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ABSTRACT

Diagnostics of diabetes mellitus in adults including pregnant

Diabetes mellitus is worldwide spread chronical disease which affects both sexes
and all age groups. If the disease is not treated it can cause hard damage to various
systems or even kill.

The thesis is divided into two parts. The objective of the first, theoretical part,
was to bring closer the problems of diabetes mellitus, its classification and
complications. Simultaneously, the possibilities of laboratory diagnostics of the disease
were described. The objective of the second, empirical part was to assess if
glycohemoglobin was a suitable compensation of oral glucose tolerance test as a marker
of impaired glucose tolerance. For the thesis the data of 94 patients investigated at the
Laboratory of Clinical Chemistry in Nemocnice Ceské Budg&jovice, a. s. (Hospital
Ceské Budgjovice Inc.) were used. The patients were divided into two groups: the group
called “Pregnant” (51 pregnant women) and the group called “Others™ (43 people). In
both groups oral glucose tolerance test was carried out and glycohemoglobin was
determined. The level of glucose in blood was determined by a fotometric enzymatic
method at the analyzer ADVIA 1650 Chemistry system, glycohemoglobin was
determined by effective liquid chromatography at the analyzer TOSOH A, 2.2 (HLC
723 Ghb V, G5). The group of pregnant cannot be reliably evaluated because only one
woman was diagnosed gestational diabetes mellitus according to oral glucose tolerance
test. In the group of Others impaired glucose tolerance according to oral glucose
tolerance test was proved in 14 individuals, 5 of them had increased glycohemoglobin
and 9 individuals had glycohemoglobin in referential range. Diagnostic sensitivity,
specificity a effectiveness at cut off 4,0 % was counted for glycohemoglobin.

Sensitivity was 36 %, specificity 96 % and effectiveness 73 %. The results show that the
use of oral glucose tolerance test as a marker of impaired glucose tolerance is still more
suitable than the use of glycohemoglobin which does not have sufficient sensitivity for

the diagnosis of the disease.
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UvVoD

Diabetes mellitus se pomalu, ale jisté stdva fenoménem dne$ni doby. Béhem
svého Zivota onemocni touto chorobou v priméru kazdy tieti Cech a kazdym rokem
pocet 1écenych diabetikii ptibyva. Podle idajii, zvefejiiovanych kazdym rokem Ustavem
zdravotnickych informaci a statistiky, se vroce 2007 stimto onemocnénim Ié€ilo
v Ceské republice 755 tisic osob (v roce 2006 749 tisic osob), coZ je narist asi o 1 %
neZ v roce predchozim. %2

Tato choroba se rozviji v zdvazny medicinsky, socidlni a ekonomicky problém.
Tykéa se to pfevazné¢ zemi s tzv. zdpadnim stylem zivota. Ten se vyznacuje nizkou
pohybovou aktivitou, kterdA ma za nasledek postupny vznik obezity. Ob&ané Ceské
republiky jsou timto stylem zivota téZ charakteristi¢ti. V zemich zapadni Evropy a
Severni Ameriky je toto onemocnéni nejcastéjsi pii¢inou vzniku slepoty u dospélych, je
jednou z nejcastéjSich pricin amputace dolnich koncetin. Nemocni ptedstavuji az 1/3
pacienti, ktefi jsou zafazeni do chronického dialyzagniho programu. %22

Choroba je to nevylécitelnd a dozivotni. Vhodna zivotosprava a medikace je
viak zpisob, jak dlouhodobg tlumit jeji projevy i nasledky. '®

V pocatecnim stadiu se vétSinou vyrazné neprojevuje. Jedinec nema obtize, které
by ho donutily k navstévé lékare. Byva proto casto diagnostikovana ndhodné pfii
vysetfeni indikovaném z jiného davodu (preventivni prohlidka u praktického 1ékafte,
pfedoperacni vySetfeni). (16)

Jako hlavni néstroj diagnozy diabetu mellitu slouzi stanoveni aktudlni hladiny
glukozy vkrvi — glykémie, pfiCemz se doporuCuje znat u diabetika jak hodnotu
glykémie nalac¢no, tak 1 po zatéZovém testu (postprandidlné€). Jako ukazatel pretrvavajici
hyperglykémie se pouziva stanoveni glykovaného hemoglobinu, jehoz hodnota
vypovida o koncentraci glukézy za poslednich 6 — 8 tydnt pred vySetfenim. K potvrzeni
diagnozy a v te¢hotenstvi se uziva oralni glukézovy toleran¢ni test. Koncentrace glukézy
v mo&i — glykostrie neni zafazena mezi zékladni nastroje diagnozy diabetu. 7
Z vyse uvedenych tadka je bezesporu nutno vénovat této problematice mnoho

pozornosti. Je to jeden z hlavnich divodi, ktery mé vedl vybrat si pro svou bakalaiskou

praci prave toto téma.



