M

VIA MEDICA

ISSN 1640-8497

Stanowisko American Diabetes Association

Oznaczanie glikemii u chorych na cukrzyce
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Pomiar stezenia glukozy we krwi (glikemii) jest
podstawowym badaniem wykorzystywanym w opie-
ce diabetologicznej zaréwno przez lekarzy, jak i przez
chorych. Wyniki wielokrotnie wykonywanych pomia-
réw stanowig podstawe oceny skutecznosci lecze-
nia i sg niezbedne do podejmowania decyzji doty-
czacych positkdw, wysitku fizycznego i dawkowania
lekéw, co ma na celu osiggniecie jak najlepszego
wyréwnania glikemii.

Publikowane obecnie oficjalne stanowisko ADA
(American Diabetes Association) przedstawia zalece-
nia dotyczace pomiarow glikemii wykorzystywanych
w celu monitorowania stezenia glukozy u chorych na
cukrzyce. Odnosz3 sie one zaréwno do badan wyko-
nywanych samodzielnie przez chorych w ramach sa-
mokontroli, jak i zlecanych przez lekarzy i wykony-
wanych w laboratorium. Nie obejmujg one natomiast
testow przesiewowych i diagnostycznych. Zalecenia
powstaty na podstawie pracy Goldsteina i wsp. [1].

Samokontrola

Od kilku lat samokontrola — pomiary glikemii
wykonywane samodzielnie przez chorych — zrewo-
lucjonizowata leczenie cukrzycy. Dzieki tej metodzie
chorzy zyskali wigkszy wptyw na wyréwnanie steze-
nia glukozy. Jak wykazato badanie Diabetes Control
and Complications Trial (DCCT), uzyskanie normo-
lub prawie normoglikemii w terapii chorych na cu-
krzyce (szczegdlnie leczonych insuling) przynosi
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ogromne korzysci zdrowotne. Osiggniecie docelo-
wych wartosci jest jednak mozliwe tylko dzieki wie-
lokrotnym pomiarom dokonywanym przez pacjen-
tow w warunkach codziennego zycia.

Omowieniu problemu samokontroli zostaty
poswiecone dwie konferencje ADA [2, 3].

Zalecenia

1. Na podstawie wynikéw DCCT zaleca sie osiggnie-
cie i utrzymanie normoglikemii lub prawie nor-
moglikemii u wigkszosci oséb chorych na cukrzyce,
z zachowaniem bezpieczenstwa (bez hipoglikemii).
Wiekszos¢ chorych na cukrzyce typu 1 moze osig-
gnac ten cel za pomocy samodzielnych pomiaréw
glikemii i dlatego wszystkie programy leczenia po-
winny ich zacheca¢ do codziennych badan. Jest to
szczegdblnie wazne dla pacjentow leczonych insu-
ling lub pochodnymi sulfonylomocznika — umoz-
liwia bowiem wykrycie i zapobieganie bezobjawo-
wym hipoglikemiom. Czestos¢ i czas wykonywa-
nia badan powinno sie uzalezni¢ od potrzeb i ce-
6w konkretnego pacjenta, ale wiekszosci chorych
na cukrzyce typu 1 zaleca sie 3-4 pomiary na dobe.
Optymalnej czestosci pomiardéw u chorych na cu-
krzyce typu 2 nie okreslono, musi ona jednak za-
pewni¢ osiggniecie docelowych wartosci glikemii.
Czestsze pomiary obowigzuja w przypadku zmian
w dawkowaniu lekow w obu typach cukrzycy.
U chorych na cukrzyce typu 2, u ktorych cele wy-
réwnania osiggnieto przy leczeniu dietg, nie okre-
$lono znaczenia samodzielnych pomiaréw glikemii.

2. Stosowanie samokontroli zaleca si¢ u wszystkich
chorych na cukrzyce leczonych insuling, a takze
u 0s6éb leczonych pochodnymi sulfonylomoczni-
ka lub innymi lekami zwiekszajgcymi sekrecje in-
suliny oraz u oséb, u ktérych trudno uzyskaé do-
celowe stezenie glukozy. Dane wskazujg, ze tylko
niewielka czes¢ chorych wykonuje samodzielne

