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Annotation: In this article, we have described our results of long-term ECG
monitoring and FreeStyle Libre using the basal insulin Degludec in combination with
other antihyperglycemic drugs in patients with diabetes. Our patient with a good level
of glycated hemoglobin had frequent episodes of hypoglycemia associated with
paroxysms of atrial fibrillation according to CGM data. This case testified in favor of
solving the issue of revision of therapy. Thus, we replaced Glargine basal insulin with
the new generation insulin Degludec, which has a more precise effect on glycemic
variability, so its effect is predictable. At present, there is convincing evidence of the
effect of hypoglycemia on the development of electrical instability of the
myocardium with the appearance of fatal arrhythmias. The use of simultaneous long-
term monitoring of blood glucose and heart rate allows more accurate recording of
episodes of hypoglycemia and correction of insulin therapy, thereby reducing the risk
of arrhythmias.
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Introduction

Qandli diabet — yurak-gon tomir kasalliklari (YQK) rivojlanish xavfining eng kuchli omillaridan
biridir. 1-tur qandli diabet (QD) bilan og’rigan bemorlarning 50 foizida va 2-tut gandli diabet
bilan kasallanganlarning 80 foizida yurak-qon tomir asoratlari tufayli erta nogironlik va bevaqt
o’lim gayd etiladi. Tibbiyot fanining QD bilan og’rigan bemorlarni erta tashhislash va davolash
yo’nalishi bo’yicha erishgan yutuqglariga qaramasdan, QD va unga hamrohlik qgiluvchi yurak-qon
tomir kasalliklari bilan og’rigan bemorlar prognozi va hayot sifatini yaxshilash uchun hal
qilinishi kerak bo’lgan ko’plab muammolar mavjud. Shuni qayd etib o’tish kerakki, insulin
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terapiyasi hali ham avvalgidek 2-tur gandli diabetni davolashning eng samarali variantiligicha
golmogda va 1-tur gandli diabetni davolashning yagona patogenetik jihatdan asoslangan va
hayotiy zarur usuli hisoblanadi [1]. Birog, gipoglikemiya va vazn ortishi insulin terapiyasiga
salbiy ta’sir ko’rsatuvchi eng muhim omillar, shuningdek, foydalaniladigan rejimning
murakkabligi va hayot tarzini davolanishga doimo moslashtirish zarurati insulin terapiyasining
asosiy cheklovlari hisoblanadi [2]. ACCORD, ADVANCE, VADT tadgiqgotlarida yurak-gon
tomir kasalliklariga hamrohlik gilib keladigan 2-tur gandli diabet bilan og’rigan bemorlarda
intensivlashgan insulin terapiyasi fonida gipoglikemiya xavfi ko’rsatilgan [3]. O’tgan asrning 90-
yillarida 1-tur qandli diabet bilan og’rigan bemorlarda to’satdan ro’y bergan o’lim holatlarini
tahlil qilish asosida «dead in the bed» sindromi kuzatilgan, bu yerda o’lim oqibatining asosiy
sababi gipoglikemiya deb atalgan [4] va patogenetik bog’liqligi “gipoglikemiya bilan bog’liq
bo’lgan vegetativ regulyatsiyaning buzilishi’ning rivojlanishi deb ataladi (HAPCI'). Uzoq
muddatli CGM glikemiyasi monitoringi va parallel ravishda qo’llanilgan uzoq muddatli EKG
monitoringining zamonaviy tadgigotlarida QT intervalining uzaytirilganligi, ektopik ritmlarning
paydo bo’lishi, gipoglikemiya hodisalarida yurak urish tezligi o’zgaruvchanligining pasayishi
ko’rsatilgan. Ushbu natijalar insulin terapiyasi uchun ma’lum shartlar qo’yadi. Insulinning bazal
analoglari (glargin, detemir) ishlab chigilishi tufayli zamonaviy endokrinologiya bir vagtning
o’zida bir nechta muhim muammolar: gipoglikemiya xavfini kamaytirish, ta’sir qilish muddati
davomiyligi tufayli gabul gilishning qulayligini hal qilish yo’liga o’tdi. Shu munosabat bilan
yangi bazal insulinlar haqidagi ma’lumotlar qiziqish uyg’otadi, bularning oxirgi vakillaridan biri
insulin degludek hisoblanadi, uning samaradorligi va xavfsizligi BEGIN™ klinik tadqiqotlar
dasturida keng o’rganilgan (26-52 hafta davomiyligida 3a bosqichli nazorat ostida bo’lgan 9 ta
xalqaro ko’p markazli randomirlashgan tadqiqotlar 1- va 2-turdagi gandli diabetga chalingan,
insulin terapiyasi bilan davolangan va ilgari insulin terapiyasi bilan davolanmagan 9000 ga yaqin
bemorlarni gamrab olgan) [5]. Qandli diabetning 2-turida fagat bazal insulinni, degludek, hamda
glargin sifatida qo’llash, shuningdek peroral - og’iz orqali qabul qilinadigan qondagi qand
miqdorini pasaytiruvchi preparatlar  (QQPP) bilan birgalikda foydalanish juda kamdan-kam
hollarda (2% dan ko’p bo’lmagan bemorlarda) og’ir gipoglikemik holatlar rivojlanishiga sabab
bo’lgan [6].