1. SOUCASNY STAV

1. 1 Definice

Diabetes mellitus je podle WHO definovan jako stav chronické hyperglykémie,
kterd vede k urCeni diagnézy. Hyperglykémie je zplsobena chronickym porusenim
metabolismu glukozy. Tato porucha vznikd na zékladé nedostate¢ného plsobeni
inzulinu. Inzulin mtize byt v absolutnim nedostatku nebo naopak v relativnim nadbytku,

kdy je ale porusena jeho funkce. ©-'% )

1. 2 Epidemiologie

Kazdym rokem pocet registrovanych diabetikii nartistd. Podle tdaji Ustavu
zdravotnickych informaci a statistiky bylo v roce 2007 evidovano 755 tisic diabetik,
tedy o 6 tisic vice nez v roce piedchozim. Z toho 54 % tvotily Zeny. Zeny se dozivaji
v pruméru vyssiho véku, coz je pravdépodobna pri¢ina mirn¢ vyssiho vyskytu této
choroby u Zen nez u muzi. '

Na zacatku roku 2007 bylo hlaSeno 728 tisic pacienti (stejné jako v roce 2006),
z toho 1706 tvorily déti a mladistvi (0-19 let). V pribéhu roku byla choroba nové
objevena u 27 tisic muzi a 29 tisic zen, z tohoto poctu bylo 207 jedinci ve véku do 19
let. Praimérné bylo zjiiténo 5,5 novych piipadd na 1 tisic obyvatel Ceské republiky
(stejné jako vroce predchozim). Nejvice novych pifipadi na 1 tisic obyvatel bylo
registrovano v kraji Zlinském (6,9 ptipadit), kraji Plzenském (6,8) a v hl. mést¢ Praha

Béhem roku zemtelo 22,9 tisic diabetikd, z toho 5 ptipadii tvorily osoby ve véku

do 19 let. 19 Podty registrovanych diabetiki za rok 2007 jsou uvedeny v tabulce &. 1.



Tabulka &. 1: Piehled registrovanych diabetikti v CR za rok 2007

Primarni diabetes Sekundarni
Onemocnéni L. typu I1. typu diabetes
pocet % pocet % pocet %
Muzi 25760 7,4 317922 91,0 5545 1,6
Zeny 27 053 6,7 374 152 92,2 4529 1,1
Celkem 52 813 7,0 692 074 91,7 10 074 1,3
Zdroj: (16)

1. 3 Fyziologie zisku glukozy

Glukéza je zékladni sacharid nezbytny pro existenci organismu. Za
fyziologickych podminek si jej organismus ziskdvd nckolika zplsoby. 1) pfisunem
v potrave, 2) ziskem z vlastnich zasob-z glykogenu ulozeného hlavné v jatrech, jeho
zasoby jsou ale velmi omezené, 3) glukoneogenezi z aminokyselin (tedy zisk glukozy
z necukernych latek); bilkoviny jsou v organismu ale ve velmi mizivé zasobé a maji
jinou primarni Glohu (strukturni latky). I kdyZ mé organismus tento zdroj glukézy

k dispozici, je to pro n&j nevyhodny zisk energie. %'

1. 4 Hormonalni regulace glykémie

1. 4. 1 Inzulin

Inzulin je hormon bilkovinné povahy, ktery se vyrazné podili na metabolismu
glukozy. Nejvice si ho zadaji svaly, jatra a tukova tkan. Inzulin snizuje glykémii,
zvySuje utilizaci glukozy a jeji zasobeni ve svalech a jatrech ve form¢ glykogenu.
Naopak jeho nadbytek ma za nasledek tézkou hypoglykémii, kdy muze dojit az ke
smrti, neni-li v€as podana glukéza. Sklada se ze dvou polypeptidovych fetézct (A,B)
spojenych disulfidickymi muastky. Retézce dohromady obsahuji 51 aminokyselin,

fetézec A se sklada z 21 aminokyselin, fetézec B z 30 aminokyselin. '



