Dijabetes mellitus-léenje i upotreba insulina, ishrana, poboljSanje ktsta zivota

Dijabetes melitus-leCenje i upotreba insulina, ishrana,
poboljsanje kvaliteta Zivota

1.1. Definicija diabetes mellitusa

Diabetes mellitus (DM)poznatiji kao dijabetes ili §erna bolest, naziv je za grupu metatioh
bolesti kojima je zajedwski simptom hiperglikemija — visok nivo glukoze ¢&ea) u krvi,
nastalom zbog deficita u sekreciji insulina ili goalefekta u njegovom dejstvu ili usled
postojanja oba ova porefi@a. Diabetes mellitus je sindrom u kome postajiesnski poremsj
metabolizma ugljenih hidrata, masti i proteina zlapgolutnog ili relativnog nedostatka bioloski
aktivnog insulina a sa posleédom hiperglikemijom koja dovodi do pojave hrémih

komplikacija na malim i velikim krvnim sudovima, nvéma i bazalnim membranama r&#ih
tkiva.

1.2. Klasifikacija dijabetesa

Na osnovu nastanka, klitkin karakteristika i néina leenja ustanovljena je slegkeklasifikacija
dijabetesa :

I. Normalna glikemija nasStevrednosti glukoze u krvi izmerene naSte ( jutargj&kemija
izmerena pre uzimanja obroka ) ne prelazi 6,1 nimol/

II.PoviSena glikemija naSte ( Impaired fasting glose IFG)- vrednosti glukoze u krvi izmerene
naste ( jutarnja glikemija izmerena pre uzimanjeokl ) ima vrednost iznde 6,1 mmol/ i 7,0
mmol/l.

lll. Diabetes mellitus—vrednosti glikemije izmerene nasSte jednakedeved 7,0 mmol/l u dva
nezavisna merenja ili vrednosti glikemije izmerenbilo koje doba dana bez obzira na obroke
jednake ili vée od 11,1 mmol/l uz postojanje #pih simptoma za $ernu bolest ( 28 pojatano
mokrenje i gubitak na tezini ) ili vrednosti glikgenizmerene u 120 minuta testa tolerancije
oralne glukoze (OGTT ), jednake iliéeod 11,1 mmol/l.

Dijabetes melitus javlja se u dve forme :

1. Tip 1 dijabetesa ( DM1 koji se naziva josS i insulin —zavisni dijabetdZDM ).

2. Tip 2 dijabetesa (DM 2koji se naziva insulin —nezavisni dijabetes ( INZDM

Tip 1 dijabetesamoze biti autoimuni i idiopatski (nepoznatog uzroka) Obi¢no pdainje u

djetinjstvu ili u mlatih odraslih osobaNastaje kad pankreas proizvodi vrlo malo insuiinga
uopSte ne stvara.ddstalost pojave ovog tipa dijabetesa u opstoj @Emguje 10%.
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ImunoloSki posredovan tip 1 dijabetesa nastaje zbhatpimunog procesa - imunoloskog
poremeéaja koji uzrokuje razaranje vlastitih #lija pankreasa. Utdeno je nekoliko vrsta
antitela (na (¥elije pankreasa, insulin, dekarboksilazu glutaménglseline i tirozin fosfatazu)
koji sluze kao markeri imunoloSkog uniStavaniacidenca dijabetesa tipa 1 povezana je sa
ucestalogu odrelenih antigena HLA Human leukocyte antigen-HLA obuhvata kompleks
proteina na povrSirdelije koji su odgovorni za regulisanje imunog siséekod ljudi ) sistema.
Bolest se javlja nag&e u osoba sa nalazom DR 3 i/ili DR 4 HLA antigehakade je pokazano
da je Westalost povezana sa nedostatkom aminokiselingaggpa na 57-0j poziciji beta lanca D
HLA antigena. Ipak samo 3% osoba u kojih postopjawarker oboli od dijabetesa tipa 1. To
upltuje i na uticaje faktora zivotne sredine koji selmaezuje na genetsku predispoziciju. Tako
se belezce&a pojava dijabetesa tipa 1 u jesenjim i zimskim eogsa, kada sude&e virusne
infekcije. Kod nekih bolesnika, nafito dece i adolescenata, ketoacidoza moze biti zrak
bolesti. Drugi imaju blagu hiperglikemiju u gladoya koja se lako moze pretvoriti u teSku
hiperglikemiju i/ili ketoacidozu ako nastupi infajecili drugi stress. lako su pacijenti s ovim
tipom bolesti retko gojazni, prisutnost debljineisidjucuje dijagnozu DM 1. Bolesnici su skloni
razvoju drugih autoimunih bolesti kao Sto je Grawesbolest, Hashimotov tireoiditis, Adisonova
bolest, vitiligo i perniciozna anemija.

Neki oblici DM1 nemaju poznat uzrok, zbégga se nazivaju idiopatski dijabetes tipa 1. Neki
od ovih pacijenata imaju trajan manjak insulingkioni su ketoacidozi, ali nemaju dokaza za
autoimunost.Manji broj slwajeva DM1 spada u ovu kategoriju i to je¢cm®m populacija
africkog ili azijskog porekla. Pate od povremerkbtoacidoza, a iskazuju radte stepene
manjkainsulina izméu tih epizodaOvaj oblik DM ima jake dokaze o naslednosti, nerokada

0 imunoloSkom poreng@ju i nije povezan s HLA.

Faktori rizika za diabetes mellitus tip 1:

- prisustvo neke od autoimunih bolesti

- nasleée (1-2% kada je majka dijab&dr; 3-6% kada je otac dijab&dr; 6% kada je blizanac
dijabettar i 36% kada je teo jednojaganim blizancima)

- virusne infekcije i stres u kombinaciji sa nd@glm

- mala telesna tezina nademju

Tip 2 dijabetesa ( DM2 moze biti sa insulinskom rezistencijom ili sael¢bm insulinske
sekrecije. Westalost pojave ovog tipa dijabetesa u opstoj @mijuje 90%.

Tip 2 dijabetesa pinje u adolescenciji ili odrasloj dabiPacijenti su okino neosetljivi na
insulin i imaju relativaimanjak insulinal pocetku, acesto i celi zivot, pacijentima nije potrebna
terapija insulinom kako bi preziveli. Uzroci nadtarsu viSestruki, dok autoimuni procesi se ne
javljaju. Vetina pacijenata s DM 2 ima prekomernu telesnu masdgbljina sama po sebi
uzrokuje odréeni stepen neosetljivosti na insulin. Ketoacidozaetko javlja spontano; ako se i
javi obicno je povezana s infekcijom ili stresom. Ovaj oldidlesti¢esto prolazi neprepoznat;
tokom mnogo godina jer se hiperglikemija postepeamvija i u ranijim stadijima ne uzrokuje
tipicne simptome dijabetesa. Zbog poréaja izlwivanja nivo insulina je nedovoljan

da bi se nadoknadila insulinsku neosetljivost. §B1gem telesne mase, vezbanjem i lekovima
moze se popraviti insulinska rezistencija, ali njhakoze u krvi se retko potpuno normalizuje.
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Rizik za obolevanje od DM 2 raste s godinamaiowe telesnom masom i manjkom fike
aktivnosti. Ce&e se javlja u Zena koje su imale gestacijski digdyekod osoba s povisenim
krvnim pritiskom i poreméajem lipida. DM 2 ima jaku naslednu sklonost.

Faktori rizika za diabetes mellitus tip 2:

- Zzivotna dob >/= 45 godina

- fizicka neaktivnost

- rasa/etnika pripadnost

- pozitivha porodina anamneza za dijabetes
- rodenje deteta teSkog > 4kg

- prethodni gestacijski dijabetes

- prethodno utvden IFG ili IGT

- prekomerna telesna teZina (BMI >/= 25kgf/m
- hipertenzija

- kardiovaskularne bolesti

- HDL holesterol < 0,9mmol/l

- Trigliceridi >2,82mmol/l

- Sindrom policisttnih jajnika

IV. Ostali speciféni tipovi

Ovi tipovi dijabetesa u osnovi imaju ragte uzroke kao Sto su genetski deficiti funkdijéelija
usled mutacija na razltim genima za : hromozom 12, hepatocitni nukiearanskripcioni
faktorl(HNFXi; MODY3), hromozom 7, glukokinazu (MODY 2) itd. Getski uslovljeni defekt
u dejstvu insulina kao : tip A insulinska rezistgamdipoatroficni dijabetes i dr. Dijabetes melitus
usled bolesti egzokrinog pankreasa: pankreatitisunta/pankreatektomija, neoplazije i dr.
Dijabetes melitus u okviru endokrinih bolesti: akmegalija, KusSingov sidrom,

feohromocitom, hipertireoza i dr. Dijabetes maitindukovan lekovima ili hemikalijama:
pentamidin, nikotinska kiselina, glukokortikostetioj tireoidni hormonif3 adrenergiki agonisti ,
tiazidi i dr. Dijabetes melitus indukovan infejeeha: kongenitalna rubella, infekcije
prouzrokovane citomegalovirusom i dr. Retki obliounoloski posredovanog dijabetes melitusa:
"Stiff man sindrorfi, antitela na insulinski receptor i dr. Druge ndske bolesti u kojih se moze
javiti dijabetes mellitus: Downov sindrom , Klindfrov sindrom, Turnerov sindrom , porfirija i
dr.

V. Gestacijski diabetes

Poznato je da je nezadovoljawsgumetabolika kontrola dijabetesa u trudiicnedvosmisleno
povezana sa poviSenim rizikom za pojavu neZeljesiioda kako za majku, tako i za
novoraierce. U tom smislu, striktna metab&ka kontrola ima veliki zn&j za tok i ishod
trudnae kako u gestacijskom dijabetesu (GD) tako i kadaydn@a komplikovana prethodno
postoje&im tipom 1 dijabetesa ili tipom 2 dijabetesa. GDveé duzi niz godina definiSe kao bilo
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koji stepen porentaja tolerancije glukoze koji je prvi put otkriventwdncii. Faktori rizika za
ispoljavanje GD su starija zivotna dob trudnicezippena porodtna anamneza za dijabetes,
gojaznost i ishrana bogata zasiim mastima.

Skrining i dijagnoza GD:

-Uraditi 2h OGTT sa 75 g glukoze, merenje glikensg sprovodi nakon 1h i 2h od unete
glukoze u 24-28 nedelji trude kod Zena bez ranije postavljene dijagnoze GD.

-Testiranje se obavlja naste, nakon 8h gladovanja

-Kriterijumi za postavljanje dijagnoze GD (samglikemija> od navedenih vrednosti):
\ glikemija naste> 5,1 mmol/l

\ glikemija nakon 1t 10 mmol/l

\ glikemija nakon 2k 8,5 mmol/l

Preporuke za ciljne vrednodsti glikemije u ZenaG®:

- naste < 5,3 mmol/l,

- 1-h postprandijalno < 7,8 mmol/l, i/ili

- 2-h postprandijalno < 6,7 mmol/l.

Ukoliko navedene vrednosti nisu ostvarene primetmgiensko-dijetetskog rezima i umerene
fizicke aktivnosti, u periodu od dve nedelje, preporjgkda se u terapiju trudnica sa GD uvodi
insulin.

1.3. Dijagnoza Diabetes mellitusa

Dijagnoza dijabetesa se postavlja na osnovudkdenslike, i laboratorijskih parametarema
poslednjim vaz&dm preporukama Svetske zdravstvene organizacije O $ZMedunarodne
dijabetesne federacije IDF za 2006 god, dohanje glikemije iz venskog uzorka plazme i dalje
ostaje osnhova testiranja glukozne tolerancije barda bude standardni metod za dikanje i
saopStavanje nalaza
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Tabela br. 1. Klingke manifestacije dijabetes mellitusa tip 1 i tip 2.

DM tip 1 DM tip 2

* POLIDIPSIJA * POLIDIPSIJA

* POLIURIJA * POLIURIJA

* POLIFAGIJA * POLIFAGIJA

* SLABOST | e SLABOST | MALAKSALOST

MALAKSALOST « POREMECAJ VIDA

* GUBITAK * KASNE KOMPLIKACIJE DM

TELESNE MASE * INCIDENTI

« POREMECAJ VIDA (mozdani udar, infarkt miokarda, gangrena,

« MUCNINA | itd.)

POVRACANJE e SKLONOST INFEKCIJAMA

* KETOACIDOZA (posebno kod Zena — kandidijatini
vulvovaginitis, u musSkaraca — kandidijati¢ni
balanitis)

Sa prisutnim simptomima bolesti, dovoljan jecsimo uzet uzorak krvi u kojem je dena
vrednost glukoze u krvi viSa od 11,1 mmol/L, dabipostavila dijagnoza DM.

o Dokazana hiperglikemija + postoje kiasi simptomi bolesti + biohemijski pot¥en
poremeéaj intermedijernog metabolizma = Diabetes mellitus.

o Dokazana hiperglikemija + nepostojanje kiag simptoma bolesti + prisustvo faktora rizika
= Diabetes mellitus.

o Dokazana hiperglikemija + nepostojanje kiagh simptoma+ vrednosti glikemije u OGTT-u
nakon 120 min.v& od 7,8 a manje od 11,1 mmol/l = smanjena tolgeana glukozu.

U grantnim slutajevima se preko @oog gladovanja (najmanje 8 sati) izvodi test opemng@ sa
test obrokom ili sa 75 grama glukoze rastvoren800ml vode. Test se izvodi u stanju normalne
ishrane, dakle bez dijetalnih ogréenja najmanje 5-7 dana pre testa.

Test se procjenjuje prema vrijednostima natast@0 thinuta nakon optefenja (u trudnica:
glukoza nataste> 5,1 mmol/l a 2h nakon OGTT-a 8,5 mmol/l).

1.4. HbAlc

Medunarodni ekspertski komitet, Ame&kie asocijacije za dijabetes (ADA), Evropske asaiga
za studije u dijabetesu (EASD) i Menarodne dijabetesne federacije (IDF), koji je osmo
2008.g. u cilju odréivanja novih sredstava za dijagnozu dijabetesa@dzd konsenzus preporuka

Page 5



Dijabetes mellitus-léenje i upotreba insulina, ishrana, poboljSanje ktsta zivota

i uvrstio HbAlc kao kriterijum i za postavljanjejatjnoze dijabetesa. Glikozilirani hemoglobin
(HbA1c) odrazava progau vrednost glikemije u plazmi tokom prethodna f&seca u jednom
merenju, koje moZe biti sprovedeno bilo kada u talkwna i ne zahteva posebne pripreme
ukljucujuéi i stanje gladovanja. Naime, ranije je pokazanatama povezanost izrda nivoa
HbAlc i prevalence retinopatije, koja odgovara pawesti glikemije naste ili 2h vrednosti
glikemije nakon OGTT i prevalenci retinopatije uc¢we populacija. Ovi nalazi sugeriSu da
pouzdana mera hraime hiperglikemije, kao Sto je HbAlc, koja obuhvatapen izlozenosti
hiperglikemiji tokom vremena, a koja je povezana rsgkom za pojavu komplikacija
(retinopatija), kao bolji biohemijski marker dijalbea moze predstavljati i bolje dijagnokt
sredstvo.

Prema ovim preporukama, predlozena je vrednost HbAc od 6,5% kao dovoljno senzitivha

i specificna da identifikuje osobe sa zné&jno poviSenim rizikom za pojavu retinopatije, da
moze predstaviti granénu vrednost za postavljanje dijagnoze dijabetesa

Dijagnozu dijabetesa treba postaviti kada je HbAlc> 6.5% i potvrditi je ponavljanjem
nalaza HbAlc. Ako nije mogue uraditi odrdivanje HbAlc, potrebno je Koristiti ranije
prepordene dijagnostke testove (npr. glikemiju naste, glikemiju u 12m@GTT-a).

ADA je usvojila ovu preporuku i od 2010. godinerstila je u standardne dijagnaste
kriterijume .

U najnovijim preporukama iz 2015. godine ADA navodida se individualno postavljaju
ciline vrednosti glikemija i HbAlc, na osnovu prisunih komorbiditeta, o¢ekivanog trajanja
Zivota, trajanja dijabetesa, prisutnih mikro i makr ovaskularnih komplikacija, rizika od
hipoglikemija i sveprisutnim kardiovaskularnim rizi kom.Tako se prema ovim
preporukama predlaze stroga kontrola kod pacijenatakoji su mladi, motivisaniji, imaju
duzi ofekivni zivotni vek i nemaju rizik od hipoglikemija odnosno kod njih se preporduje
da vrednost HbAlc bude manja ili jednaka 6,5%, dokse kod kod pacijenata koji su stariji,
manje motivisani, ¢esto skloni hipoglikemijama, kod kojih je manji otekivani Zivotni vek, i
sa prisutnim ozbiljnim komorbiditetima preporuka da HbA1 ¢ moze biti véi od 6,5 %.

Tabela br.2. Dijagnostiki kriterijumi za dijabetes prema ADA, Nacionalnomodi¢ dobre
klini ¢ke prakse DIABETES MELLITUS , juli 2012.godine.

1. HbA1C > 6.5% ili,

2. Glikemija naSte =2 7,0 mmol/L (126 mg/dL) ili,

3. Glikemija u toku OGTT-a sa 75 g glukoze u 120 mutu= 11,1 mmol/ L ili,

4. Glikemija u bilo kom sluéajnom uzorku krvi (bez obzira na obrok) = 11,1 mmol/L uz
prisustvo tipiénih dijabetesnih simptoma (poliurija, polidipsija, gubitak u telesnoj tezini).

1.5 . Skrining dijabetesa

Ekspertski komitet je taki® sugerisao da osobe sa vrednostima HbAlc izme@ju-6,5%
predstavljaju visoko riZznu populaciju za ispoljavanje dijabetesa Sto ihnidi&uje za
ukljuc¢ivanje u odgovarajie programe prevencije tipa 2 dijabetesa . U skladuranijom
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korekcijom na nize vrednosti glikemije naste, ADRAgredlozila i oStrije kriterijume za detekciju
osoba sa povanim kardiovaskularnim rizikom.

Tabela br. 3. Visok rizik za dijabetes

1. Glikemija naSte od 5.6 mmol/l do 6.9 mmol/l [IFG

2.Glikemija u toku OGTT-a sa 75 g glukoze u 120. minw od 7.8 mmol/l do 11.0 mmol/l
[IGT]
3.HbAlc 5.7-6.4%

U svojim najnovijim preporukama ADA predlaze sknigiza ranu detekciju tipa 2 dijabetesa i
kod asimptomatskih individua prekomerne telesnsméeBMI > 25 kg/nt ) nakon 45 godine
Zivota, a ukoliko imaju faktore rizika za razvojabietesa date u Tabeli br.3. i ranije.

