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W skrocie

W niniejszym artykule omowiono testy wykorzystywane do badan przesiewowych

i diagnostycznych w cukrzycy typu 2. Dokonano w nim przegladu dowodow na poparcie
réznych strategii przesiewowych i opisano testy wykorzystywane w réznych strategiach
diagnostycznych, ze szczegolnym uwzglednieniem zalecert American Diabetes
Association z 1997 r. dotyczgcych rozpoznania cukrzycy typu 2 oraz standardow
postepowania w cukrzycy z roku 2009. Omdwiono tez najnowsze sprawozdanie
International Expert Committee poswigcone roli badania wartosci HbA, _ w rozpoznaniu

tej choroby.

( : ho¢ cukrzyca typu 2 wystepuje po-
wszechnie, a testy przesiewowe

i diagnostyczne s3 ogdlnie dostep-
ne, ta choroba pozostaje nie do korca roz-
poznana.' U okolo 25% chorych na nowo
rozpoznang cukrzyce wystepuja juz
powiklania mikronaczyniowe, co wskazu-
je, ze do zachorowania doszto 4-7 lat
przed zdiagnozowaniem.**

Uwaza sig, ze u tych chorych wczesniej-
sze rozpoznanie choroby i intensywne le-
czenie hiperglikemii moga prowadzic
do zmniejszenia ryzyka powiktaii mikrona-
czyniowych i sercowo-naczyniowych.*® Za-
kres hiperglikemii nie wyznacza jednak
wyraznego progu, po przekroczeniu ktore-
go dochodzi do powiklan i nalezy wdrozy¢
leczenie. W chwili pojawienia si¢ pierw-
szych zaburzen w ste¢zeniu glukozy (po-
twierdzonych na podstawie zalecefi
dotyczacych prawidlowych stezen gluko-
zy), zaburzenia na poziomie komorkowym
sa juz wyraznie zaznaczone, a powiklania
moga wystepowac nawet u osob z teore-
tycznie prawidlowymi stezeniami glu-
kozy.™ Mimo to dla przypadkow, w kto-
rych st¢zenia glukozy tak naprawde sg pra-
widtowe, dowody przemawiajgce za
agresywnym wdrozeniem leczenia obniza-
jacego stezenie glukozy we krwi nie sg
jednoznaczne.

Z tego powodu w zaleceniach wydawa-
nych przez rézne organizacje wystepuje
rozbieznos¢ dotyczaca prowadzenia badan
przesiewowych. American Diabetes Asso-
ciation (ADA) zaleca badania przesiewowe
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wszystkich pacjentow >45 r. Z., u ktorych
wystepuja czynniki ryzyka, natomiast takie
organizacje, jak U.S. Preventative Services
Task Force zalecajg bardziej ograniczone,
celowane prowadzenie badan przesiewo-
wych.""* Ponadto wystepuja roznice

w opiniach na temat tego, ktore z testow
diagnostycznych stanowig ztoty standard.
Celem niniejszego przegladu jest oméwie-
nie dostepnych testéw pod katem cukrzy-
¢y typu 2, przedstawienie dowodow

na poparcie réznych strategii przesiewo-
wych oraz omowienie testéw stosowanych
w roznych strategiach diagnostycznych.

Przeglad dostepnych testow

Testow dostepnych do wykorzystania

w badaniach przesiewowych pod katem
cukrzycy jest wiele, poczawszy od kwestio-
nariuszy opartych na wywiadzie i cechach
antropometrycznych, a skoniczywszy na te-
stach szacujacych ryzyko opartych na pro-
teomice.”"> Cho¢ niektore z tych testow
mogg by¢ przydatne, obecnie preferowa-
ne ograniczajg si¢ do dwoch grup: testow
opartych na stezeniu glukozy we krwi

i oceniajacych glikacje biatek. Testy pole-
gajace na oznaczaniu stezenia glukozy
obejmuja glikemig¢ na czczo (fasting pla-
sma glucose, FPG), glikemi¢ przygodna
(random plasma glucose, RPG) oraz do-
ustny test obcigzenia glukozg (oral gluco-
se tolerance test, OGTT). Najlepszym
testem oceniajacym glikacje bialek jest
ocena wartosci HbA .

Wydane w 1997 r. zalecenia ADA doty-
czace rozpoznania cukrzycy skupiajg si¢
na FPG, podczas gdy Swiatowa Organiza-
¢ja Zdrowia (WHO) koncentruje si¢
na OGTT. Praktykujacy lekarze czgsto sie-
gaja jednak po inne dodatkowe metody
diagnostyczne, takie jak oznaczanie stg¢ze-
nia glukozy w moczu, RPG i HDPA .

W jednej z ankiet, ktorg objeto lekarzy
pierwszego kontaktu, 89% uczestnikéw
zglosito stosowanie FPG do badan przesie-
wowych w niektorych przypadkach, 58%
stosowato RPG, a 42% HbAu;' W celu po-
twierdzenia rozpoznania cukrzycy 80% le-
karzy stosowato oznaczenia HbA , 64%
korzystato z FPG. Tylko 7% lekarzy po-
twierdzito regularne korzystanie z OGTT
do rozpoznania uposledzonej tolerancji
glukozy (impaired glucose tolerance,
IGT)." Badanie przeprowadzone przez
Ealovega i wsp."” wykazalo, ze 95%

badan przesiewowych stanowily RPG,

3% FPG, 2% HbA i <1% OGTT.

