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Gtéwnym czynnikiem ryzyka rozwoju cukrzycy typu 2. jest stan przedcukrzycowy. Czesto$¢ jego wystepowania u 0sdb dorostych
na $wiecie ocenia sie obecnie na okofo 7%. Odsetek ten stale wzrasta.

Badania dowodza, ze istnieje zwigzek miedzy stanem przedcukrzycowym a wezesnym stadium nefropatii, neuropatii, retinopatii
oraz zwigkszonym ryzykiem choréb sercowo-naczyniowych. \Wezesne wykrycie stanu przedcukrzycowego oraz wdrozenie odpo-
wiedniego postepowania pozwala opdzni¢ wystapienie cukrzycy typu 2. oraz zwigzanych z nig powikfan.

W ostatnich latach zwraca sig uwage na to, ze u pacjentéw z rozpoznanym stanem przedcukrzycowym mogg wystepowa¢ zmiany
oczne. Najwigcej opracowan w piSmiennictwie Swiatowym dotyczy retinopatii, chociaz istniejg réwniez doniesienia o wystepo-
waniu u tych chorych obnizone] wrazliwosci na kontrast oraz zaburzen widzenia barw. W niniejszej pracy autorzy podsumowujg
dotychczasowg wiedze na temat zmian w narzadzie wzroku u pacjentow, u ktdrych rozpoznano stan przedcukrzycowy.

stan przedcukrzycowy, retinopatia, wrazliwo$¢ na kontrast, widzenie barw.

Prediabetes is recognized as the major risk factor for type 2 diabetes. Nearly 7% of adults worldwide are estimated to have
prediabetes and the prevalence is increasing. There is evidence of microvascular and macrovascular complications in patients
with prediabetes. Early detection of prediabetes and lifestyle madification could therefore contribute to the prevention of type 2
diabetes and its complications. Many reports indicate the possibility of ocular abnormalities in prediabetes. A number of studies
show associations between prediabetes and early forms of retinopathy. There is also evidence that colour vision and contrast
sensitivity are impaired in these patients. Our study analyses data regarding ocular abnormalities in prediabetes.
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Cukrzyca typu 2. nalezy do chordb, ktérych czestos¢ wy-
stepowania dynamicznie ro$nie wraz z rozwojem cywilizacyj-
nym. Ze wzgledu na wzrastajgcq zapadalno$¢ na cukrzyce typu
2. i liczne powazne powiktania jej towarzyszace coraz wigk-
szg uwage zwraca sie na czynniki ryzyka rozwoju tej choroby
i wczesne rozpoznawanie.

Gtéwnym czynnikiem ryzyka rozwoju cukrzycy typu 2. jest
stan przedcukrzycowy, definiowany jako nieprawidtowa glike-
mia na czczo (impaired fasting glycemia — IFG) i/lub nieprawi-
dtowa tolerancja glukozy (impaired glucose tolerance — IGT).
Odnotowuje sig wzrost czesto$ci wystepowania stanu przedcu-
krzycowego na $wiecie. Obecnie stwierdza sie go u 316 milio-
néw ludzi, stanowi to 6,9% dorostej populacji. Prognozuje sie,
ze do 2035 roku bedzie mozna go rozpozna¢ u 471 miliondw lu-
dzi (8% dorostej populacji). Polska nalezy do panstw, w ktérych
odsetek wystepowania stanu przedcukrzycowego jest najwiek-
szy —w 2013 roku wynidst 16,5% (czwarta pozycja na $wiecie).
Przewiduje sig, ze w 2035 roku czesto§¢ wystepowania stanu
przedcukrzycowego w polskiej populacji wyniesie 19,3% i be-
dzie najwigksza na $wiecie (1).

Stan przedcukrzycowy jest zwigzany ze wspotwystepowa-
niem insulinoopornosci i dysfunkcji komdrek beta trzustki. Poczat-

prediabetes, retinopathy, contrast sensitivity, colour vision.

kowo zaburzenia te przebiegajg bezobjawowo, dopiero po pew-
nym czasie wykrywa sie nieprawidtowe warto$ci glikemii (2).

