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Pomiar wartosci hemoglobiny glikowanej (HbA_ )
wiarygodnym kryterium rozpoznawania cukrzycy
= czy z podjeciem tej decyzji nie czekano zbyt

diugo?

Prof. dr hab. n. med. J6zef Drzewoski

ozpoznanie cukrzycy, zwlaszcza ty-
Rpu 2, jest w wielu przypadkach
opo6znione. Ta sytuacja zwigksza ry-

zyko wczesnego wystapienia powiklan za-
leznych od toczacych sig¢ skrycie, niekiedy
przez wiele lat, zaburzen gospodarki we-
glowodanowej. Doswiadczenie kliniczne
wskazuje, ze rozpoznanie cukrzycy zostaje
niejednokrotnie ustalone dopiero w mo-
mencie wystgpienia pierwszego, powazne-
go incydentu sercowo-naczyniowego.

Fakty te potwierdzajg niedoskonatosé¢
stosowanych dotychczas metod wezesne-
go diagnozowania zaburzen gospodarki
weglowodanowej oraz nakazuja, ze wzgle-
du na dramatyczny wzrost czgstoSci wy-
stgpowania stanéw przedcukrzycowych
i cukrzycy, pilne opracowanie nowych,
wiarygodnych metod diagnostycznych.
Wage tego zagadnienia doceniajg naj-
wicksze towarzystwa diabetologiczne.
Dokumentuje to specjalna konferencja
podczas 69 spotkania Amerykanskiego
Towarzystwa Diabetologicznego (ADA) od-
bywajacego si¢ w Nowym Orleanie (USA)
w dniach 05-09.06.2009 roku, podczas
ktorej ogtoszono wspolne stanowisko
grupy ekspertow ADA i Europejskiego
Towarzystwa Badan nad Cukrzyca (EASD)
W Sprawie znaczenia oznaczania wartosci
HbA = w diagnostyce cukrzycy. Zostalo ono
nastepnie opublikowane na famach lipco-
wego wydania Diabetes Care.'

Glowne punkty tego waznego stanowi-
ska postanowitem przyblizy¢ czytelnikom
Diabetologii po Dyplomie.

1. Glikemia na czczo

czy popositkowa lepszym
markerem rozpoznania
cukrzycy?

Wykrycie cukrzycy typu 1 jest stosunkowo
fatwe ze wzgledu na bardzo charaktery-
styczny obraz kliniczny i zazwyczaj dyna-
micznie narastajace stezenie glukozy we
krwi. Zatem w zdecydowanej wiekszosci
przypadkéw ustalenie prawidlowego roz-
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poznania nie wymaga postugiwania si¢
zdefiniowanym punktem odcigcia glike-
mii od rozktadu stezenia glukozy we krwi
w populacji 0s6b bez cukrzycy. W cukrzycy
typu 2 proces diagnostyczny jest jednak

o wiele bardziej skomplikowany. Decydu-
je o tym powolne ujawnianie si¢ objawow
klinicznych oraz stopniowe narastanie ste-
zenia glukozy we krwi. W tej sytuacji okre-
Slenie w miar¢ precyzyjnego punktu
odciecia patologicznej glikemii od warto-
Sci stwierdzanych u 0s6b bez cukrzycy jest
konieczne.

Dotychczasowa diagnostyka cukrzycy
opierata si¢ na oznaczeniu stezenia gluko-
zy w osoczu krwi zylnej na czczo, w wa-
runkach przypadkowych, bez zwiazku ze
spozytym pokarmem lub po wykonaniu
doustnego testu obcigzenia 75 g glukozy.
W roku 1979 National Diabetes Data Group
(NDDG) opracowala kryteria diagnostycz-
ne, ktore opieraly si¢ na rozkladzie glike-
mii, nie uwzgledniajac jednak jej zwigzku
z powiklaniami naczyniowymi.”