Za testiranje se moze koristiti bilo koji od starahih dijagnostikih kriterijuma (glikemija
naste, HbAlc ili 2h OGTT sa 759 glukoze).

Osobe sa povisenim rizikom za razvoj dijabetesbaridentifikovati i ako je moge, zapdeti
terapiju drugih faktora rizika za kardiovaskulab@esti.

1.6. Terapija Dijabetes mellitusa

Dijabetes mellitus (DM ) je dozivotna, neiZiea, progresivna bolest koja ima zagan uticaj na
kvalitet zivota svakog pojeditiaog pacijenta. Aktivno uklgivanje pacijenata je najvaznije za
uspesnu brigu o dijabetesu. Glavni zadatak timavaivene zastite ( lekara/medicinskih sestara/
farmaceuta ) jeste da svakom pacijentu sa DM p&dbahanje, povd@ samopouzdanje i pruzi
podrSku. Primarni ciljevi terapije DM su da se sjnaizik za nastanak mikrovaskularnih i
makrovaskularnih komplikacija, da se ublaze simgdolesti , kako bi se smanjila smrtnost i
poboljSao kvalitet Zivota pacijenata sa DM. Diabeteellitus je bolest kod koje se svakom
bolesniku pristupa individualno. UspeSnoédeje dijabetesa podrazumeva :

ePravilan nacin ishrane (dijetoterapija)
e Primena fizicke aktivnosti.

e Pravilno odabrana terapija lekovima.
eEdukacija i motivisanost bolesnika.

eDobra (samo)kontrola glikemija i HbAlc.
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GreSke u lgenju dijabetesa mogu biti u bilo kom od navedendraka, Sto dovodi do
nezadovoljavajée glikoregulacije i pow&anog rizika od nastanka posledica.
Metabolicka kontrola kod svakog pacijenta mora biti: indiadha, realna i dostizna.

Tabela br.4.Ciljne vrednosti parametara glikoregalge i metaboléke kontrole.

Parametar Ciljne vrednosti
Glukoza u krvi 4,0-7,0 mmol/ L pre jela za véinu pacijenata
<9 mmol/ L 2 h posle jela (5-10 mmol/ L za ¥&u pacijenata; 5-8
mmol/L ukoliko nije postignuta ciljna vrednost HbA1c)
HbAlc <7 % Cilj postaviti individualno!
Krvni pritisak < 140 /85 mmHg
LDL < 2,6 mmol/L (< 1,8 mmol/L sa kardiovaskularnan boleXu )
HDL > 1,15 mmol/L (musSkarci) >1, 29 mmol/L (zen)
Trigliceridi <1,7 mmol/L
BMI <25 kg/ n? (18,5-24,9 kg/m)
Obim struka <94 cm (muskarci ) , <80 cm ( Zene)
1.7. Dijeta

Dijeta je oslonac kenja kod pacijenata sa DM tip 2 i sastavni degpigrgpacijenata sa DM tip
1. Za ve&inu pacijenata sa dijabetesom ndjvézazov u uspeSnomdenju je Sta koristiti u ishrani Sto bi
moglo da doprinese boljoj glikemijskoj kontroli. Aamcka asocijacija za dijabetes ( ADA) u najnovijim
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preporukama iz januara 2015.godineaglasava da ne postoji jedna viela za sve, odnosno nema
univerzalnog obrazca ishrane za osobe sa digtmateADA takde priznaje sastavnu ulogu
ishrane u terapiji dijabetesa i prepéuje da svaka osoba sa dijabetesom moZze biti aktivno
ukljucena u kreiranju, planiranju i razvoju tretmana loggesa sa izabranim lekarom, koji

obuhvata i zajedtki

individualizovani pristup osmiSljavanju dijet€iljevi dijete u terapiji

dijabetesa su da promoviSe i podrzi zdrave obrasheane, naglasavaju odgovarajgdu
energetsku vrednost namirnica u ishrani idneé porcija kao i njihov sastav, u cilju poboljsan;]
sveukupnog zdravlja i posebno za postizanje | a@dnij@ zadovoljavajte glikemijske kontrole,
krvnog pritiska, lipidnog statusa, telesne tezirgllaganje i spr&avanje komplikacija dijabetesa.
Cilj individualizacije dijete je da se uzmu u obditne i kulturne sklonosti, zdravstvena
pismenost i motivisanost da se zdravim izborom é@rezbedi dan-za-dan planiranje obroka.

Tabela br.5 Preporuke za nutritivhu terapiju Ametike asocijacije za dijabetes iz januara

2015.godine

Tema

Preporuke

Nivo dokaza*

Efektivnost dijete

eDijeta se predlaZze svim pacijentima sa dijabetesortip 1 i 2 kao efektivha
komponenta celokupnog plana terapije.

e Svakom pojedincu sa dijabetesom trebalo bi obezbddiindividualizovanu
dijetu u cilju dostizanja postavljenih terapijskih ciljeva, po mogustu kreiranu
od strane nutricioniste upoznatog sa karakteristikana bolesti kao Sto je
dijabetes tip 1i 2.

e Kod pacijenata sa dijabetesom tip 1 koji su na irdziviranoj insulinskoj
terapiji, fleksibilan pristup primene insulina u ko mbinaciji sa kontrolisanim
unosom ugljenih hidrata po svakom obroku moZe doprieti poboljSanoj
glikemijskoj kontroli.

eKod pacijenata koji koriste fiksne doze insulinggdnaen unos ugljenih hidrat
sa postovanjem vremena uzimanja i &oke obroka moZe doprineti poboljSan
glikemijskoj kontroli i redukovati rizik od hipoddemijskih epizoda.

e Jednostavan pristup planiranja obroka, kao Stdkgetrola broja i zdravog
sadrZaja obroka, vise odgovara pacijentima sa eiggom tip 2, kao i starijin
pacijentima.

e Posto dijeta mozZe dovesti do uSteda B i pobolgadjavstvenih ishoda ( koji g
mogu meriti  redukcijom vrednosti HbAlc ) A, indivializovana dijeta z
pacijente sa dijabetesom trebala bi biti refundevaod stane zdravstveng
osiguranja i donosioca odluka E.

A

¢l

P9

Energetska
ravnoteza

e Kod odraslih pacijenta sa prekomernom telesnom teadom i gojaznih koji
imaju dijabetes tip 2 , redukovanje energetskog urga sa odrZzavanjem zdravoq
nacina ishrane se preporéuje kao metod za redukciju telesne tezine.

e Umeren gubitak telesne tezine moze doprineti pobdanju klini&kih
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parametara bolesti, pogotovu kod pacijenata koji suu ranoj fazi bolesti. | A
Umeren gubitak telesne tezine postize se modifikgam Zivotnog stila uz
intezivnu podrsku zdravstvenog tima.

Nacin ishrane i
distribucija
makronutritijenata

e Dokazi pokazuju da ne postoji idealan procenaisan kalorija od uglienih B, E

hidrata, masti i proteina u obroku kod pacijenséadijabetesom B; zbogega
distribucija makronutritijenata u ishrani trebalulade individualizovana na osnovyu
procene rezima ishrane, pacijentovih preferenci dhrani i postavljenih
metabolékih ciljeva E.

e Unos ugljenih hidrata i dnevne doze insulin su jeda od najznaajnih
faktora koji uti &u na glikemijsku kontrolu i moraju se uzeti u obzir kada se| A
pravi plan dijete.

«Monitorin unosa ugljenih hidrata bilo &&m brojanjem ili iskustvenom
procenom unetih kdlina ostaje krittan faktor u postizanju glikemijske kontrole. B

e Unos ugljenih hidrata iz poga, vaa, integralnih Zitarica, leguminoza i righ
proizvoda treba forsirati nad unosom ugljenih hiaia drugih izvora posebno on hB
koji sadrze dodate masti,c&ee ili natrijum .

eUnos namirnica sa nizim glikemijskim indeksom shrani umesto namirnica
visokog glikemijskog indeksa moZe umereno poprajikiemijsku kontrolu.

ePacijente sa visokim rizikom za razvoj dijabetaga2t podsticati da u ishrani
unose dijetna vlakna ( 14 g/ 1000 kal ) : rastinalj( pektin, gume, sluzi, gvar|)
koja se nalaze u ¥a i povieu i nerastvorljiva ( celuloza, hemiceluloza, lign
koja se nalaze u opnama Zitarica, biljaka, stedotji& biljaka i dr.

e Zamena saharoze u ishrani sa izokalathim unosom drugog ugljenog A
hidrata u ishrani moZe imati isti efekt na nivo gukoze u krvi , zbog ¢ega
ovakve jednostavne zamene prilikom izbora hrane tiga izbegavati.

eKod osoba sa dijabetesom i kod onih koji su podepanim rizikom za razvo
dijabetesa treba ogrd@iti unos Séera i zasldenih pia kako bi se smanjila
opasnost od povanja telesne tezine , i slabe glikoregulacije.

Proteini

e Kod pacijenata sa dijabetesom tipa 2 , keni§e proteina u ishrani poseva| B
insulinski odgovor bez povanja koncentracije glukoze u plazmi. Zbog ovakyog
efekta korigenje ugljenih hidrata bogatih u proteinima ne leb#&lo Kkoristi za
le¢enje ili prevenciju hipoglikemije

eDokazi su nejasni i nekonzistentni u pogledu ideglunosa masti za IjudeC’ B

sa dijabetesom ; Zbog toga , ciljevi treba da budlividualno postavljeni C
Kvalitet masti je vaznija od kvantiteta B.
e Mediteranski stil ishrane bogat u primeni morgasgenih masnih kiseling
moze doprineti boljoj glikemijskoj kontroli i prewmeiji kardiovaskularnih faktora B
rizika tako da se stoga prepouje kao efikasna alternativa dijeti koja je baz&an
na nizem sadrZaju masti acira sadrZzajem ugljenih hidrata u ishrani.

Dijetetske masti

e Poveana potroSnja hrane koja sadrzi Omega-3 masndinksdugog lanca B
(EPA i DHA), kao 3to su masne ribe, i omega-3 kmudke kiseline (ALA) se
prepordéuije.
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e PotroSnja ribe (natito masne ribe) najmanje dva puta (dva obroka) ljrezise
preporuéuje. B

eKolicina zastenih masti, holesterola i trans masti pregenih za osobe sp
dijabetesom je ista kao i za opstu populagjju.
C
e Dokazi iz kontrolisanih randomizovanih studija ne preporuéuju omega-3
dodatke ishrani za pacijente sa dijabetesom za prewnciju ili le¢enje | A
kardiovaskularnih dogadaja.

Mikronutritijenti i | ® Nema jasnih dokaza o koristi od suplementacifawinima ili mineralima C
herbalni kod osoba sa dijabetesom koji nemaju dokazani ostathk.
suplementi C

e Rutinska suplementacija sa antioksidansima, kao st vitamini E i C i
karoten , se ne prepauje zbog nedostatka dokaza o efikasnosti i probtenoji

se odnose na dugaiu bezbednost .
C
e Ne postoji dovoljno dokaza da podrzi rutinsku webti mikronutrijenta poput
hroma , magnezijuma i vitamina D u cilju pobolj@akontrole glikemije kod
osoba sa dijabetesom .
E

e Ne postoji dovolino dokaza da podrzi upotreba etan ili drugog
lekovitog bilja / herbalnih dodataka ili herbalniékova za léenje dijabetesa |.

e Preporduje se da individualizovano planiranje obroka jutkje optimizaciju E
izbora hrane kojace da zadovolji dnevne potrebe za unosom svih makro
mikronutritijenata.

Alkohol e Ako odrasla osoba sa dijabetesom izabere da pkehal , onda je treba C
savetovati da to radi u umerenim katiama ( ne viSe od jednogéai dnevno zg
odrasle Zene i ne viSe od dvacgi dnevno za odrasle musSkarce )
e Konzumiranje alkohola u osoba sa dijabetesom jatallu poveéani rizik za
pojavu odloZene hipoglikemije , posebno ako patijkaristi insulin ili insulinski| B

sekretagog. Edukacija i svest o prepoznavanjieng@ odlozene hipoglikemije je
neophodna.

Natrijum e Preporuka za opStu populaciju da se smanji uretsijuma manje od B
2,300 mg / dan je take i za osobe sa dijabetesom

e Za osobe sa o dijabetesom i hipertenzijom , dalf@njenje unosa natrijuma
treba da je individualno

* A-randomizovane, kontrolisane klinitke studije, B-dobro kontrolisane kohort studije, Cpodaci iz slabo
kontrolisanih ili nekontrolisanih studija, E-ekspertski koncenzus.

Ukupne dnevne kalorijske potrebe za jedan dan pjogese na osnovu idealne telesne tezine.
Kod jako mrSavih dijabetara moze se uvesti hiperkalorijska ishrana (qaoja ishrana ) do
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postizanja idealne telesne tezine, a kod gojazfijdbeticara smanjuje se unos kalorija do
postizanja idealne telesne tezikkdijabetesu se mora dodatno vodittuaa na koliinu i vrste
ugljenih hidrata koji se koriste u ishrani, jer @dine vrste hrane e na isti n&n uticati na
porast Séera u krvi. Brzinu porasta vrednosttgea u krvi odréuje glikemijski indeks.

Glikemijski indeks predstavlja brzinu kojom rasteansetera u krvi posle uzimanja iste kihe
odreiene vrste hrane. Glikemijski indeks odinge vrsta Séera koja se nalazi u hrani (g
povréu, zitaricama i slatkim predavinama), koliina dijetnih vlakana u hrani i tim pripremanja
hrane.Studije koje su ispitivale ragte obrasce ishrane u cilju smanjenja telesne ¢edikoje su
se zashivale na smanjenju energetskog unosaedhegrupa namirnica pokazale su da jedan
obrazac ishrane ili optimalna raspodela makronjtniata u ishrani dijabe&iara ne postoji i da
porcija svakog dijabatara po sastavu makronutritijenata mora biti indmalizovana. Studije
pokazuju da ljudi sa dijabetesom jedu u proseku4idso njihovih kalorija iz ugljenih hidrata ,
36-40 % kalorija iz masti , i 16-18 % iz proteifi®@brasci ~ ishrane koji pokazuju efikasnost u
terapiji dijabetesa i na smanjnje telesne tezina iglikoregulaciju, ukljuju mediteranski stil
ishrane, dijetetski pristupi Stop Hipertenzija ( 814 ) —dijeta, dijeta na biljnoj bazi ( vegan ili
vegetarijanski ) ,manje - masti , i manje - uglenidrata .

Da bi olakSali dijabetiarima sastavljanje dnevnih jelovnika, ADA je napl@awprotokole za
ishranu. ADA sistem tablica pruza velike mégasti kombinovanja i samostalnog sastavljanja
jelovnika. Pridrzavajéi se ADA sistema, hrana je razvrstana u 6 grupanmméea: hleb i zamene,
mleko, mi€ni proizvodi i zamene, pove, meso i zamene, &, masti i zamene , a kdéina se
izracunava u jedinicama. Jedinica hrane sadrzidetre koltinu hamirnice izrazenu u gramima.
Kad se odredi ukupan dnevni kalorijski unos i odoggenih hidrata, proteina i masti, onda se
vodi ra&una o namirnicama koje su dostupne pacijentu i ¥olieu ishrani.

Tabela br .6. Sadrzaj ugljenih hidrata, proteina masti sa kalorijskim dinkom u jednoj
jedinici hrane po modifikovanim ADA tablicama

Vrsta hrane Ugljeni  hidrati Proteini 1 jedinica ima
kcal

Hleb i zamene 15 2 0 80

Mleko i zamene 10 7 8 140

Povrce

A 3 2 Zanemarujge 40

B 7 2 / 40

Meso

Posno Nema 7 Do 3 55

Polumasno Nema 7 Do 5 75

Masno Nema 7 Do 8 100

Jako masno Nema 7 Preko 8 Preko 100

Vocée 12 Bezn&ajno nema 48

Masti Nema Nema 5 45
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Slika 1. "ADA “ tablice u ishrani dijabetira
“ADA"” TABLICE

1GRUPA

100g 100z bosia | 1003 100g
cvekla 100 | 100 emikk | 100g | 2005
mhdigriak | 100g | 100g  repa 00z | 3008
cmarets | 100 | 100 | Atakelenbe | 1003 | 200g
ben | 100g | 100 | padsjzpie | S0g | Sg

IVGRUPA

HLEB TZAMENE: | jedinica
hlsb-polubeli  23g bleb-raZam
hleb-crmi 0g hleb-grabam  13g

M| overepilice | 259 | S0

bumokumo | g | 60p | plewfnellice | 303 | 60g

griz knkaruzai '_Qﬂ_.ﬂﬁ_‘ krompir 2 knvanje 100 | 100g

proto . Wy | S0 | kompirzmpeee | 100 | S0 |
pura g | g pan g | l00g
testenins | Mg | S0 | sodw 38 | 1008
Kukuruz kuvan 80 grama kesten bez kore 40 g s0j2 zmo 20 g,50ja ljuspice 5(
VGRUPA

MESO0 1 ZAMENE: | jedisica

ki B =
juneting | 30 divljaé i
govedina | 30 posna ovéetma £l
fivina N fmka 0

Tiba sveza o sir - posni 4
sardina bez ulja 30 jaje 1 kom
ik 1par i

VIGRUPA

MASNOCE I ZAMENE: | jediniea

ulje - bilino Sgr, margarin Sgr, masline 5 komada, badem 10 komada, orasi 5 |
lednuke, kikiriki 6 komada

SECERI. Industriski Secer i svi njegovi  kao $tosu : dZem, pekmez,
slatko, bombani, cokolada, slatkisi DLBETH SU ZABRANJENI

Med je jedini prirodni koncentrat Secera pa se | on ZABRANJUJE dijabetiéarim
ZAMENE ZA SECER: Dijabefiéiari mogu koristii zasiadene prirodne zamene §
ZACINLse upotrebijavaju umereno i to:

perdun, mirodija, biber, senf, posna supa, imunov sok, beli luk (par tednjeva d
Zestoki zadini (ljuta paprika i koncentrati sofi- vegeta i sl se ne savetuju).
PICA: vodu piti po Zelji, kiselu vodu ukoliko nije gazirana takede pitl po Zelj. C:
$edera piti umereno, 2-3 puta dnewno. Vocne sokove od 1 jedinice voca bez do

Zabranjuju se alkohoina pi¢a, vestacka vina, Rkerii pica na bazi Seera, konce
votni sokovi i vocni sinipi.
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Slika 2. Primer nedeljnog jelovnika za pacijente dgabetesom