1. 4. 1. 1 Syntéza a sekrece inzulinu

Syntéza probiha v buiikdch Langerhansovych ostravkll pankreatu, které se
oznacuji jako B-bunky. V prvni fazi vznika pre-proinzulin, ktery je pomoci protedz
transformovan na proinzulin. Ten je tvofeny fetézci A a B, které jsou spojené C-
peptidem (connecting peptid, spojovaci peptid). Proinzulin je dale protedzami rozstépen
na inzulin a C-peptid, a to v ekvimolarnim mnozstvi (1:1). Oba jsou poté ulozeny
v sekre¢nich granulich B-bun¢k. Syntéza inzulinu trva zpravidla 30 az 120 minut. Pro
tento proces je nutny impuls v podobé vzestupu ATP, ktery je stimulovan vzestupem
glykémie. & 1?

Sekrece inzulinu probihd procesem exocytdzy. Jejim stimulatorem je pfedevsim
koncentrace glukdzy v krvi, mize to byt ale i u¢inkem jinych latek, jako jsou napf.
aminokyseliny, volné mastné¢ kyseliny, 1éCivo tolbutamid. Naopak adrenalin a

noradrenalin jeho sekreci blokuji. '

1. 4. 1. 2 Role inzulinu pro vstup glukozy do buiiky

Proto, aby buiiky nékterych tkani (svaly, tukova tkan) mohly piijmout glukozu,
musi mit na svém povrchu inzulinovy receptor. Je geneticky kédovan. Na tento receptor
se prichyti pouze molekula inzulinu a tim umozni pomoci glukézovych transportért
vstup glukézy do bunky. Glukoza je tedy prenasena do bunky transportéry. Existuje jich
nékolik druht, zna¢i se GLUT. GLUT 4 je aktivovan pravé inzulinem a najdeme ho ve
svalech a tukové tkani. Funkce ostatnich GLUT uz na inzulinu nezavisi a jsou umistény

v jinych tkanich (napf.: v mozku). '

1. 4. 2 Glukagon
Je na mist¢ zminit se 1 o glukagonu, ktery je stejn€ jako inzulin hormon, ptsobi

ale proti jeho ucinku. Tim u zdravého jedince podporuje udrzeni vyrovnané glykémie.

Vznika z pre-proglukagonu v A-bunkdch Langerhansovych ostravkia pankreatu.
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V téchto buiikkach je ulozen v sekreCnich granulech. Pokud poklesne koncentrace
glukézy v krvi, podporuje v jatrech glykogenolyzu, kdy dochdzi k odbouravéni
glykogenu za vzniku gluk6zy. Dale podporuje zisk energie z jinych substratll, nez je
glukéza, a to glukoneogenezi z aminokyselin. V praxi se glukagon pouzivd v podob¢

injekci jako pomoc pii hypoglykemickém komatu, ')

1. 5 Patofyziologie diabetu mellitu

Jestlize je organismus neschopen produkovat dostatecné mnozstvi inzulinu nebo
ho produkuje dostatek, ale je neschopen ho efektivné vyuzit, doch4zi nezadrzitelné
k vzestupu glykémie. Glukéza pfitom nemulze vstoupit do nitra bunék a to ma
odpovidajici dopad na organismus. Bunika nemé energii a organismus je nucen ziskat
glukozu jinym zplsobem, piestoze ji je v krvi dostatek. Dochazi k hladovéni uprostied
nadbytku. Rozviji se glukoneogeneze a glykogenolyza. VedlejSim produktem
glukoneogeneze jsou ketolatky (kyselina B-hydroxymaselna, kyselina acetoctova,
aceton), které jsou ve vyssi koncentraci pro télo toxické, dochazi k rozvoji ketoacidézy
a nasledng k rozvratu vnitiniho prostedi. ¢ 7

Mezi zékladni ptiznaky diabetu patii: polydipsie, polyurie, dehydratace, Gnava,
hubnuti, poruchy védomi. V Zadném piipadé nemiize byt na zdklad¢ téchto piiznakl

vytknuta diagnoza diabetes mellitus.