Oprécz identyfikacji wlasciwego testu
diagnostycznego kolejnym czynnikiem,
ktory nalezy wzia¢ pod uwage, jest okre-
Slenie progu, ktérego przekroczenie ozna-
cza wystepowanie cukrzycy. W niektorych
badaniach oceniano punkty progowe od-
powiadajace st¢zeniom przekraczajacym
norm¢ o dwa odchylenia standardowe.

W innych wykorzystano punkty odpowia-
dajace naturalnej granicy migdzy stanem
prawidlowym a hiperglikemia w popula-
cjach z duza czestoscig wystepowania cu-
krzycy. Teoretycznym ideatem klinicznym
jest jednak okreslenie punktu, powyzej
ktérego wdrozenie leczenia typowego dla
chorych na cukrzycg istotnie obnizy praw-
dopodobiefstwo wystapienia powiktan
cukrzycowych.

Badania poswigcone rozpoznaniu
cukrzycy na podstawie powiktan skupiaty
si¢ przede wszystkim na powiklaniach
mikronaczyniowych, poniewaz sa one
swoiste dla cukrzycy i tatwe do oceny. Dys-
ponujemy coraz wieksza liczba danych do-
tyczacych powiklan makronaczyniowych.
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Tabela 1. Standardy ADA opieki medycznej w cukrzycy: czynniki ryzyka stanowiace wskazania do badan przesiewowych

w kierunku cukrzycy

Osoby doroste (nieci¢zarne) Ci¢zarne Dzieci/mlodziez

* Nieaktywne fizycznie * Wiek >25 lat * W wywiadzie rodzinnym cukrzyca typu 2
* Cukrzyca u krewnego pierwszego stopnia * BMI przed ciaza >25kg/m’ u krewnych I lub II stopnia

* Nalezy do grupy etnicznej zwigkszonego ryzyka* * Nalezy do grupy etnicznej * Grupa etniczna zwi¢kszonego ryzyka*

* Matka dziecka z masa urodzeniowa zwigkszonego ryzyka* ¢ Objawy insulinoopornosci lub cechy

>4000 g lub rozpoznana cukrzyca ciagzowa
* Nadci$nienie >140/90 mm Hg
* Cholesterol HDL <35 mg/dl i/lub
st¢zenie triglicerydow >250 mg/dl
* Zespot policystycznych jajnikow
* We wczesniejszych badaniach
stwierdzono IFG lub IGT
Inne zespoly chorobowe zwiazane
z insulinoopornoscia (rogowacenie ciemne)
* Choroba naczyniowa w wywiadzie

Potwierdzona cukrzyca u krewnego
pierwszego stopnia

Zaburzenia tolerancji glukozy

w wywiadzie

Problemy z cigza w wywiadzie

zwigzane z insulinoopornoscia
(rogowacenie ciemne, nadci$nienie,
dyslipidemia lub zesp6t policystycznych
jajnikow)

¢ Matka chora na cukrzyce lub cukrzyca

cigzowa

*Afroamerykanie, Latynosi, Indianie amerykanscy, Azjaci lub mieszkancy wysp Pacyfiku

Tabela 2. Kryteria diagnostyczne ADA w rozpoznawaniu stanu przedcukrzycowego i cukrzycy

Test IFG IGT Cukrzyca Cukrzyca cigzowa*

FPG 100-125 mg/dl Nie okreslono >126 mgy/dl 295 mg/dl

RPG Nie okreslono Nie okreslono >200 mg/dl Nie okreslono

75 g OGTT glukoza Nie okreslono 140-199 mg/dl >200 mg/dl Nie okreslono

we krwi po dwoéch h

100 g OGTT Nie okreslono Nie okreslono Nie okreslono po 1 h: >180 mgy/dl,
po 2 h: 2155 mg/dl,
po 3 h: >150 mg/dl

HbA Nie okreslono®** Nie okreslono®** >6,5% Nie okreSlono

1C

*Musza wystapi¢ zaburzenia co najmniej dwoch parametréw zwiazanych z glukoza.
**Duze ryzyko, nieswoiste wzgledem IGT lub IFG, definiowane jako HbA 26 i <6,5%

Przeprowadzono tez badania pod katem
wartosci progowych dla poszczegdlnych
testow i ryzyka zgonu. Takie wartosci pro-
gowe omawiamy ponizej.

Biezace zalecenia dotyczace
badan przesiewowych

i diagnostycznych

W stanowisku Standards of Medical Care
in Diabetes wydanym w 2009 r. ADA zaleca
wykonywanie badan przesiewowych

za pomocg FPG w celu wykrycia cukrzycy
lub stanu przedcukrzycowego u dorostych
(z wyjatkiem kobiet w cigzy) >45 r.z. lub
<45 r.z. u 0s6b z BMI >25 kg/m?, u kto-
rych wystepujg dodatkowe czynniki ryzyka
cukrzycy (tab. 1). Testy nalezy powtarzac
w odstepach 3-letnich."