E KAMHMYKM 4EHTAP
CPEMJE

HWHCTHTYT 3A EHOOKPHHOMOMMIY, AHIABETEC W BOJMIECTH METABDMHMIMA

ap Cyboruha 13, 11000 beorpan

MODIFIKOVANA DIJETA OD 1500 kcal

PONEDELIAK a UTORAK a SREDA | a CETVRTAK | g PETAK g SUBOTA | & NEDELJA g
DORUCAK DORUCAK DORUCAK DORUCAK DORUEAK DORUCAK DORUCAK
RaZani hleb 100 | Rafani hleb 50 RaZani hleb 30 Kukuruzno bratno 40 RaZani hleb 60 Crvsene pahuljice 40 Kukuruzni hleb 100
Paprika 100 | Barenc jaje 50 | Jogurt 1,5% 200 | Mleko 1,6% 200 | Sardina 30 | Jeémene pahuljice 40 Paradajz 100
Cmi luk 100 | Krastavac 100 | Krastavac 100 | Jabuka 100 | Paradajz 100 | Jogurt 1,6% 200 | Paprika 100
Pileca prsa 20 | Caj bez fefera 200 | Trednje 100 Paprika 100 Luk mlad 20
Jogurt 1,6% 200 Krastavac 100
Jagode 100
UZINA UZINA UZINA UZINA UZINA UZINA UZINA
Maline [ 150 | Kukuruzni hleb [ e85 | Kuvani kukunz [ 120 | crni hleb [ 30 | RaZani hlsb [ 30 [ Kupine [ 100 [ 2abuka 100
Kajsija [ 100 | krutka | 100 | Sok od paradajza | 200 | Sir mladi [ 30 [ Maline | 100
RUEAK RUCAK RUCAK RUEAK RUCAK RUEAK RUEAK
Zorba od povréa 200 | Supa od povwréa 100 | Corba od paradajza 200 | Corba od povréa 100 | Corba od povréa 200 | Corba od pefurska 200 | Corba od povréa 200
Dinstana jagnjetina 40 | Crni hleb 90 Kuvana junstina 50 Pire kromir 140 | Dinstana junetina 35 Crni_hleb 120 | Dinstana Sargarepa 50
Bareni krompir 200 | PotaZ od paradajza i | 230 | RaZani hleb 90 Drinstani grasak 110 | Maslinove ulje 10 | Dinstane pedurke 140 | Dinstani pirinad 170
Barena blitva 240 | Paprike Maslinovo ulje 10 Drinstana Sargarepa 100 | Spagete 135 | Maslinovo ulje 5 Maslinove ulje 5
Maslinovo ulje 10 Pedeni oslic 45 Boranija salata 100 Maslinovo ulje 15 Kupus salata 250 | Zelena salata 200 Pefena skusa 50
Jabuka 100 | Maslinove ulje 10 | Karfiol bareni 140 | Kupus salata 100 | Maslinovo ulje 10 | Rotkvice 100 | Salata cvekla 100
Rendana Zargarepa 100 | Kivi 100 Maline 100 Paradajz sok 200 Krugka 100
Breskva 100
uZina UZINA UZINA UZINA UZINA uZina UZINA
Mieko [ 100 | crmi hieb [ 30 [ Jabuka [ 100 | Breskva [ 100 | kupine [ 200 | Kajsije [ 100 | Breskva 100
Kukuruzni hleb | 50| Sir mladi | 30 | | | |
VECERA VECERA VECERA VECERA VECERA VECERA VECERA
Cmi hleb 100 [ Crni hleb 90 | Crni hleb 30 | Cmni hleb 30 | Kukuruzno braino 60 | Crni hleb 30 | RaZani hleb 120
Sir mladi 30 Jogurk 1,6% 150 | Sir mladi 30 Pedena piletina 40 Mleko 200 | Dinstana jagnjetina 20 Mladi sir 30
Krastavac+paradsiz | 200 | Kupus salats 100 | Paprika+paradaiz 200 | Maslinove uljs 10 | Jabuka 100 | Kupus salats 100 | Brokoli salata 200
Maclinova ulje 10 | Maslinove ulie 10 | Maslinove ulje 10 | Paradajz+paprika 200 Maslinova uljs 5 | Maslinove ulje 5
Kompot od visnje 100 | Kupine 150 Dinja 200 Jogurt 1,6% 200 | Paradajz sok 200
UZINA UZINA UZINA UZINA UZINA UZINA UZINA
Breskva 100 | Jabuka 100 | Sok od paradajza 100 | Crni hleb 30 | Treinje 100 | Ananas 120 | Jagode 100
Jogurt 1,6% 200
UKUPNO li UKUPNO \7 UEUPND [7 UKUPNO \7 UEUPNO '% UEUPND % UKUPNO \7
1443 kcal 1485 kcal 1509 kcal 1476 kcal 1459 kecal 1474 kcal 1485 kcal

Treba se pridrzavati osnovnih principa dijete,n@itreba insistirati na strikthom praienju, jer
moze ddi do kontraefekta, tj. nepridrzavanja dijetalnergte. Razliti Zivotni stilovi i vrsta
terapije diktirajuodreiivanje ukupnog unosa energije, odnosa energetskiferija i rasporeda

obroka.

Tabela br.7. Ishrana u dijabetesu
MELLITUS , juli 2012.godine

Nacionalnom di¢ dobre klinicke prakse DIABETES

Ukupni  kalorijski unos
postojeéeg idealnog indeksa telesne mase)
Osnovni

Poveati:

- sedanterni nan Zivota

- umerena fizika aktivnost

- intenzivna fizéka aktivnost

Smanijiti:

- redukcija telesne mase

(za odrzavanje

25 kcal/kg tt

+10%
+20%
+ 40%

- 10 - 30%

Page 14




Dijabetes mellitus-léenje i upotreba insulina, ishrana, poboljSanje ktsta zivota

Ugljeni hidrati

Procenat od dnevnog unosa (%) 50 - 55

Fruktoza (g/dan) <25

Dijetetska vlakna (g/dan) > 30

Masti

Procenat od dnevnog unosa (%) 30 - 35 (< 30 u terapiji DM tip 2)
Zasiene masne kiseline (%) <10

Mononezasiene masne kiseline (%) 10 - 15 (kao dopuna kalorijskog unosa u T2D)
Polinezasiene masne kiseline (%) <10

Holesterol (mg/dan) < 300

Proteini (%) 10-15

Unos soli (g/dan)

Normotenzivni <6

Hipertenzivni <3

Broj obroka (N/dan) 5 - 6 (modifikovati prema tipu terapije)

U najnovijim preporukama ADA / EASD iz 2015.godipesdlaze se da kod pacijenta koji su
gojazni sa prisutnim biomeh&kim komplikacijama kao i prisutnim komorbiditetinkad kojih

je indeks telesne masediwedi ili jednak 27 kg/m, osim dijete i fiztke aktivnosti razmotre se i
farmakoloSke mere redukcije telesne tezine, kanurgke intervencije (gastmi baypass).

1.8. Fizicka aktivnost

Pre uvdenja terapije fizikom aktivnosu u dijabetesu treba sagledati iai spremnost i navike

pacijenta. Pre uvdenja terapije analizirati: spontanu dnevnu aktstn@dlazak i dolazak iz

Skole, studija, posla), sportsku i rekreativnuiwvaddst, mogdnost kontinuirane primene

planirane fizéke aktivnosti. U terapiji fizikom aktivnogu u dijabetesu neophodno je primeniti
sled€e programe uwienja i sprovdenja ovog tretmana:

Uvadenje terapije (pdetno opteréenje):

1. opterecenje:

- 50-55% maksimalnog aerobnog kapaciteta (VO2ritiax)

- 70% maksimalne frekvenceaianog rada prilagodjene godinama (220 - godine stigiro
2. trajanje: 20 do 30 minuta

3. ucestalost: 3 puta nedeljno (sa pauzama)

4. prilagodjavanje: 5-10 minuta na peetku i na kraju ( 10-15 min u terapiji DM tip 2)

5. vrsta aktivnosti: hodanje, ttanje, plivanje, voznja bicikla

Sprovaienje terapije (maksimalno optefenije):

1. opterecenje:

- 60-80% maksimalnog aerobnog kapaciteta (VO2niax) i

- 85% maksimalne frekvencijecsinog rada prilagodjene godinama (220 - godine stigro
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2. trajanje: 30 do 60 minuta

3. ucestalost: 3 - 5 puta nedeljno (3-4 u terapiji DM tip 2)

4. prilagodjavanje: 5-10 minuta na petku i na kraju (10-15 min u terapiji DM tip 2)
5. vrsta aktivnosti: hodanje, #anje, plivanje, voznja bicikla

Dodatna fizéka aktivnost zavisi od posla kojim se osoba bavzavisi i od zivotnog doba. Tako
npr. ukoliko se radi o osobama koje su zbog svaginzanja u sklopu radnog vremena, dkzi
aktivne, fiztku aktivnosti ne treba dodatno ulkdjuati ili je dovoljna minimalna dodatna fida
aktivnost. M@utim, ukoliko osoba obavlja kancelarijski, Salterniksli can posao dodatna fika
aktivnost se savetuje (sport, dozirana brza Settijago). Za odrasle osobe dovoljna je idka
aktivnost u trajanju od 30 minuta a za decu i esicénte 60 minuta i to udiei dana u nedelji a
preporduje se svakoga danBo trajanju fiztke aktivnosti moZzemo podelita na kratkotrajnu i
dugotrajnu po fizikkom opteréenju. Prema intenzitetu razlikujemo blago, srednjgenzivno
opteréenje. Za obim fizike aktivnosti mora se voditi ¢ana o: tipu ili n&inu, duZzini trajanja,
ucestalosti i intenzitetu fizke aktivnosti.

Trajanje i Westalost treninga zavise od: starosti, kondicigeke spreme, slobodnog vremena i
tezine osnovne bolesti (ako postoji). Neki &tjaci predlazu fiziku aktivnost u trajanju od 15
do 30 minuta, 3 puta nedeljno, intenziteta 60% dzabe sa slabom kondicijom) do 90% (za
utrenirane osobe) od maksimalnogastog rada prilagteno starosnoj dobi. Osobe sa slabom
kondicijom treba da povaju westalost treninga na 5-7 puta nedeljno, sg&eum trajanjem 5-
10 minuta. Intenzitet fizke aktivnosti odréuje se na osnovu merenja pulsa i drugih znakova
zamora (otezano disanje, bledilo lica ili blagaogtavica), pri tome je vrlo bitno savetovati
osobu da sluSa svoje telo i da prekida trening keelgave teskobe. Najbolje je kondiciju i
zdravstveno stanje proceniti kod lekara u tokuategtteréenja na ergobiciklu ili pokretnoj traci
uz savet i preporuku o vrsti i tipu fékie aktivnosti Preporduje se da po savet kod lekara pre
pocetka vezbanja potraze sve Zene starije od 50 godmakarci stariji od 40 godina, koji pored
dijabetesa imaju i 8ane probleme, poviSeni pritisak, osteporozu, i lkojgojazne .

U zavisnosti od fizike kondicije, dijabetiarima se predlazu ragiie fizicke aktivnosti, od lagane
Setnje do vezbi za ¢anje miSta stopala, w@h grupa midta, vezbi za mige celog tela, voznje
biciklom, plesa, i bavljenje sportom ¢ak aktivno bavljenje sportomUvijek se naglaSava
uskladivanje vremena i koli¢ine obroka, doze insulina ili tableta, i koltine fizi¢kih
aktivnosti, da ne bi doslo do pojave hipoglikemijali hipoglikemijske kome. Dijabetes nije
prepreka za bavljenje sportom! Savetovati postegEwa&anje fizicke aktivnosti, naréto kod
pacijeneta koji su ranije vodili sedentarntimazivota. Kod pacijenta sa DM tip 2 Zeljeni nivo
vezbanja je 50-80 % od maksimalnog aerobnog kagiaciti do ¢etiri puta nedeljno. Kod
pacijenata sa DM tip 1 mora se vodittuaa da je ostvarena odgovakgunmetabolika kontrola
pre vezbanja i pratiti nivoe glukoze u krvi predsle vezbanjavezbanje nije preporuéljivo
ako je pacijent slabo regulisan, ako ima varijabthe nivoe glukoze u krvi i povéan rizik od
komplikacija. Pacijente sa viSestrukim faktorima rizika savetovati da obave kardioloSki
pregled pre zapdinjanja vezbanja. Trebalo bi uraditi EKG u naporu (ergometrija) u
sluc¢aju ako je osoba starija od 40 godina i ako bolujed dijabetesa viSe od 25 godina ili ima
jedan ili viSe faktora rizika za aterosklerotsku bdest srca.Trebaju se znati vrednosti¢gea u
krvi pre i posle vezbanja, pre obroka i pre spaadajo i vrednosti HbAlcTreba potraziti bilo
kakve znakove oboljenja krvnih sudova, mikroangiopdje ili neuropatije , jer kod takvih
dijabeti¢ara fizi¢ka aktivnost se mora sprovoditi pod dodatnim oprezm. Proveriti stanje
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mreznj&e jer kod uznapredovalih bolesti oka kod dijatseth tokom fiztke aktivhosti moze
do¢i do pucanja kapilara oka, kao i urin, ureu i kidat kako bi se udli eventualni znaci
oStetenja bubrega, jer figka aktivnost kod ovih dijabeétra moze pouvati eliminacuju proteina
putem urina , ali sama fidia aktivnost ne moze ubrzati progresiju 68tga bubrega.

Opsta je preporuka kao zakljuwtak je najmanje 150 min aerobne aktivnosti nedeljno
pesa&enje, plivanje , planinarenje , voznja bicikla, ple) i vezbe snage 3 x nedeljno.

Tokom fizicke aktivnosti maksimalni puls u naporu je ( 2204gedzivota ) x ( 0,7 — za
neutreniranog dijabetara do 0,8- za utreniranog dijalsetia ).

1.9. Samokonrola

Jedan od zr@ajnih problema u terapiji dijabetesa je nedovolgemokontrola.U praksi je
prisutno donosSenje terapiskih odluka samo na osgbkemije naste, dok su prisutni nedovoljno
cesto odrédivanje postprandijalnin glikemija i HbAlc. Redovnsamokontrola glikemije
pove&ava Sansu da se dostignu ciljevi glikoregulacijeetapiji dijabetesa obavezno treba pratiti
i glikemiju posle obroka i jako je vazno redovnskditovati rezultate séanovima dijabetesnog
tima odnosno voditi dnevnike samokontrole. Prepajeise merenje HbAlc svaka 3 meseca dok
kod pacijenata stabilnog zZivotnog stila i sa vrestimoa glikemija u opsegu bar jednom u 6
meseci! Rezultate samomeaabi trebalo uporediti sa rezultatima laboratod@ma zdravlja
najmanje 1x godiSnje. Vrednost glukoze naSte izmeene laboratoriji i na samomeira ne bi
trebalo da se razlikuje viSe od 20 %.

Dnevni profil glikemije podrazumeva odradivanje glikemije pomoéu samomerdaa : pre i 1.5
- 2h posle obroka , pred spavanje i u 03h ujutrugred zoru).

U pacijenata samo na nemedikamentnoj terapiji kdistiti dnevni profil glikemija (pre i 1.5-2h
posle glavnog obroka, pre spavanja i u 03h) jedno@ meseca, u ndavremenu kontrola
glikemija naSte i postprandijalno najmanje joS @ainmeseéno.

U pacijenata na medikamentnoj terapiji oralnim agma kontrolisati dnevni profil glikemija
jednom mes&o, u meuvremenu kontrola glikemija nasSte i postprandijaln@manje jos
jednom nedeljno.

U pacijenata na terapiji insulinom ili kombinovartejapiji (oralni agensi + insulin) kontrolisati
dnevni profil glikemija jednom nedeljno, u thesremenu kontrola glikemija naSte |
postprandijalno najmanje joS jednom nedeljno.

U pacijenata na intenziviranoj insulinskoj teragpintrolisati dnevni profil glikemija 1 do 2 puta
nedeljno, u méuvremenu kontrola glikemija nasSte i postprandijaingjmanje joS 3 puta
nedeljno.
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Redovnom samokontrolom pacijenti sagledavaju vrstigiikemije pre odnosno posle obroka u
korelaciji sa vrstom i veatinom obroka kao i u odnosu na to da li su tokomadiamali dovoljno
fizicke aktivnosti koja im je neophodna. Jednostavnimemem glikemije, pacijent zna koje
mere moze sam preduzeti da bi Sto bolje regulisadnosti glikemija u toku dana (smanijiti ili
pove&tati obrok, prilagoditi ga principima zdrave ishragenaniiti ili poveati fizicku aktivnost)
jer su svi navedeni parametri, pored redovne tgrapdirektnoj korelaciji sa nivoima &ra u
krvi tokom dana.Redovnim donoSenjem dnevnih profila na uvid, izabrai lekar moze da
utvrdi da li je pacijent dobro regulisan ili ne odnosno da li mu je postojéa terapija
adekvatna i da shodno tome na vreme (dok se nisu jpgile komplikacije) preporu¢i novu
terapiju koja ¢e smanjiti dnevne oscilacije S&era u krvi odnosno koja ¢e pacijentu

e e

2.0. Terapija lekovima

2.0.1 Oralni hipoglikemici

Oralni hipoglikemici koji su dostupni na naSem &tai za terapiju dijabetes mellitusa su
podeljeni u sled&e grupe :

1) derivati sulfonilureje

2) meglitinidi ( kratkodelujwi insulotropni agensi )

3) bigvanidini

4) inhibitori alfa-glukozidaze

5) PPAR y agonisti , tiazolidinedioni ili glitazoni

6) PPARa, y agonisti ( glitazari )

7) Potenciranje inkretinskog efekta : DPP 4 inhilorri, GLP-1 mimetici, GLP-1 analozi
Oralni hipoglikemici dele se prema mehanizmimadahja na:

a) grupu koja pretezno té& na insulinsku rezistenciju,odnosno potencira tefeksulina u
ciljnim tkivima, jetri, miStima i masnom tkivu,
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b ) na lekove koji stimuliSu tienje insulina iz betéelija pankreasa (4@ na disfunkciju beta
¢elija pankreasa),

c) i grupu lekova koji kontroliSu brzinu apsorpagkikoze.

Grupi lekova sa pretezitim efektom na insulinskurezistenciju pripadaju bigvanidini,
tiazolidinedioni i PPAR a, y agonisti, Ii€enje insulina stimuliSu preparati sulfonilureje,
meglitinidi , DDP 4 inhibitori, GLP-1 analozi, GLP-1 mimetici, dok na brzinu apsorpcije
glukoze utiéu inhibitori a-glukozidaze .

