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Koncentracija HbA,, HDL-kolesterola, LDL-kole
sterola, ukupnog kolesterola i triglicerida određiva
na je kod 18 bolesnika s insulin neovisnom šećernom 
bolesti prethodno liječenih glibenklamidom, te prije 
i tri mjeseca nakon kombinirane terapije insulinom i 
glibenklamidom. Koncentracija HbA, značajno je pa
la nakon tri mjeseca (p < 0,01), HDL-kolesterol je os
tao nepromijenjen (1,27 + 0,42 mmol/1 na 1,26 + 0,41

mmol/1, p > 0,05)), a LDL-kolesterol je blago, ali 
nesignifikantno pao (4,32 + 0,87 mmol/1 na 4,01 + 0,99 
mmol/1, p > 0,05). Signifikantno su pali i ukupni ko
lesterol (p < 0,05) i trigliceridi (p < 0,01), što vjero
jatno odražava pad VLDL-kolesterola. Nije ustanov
ljena značajna povezanost između HDL-kolesterola i 
HbA,.

Ključne riječi: insulin, lipoproteini, serum, šećerna 
bolest

Ateroskleroza se u dijabetičkih bolesnika javlja ra- 
lije i u težim oblicima.3 Usprkos dugogodišnjem pro
učavanju, još se ne može objasniti patogeneza ubr
zanog procesa ateroskleroze u slučaju šećerne bole
sti, osobito njene najopasnije kliničke manifestacije
— koronarne bolesti. Veli/kim epidemiološkim studi
jama u Framinghamu,56 Izraelu8 i Tecumsenu15 utvr- 
lena je jaka inverzna korelacija između HDL-koleste- 
:ola i koronarne bolesti, kako u dijabetičkih tako i u 
ledijabetičkih bolesnika.

Većina autora slaže se da je u dijabetičkih boles- 
lika snižena koncentracija HDL-kolesterola, osobito 
jrotektivna antiaterogena frakcija HDL^.1-2-12-13-17 Me- 
lutim, nedoumice postoje u pogledu odnosa HDL-ko- 
esterola i regulacije šećerne bolesti, odnosno korek- 
:ije tog metaboličkog defekta nakon odgovarajuće te- 
•apije. U insulin ovisnom dijabetesu (IOŠB) ikoncen- 
iracija HDL-kolesterola signifikantno se povisi kada 
;e postigne zadovoljavajuća regulacija glikemije.2-10 
J  bolesnika s insulin neovisnom šećernom bolesti 
INŠB) većina autora nije magla pokazati nikakvu 
•azliku u koncentraciji HDL-kolesterola nakon peri
ka regulacije.9-10 Isto tako, dijabetički bolesnici, li- 
ečeni preparatima sulfonilureje, imali su signifikant-
lo nižu koncentraciju HDL-ikolesterola u odnosu na 
»olesnike liječene insulinom i samo dijetom.2 Među- 
im, bilo je autora koji su opisali malo, ali signifi
kantno povišenje HDL-kolesterola u bolesnika s 
NŠB.7.16

U ovom radu željeli smo vidjeti da li uvođenje kom- 
»inirane terapije insulina i glibenklamida ima utje- 
aja na HDL-kolesterol i druge lipide u bolesnika s 
NŠB.

ISPITANICI I METODE

Ispitivanjem je obuhvaćeno 18 bolesnika s INŠB 
oji su ambulantno liječeni u Regionalnom centru 
a dijabetes, endokrinologiju i bolesti metabolizma 
>pće bolnice Osijek. Niti jedan ispitanik nije pušio, 
va tjedna prije i u toku ispitivanja nisu uzimali li- 
ekove koji mogu utjecati na metabolizam lipida i 
rethodno nisu bili na insulinu. Svi su uzimali gliben- 
lamid u dozi od 15 mg na dan i na početku ispitiva

nja im se uvela jutarnja doza Insulonga GPP, 0,2 — 
0,3 j/kg tjelesne težine. Koncentracija ukupnog kole
sterola, HDL-kolesterola, LDLJkolesterola, triglicerida 
i HbAi određena je prije uvođenja insulina i nakon 
perioda od oko tri mjeseca (9—12 tjedana) kada je 
glukoza natašte u nekoliko navrata bila ispod
11 mmol/1. Osnovni podaci o ispitivanoj .skupini na
laze se u tablici 1.