Testami zalecanymi do prowadzenia ba-
dan przesiewowych s3 te, ktore si¢ wyko-
rzystuje do rozpoznania, zatem dodatni
wynik testu przesiewowego jest réwno-
znaczny z rozpoznaniem stanu przedcu-
krzycowego lub cukrzycy. W tabeli 2
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przedstawiono obecne kryteria przesiewo-
we i diagnostyczne ADA. Okreslenie stan
przedcukrzycowy stosuje si¢ wobec oséb
z grupy zwickszonego ryzyka zachorowa-
nia na cukrzycg. Jest rozpoznawany wtedy,
gdy wystepuje jeden z nastepujacych para-
metréw: 1) FPG w zakresie 100-125 mg/dl,
okreslane takze jako nieprawidlowa
glikemia na czczo (impaired fasting gluco-
se, IFG) lub 2) test obcigzenia 75 g gluko-
zy ze st¢zeniami we krwi 2 h po jej
podaniu w zakresie 140-199 mg/dl, co sta-
nowi tez rozpoznanie IGT. Aby u chorego
rozpoznac cukrzyce, musi by¢ spetniony
jeden z naste¢pujacych warunkéw: 1) wy-
stepuja objawy cukrzycy (wielomocz, nad-
mierne pragnienie i niewyjasniony spadek
masy ciala) ORAZ RPG > 200 mg/dl, 2)
FPG >126 mg/dl lub 3) stezenie glukozy
>200 mg/dl po 2 h po obcigzeniu 75 g glu-
kozy."®

W lipcu 2009 r. International Expert
Committee zalecit stosowanie dodatkowe-
go kryterium diagnostycznego w postaci
wartoSci HbA, = 26,5% dla cukrzycy. Ten

komitet zaleca tez stopniowe wycofywanie

si¢ ze stosowania okreslenia przedcukrzy-

cowy, wymieniajac jednoczesnie wartosci

HbA = 26,0 <6,5% jako wskazujace

na osoby z grupy zwi¢kszonego ryzyka wy-

stapienia cukrzycy w przysztosci. Okresle-

nie zwigkszone ryzyko nalezy stosowaé

z zastrzezeniem, ze leczenie zapobiegaw-

cze mozna wdrozy¢ nawet u chorych

z nizszymi wartosciami HbA , jesli wyste-

puja u nich inne czynniki ryzyka."”
Whasciwosci wszystkich dostepnych te-

stow przedstawiono w tabeli 3.

Testy oznaczajace stezenie
glukozy we krwi

Testy oznaczajace stezenie glukozy we
krwi sg narzedziami z wyboru, poniewaz
stuza oznaczeniu patofizjologicznego ob-
jawu cukrzycy (np. w postaci ilosci nad-
miaru glukozy we krwi). Ponadto te testy
sg tanie i wzglednie tatwe do wykonania
w trakcie rutynowej wizyty u lekarza. Po-
nizej prezentujemy przeglad testow FPG,
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Tabela 3. Charakterystyka testow diagnostycznych wykorzystywanych u dorostych, z wyjatkiem ciezarnych

Test Za Przeciw Zalecany Wykorzystanie do badaf
przesiewowych
Stezenie glukozy Nie wymaga pobrania krwi, Nie pozwala na oznaczenie Niezalecany Niezalecany
W moczu szybki, tani stezenia glukozy
przekraczajacego prog
nerkowy
Nie w pelni ilosciowy
FPG Pojedyncze oznaczenie Badany musi by¢ na czczo, Rozpoznanie cukrzycy przy  Nieformalnie zalecany jako
stezenia glukozy w osoczu, mozliwe bledy przy procesie ~ FPG >126 mg/dl, kolejne badanie przy FPG
silnie koreluje przygotowania probki, rozpoznanie stanu >100 mg/dl
Z wystgpowaniem pomiar w okres§lonym przedcukrzycowego przy

powiklan, tani

momencie moze zaleze¢
od krotkotrwalych zmian

FPG 100-126 mg/dl

w stylu zycia
RPG Pojedyncze oznaczenie Mozliwos¢ bledu przy procesie Rozpoznanie cukrzycy przy ~ Nieformalnie zalecany jako
st¢zenia glukozy, element przygotowania probek, RPG >200 mg/dl oraz objawy kolejne badanie przy RPG
rutynowych testow punktowy pomiar moze zaleze¢ wielomoczu, nadmierne 2130 mg/dl
laboratoryjnych, tani od wielu czynnikéw (czas od  pragnienie, niezamierzony
spozycia positku, krotkotrwale spadek masy ciata
zmiany w stylu zycia i in.)
OGTT Najczulszy test dla IGT Niepraktyczny w warunkach Rozpoznanie IGT przy st¢zeniu Z kryteriami
szpitalnych, stabsza glukozy w osoczu 2 h po jej  diagnostycznymi
powtarzalnos¢ wynikow podaniu 2200 mg/dl
w poréwnaniu z pozostatymi
testami diagnostycznymi
Oznaczanie Szybki, nie wymaga Niestandaryzowany Niezalecany do badan Potwierdza wystepowanie
glukozy we krwi klasycznego pobrania diagnostycznych hiperglikemii w polaczeniu
wlosniczkowej  krwi z wynikami oznaczen
laboratoryjnych stezenia
glukozy lub HbA
HbA Zoty standard okreslania Mozliwos¢ wystapienia HbA  26,5% réwnoznaczne W grupach zwigkszonego

kontroli st¢zen glukozy,
latwy, nie wymaga, aby
pacjent byl na czczo,
dostepne testy
przylézkowe

RPG i OGTT oraz wskazan do ich zastoso-
wania.