Kako bi se oralni hipoglikemici mogli uspesSnorpeinjivati u l€enju Séerne bolesti potrebno je
poznavati mehanizme delovanja, efekat na regulaglikemije, mogée nezeljene efekte i
kontraindikacije za svih sedam grupa oralnih hipaghika.

1)Derivati sulfonilureje

Primarni n&in delovanja derivata sulfonilureje je stimulacpaodukcije i li&enja insulina iz
beta¢elija pankreasa. Sulfonilureje se vezuju na spa@fireceptore na membranama hietia
pankreasa Sto dovodi do zatvaranja kalijumovih akanzavisnih od ATP-a. Nastaje
depolarizacija membrane betalja koja kao rezultat ima otvaranje kalcijumo¥inala, ulazak
kalcijuma u celije pankreasa i stimulaciju oslatemnja insulina. Pretpostavka za njihovo
djelovanje je stoga postojanjéuvanih p-celija pankreasa. Novije generacije sulfonilurejajm

i ekstrapankreasne efekte, smanjuju gawe proizvodnju glukoze u jetri i posevaju broj
receptora za insulin kao i unutalijske efekte insulina. Preparati sulfonilurejg sajduze
koriSteni u monoterapiji $erne bolesti, v od 50-ih godina proslog veka. Preparati iz prve
generacije (klorpropamid i tolbutamid) danas su uségni, u upotrebi su preparati druge
generacije : glibenklamid ( Daonil ®, Maninil®),ik¥idon, gliklazid (Diprian ®, Diaprel MR
®), glipizid i glimepirid (Amaril ® Limeral ®). Subnilureje se uglavhom dobro podnose, a zbog
njihovog relativno dugog poluzivota u plazmi (8-%2ti) nafeXi nezeljeni efekat im je
hipoglikemija. Od ostalih nezeljenih efekata opgsse alkoholom podstaknuto crvenilo, kozni
osipi, gubitak apetita, ndnina, eksfolijativni dermatitis, i vrlo retko , kne diskrazije. Takie
poveavaju telesnu tezinu ukoliko se uzimaju u viSoridaluze vreme, pa se njihova primena
kao leka prvog izbora ne prepdue u l&€enju dijabettara prekomerne telesne tezine.
Ocekivani efeket preparata sulfonilureje je snizefipAlc-a za 1-2%. Inicijalno ga postize oko
70% bolesnika, da bi se nakon pet goditiaak odrzao samo u oko 40% bolesnika (sekundarni
prestanak dejstva ). Ma pojedinim lekovima iz grupe sulfonilureje razlipestoje u putevima
eliminacije, brzini poetka delovanja, stepenu hiperinsulinemije, i tipjeefekta. Budé da se
jedini izlu¢uje samo putem Zuy glikvidon je lek izbora za bolesnike sa hr@m bubreznom
insuficijencijom.
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2) Megqlitinidi ( kratkodelujuéi insulotropni agensi )

Mehanizam delovanja ghn je delovanju sulfonilureja, ali je stimulacigénja insulina brza i
kraca i oponaSa fiziolosko &enje insulina. Insulinotropnicinak repaglinida takie se ostvaruje
zatvaranjem kalijumovih kanala i p@anjem intréelijskog sadrzaja kalcijuma, ali se repaglinid
osim na receptore za sulfonilureju vezuje i na ponaereceptorska mesta. Rezultati in vitro i in
Vvivo istrazivanja ukazuju da je insulinotropni edieékglinida zavistan od koncentracije glukoze,
tj. delotvorniji je pri viSim koncentracijama gluke u krvi. Brzi nastup delovanja, kao i &ea
delovanje, daju glinidima mesto ucénju postprandijalnih glikemija (glikemija nakonroka).
Zbog kra&eg delovanja manja je moguost hipoglikemija koje bi se javljale iz obroka ili
tokom nci. Po efektu na smanjivanje HBAlc-a glinidi se mogporediti sa sulfonilurejama (1-
1,5%). Poput derivata sulfonilureje i glinidi dmle do porasta telesne tezine. Od glinida se u
le¢enju S€erne bolesti koriste repaglinid i nateglinid, aasoj zemlji registrovan je i u upotrebi
repaglinid ( Reguly ®) . On se metabolizuje u jetriucuje se iskljgivo putem Zzui, zbogcega

je prikladan za primenu kod bolesnika sa h¥oam bolesti bubrega. Uzima se 15-ak minuta pre
glavnog obroka, a prednost mu je Sto se moZe witistikoliko je izostavljen i obrok. Prikladan
je za primenu kod osoba starije zivotne dobi kof@lhkeu ¢esta oStéenja bubrega i jetre (ne
oSt&uje jetru), a i uzimanje obroka je nepredvidivo. @ezeljenih efekata se mogu javiti
prolazni poreméqji vida, glavobolje, tremor, ndanine ili dijareje i blaze hipoglikemije.
Kontraindikacije za primjenu repaglinida su trudaao dojenje. Nalazi se u tabletama od 0,5 mg,
1 mg i 2 mg. Maksimalna dozvoljena doza je 16 mgvdio, a pojedinaa 4 mg.

3)Bigvanidini, Metformin

Bigvanidin metformin pripada grupi antihiperglikédsa, osnovni princip delovanja mu je
smanjivanje rezistencije na insulin u jetri, kaa iperifernim tkivima. Predpostavlja se i da
smanjuje resorpciju glukoze u crevu. Necetina I¢enje insulina, v& smanjuje prekomernu
produkciju glukoze u jetri potenciraju efekte insulina. U perifernim tkivima stimuliSe
translokaciju transportera za glukozu ¢alijsku membranu. Metformin je u prvom redu
indikovan za lij¢enje gojaznih bolesnika sa postojanjem insulinskéestencije, dok @vanep-
¢elije pankreasa nisu uslov za njegovo delovarggdimin je prva linija farmakoterapije kod
pacijenata sa DM tip 2, kod kojih ga je potrebneesty odmah po otkrivanju bolesti, svim
pacijentima kod kojih nema kontraindikacija i koofik se ne javljaju nuspojave.Nakon denmja
metformina ne treba prekidati njegovu primenu rkarauvaienja insulina. Efekat metformina
slican je preparatima sulfonilureje (smanjuje HbAlzaal-2%), a prednost je nepostojanje
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rizika za teze hipoglikemije, blagi anorekti ucinak, i izostajanje debljanjaMetformin
pokazuje plejotropne efekte kao Sto su stimulesasgnzitivhosti na insulin, fibrinolize,
kapilarnog protoka, hemoreolosSkih svojstava, phstisnog protoka, i smanjenje
hipertrigliceridemije, umrezavanje fibrina, neovalskizaciju, oksidativni stres Sto svedadtina
smanjenje aterogeneze. Bxe nezZeljene reakcije tokomcenja metforminom su: laktatna
acidoza, manine, metalni ukus u ustima, povemje, dijareja, grevi u trbuhu, i malapsorpcija
folata i B12 vitamina. NeZeljeni efekti na gasttestinalni trakt su n&g&e blagi i prolazni, ali

se javljaju u oko 30% bolesnika, a mogu se ublgiostepenim titriranjem doze. Metformin se
izlu¢uje putem bubrega, a vreme polueliminacije je 4-8afi. U naSoj zemlji dostupni su
preparati metformina od 500 mg, 850 mg i 1000 mmi & mogu davati 1-3 puta dnevno.
Najveta doza metformina je 3000 mg dnevno, minimalna 15@) a optimanalna 2000 mg.
Postepeno se uvodi u terapiju 2x250 mg i Bava se doza u intervalima 5 do 10 dana. Zbog
pretpostavljenog mehanizma delovanja, odnosno gbwmjenja insulinske rezistencije, danas se
primena metformina, uz temeljne principe, razmaé&au inicijalnom l&enju Séerne bolesti tipa

2, zatim u léenju Séerne bolesti tipa 2 u dece (iznad 10 godina), weneiji S&erne bolesti,
kao i u l&enju sindroma policisthih jajnika. lako nema dokaza o teratogenosti 0ia& daje za
indukciju ovulacije, ne prepotuje se njegova primena tokom trudeo dojenja.

4) Inhibitori alfa-glukozidaze.

Inhibitori alfa-glukozidaze reverzibilno inhibirajatestinalni enzim koji u tankom crevu razlaze
slozene ugljene hidrate u monosaharide. Vezujuaseepeptorska mesta enzima i spsaju
digestiju ugljenih hidrata u crevu. Time se uspara smanjuje postprandijalni porast
koncentracije glukoze u krvi. U tipu 2&ene bolesti mogu postiredukciju HbAlc-a za oko
0,5-1%. Ne dovode do hipoglikemije, a kako smanjyjastprandijalne skokove insulina, smatra
se da popravljaju osetivost na insulin. Redu&ujoostprandijalni nivo glukoze, smanjuju
glukotokstni efekat na betaelije pankreasa. Nemaju Ziagnije sistemsko delovanje.Deo
nerazgrdenih ugljenih hidrata dospeva do proksimalnog déthelog crieva, gde dolazi do
vrenja, pa su i glavni nezeljeni efekti nadutagtevi, flatulencija i dijareja. Zbog sklonosti
opstipacijama bolje ih podnose osobe starije ddtmjiln imaju i donekle povoljandinak, dok ga
teze prihataju mle i radno aktivne osobe. Na toleranciju énié@ proizvoda ne ute (enzim
laktaza je beta-galaktozidaza). Od inhibitora glizkozidaza u klinikoj primeni su akarboza i
miglitol, a u nasoj zemlji je registrovana akarboRastupna je u obliku tableta od 50 i 100 mg
koje se uzimaju sa prvim zalogajem glavnog obrakase sazvéu neposredno pre obroka.
Prepordeno je da se goe od najmanje moge doze (25 do 50 mg) koju treba vrlo postepeno
poveavati. Na taj nén se smanjuje destalost i intenzitet nezeljenih efekata gastrstimalnog
trakta, pa je i saradnja pacijenta bolja, a nagtaj@m terapije nezeljeni efekti se Zapno
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smanjuju. Zbog nedostatka pouzdanih podataka, odnksntrolisanih klinikih studija za sada
se ne prepokiuje uzimanje akarboze trudnicama i dojillama. Kaimdikovana je primena
akarboze kod pacijenata koji imaju velike hernijgestinalnu opstrukciju ili intestinalne ulkuse
(odnosno stanja koja se pogorSavaju pri pamem stvaranju gasova u crevima). Mehanizam
delovanja akarboze i efekti pretezno na postpjaimdi glikemiju navode na preventivnu
primenu akarboze u petnim fazama Serne bolesti, tj. u fazi ostene tolerancije glukoze, gde
bi trebala usporiti progresiju u tip 2¢&ene bolesti, kao i u terapiji reaktivnih hipoglikga.
Takaie se efektom na postprandijalnu glikemiju objasajavizrazito povoljniefekti na
kardiovaskularne ishode potteani metaanalizama sprovedenih randomiziranih studij

5) PPAR y agonisti , tiazolidinedioni ili glitazoni

Tiazolidinedioni popravljaju kontrolu glikemije smajuci rezistenciju ciljnih tkiva, posebno
masnog tkiva na insulin i smanjdjuprodukciju glukoze iz jetre. Take smanjuju nivo
slobodnih masnih kiselina u cirkulaciji. Radi sa@mvom mehanizmu delovanja, tj. o grupi lekova
koji su aktivatori nuklearnog transkripcijskog fakd PPAR gama (peroxysome proliferator-
activated receptor gamma), a koji ima vaznu ulogekspresiji kljgnih regulatornih gena u
metabolizmu masti i ugljenih hidrata. Stimulisaeasjnteza proteina osetljivih na insulin koji
ucestvuju u metabolizmu glukoze (npr. transportera gtakozu), kao i  modifikovana
grupa lekova koji su rezultat farmakogetkith istrazivanja u Sernoj bolesti, tj. razvijanja
novih lekova koji utu na genetske mehanizme. Danas su u SAD-u i Jap&imokoj primeni
roziglitazon i pioglitazon, a u nasoj zemlji je i®govan pioiglitazon ( Oglition ®). Kao i za
metformin, ispituje se njegova delotvornost u preie Seterne bolesti, kao i u sindromu
policisti¢cnih jajnika. Kao najese nezeljene reakcije opisane su: retencifadsti sa pojavom
edema, anemija i porast telesne tezine. Zbog ngetmnosti kontraindikovana je njihova
primena u bolesnika sa dekompenzovanafareym insuficijencijom (NYHA I-1V). Roziglitazon
je odobren 1999. godine na temelju dokaza o njggefikasnostii u regulaciji glikemije. U
meduvremenu su prikupljani podaci iz dugéngih randomiziranih studija ptgnja bolesnika,
kao i iz postmarketinskih ispitivanja, pa je ukaza na neke nove i néekivane nezeljene
efekte. Kao prvi vrlo retki nezeljeni efekat zalielea je pojava makularnog edema
(novonastalog ili pogorSanje &epostojéeg), posebno u bolesnika u kojih je rosiglitazon
primenjivan u kombinaciji sa insulinom. Tai@® je dugotrajnijim préenjem bolesnika uena
ucestalija pojava fraktura u Zena i to posebno u ygdrSaka, nadlaktica i stopala, Sto nisu
primarne lokalizacije osteoporstiin fraktura. Najvise polemika izazvala je metaaal
kardiovaskularnih ishoda objavljena u The New Endldournal of Medicine, 2007 godine, a
koja je upozorila na destaliju pojavu akutnog infarkta miokarda u bol&aniletenih

Page 22



Dijabetes mellitus-léenje i upotreba insulina, ishrana, poboljSanje ktsta zivota

rosiglitazonom. Bilo je niza primedbi na odabir dija koje su ukljgene u metaanalizu, zbog
¢ega su i prevremeno objavljeni rezultati studijeCRERD kojom su kroz Sest godina ¢eai
upravo kardiovaskularni dodaji u bolesnika l&enih rosiglitazonom i upodévani sa ishodima u
bolesnika I&éenih metforminom i sulfonilurejom. Studija nije padila westaliju pojavu sfanog
infarkta ili vetu kardiovaskularnu smrtnost u bolesnik&el@h rosiglitazonom. Na temelju
detaljnih analiza svih Kkligkih ispitivanja, regulatorna tela kao 5to su FDBMEA odobrila su i
nadalje primenu lekova iz grupe tiazolidinedionaklgicivsi da dobrobit I&enja nadilazi rizik
primene tih lekova u tipu 2 &erne bolesti, ali uz upozorenje na kontraindika&g® Sto su
siktana insuficijencija i akutni koronarni sindrom. Kdblesnika sa ishemijskom bolesti srca
rosiglitazon bi se trebao primeniti nakon procendividualnog rizika. Ne prepoéuje se
primena roziglitazona i pioglitazona u trudnoza vrijeme dojenja i osobama rtian od 18
godina, a kontraindikovan je i kod osoba sad@stem jetre, kao i uznapredovalom bubreznom
slabogu. Tiazolidinedioni dovode do snizavanja HbAlc-a 2-1,4%, primeneni kao
monoterapija, a u podenju i sa metforminom i sulfonilurejom najduze phstzadovoljavajau
regulaciju glikemije. Kako osim na regulaciju glikge uticu i na redistribuciju masnog tkiva iz
visceralnog bazena u potkozno tkivo, pokazuju afdimatorne i imunomodulatorne efekte,
danas se razmatra njihova primena i u nealkoholst@atohepatitisu, upalnim bolestima creva,
psorijazi, kao i adjuvantna terapija u nekim maim bolestima.

6) PPARa, y agonisti ( glitazari )

Najpoznatiji glitazari muraglitazar i tesaglitazeiSe nisu u upotrebi zbog pojave ozbiljnih
nezeljenih efekataija je u incidenca u postmarketinskom ¢eaju lekova bila visoka.
Muraglitazar je povéavao incidencu ganog zastoja i infarkta miokarda, dok je tesagditdzo
udruzen sa smanjenjem glomerularne filtracije.

7 ) Analozi inkretina, Potenciranje inkretinskog ekta : DPP 4 inhibitori ( vildagliptin,
sitagliptin, saxagliptin ), GLP-1 mimetici ( exenale ) , GLP-1 analozi ( liraglutid )

Endogeni regulatorni peptidi, odnosno hormoni gastestinalnog trakta , djeluju sinergidi sa
insulinom u regulaciji glikemije, a njihovo danje je kod pacijenata sa dijabetesom dako
poreméeno. Od regulatornih peptida najviSe su gemani glukagonu slan peptid 1 (GLP-1) i
insulinotropni hormon zavistan o glukozi (GIP) kppzitivho djeluju na homeostazu glukoze.
Procenjuje se da inkretinski hormoni podistoko 20-60% insulinskoga odgovora na pojedeni
obrok. Budui da delovanje inkretinskin hormona na insulin saviskljucivo od koliine
glukoze, inkretinski hormoni imaju tek neznatankate na nivoe insulina odnosno glukagona u
stanju normoglikemije, Sto je vazno u zastiti ogdglikemije. Stoga se pristupilo istrazivanju
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analoga GLP-I¢iji bi farmakokinetski profil udovoljavao mognostima klingke primene.
Liraglutid ( Victoza®) i exenatid su takvi analpzi moraju se primenjivati parenteralno. GLP-1
deluju na Léelije koje se nalaze u ileumu i kolonu, a GIP r&celije koje se nalaze u
dvanaestopatmom crevu koje su odgovorne z&édnje endogenih regulatornih peptida. | jedan i
drugi hormon imaju kratki poluzivot, iznda dva i pet minuta, a razlog tome je njihova brza
inaktivacija od strane dipeptidil peptidaze IV (DBR u krvotoku Siroko rasprostranjenog
enzima koji se veze zéelijsku membranu u mnogim tkivima, ukdjuju¢i gastrointestinalni
trakt, jetru, bubrege, limfocite i endoteléelije. Brza razgradnja sa DPP-4 ogtavia delovanje
GLP-1 i GIP-a na homeostazu glukoze, a upravo ¢e kolesnika sa dijabetesom tipa 2 aktivnost
DDP-4 u plazmi poviSena . Osim Sto GLP-1 i GIP pigdslucenje insulina iz betéelija
pankreasa, u istrazivanjima na misSevima d#wmo je da pogoduju proliferaciji betalija i
prezivljavanju celija Langerhansovih ostrvaca. Péagje nivoa inkretinskin hormona u
cirkulaciji radi smanjenja glukoze u krvi novi jeigtup I€enju dijabetesa tipa 2. Inhibitori
enzima DPP-4 su lekovi koji se mogu primenjivat@lom putem. Na svetskom trzistu su to
sitagliptin ( Januvia ®), saxagliptin ( Onglyza®)) vildagliptin. Ccekivani efekat je snizenje
HbAlc-a za 0,5-0,8%; tablete sitagliptina se dgbodnose i ne dovode do promena u telesnoj
tezini . Od mogtih nezeljenih efekata razmatraju s&estalije infekcije respiratornog trakta.
Kontraindikovana je njihova primena u trudndokom dojenja, kod dece, kao i kod osoba sa
uznapredovalim oStenjem bubrega.