Ukupni kolesterol i trigliceridi određivani su enzi- 
matskim metodama u automatskom analizatoru fir
me Greiner. HDL-ikolesterol određivan je nakon pre- 
cipitacije Na-fosfovolframatom i Mg-kloridom meto
dom po Huangu. LDL-kolesterol dobiven je računskom 
metodom po Friedewaldovoj formuli. HbAi je odre- 
div Ikromatografskom metodom u hemoliziranom u- 
zorku.

Rezultati su izraženi kao srednje vrijednosti s jed
nom standardnom devijacijom. Značajnost razlika ra
čunala se metodom diferencijacije, a povezanost je 
izražena koeficijentom linearne korelacije.

REZULTATI

Na slici 1. je grafički prikaz, a u tablici 2. srednje 
vrijednosti ispitivanih parametara prije i nakon re
gulacije. Koncentracija HbAi bila je signifikantno ni
ža nakon tri mjeseca (p < 0,01). Koncentracija HDL- 
-kolesterola ostala je nepromijenjena (ly27 + 0,42 
mmol/1 prema 1,26 + 0,41 mmol/1, p > 0,05), dok je 
LDL-kolesterol pokazivao blagi, ali nesignifikantni pad 
(4,32 ± 0,87 mmol/1 na 4,01 + 0,99 mmol/1, p > 0,05). 
Koncentracija ukupnog kolesterola pokazivala je bla
gi, ali signifikantni pad (p < 0,05, dok su trigli
ceridi značajno pali (p < 0,01). Između HDL-koleste- 
rola i HbAi nije ustanovljena značajna povezanost 
(r = 0,3414, p > 0,05), a između HDL-kolesterola i tri
glicerida je postojala jaka inverzna korelacija (r = 
= —0,5744, p < 0,05).

RASPRAVA

U ovom radu pokazali smo da nakon uvođenja in
sulina i tri mjeseca kombinirane terapije gliibenklami-
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m mol/l

Grafički prikaz koncentracija ispitivanih parametara prije (□ ) i  

tri mjeseca nakon uvođenja insulina

SLIKA 1.

TABLICA I.

Osnovni podaci o ispitivanoj skupini

Broj
Spol
— m (%)
— ž (%)
Dob (godine) 
Trajanje dijabetesa 
(godine)

18

8 (44)
10 (66) 
59,4 ± 8,9 
5,2 ± 2,3

TABLICA 2.
Koncentracija HbAi, HDL-kolesterola, LDL-kolesterola,  

ukupnog kolesterola i triglicerida prije i nakon 
uvođenja insulina

Početna Nakon tri
vrijednost mjeseca P

HbAi (%) 12,8 ± 1,8 11,2 ± 1,5 <0,01
HDL-kolesterol (mmol/1) 1,27 ± 0,42 1,26 ± 0,41 NZ*
LDL-kolesterol (mmol/1) 4,32 ± 0,87 4,01 + 0,99 NZ
Ukupni kolesterol (mmol/1) 6,82 ± 0,97 6,32 ± 1,23 <0,05
Trigliceridi (mmol/1) 2,56 ± 1,09 2,14 ± 1,08 <0,01

*NZ — nije značajno

dom i insulinom, dolazi do dramatičnog pada triglice
rida, nešto manjeg, ali signifikantnog pada ukupnog 
kolesterola i blagog, ali nesignifikantnog pada LDL-ko
lesterola. Koncentracija HDL-kolesterola je i nakon po
stizavanja zadovoljavajuće glikemije ostala nepromi
jenjena. Iako nije ustanovljena korelacija između 
HDL-kolesterola i HbAi, što su potvrdili i drugi auto
ri,12.,4.18 postojala je jaka inverzna korelacija između 
triglicerida i HDL-kolesterola. Kako su povišene vri
jednosti triglicerida opisane u razdobljima loše regu
lacije, mogla bi ta inverzna korelacija indirektno iipak 
upućivati na povezanost HDL-kolesterola i regulacije 
dijabetesa. Osim toga, blaži pad ukupnog kolesterola 
vjerovatno odražava pad koncentracije VLDL-koleste- 
rola. Kako u bolesnika s INŠB VLDL-trigliceridi sa
drže oko 80% triglicerida plazme, a odnos kolesterola 
prema trigliceridima u VLDL je 1:5,19 iz toga proiz
lazi da je pad triglicerida i blaži pad ukupnog kole

sterola povezan s padom koncentracije VLDL-koleste 
rola. Međutim, u koncentracijama HDL-kolesterola 
LDL-kolesterola nije bilo signifikantne promjene, štc 
su opisali i drugi autori.9-10 Od veće važnosti je jedar 
noviji rad u kojem Hollenback i suradnici9 ni nakoi 
intenzivirane terapije i postignute odlične regulaciji 
glikemije nisu mogli pokazati promjene ni HDL- n 
LDL-kolesterola.

