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Purpose: The aim of the work was, to find out the relations between the lipid profile and glycosylated hemoglobin in
blood and eye changes in the diabetic young people.

Material and methods: There were 39 patients (19 women and 20 men), aged 14-27 years (mean 19,5), treated for
diabetes during the period 6 - 23 years (mean 9,6). The ophthalmological examinations have included anterior
segment and lens, as well as the fundus of the eye . There also have been made the blood serum examinations of
cholesterol (CHC), LDL-CHC, HDL-CHC, trigliceride (TG), apolipoproteins B (ApoB) and glycosylated hemoglobin (HbA; ).
Results: Basing on these examinations it has been stated that:

1. the lens changes were observed in the patients of increased LDL-CHC level and ApoB, who suffered from diabetes
shorter than 10 years, while in the patients suffering longer, lens changes correlate with the high level of HbA;;

2. the eye fundus changes correlated substantially in the patients with the high levels of HbA;. TG, HDL-CH
(negatively), LDL-CH and ApoB, suffering less than 10 years; in the patients suffering longer, correlation was also with
the increased level of HbA;, CHC and LDL-CHC.

3. The increased levels of lipids were noted in the patients with the high level of HbA,.

Conclusions: The stated data have indicated, that the eye changes are caused by disturbances of lipid parameters, but
besides of the glycaemia disorders. The diabetic duration does not matter for the lipid profile and HbA; level, but it
is important for the occurrence of eye fundus changes. The HbA . essentially influences on the occurrence of eye fundus
changes, but in the longer suffering patients, also on the lens changes. The high HbA; level shifts the lipid profile
towards atherogenic factors. It is purposeful, to decrease its level below 7%, which is accepted as good diabetes
control.
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Zachorowalno$¢ na cukrzyce wzrasta w szybkim tempie.
Wedtug danych WHO w 1985 r. byto 30 miIn diabetykéw, obecnie
jestiich 178 min, a za 10 lat, jak sie przypuszcza, bedzie ich prawie
240 min. W Polsce na cukrzyce choruje okoto 2 min oséb, liczba
dzieci i mtodziezy cierpigcych na nig wynosi 21 tysiecy. Szacuje sie,
ze 5-6% populacji powyzej 19. roku zycia to cukrzycy. Amerykarskie
Towarzystwo Diabetologiczne alarmuje, ze o ile przed 20 laty nowe
przypadki cukrzycy byty wykrywane u 2% dzieci i mfodziezy w wie-
ku 9-19 lat, to obecnie az u 30-50%. Choroba ta przybierze rozmia-

diabetes mellitus, young people, eye changes, lipids, HbA;..

ry prawdziwej epidemii XXI wieku. Wiek zachorowania u dzieci
wynosi $rednio od 6 do 8 lat. Przy $redniej dtugosci zycia wynosza-
cej okoto 70 lat, dziecko pozostaje pod opiekg lekarzy przez prawie
60 lat zycia. Dlatego mozliwos¢ stwierdzenia bardzo wczesnych
zmian chorobowych i ich leczenie sg bardzo istotne dla lekarzy réz-
nych specjalnosci.

Cukrzycowe powiktania w narzadzie wzroku, szczegdlnie reti-
nopatia, uwazane sg obecnie za gtéwng przyczyne $lepoty w kra-
jach rozwinietych. Retinopatia cukrzycowa jest mikroangiopatia
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dotyczacg tetniczek przedwiosowatych, wiosniczek i drobnych
naczyn zylnych. Wiele wskazuje na hiperglikemie jako inicjujacy
czynnik retinopatii cukrzycowej. Znana jest zaleznos¢ retinopatii od
wysokiego poziomu hemoglobiny glikozylowanej (HbA, ). Hipergli-
kemia i zmiany histologiczne w siatkdwce nie przebiegajg réwnole-
gle przez wiele lat trwania cukrzycy (2,9). Wiedza na temat procesu,
ktory faczy hiperglikemie ze zmianami w naczyniach siatkowki, jest
wcigz niekompletna.

Hiperlipoproteinemia w przebiegu cukrzycy wptywa na powsta-
wanie zmian miazdzycowych, szczegélnie widocznych w drobnych
naczyniach, mozliwych do oceny podczas badania dna oka. Czesto
towarzyszy temu nadcisnienie tetnicze, sprzyjajace szybszemu
wystepowaniu tych zmian (8,11). Dla cukrzycy insulinozaleznej
(IDDM) charakterystyczny jest zmieniony sktad miazdzycorodnych
apolipoprotein (6,12). Autorzy niektorych prac twierdza, ze sg one
dobrymi wskaznikami choréb o podtozu miazdzycowym (2,5,10).