3.0 Terapija dijabetesa tip 2

Oralni hipoglikemici se koriste u denju pacijenata sa dijabetes mellitusom tipa 2.léPos
postavljanja dijagnoze , pacijentima sa DM tip 2etaje se prvo dijeta i fizgka aktivhost. Ako
se tokom 2-3 meseca ne moze gostdgovarajda kontrola nivoa glukoze u krvi, u terapiju se
uvodi oralni hipoglikemik. Kada su pri postavljanjijagnoze prisutni i simptomi i jako visoka
glikemija (> 20 mmol/l , HbAlc >ili = 9% ) lekovimogu biti uvedeni i ranije. Posle zapganja
terapije, stalno treba pratiti nivo glikemije i Hh&Ako se ne postize odgovaregukontrola
monoterapijom treba razmotriti titrirati dozu ilaamotriti uvaienje drugog leka ( razitog
mehanizma dejstva ), a kasnije i¢ceg. U sl¢aju dugotrajne loSe kontrole glikemije, u terapiju
treba uvesti i insulin.
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Tabela br.8. Opsti pristup terapiji gojaznih pacijata sa dijabetesom tipa 2

NefarmakoloSka terapija

1.Ishrana i fizicka aktivnost

FarmakoloSka terapija

2. Monoterapija

-metformin

3. Kombinacija oralnih agenasa

-metformin+ derivati sulfonilureje, meglitinidi, in hibitori e-glukozidaze
4. Oralni preparat (i) + insulin

5. Insulin

Tabela br.9. Opsti pristup terapiji negojaznih pganata sa dijabetesom tipa 2

NefarmakoloSka terapija

1.Ishrana i fizicka aktivnost

FarmakoloSka terapija

2. Monoterapija

-derivati sulfonilureje

-metformin

-meglitinidi

-inhibitori e-glukozidaze

3. Kombinacija oralnih agenasa

-derivati sulfonilureje, meglitinidi, inhibitori a-glukozidaze + metformin
4. Oralni preparat (i) + insulin

5. Insulin
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4.0. Insulinska terapija

Insulin je hormon kojeg ke betacelije Langerhansovih ostrvaca pankreasa, i prefjistgedan
od najzndajnijin hormona. Insulin poboljSava unos glukozecelije, poja&ava oksidaciju
glukoze, povéava depoe glukoze u obliku glikogena u jetri i &b, stimuliSe produkciju
masti iz glukoze, aktivira lipoproteinsku lipazu z&varanje masnih kiselina, katabolizuje
glukokortikoide i tireoidne hormone, pomaze pre&wvge proteina u glukozu. U slaju da ga u
organizmu nedostaje u potpunosti ili ga ima u nefoim kolicinama, mora se unositi
parenteralnim putem. Indikacije za upotrebu insubno Diabetes mellitus Tipl, Diabetes mellitus
Tip2 kod pacijenata kod kojih nije postignuta odg@jwta kontrola glikemije dijetom i/ili
oralnim hipoglikemicima, dijabetes posle pankretiekje i Gestacijski dijabetes.
Kontraindikacije za upotrebu insulina predstavljgeosetljivost na insulin, gojaznost i
hipoglikemijska koma. N&g&i nezeljeni efekti primene insulina su : hipoglikgska kriza i
koma, alergijske reakcije, insulinska rezistencpayeanje telesne mase i lipodistrofija na
mestu aplikacije. Lekovi koji pofavaju dejstvo insulina su: salicilna kiselina, kKhoét, beta-
blokatori, paracetamol, oksitetraciklini, metil-dopLekovi koji smanjuju efekat insulina su:
kortikosteroidi, oralni kontraceptivi, diureticijkotinska kiselina i derivati, izoniazid. Insulire s
daje jednom ili viSe puta dnevno s.c. (subkutanp)dozi koju odredi lekar. Doziranje je
individualno.

Prema duZzini trajanja dejstva razli¢ite formulacije insulina se nage&e klasifikuju na :

a. Brzodelujuéi insulini - Duzina trajanja 6-8 sati, aplikacija s.c.(sulaka) ili
I.V.(intravenski).

b. Insulinski analozi kratkog delovanja- Duzina trajanja 4-5 sati, aplikacija s.c.

c. Srednjedugodeluji insulini - Duzina trajanja 16-20 sati, aplikacija s.c. jedndondva puta
dnevno.

d. Fiksne meSavine brzodelujéeg i srednjedugodelujéeg insulina - Manji procenat
brzodelujéeg insulina + v& procenat srednjedugodelagg insulina. Duzina trajanja 16-20
sati, aplikacija s.c. jednom do dva puta dnevnta pata pre obroka.

e. Fiksne meSavine insulinskih analoga kratkog rednjeg delovanja .

f. Insulinski analozi dugog dejstva- Duzina dejstva 24h, daje se s.c. jednom dnexmema
“pika’-skoka koncentracije, kombinuje se sa brzof€im insulinom ili oralnim
hipoglikemicima.
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Na duzinu trajanja mogu uticati individualne raglikstatus pacijenta, mesto primene insulina,
vrsta i doze insulina.

Prirodni insulin je nemodifikovani kristalni insali To je bistri rastvor sa relativno brzim
pocetkom i kratkim trajanjem dejstva. Zbog toga je ptemdna njihova primena 30 minuta pre
obroka.

Supstitucijom aminokiselina u prirodnom insulinubgeni subrzodelujuéi analozi insulina —
lizpro, aspart i glulizin. Dejstvo im nastupa brze i traje keau odnosu na prirodni insulin. To
omoguava da se primenjuju neposredno pre obroka.

Preparati sa produzenim dejstvom dobijaju se tajebe insulina protaminom ili cinkom.
Primenjuju se u vidu suspenzije oméguajlti sporo oslobdanje insulina. Primer je izofan
insulin.

Insulini sa dugim dejstvom suglargin i detemir. Ovi insulinski analozi su nastali sa cillem da
obezbede bazalnu 2&sovnu insulinizaciju. Primenjuju se nezavisno brbka i doba dana.

Vreme davanja insulina zavisi od vrste insulina i fjegove namene :

-Brzodeluji¢i humani (Actrapid Penfil ®, Insuman Rapid ®, HumuR®) - 35 do 45 minuta
pre obroka

-Brzodelujii savremeni insulin (analog) ( NovoRapid FlexPen-®&eposredno pred ili posle
obroka

-Bifazni humani ( Mixtard 30 Penfil®) - 35 do 45muata pre obroka
-Bifazni savremeni insulin (NovoMix 30 FlexPen ®heposredno pred ili posle obroka

-Dugodeluj¢i insulini ( Lantus Solo Star ®, Levemir FlexPen ®)nezavisno od obroka, stalno
u isto vreme

Bifazni insulini — njihovo dejstvo je kombinacijaval gde brza komponenta digje da deluje
odmah, a spora komponenta nesSto kasnije. Daju seeme dordka i veere i tada brza
komponenta spt@ava porast koncentracije ¢&a u krvi nakon dotika/velere, a spora
komponenta poinje da deluje i pokriva potrebe u vremecka/tokom néi. PosSto brza
komponenta reguliSe koncentracij&e u vreme jela, bitno je dati ih 30-45 minuta pbeoka
ukoliko se radi o preparatima humanog insulinaegposredno pred obrok ttak odmah nakon
obroka kada se radi o savremenim bifaznim insubnim

Kao iskljuc¢iva terapija kod Diabetes mellitus Tip 1, insulingkerapija moze biti:
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-Intenzivirana (sa viSekratnim davanjem brzodelégg insulina pred glavne obroke i
srednjedugodelujieg ili dugodelujdeg insulina pred spavanje).

» 3 x pred glavne obroke brzodeléjinsulin + srednjedugodelujupred spavanje.

» 3 x pred glavne obroke brzodeléijinsulin + srednjedugodeluguujutro i uvete.

» 3 x pred glavne obroke brzodeléijanalog + srednjedugodeldjypred spavanje.

» 3 x pred glavne obroke brzodeléijanalog + srednjedugodeldjwjutro i uvete.

3 x pred glavne obroke brzodeléijinsulin + dugodelujéi analog jednom dnevno.
» 3 x pred glavne obroke brzodel¢éijanalog + dugodelujti analog jednom dnevno.

-Konvencionalna (u jednoj ili dve doze kombinacijom brzodelégg i srednjedugodelujeg
insulina ili “fiksne mesSavine”(brzodeluju + srednjedugodelufii insulin) u razlEitim
proporcijama ).

* brzodelujgéi + srednjedugodelufilinsulin ujutro i uvee.
» fiksna meSavina brzodeludjeg + srednjedugodelujag insulina ujutro i uvee.

Na trziStu Srbije dostupni su slédesulini :

-insulini kratkog dejstva, humani ACTRAPID PENFILL (Hemofarm Srbija), INSUMAN
RAPID SOLO STAR (Aventis Intercontinental Francuska

-insulin humani, kristalni - HUMULIN R (Lilly France S.A.S Francuska),

-insulin aspart (analog humanom) NOVORAPID FLEXPEN (Novo Nordisk Danska),
NOVOMIX 30 FLEXPEN -aspart insulina/aspart insulikriéstalizovan sa protaminom u odnosu
30/70 (Novo Nordisk Danska),

-insulin glulizin — APIDRA SOLO STAR (Aventis Pharma Deutschland Gimtemaka),

-insulin srednje dugog dejstva, humariNSULATRD PENFILL (Hemofarm Srbija),

-rekombinantni humani insulin- INSUMAN BAZAL SOLO STAR (Aventis Intercontinenita
Francuska),

-insulin humani izofan- HUMULIN NPH (Lilly France Francuska),
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-insulin srednje dugog dejstva u kombinaciji sa usom kratkog dejstva, humani
MIXTARD 30 PENFILL (Hemofarm Srbija), INSUMAN COMB25 SOLO STAR (Aventis
Intercontinental Francuska),

-insulin humani protamin izofan 70%, insulin humankristalni 30%- HUMULIN M3 (Lilly
France Francuska),

-insulin glargin - LANTUS SOLO STAR (Aventis Intercontinental Frars&a),
-insulin detemir- LEVEMIR FLEXPEN (Novo Nordisk Danska),
-insulin lispro — HUMALOG (Eli Lilly Export Svajcarska),

U dijabeti¢ara sa Tipl bolesti preporiuje se intenzivirana insulinska terapija zbog bok
regulacije glikemije tokom 24 sata, gde se prandijae i postprandijalne potrebe za
insulinom zadovoljavaju preprandijalnim davanjem kratkodelujuéeg insulina, a bazalne
potrebe “podmiruje” srednjedugodelujui ili dugodeluju éi insulin. Nasuprot konvencionalnoj
terapiji u kojoj se ukupna kalna insulina primenjuje u jednoj ili dve devne dprdgezivirana
insulinska terapija obuhvata viSekratnu primenwling brzog dejstva u vidu bolusa ( 60%
dnevne doze ) uz primenu jedne doze insulina garddejstvom ujutru i uw& za odrZavanje
bazalne insulinizacije ( 40 % dnevne doze )j&twajpribliznije fizioloSkom ldgenju insulina.

Kod pacijenata na inteziviranoj insulinskoj terape&e se moze javiti hipoglikemija. Moze
nastati ukoliko je doza insulina suviSe velika unasu na potrebe pacijenata za insulinom, nakon
preskakanja obroka ili kao posledica neplanirar@i inaporne fiztke aktivnosti.Simptomi
hipoglikemije su : hladni znoj, hladna bleda koza, zamor, nervozeamaor, anksioznost,
konfuzija, teSkée u koncentraciji, pospanost, poaaa glad, porendaj vida, glavobolja i
muenina. Pacijente élanove njihovih porodica treba obti kako da prepoznaju prve simptome
hipoglikemije i na koji néin da reaguju : oralno uneti glukozu 15-20 g ilolkoji oblik ugljenih
hidrata koji sadrzi glukozu ; ako je pacijent beesti potrebna je primena glukagona i.m. ili s.c.

Vid intezivirane insulinske terapije predstavljaupotreba insulinske pumpe koja omoégua
bazalnu infuziju insulina 24 h dnevno, kao i primanvidu bolusa tokom obroka. Kaé&hjem
se moze poboljsati kontrola glikemije i smanjitilike fluktuacija glikemije tokom dana.
Omoguava pacijentima fleksibilnije planiranje vremenaadrZaja obroka, kao i planiranje
fizicke aktivnosti. Ipak, insulinska pumpa nije nameajeni pacijentima zbog tiea upotrebe,
cene i potrebe z&&im merenjem nivoa glukoze u krvi.

Lecenje insulinom osoba sa dijabetes melitusom tigndze biti potrebno ako se odgovartau
kontrola bolesti ne moze pa&tni maksimalnim dozama oralnih hipoglikemika. Ipa&ba prvo
proveriti da li su ishrana i fizka aktivhost zadovoljavagui iskljuciti faktore koji mogu uticati
na terapiju ( hrorne infekcije, hipertireoza, primena drugih lekovénpsulin moze biti potreban
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ranije: na poéetku l&enja ( tzv. “primarni” neuspeh oralnih hipoglikem#to ukazuje da pacijent
mozda ima dijabetes mellitus tip 1) ili kada patijprestane da reaguje na oralne hipoglikemike
(tzv. “sekundarni” neuspeh, &&§e povezan sa progresijom bolesti i iscrpljivanjemdualnog
kapaciteta insulinske sekrecije ).

Prema preporukama IDF ( International Diabetes fdid@ ) insulin treba dodati na maksimalnu
dozu oralnih agenasa kada je HbAlc > 7,5%.

Za inicijalnu terapiju n&e&e je dovoljna jedna doza insulina srednje dugogluljog dejstva
kao dodatak na postdje terapiju oralnim preparatima. Prep&ena je jedna doza bazalnog (
izofan ili glargin ) insulina, 10 i.j pre spavanjg oralne hipoglikemike pre glavnih obroka.
Insulini brzog dejstva obino nisu potrebni. Ako se javi potreba denja dve dnevne doze, treba
razmotriti prelaz na monoterapiju insulinom.

Uvodenje monoterapije insulinom kod dijabetesa tipazgbno je kada je, i pored maksimalne
doze oralnih hipoglikemika, nefarmakolosSke terapifravilne edukacije pacijenata, glikemija
naste > 7 mmol/ | i HbAlc > 7,5%. Terapija moze bi

-konvencionalna insulinska terapija ( 2 dnevne Jloze

-intezivirana insulinska terapija samo u osoba a¢@epom da fleksibiln@® doza zbog n#na
Zivota ili izbora preparata

-fiksne meSavine humanih insuluna ( posebno u uskgtabilne glukoregulacije )

U principu, doza insulina je individualna za svakog dijab&tra i titrira se da bi se postigle
zadovoljavajde glikemije u toku 24 sata, vofleratuna o ishrani i fizikoj aktivnosti,
prethodnim iskustvima sa insulinskom terapijom,tippenim iskustvima sa hipoglikemijama i
stanjem mesta davanja insul@&virno predlozene doze inzulina su 0,3 do 0,7 pd.do 1,0 1.J.
nageXe 0,5 I.J. po kilogramu telesne tezin®g rasporedu i vetinama doza mora se uzeti u
obzir da srednjedelugu insulini zadovoljavaju nénu potrebu koja iznosi oko 50% ukupne
dnevne doze , kratkodeldjuinsulini spré&avaju porast glikemije posle obroka, da postojikeel
jutarnja potreba za insulinom zbog nedostatka inauia kraju néi i da u mladih osoba potreba
za insulinom je velika i promenljiva. Prepouje se 25% brzodelujeg insulina pred spavanje
od ukupne doze, a 75% brzodeligg insulina pred obroke, i to 40% pred d@akj pred rdak
30% i pred veéeru 30% . Ako intenzivirana insulinska terapijai ie2alnoj regulaciji glikemije,
vrednosti na taste i pred obrok moraju se kret@t8® do 5,6 mmol/l, a postprandijalno moraju
biti nize od 8,9 mmol/l. U 3h ujutro glikemija mokati veca od 3,6 mmol/l. Kod prihvatljive
regulacije glikemija na taste i preprandijalno set& od 3,3 do 7,0 mmol/l, postprandijalno nize
vrednosti od 11,1 mmol/l, i u 3h ujutro viSe vredti@d 3,6 mmol/l .
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Insulin se primenjuje parenteralno i to supkutanpod kozu, ali se u hitnim stanjima moze
primeniti i intravenski ili rde intramuskularno. Intraperitonelno ubrizgavangulma koristi se
kod dijabettara sa terminalnom bubreznom insuficijencijom lji na peritonealnoj dijalizi.
Insulin se moze apsorbovati preko ¢au pa inhalacija aerosola predstavlja perspekiputi
primene.

Insulin se primenjuje davanjem injekcije u potkozZkivo. Za tu svrhu se upotrebljavaju pen
brizgalice i posebne insulinske igle za jednokraipatrebu. Mesto ubrizgavanja nije neophodno
ocistiti alkoholom, kao Sto je to siaj kod drugih injekcija. Nakon ubadanja igle insuie
istiskuje u potkozno tkivo pritiskanjem dugmetautaizgavanje insulina, tj klipa pen brizgalice.
Zbog jako male debljine igle potrebno je vreme dansulin istisne iz rezervoara brizgalice, pa
se stoga obavezno dugme drzi pritisnuto i iglaesgadi iz potkoznog tkiva najmanje 5 sekundi.
Kada se igla izvadi, mesto uboda ne treba trliRrimena suviSe kratke igle (6 mm) kod gojazne
osobe moze da dovede do nepravilne resporpcijéinasu

Slika 3. Pravilno davanje insulina

Z>: g Kod dece i mrsavih osoba preporucuje se upotreba igala duzine 6 mm.

Igla se ubada pod uglom od 45° u kozni nabor.