Neki autori su ipak opisali i signifikantno poviše 
nje HDL-kolesterola nakon postizavanja dobre regu 
lacije glikemije. Greenfield i suradnici7 opisali su bla 
go, ali signifikantno povišenje HDL-kolesterola u sku 
pini bolesnika liječenoj preparatima sulfonilureje, me 
đutim, nisu ustanovili korelaciju između povišenj; 
HDL-kolesterola i glukoze, za razliku od signifikantni 
korelacije između sniženja triglicerida i poboljšanj: 
regulacije glikemije. U većini studija zadovoljavajući 
regulacija postignuta je za 6 do 8 tjedana. U našen 
ispitivanju produžili smo period ispitivanja na 9 di
12 tjedana. Moguće je da ni to nije dovoljno dugo z; 
poboljšanje metabolizma HDL-kolesterola, iako je pc 
luživot HDL-kolesterola 4 do 5 dana. Paisey i surac 
nici16 pokazali su da terapija klorpropamiđom snižć 
va VLDL trigliceride i ukupne trigliceride u razdot 
Iju od tri mjeseca, dok se nakon 12 mjeseci taj uć 
nak gubi. Nasuprot tome, HDL-kolesterol i LDL-kole 
sterol pokazuju signifikantno povišenje i u skupir 
liječenoj insulinom i u skupini liječenoj klorpropam 
dom tek nakon 12 mjeseci.

U dva novija rada opisano je da snižene vrijec 
nos ti HDL-kolesterola odražavaju povećani katabol 
zam HDL-kolesterola uz direktnu povezanost izmeđ 
HDL-kolesterola i koncentracije insulina i pretilosti.4-

ZAKLJUČAK

U ovom radu ni nakon tri mjeseca kombiniran 
terapije glibenklamidom i insulinom nismo mogli d( 
kazati promjene koncentracije HDL-kolesterola, LDI 
-kolesterol je pokazivao blag, ali nesignifikantan pat 
dok su ukupni kolesterol i trigliceridi značajno pal 
što vjerojatno odražava pad VLDL-kolesterola. Nij 
ustanovljena povezanost između HDL-kolesterola 
HbAi. Kako su metaboličke promjene dosta složeni 
koncentracija HDL-kolesterola ne može se jednosta1 
no objasniti relativnom hipoinsulinemijom ili hipe:
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glikemijom. Potrebna su dalja prospektivna istraživa
nja metabolizma HDL-kolesterola, možda u duljem 
razdoblju da bi se utvrdilo da li se poboljšanjem gli
kemije ipak može korigirati taj važni metabolički de
fekt.
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Abstract
LIPOPROTEINS IN SERUM IN NON-INSULIN DEPENDENT DIABETES  

MELLITUS AFTER TREATMENT WITH INSULIN

knte Ivandić, Ivana Prpić, Darko Šulava, Dubravka 
»vare, Marija Kuveždić, and Dubravka Grbeša

Clinic of Internal Diseases, General Hospital Osijek

HbAi, HDL-cholesterol, total cholesterol and tri- 
[lyceride concentrations were measured in 18 patients 
vith non-insulin dependent diabetes mellitus previo- 
isly treated with glibenclamide, before and three 
nonths after the combined treatment with insulin and 
[libenclamide. HbA, concentration fell significantly af

ter three months (p < 0.01), HDL-cholesterol did not 
change (1.27 + 0.47 mmol/L to 1.26 + 0.46 mmol/L, 
p > 0.05), whereas LDL-cholesterol fell slightly but 
insignificantly (4.32 + 0.87 mmol/L to 4.01 + 0.99 
mmol/L, p > 0.05).

There was a significant reduction in total chole
sterol (p < 0.05) and triglyceride concentrations 
(p < 0.01), probably reflecting the fall in VLDL-cho- 
lesterol concentration. No significant connection has 
been observed between HbAj and HDL-cholesterol 
concentrations.
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