1. 6 Klasifikace diabetu mellitu

Nejedna se o jednotné onemocnéni, ale o0 onemocnéni, které ma rizné klinické
formy. Ty se od sebe odlisuji rozdilnou etiologii a pribé¢hem, jedno maji ale spole¢né-
hyperglykémii. Podle WHO se choroba klasifikuje takto: DM 1. typu, DM 2. typu,
gestacni DM, sekundarni DM a porusend glukézova tolerance. DM 2. typu se dale dé€li

na DM 2a bez obezity, DM 2b s obezitou a MODY. !!-2?
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1. 6. 1 Diabetes mellitus 1. typu

Je oznacovan také jako inzulindependentni diabetes (=IDDM, tedy zavisly na
inzulinu). Tento typ nejCastéji postihuje déti, dospivajici a mladé lidi do 35. roku zivota.
Proto se také diive oznadoval jako ,.juvenilni diabetes*. 7

Z celkového poctu 754 961 diabetiki hldsenych v roce 2007 byla u 52 813
jedinci diagnostikovana tato choroba, coZ odpovida 7,0 %. ('

Jde o autoimunitni onemocnéni, kdy dochazi k postupné destrukci B-bunék
pankreatu. Je vyvolana jednak genetickymi, tak 1 vnéjSimi faktory (snad virovou
infekci, toxiny, stresem), kdy mtze dojit k rozvoji prediabetu trvajiciho 1 nékolik let.
V tomto obdobi dochazi k pomalému zaniku B-bun€k Langerhansovych ostravkl
pankreatu. PocCty funkénich B-bunék se snizuji, dochazi k poruse syntézy a nasledné
sekreci inzulinu. Nejdiive je nedostatek relativni, pozdé¢ji absolutni. Pacient je tudiz
dozivotné vazan na piisun inzulinu v injekéni formé&. Klinické ptiznaky se objevuji, az
kdyz je autoimunitnim procesem zni¢eno 60—70 % B-bun¢k. Pfiznaky nemusi byt
vyrazné, zejména v pocatku choroby. Pacient je proto povazuje za nedilezité a nenuti

ho k navsteve 1ékaie. 1% 1¥

1. 6. 2 Diabetes mellitus 2. typu

Oznacovany téz jako non-inzulindependentni (=NIDDM, nezavisly na inzulinu).
Obvykle se projevuje po 40. roku zivota. ¥

Ze vsech 754 961 diabetikl za rok 2007 mélo diabetes 2. typu 692 074 jedincii
(91,7%). Vyskytuje se tedy vyrazné Castéji nez IDDM. Ve stfedni Evropé a v USA ma
DM 2. typu vice nez 95 % diabetikd. ¢'+'¢

Rozviji se v dasledku rezistence cilovych tkani na inzulin a jeho relativniho
nedostatku, kdy je porusena jeho sekrece. Pro vznik NIDDM je nezbytnéd ptitomnost
obou poruch. Rezistence cilovych tkani na inzulin (inzulinova rezistence) je zptisobena

snizenim poc¢tu membranovych receptorii na povrchu bun€k, gluk6za do nich nemutze

vstoupit. Relativni nedostatek inzulinu je nasledkem postupné snizené schopnosti B-

12



bunc¢k Langerhansovych ostrivka odpovidat na hyperglykémii. Na vzniku téchto
poruch se podili jak faktory zevniho prostiedi, tak i faktory genetické. Nejednd se o
autoimunitni charakter onemocnéni. %7

DM 2. typu se vice vyskytuje u obéznich jedinct, pfi Gprave jejich télesné
hmotnosti dochazi ke zlepSeni metabolismu glukézy. Ptiznaky choroby jsou stejné jako
u DM 1. typu, ale Casto se viibec neprojevi. Toto asymptomatické obdobi mize trvat i
nékolik let, ptficemz dochéazi nezadrziteln¢ k poSkozeni organti. Diagnoza je stanovena
az pii rozvoji diabetickych komplikaci (hypertenze, poruchy zraku, selhani ledvin,
nehojici se rany), nebo zcela ndhodng, tieba pii preventivni prohlidce u lékare. !7 '

Mezi DM 2. typu patii diabetes typu MODY (maturity onset diabetes of the
young). Jednd se o diabetes adultniho typu, ktery se projevuje do 25. roku zivota. Jde o
autosomalné dominantni dédi¢né onemocnéni s riznymi mutacemi gentl, pf.: gen pro
inzulin, gen pro glukokinazu. Glukokindza je dilezity enzym v metabolismu glukozy.
V B-bunikédch Langerhansovych ostriivkli pankreatu ptsobi jako ,,cidlo*, reguluje podle
glykémie sekreci inzulinu. Na rozdil od DM 2. typu je porusena jen inzulinova sekrece,
inzulinova rezistence neni pfitomna. Projevem je mirna hyperglykémie, kterd ze zac¢atku