Rozpoznanie cukrzycy wedtug kryte-
riow NDDG ustalano na podstawie:

1. Obecnosci klasycznych objawéw cu-
krzycy
2. Glikemii w osoczu krwi zylnej na czczo

(FPG) >140 mg/dl (>7,8 mmol/l) lub
3. Glikemii w osoczu krwi zylnej w 2 h

(2HPG) po doustnym obcigzeniu 75 g

glukozy (OGTT) 2200 mg/dl

(11,1 mmol/).

Za osoby z nieprawidlows tolerancja
glukozy (IGT) uznawano te, u ktérych FPG
byta nizsza niz 140 mg/dl (7,8 mmol/l),

a pomiar stezenia glukozy we krwi po
przeprowadzonym OGTT wahat si¢ od
140 do 200 mg/dl (7,8-11,1 mmol/l).

Nieprawidlowa tolerancje glukozy dia-
gnozowano na podstawie jej wzglednie
wickszego ryzyka progresji do cukrzycy ty-
pu 2 w porownaniu z , prawidtowg toleran-
¢ja weglowodanow,” malg czestoscia
wystepowania objawow cukrzycy, wyso-
kim prawdopodobiefstwem powrotu do
prawidlowej tolerancji i rzadkoscig wyste-

powania ,.istotnych klinicznie choréb mi-
kronaczyniowych .

W roku 1997 Expert Committee on the
Diagnosis and Classification of Diabetes
Mellitus zrewidowat kryteria rozpoznawa-
nia cukrzycy.’ Rewizja dotyczyla przede
wszystkim zwigzku miedzy glikemia a prze-
wlektymi powiktaniami tej choroby oraz za-
sadnosci uznawania OGTT za zloty standard
diagnostyczny. Podstawe do zajecia nowego
stanowiska stanowily wyniki badan epide-
miologicznych obejmujacych trzy rézne po-
pulagje, ktére wskazaty na korelacje miedzy
FPG, glikemig popositkowa (PPG) i warto-
Scig hemoglobiny glikowanej (HbA, ) a cze-
stoScig wystepowania retinopatii. Analizujac
zwiazek miedzy FPG i 2HPG a retinopatia
Zwrocono uwage, ze przyjety przez NDDG
punkt odcigcia glikemii na czczo, pozwalaja-
cy rozpoznac cukrzyce (2140 mg/dl), znajdo-
wal si¢ znacznie powyzej FPG, przy ktorym
wzrastala czestoS¢ wystepowania retinopatii.
Expert Committee on the Diagnosis and
Classification of Diabetes obnizyt punkt od-
cigcia FPG do 2126 mg/dl (7 mmol/l). Pod-
kreslono, ze pomiar glikemii na czczo
charakteryzuje, obok wystarczajacej czutosci,
prostota wykonania i niski koszt badania.
Zwrocono rownoczesnie uwage, ze OGTT
jest badaniem drozszym, wymagajacym
dhuzszego czasu do prawidtowego przepro-
wadzenia, ponadto roztwor glukozy jest nie-
kiedy Zle tolerowany przez pacjentow,

a wyniki pomiaréw, po powtorzeniu testu
innego dnia, moga si¢ istotnie rézni¢. Utrud-
nia to rzeczywistg ocene stanu gospodarki
weglowodanowe;j. Liczne badania wskazujg
jednak na brak Scistej korelacji miedzy FPG
a 2HPG. U niektorych osob tylko jeden

z tych dwoch oznaczanych parametréw mo-
ze wskazywac na obecnos¢ IGT lub cukrzycy.
Doswiadczenia wlasne potwierdzaja, ze

u niektérych 0s6b o podwyzszonym ryzyku
zaburzeri metabolizmu glukozy, zwlaszcza

w podeszlym wieku, z nadciSnieniem tetni-
czym lub chorobg niedokrwienng serca, wy-
nik OGTT charakteryzowat si¢ znacznie
wiekszg czutoscig niz oznaczanie FPG.*
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Nowe kryteria diagnostyczne wprowa-
dzity rowniez pojecie nieprawidtowej glike-
mii na czczo (impaired fasting glycemia,
IFG). To zaburzenie obejmowalo st¢zenie
glukozy na czczo we krwi w przedzia-
le 110-<126 mg/dl (6,1-7,0 mmol/l),