Badania dowodza, ze istnieje zwigzek miedzy stanem przed-
cukrzycowym a wczesnym stadium nefropatii, neuropatii, reti-
nopatii oraz zwigkszonym ryzykiem zachorowalnosci na choroby
sercowo-naczyniowe (3-5). Wczesne wykrycie stanu przedcu-
krzycowego oraz wdrozenie odpowiedniego postepowania, czyli
przede wszystkim zmodyfikowanie stylu zycia, pozwalajg opdz-
ni¢ wystagpienie cukrzycy typu 2. oraz zwiagzanych z nig powi-
ktan nawet o 40-70% (3, 4).

Powiktania oczne cukrzycy s przedmiotem wielu badan,
ich rodzaj, czesto§¢ wystepowania i patomechanizm zostaty
w duzej mierze poznane. Do najczestszych zmian w narzadzie
wzroku obserwowanych w przebiegu cukrzycy naleza: retino-
patia, za¢ma, zaburzenia refrakcji i akomodacji, upo$ledzenie
widzenia barw, zaburzenia w zakresie aparatu ochronnego i po-
wierzchni oka, porazenie nerwéw gatkoruchowych oraz jaskra.
Powiktania okulistyczne cukrzycy, a szczegdlnie retinopatia, sg
obecnie gtéwng przyczyng $lepoty u 0séb czynnych zawodowo
w krajach rozwinigtych, dlatego stale podkresla sie¢ wage jak
najwczesniejszego wykrywania tych zmian i ich leczenia (6, 7).

W ostatnich latach zwraca si¢ uwage na to, ze u pacjen-
téw, u ktérych rozpoznano stan przedcukrzycowy, moga wyste-
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powaé zmiany oczne. Najwiecej opracowan w medyczne;j lite-
raturze $wiatowe]j dotyczy retinopatii, chociaz istniejg réwniez
doniesienia o wystepowaniu w tej grupie chorych wczesnych
zaburzen funkcji widzenia w postaci obnizonej wrazliwo$ci na
kontrast oraz zaburzen widzenia barw (8—11). Wiedza na temat
czestosci wystepowania innych zaburzen okulistycznych u tych
chorych jest ograniczona.

Retinopatia

Czesto$¢ wystepowania retinopatii u pacjentow, u ktérych roz-
poznano stan przedcukrzycowy, ocenia si¢ na 2,5% do 20% (7, 12—
—15). Wigkszo$¢ badan szacuje jednak, ze w ww. grupie chorych
wystepuje ona w 8% do 12% (11). Duze réznice w odsetku cho-
rych ze zmianami w siatkéwce majg rozmaite podioze. Wynikajg
one miedzy innymi z réznic demograficznych badanych populaciji —
wieku i rasy. Wigkszo$¢ badan dotyczy rasy biatej, jednak powsta-
ty tez analizy dotyczace duzych populaciji azjatyckich oraz ludnosci
latynoskiej (14, 15). Na duzg rozpigto$¢ wynikéw mogg tez wply-
wac réznice w kryteriach wigczania pacjentéw do badania, zwtasz-
cza wtedy, kiedy wspétwystepujg u nich nadcisnienie tetnicze
i inne choroby naczyniowe (w wigkszo$ci analiz ww. parametry
sg uwzgledniane) (16). Istotne znaczenie w ocenie wystepowania
retinopatii majg réwniez rodzaj zastosowanej metody diagnostycz-
nej i jej czutos¢ (7, 12-14). Oceny zmian siatkéwkowych dokony-
wano najczesciej na podstawie wykonanych fotografii barwnych
dna oka, jednak cze$¢ zdje¢ obejmowata tylko biegun tylny, nie
uwzgledniajac dalszego obwodu (14). Niektére zdjecia wykony-
wano, nie rozszerzajac wczesniej zrenic (14). Cze$¢ badan opierata
sie na oftalmoskopii bezposredniej, ktéra wydaje sie najmniej czutg
i obiektywna metoda. Najwigkszg czesto$¢ wystepowania retino-
patii, wynoszacg az 20%, stwierdzono po wykonaniu u wszystkich
badanych angiografii fluoresceinowej siatkéwki, ktéra z duzg czufo-
$cig ukazuje wczesne zmiany o charakterze retinopatii (gtéwnie mi-
kroaneuryzmaty), niewykrywalne jeszcze metodg oftalmoskopowg
i na fotografiach barwnych (13).

U pacjentdw, u ktérych rozpoznano stan przedcukrzycowy,
zauwazalne byty poczatkowe objawy retinopatii, gtéwnie mikro-
aneuryzmaty kwalifikowane jako tagodna retinopatia nieprolife-
racyjna (ryc. 1.). Bardziej zaawansowane zmiany wystepowaty
bardzo rzadko.