nevyzaduje 1é¢bu inzulinem. ‘%17

1. 6. 3 Gestacni diabetes mellitus

Jedna se o diabetes, ktery vznikl v pribéhu téhotenstvi, obvykle po 20. tydnu, a
po porodu dojde obycejné k normalizaci glykémie. Pokud ne, je nutno gestacni diabetes
piekvalifikovat na DM 1. nebo 2. typu. Vyskytuje se asi u 3—4 % ze vSech gravidnich
7en. Zeny, které mély gestaéni diabetes, jsou v budoucim Zivoté ohroZeny vznikem DM.
Je pfitomnd vyznamna inzulinorezistence, ktera dosahuje vrcholu mezi 24. a 30. tydnem
té¢hotenstvi. Vznikd v dtsledku sekrece antiinzularné pisobicich placentarnich
hormontl, napf.: placentarni laktogen, estrogeny. V te¢hotenstvi také stoupa glomerularni
filtrace o 50-100%, tim se do tubulti ledvin dostava vétsi mnozstvi glukdzy, nez je

mozZné se zp&tné vstiebat. Vznikla glykostrie je proto Castym jevem v t&hotenstvi. @ '

16)
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Diabetes matky do jist¢ miry ohrozuje vyvoj samotného plodu. Je-li v prvém
trimestru (obdobi organogeneze) pfitomno vyrazné kolisani glykémie, plod mize byt
ohrozen vznikem zavaznych vrozenych vad. Pokud se k plodu dostava v dal§im vyvoji

vice glukézy, rodi se s velkou porodni hmotnosti, pfi¢emz je ale nezraly. '

1. 6. 4 Sekundarni diabetes mellitus

Jedna se o sekundarni hyperglykémii, kterd vznikd v dasledku urcitého
primarniho onemocnéni. Vyskytuje se napiiklad u nemoci pankreatu, endokrinnich
poruch (Cushingliv syndrom, akromegalie), po nékterych lécich (kontraceptiva,

kortisteroidy...). ¥

1. 6. 5 PoruSenda glukozova tolerance

Tato porucha je diagnostikovana po provedeni oralniho glukézového
toleran¢niho testu, kdy se nasledné¢ naméfend glykémie pohybuje v uréitém rozmezi
hodnot. Nedosahuje hranice, kdy je potvrzena diagnéza diabetu mellitu a také
nedosahuje meze, kdy miize byt tato diagnoza spolehlivé vylou¢ena. Béhem 10 let se 20

— 30 % jedinci s touto poruchou vyvine v diabetiky. ' '®

1. 7 Komplikace diabetu mellitu

DM je nevylécitelné onemocnéni, ale vhodnou medikamentézni 1é€bou a
upravou zivotospravy lze nemoc dobie kompenzovat. Nicméné kazdy diabetik je
v pribéhu choroby ohrozen rozvojem nejriznéjSich komplikaci, vznikajici v disledku

dysregulace hladiny glukézy v krvi. %1729
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1. 7. 1 Hypoglykémie

Biochemicky je za hypoglykémii povazovan stav, kdy poklesne hladina glukézy
v krvi pod dolni hranici referen¢niho rozmezi, tedy pod 3,6 mmol/l v séru a pod 3,3
mmol/l v plné krvi. Klinické ptiznaky se zacinaji objevovat, az kdyz glykémie dosadhne
2,8 mmol/l. Je nutné¢ zdlraznit, Ze tato hranice je znacn€ individudlni a li§i se
v zavislosti na véku, pohlavi, jak asto k hypoglykémii dochézi a dalii. *17-2%

Vzniké pti nepoméru aplikované davky inzulinu a jeho potiebou, kdy je inzulinu
v krvi nadbytek a dochazi k vyraznému snizeni glykémie. Tento stav mlize nastat nejen
pfi preddvkovani inzulinem, ale i v situaci, kdy si pacient aplikuje béznou davku
inzulinu, ale opomene doplnit pravidelny piijem potravy. Stejné tak pii zvySené fyzické
namaze, kdy tkané¢ spotfebovavaji vétsi mnozstvi glukézy, dochazi k rozvoji
hypoglykémie. Miize k ni dojit i pfi konzumaci vét§iho mnozstvi alkoholu nala¢no. ¢ '”