a od roku 2003 od 2100 do <126 mg/dl
(5,6-<7,0 mmol/l). Zaréwno IFG, jak i IGT
stanowia stany przedcukrzycowe, przecho-
dzace u znacznej liczby chorych w cukrzy-
c¢. Z tego miedzy innymi powodu WHO
uwaza, ze u 0s6b z IFG nalezy przeprowa-
dzi¢ OGTT, aby nie przeoczy¢ obecnosci
cukrzycy. Wykonanie tego testu pozwala

w wielu przypadkach wykry¢ cukrzyce, po-
niewaz hiperglikemia popositkowa jest
pierwszym sygnatem rozwoju tej choroby:.
Sygnalizuje ona bowiem jeden z najwcze-
$niejszych mechanizmow patogenetycznych
cukrzycy typu 2, jakim jest uposledzenie
pierwszego piku wydzielania insuliny. Tym
samym OGTT pozostaje ztotym standar-
dem diagnostycznym.’

2. Czy wartosé¢ HbA c powinna
by¢ kluczowym elementem
w diagnostyce cukrzycy?
Autorzy raportu wychodzac z zalozenia,
ze przewlekta hiperglikemia jest glownym
elementem odpowiedzialnym za wystepo-
wanie przewlekltych powiklan cukrzycy,
uwazaja, ze wartos¢ HbA, _ wydaje si¢ od-
powiedniejszym miernikiem wystgpowa-
nia i stopnia zawansowania cukrzycy niz
pojedynczy pomiar glikemii na czczo lub
po positku. Stanowisko to utwierdza fakt,
ze przewlekte powiktania cukrzycy korelu-
ja lepiej z wartoScig HbA _ niz z FPG. Z te-
go tez powodu warto$¢ HbA, - <79% (6,5%)
stanowi wazny, docelowy punkt wspot-
czesnej farmakoterapii tej choroby:
Uzgodniony mig¢dzy grupa ekspertow ADA
i EASD algorytm leczenia hiperglikemii
u chorych na cukrzyce jest sterowany ak-
tualng wartoscig tego parametru. WartoS¢
przekraczajaca 7% stanowi sygnat do anali-
zy dotychczasowej metody leczenia i szyb-
kiej jej modyfikacji w celu uzyskania
poziomu kontroli metabolicznej ustalone-
go dla okreslonego chorego.
Hemoglobina glikowana jest stabilna
w temperaturze pokojowej i rozrzut wyni-
koéw kolejnych jej pomiarow w tej samej
probce krwi jest znacznie mniejszy niz
w przypadku powtarzania pomiaréw steze-
nia glukozy. Pomiary HbA _wykonane
w kolejnych dniach r6znig si¢ miedzy soba
rowniez w o wiele mniejszym stopniu niz
uzyskane w tych samych punktach czaso-
wych pomiary glikemii. Wiadomo, ze gluko-
za zawarta w pobranej probce krwi zylnej
jest wrazliwa na dzialanie czynnikow ze-
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wnetrznych (np. zmiany temperatury), ule-
gajac glikolizie. Moze to obnizy¢ rzeczywi-
stg zawartos¢ glukozy we krwi o 3-10 mg/dl.

Istotng zaleta oznaczania wartoSci
HbA jest to, ze w przeciwienistwie do sta-
tycznej wartoSci pomiaréw IFG lub IGT,
okresla ona proces niekorzystnych zmian
glikemii w czasie.

Warto$¢ pomiaru HbA _ nie wykazuje
zwigzku ze spozyciem pokarmu, nie zalezy
réwniez od gwaltownych wzrostow zwigza-
nych ze stresem (np. zawat serca, udar
mozgu, ostre zakazenia, rozlegly uraz itp.)

