-
гане на добър (HbA1С ≤7%) конт-
рол със стабилно съотношение на 
дозите бърз/базален инсулин. Ос-
вен това, препоръките не правят 
разлика между човешки инсулини 
и инсулинови аналози (и двата ви-
да препарати са поставени в па-
раграфа „Инсулини“). 

Ако терапевтът избере да 
включи базален инсулин, същест-
вуват две възможности – да избе-
ре човешки базален инсулин или да 
избере дългодействащ инсулинов 
аналог. Предимствата на инсули-
новите аналози са добре докумен-
тирани. Въпреки че нямат сигни-
фикантно по-голямо понижение 
на нивата на HbA1С, дългодейс-
тващите безпикови аналози зна-
чимо намаляват риска от хипог-
ликемия.

Ако изборът е инсулинов аналог, 
отново има две възможности. Към 
момента ендокринолозите разпо-
лагат с insulin glargine (Lantus®) и 
insulin detemir (Levemir®). 

„Какво да избера?“ 

Отговорът на този въпрос 
може би се крие в преките срав-
нителни проучвания между два-
та аналога. Досега са публикувани 
две такива „head-to-head” сравне-
ния.5, 6

В проучването на Rosenstock5 
insulin glargine и insulin detemir са 

сравнявани като част от базално 
асистирана перорална терапия 
(БОТ), т.е. добавени са към ОАС 
(орални антидиабетни средства), 
без последните да бъдат спрени. 

В проучването на Hollander6 
insulin glargine и insulin detemir 
са сравнявани като част от ба-
зално-болусен режим ± ОАС, като 
след рандомизацията са спирани 
секретагозите и -глюкозидазни-
те инхибитори.

Резултатите и в двете про-
учвания се възпроизвеждат с ви-
димо постоянство. 

И двата инсулинови анало-
га значимо намаляват нивата на 
HbA1С спрямо изходните. И двата 
инсулинови аналога значимо нама-
ляват нивата на КЗГ спрямо из-
ходните. И двата инсулинови ана-
лога имат съпоставима честота 
на хипогликемия.

По-подробният анализ оба-
че показва, че тези резултати са 
постигнати по различен начин. 
И в двете проучвания съпоста-
вим процент пациенти в група-
та на insulin detemir са прилагали 
базален инсулин двукратно (55% и 
57,2% съответно). И в двете про-
учвания дозите на прилагания ба-
зален инсулин са по-високи в гру-
пата на insulin detemir спрямо 

insulin glargine (0,78 U/kg и 0,44 U/
kg, съответно,5 77,27% по-висока 
доза; 0,82 U/kg и 0,59 U/kg съот-
ветно,6 38,98% по-висока доза). По 
отношение на прилагания пран-
диален инсулин също съществу-
ва разлика в групата на insulin 
detemir спрямо insulin glargine 
(0,36 U/kg и 0,32 U/kg6 съответно, 
12,5% по-висока доза). По-малко-
то наддаване на тегло в групата 
на insulin detemir спрямо insulin 
glargine губи своята статисти-
ческа значимост при двукрат-
но приложение на insulin detemir.5 
И в двете проучвания се подчер-
тава, че механизмите на по-мал-
кото наддаване на тегло все още 
са обект на спекулации5 и неясно-
то значение за клиницистите на 
този факт.6

В заключение бихме могли да 
кажем, че като цяло съпостави-
мостта в ефекта на двата инсу-
линови аналога по отношение на 
гликемичния контрол се пости-
га с по-често инжектиране (дву-
кратно при повече от половина-
та пациенти), по-високи дози на 
базалния и прандиалния инсулин (а 
може би и на общата дневна ин-
сулинова доза), наблюдавани в гру-
пата на insulin detemir спрямо 
insulin glargine.  
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