Réwnie istotne jak retinopatia sa zmiany przeziernosci socze-
wek, zwigzane z przewodnieniem osmotycznym, a posrednio zalez-
ne od wyréwnania metabolicznego cukrzycy, czego miarg jest steze-
nie HbA;.. Zmiany przeziernosci soczewki wyraznie korelujg z cza-
sem trwania cukrzycy i stezeniem HbA;.. Diugotrwaty stan niewy-
réwnania cukrzycy, szczegélnie u dzieci i mtodziezy, moze prowadzi¢
do wystapienia intensywnego zmetnienia soczewek. Moze to by¢
pierwszy objaw choroby. Znane jest pojecie tzw. ostrej zacmy, kiedy
w ciggu kilku dni dochodzi do zmetnienia soczewki (3,7).

Celem pracy jest okreslenie zwigzku pomiedzy wystepowaniem
zmian w siatkéwce i soczewce w przebiegu IDDM u miodziezy
a profilem lipidowym krwi i poziomem HbA;, a takze wzajemnych
relacji tych markeréw.

Materiat i metodyka

Materiat nasz stanowito 39 pacjentéw, 19 kobiet i 20 mezczyzn
w wieku 14-27 lat (Srednio 19,5 roku), chorujgcych od 6 do 23 lat
(Srednio 9,6 roku) na cukrzyce typu 1. Wszyscy pozostaja pod opie-
ka poradni dla chorych na cukrzyce. W zaleznosci od czasu trwania
choroby wydzielono podgrupe chorujgcych <10 lat, liczaca 25 oséb
(Srednia wieku 18,1 lat) oraz chorujacych >10 lat — 14 oséb ($rednia
wieku 20,2 roku).

W zaleznosci od poziomu hemoglobiny glikozylowanej we krwi
podzielono pacjentéw na podgrupe z poziomem HbA;. <7,0%, do
ktérej zakwalifikowano 16 os6b, oraz podgrupe z poziomem
HbA;. >7,0%, liczacg 23 osoby. Wszyscy pacjenci leczeni byli kilku-
krotnymi wstrzyknieciami insuliny w ciggu doby, nie otrzymywali
poza tym innych lekéw i nie palili papieroséw.

Badanie okulistyczne obejmowato sprawdzenie: ostrosci wzro-
ku do dali na tablicach Snellena, odcinka przedniego oka ze szcze-
g6lnym uwzglednieniem soczewki w lampie szczelinowej oraz dna
oka w obrazie odwréconym soczewka Volka 90 D i obrazie prostym
oftalmoskopem, po wczesniejszym podaniu lekéw rozszerzajacych
Zrenice.

Ponadto badano poziom HbA,, triglicerydéw (TG), cholesterolu
catkowitego (CHC), cholesterolu lipoprotein niskiej gestosci (LDL-
CH), cholesterolu lipoprotein wysokiej gestosci (HDL-CH) oraz apoli-
poproteiny B (ApoB). Badania te przeprowadzono po 12-godzinnej
przerwie od ostatniego positku. Zawartos¢ HbA. oznaczano we
krwi pobranej na EDTA-hemolizat metodg FPLC (Pharmacia AB)
i podawano w procentach stezenia hemoglobiny catkowite]. Warto-
$ci uznane za prawidtowe dla tej metody to 3,6-5,2%. TG, CHC,

LDL-CH, HDL-CH i ApoB oznaczano zestawami Roche na autoanali-
zatorze Clinilab (bioMerieux). Wartosci prawidtowe przyjete dla
o0s6b ponizej 30. roku zycia (w mg/dl) to: TG <150; CHC <180;
LDL-CH i ApoB <100 oraz HDL-CH >45.

Zastosowano wybrane testy z pakietu STATISTICA firmy Stat-
Soft. Srednie arytmetyczne w podgrupach poréwnywano ANOVA,
a nastepnie testem Tukeya. Obliczono wspétczynniki korelagji linio-
wej Pearsona i korelacji rangowe]j Spearmana. Poziom istotnosci
przyjeto dla p <0,05.

Wyniki

Ostro$¢ wzroku u wszystkich pacjentéw wynosita 1,0 — przy
czym u 11 z nich po korekgji szktami sferycznymi wyréwnujacymi
niewielkiego stopnia krétkowzrocznos¢ (do -2,0 Dsph).