Ushbu maqgolada biz uzoqg muddatli EKG monitoringi va FreeStyle Libre yordamida gandli
diabet bilan og’rigan bemorlarda bazal insulin Degludekni boshqga antigiperglikemik dorilar
bilan birgalikda qo’llash bo’yicha 0’z natijalarimizni yoritdik.

1-klinik holat.

Bemor M. 54 yoshda. Umumiy holsizlik va vaqti-vaqti bilan yurak urishidan shikoyat giladi.
Anamnezdan: bemor 15 yildan beri 2-tur gandli diabet bilan kasallangan. Yurak ishemik
kasalligi bilan 6 yildan beri, gipertoniya kasalligi (GK) bilan 10 yildan beri kasallangan. O’tgan
yil davomida qisqa muddatli, 0’z-0’zidan 0’tib ketadigan yurak bo’lmasi fibrilatsiyasining
paroksizmlari aniglandi. IMT 38,8 kg/m2. Kuniga 100/1000 mg dozada sitagliptin/metformin,
ertalab soat 8 da 40 birlikda insulin glargin, kuniga 2,5 mg bisoprolol, 75 mg aspirin, 80 mg
valsartan va kuniga 10 mg rozuvastatin qabul giladi. Laboratoriya ma’lumotlari: glyukozalangan
gemoglobin - 6,7%, och goringa venoz glyukoza 6,2 mmol/l, kreatinin - 127 mkmol/l (GFR -
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41,5 ml/min), karbamid - 8,0 mmol/l, mikroalbuminuriya - 336 mg/l, umumiy xolesterin 145
mg/dl, triglitseridlar 180 mg/dl, LDL 81 mg/dl, HDL 28 mg/dlI.
CGM yordamida glikemiyani baholash shuni ko’rsatdiki, ko’rsatilgan terapiya davomida
bemorni kuzatuv davrida o’rtacha davomiyligi 130 daqiqa bo’lgan 12 ta gipoglikemiya hodisasi

kuzatilgan.

1-rasm. Dastlabki CGM ma’lumotlari bo’yicha glikemik profil.
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2-rasm. CGM bilan baholangan glikemik profil 13/10/2018
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0O’z-0’zini nazorat qilish va CGM bo’yicha glikemik profilning giyosiy tahlil gilish ma’lumotlari
shuni ko’rsatadiki, gipoglikemiyaning deyarli barcha 14 hodisasi tan olinmagan.

3-rasm. Gipoglikemiya davrida kuzatilgan yurak bo’Imalari — atriyal fibrilatsiyasi.

e

Parallel ravishda EKG monitoring gilish shuni ko’rsatdiki, gipoglikemiya yurak bo’lmasi
fibrilatsiyasining paroksizmi rivojlanishi bilan bog’lig.