—————
T . Normalno uhranjene osobe mogu koristiti igle duzine 6 mm ili 8 mm.
- Igla se ubada pod uglom od 90° u kozni nabor.
—

g Ei Kod gojaznih osoba upotrebljavaju se igle duzine 8 mm.
[ Igla se ubada pod uglom od 90°:

1. u kozni nabor ili

2. bez koznog nabora

Brzina dejstva insulina zavisi od mesta ubrizgavarg. Insulin se ubrizgava u jednu od 4
oblasti:

1. Prednji trbusni zid
2. Nadlaktica

3. Bedra

4. Sedalni predeo

Najbrze deluje insulin dat u predelu stomaka, a naporije dat u sedalni predeo. Insulin se
ubrizgava uvek samo u jednu oblast tela za koju spacijent opredelio. Promena oblasti
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dovodi do razlika u brzini nastupanja i duzini trajanja dejstva insulina. Pacijent treba da
menja mesto i stranu davanja insulina, u okviru obdsti u kojoj vrSi ubrizgavanje. Stalno
ubrizgavanje insulina u isto mesto moze dovesti dostetenja potkoznog tkiva (hipertrofija i
lipoatrofija).

Slika 4 .Mesta ubrizgavanja i brzina apsorpcije ulga
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Insulin se pakuje u razite forme - od boéica (flakona), preko karpula, do penova za jednikra
upotrebu, u koncentracijama 100 i.j. (insulinskédipica) po mililitru. Na svakom pakovanju
insulina stoji datum proizvodnje i rok trajanja. RKdela je primena insulina zahtevala upotrebu
Sprica i igala, méutim danas se skoro svi oblici insulina primenjupipoma@ brizgalica u obliku
olovke - Pen system i por@w subkutane insulinske pumpe. Takva primena jetirak za
svakodnevna injektiranja, vrlo jednostavna i stexilUbrizgavanje insulina pordo pumpe je
najbolji n&in jer se insulin ubrizgava kontinuirano. Nedostae@ metode su ti Sto pumpa mora
da bude tokom 24h uz bolesnika.

Pen system se danas najviSe koristi za dozirasjdiima. Insulinski penovi odnosno insulinske
olovke sastoji se od insulinskog kertridza koji zadbiti sastavni ili odvojeni deo sistema,
tocki¢a za merenje doza , jednokratne insulinske igleazeranje . Pen system uveden je prvi put
i reklamiran kao Novo Pen® od strane danske kongatovo Nordisk 1985. godine . Danas
kompanije Novo Nordisk, Aventis i Eli Lilli proiade olovke za w@nu svojih insulina.

Na naSem trziStu postoje dva tipa insulinskin olovk trajane i napunjene.
Trajne olovke koriste zamenljivi insulinski ked#. Kada je insulinski kertridz prazan, prazna
patrona se odlaze, stavlja se nova [ zatvori.
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Napunjena olovka je potpuno za jednokratnu upotr€davka dolazi napunjen sa insulinom, a
kada je insulinski ulozak ili rezervoar prazaragedinica se odbacuje.

Preparati insulina s€uvaju u frizideru, a v@na moze da traje i do 28 dana na sobnoj
temperaturi.

Slika 5. Napunjena olovka

membrana
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| Rerernsoar sa
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Slika 6. Trajne olovke Novo Pen ® 4 i HumaPen® Ergigorisutne na nasem trzistu

Drza Penfill® uloska Penfill® ulozak Mehanicki deo
Klip Pokaziva¢ doze
a0 & o
Kapica odredene boje Glava klipa Skala ~ Dugme za
doziranje
Poklopac pena NovoFine® 6 mm @ i 8 mm @ igle za
jednokratnu upotrebu

-

Spoljasnji poklopac igle ~ Unutra$nji poklopac igle Igla
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Mutni insulini (suspenzija insulina) se sastoji o razli¢ite komponente. Pre svake upotrebe
ovakvih insulina neophodno je ujednditi ih, kako bi se ubrizgala jednaka kolina obe
komponenete insulina. Homogenizacija se vrsi valjgem pen brizgalice izmelu dlanova, a
potom i okretanjem brizgalice gore dole (10-tak put). Vazno je zapamtiti da: postupak
homogenizacije treba ponoviti vise puta, sve dok gulin ne postane ravhomerno zaméen i
bele boje.

Homogenizacija moze biti otezana ukoliko je tempee preparata niska (tek izen iz
frizidera). Preparat treba drzati na sobnoj tentperaajmanje 30 minuta pre upotrebe. Kod
postavljanja igle, skida se zastitni poklopacgia i namota se na penkalo, odaberu se jedinice, i
skida se spoljna kapica sa igle. Pen sa drzi saiglkrenutom nagore i lagano lupka prstom po
karpuli nekoliko puta da bi se mehtivazduha sakupili na vrhu karpule.

Ukoliko je u brizgalici preostalo manje od 12 ijsulina nije mogée dobro ujednati suspenziju

i ovu brizgalicu ne bi trebalo upotrebljavati¢je zameniti novom.

Ukoliko se radi o kratkodelugem insulinu, koji je bistar, nélkanje nije potrebno.

Slika 7. Homogenizacija suspenzije insulina

5 %

U sluéaju da se igla ne odvije nakon davanja insulina, mie dai do curenja insulina kroz
iglu, Sto dovodi do odvajanja klipa pen brizgaliceod gumene zaptivke rezervoara sa
insulinom. Ovo je kvar nastao neadekvatnom upotrebm igle i pen brizgaliceUkoliko se
radi o brizgalici za viSekratnu upotrebu potrebaozameniti karpulu (ulozak sa insulinom).U
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slucaju upotreba brizgalica za jednokratnu upotrebureboo je da uzeti novu brizgalicu. Pen
brizgalicu treba upotrebljavati iskljivo u skladu sa uputstvom za upotrebu. Iglu za gedn
upotrebu treba navijati neposredno pred davanjdimesi odvijati je sa brizgalice odmah nakon
davanja insulina.Savremene insulinske igle su vetanke, debljina oko 0,25-0,30 mm. Ubod
ovakvim iglama je gotovo bezbolalgle su hamenjene isklj&ivo za jednokratnu upotrebu.
Ponovna upotreba iste igle moze dovesti do: &pljenja igle, pa insulin ne izlazi iz
brizgalice, istupljivanja igle i znatajnog smanjenja komfora primene terapije (oStéenje
koZze i bol), skidanje zastitnog silikonskog nanosadirektnog kontakta koze sa metalom od
koga je igla napravljena, Stocesto uzrokuje alergijsku reakciju. Alergijske reakcije na insulin
su mogue ali su veoma retke. DalekeZe se radi o alergijskoj reakciji na metale (nild) kajih

je n&injena insulinska igla. Upravo zbog toga su ptevie tankim slojem silikona koji sgieva
direktan kontakt metala igle i koze. Ponovljenonotugbom igle dolazi do skidanja silikonskog
sloja i povéanog rizika od pojave alergijske reakcije na mestoda.

U praenju efekata terapije insulinom treba redovno w@vali: postizanje ciljnih vrednosti
glikemije i HbAlc, ¢estalost hipoglikemija, uticaj viSekratnog davanjgulina na né&n Zivota,
steéena znanja o ®au davanja insulina, promene na mestu davanjdinasUNeophodno je da
pacijent ovlada i usvoji adekvatno kae#je pribora za davanje insulina¢ria samokontrolu
glikemija u odgovarajte vreme, prevenciju, prepoznavanje icelge hipoglikemija,
razumevanje apsorpcionih karakteristika preparasalina koje koristi, promene potreba za
insulinom sa primenom velne obroka i stepena fide aktivnosti i sposobnost samostalne
promene doze insulina, kao potrebu za stalnimba&inim kontaktom sa timom za dijabetes.

5.0 Akutne komplikacije dijabetesa

5.1. Dijabetesna ketoacidoza (DKA)

Dijabetesna ketoacidoza (DKA) predstavlja najdestaliju i najtezu akutnu komplikaciju
dijabetesa, sa visokom stopom morbiditeta.Karakteristtna simptomatologija ptana
hiperketonemijom, hiperglikemijom i metabtdom acidozom je ujedno i klitka definicija
oboljenja. Dijagnostiki kriterijumi za DKA: glikemija >14 mmol/l, pH kiv< 7,3 , nivo
bikarbonata < 15 mEq/l, uz prisutnu ketonurijukdéitonemiju. Terapijski pristup u dijabetesnoj
ketoacidozi podrazumeva dobru intarvensku rehigrac nadoknadu elektrolita , aplikaciju
insulina.
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5.2. Laktatna acidoza

Laktatna acidoza je metabika acidoza prgena porastom nivoa laktata viSe od 5 mmol/L.
Mortalitet je visok i dostizecak 30%. U patogenezi ovog poreiagm lezi disbalans iznde
produkcije i reutilizacije laktata. Do pot@ne produkcije laktata mozedo(i) u uslovima tkivne
hipoksije; (ii) smanjenog klirensa (Sokna stangidaza ili otezana glukoneogeneza u jetri); ili
njihovim kombinovanim prisustvom. Tretman laktataeidoze u dijabetesu se zasniva na
adekvatnoj nadoknadi bikarbonata.

5.3. Dijabetesno hiperosmolarno neketogeno stanje

Dijabetesno hiperosmolarno neketogeno stanje (Pk#XakteriSe: hiperglikemija (koja moze
i¢i i do 50 mmol/L), dehidracija sa prerenalnom ufemi depresija funkcije nervnog sistema,
neretko koma, a ketoza nije prisutna. @jaa karakteristika ovog stanja je hiperglikemigz b
ketonurije i acidoze. Dijagnosti kriterijumi za DHN: glikemija >33 mmol/l, pH kiv>7.3, nivo
bikarbonata >15 mEq/l, uz minimalnu ili odsutnu deatriju ili ketonemiju. Za razliku od
dijabetesne ketoacidoze kojom nekadipj@ tip 1 dijabetesa, ovo stanje se dln javlja kod
prethodno nedijagnostikovanog tipa 2 dijabetd3astup terapiji dijabetesnog neketogenog
hiperosmolalnog stanja sadrzi tri glavna aspektecijalna terapija; terapija tromboembolijskih
komplikacja; kasniji antidijabetesni tretman. Ucifalnoj terapiji insulin se moze davati u malim
dozama (4-8 1J) zajedno sa dobrom rehidracijomulimsse moze davati i u bolusu, a zatim
nastaviti sa 0,1 1J/kg/h (kada se postigne glikeroko 13,9-16,7mmol/l, ukljiwje se i infuzija
5% glukoze. lako je u pitanju hiperténa dehidracija, ceXe se stanje koriguje sa
izotoniknim,150 mmol/L NaCl, a @ hipotonénim, 75 mmol/L NaCl. Uol#iajeno je da se
hipotonini rastvor aplikuje tek kada se normalizuju vitataekcije.

5.4. Hipoglikemija u dijabetesu

Terapija hipoglikemije treba da bude uskladjenatspenom izrazenosti simptoma i znakova (
inicijalni, srednji i uznapredovali nivo hipoglikeym). Pacijenta uvek treba savetovati prepozna,
da belezi gestalost i simptome hipoglikemije kao i njihove akas.

Stepen 1-2:

- 2-4 tablete dekstroze

- 2 kafene kasice Séera (10g), meda ili dzema (idealno je uzeti gavaashog u vodi)
- mala baica soka koji sadrzi ger

Stepen 3-4:
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- intravenska aplikacija glukoze (25ml glukoze K@% rastvor ili 100 ml glukoze kao 20%
rastvor) spada u najuspesniji terapijski pokudaj,moze podi nivo glukoze od 1 mmol/L na
12,5 mmol/L u toku 5 min.

- glukagon se moze aplikovati parenteralno (1 nigjedinica), intravenski, intarmuskularno ili

supkutano. Ova aplikacija je bez efekta ukolikgpgeijent duze vremena gladovao, ili unosio
alkohol, jer su depoi glikogena za mobilizaciju lgiae iscrpljeni. Ukoliko 10-15 min nakon

aplikacije glukagona nema efekta, prepoije se intarvenska aplikacija dekstroze.
Intarmuskularno ili supkutano glukagon mogu datikiucani ili prijatelji, na mestu gde se

pacijent nasao.

Slika 8. Simptomi hipoglikemije

SIMPTOMI HIPOGLIKEMIJE

Anksioznost | Vrtoglavica

) &\ 5 97

Palpitacije Smetnje vida | pospanost | Glavobolja RazdraZljivost

6.0 Hroni¢nhe komplikacije dijabetesa

6.1 Dijabetesna retinopatija

Dijabetes je n&p&i uzrok slepila kod radno sposobne populacije starod 20-65 godina.
Slepilo je 25 put&e&e kod dijabetiara nego kod opSte populacije i njegova inciderneifa0-65
na 100.000 populacije dijab&dira godiSnje u Evropi. Mi@tim, brizljivom negom, oStenje vida
usled dijabetesa moze se gjtiekod velikog broja pacijenata. Faktori rizika zhjabetesnu
retinalnu bolest su loSa kontrola glikemije, péae krvni pritisak, duzina trajanja dijabetesa,
mikroalbuminurija i proteinurija, povani trigliceridi i smanjen hematokrit, trudéey serumski
holesterol .Smatra se da su pacijenti sa multigliktorima rizika pod visokim rizikom za
nastanak dijabetesne retinalne bolesti. Za redukevaizika ili usporavanje progresije
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retinopatije potrebno optimalizovati kontrolu glikge i kontrolu krvnog pritiskaOdrasli i deca
uzrasta od 10 godina i starija sa tipom 1 dijabetestrebalo bi da imaju inicijalni detaljni i
sveobuhvatni oftalmoloski ili optometrijski pregled oka u prvin 5 godina po po pojavi
dijabetesa. Pacijenti sa tipom 2 dijabetesa bi treddo da imaju inicijalni i detaljni
oftalmoloski ili optometrijski pregled neposredno m postavljanju dijagnoze dijabetesa.
Zene sa dijagnostikovanim dijabetesom koje planiraj trudnoéu ili koje su trudne bi
trebalo da imaju sveobuhvatni pregled oka i trebaldbi da dobiju savet vezan za razvoj ifili
progresiju dijabetesne retinopatije. Pregled oka bitrebalo obaviti u prvom trimestru uz
striktano praéenje tokom trudnoée i u prvih godinu dana po poralaju. Naknadne
oftalmoloSke ili optometrijske preglede za pacijerg sa tipom 1 i tipom 2 dijabetesa bi
trebalo ponavljati jednom godiSnje. Rdli pregledi (na svake 2-3 godine) mogu se raditi u
sluéaju predhodnih normalnih pregleda. Ce&i pregledi su neophodni u sldaju progresije
retinopatije. Osim retinopatije, oboleli od dijabetesa r@ stariji pacijenti ceXe imaju
glaukom i kataraktu. Sve su ovo faktoru koji modicati na gubitak vida i slepila zbagga je
uloga farmaceuta u savetovanju pacijenata da waizanivoe glukoze u krvi pod kontrolom,
krvni pritisak i holesterol i prepoéiti im i pruziti podrSku u ostavljanju cigareta rgkidu
puSenja. Svaki pacijent sa dijabetesom trebalo aipreventivno poseti oftalmologa barem
jednom godiSnje, i odmah ako vidi male crne linj¢ackice koje ne odlaze, primeti bilo kakve
promene u vidnom polju, ako se teze prikdava na tamu ili ima zanéan pogled.

Slika 9.Dijabetesna retinopatija

Normalan vid Vid kod dijabeticke
retinopatije

6.2 Dijabetesna oboljenja bubrega i urinarnog trk

U pacijenata sa dijabetesom, oboljenja bubregainatmog trakta predstavljaju vrlo vazne
hronikne komplikacije ove bolesti. U ovu grupu oboljesg svrstavaju dijabetesna nefropatija,
kao jedna od najtezih kasnih komplikacija dijabatestakde i akutni cistitis, akutni i hrodni
pijelonefritis i atonija mokréne beSike.
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6.2.1 Dijabetesna nefropatija

Dijabetesna nefropatija je vrlo ztegna hronina komplikacija dijabetesa i predstavlja jedan od
vode&ih uzroka terminalne bubrezne insuficijencije, kaemrtnosti u ovoj fazi bubreznog
oboljenja. U osnovi, dijabetesna nefropatija jenggoulsko oboljenje koje se ispoljava u oba tipa
dijabetesa iciji razvoj prolazi pet osnovnih faza : faza glomiske hiperfiltracije, faza
normoalbuminurije, faza incipijentne nefropatijedkase javlja mikroalbuminurija ( UEA : 30 -
300 mg/24h), faza manifestne proteinurije, fazarbzne insuficijencije. Primenom metals&g

i antihipertenzivne intervencije u cilju postizamgatimalne glikoregulacije i ciljnih vrednosti
arterijskog pritiska, moze se usporiti progredij@ak zaustaviti razvoj bolesti ali samo u prve tri
faze razvoja ovog oboljenjalednom godisnje treba proveriti mikroalbuminuriju u svih
pacijenata sa tipom 1 dijabetesa p&evsi 5 godina nakon postavljanja dijagnoze, a u
pacijenata sa tipom 2 dijabetesa odmah nakon posthanja dijagnoze dijabetesa. U svih
pacijenata sa dijabetesom, bez obzira na nivo mikadbuminurije, jednom godisSnje je
neophodno proveriti nivo kreatinina u serumu koji treba da se koristi za izr&unavanje
GFR (ja¢ine glomerulske filtracije) radi procene stepena bbrezne insuficijencije.

Slika 10 Dijabetesna nefropatija
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6.2.2 Druga oboljenja

U dijabetesu su prisutna sa péaeom westalogu i druga oboljenja urinarnog trakta, néto
akutni cistitis, akutni i hrogni pijelonefritis i atonija mokréne beSike &esto se moze javiti i
asimptomatska bakteriurija.

6.3 Kardiovaskularne bolesti (KVB)

Kardiovaskularne bolesti (KVB) su u obolelih odatigtesa, bez obzira na tip dijabetesa, vrlo
ceste i procenjuje se da je morbiditet i mortaltidt ove grupe oboljenja 2-5 putacveego u
nedijabetéara slénih godina starosti. Sa preventivhog aspekta, daagak smatra da je tip 2
dijabetesa ekvivalent koronarne bolesti te se prgpge intenzivna kontrola svih faktora rizika
za razvoj KVB u dijabetesu. Poretagi koji su vrlo ¢esto prisutni u dijabetesu (kao Sto su
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hipertenzija i dislipidemija, na primer) predstayj jasne faktore rizika za KVB, dok je dijabetes
per se nezavisni faktor rizika. Brojne studije sikgwzale da efikasna kontrola individualnih KV
faktora rizika moze prevenirati ili usporiti razv)B u osoba sa dijabetesom, dok se posebna
korist moze ¢ekivati od istovreme kontrole multiplih faktora ika imajwi u vidu njihovo
sinergisttko delovanje.