A153



Diabetologia Praktyczna 2003, tom 4, supl. A

pomiary glikemii. Nalezatoby podja¢ wysitki w celu
rozpowszechnienia tej metody. Istniejg réwniez
problemy utrudniajace stosowanie samokontroli:
koszty badania, niepetne zrozumienie potrzeby wy-
konywania oraz interpretacji testéw zaréwno przez
chorych, jaki przez lekarzy, trudnosci psychologicz-
ne i bdl zwigzany z naktuciami palcéw w celu otrzy-
mania kropli krwi, wymagania dotyczgce czasu
i czestosci pomiarow, skomplikowana technika.
Samokontrola powinna stac sie procedura dostepng
dla wszystkich wymagajacych jej pacjentéw. Nalezy
ja wprowadzaé poprzez opieke diabetologiczng,
dziatania rzadowe i organizacje pozarzadowe. Sa-
mokontrola powinna stanowic¢ wazny elementem
standardowych pakietéw opieki zdrowotnej.

3. Dokfadnos¢ pomiaréw dokonywanych podczas sa-
mokontroli zalezy od zastosowanych testéw, glu-
kometréw i sprawnosci chorego. Dlatego istotna
jest kontrola wykonywania pomiaréw przy wpro-
wadzaniu metody oraz poézniej, w regularnych od-
stepach czasu. Chory musi umie¢ samodzielnie wy-
konywac kalibracje aparatu oraz stosowac roztwory
kontrolne. Poniewaz w metodach laboratoryjnych
stezenie glukozy oznacza sie w surowicy krwi, wiec
czes¢ glukometrow i paskéw testowych réowniez
odnosi odczyt wartosci glikemii we krwi do steze-
nia glukozy w surowicy. Wartosci glikemii w suro-
wicy s 10-15% wyzsze niz we krwi petnej — cho-
rzy na cukrzyce muszg zdawac sobie sprawe, czy
ich pomiary dotyczg surowicy, czy petnej krwi.

4. Stosowanie samokontroli wymaga odpowiedniej
interpretacji wynikéw. Chorzy powinni wiedzie¢,
jak modyfikowa¢ sktad positkéw, planowad wysi-
tek fizyczny i dobierac¢ dawke lekéw, aby osiggac
docelowe wartosci glikemii. Lekarze i osoby zaj-
mujace sie edukacjg diabetologiczng powinni re-
gularnie sprawdza¢ wiasciwe stosowanie samo-
kontroli w celu optymalizacji leczenia. Mimo ze
w wielu glukometrach istnieje mozliwos¢ przeno-
szenia danych do komputerowej bazy danych
i analizy wynikéw, jednak nie ma dowodéw po-
zwalajacych stwiedzi¢, ze jest to lepsza kontrola
glikemii niz zapisywanie wynikéw w dzienniczku
samokontroli prowadzonych przez chorego.

Zalecenia dotyczace pomiaréw glikemii
w ambulatoryjnej opiece
diabetologicznej

Zalecenia

1. Pomiary glikemii (np. badanie laboratoryjne lub
pomiar glukometrem) powinny by¢ ogélnie dostep-
ne. Przy stosowaniu samokontroli i oznaczaniu gli-
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kowanych biatek nie powinno sie juz wykorzysty-
wac rutynowego laboratoryjnego oznaczania glu-
kozy we krwi do oceny kontroli glikemii, a jedynie
jako informacje dodatkowa lub przy sprawdzaniu
innych metod. Mozna je ewentualnie stosowac przy
dostosowywaniu dawki leku hipoglikemizujacego
u chorego nieleczonego insuling.

2. W celu oceny doktadnosci wykonywania samokon-
troli mozna przeprowadza¢ w warunkach klinicz-
nych jednoczesne pomiary w laboratorium i za
pomocg glukometru. Jesli takie poréwnanie wy-
konuje sie przy uzyciu aparatow przenosnych,
a nie standardowych metod szpitalnych (labora-
toryjnych), nalezy zawsze uwzglednia¢ kontrole
jakosci procedur. Z tego wzgledu (w Stanach Zjed-
noczonych) zaleca sie udziat w programach do-
skonalgcych College of American Pathologists.

3. Do oznaczenia 24-godzinnego profilu glikemii sto-
suje sie ciaggty ambulatoryjny pomiar glikemii. Znaj-
duje on zastosowanie w wykrywaniu bezobjawo-
wych epizodéw hipoglikemii. Jak dotad, nie usta-
lono znaczenia 24-godzinnych pomiaréw w za-
kresie obnizenie ryzyka powiktan cukrzycy.

Badania moczu

Wprowadzenie samokontroli glikemii spowo-
dowato znaczne ograniczenie wykonywania bada-
nia moczu u wiekszosci chorych.