Glikemiyaning yuqori o’zgaruvchanligi, tez-tez gipoglikemiya holatlarining uchrashi va shu
bilan birga, Glargin insulini holatining yetarli darajada qoplamasligi biz uchun uni Degludek
bilan almashtirish uchun ko’rsatma bo’ldi. Shu bilan birga, Degludek insuliniga o’tkazishda biz
Glarginning boshlang’ich dozasidan 10% ni olib tashladik, shunday gilib, Degludekning dozasi
36 Birlikni tashkil gildi.

Bemorda postprandial glikemiya mavjud, bunday hollarda bazal insulin glikemiyaga asosan
ochlik paytida ta’sir giladi, shuning uchun ushbu holatni qoplash uchun bizga insulinni inkretin
mexanizmli preparatlar bilan birgalikda go’llash talab gilinadi. BEGIN tadgiqotida Degludekga
GPP-1 retseptorlari agonisti Liraglutid qo’shilgan kichik guruh glyukozalangan gemoglobinning,
shuningdek, bemorlar vaznining pasayishining kuchayishiga yordam beradi [7].

Ushbu holatda, Degludek va Liraglutid insulinining (Viktoza) 0,6 mg lik dozasining
kombinatsiyasi gipoglikemiya holatlari orasidagi fargni to’liq tenglashtirishga yordam beradi,
bu esa CGM ma’lumotlaridan aniq ko’rinib turibdi.

Shuni ham ta’kidlash kerakki, bemor EKG monitoringi ma’lumotlari bilan tasdiglangan aritmiya
belgilarining yo’qolganligini qayd etib o’tdi.

4-rasm. Degludek va Liraglutid insulin fonida CGM ma’lumotlari bo’yicha glikemik profil.
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Endocrinologic and Metabolic Drug Advisory Committee tavsiyalarida GPNning oldingi 2-3
marta o’lchanishi asosida haftada bir marta Degludek insulin dozasini titrlash zarurligi
ko’rsatilgan. 7 oydan so’ng biz Degludek insulin dozasini 12 birlikkacha bo’lgan glikemik
nazoratning yetarli darajasida ushlab turishga muvaffaq bo’ldik va Liraglutid dozasi 1,2 mg
gacha titrlandi.

5-rasm. 7 oylik kuzatuv davomida Degludek va Liraglutid insulin fonida CGM

ma’lumotlari bo’yicha glikemik profil.
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Keltirilgan ma’lumotlardan ko’rinib turibdiki, 96% vaqtincha oraligda  glyukozalangan
gemoglobin gipoglikemiya holatlari to’lig mavjud bo’lmagan hollarda magsadli diapazon
oralig’ida bo’ladi.

Shuni ham ta’kidlash kerakki, SKF ning 55,2 dan 73,7 ml / min gacha ko’tarilishi va IMT ning
38,8 dan 33,6 kg / m2 gacha pasayishi bilan buyraklarning filtrlash qobiliyatining yaxshilanishi
kuzatiladi.