Powszechnie uznaje sig, ze zmiany o charakterze retinopatii
sq wynikiem mikroangiopatii. Zaburzenia dotycza naczyn siat-
kéwkowych matego kalibru i polegajg na stopniowym zaniku
perycytdw, czyli komérek przy$ciennych, pogrubieniu btony
podstawnej i upos$ledzeniu szczelno$ci $§rédbfonka (uszkodzeniu
bariery krew-siatkéwka). Zmianom naczyniowym towarzysza
zaburzenia hematologiczne. Efektem tych proceséw sg: tworze-
nie sie mikroaneuryzmatéw i przeciek z naczyn, zamykanie sig
$wiatta naczyn, upo$ledzenie perfuzji i niedokrwienie siatkdwki
(17). Uwaza sig, ze podfozem zmian naczyniowych sg przewle-
kta hiperglikemia i zwigzane z nig procesy metaboliczne. Jed-
nak w $wietle wynikéw badan nad wystgpowaniem retinopatii
u pacjentéw niechorujgcych na cukrzyce nalezatoby wzigé pod
uwage inne mozliwe patomechanizmy retinopatii, takie jak pro-
cesy neurodegeneracyjne i zapalne, czy tez uogdlniong dysfunk-
cje Srédbtonka naczyn (13, 15, 18).

Wielu badaczy podkresla role proceséw neurodegeneracyj-
nych w patogenezie retinopatii, zwtaszcza w aspekcie jej wyste-

Ryc. 1. Zmiany o charakterze poczatkowej retinopatii u pacjenta,
u ktérego rozpoznano stan przedcukrzycowy (pojedynczy mi-
kroaneuryzmat w tylnym biegunie).

Early retinopathy (single microaneurysm within the posteriori
pole) in a patient diagnosed with prediabetes.

Fig. 1.

powania w stanie przedcukrzycowym. Nie wiadomo do konca,
czy nieprawidtowa glikemia ma bezposredni wptyw na meta-
bolizm neuronéw siatkdwki, czy tez czynnikami etiologicznymi
uszkodzenia neuronalnego sa hipoksja i niedokrwienie wynikaja-
ce z zaburzen mikrokrazenia i zatamania bariery krew—siatkéw-
ka. Badania prowadzone na zwierzetach i testy psychofizyczne
stosowane w badaniach z udziatem ludzi wskazuja, ze ubytek
funkcjonalny wystepuje niezaleznie od zmian naczyniowych
w siatkdwce (18).

Wazne bytoby zatem znalezienie odpowiedzi na pytanie,
u ktdrych pacjentdw z rozpoznanym stanem przedcukrzycowym
stwierdza sie retinopatig, a wigc poznanie czynnikéw ryzyka reti-
nopatii u pacjentéw w stanie przedcukrzycowym. Pojawia sig co-
raz wigcej analiz wskazujgcych na to, ze retinopatia u pacjentdw,
u ktérych rozpoznano stan przedcukrzycowy, nie zalezy od pozio-
mu glikemii, lecz istniejg inne czynniki ryzyka jej rozwoju. Wyniki
badania przeprowadzonego z udziatem populacji chifiskiej wska-
zuja, ze u pacjentéw, u ktérych stwierdzono nieprawidiows tole-
rancje glukozy (IGT), zachodzi znamienna statystycznie zalezno$¢
miedzy wystepowaniem retinopatii a nadcis$nieniem tetniczym
i otytoscig (14). Wyniki badania przeprowadzonego z udziatem
populacji szwedzkiej réwniez wskazuja, ze u chorych, u ktdrych
rozpoznano nieprawidiowa glikemie na czczo (IFG), istnieje zalez-
no$¢ miedzy wystepowaniem retinopatii a wysoko$cig ci$nienia
tetniczego i BMI (7). Pomimo istniejgcych doniesien czynniki ry-
zyka retinopatii w stanie przedcukrzycowym nie sg do konca po-
znane i wymagajg dalszych badan.