Test FPG

Oznaczanie st¢zenia glukozy na czczo jest
prostym testem polegajacym na pomiarze
stezenia glukozy w osoczu wykonywanym
po uplywie co najmniej 8 h od ostatniego
positku (na ogo6t rano). Stanowi atrakcyjng
opcje badan przesiewowych i diagnostyki
ze wzgledu na prostote wykonania, niskie
koszty i wzgledny brak ryzyka zwigzanego
z jego wykonaniem. ADA rekomenduje
go jako test z wyboru zaréwno w diagno-
styce stanu przedcukrzycowego, jak i cu-
krzycy. W bezposrednim poréwnaniu
FPG wykazuje lepsza powtarzalnos$¢ wyni-
kéw niz oznaczanie stezenia glukozy

w osoczu 2 h po jej podaniu, ze wspot-
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bledéw niezwigzanych

z rozpoznaniem cukrzycy,

ryzyka HbA  26% i <6,5%.

z glikemia nalezy potwierdzic¢ Osoby z wartoscia HbA - <6%
Nieczuly w IGT powtérnym oznaczeniem i innymi czynnikami ryzyka
HDbA takze powinny zostac

czynnikami rozbieznosci mi¢dzy oznacze-
niami wykonanymi u tego samego chore-
g0 wynoszgcymi 6,4-11,4% dla FPG
w poréwnaniu ze wspotczynnikami wyno-
szacymi 14,3-16,7% dla oznaczen st¢zenia
glukozy w osoczu 2 h po jej podaniu.”
Praktyczne wady testu FPG to wymog,
aby pacjenci pozostawali na czczo, co nie za-
wsze jest przestrzegane, oraz fakt, ze wyko-
nanie testéw moze wymaga¢ dodatkowych
wizyt pacjentéw z godzin popotudniowych.
Ponadto pobrana probka musi by¢ wyko-
rzystana do oznaczen natychmiast (<2 h
od pobrania), w przeciwnym wypadku wy-
niki bedg zanizone *' Wreszcie, cho¢ po-
wtarzalno$¢ oznaczen u poszczegolnych
0s0Db jest raczej dobra, wynik FPG nalezy
potwierdzi¢ podczas kolejnej wizyty lub
za pomoca innego testu, aby unikna¢ fal-
szywych wynikow."

zakwalifikowane do dzialan
zapobiegawczych

W 2003 r. komitety ekspertow obnizyly
prog FPG decydujacy o rozpoznaniu cu-
krzycy ze 140 do 126 mg/dl, co wigzano
z obawami, ze poprzedni poziom nie byt
wystarczajaco czuty dla rozpoznania cu-
krzycy objawiajacej si¢ hiperglikemig po-
positkowa. W tym samym czasie stezenie
FPG wymagane do rozpoznania IFG ob-
nizono do obecnie uznawanej warto-

Sci 100-125 mg/dl.*

Mimo nowych obnizonych progéw
dla rozpoznania cukrzycy FPG nadal ma
jedynie umiarkowang czulos¢. Badanie
koreanskie® wykazalo, Ze stezenie FPG

>126 mg/dl wykryto jedynie u 55,7% cho-
rych na cukrzyce rozpoznang na podsta-
wie OGTT ze 100% swoistoscig. Ustalenie
wartodci granicznej FPG >110 mg/dl po-
prawialo czulos¢ do 85,2%, jednoczesnie
jednak spadla swoistos¢ testu do 88,5%
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(pole pod krzywg [area under the curve,
AUC]: 0,944). Badacze proponuja, aby ta-
kie st¢zenie FPG uznac za wartoS¢ progo-
wa dla rozpoznania cukrzycy. Badanie,
ktérym obj¢to mtodych Afroamerykanow
ze stanem przedcukrzycowym okreslonym
na podstawie starych kryteriow ADA, wyka-
zato brak odpowiedniej czutosci FPG

w diagnostyce uposledzonej tolerancji glu-
kozy w poréwnaniu z OGTT. FPG row-

ne 110 mg/dl

pozwala na wykrycie jedynie 27,4% przy-
padkow, podczas gdy petny OGTT
wykrywa 87,1%. Nowy putap FPG nie oka-
zal si¢ wiele lepszy, umozliwit identyfikacje¢
jedynie 28,9% przypadkéw uposledzonej
tolerangji glukozy.*

FPG koreluje silnie z powiktaniami cu-
krzycy, zwtaszcza retinopatig. Badanie
Atherosclerosis Risk in Communities oce-
niato chorych, u ktérych nie rozpoznano
cukrzycy, podzielonych na kwartyle opar-
te na FPG. Najwyzszy kwartyl FPG, ze stg-
zeniami >113 mg/dl wykazat istotnie
wyzsze wskazniki przypadkow retinopatii
w poroéwnaniu z osobami w kwartylu
FPG <113 mg/dl." W badaniu przeprowa-
dzonym na wyspie Mauritius, obejmuja-
cym populacje o roznym pochodzeniu
etnicznym, wzrost FPG o 18 mg/dl kore-
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spondowat ze Srednim ilorazem szans
rownym 1,34 dla wystgpienia retinopatii.
Ten zwigzek nie byl jednak w pelni liniowy.
Gdy wynik FPG wynosit >108 mg/dl, przy-
padki retinopatii wystepowaly bardzo
rzadko. Cz¢stoS¢ wystgpowania stopniowo
rosta wraz ze wzrostem FPG do 130 mg/dl,
a nastepnie przy FPG 2135 mg/dl rosta
gwaltownie.”