Badanie glikozurii za pomocg paskéw w wa-
runkach domowych jesy zwykle péfilosciowym po-
miarem z pojedynczej prébki moczu, rzadziej — ze
zbiérki z 4-24 godzin. Wartosc glikozurii odzwier-
ciedla srednie stezenie glukozy we krwi w czasie trwa-
nia zbiorki moczu. Jednak mimo wzglednie niskich
kosztow i fatwosci pobierania probek ograniczenia
tego badania powodujg, ze to samokontrola glike-
mii pozostaje metodq z wyboru w ocenie codzien-
nego wyréwnania.

Jesli pacjenci decydujg sie na badanie gliko-
zurii, musza w petni zdawac sobie sprawe z jego
ograniczen. Nalezy ich dokfadnie poinformowac,
iz mimo pewnej korelacji glikozurii z glikemig, za-
leznos¢ ta jest przyblizona, oraz ze glikozuria nie
mowi nic o wartosciach stezenia glukozy nieprze-
kraczajacych progu nerkowego, ktéry u wigkszosci
ludzi wynosi 180 mg/dl (10 mmol/l).

Zaleca sie stosowanie paskoéw testowych prze-
znaczonych do badania glukozy w moczu. Inne pa-
ski, przeznaczone do badania cukréw redukujgcych,
moga dawac wyniki fatszywie dodatnie z powodu
obecnosci w moczu substancji innych niz glukoza
(np. lekow). Kilkakrotny pomiar z kolejnych prébek
moczu nie ma uzasadnienia.
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Oznaczanie ciat ketonowych we krwi i w moczu

Badanie obecnosci ciat ketonowych jest waznym
narzedziem diagnostycznym u chorych na cukrzyce
typu 1. Obecnosc¢ ciat ketonowych moze wskazywacd
na zagrazajaca lub rozwinietg kwasice ketonowa, kto-
ra wymaga natychmiastowej interwencji medyczne;j.
Wszyscy chorzy na cukrzyce powinni wykona¢ bada-
nie moczu na obecnos¢ ciat ketonowych w okresie
ostrych chordb, stresu, przy dtuzszym podwyzszeniu
stezenia glukozy (np. > 300 mg/dl [> 16,7 mmol/l]),
w cigzy lub przy wystepowaniu jakichkolwiek obja-
woéw kwasicy ketonowej, to znaczy nudnosci, wymio-
téw, bolow brzucha.

Ciata ketonowe wystepujg zwykle w moczu
w ilosciach sladowych, niewykrywalnych rutynowymi
metodami. Ciata ketonowe moga wystapi¢ w moczu
0s6b zdrowych bedacych na czczo, szczegdlnie zas
u 0s0b po krétkotrwatej gtoddwece. U kobiet ciezar-
nych ciata ketonowe wystepujg az w 30% probek
moczu rannego. Paski testowe zawierajace nitro-
prusydek moga dawac wyniki fatszywie dodatnie
przy obecnosci grup sulfhydrylowych, na przyktad
przy stosowaniu leku hipotensyjnego — kaptopry-
lu. Wyniki fatszywie ujemne moga wystapi¢ przy
dtuzszej ekspozycji paskdw na dziatanie powietrza
lub gdy prébka moczu jest silnie zakwaszona, na
przyktad przy spozywaniu wiekszych ilosci kwasu
askorbinowego.

Testy wykrywajace obecnos¢ ciat ketonowych
powinny by¢ dostepne w kazdej przychodni i klinice.
Lekarze muszg jednak zdawac sobie sprawe z tego,
ze obecnie dostepne paski nie daja w petfni wiary-
godnych wynikéw, ktére mogtyby stuzy¢ do diagno-
zowania i monitorowania kwasicy ketonowej. Bada-
niem z wyboru jest oznaczanie we krwi stezenia kwa-
su B-hydroksymastowego. Sg juz dostepne paski do
oznaczania tego metabolitu w warunkach domo-
wych. By¢ moze, po wykazaniu ich skutecznosci,
znajdg one zastosowanie u chorych z grupy ryzyka
kwasicy ketonowe;j.