Zmiany w soczewkach i na dnie oczu przedstawiono w tab. I.

Zmetnienia w soczewkach w postaci ptatkéw $niegu wystapity
w 19% oczu, razem z poczatkowym zmetnieniem torby tylnej —
w 6% oczu. W jednym oku stwierdzono za¢me. W 39% przypadkéw
nie stwierdzono zadnych zmian w soczewkach.

Zadnych zmian na dnie oka nie byto u 33% badanych, delikatne
zmiany w wypetnieniu naczyn wiosowatych stwierdzono w 17%
oczu. Angiopatie w postaci poszerzenia naczyn zylnych, zwiekszong
ich kretos¢ i nieréwny kaliber naczyn zaobserwowano w 17% oczu.
Zmiany o charakterze retinopatii prostej, w r6znym stopniu zaawan-
sowania, wystapity w 23% oczu.

Zmiany w soczewkach i siatkéwce oraz wartosci lipidow
u pacjentéw przedstawiono w tab. Il. W grupie pacjentédw z pozio-
mem HbA,. >7,0% stwierdzono znamiennie wyzsza zawartos¢ TG
(p <0,002) i CHC (p <0,05) niz w grupie 0séb z mniejszymi warto-
$ciami HbA; . Takze LDL-CH i ApoB byty w tej grupie wyzsze (nie-
istotnie). Wysoki poziom HbA;. miat znaczenie dla wystepowania
zmian na dnie oczu (p <0,02) — ale nie zmian w soczewkach.

Poziomy ocenianych parametréw, w zaleznosci od czasu trwa-
nia choroby, nie réznity sie istotnie (oprécz zmian na dnie oka).
Wartosci $rednie lipidow miescity sie w normie, przyjmujac jej wyz-
sze miana. Poziomy HbA,. byly wyzsze od normy w obu grupach.

Zwiazek pomiedzy zmianami w soczewkach i na dnie oczu
a lipidami i HbA, . przedstawiono w tab. Il.

W grupie os6b chorujgcych krécej niz 10 lat stwierdzono istotne
korelacje pomiedzy zmianami w soczewkach a wartosciami ApoB,
natomiast w grupie chorujgcych dtuzej korelacja taka wystapita dla
HbA; .. Zmiany na dnie oczu w grupie 0séb chorujacych krécej kore-
lowaty dodatnio z wartosciami HbA, ., TG, LDL-CH i ApoB oraz ujem-
nie z HDL-CH, natomiast w grupie chorujacych diuzej — z wartoscia-
mi HbA;., CHC i LDL-CH. U os6b chorujacych krocej niz 10 lat
stwierdzono istotng korelacje miedzy wartosciami HbA;.a TG, CHC,
LDL-CH i apoB. Natomiast po dtuzszym okresie choroby obserwo-
wano jedynie korelacje pomiedzy wartoéciami HbA. a TG.

Dyskusja

U badanych pacjentéw, juz w pierwszych latach choroby, kiedy
wystepujg duze wahania poziomu cukru i wigksza sktonnos¢ do
ketozy, stwierdziliémy nieco podwyzszone wartosci TG, CHC i ApoB,
co skfada sie na typowy obraz dyslipidemii w przebiegu cukrzycy
(1). Wysoki poziom HDL-CH zmniejsza ryzyko rozwoju zmian atero-
matycznych i posrednio retinopatii cukrzycowej. Poziom HDL-CH
naszych pacjentéw korelowat ujemnie ze zmianami na dnie oczu
u chorujacych krécej niz 10 lat. Dla chorujgcych dtuzej korelacja zni-
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Zmiany w soczewce i siatkdwce a parametry gospodarki lipidowej i poziom hemoglobiny glikozylowane;j...

Skala Zmiany w soczewce Liczba oczu
(%)
Scale Lens changes Number of eyes
0 Bez zmian/ No changes 29 37
1 Zszarzenie torby tylnej i wyrazne szwy soczewki 18 23
Getting grey of posterior capsule and distinct sutures of the lens
Metnienie torby tylnej
2 . . 10 13
Getting cloudy of the posterior capsule
Zmetnienie w korze soczewki w postaci pfatkdw $niegu
3 . . . 15 19
Cloudiness in the lens cortex as a snow patchhlike
Metnienie torby tylnej + skala 3
4 . . 5 7
Cloudiness of the posterior capsule lens+scale 3
5 Zac¢ma/ Cataract 1 1
Zmiany w siatkéwce/ Retinal changes
0 Bez zmian/ No changes 26 33
Delikatne poszerzenie naczyn wiosowatych
0,5 . . 13 17
Subtle dilateness of the capillary
1 Angiopatia/ Angiopathy 13 27
5 Angiopatia + aneuryzmaty (do 4) 1 15
Angiopathy + aneurism ( to 4)
3 Angiopatia + aneuryzmaty (powyzej 4) 6 8
Angiopathy+ aneurism ( more than 4)
A Skala 3 + wybroczyny 3 4
Scale 3 + haemorrhages
Skala 4 + ogniska zawatowe
5 . . 0 0
Scale 4 + focus of infarction
6 Obrzek plamki + skala 5 5 6
Macula edema + scale 5
Tab. I. Skala zmian w soczewce i w siatkowce.