Czulos¢ obecnych progow FPG
w okreslaniu ryzyka powiklan pozostaje
kontrowersyjna. Badanie przeprowadzo-
ne z wykorzystaniem danych z Baltimore
Longitudinal Study of Aging (BLSA) wyka-
zalo, ze przy st¢zeniach FPG >110 mg/dl
rosto ryzyko zgonu. Ryzyko wzgledne
zgonu w grupie ze st¢zeniami FPG
126-139 mg/dl wynosito 2,02. Autorzy
dokonali systematycznego przegladu
danych z innych badan dotyczacych
zwigzku miedzy FPG a Smiertelnoscia
i wykazali, ze zakres stezenh FPG wyno-
szacy 110-125 mg/dl stanowi strefe
umiarkowanego ryzyka zgonu. Ryzyko
wzgledne oszacowane na podstawie da-
nych BLSA wyniosto 1,41. Dane niejed-
noznacznie wskazuja na wzrost ryzyka
zgonu w grupie ze stezeniami FPG
100-110 mg/dl, z ryzykiem wzglednym
oszacowanym w tym badaniu na 1,03.%

Dysponujemy rzetelnymi dowodami
wskazujacymi, ze przy obowigzujacych
dzis progach dla rozpoznania cukrzycy
FPG jest wiarygodnym czynnikiem pre-
dykcyjnym powiklan tej choroby. Badania,
w ktorych oceniano FPG, potwierdzity
wiele informacji na temat patologii cukrzy-
cy. Klinicysci powinni by¢ jednak swiado-
mi, ze dane dotyczace uznanego progu dla
stanu przedcukrzycowego i jego zwiazku
z powiklaniami nie s3 jednoznaczne. Po-
nadto badania oceniajgce skutecznosc te-
rapii prowadzacych do obnizenia st¢zen
glukozy oraz zalecenia ADA dotyczace po-
stepowania w cukrzycy skupiaja si¢
na oznaczaniu HbA , a nie FPG, jako para-
metrze oznaczanym w celu okreslenia
stopnia wyréwnania glikemii. Dlatego roz-
poznajac cukrzyce lub stan przedcukrzy-
cowy na podstawie FPG, warto takze
okresli¢ wyjsciowe wartosci HbA, , co ula-
twi podejmowanie dalszych decyzji doty-
czacych leczenia.

Test RPG

Korzysci wynikajgce ze stosowania testu
RPG (glikemia przygodna) polegaja

na tym, ze mozna go wykonac w trakcie
wizyty w gabinecie lekarskim. Ten test nie
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wymaga, aby chory byl na czczo i czgsto
jest on juz wlaczony w panel badan, kto-
rych wykonanie zlecane jest z innych
wskazan. Jego wada, podobnie jak w przy-
padku FPG, jest to, ze probka musi by¢
szybko przygotowana oraz ze moze by¢
konieczna kolejna wizyta, aby wykonac
test potwierdzajacy.

Powszechnie uznawanym progiem
RPG jest wartos¢ >200 mg/dl. Razem
z objawami w postaci wielomoczu,
nadmiernego pragnienia oraz niewyja-
$nionego spadku masy ciala stanowi
wskazanie do wykonania kolejnego
testu w celu potwierdzenia rozpoznania.
RPG wynoszgce 140-199 mg/dl wskazuje
na stan przedcukrzycowy." W porowna-
niu z rozpoznaniem na podstawie OGTT
RPG 2200 mg/dl nie jest testem czulym,
ale ma swoistosSc siegajaca 100%,” co
w przypadku wystepowania objawow
z malym prawdopodobienstwem bedzie
prowadzi¢ do rozpoznania falszywie do-
datniego.

Mimo wzglednie ustalonego progu
diagnostycznego nie jest jasne, jak nale-
zy interpretowac stgzenia RPG, ktére od-
notowuje si¢ w rutynowych panelach
metabolicznych. W jednym duzym bada-
niu porownujgcym RPG i OGTT jako na-
rzedzia do badan przesiewowych
wskazano na warto$¢ progowa RPG wy-
noszaca 125 mg/dl jako uzyteczny,

z punktu widzenia kosztéw i skuteczno-
§ci, ,wskaznik podejrzenia wystgpowania
cukrzycy/stanu przedcukrzycowego”. Ta-
kie RPG charakteryzowato si¢ 93% swo-
istoscia i 41% czutoscia. W przypadku
stanu przedcukrzycowego swoistos¢ nadal
byta wysoka i wynosita 94%, jednak czu-
tos¢ spadata do 23%.* Niedawno grupa
ekspertéw zalecita stosowanie podobne;j
wartosci progowej RPG 2130 mg/dl jako
wartosci zwigzanej z lepszym zréwnowaze-
niem czulosci (63%) i swoistosci (87%),
przy rozpoznaniu potwierdzonym za po-
mocg OGTT

Przydatnos¢ RPG zakloca fakt, ze bra-
kuje danych wiazgcych go bezposrednio
7 czgstoscia wystepowania powiktan
swoistych dla cukrzycy. Z tego wzgledu
prawdopodobnie najlepszym sposobem
wykorzystania RPG jest stosowanie go
jako szybkiego, wykonywanego w dowol-
nym momencie testu o wysokiej swoisto-
§ci u chorych z objawami.