Badania glikacji biatek

Badania stezenia glukozy we krwi i w moczu
oraz oznaczanie ciat ketonowych umozliwiajg co-
dzienng obserwacje wyréwnania cukrzycy. Nie sg one
jednak przydatne do obserwacji wyréwnania w dtuz-
szym okresie. Pomiary glikowanych biatek, gtéwnie
hemoglobiny i biatek surowicy krwi, znacznie posze-
rzyty mozliwosci oceny glikemii. Dzieki pojedyncze-
mu pomiarowi kazde takie badanie, dajgc obraz sred-
niej glikemii w okresie kilku tygodni lub miesiecy,
uzupetnia w ten sposéb codzienng samokontrole.
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Badanie hemoglobiny glikowanej

Hemoglobina glikowana (inne nazwy: HbA, .
HbA,, glikohemoglobina, hemoglobina glikozylowa-
na (ostatnia nazwa nieprawidtowa biochemicznie
— przyp. ttum.) to termin stosowany do okreslenia
grupy stabilnych komponentéw hemoglobiny, ktére
powstajg powoli na drodze nieenzymatycznej z he-
moglobiny i glukozy. Szybkos¢ tworzenia hemoglo-
biny glikowanej zalezy od stezenia glukozy. Btona
erytrocytéw catkowicie przepuszcza glukoze i dlate-
go procent hemoglobiny glikowanej jest uwarunko-
wany srednig glikemig z poprzednich 120 dni, czyli
czasu zycia krwinki czerwonej.

Hemoglobine glikowang oznacza sie w labora-
toriach wieloma metodami. Metody te rdéznig sie
oznaczang glikowang komponenta hemoglobiny,
mozliwosciami interakcji z innymi substancjami, za-
kresami normy. Jako standard w diagnostyce wybra-
no oznaczanie frakcji HbA, , a badanie takie okresla
sie jako ,test A1C".

Wynik testu A1C stat sie wyznacznikiem ryzyka
rozwoju przewlektych powiktan cukrzycy, analogicz-
nie do roli, jaka w okreslaniu ryzyka rozwoju choroby
niedokrwiennej serca przypada stezeniom frakgiji lipi-
dowych. Jednak optymalne zastosowanie tego pomia-
ru do okreslania ryzyka wymaga standaryzacji proce-
dury laboratoryjnej. Bez standaryzacji nie mozna po-
réwnywac wynikéw wykonywanych w réznych labo-
ratoriach, nawet jesli obie pracownie stosujg te sama
metode. W 1996 roku w Stanach Zjednoczonych za-
czeto wprowadza¢ The National Glycohemoglobin
Standardization Program (http://web.missouri.edu/
~diabetes/ngsp.html), sponsorowany czesciowo przez
American Diabetes Association, ktérego celem jest stan-
daryzacja testow A1C zgodnie z wartosciami badania
DCCT. Kazdego roku po przejsciu rygorystycznych kon-
troli jakosci producenci zestawow do testow A1C otrzy-
mujq ,certyfikat zgodnosci z metoda referencyjng
DCCT". Zaleca sie stosowanie w laboratoriach jedynie
w ten sposéb sprawdzonych metod oznaczania, a takze
stosowanie prébek z krwi petnej obok probek liofilizo-
wanych — wedtug zalecen College of American Pa-
thologists. Niezaleznie od metody oznaczen, wszyst-
kie wyniki powinny by¢ przedstawione w postaci:
«%HbA, " lub ,,% ekwiwalentu HbA, ".

Badanie hemoglobiny glikowanej powinno sie wy-
konywa¢ rutynowo u wszystkich chorych na cukrzyce,
na poczatku leczenia w celu ocene stanu wyjsciowego,
potem jako element statej opieki. Poniewaz wynik testu
A1C méwi o sredniej glikemii w ostatnich 2-3 miesia-
cach, zaleca sie wykonywanie pomiaru co okoto 3 mie-
sigce. Pozwala to na ocene wyréwnania metaboliczne-
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go i umozliwia utrzymanie glikemii w docelowym za-
kresie. Dla konkretnego pacjenta rzeczywista czestosc
wykonywania tego oznaczenia zalezy od stosowanej
metody leczenia i oceny lekarza. Nie ma obecnie kon-
trolowanych badan, ktére mogtyby by¢ podstawa do
stworzenia szczegdétowych zalecen. Eksperci zalecajg
jednak przeprowadzenie testu A1C 2 razy w roku u cho-
rych osiggajacych cele leczenia oraz czesciej — co kwar-
tat — u tych, u ktorych kontrola glikemii nie jest zadowa-
lajaca lub u ktérych wprowadza sie zmiany w terapii.