Wydaje sig, ze wyjasnieniu tego problemu moga tez stuzyé¢
badania oceniajgce czgsto$¢ wystepowania objawoéw retinopa-
tii i jej czynnikéw ryzyka w ogoélnej populacji oséb niechoruja-
cych na cukrzyce. Wedtug dostgpnych danych czesto$¢ ta jest
szacowana na 4,8-15,5% (15, 19). Wyniki wielu badan potwier-
dzaja, ze niezaleznymi czynnikami ryzyka wystapienia retinopatii
u pacjentéw niechorujgcych na cukrzyce moga byé: podwyzszo-
ne ci$nienie tetnicze krwi, podwyzszone BMI, choroba wienco-
wa i przebyty zawat serca, starszy wiek, ale takze podwyzszone
warto$ci glikemii (7, 15, 20, 21). Badaniami objeto jednak catg
populacje oséb niechorujgcych na cukrzyce, nie wykluczono
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z nich pacjentéw ze stanem przedcukrzycowym. Badania suge-
ruja, ze ,izolowana” retinopatia moze by¢ wczesnym objawem
uogdlInionej dysfunkcji mikrokrazenia spowodowanej dysregula-
cjg stezenia glukozy we krwi i ci$nienia tetniczego, moze doty-
czy¢ nie tylko siatkéwki, ale tez innych narzgddw. Retinopatia
bytaby w tym przypadku markerem uogdlnionej choroby naczy-
niowej. Potwierdzajq te hipoteze badania, ktérych wyniki dowo-
dza, ze retinopatia u 0séb niechorujgcych na cukrzyce wiaze sie
ze zwigkszonym ryzykiem $miertelno$ci z przyczyn sercowo-na-
czyniowych (20).

Powiktania cukrzycy w zakresie naczyn siatkdwki obejmuja
poza retinopatig, ktéra dotyczy naczyn mikrokrazenia siatkéwki,
takze zmiany kalibru i przebiegu wiekszych naczyn. Dochodzi do
zwezenia naczyn tetniczych i poszerzenia zylnych, to przektada
sie na zmniejszenie wspolczynnika tetniczo-zylnego (arterio-ve-
nous ratio — AVR). Wspétczynnik ten moze by¢ réwniez obni-
zony u os6b niechorujacych na cukrzyce, w tym u pacjentéw
z rozpoznanym stanem przedcukrzycowym, i u tych oséb moze
wskazywac na wigksze ryzyko rozwoju cukrzycy typu 2. (6, 22).

Widzenie barw i wrazliwo$¢ na kontrast

Whyniki wielu badan wskazujg, ze u chorych na cukrzyce,
u ktérych nie wystepuja kliniczne objawy retinopatii, moga wy-
stapi¢ zaburzenia widzenia barw oraz wrazliwo$ci na kontrast,
ktére $wiadcza o wezesnym stadium choroby siatkéwki, ograni-
czonym do zaburzen funkcjonalnych (8, 10, 11, 23-25). Mozna
domniemywac, ze réwniez u pacjentéw z rozpoznanym stanem
przedcukrzycowym (bez retinopatii) dochodzi do takich wcze-
snych zaburzen funkcji widzenia (8—11).

U chorych na cukrzyce, zaréwno powikfana, jak i niepowi-
ktang retinopatia, czesto dochodzi do zaburzen widzenia barw.
Naleza one do zaburzen nabytych, ktére powstajg wskutek
dziatania czynnikéw egzogennych lub endogennych. Uznawane
sq za wczesny i czuly wskaznik réznych choréb neurodegene-
racyjnych i neurotoksycznych. Widzenie barw jest procesem
ztozonym, nie do konca poznanym, zaleznym od prawidfowego
funkcjonowania oczu i drég wzrokowych. Za percepcje barw
odpowiedzialne sg komarki fotoreceptorowe siatkéwki — czopki,
ktére sg zgromadzone gtéwnie w plamce. Dlatego wtasnie do
zaburzen widzenia barw u chorych na retinopatie cukrzycowa
dochodzi najczes$ciej w przypadku objecia procesem chorobo-
wym plamki, czyli rozwoju makulopatii. Nieprawidtowos$ci doty-
czg gtéwnie osi niebiesko—zéttej (17, 26).

Jak wspomniano wcze$niej, dane z medycznej literatury $wia-
towej wskazujg, ze stan przedcukrzycowy moze byé czynnikiem
ryzyka zaburzen widzenia barw. Niemniej jednak dane te nie sg
jednoznaczne i zagadnienie to wymaga dalszych badan (8, 9, 11).