Hypoglykémie v rozmezi 3,0-3,5 mmol/l je impuls k aktivaci dfené¢ nadledvin
vedouci k produkci katecholamin®, hlavné adrenalinu, ktery zvySuje koncentraci
glukézy v krvi. Trpi-li presto mozek tézZkym nedostatkem glukézy, mize nemocny
upadnout do hypoglykemického komatu. Mezi ptiznaky hypoglykémie patii zejména
Spatné koncentrace, ospalost, zmatenost, poruchy koordinace, poceni, brnéni kolem ust,
poruchy zraku a objevuji se v zavislosti, jak rychle hypoglykémie vznikla. Mnoho
diabetiki uz dovede nastupujici hypoglykémii rozpoznat, a proto staci, aby se napili

napf. ovocného dzusu, slazeného &aje nebo rozkousali bonbén. -6 14 17-29)

1. 7. 2 Hyperglykémie

Tento stav naopak vznika pfi nedostatku inzulinu v té€le nemocného, napt. pfi
stresu, operaci, vynechani davky inzulinu. Mohou se vyvinout dva stavy: metabolicka
ketoacid6za a hyperosmolarni koma bez aciddza. Buiika nemajici energii ji ziskdva  B-
oxidaci mastnych kyselin, jejimz produktem jsou mimo jiné ketolatky, které se v téle
hromadi a miizeme je prokdzat v moci. Dochazi k rozvoji metabolické acidozy, sklon k

jejimu vzniku maji predevSim diabetici 1. typu. Soucasn¢ dochéazi k glykostrii a
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osmotické diuréze, kdy se moci ztraci hlavné draslik a sodik. Hyperosmolarni koma bez
acidozy se vyskytuje méné nez metabolickd acidézy a dochazi k nému pievdzné u
diabetikl 2. typu. Organismus ma zachovanou urcitou sekreci inzulinu, kterd staci pro
zabranéni vzniku ketolatek, ale nestaci pokryt transport veskeré glukozy do bunék.
Vzniké hyperglykémie s hyperosmolalitou t&lnich tekutin. 7

Pokud symptomy hyperglykémie nastoupi (sucho v ustech, zvySena Zizen,
ospalost, zmatenost, tepla a suchd ktize, poceni), je to az pfi vysokych hodnotich

glykémie (15-20 mmol/l) a neziidka symptomy tplné chybi. >

1. 8 Laboratorni diagnostika a sledovani stavu diabetu mellitu

1. 8. 1 Biologicky materidl

Krev pro stanoveni koncentrace glukozy v krvi se odebira do odbérové nddobky
obsahujici NA,EDTA a fluorid sodny. V Evropé je stanoveni glykémie provadéno
pfevazné z vendzni plazmy a kapilarni krve, zatimco v USA je pouzivana ven6zni plna
krev nebo také venozni plazma. Stanoveni ze séra se pouziva ziidka. Je ale nutné si
uvédomit, ze hodnoty glykémie se li§i podle pouzitého biologického materialu.
Koncentrace glukézy ve venodzni plazmé je o 10-15 % vySs$i nez v plné vendzni
(kapilarni) krvi, jelikoz obsah glukdzy v erytrocytech je nizs$i nez v plazmé. Kapilarni
krev ma vyssi glykémii neZ krev venozni a to o 5 % pfi odbéru nalacno a o 10-15 %

postprandialng. 17

1. 8. 2 Urleni diagnozy diabetu mellitu
Diagnoéza je stanovena, pokud:
* jsou pritomny klinické zndmky ( polyurie, polydipsie, ketonurie,...) a nasledné

stanovena koncentrace glukozy v plazmé Zilni krve je > 11,0 mmol/l

* glykémie v plazmé nala¢no je > 7,0 mmol/l
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* hladina gluk6zy v plazmé 2 hodiny po provedeni oralniho gluk6zového toleran¢niho
testu je > 11,0 mmol/1 7
Diagnoéza je vyloucena, pokud:
* glykémie v plazmé nala¢no je < 5,6 mmol/l a < 7,8 mmol/l 2 hodiny po provedeni
oralniho glukézového tolerancniho testu
an

K potvrzeni diagndzy je nutné provést stanoveni glykémie v nékterém z dalSich dnti.

Algoritmus pro laboratorni screening DM u dospélych je uveden v ptiloze €. 1.