Wrtasciwa interpretacja wyniku testu A1C wyma-
ga od lekarzy zajmujacych sie opieka diabetologiczng
petnego zrozumienia zwigzku miedzy tym wynikiem
a $rednig glikemia, znajomosci kinetyki HbA,_ oraz
specyficznych ograniczer metody oznaczania. Dostep-
ne dane z badania DCCT poréwnujace wyniki testu
A1Ci srednie glikemie przedstawiono w tabeli 1 [4],
ale wartosci te nalezy traktowac ostroznie przy sto-
sowaniu metody oznaczania, ktéra nie ma certyfika-
tu zgodnosci z metodga referencyjng DCCT.

Wartosci testu A1C u chorych na cukrzyce sta-
nowig pewne kontinuum; moga by¢ zupetnie pra-
widtowe lub tylko niewiele podwyzszone u pacjen-
tow, u ktérych cukrzyca jest dobrze wyréwnana,
i moga by¢ podwyzszone nawet 2- i 3-krotnie, wy-
kazujac ekstremalne hiperglikemie. Cele leczenia po-
winny by¢ zindywidualizowane, ale powinno sie
uwzglednia¢ wyniki takich badan, jak DCCT, wyka-
zujgcych zwigzek miedzy wartosciami testu A1C
a ryzykiem rozwoju wielu przewlektych powiktan
cukrzycy. Wedtug zaleceh American Diabetes Asso-
ciation powinno sie dazy¢ do uzyskania wartosci
testu A1C ponizej 7%, a jesli stale przekracza ona
8%, nalezy wprowadzac zmiany w leczeniu. Te za-
lecenia odnoszg sie¢ do wynikéw otrzymywanych
metoda posiadajaca certyfikat zgodnosci z metodg
referencyjng DCCT.

Tabela 1. Zaleznosci miedzy stezeniem A1C a srednim
stezeniem glukozy [4]

Srednie wartosci glikemii

A1C (%)
[mg/dl] [mmol/l]
6 135 7,5
7 170 9,5
8 205 11,5
9 240 13,5
10 275 15,5
11 310 17,5
12 345 19,5
A156

Glikowane biatka surowicy

Biatka surowicy podlegaja, podobnie jak hemo-
globina, procesowi glikacji. Stopien glikacji biatek
surowicy, gtownie albumin, oddaje srednie stezenie
glukozy przez okres krétszy niz hemoglobina gliko-
wana. Czas pottrwania biatek surowicy wynosi bo-
wiem 14-20 dni, a Sredni czas przezycia erytrocyta
okofo 120 dni. Pomiary catkowitego glikowanego
biatka (GSP, Glycated serum protein) i glikowanej al-
buminy osocza (GSA, glycated serum albumin) kore-
lujg nie tylko ze sobg, ale takze z pomiarem HbA, ..
W sytuacjach, w ktérych niemozliwe jest oznaczenie
HbA,_ (np. w anemii hemolitycznej), mozna wyko-
rzystywac pomiar GSP.

Opisano dotychczas kilka metod pomiaru cat-
kowitego GSP lub GSA. Jedna z nich — najszerzej
stosowana — to oznaczenie fruktozaminy. Wartosci
GSP moga ulega¢ zmianom podczas ostrych choréb
uktadowych i w schorzeniach watroby, ktére wpty-
waja na synteze i klirens biatek surowicy.

Pojedynczy pomiar GSP pozwala na ocene sta-
nu glikemii w okresie poprzedzajgcych 1-2 tygodni,
natomiast pojedynczy test A1C daje ocene okresu
znacznie dtuzszego, 2-3 miesiecy.

Pomiar GSP (wiaczajac fruktozamine) stosuje sie
do obserwacji zmian krétkoterminowych (1-2 tygo-
dnie), na przyktad w cigzy u osoby chorej na cukrzy-
ce lub przy wprowadzaniu zmian w leczeniu. Jak
dotad, nie ma jeszcze kontrolowanych badan dowo-
dzacych przydatnosci tego oznaczenia w takich sy-
tuacjach klinicznych.

Pomiar GSP, niezaleznie od rodzaju zastosowa-
nej metody, nie powinien stanowi¢ ekwiwalentu te-
stu A1C, poniewaz okresla wyréwnanie glikemii
w krétkim okresie. Badanie to powinno sie wykony-
wad co miesigc, aby uzyskac te sama informacje, ktorag
uzyskuje sie testem A1C co kwartat. W przeciwien-
stwie do HbA,_ nie wykazano, jak dotychczas zalez-
nosci miedzy GSP a rozwojem lub postepem przewle-
ktych powiktan cukrzycy.
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