Podobne obserwacje dotyczag wrazliwosci na kontrast, ktdra
— tak jak widzenie barw — zalezy od prawidtowej funkcji plamki.
Badanie wrazliwo$ci na kontrast w sposob precyzyjny ocenia
zdolno$¢ widzenia centralnego. Obnizenie wrazliwo$ci na kon-
trast obserwuje sie u chorych na retinopatie cukrzycowa, ale
tez u chorych na cukrzyce niepowiktang retinopatig (odpowied-
nio u 60% i 38% chorych) (17). W medycznej literaturze $wia-
towej mozna znalez¢ doniesienia na temat uposledzonej wraz-
liwosci na kontrast takze u oséb niechorujgcych na cukrzyce,
u ktérych stwierdza sie nieprawidiows tolerancje glukozy (10,
11). Autorzy tlumacza to mozliwos$cig uszkodzenia neuronalne-

go na poziomie fotoreceptoréw lub drég wzrokowych, ktére jest
niezalezne od klinicznie wykrywalnej mikroangiopatii w obrebie
siatkéwki (10) (ryc. 2.).
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Ryc. 2. Test wykorzystywany do badania widzenia barwnego Lantho-
ny D15 (Richmond Products Inc., USA) i test do oceny wrazli-
wosci na kontrast Mars (Mars Perceptrix, USA).

Lanthony D15 test (Richmond Products Inc., USA) used for
colour vision assessment. Mars test (Mars Perceptrix, USA)
used for contrast sensitivity assessment.

Fig. 2.

Dostepne sg réwniez doniesienia dowodzace istnienia
innych weczesnych zaburzen funkeji siatkéwki u pacjentow,
u ktérych zdiagnozowano stan przedcukrzycowy. Shafaee i wsp.
oceniali funkcje plamki u pacjentéw z rozpoznanym stanem
przedcukrzycowym (a takze u chorych na cukrzyce typu 2. nie-
powiktang retinopatia), wykonujac badanie mikroperymetrycz-
ne. U 52% chorych z rozpoznanym stanem przedcukrzycowym
zaobserwowali obnizenie czuto$ci siatkdwki w plamce, a wigc
uposledzenie jej funkcji pomimo nieobecno$ci zmian struktu-
ralnych w siatkdwce. Wynik ten moze ttumaczy¢ wspomniana
wczes$niej teoria neurodegeneracyjna (18).

Podsumowanie

Stan przedcukrzycowy wigze sie z wysokim ryzykiem roz-
woju cukrzycy typu 2., jednak juz na tym etapie zaburzen gli-
kemii mogg wystepowacé objawy zaréwno mikroangiopatii, jak
i makroangiopatii. Dlatego stale podkre$la sig, jak wazng role
w ograniczaniu powiktan odgrywajg wczesne rozpoznanie stanu
przedcukrzycowego i jak najszybsze wdrazanie postepowania
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terapeutycznego. Problem szczegdlnie dotknie polska populacje
— prognozuje sie bowiem, ze w 2035 roku czesto$¢ wystepo-
wania stanu przedcukrzycowego u mieszkancéw naszego kraju
bedzie najwigksza na $wiecie (1).

Whyniki badan wskazuja, ze zmiany w narzadzie wzroku
moga wystapi¢ wczesnie, nalezy zatem podkresli¢, jak wazne
jest, aby pacjenci, u ktérych rozpoznano stan przedcukrzycowy,
byli poddawani okulistycznym badaniom kontrolnym. Jednocze-
$nie badacze zwracajg uwage na mozliwe czynniki ryzyka roz-
woju retinopatii u tych chorych, takie jak nadcisnienie tetnicze
i otytos¢. Odpowiednie kontrolowanie tych zaburzen istotnie
ograniczy rozwdj groznych powiktan okulistycznych, a takze
zmniejszy ryzyko rozwoju cukrzycy typu 2.

Whykrycie zaburzen funkcjonalnych u oséb z rozpoznanym
stanem przedcukrzycowym, wobec nieobecnosci zmian struk-
turalnych w siatkéwce, rzuca nowe $wiatto na patomechanizm
zmian ocznych. W rozwoju retinopatii niekwestionowana jest
rola czynnikéw naczyniowych — mikroangiopatii — lecz jest bar-
dzo prawdopodobne, ze w tym procesie biorg réwniez udziat
inne czynniki. Ich poznanie pozwolitoby na opracowanie nowych
metod zapobiegania powstawaniu powikfan ocznych i strategii
ich leczenia u stale rosnacej liczby chorych na cukrzyce typu 2.
i u pacjentdéw, u ktdrych rozpoznano stan przedcukrzycowy.
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