OGTT

Doustny test obcigzenia glukoza po raz
pierwszy zastosowano w 1922 r. Od po-
nad 80 lat stanowi on jeden z diagnostycz-
nych testow z wyboru.” Obecnie ze
wzgledu na jego dlugg histori¢ OGTT
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uznawany jest za ztoty standard w diagno-
styce cukrzycy. Jest zalecany przez WHO
jako narzedzie diagnostyczne i wymienio-
ny jako opcja w zaleceniach ADA. Jego za-
stosowanie w warunkach klinicznych
pozostaje jednak kontrowersyjne. Stanowi
jedyng metod¢ formalnego rozpoznania
IGT, fundamentalnego patofizjologicznego
zaburzenia w cukrzycy typu 2 (czyli nie-
zdolnosci do odpowiedzi na uwalniang in-
suling). W przypadku rozpoznania
cukrzycy OGTT pozwala na identyfikacj¢

0 2% wiecej chorych niz FPG." OGTT ma
stabg powtarzalno$¢ w poréwnaniu z inny-
mi opartymi na glukozie testami czy oceng
HbAlC.ZU’50 OGTT ma réwniez oczywiste
wady praktyczne, do ktorych nalezy wy-
mog pozostawania na czczo przez 8 h
przed wykonaniem testu, poswigcenie
wigkszej ilodci czasu przez personel me-
dyczny, dlugos¢ trwania samego testu oraz
koniecznos¢ dodatkowej wizyty w gabine-
cie lekarskim.

Ryzyko wystapienia powiklait mikrona-
czyniowych w cukrzycy postawito wymog
okreslenia progu dla st¢zenia glukozy we
krwi 2 h po obciazeniu. W badaniu, kt6-
rym objeto Indian Pima, Rushforth i wsp.”
oceniali zwigzek miedzy FPG, stezeniem
glukozy w osoczu 2 h po jej podaniu a wy-
stegpowaniem retinopatii i nefropatii cu-
krzycowej. Wykazano, ze optymalne
stezenie dla rozpoznania cukrzycy, bazuja-
ce na czulosci i swoistosci, wynosito
136 mgy/dl dla FPG i 250 mg/dl dla glukozy
w osoczu 2 h po jej podaniu. Kolejne ba-
danie’ wykazalo, ze przy obecnej wartosci
progowej st¢zenia glukozy w osoczu 2 h
po jej podaniu réwnej 200 mg/dl czutosé
wynosita 87,5%, a swoistos¢ 75,8% dla wy-
stgpowania retinopatii cukrzycowe;.
Wreszcie w badaniu Diabetes Epidemiolo-
gy: Collaborative Analysis of Diagnostic
Criteria in Europe,” przeprowadzonym
przez europejska grupe specjalistow
z dziedziny epidemiologii cukrzycy, doko-
nano przegladu wynikéw 13 prospektyw-
nych badan kohort europejskich
pod katem ryzyka zgonu w zaleznosci
od r6znych kategorii zwigzanych z meta-
bolizmem glukozy. Wykazano, ze IGT,

w sytuacji niewystepowania IFG (de-
finiowane jako stezenie glukozy w oso-
czu 2 h po obcigzeniu wynoszace

140-199 mg/dl), przy FPG <110 mg/dl,
wigzalo si¢ ze zwigckszonym ryzykiem zgo-
nu. Iloraz zagrozen wyniost 1,8 dla mez-
czyzn i 2,6 dla kobiet.

Dodatkowe ryzyko wynikajace z popo-
sitkowej hiperglikemii wykazuje, ze IGT
jest parametrem istotnym klinicznie. Czy
OGTT stanowi wiarygodng metodg dia-
gnostyczng pozostaje kontrowersyjne.
Ponadto ten test jest niewygodny do prze-

prowadzenia i wielu lekarzy nie zleca go
regularnie.

Urzadzenia do oznaczania
glukozy we krwi
wilosniczkowej

Oznaczanie glukozy we krwi
wlosniczkowej jest popularng metoda
oceny stezenia glukozy w czasie wizyty
w gabinecie lekarskim. Jest tez zalecana
metoda samodzielnego monitorowania
st¢zenia glukozy przez chorych. Ze
wzgledu jednak na niska precyzj¢ i du-
ze roznice miedzy poszczegolnymi typa-
mi podrecznych glukometréw ich
zastosowanie w badaniach przesiewo-
wych i diagnostycznych jest ograniczo-
ne.'* Kazda nieprawidtowosc w stezeniu
glukozy wykryta za pomoca glukometru
powinna by¢ potwierdzona testami la-
boratoryjnymi.