Tab. I

The scale of lens and retina changes.

Poziom HbA, .

The value of HbA1c

Czas trwania cukrzycy
Diabetes duration

Parametr ($rednia + SD) <7,0% >7,0% <10 lat/ years >10 lat/ years
Parameter (mean =+ SD) n=16 P n=23 n=25 P n=14
Zmiany w soczewkach
(wg skali) 1,3+1,3 NS 2,0+1,7 1,6x1,7 NS 1,8%1,5
lens changes
Zmiany na dnie oczu
(wg skali) 0,7+0,9 p <0,02 2,1%2.3 1,011 p <0,04 2,4+2,7
fundusl changes
HbA; ¢ (%) 6,1+0,6 p <0,000 9,2+1,6 8,0+2,1 NS 75+1,9
TG (mg/dI) 83,7+33,3 p <0,002 163,9+94,1 129,8+84,4 NS 127,3+85,1
CHC (mg/dl) 178,9+32,2 p <0,05 207,7+51,9 193,6+35,7 NS 197,6+60,5
HDL-CHC (mg/dl) 58,6+16,6 NS 62,5+12,2 63,7+13,8 NS 57,1+14,2
LDL-CHC (mg/dI) 80,4+22,5 NS 98,8+38,3 88,4+25,7 NS 95,0+44,6
ApoB (mg/dl) 72,7£14,6 NS 85,1+29,5 78,2+20,0 NS 82,3+32,1

Tab. Il. Zmiany (maksymalne) w soczewce i siatkéwce oraz wartosci lipidow u pacjentéw z IDDM w zaleznoséci od poziomu HbA, i czasu trwania cukrzycy

(Srednia + SD).

Tab. 1. Lens and retina changes as well as lipids value in patients with IDDM in the dependence on HbA, level and diabetes duration (mean =+ SD).

m Klinika Oczna 2003, 105(3-4)
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Czas trwania choroby/ Diabetes duration
<10 lat/ years (n = 25) >10 lat/ years (n = 14)
Parametr
barameter Rono p Rso p " HbA; ¢ p Rono p Rso p " HbA; ¢ p
HbA; 0,54 0,005 0,23 NS - - 0,59 0,02 0,54 0,04 - -
TG 0,55 0,005 0,31 NS 0,61 0,0001 0,15 NS 0,02 NS 0,74 0,002
CHC 0,37 NS 0,28 NS 0,43 0,06 0,60 0,02 0,22 NS 0,26 NS
HDL -0,39 0,05 -0,29 NS 0,08 NS 0,08 NS 0,05 NS -0,33 NS
LDL 0,57 0,003 0,37 NS 0,48 0,006 0,64 0,01 0,21 NS 0,34 NS
ApoB 0,62 0,001 0,41 0,05 0,54 0,002 0.45 NS 0,05 NS 0,20 NS

Tab. IIl. Korelacja maksymalnych zmian na dnie oczu (Rpyo) | zmian w soczewkach (Ry,) z poziomem HbA, i lipiddw oraz HbA;. z poziomem lipidow u
pacjentéw z IDDM w zaleznosci od czasu trwania choroby. R - wsp. rang Spearmana; r - wsp. Pearsona; p - poziom istotnosci.
Tab. I1l. The correlation retinal changes with HbA, . and lipids values in patients with IDDM in dependence on it's duration. R - rang of Spearman coefficient;

r - coefficient of Pearson; p - significant level.

kafa, co sugeruje pojawianie sie z czasem dodatkowych czynnikéw
determinujacych te zmiany.

