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STRESZCZENIE

Oznaczanie wartosci hemoglobiny glikowanej (HbA, )
znalazfo powszechne zastosowanie w ocenie wyréwnania
metabolicznego cukrzycy oraz ryzyka rozwoju przewle-
ktych powiktan tej choroby. Oznaczenie HbA, jest row-
niez, zwielu wzgledow, bardzo wygodne w rozpoznawaniu
cukrzycy. Jednak mimo ze Amerykanskie Towarzystwo
Diabetologiczne wprowadzito w 2010 roku oznaczenie
HbA, . do kryteriéw rozpoznawania tej choroby, to Pol-
skie Towarzystwo Diabetologiczne w 2012 roku nie re-
komenduje oznaczania HbA, . w diagnostyce zaburzen
gospodarki weglowodanowej. Badanie to mozna jednak
juz wykorzystywa¢ jako badanie przesiewowe.
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ABSTRACT

Glycated hemoglobin (HbA, ) assay is commonly used for
metabolic control monitoring and risk for the development
of chronic diabetic complications. It is also from different
reasons very convenient as diagnostic tool for diabetes.
In spite of the fact thatin 2010 American Diabetes Associa-
tion (ADA) introduced HbA, . for the diagnosis of diabetes,
Polish Diabetes Association doesn’t recommend HbA,
measurement for the diagnosis of carbohydrate disorders.
It can be however used as screening test.
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WPROWADZENIE

Hemoglobina glikowana (HbA, ) powstaje w procesie
nieenzymatycznej glikacji hemoglobiny. Inaczej méwiac,
jezeli czasteczka hemoglobiny znajduje sie w srodowi-
sku o duzym stezeniu glukozy, to — mimo nieobecnosci
w nim enzyméw — jej struktura podlega nieodwracalnej
modyfikacji. Proces ten zachodzi w dwéch etapach —
pierwszy to szybka, odwracalna reakcja miedzy grupa
aldehydowa glukozy i grupa aminowa biatka, co prowa-
dzi do powstania zasady Schiffa, natomiast drugi etap,
wolny i nieodwracalny, polega na wewnatrzczasteczko-
wym przegrupowaniu (reakcja Amadori) i utworzeniu
stabilnej ketoaminy. Proces ten jest mozliwy dzieki prze-
puszczalnoéci blony komérkowej erytrocytéw dla gluko-
zy. Odsetek HbA, . (hemoglobina glikowana mierzona jest
jako odsetek hemoglobiny catkowitej) jest uzalezniony
od czasu przezycia biatka, jego metabolizmu oraz ste-
zenie glukozy, a w przypadku hiperglikemii — od czasu
jej trwania. Glikacja dotyczy wszystkich bialek zawiera-
jacych wolne grupy aminowe — bialek osocza, struktu-
ralnych oraz wewnatrzkomérkowych —iodzwierciedla
$rednie stezenie glukozy w plynie zewnatrzkomérkowym
w czasie ich zycia. U os6b dorostych dominujaca forma
hemoglobiny jest hemoglobina A (HbA), a poniewaz pra-
widlowy okres przezycia erytrocytéw wynosi 120 dni,
odsetek HbA,  odzwierciedla $rednie stezenie glukozy
we krwi retrospektywnie w ciggu ostatnich 3 miesiecy,
przy czym glikemie z ostatnich 30 dni odpowiadaja za
okoto 60% HbA,_ obecnej we krwi [1]. Zwigzek migdzy
odsetkiem HbA, i §rednim stezeniem glukozy w osoczu
przedstawiono w tabeli 1.

CZYNNIKI WPLYWAJACE NA WYNIK POMIARU
HEMOGLOBINY GLIKOWANEJ

Na wynik pomiaru HbA; wplywa wiele czynnikow,
ktére moga odpowiadac za falszywie podwyzszong lub

Copyright © 2012 Via Medica, ISSN 1733-2346

www.chsin.viamedica.pl



Chor

oby Serca i Naczyn 2012, tom 9, nr 3

Tabela 1. Zwigzek miedzy wartoscig hemoglobiny

glikowanej (HbA, ) i Srednim stezeniem glukozy

w

osoczu (zrodto [2])

Wartosé Srednie stezenie glukozy w osoczu
HbA,, [mg/dI] [mmol/l]