Ciljna vrednostsistolnog AP <130 mmHge preporéuje za véinu pacijenata sa dijabetesom .
Individualno podeSavanje ciljnih vrednosti AP (vidle nize od preporéenih) moze biti
odgovarajde u zavisnosti od karakteristika pacijenta i/iliaj@jskog odgovora. Ciljna vrednost
dijastolnog APu pacijenata sdijabetesom je <80 mmHgSamo nefarmakoloSke mere (dijeta
radi redukcije telesne tezine, smanjen unos smkahola, povéanje fizicke aktivnosti) se mogu
primenijivati u osoba sa dijabetesom ukoijih je viadrsistolnog AP 130-139 mmHg i dijastolnog
AP 80-89 mmHg i to najduze 3 meseca; ukoliko nigstignute ciljne vrednosti arterijskog
pritiska u tom periodu neophodno je primeniti infi@koloSke mere. U pacijenata sa dijabetesom
neophodno je zageti primenu farmakoloskih mera odmah po postavjamjijagnoze
hipertenzije (ili tokom préenja) istovremeno sa nefarmakoloSkim merama, ubdik vrednosti
sistolnog AP> 140 mmHg ili dijastolnog AP 90 mmHg.Primena ACE inhibitora ili ARB
(blokatora angiotenzin receptora) u obolelih od diabetesa su lekovi izbora u kenju
hipertenzije, bilo kao monoterapija ili u kombinaciji sa drugim lekovima. Primena viSe vrsta
antihipertenziva (2 ili viSe lekova u maksimalnirmzama) jecesto neophodna u pacijenata sa
dijabetesom radi postizanja ciljnih vrednosti AKkoliko se primenom ACE inhibitora/ARB ne
kanala. U pacijenata sa dijabetesom i mikroalbmmyom savetuje se primena ACE
inhibitora/ARB i kada je AP u opsegu visoko nornilalnrednosti zbog izrazenog kardio- i
renoprotektivnog efekta ovih lekova. U trudnica dipbetesom ciljna vrednost AP je 110-
129/65-79 mmHg. ACE inhibitori i ARB su kontraindikani u trudnéi. Beta blokatori se mogu
koristiti u le¢enju hipertenzije, posebno kod dijaata koji su prelezali infarkt ili imaju
nestabilnu anginu pectoris. Neophodan je oprezbaldsnika sa vegetativnom neuropatijom i
koji ne prepoznaju hipoglikemije, zb@gga se prepotuje kori€enje selektivnih beta blokatora.
Kod izbora medikamenata za arterijsku hipertenziju neophodno je voditi ratuna o
prednostima i nedostacima samog leka, o njegovim edtima na glikoregulaciju,
metabolizam lipida i funkciju organa koji su ¢esto pogodjeni dijabetesnim komplikacijama
(bubreg, srce, oko). PuSenje nije samo dodatni nege i nezavisan faktor rizika za KVB,
posebno kod dijabettara. Neophodno je savetovati sve pacijente sa dijatesom o
neophodnosti prestanka pusenjaPrimena aspirina (75-162 mg/dan) indikovana je ka
primarna prevencija KVB u pacijenata sa tipom 1 i ipom 2 dijabetesa i poviSenim KV
rizikom: muskarci stariji od 50 god i Zene starijeod 60 god koji imaju bar jedan KV faktor
rizika (pozitivna porodi¢éna anamneza za KVB, hipertenzija, pusenje, dislipiemija,
albuminurija). Aspirin (75-162 mg/dan) se preporiuje u i sekundarnoj prevenciji u
pacijenata sa dijabetesom i dijagnozom KVB.Ukoliko postoji alergija na aspirin prepéuje
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se primena klopidogrela u dozi 75 mg/dan. Kombimavarimena aspirina (75-162 mg/dan) i
klopidogrela (75 mg/dan) u trajanju od godinu danpacijenata sa dijabetesom pregoja se
nakon akutnog koronarnog sindroma.

6.4 Dislipidemije

Najée&i poremeéaj metabolizma lipoproteina u dijabetesu manifessg poviSenjem nivoa
triglicerida, snizenjem HDL holesterola uz nivo LDblesterola koji ne mora biti z&a&no
poviSen u poréenju sa nedijabetarima. Metutim, u dijabetesu postoje ziggne kvalitativhe
promene LDL partikula (mali gusti LDL bogat trighiddima) koje g&ine osetljivim na
oksidaciju, ¢ime je i rizik za pojavu ateroskleroze povised odraslih pacijenata sa
dijabetesom preporituje se odralivanje nivoa lipida najmanje jednom godiSnje U osoba sa
vrednostima lipida u okviru niskog rizika (LDL <&mmol/l; HDL > 1,29 mmol/l i trigliceridi <
1,70 mmol/l) kontrola nivoa lipida moze se sprovogidnom u dve godindJ pacijenata sa
dijabetesom i KVB preporuéuje se primena statina, bez obzira na nivo lipida.

6.5 Ishemijska bolest srca IBS

Osnovne karakteristike IBS u dijabetesu su dawdgja nesto mladjim godinama nego

kod nedijabetiara, Sto se dost@sto ubrzano pogorSava, a promene na krvnim sudostm
difuzne ic¢esto vrlo rasprostranjene. Kliki ne tako retko izostaju klasii anginozni bolovi

zbog vegetativhe neuropatiije. Zato se ovaj tiggbthlnaziva “nema angina pectoris”. To n&izna
da je blaza, «eje cesto teza. Kao ekvivalenti anginoznih bolova kgdhtiara se javljaju
guSenije ili malaksalost i preznojavanje. Kako kgdlzticaracesto postoji i autonomna
vegetativina neuropatija kardiovaskularnog sistemz#é& za nastanak brojnih komplikacija je
veliki. Primarna prevencija IBS obuhvata utvrdjivanje i kor igovanje svih faktora rizika za
razvoj KVB. Preporu ¢uje se promena zivotnog stila (odnosi se tip ishran fizicku aktivnost

i odrzavanje telesne tezine u pozeljnim granicama),prestanak puSenja, kontrola
glikoregulacije, kontrola lipida u krvi, kontrola a rterijskog pritiska i primena aspirina.

U principu, I&€enje vé dijagnostikovane IBS ili infarkta je kao i kod njadbeticara.

Fatalni ishod infarkta kod dijabééira je dva put&e&i nego kod nedijabetara. Deliméno se

ovo moZe objasniti da infarktesto protte kao "nem” pa je vreme od getka infarkta do
dolaskau bolnicu duze, Sto tgi na ishod bolesti jer se kasni sa terapijom. $melstrane,
autonomna vegetativna neuropatija kardiovaskulagisggma takodje ima nezeljene efekte na
ishod.

6.6 Cerebrovaskularna bolest

Cerebrovaskularne komplikacije u obolelih od difgisa predstavljaju vrlo ozbiljno stanje

koje moze biti fatalno. PatoloSka osnova ovih kakgdija su promene na krvnim sudovima koje
ishranjuju mozak. Na osnovu epidemioloskih studijaakljuiceno je da je ¢teke
cerebrovaskularnih insulta (CVI) u ukupnom morlatliti mortalitetu kod obolelih od dijabetesa
vece nego u nedijabetesnoj populaciji, ali da je daletlanje nego IBS ili periferna vaskularna
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bolest. CVI seteke se javlja u obolelih od tipa 2 dijabetesa. Kodlelh od tipa 1 dijabetesa
CVI je neStoceXi u Zena, ali ta razlika nije statidti znaajna. Dijagnoza promena u
cerebrovaskularnoj funkciji se postavlja na isttinakao u nedijabetara. Prevencija CVI u
obolelih od dijabetesa je korekcija svih faktora rzika za razvoj makrovaskularnih
komplikacija.

6.7 Periferna vaskularna bolest (PVB)

Dijabetes je najvazniji netraumatski uzrok ampgéaskoro u svim zemljama (preko 50%

svih netraumatskih amputacija izvrSeno je u dijalaed). Promene se deSavaju na arterijskim
krvnim sudovima, ali su takodje prisutne i promenmikrocirkulaciji. One se n&g&e

ispoljavaju na stopalu, ali se deSavaju i na krveurdovima potkolenice i natkolenice. Promene
mogu da postoje na jednoj ili viSe arterij@&esto su i difuzno rasporedjene. U osnovi PVB je
posledica formiranja ateromatoznih plakova. Kodhlgttara se istovremeno sa vaskularnim
deSavaju promene i na perifernim nervima (senzormmtornim), ali i na nervima koji reguliSu
vazodilataciju i vazokonstrikciju. Zbog ovakve uBemosti promena, lepeza klikbg
ispoljavanja periferne vaskularne bolesti u dijalzet je veoma raznovsrna. Ona moZe da se
ispoljava od umerenih tegoba tokom napora do amgr&angrene su 20-50 putaXe u
dijabettara u odnosu na nedijaligtie. Faktori rizika za razvoj PVB su idemti sa onima koji

su zngajni za razvoj drugih vaskularnih komplikacifdklanjanje faktora rizika za PVB moZe da
prevenira pojavu ulceracija, teskih infekcija, geamga i amputacija. Zato se provera faktora rizika
vrSi najmanje jednom godiSnje i stalna edukacijeestka je neophodna. Skrining za PVB se
vrSi na nivou primarne zdrastvene zastite takasstoajmanje 2-3 puta godisSnje palpiraju pulsevi
svih dostupnih arterija. Dijagnoza PVB se postavi@ primarnom nivou zdrastvene zastite
palpacijom pulsa i doppler pregledom.

Slika 11. Periferna vaskularna bolest

6.8 Dijabetesno stopalo

Zbog velike @estalosti ovih promena i njihovog zt@ga u ukupnom morbiditetu, invaliditetu i
mortalitetu kod dijabetara ova bolest se posebno izdvaja. Dijabetesnaalsigp posledica
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neuro-ishemijskih promena koje se povremeno komplijoS dodatnom infekcijom. Pojava
ulceracija na stopalu, zatim nastanak gangreneslegdne amputacije su ztajni uzroci
morbiditeta i invalidnosti u obolelih od dijabetesa

Dijabetesno stopalo se kliniki manifestuje u vidu: ulceracije (sa infekcijom ili bez nje),
tipi¢énog deformiteta stopala, pojave hroninog otoka, isheménih promena, pa sve do
nastanka nekroze i gangrene. Rano otkrivanje osobaa rizikom za razvoj dijabetesnog
stopala je uslov za adekvatndecenje i smanjenje rizika od amputacija. Faktori rizika za
razvoj dijabetesnog stopala: trajanje dijabetesa peko 10 godina, muski pol, hronino loSa
glikoregulacija, prisustvo kardiovaskularnih, oénih i bubreznih komplikacija dijabetesa,
pusSenje, loSa edukacija za negu stopala, noSenjeadekvantne obwe i dr. Prisustvo vise
faktora rizika za razvoj dijabetesnog stopala povéava verovatna@u da ¢e se javiti klini ¢ke
promene.

Dijabetesno stopalo se shematski moze podelitiautigha:

1) neuropatsko stopalou kojem dominira neuropatija, a gde je cirkulagyg zadovoljavajéa i
2) neuroishemiéno stopalou kojem je pored neuropatije prisutna jos i nedmeotirkulacija sa
nepalpabilnim pedalnim pulsevim@isto isheméno stopalo, bez praie neuropatije se u
dijabetesnih bolesnikada veoma retko, a tretman je isti kao i za neurersti@o stopalo. U

praksi se n&e&e vida mesani oblik, tj. neuroisheénio stopalo.

Tabela br.10.0snovne karakteristike neuropatskog i neuroishefmog stopala

Neuropatsko stopalo Neuroishen#no stopalo
Karakteristike Toplo Hladno
Palpabilni pulsevi Nepalpabilni pulsevi
RuZicasta koza Bledilo pri elevaciji
Vene dorzuma stopala mog¢ Crvenilo stopala kada noga
biti proSirene ViSi
Komplikacije Zadebljanja (2uljevi)| Klaudikacije
neosetljivost i suwa koze Ulkus (mozZze biti bolan)
Bezbolni ulkus Gangrena distalnih  delova
Gangrena desto na mestuprstiju
pritiska) Bol u mirovanju
Neuropatski edemi
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Slika 12. Dijabetesno stopalo

Skrining za otkrivanje osoba sa rizikom da razviju dijabetesno stopalo vrSi se na
primarnom niivou zdrastvene zastite obaveznim pregldom najmanje jednom godisnje.
Dijagnoza dijabetesnog stopala se postavlja magsriom nivou zdrastvene zastite a na
osnovu subjektivnin tegoba bolesnika i standardipoggleda stopalaPrevencija razvoja
dijabetesnog stopala se vrsi kod svih dijabatara a posebno u osoba sa poéenim rizikom
za razvoj ove bolesti primenom svih mera edukacij@ko nege stopala, zaStite stopala od
povredijivanja, ranog i pravilnog le¢enja svih ozleda i I€éenjem periferne vaskularne bolesti.
Lecenje dijabetesnog stopala je timsko i zahteva kon#acije dijabetologa, vaskularnog

i ortopedskog hirurga i neurologa, a moze se vrSitiajve¢im delom na primarnom nivou

u specijalizovanim ambulantama.

Adekvatna terapeutska obusa koja ima zadatak da rastereti ugrozeno pgdruuz
raspordivanje pritiska ravnhomerno na ostale delove stopalarvi korak u léenju dijabetesnog
stopala. Le¢enje ulceracija podrazumeva redovan (oStar) debridman rane uz rjEgenije i
prekrivanje rane uz adekvatnu zastitucelgie od infekcije. Za infekciju se primenjuju amnbiici
Sirokog spektra prema bio i antibiogramu i kikim odgovorom na tretman.

Opsezniji hirursSki zahvati primenjuju se u skaju prosirene infekcije, odnosno gangrene.

6.9 Polineuropatija

Periferna neuropatija jgesta komplikacija tipa 1 i tipa 2 dijabetes&a& i do 50% starijih od 60
godina ima ovu komplikaciju dijabetesa. Prisutnis&aro svi tipovi klinékih i elektrofizioloSkih
poremeéaja: mononeuropatija koja uktjuje i kranijalne nerve; multiplamononeuropatija;
proksimalna akutna radiokulopatija; distalna simdaa senzorna polineuropatijg&od svih
pacijenata potrebno je uraditi skrining za distalnu simetriénu polineuropatiju (DPN) u
vreme postavljanja dijagnoze tipa 2 dijabetesa, i godina nakon postavljanja dijagnoze
tipa 1 dijabetesa, a zatim barem jednom godiSnje, dtiSéenjem jednostavnih Kklini¢kh
testova. Skrining zakova i simptoma kardiovaskularne autononme neuropatije bi trebalo
uciniti u vreme dijagnostikovanja tipa 2 dijabetesa i5 godina po postavljanju dijagnoze
tipa ldijabetesa

Preporduje se primena lekova za ublazavanje spethi simptoma bolne DPN i autonomne
neuropatije, s obzirom da popravljaju kvalitet Zavpacijenta.
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Skrining kod pacijenata sa dijabetesom bi trebglmowoditi jednom godiSnje: ispitivanjem
osetaja bola pin prick, eng.), vibratornog senzibiliteta (kar&hjem zvine viljuSke od 128-Hz),
ispitivanjem oséaja pritiska plantarne strane prednjeg dela stog&@iZenjem 10- g
monofilamenata) i ispitivanjem ahilovog refleksaoéenjeno je da kombinovanje testova ima
senzitivnost od 87% za detektovanje dijabetesneing@alopatije. Neosetljivost na 10
gmonofilamente i smanjena vibratorna percepcijayata pojavu ulkusa stopala.

Kod pacijenata sa teSkom neuropatijom treba utyedgtojanje i drugih uzroka

neuropatije: upotreba neurotoksin lekova, trovanje teSkim metalima, alkoholizateficit B12
vitamina (uzimaje metformina tokom duzeg perio@iajrezna bolest, hratria demijelizaciona
neuropatija, nasttene neuropatije i vaskulitisi.

Kod bolne DPN farmakoloSka terapija obuhvata: korséenje antidepresiva, ukljuéuju éi

tricikli éne, duloksetin i venlafaksin bi trebalo razmotriti u terapiji pacijenata sa bolnom

DPN , antikonvulzivi, uklju ¢ujuéi pregabalin i gabapentin , a primenu opijatnih andgetika

u kombinaciji sa gabapentinom bi trebalo razmotriti u terapiji pacijenata sa bolnom DPN
koja se ne moze kontrolisati monoterapijom.

Slika 13. Polineuropatija

POLINEUROPATIJA, simptomiiznaci

Gubitak
refleksa

Pad stopala
“visece stopalo”

Gubitak osetljivosti na
perifernim delovima ekstremiteta

Gubitak osecaja

Zbog osecaja gorenja stopala
9 ot : o za vibracije

pacijent spava otkrivenih stopala

6.10 Autonomna neuropatija

Glavne klintke manifestacije dijabetesne autonomne neuropmatijeahikardija u miru,
intolerancija fiztke aktivnosti, ortostatska hipotenzija, opstipadijastropareza, erektilna
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disfunkcija, sudomotorna disfunkcija, poref@ea neurovaskularna funkcija, i potencijalna
autonomna insuficijencija u odgovoru na hipoglikgmi

Kardiovaskularna autonomna neuropatija (KAN), najznacajniji je Klini ¢ki oblik
dijabetesneautonomne neuropatije i faktor rizika za KVB. Na postojanje KAN mogu
ukazivati: tahikardija umiru (preko 100 otkucajafinili ortostatska hipotenzija (pad sistolnog
pritiska 20 mmHg prustajanju bez adekvatnog odgovoréase frekvence).

Gastrointestinalna neuropatija podrazumeva postojaje: ezophagealne enteropatije,
gastropareze, opstipacije, dijareje, fekalne inkonhencije. Na postojanje gastropareze treba
posumnjati kod pacijenata sa neadekvatnom glikdaegam i simptomima od strane gornjih
partija gastrointestinalnog trakta bez drugog jgsuproka. Opstipacija je r&&i simptom od
strane donjih partija gastrointestinalnog traktaoze biti kombinovana periodima dijareje.
Diabetesna autonomna neuropatija moze biti povezsa@oreméajima genitourinarnog
trakta. Kod muSkaraca dijabetesna autonomna neuropatija moe uzrokovati erektilnu
disfunkciju (ED) i/ili retrogradnu ejakulaciju. Eva luaciju funkcije mokra éne beSike bi
trebalo raditi kod osoba sa rekurentnim infekcijama urinarnog trakta, pijelonefritisom,
inkontinencijom ili palpabilnom mokra énom beSikom.