Yugoridagilarni umumlashtirib, shuni ta’kidlashni istardikki, afsuski, gandli diabet bilan
og’rigan bemorlarni davolashda mavjud bo’lgan harakatsizlik kelajakda gliukemik nazoratning
dekompensatsiyasi va qon tomir asoratlarining rivojlanishiga olib kelishi mumkin, biz buni
ushbu bemorda nefropatiya, koronar arteriya kasalligi — yurakning ishemik kasalligi ko’rinishida
kuzatdik. Insulin terapiyasi, endogen insulin miqdorini ko’paytirish orqali yaxshi glikemik
nazoratni ta’minlaydi, biroq shunga qaramay, o’zining kamchiliklariga ega - bunda aritmiya
kabi yomon oqibatlarga olib keladigan gipoglikemiya xavfi mavjud. Shuni ham aytib o’tish
kerakki, davolash boshlanganidan keyin bir yil o’tgach, bemorlarning faqat yarmigina
glyukozalangan gemoglobinning magsadli darajasiga erisha oladi [8]. Bizning bemorimiz,
nazarimizda, glyukozalangan gemoglobin darajasi bo’yicha vaziyat nazorat ostida edi. Birog
bunday holatda ham olingan giymatlarga tangidiy munosabatda bo’lish kerak. Shunday qilib,
so’nggi yillarda glyukozalangan gemoglobinning holati shubha ostiga olindi va gipoglikemiya
holatlarining tez-tez takrorlanishi, glikemiyaning o’zgaruvchanligini uzoq muddatli monitoring
qilish natijasida olingan ko’rsatkichlarni baholash foydasiga tobora ko’proq dalillar paydo
bo’lmoqda. Shunday qilib, bizning bemorimizda glyukozalangan gemoglobinning muvaffaqiyatli
ko’rsatkichida CGM ma’lumotlariga ko’ra, atriyal — yurak bo’lmasi fibrillyatsiyasining
paroksizmi bilan qo’shilib kelgan gipoglikemiya holatlari tez-tez kuzatilgan. Bunday vaziyat
o’tkazilayotgan davolash terapiyasini qaytadan ko’rib chiqish to’g’risidagi masalani hal qilishni
talab qgiladi. Shunday qilib, biz bazal Glargin insulinini yanada yangiroq avlodning Degludek
insulini bilan almashtirdik, ushbu insulin glikemik o’zgaruvchanlikka yanada aniq ta’sir
ko'rsatadi, shuning uchun uning ta’sirini oldindan aytish mumkin bo’ladi. Hammaga ma’lumki,
och qorindagi va ovqatdan keyin qondagi glyukoza darajasining nisbiy ulushi HbAlc o’lchamida
turli gqiymatlar bilan farq qilishini mumkin. HbAlc darajasining o’rtacha o’sishiga postprandial
glikemiya ko’proq hissa qo’shadi [9]. Oshqozonni bo’shatish tezligi va orolcha hujayralarining
ovqgat gabul gilishga gormonal javobi postprandial glikemiya darajasini tartibga soluvchi asosiy
mexanizm hisoblanadi. Ushbu holatda, inkretin ta’siriga ega preparatlar oshqozon bo’shatilishiga
ta’sir ko’rsatib, uning darajasi pasayishiga yordam beradi. Insulin terapiyasi fonida vazn ortishi
yurak-qon tomir kasalliklari xavfining oshishiga ko’maklashadi. Inkretin ta’siriga asoslangan
terapiya gipoglikemiya xavfini kamaytirib, tana vazni ortishining oldini oladi [10], bu esa bizni
semizlikdan giynalgan bemorlarga Degludek insulinga ikkinchi preparat sifatida GPP-1R
Liraglutid preparatini tanlashga undaydi.

Liraglutidning ko’pincha qandli diabet bilan og’rigan bemorlarning buyrak faoliyatiga ta’siri
haqida alohida to’xtalmoqchimiz. Liraglutid salbiy ta’sir ko’rsatmagan buyrakning yengil yoki
o’rtacha darajada shikastlanishi bilan kasallangan bemorlar ishtirokidagi tekshiruvlar natijalari
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asosida ushbu preparat yengil darajadagi nefropatiya bilan kasallangan bemorlarga tavsiya etiladi
[11].
Xulosa:

Hozirgi vaqtda o’limga olib keladigan aritmiyalar paydo bo’lishi bilan miyokardning elektr
begarorligini rivojlanishiga gipoglikemiya ta’sirining ishonchli dalillari mavjud. Glikemiya va
yurak urish tezligini sinxron ravishda uzoq muddatli kuzatish tizimlaridan foydalanish
gipoglikemiya epizodlarini aniqroq qayd etish va insulin terapiyasini to’g’rilashga imkon beradi
va shu bilan aritmiya xavfini kamaytiradi.
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