U pacjentéw z poziomem HbA;. >7,0% stwierdzilismy istotnie
statystycznie podwyzszone wartosci TG, CHC i wyzsze, choc nie-
istotnie, stezenia LDL-CH, co jest czynnikiem ryzyka rozwazanych
zmian (8). Podobne wyniki uzyskat Perez (12). Wedtug Donaghue (4)
podwyzszone wartosci LDL-CH i obnizone HDL-CH przy wysokich
wartosciach HbA . powracaty do normy po jej wyréwnaniu (4). Tak-
ze Attia wykazata, ze wartosci TG byty podwyzszone tylko w grupie
ze z1g kontrolg cukrzycy (1).

Perez (12) stwierdzit zalezno$¢ wystepowania zmian na dnie oczu
od wysokiego poziomu ApoB u 0séb z wysokimi poziomami HbA;..
U pacjentéw chorujacych <10 lat stwierdziliémy istotng korelacje mie-
dzy wartosciami HbA, . a ApoB, ktdra zmniejszata sie wraz ze skraca-
niem sie czasu trwania choroby. U Atti (1) ApoB dodatnio korelowaty
z HbA, .. Natomiast wedtug Igau (6) IDDM nie jest skojarzona z zabu-
rzeniem stezenia ApoB, lecz z innymi, nieustalonymi dotychczas czyn-
nikami. Ziegler sugeruje, ze istniej strukturalne modyfikacje w sktadzie
lipoprotein zawierajacych ApoB u pacjentéw z DM (15). Pierwsze
miejsce we wtdrnej prewendji cukrzycy zajmuje optymalne wyréwna-
nie, typowych dla tej choroby, zaburzer metabolizmu weglowodanéw
i tuszczow (11,14). Wyrazna zaleznos¢ dyslipidemii od stopnia wyréw-
nania cukrzycy i sposobu leczenia potwierdzajg badania Diabetes Con-
trol and Complications Trial (13). Stwierdzono w nich istotne statystycz-
nie zmniejszenie poziomu TG, CHC, frakcji LDL-CHC i ApoB u osdb,
u ktérych zastosowano intensywna insulinoterapie. Najczesciej wyréw-
naniu przemiany weglowodanéw towarzyszy ustgpienie zaburzen
metabolizmu lipidéw (1,2). Wiekszos¢ autoréw przyjmuje poziom 7,0%
HbA; . jako graniczny, powyze] niego szybko narasta prawdopodobien-
stwo zmian na dnie oka i w soczewce, szczegdlnie przy wspétistnieniu
innych czynnikéw ryzyka (7,14). W naszych badaniach uzyskali$my
mocny argument na poparcie tej hipotezy, co ilustruje ryc. 1.

Jak wida¢, poziom HDL-CH nie koreluje z HbA,, jedli rozwaza-
my caly przedziat zmiennosci tego parametru, natomiast ponizej
wspomnianego poziomu — w obszarze lepszej kontroli glikemii —
uzyskujemy silng korelacje (ujemna). Wobec wspomnianego wcze-
$niej znaczenia HDL-CH dla zapobiegania zmianom miazdzycowym
celowe jest maksymalne obnizanie poziomu HbA;. u pacjentéw
chorych na cukrzyce, szczegdlnie miodych.

g
@
E
rf=-05364 W g
p=0,001
40
a
30
1 5 § 7 8 9 10 11 12 13
Hba, (%)

Ryc. 1. Korelacja miedzy HDL i HbA.
Fig. 1. Correlation between HDL and HbA;.

Nie wykonywalismy badania angiografii fluoresceinowej po
szczegotowym rozwazeniu wskazan i przeciwwskazan do jej wyko-
nania u dzieci narazonych na codzienne wielokrotne wktucia insuli-
ny, ale biorgc pod uwage wczesniejszg mozliwos¢ wykrycia zmian
w angiogramach, mozna przypuszczaé, ze otrzymane wyniki badan
bytyby wyrazone silniejszg korelacja.

Whnioski

1. U chorych, u ktérych zastosowano intensywng insulinoterapie,
czas trwania choroby nie wpiywa na profil lipidowy i poziom
HbA;., natomiast ma znaczenie dla wystepowania zmian na
dnie oczu. Relacje lipidowo-weglowodanowe sg bardzo zrézni-
cowane i s tym bardziej nieprawidfowe, im dtuzej trwa cho-
roba.

2. Poziom HbA;. ma wplyw na wystepowanie zmian na dnie
oczu, a u 0séb chorujacych diuzej — takze na zmiany w soczew-
kach.

3. Wysoki poziom HbA;. powoduje przesuniecie profilu lipidowe-
go w kierunku aterogennym. Celowe jest obnizanie jej stezenia
ponizej poziomu 7%, uznanego za miare dobrego wyréwnania
cukrzycy.
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