5 97 (76-120) 5,4 (4,2-6,7)
6 126 (100-152) 7,0 (5,5-8,5)
7 154 (123-185) 8,6 (6,8-10,3)
8 183 (147-217) 10,2 (8,1-12,1)
9 212 (170-249) 11,8 (9,4-13,9)
10 240 (193-282) 13,4 (10,7-15,7)
11 169 (217-314) 14,9 (12,0-17,5)
12 298 (240-347) 16,5 (13,3-19,3)

Tabela 2. Czynniki zakiécajace pomiar hemoglobiny

glikowanej (HbA, ) (zrédto [3])

Fatszywie obnizony
odsetek HbA,

Niedokrwisto$¢ hemolityczna
Niedokrwisto$¢ pokrwotoczna
Niewydolnos¢ nerek
Leki:

e erytropoetyna

e preparaty zelaza

e witamina B12

o |leki antyretrowirusowe

Fatszywie podwyzszony
odsetek HbA,

Niedokrwistos$¢ aplastyczna
Niedokrwisto$¢ z niedoboru
zelaza

Stan po splenektomii
Malaria

Hiperbilirubinemia
Hipertriglicerydemia

Cigza

Alkoholizm
Leki:
e opiaty
« salicylany
e witamina C

obnizong wartos¢ tego parametru. Wéréd nich wymienia
sie zaburzenia hematologiczne, stany chorobowe, leki
oraz uwarunkowane genetycznie odmiany hemoglobiny.
Wykaz czynnikow, ktore moga zakléci¢ oznaczenie HbA, .
przedstawiono w tabeli 2.

HEMOGLOBINA GLIKOWANA JAKO KRYTERIUM
WYROWNANIA GLIKEMII U CHORYCH NA CUKRZYCE
Oznaczanie wartoéci HbA,  znalazlo powszechne
zastosowanie w ocenie wyréwnania metabolicznego cu-
krzycy oraz ryzyka rozwoju przewleklych powikian tej
choroby. Duze, kontrolowane badania kliniczne, takie jak
Diabetes Control and Complications Trial (DCCT) dotycza-
ce cukrzycy typu 11 United Kingdom Prospective Diabetes
Study (UKPDS) dotyczace cukrzycy typu 2, pozwolily
ustali¢ docelowe wartoéci HbA, , przy ktérych zmniej-
sza sie ryzyko rozwoju przewleklych powiklan cukrzycy.
W badaniu DCCT intensywne leczenie cukrzycy typu 1,

prowadzace do obnizenia odsetka HbA; .z 9% do 7%,
umozliwilo zmniejszenie ryzyka wystapienia retinopatii
o ponad 70%, nefropatii — o ponad 50%), a neuropatii —
060%. Wiazalo sie to z wiekszym ryzykiem hipoglikemii
orazznaczniejszym przyrostem masy ciala [4]. Natomiast
w badaniu UKPDS chorzy leczeni intensywnie po oko-
to 10 latach obserwacji osiagneli o 0,9% nizszy odsetek
HbA, nizleczeni konwencjonalnie (7,0 v.7,9%) i wigzato
sie to z redukcja liczby powiktan mikroangiopatycznych
0 25%, progresji retinopatii — o 21%, mikroalbuminurii
— 0 34% oraz zawaléw sereca — 0 16%. Podobnie jak
w badaniu DCCT intensywne leczenie hipoglikemizu-
jace wiazalo sie z bardziej znacznym przyrostem masy
ciala oraz wieksza czestoscig hipoglikemii [5]. Zwigzek
intensywnego leczenia hipoglikemizujacego z wigkszym
ryzykiem hipoglikemii potwierdzono w opublikowanych
w ostatnich latach wynikach badania Action to Control
Cardiovascular Risk in Diabetes (ACCORD), ktérego ramie
~glikemiczne” przedwczesnie przerwano z uwagi na
wieksza liczbe zgonéw w grupie leczonej intensywnie,
w ktorej osiggnieto odsetek HbA, . ponizej 6,5%. Biorac
to pod uwage, w zaleceniach dotyczacych wyréwnania
metabolicznego cukrzycy uwzglednia sie nie tylko ryzyko
rozwoju przewleklych powiklan cukrzycy, ale rowniez
ryzyko hipoglikemii [6]. Polskie Towarzystwo Diabeto-
logiczne w ,Zaleceniach klinicznych dotyczacych poste-
powania u chorych na cukrzyce” w 2012 roku poza kry-
terium ogo6lnym, okreslajagcym docelowg warto$¢ HbA .
mniejsza lub réwna 7,0%, zamiescito kryteria szczegoéto-
we, uwzgledniajace wiek chorego, czas trwania cukrzycy
oraz obecnos¢ przewlekltych powiktan choroby (tab. 3).