Do niedawna, ze wzgledu na brak
standaryzacji metod oznaczania HDA
koszty i ograniczona dostepnosc, wykorzy-
stanie tego parametru w celu zidentyfiko-
wania cukrzycy nie bylo rekomendowane.
Postep, ktory dokonat sie w zakresie tech-
nologii medycznej, w duzej mierze zmini-
malizowal te ograniczenia, zwlaszcza
w krajach bogatszych. W niedalekiej przy-
sztosci nalezy jednak dotozy¢ wszelkich
staraf, aby mozliwos¢ oznaczania tego
wskaznika stala si¢ powszechna.

Miedzynarodowe grono ekspertow
omawianego raportu podato w watpliwos¢
petna wiarygodnos¢ oznaczania glukozy
we krwi. Niestety, wielu lekarzy nie zdaje
sobie sprawy z tego, ze precyzja urzadzen
i metod stosowanych do pomiaréw gluko-
zy we krwi jest niedoskonata. Moze to byc
przyczyna btednej oceny aktualnego stanu
gospodarki weglowodanowej u okoto 12%
badanej populacji.”

Autorzy raportu uwazaja, ze dostepne
dane badajgce zwigzek wartosci HbA
7 rozwojem retinopatii u bardzo duzej licz-
by 0s6b, upowazniajg do przyjecia war-
tosci HbA = 26,5% za uzasadniajaca
rozpoznanie cukrzycy. Natomiast wartos¢
HbA = miedzy 6 a 6,5% wskazuje na duze
ryzyko rozwoju cukrzycy (podobnie jak
IFG i IGT) i powinna stanowi¢ sygnat
do podjecia intensywnych dziataii prewen-
cyjnych. Takie dzialania nalezy podjac row-
niez u 0s6b, u ktérych wartosc HbAu; nie
przekracza 6%, ale wyst¢puja inne czynni-
ki rozwoju cukrzycy (np. otylos¢, hipertri-
glicerydemia lub inne sktadniki zespotu
metabolicznego).

Z naciskiem nalezy podkresli¢, ze po-
dobnie jak w przypadku pomiaru FPG lub
OGTT, dla rozpoznania cukrzycy koniecz-
ne jest potwierdzenie rozpoznania po-
wtornie 0znaczong wartoscig HbAm'
Jedynym wyjatkiem od tej reguly jest
obecnos¢ typowych objawow cukrzycy
oraz glikemia przekraczajgca 200 mg/dl.

Oznaczanie wartoSci HbAlC ma, poza
powszechng dostepnoscia, inne ogranicze-
nia. Na warto$¢ pomiaru wplywa bowiem
wiele czynnikéw. Nalezy wsrod nich wy-

mieni¢: niedoskonatos¢ aparatury i os6b
wykonujacych pomiary, genetycznie uwa-
runkowane wady hemoglobiny, ciezka
niedokrwistos¢, hemolize, malarie, przeto-
czenia obcej krwi i kwasice ketonowa.
Podsumowujgc: wykorzystanie pomiaru
HbA _w diagnostyce cukrzycy ma silne
uzasadnienie, poparte przede wszystkim
udokumentowanym zwigzkiem tego
wskaznika z rozwojem retinopatii. W wielu
przypadkach wiarygodno$¢ pomiaru HbA
przekracza oznaczenie glikemii na czczo
lub po positku. Migdzynarodowa grupa au-
torOw raportu zaznacza, Z€ Wyrazony przez
nich poglad dotyczacy roli HbA _ w diagno-
styce cukrzycy niekoniecznie musi pokry-
wac si¢ z pogladem reprezentowanym
przez oba wymienione towarzystwa, ktore
zaangazowaly ich do wypracowania i pu-
blicznego przedstawienia uzgodnionej
opinii. Osobiscie jestem goragcym zwolen-
nikiem wykorzystania wartosci HbA
w poszukiwaniu zaburzen gospodarki we-
glowodanowej. W swojej praktyce klinicz-
nej niejednokrotnie spotykalem osoby;,
u ktorych dopiero oznaczenie HbA _ po-
zwolito zdiagnozowac cukrzyce typu 2 jako
rzeczywistg przyczyng ich nietypowych do-
legliwosci.
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