Simptomi gastropareze se mogu popraviti izmenama jitetskog rezima i primenom
prokinetika kao Sto su metoklopramid ili eritromicin. Terapija ED obuhvata primenu
inhibitora fosfodiesteraze tip 5 (PDE5) ( sildenafj tadalafil, vardenafil) , primenu
prostaglandina intrakorporealno ili intraureteralno, primenu vakum aparata ili penilnih
proteza.Ukoliko nema kontraindikacija PDES5 inhibitor bi trebalo koristiti kao prvu liniju
terapije muskaraca sa dijabetesnom ED.

7. Poboljsanje kvaliteta zivota pacijenata sa dgdbsom-mesto i z@aj uloge
farmaceuta

Kvalitet Zivota je bolesnikova percepcija uticajaldsti i odgovarajte terapije na njegovu
fizicku i radnu sposobnost, psiholoSko stanje, socijebmunikaciju i somatsko zdravlje. Osobe
sa dijabetesom imaju loSiji kvalitet zivota od ljugez hronénih bolesti. Farmaceuti mogu i
moraju pruziti doprinos poboljSanju kvaliteta zi@opacijenata sa dijabetesom reSavanjem
terapijskih problema i doprinosa poboljSanju ishquhcijenata sa dijabeteso@d klju énih
aktivnosti farmaceuta izdvajaju se edukacija pacignata o pravilnom n&inu ishrane,
pravilnoj primeni terapije i prevenciji ili ublazav anju nezeljenih reakcija i interakcija i
poboljSanju stepena adherenceDuznost farmaceuta je da periciah prati ishode terapije i
procenjuje pojavu novih potencijlanih ili aktuelmpioblema. Mnogobrojna istrazivanja pokazuju
da navedene aktivnosti farmaceuta ucajr@goj meri doprinose poboljSanju ishoda pacijersata
dijabetesom, njihovoj povanoj produktivnosti i smanjenju troSkovacdmja. Istrazivanje
pokazuju i da se mikro i makro vaskularne komplijgacnogu spreéiti ili ublaziti specificnim,
intenzivnim, viSestrukim intervencijama koje ukijju izmene u Zivotnom stilu pacijenata i
praenjem i farmakoterapije, jer se tefe deSava da je neophodna istovremena primena viSe
lekova. Racionalna upotreba lekova je od d&dpg zn&aja za postizanje ciljnih vrednosti
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glukoze, krvnog pritiska i lipida. Uspeh terapigvisi od edukovanosti samog pacijenta o bolesti
i i kvaliteta zdravstvene zaStite koji se ogledapastojanju interdisciplinarne zdravstvene
strategije koja stimuliSe aktivhu ulogu pacijentakantroli bolesti. Farmaceut kao ¢lan
zdravstvenog tima ima zadatak da pruza farmaceutskuzdravstvenu zastitu a ona
podrazumeva preuzimanje odgovornosti za postizanjeshoda le&enja koji poboljSavaju
kvalitet Zivota pacijenta. Sta to zn& u terapiji dijabetesa? Farmaceut kao ekspertekabi
trebalo da se u svojoj praksi bavi sléide aktivnostima:

» Edukacija pacijenata o z&gju terapije

» Obezbédenje racionalne farmakoterapije (identifikacija @Savanje potencijalnh ili
postoje&ih farmakoterapijskih problema)

» Proceniti stepen adherence pacijenta

» Proceniti odgovor pacijenta na terapiju

» |dentifikovati potrebu za izmenama u terapiji kejeneophodne da bi se ostvario njen cilj

* Pruzanje podrske u pravilnoj upotrebi lekova

Postizanje zadatih ciljeva ucknju dijabetesa u praksi ometaju dede nezeljene reakcije na
lek, interakcije, kontraindikacije i nedovoljan gé® adherence pacijenta.

Van Roozendaal i Krass su sproveli studiju kojahahvatila 148 pacijenata sa dijabetesom tipa
2 koji su ukupno primenjivali 599 lekova i otkriu 682 problema u terapiji pacijenata i dosli do
cek liste za identifikaciju potencijalnih problematerapiji dijabetesa tipa 2. Originalnu listu
mozete né na Pub Meduhttp://www.ncbi.nim.nih.gov/pmc/articles/PMC2730442

Studija je pokazala veliki broj farmakoterapijskimoblema, nel&nih indikacija, interakcija
lekova, upotrebu neodgovaréin lekova, problema u vezi sa doziranjem, nedowokiepen
adherence, neuspeh terapije (uprkos terapiji vr&traovnog pritiska, glukoze, lipida izvan
ciljnih vrednosti).

Edukacija pacijenata bi trebalo dapodrazumeva agiuka bolesti, terapiji, pravilnom merenju
koncentracija glukoze i potrebnim izmenama u naw&a stilu Zivota. Vaznu ulogu igra i
prevencija bolesti kao i programi za skrining dg&dsa.

Edukacija i redovno ptanje pacijenata su glavni elementi za postizangehe u léenju.
Edukacijom u stvari pomazemo pacijentu da upravlgyojom bole&u na osnovu znanja i
razumevanja bolesti i terapijskih opcija. Kada aginti ukljuteni u donoSenje odluka uknju

i ako imaju dobar odnos sa svojim zdravstvenim tm{&oji je njima i na raspolaganju) postize
se bolja kontrola dijabetesa — a to su i potvndiliultati DAWN studije — Diabetes Atitudes
Whishes and Needs.
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Uloga farmaceuta je veoma Ziagna u ovom delu, jer lekatesto nemaju vremena za pruzanje
odgovarajde edukacije, a i uvek bi trebalo proveriti Sta geient uopste i kako razumeo od
uputstava lekara.

Edukacija naravno mora biti prilag@na individualnim karakterisitkama pacijenta: sstiro
nainu Zzivota, fiztkim karakteristikama (telesna masa), zavisi od lrendunkcije kao i
kognitivne funkcije pacijenta.

Pacijentima je potrebno pruziti savete o ishraaoji ku prilagaeni njihovim potrebama,
verovanjima kao i njihovoj spremnosti za promenep&teno se prepofuje ishrana bogata
vlaknima, ugljeni hidrati niskog glikemijskog ind&k poput véa povEa i zitarica, mléni
proizvodi sa niskim sadrzajem masti, riba. Ogtéinunos namirnica bogatih z&sinim masnim
kiselinama.

Veoma je vazno postavitndiviualni plan za dijabetes u njega uneti sve preporuke za zdravu
ishranu, ali i u njega ubaciti druge aspekte maddije n&ina Zzivota: povéanje fizicke
aktivnosti, kontrola telesne mase i prestanak gasen

Kako bi dosledno sprovodili plan ishrane, vaznalgepacijenti steknu navike u ishrani, poput
vremena uzimanja obroka, sadrzaja svakog obrolatmos Pacijentima ne treba savetovati
namirnice koje su deklarisane kao namirnice zabdigare. Onima sa prekomernom telesnom
masom mora se objasniti @@ gubitka telesne mase i njen uticaj na metabwljzkontrolu
dijabetesa i rizik od komplikacija i komorbiditeta.

Prac¢enje ishoda

Efikasna terapija dijabetesa tip 2 zahteva redopra&enje ishoda i prilagtavanje terapije i
n&ina Zivota postignutim rezultatima. Savremeni ¥odkazuju na dva primarna parametra koja
je potrebno pratiti: koncentraciju glukoze u krvkoncentraciju glikoziliranog hemoglobina.
Koncentracija glukoze se razmatra prilikom denja novih lekova u terapiju ili prilagavanja
doza postojah, posebno u stiaju insulina.

Studije pokazuju da redovno pemje koncentracije glukoze u krvi poboljSava kolutro
dijabetesa. Uestalost i vreme péanja odrduju se individualno. Pacijenti koji primaju
viSestruke doze insulina bi trebalo da prate kotreeiju glukoze najmanje tri puta dnevno. Na
taj n&in prilagaiavanje doza i d&estalosti primene insulina, pacijenti mogu prevanir
hiperglikemiju i asimptomatnu hipoglikemiju.

Uz najmanje godiSnju proveru vestine merenja kotmaeije glukoze samog pacijenta, njegove
navike u frekvenci testiranja, razumevanje rezaltaposledice rezultata po pacijenta, uticaj
merenja na kvalitet zivota i utaji koji se koriste. Ukoliko se ispostavi da paetj@me prihvata
merenje glukoze iz krvi potrebno je razmotriti mégost préenja koncentracija glukoze u urinu.
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Za vrednosti HbAlc se smatra da reflektuju pEoseglikemiju u proteklin nekoliko meseci i
prediktivni su faktor za mogu pojavu komplikacija dijabetesa. Ciljna vrednogb@ parametra
je 6,5% mada se smatra da su vrednosti 6,5% do ri¥sagjive, uz mogae prilagatavanje
svakom pacijentu ponaosob, obzirom na prisutne kbigitete. Odrduju se na p&etku terapije

i rutinski kod svih pacijenata sa dijabetesom wpsu préenja ishoda. Ako su postignuti ciljevi
terapije i kod pacijenata sa stabilnom glikemijorerense dva puta godiSnje, a kod promene
terapije, ili u sldaju da nije uspostavljena glikemijska kontrola,rpbho ga je meriti kvartalno.
Pored same vrednosti ovog parametra potrebnozigtaé tumgiti u prisustvu pacijenta kako bi
se blagovremeno sprovele izmene u terapiji, akpattebne. Kada su vrednosti HbAlc poviSene
a glikemija pre obroka normalna, onda bi trebalevetiti paznju merenju postprandijalne
glikemije, i u skladu sa dobijenim rezultatima spsti odréene intervencije.

Potrebno je kontrolisati krvni pritisak najmanjedj@m godiSnje kod pacijenata koji nemaju
hipertenziju ili insuficijenciju bubrega@’e&a kontrola,éak i do dva puta megeo potrebna je u
slu¢aju hipertenzije ukoliko nisu postignute ciljne gn@sti. A one mogu da budu do 140/80 tj,
130/80 u prisustvu cerebrovaskularnitinir ili renalnih ostéenja. Lekovi prvog izbora su ACE
inhibitori, uz oprez kod Zena u reproduktivnom pdti usled potencijalne teratogenosti. U tom
slicaju se preportuje primena kalcijumskih antagonista. Kada mongigaane daje rezultateu
kontroli krvnog pritiska, dodaju se, redom, kalonski antagonisti, diureticy- ili B-blokatori ili
diuretike koji Stede kalijum (uz oprez kod pacijenaa ACEI). Kada se postigne kontrola krvnog
pritiska, praenje ishoda se vrSi na 4-6 meseci uz@nge nezeljenih reakcija na lekove.

Pacijenti sa dijabetesom imaju poviSen rizik od di@raskularnih bolesti izuzev ako su:
negojazni, normotenzivni, bez albuminurije, negussa lipidnim profilom u granicama normale,
nisu imali istoriju kardiovaskularnih bolesti, amaju ih ni u porodici. Pacijentima sa niskim
rizikom od kaardiovaskularnih bolesti potrebno j@genjivati rizik jedanput godiSnje. U tom
cilju je potrebno imati podatke o lipidnom statymcijenta. Ukoliko je rizik od kardiovasularnih
komplikacija poviSen u terapiju treba uvesti staliakon zapginjanja terapije statinom potrebno
je pratiti lipidni profil u naredna 1 — 3 mesecapakon toga jedanputa godisnje. Ukoliko su
koncentracije holesterola i dalje Wame, potrebno je po¥ati dozu statina do maksimalne. Ako
se ni tada ne postignu zadovoljavjrezultati, u terapiju se uvodi efikasniji statirg napomenu
da ih je potrebno oprezno primenjivati kod zenaproduktivnhom periodu.

Pacijentima sa dijabetesom ne treba savetovatigoinpreparata sa omega 3 masnim kiselinama
u primarnoj prevenciji kardiovaskularih bolestijmasako imaju hipertrigliceridemiju.

U cilju smanjenja rizika od kv komplikacija, prepduje se primena niskih doza 75mg
acetilsalicilne kiseline svim pacijentima starijiodl 50 godina i midm od 50 godina ukoliko
imaju poveéan rizik od kv komplikacija (metabgki sindrom, porodina istorija kv bolesti,
pusdi, hipertenzija, albuminurija itd).
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Kod svih pacijenata sa dijabetesom je potrebnorkbsati prvi jutarnji urin najmanje jedanput
godisnje, u kome se odigje odnos albumina i kreatinina, u cilju detekeigfropatije. Uporedo

je potrebno proceniti GFR merenjem serumskog kmeeti U sldaju da je odnos albumina i
kreatinina poviSen, potrebno je proveriti rezuliaharednih 3 do 4 meseca. Ako se zadrzava
poviSena vrednost, to je znak albuminurije i taslpgtrebno zageti lecenje ACE inhibitorom.

Nakon postavljanja dijagnoze dijabetesa potrebrgamjenta uputiti na pregled kod oftalmologa
i savetovati redovne godisSnje preglede.

Potrebno ih je i savetovati o redovnom pregledwpat obzirom da se usled smanjene
osetljivosti na bol mogu javiti infekcije iltirevi nakon neprimé&nih posekotina ili drugih
povreda. Kod pacijenata sa progresiviginevima ili onih kod kojih nema iztenja, neophodna
je intravenska terapija antibioticima.

Pacijenti sa dijabetesom imaju poviSen rizik odnifolneuropatija kod kojih se prepduje
primena triciklenih antidepresiva ako standardna analgezija nij@gfia. Ako nema uspeha sa
triciklicima, u terapiju se ukljguju pregabalin ili gabapentin, eventualno i opijati

Ukoliko pacijenti koji imaju autonomnu neuropatgparalelno koriste i TCA i antihipertenzive
mogut je rizik od nezeljenih dejstava poput ortostatbkgotenzije. Authomna neuropatija se
¢esto manifestuje simptomima poput dijareje (poseboi), smetnjama u praznjenju besike,
prekomernim znojenjem i sl.

Veoma vazan aspekt efikasnosti terapije dijabeesdepen pridrzavanja uputstava &ina i
rezimu primene lekova koje pacijent dogovori saatekn, tj stepena adherence. U cilju
poboljSanja stepena adherence, istrazivanja pokadaljje pacijentima potreban podsetnik za
lakSe pantenje kada i kako treba da primene svoje lekove.deamtom smislu mogu da im
budu kutije za doziranje ili dnevnici koje pacijembde kako bi znali kada i kako su primenili
lekove. Takde, edukacija pacijenata o bolesti i Za@a primene terapije u cilju smanjenja
dugora@nih komplikacija utie na poboljSanje stepena adherence.

Doprinos farmaceutske zdravstvene zastite poboif@ashoda pacijenata sa dijabetesom

Farmaceuti su zdravstveni stnjaci lako dostupni pacijentima, d&im njihove moganosti
¢esto nisu iskori@&ne u zdravstvenom sistemu za postizanje boljibdahpacijenata. Take,
faramceuti mogu pondo drugim ¢lanovima zdravstvenog tima u postizanju efikasmezpledne i
farmakoekonomski opravdane terapije.

S obzirom na slozenost savremene terapije mnogiestba pove&anu brigu o bezbednosti
terapije, postoji potreba za interdisciplinarGwSi vetom odgovorno& svih ¢lanova
zdravstvenog tima za postizanje ishoda uz mininjizagcoSkova. Tako se u SAD uloga
farmaceuta zn@mjno promenila u poslednjoj deceniji i farmaceutife omogéeno, uz
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odgovarajie dodatno obrazovanje, da zajedno sa lekarima mjgoe potrebe pacijenata,
propisuju laboratorijske analize u vezi sa primerieka, daju lekove, izvrSe izbor, inicijaciju i
prilagadavanje terapijskin rezima. Naravno, ovakva uloganjegwa jedino uz postojanje
protokola koji su dogovoreni u saradnji lekararmaceuta, kojima se obezhge bolja saradnja i
visok kvalitet usluge.

Krajem devedesetih godina dvadesetog veka u Efvgproveden projekat (Ashville Project), u
okviru kog su posebno obeni farmaceuti pruzali usluge farmaceutske zdrarstvzaStite u
terapiji dijabetesa zaposlenima iz dve drzavnangte. Farmaceuti su imali konsultacije sa
zaposlenim dijabatarima u okviru kojih su ih edukovali, motivisali asposobili za bolje
upravljanje dijabetesom, Sto je dovelo do pobolpgarndravstvenog stanja i smanjenja troSkova
terapije. Uslige koje su farmaceuti sprovodili sk individualno prilagéene i ogledale su se u
postavljanju i préenju ciljeva terapije, edukaciji pacijenata o phamm merenju glukoze kod
kuée, strategijama za poboljSanje stepena adheremoeerp stanja stopala i koZze, merenju
krvnog pritiska i telesne mase i edukaciji o santhjabetu i terapiji hiperlipidemija. Po potrebi,
farmaceuti su upiivali pacijente lekarima. Rezultati ovog projekta pokazali smanjenje
prose&nih vrednosti HbAlc ilipida kod viSe od 50% pacaém pri svakom merenju u prvih Sest
meseci préenja ishoda. Broj pacijenata sa optimalnim vrednesHbALc je povéan za 24,3%,
posete hitnoj pom su smanjene za 66% a troSkowidaja smanjeni po pacijentu za 1622-3356
dolara. U jednoj od dve ustanove je broj bolovameanjen za 41%, Sto prema procenama dovodi
do povéanja produktivnosti u vrednosti 18000usd.

Ovaj projekat je nastavljen u deset gradova Sirghb,Sa pored poboljSanja kvaliteta Zivota
pacijenata, manjeg izostajanja sa posla, ustedizavgtvenom sistemu donelo j&mjenicu da je
cak 95% pacijenata izraziko zadovoljstvo uslugamg@nim od farmaceuta.

lako je dijabetes rasprostranjena bolest sa ¢asiyprevalencom, uz postojanje veéalikoji daju
preporuke o nanu zbrinjavanja pacijenata u praksi je veliki bobjabettara kod kojih bolest
nije dobro kontrolisana. Ovi podaci, zajedno sanfgeutima, kao lako dostupnim simjacima
za lek uz podatke dobijene u studijama, pokazujubdaktivno uklj&ivanje farmaceuta u
zdravstvenu zastitu pacijenata sa dijabetesom nwgiltajno da utie na ishode terapije, smaniji
dugora@nu pojavu komplikacija dijabetesa i na tagimautice na kvalitet Zivota pacijenata.
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