1. 8. 3 Aktualni glykémie

Stanoveni aktualni hladiny glukézy v krvi slouzi jako hlavni néstroj laboratorni
diagnostiky DM a jeji hodnota podava zakladni informaci o sacharidovém metabolismu.
Jeji stanoveni slouzi ale nejen k urCeni diagnézy DM, ale i k vyhledavani osob se
zvySenym rizikem DM. Obvykle se stanovuje v kapilarni krvi z prstu, popf. v Zilni krvi,
provadi-li se odbér pro stanoveni i jinych analytd. Krev se odebird minimalné po 8
hodinovém la¢néni (pfes noc). Pacient se musi vyvarovat koufeni a zvySené fyzické
namaze. Odbér se provadi v klidové poloze (v sedg). > Hodnoceni vysetfované

osoby podle hodnoty glykémie je uvedeno v tabulce €. 2.

Tabulka €. 2: Kritéria pro potvrzeni nebo vylou¢eni DM po zjisténi aktualni glykémie

Diagnodza Glukéza v plazmé Zilni krve nala¢no
vylouceni diabetu mellitu < 5,6 mmol/l
hrani¢ni gluk6za nalacno (prediabetes) > 5,6 mmol/l az < 7,0 mmol/l
diabetes mellitus > 7,0 mmol/l (nutno potvrdit opakovanym
méfenim)

Zdroj: (8)
1. 8. 4 Ordalni glukozovy tolerancni test - OGTT
Test slouzi k potvrzeni diagné6zy DM v pfipadech, kdy diagndéza neni

jednoznacéné urcena hodnotou glykémie v plazmé nala¢no vyssi nez 7,0 mmol/l. Jedna

se o situace s hranicni glykémii nalacno (5,6-6,99 mmol/l) nebo o stavy, kdy glykémie
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v plazm¢ nala¢no je niz§i nez 5,6 mmol/l, ale existuje podezieni na poruSenou
glukézovou toleranci z predesiého vySetfeni nebo se jednd o pacienta s vyS$im rizikem
vzniku DM. ®

Glykémie niz$i nez 7,8 mmol/l diagnézu vylucuje, hodnota vyssi nebo rovna
11,1 mmol/l diagnézu potvrzuje. Je-li glykémie v rozmezi 7,8 mmol/l véetné az 11,0
mmol/l, jedna se o porusenou glukézovou toleranci. ® Provedeni testu je zminéno
v metodické Casti. (viz. str. 26).

Nevyhody testu:
* test neni vhodné provadét - u chorob zazivaciho traktu a s poruchou pasaze a resorpce

- ve stresovém stavu a 6 tydnd po ném

* poziti gluk6zy mize u n¢kterych jedinct vyvolat zvraceni, zvlasté u gravidnich Zen
* vySetfovand osoba musi stravit minimalné 2 hodiny v nemocnici

Hodnoceni vySetfované osoby po provedeni OGTT je uvedeno v tabulce €. 3.

Tabulka €. 3: Kritéria pro potvrzeni nebo vylou¢eni DM po provedeni OGTT

Diagnoza Glukdéza v plazmé Zilni krve nala¢no
vylouceni diabetu mellitu < 7,8 mmol/l
porusend gluk6zova tolerance >7,8 mmol/l az < 11,1 mmol/l
diabetes mellitus > 11,1 mmol/l

Zdroj: (8)

1. 8. 5 Diagnostika gestacniho diabetu mellitu

Jedna se o diabetes detekovany v pribc¢hu téhotenstvi. Na moznou piitomnost
gestatniho DM jsou vySetfovany Zeny s predpokladanym vysSim rizikem vzniku tohoto
onemocnéni. Proto nemusi byt vySetfovany Zeny, které¢ nedosdhly véku 25 let, nejsou a
nebyly obézni, dale Zeny, které nemaji DM jiz v diagndze a neni téz rodinny vyskyt
diabetu, a Zeny, které nemaji komplikace v porodnické anamnéze. *”

Vysetfeni v prvém trimestru se provadi u vysoce rizikovych zen (existence

nejméné 2 rizikovych faktorl), u ostatnich gravidnich Zen pak mezi 24.-28. tydnem

téhotenstvi. Nejdiive se stanovuje glykémie v plazmé Zilni krve nalacno, poté se déla
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oralni glukozovy tolerancni test se 75 g glukdzy. Je-li glykémie nalacno > 5,6 mmol/l,
je tfeba odbér opakovat nésledujici den, aby mohla byt diagnéza gestaéniho DM
spolehlivé potvrzena. Je-li glykémie nala¢no < nez 5,6 mmol/l, provadi se oralni
glukézovy tolerancni test; diagnoza je potvrzena, pokud koncentrace glukozy 2 hodiny
po zatézi glukozou presahne 7,7 mmol/l. Gestacni DM tedy vylucuji hodnoty glykémie
v plazmé Zilni krve nala¢no do 5,5 mmol/l a do 7,7 mmol/l po zatézi glukézou. Pokud je
oralni glukézovy toleran¢ni test provedeny v prvém trimestru v pofadku, je tfeba ho
zopakovat mezi 24.-28. tydnem gravidity. ® ?© Algoritmus pro laboratorni screening

gestatniho DM je uveden v piiloze €. 2.