Oznaczanie wartosci HbA

Po raz pierwszy testy oceniajace wartoS¢
HbA, wprowadzono jako narz¢dzie oceny
stopnia kontroli stezenia glukozy we krwi
w 1976 r.** DziS ten test ur6st do miana
standaryzowanego pomiaru, powszechnie
stosowanego zarowno jako narzedzie ba-
dawcze, jak i kliniczne. Jego gtéwna prak-
tyczng zaletg jest to, ze pomiaru mozna
dokona¢ zaréwno wtedy, gdy chory jest
na czczo, jak i po spozyciu positku. War-
tos¢ HbA _reprezentuje Srednig kontrole
stezenia glukozy w czasie obejmujacym
kilka miesi¢cy w przeciwienistwie do poje-
dynczego momentu.

Chociaz od lat 90. XX wieku ten test
jest powszechnie uznawany za zloty stan-
dard w ocenie leczenia chorych i rokowa-
nia, dopiero w czerwcu 2009 r. zostat
zalecony przez ADA jako test pierwszego
rzutu dla badan przesiewowych i diagno-
stycznych. Mniej wigcej w tym samym cza-
sie International Expert Committee wydat
formalne zalecenia uznajgce wartos¢
HbA = 26,5% za odpowiadajaca rozpozna-
niu cukrzycy.” Czas dzielacy uznanie tego
testu za skuteczne narzedzie do monitoro-
wania od zastosowania go jako narzedzia
diagnostycznego w duzej cz¢sci wynikat
z obaw zwigzanych z brakiem standaryza-
¢ji tej metody oznaczen. Problem roz-
wigzano, powotujac w 1996 r. National
Glycohemoglobin Standarization Pro-
gram.” Dodatkowe obawy wigzaly sie
z bledami wynikajacymi z wystgpowania
czynnikow niezwigzanych z glikemig. Takie
czynniki wystepuja jednak rzadko i wyko-
nanie w takich przypadkach testéw ozna-
czajacych glukoz¢ moze potwierdzi¢
rozpoznanie cukrzycy.”
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Czutos¢ i swoistos¢ testow HbA _oce-
niano w licznych badaniach, bazujac
na FPG, stezeniu glukozy w osoczu 2 h
po jej podaniu oraz wystgpowaniu i cze-
stosci powiktai. Dwie duze analizy wyko-
rzystujace probe Third National Health
and Nutrition Examination Survey
(NHANES IIT) dokonaly charakterystyki
oznaczen HbA _ w odniesieniu do FPG.
W pierwszej analizie wykryto, ze 61% cho-
rych z FPG w zakresie 110-125 mg/dl
miato prawidtowe wartosci HbA _ (tzn.
w zakresie prawidlowym opartym na wyni-
kach testow przeprowadzonych w ramach
indywidualnych badan). Podobnie byto
w przypadku 18,6% chorych, u ktorych
FPG wyniosto 126-139 mg/dl. Nieliczne
przypadki nieprawidiowej wartosci HbA
stwierdzono w grupie FPG <110 mg/dl.*
W drugiej analizie wartosci HbA _ocenia-
no na podstawie odchylen standardowych
od Sredniej prawidlowej (5,13%), a rozpo-
znanie cukrzycy oparto na FPG >126 mgy/dl.
Na poziomie jednego odchylenia standar-
dowego (SD) powyzej wartosci Sredniej
(HbA, 5,6%) czulose i swoistos¢ testu
w wykrywaniu cukrzycy wyniosty odpo-
wiednio 83,4 i 84,4%. Na poziomie dwoch
SD powyzej wartoci Sredniej (HbA _ 6,1%)
czulos¢ i swoistos¢ wyniosty odpowied-
nio 63,21 97,4%. Na poziomie trzech
(HbA,  6,5%) i czterech SD powyzej warto-
Sci Sredniej (HbA _7,0%) swoistos¢ osig-
gnela niemal 100%, ale czutosc spadia
odpowiednio do 42,8 i 28,3%. Czulos¢ te-
stu w wykrywaniu IFG byla niska (13,4%).”

Buell i wsp.* przeprowadzili podobng
analize, wykorzystujac populacje objeta
badaniem NHANES w latach 1999-2004.
U tych osob wartos¢ HbA, A wynosza-
ca 5,8% wigzala si¢ z najwyzsza czutoScig
(86%) i swoistoscig (92%) w rozpoznawa-
niu cukrzycy opartym na FPG 126 mgy/dl.
Bennett i wsp.” przeprowadzili systema-
tyczny przeglad dziewigciu badan, w kt6-
rych oznaczano zaréwno FPG, jak
i wartosc HbAl(:. Przy wartoSci progowej
HbA  6,1% czutos¢ wyniosta 78-81%,
a SWOIStoSC 79-84% w rozpoznawaniu
cukrzycy przy FPG 126 mg/dl.”