METODY OZNACZANIA HEMOGLOBINY GLIKOWANEJ
Zuwaginabrak standaryzacji metody badania ozna-
czanie wartosci HbA, _ nie bylo wykorzystywane w dia-
gnostyce cukrzycy. W 2010 roku Amerykanskie Towarzy-
stwo Diabetologiczne (ADA, American Diabetes Association)
jako pierwsze wigczyto oznaczenie HbA,  do kryteriow
rozpoznawania cukrzycy. Warunkiem korzystania z tego
oznaczenia jest mozliwos¢ stosowania metod laboratoryj-
nych zgodnych ze standardem zastosowanym w badaniu
DCCT lub posiadajacych certyfikat National Glycohemo-
globin Standarization Program (NGSP). Do badania HbA, .
wykorzystuje sie pelng krew zylna, pobrang do probéwki
z heparyng lub kwasem etylenodiaminotetraoctowym
(EDTA, ethylenediaminepentaacetic acid), albo krew
wlosniczkowa, pobrang do heparynizowanych kapilar
i probowek z odczynnikiem hemolizujacym. Wazne jest,
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Tabela 3. Kryteria wyréwnania gospodarki weglowodanowej (zrédto [7])

Kryterium ogoéine (dla wszystkich chorych poza tymi, do ktérych odnoszg sie kryteria szczegétowe): HbA, < 7%

Kryteria szczego6iowe

HbA,, < 6,1%

U kobiet planujgcych cigze
i bedacych w cigzy

HbA,, — hemoglobina glikowana

aby w przypadku badania pelnej krwi zylnej wykonywac
analize natychmiast po pobraniu, ze wzgleduna zachodzaca
w warunkach in vitro glikacje, natomiast krew wiosniczkowa
mozna przechowywac w temperaturze 2-8 °C nawet przez
2 tygodnie. Najczesciej stosowanymi metodami oznacza-
nia HbA, _s3: wysokociénieniowa chromatografia cieczowa
(HPLC, high performance liquid chromatography), chromato-
grafia powinowactwaimetody immunochemiczne (immu-
noenzymatyczne i immunoturbidymetryczne), natomiast
najrzadziej stosuje sie elektroforeze [8].

PODSUMOWANIE

Zastosowanie oznaczania HbA; w diagnostyce cu-
krzycy ma liczne zalety w poréwnaniu ze stosowanymi
dotychczas metodami diagnostycznymi. Chory nie wymaga
specjalnego przygotowania, nie musi by¢ na czczo, a samo
badanie mozna wykonaé o dowolnej porze dnia. Na wynik
nie wptywaja nagle wahania glikemii spowodowane stre-
sem lub ostra chorobg. Sam pomiar jest prosty i cechuje sie
duza powtarzalnoécig wynikéw. Badanie to ma jednak takze
ograniczenia, wynikajace chociazby z koniecznosci stosowa-
nia wystandaryzowanej metody oraz licznych czynnikow
wplywajacych na wynik pomiaru (tab. 2).

Wedlug zalecen ADA cukrzyce mozna rozpoznaé
wtedy, gdy wartos¢ HbA, _jest wigksza lub réwna 6,5%,
natomiast u 0s6b, u ktérych odsetek HbA; . waha sie od
5,7% do 6,4%, ryzyko rozwoju cukrzycy jest zwiekszone
i celowe jest wdrozenie dzialaf profilaktycznych (dieta,
wysitek fizyczny) [9]. Niestety, Polskie Towarzystwo Dia-
betologiczne w 2012 roku nie wiaczylo oznaczenia HbA,

HbA, <6,5%
W odniesieniu do cukrzycy typu 1

W przypadku krétkotrwatej
cukrzycy typu 2

HbA,, < 8%

W przypadku chorych w wieku > 70 lat
z wieloletnig cukrzyca (> 20 lat),
u ktérych wspotistniejg powiktania
o charakterze makroangiopatii
(przebyty zawat i/lub udar mézgu)

do panelu badanh wykorzystywanych w diagnostyce cu-
krzycy. Badanie to jednak mozna juz wykorzystywac jako
badanie przesiewowe.

Liste certyfikowanych laboratoriéw i metod ozna-
czania HbA,; mozna znalez¢ na stronie internetowej
WWW.Ngsp.org
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