Aby oceni¢ uzytecznos¢ oznaczen HbA _
w identyfikacji przypadkéw IGT, ktorej nie
mozna rozpoznac na podstawie FPG, ba-
dacze porownali HbA, _ ze stezeniami glu-
kozy w osoczu 2 h po jej podaniu. Early
Diabetes Intervention Program® oceniat
stan przedcukrzycowy, opierajac si¢
na FPG (100-125 mgydl), a cukrzyce
na wartosci stezenia glukozy w osoczu 2 h
po jej podaniu. U tych pacjentow potwier-
dzenie wartosci HbA >6,1% zwickszalo
czutos¢ przesiewowego oznaczania FPG
z 45 do 61%. W grupie Indian Pima war-
to$¢ HbA _ miata swoisto$¢ 91% i czu-
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tos¢ 85% w rozpoznaniu cukrzycy na pod-
stawie OGTT i jedynie 30% czutos¢ wobec
IGT* W badaniu koreanskim analiza krzy-
wej ROC (receiver operating characteri-
stic) wykazata, ze optymalna wartos¢
progowa HbA _wynosi 6,1%, z czuto-

Scig 81,8 i swoistoscig 84,9% (AUC 0,923).
Jesli u uczestnikéw jednoczesnie wystepo-
wata wartos¢ HbA, >6,1% i FPG 2110
mg/dl, czutos¢ wyniosta 71,6, a swo-
istos¢ 95,7%.%

W innych badaniach podj¢to probe
charakterystyki oznaczen HbA , postugu-
jac si¢ zwigzkiem migdzy wartoscig HbA, _
a wystgpowaniem powiklan. W 1988 r.
Klein i wsp.* opisali dodatnig zaleznos¢
migdzy stopniem glikacji hemoglobiny
(GHb) i wystgpowaniem oraz post¢pem re-
tinopatii. McCance i wsp.’ wykazali, ze war-
tos¢ HbA  6,1% wiaze si¢ z czutoscia
réwna 81,3 i swoistoscig 76,8% w przewidy-
waniu retinopatii. Przy wartosci HbA _ 7,0%
czutos¢ wyniosta 78,1, a swoistos¢ 84,7%.
Metaanaliza polaczonych danych z 10 ba-
dan obserwacyjnych cukrzycy typu 2 wy-
kazala laczne wzgledne ryzyko choroby
ukladu sercowo-naczyniowego wynosza-
ce 1,18 przy 1% wzroscie HbAlC. W nie-
dawnej pracy przegladowej obejmujacej
dane z NHANES III Saydah i wsp.* wykaza-
li, ze wyzsze wartosci GHb zarowno u cho-
rych na cukrzycg, jak i 0s6b bez niej,
wigzaly si¢ ze zwigkszonym ryzykiem zgo-
nu z wszystkich przyczyn (zagrozenie
wzgledne 2,59), choroby serca (3,38) i ra-
ka (2,64). W przypadku dorostych chorych
na rozpoznang cukrzyce (na podstawie
catkowitej GHb) wartoSci GHb >8% vs
<6%, towarzyszylo zagrozenie wzgledne
réwne 1,68 dla zgonu z wszystkich przy-
czyn i 2,48 dla zgonu z powodu choroby
serca.

Podobnie jak w przypadku testow
opartych na oznaczaniu st¢zenia glukozy,
nie ma wyraznego progu wartosci
HbA , ktorego przekroczenie oznacza
cukrzyce. International Expert Commit-
tee podjat decyzje o wskazaniu wartosci
progowej dla rozpoznania cukrzycy, opa-
trujgc to zalecenie komentarzem, ze
okreslenie takiego progu ,zréwnowazy
pietno i koszty blednego rozpoznania
cukrzycy, przy jednoczesnej minimaliza-
cji konsekwencji opéZnienia rozpozna-
nia tej choroby u osoby z warto$cia
HbA  <6,5%.”"

Oznaczanie wartos$ci HbA .
we krwi wlosniczkowej
Oznaczanie wartosci HbA _ we krwi
wlodniczkowej, zwane takze testem
przyt6zkowym HbA , staje si¢ popularng
metoda monitorowania st¢zenia glukozy

w gabinecie lekarskim. W badaniu® obej-
mujacym 597 chorych (79% kobiet i 96%
Afroamerykanéw) szybkie oznaczenie
HbA, _ prowadzilo do czgstszej intensyfika-
qji leczenia cukrzycy przy wartosci HbA
>7%.2W tym samym badaniu u 275 cho-
rych, kt6rzy odbyli dwie wizyty kontrolne,
wartos¢ HbA _zmalata istotnie w grupie
poddawanej szybkim testom (z 8,4 do 8,1%),
ale nie w grupie poddawanej rutynowym
badaniom (z 8,1 do 8,0%).

W badaniu dotyczgcym korelacji mig-
dzy okreslong szybka metoda HbA
(DCA 2000) a standaryzowang wartoscia
laboratoryjng z Diabetes Control and
Complications Trial,” oznaczane wartosci
okazaly si¢ zblizone, cho¢ DCA 2000 wyka-
zalo wartoSci nieco wyzsze. Obecnie do-
stepne sa nowsze urzadzenia i choc¢
konieczne s dalsze badania, ktore po-
twierdzg ich rzetelno$¢ w poréwnaniu
z testami standardowymi, szybkie testy
wydajq si¢ obiecujgcym narzedziem
do wygodnego monitorowania kontroli
stezenia glukozy.

Podsumowanie

Cukrzyca typu 2 jest czesto wystepujaca
chorobg zwigzang z istotng chorobowo-
Scig i SmiertelnoScig. W zapewnieniu wia-
Sciwego leczenia kluczowsg rol¢ odgrywa
rozpoznanie. U chorych, u ktérych wyste-
puja wskazania do badan przesiewowych,
zaleca si¢ przeprowadzanie testow w cza-
sie wizyt w gabinecie lekarskim zarowno
mierzgacych stezenia glukozy, jak i warto-
Sci HbAlC.
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