1. 8. 6 Glykovany hemoglobin

Glykovany hemoglobin je rutinni ukazatel dlouhodobé kompenzace diabetu, na
rozdil od glykémie, ktera davé informaci o aktualni koncentraci glukézy v krvi v daném
okamziku. Dava zpétny prehled o hlading glukozy za poslednich 6-8 tydnii. Nema tedy
vyznam opakovat vySetfeni dfive nez za dva mésice. "7

Vzniké procesem glykace. Aldehydicka skupina gluk6ézy neenzymaticky reaguje
s NH, skupinou terminalniho valinu [ fetézce hemoglobinu. Nejprve se tvoii
kondenza¢ni reakci tzv. Schiffova baze (aldimin). Reakce je reverzibilni, pokud dojde
k normalizaci glykémie, glukoza se z vazby uvolni. Schiffova baze je ale nestabilni a
trva-li hyperglykémie delsi dobu, dochazi k intramolekulovému presmyku za vzniku
tzv. Adamariho produktu (ketoamin). Tato reakce je jiz ireverzibilni a glukoza ziistava
na molekule hemoglobinu navézdna po celou dobu jeji existence. Rychlost reakce je
dana soucinem koncentrace reagujicich slozek. Koncentrace bilkovin v krvi je relativné
konstantni, proto je rychlost glykace umérnd koncentraci glukézy v krvi. Pfi této
neenzymatické reakci vznikaji tii derivaty: HbA,,, HbAp, HbA .. Spravné je stanoveni
jen frakce HbA ., ktera zastupuje stabilni ketoamin. '” Schéma glykace hemoglobinu je
uvedeno v priloze ¢. 3.

Pro stanoveni se vyuziva zilni nebo kapildrni krev odebrand do odbérové

nadobky obsahujici EDTA. Hodnota glykovaného hemoglobinu se vyjadiuje
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v procentech jako podil na celkovém hemoglobinu. Referen¢ni mez pro zdravé dospélé
osoby (nediabetici) je 2,8 az 4,0 % hemoglobinu A.. ® '” Hodnoceni vySetfované

osoby dle HbA . je uvedeno v tabulce ¢. 4.

Tabulka ¢. 4: Kritéria kompenzace diabetika

Stav kompenzace Hemoglobin A,
vyborna kompenzace <4,5 %
uspokojiva kompenzace 4,5-6,0%
neuspokojiva kompenzace > 6,0%

Zdroj: (8)

1. 8. 7 Glykosurie

Stanoveni koncentrace glukézy v moci nepatii mezi zdkladni nastroje
diagnostiky DM ani sledovani stavu pacienta. Glukéza pronika do moci, pokud je
piekrocen jeji renalni prah (tedy pii glykémii okolo 10 mmol/l). Ten je vSak znacné
individudlni, u nékterych jedinci mize dojit ke glykosurii uz pii glykémii 2,8 mmol/l, u
jinych az pii hodnotach glykémie okolo 19 mmol/l (zvlasté u starSich diabetiki).
Vysledek stanoveni miize byt faleSné pozitivni pii kontaminaci moce oxidanty (Cistici
prostiedky ve sbérné nadob¢) nebo faleSné negativni zptsobeny reduktanty (kyselina
askorbovd). U pacientl, ktefi nejsou schopni nebo ochotni pribézné€ a kvalitné
kontrolovat svou glykémii pomoci osobniho glukometru, mize sledovéani glykosurie

diagnostickymi prouzky poslouZit jako nedokonala nahrada sledovani glykémie. ®'7

1. 9 Klinické vlastnosti laboratorni metody

Aby mohl byt laboratorni vysledek spravné hodnocen, je tfeba znat kromé
analytickych parametri 1 klinické vlastnosti, majici vztah ke stanoveni diagnézy. Podle
pfitomnosti urCit¢é nemoci mohou vySetiované osoby patfit k nemocné ¢i zdravé
populaci. Laboratorni test ma za tkol tyto skupiny od sebe oddé¢lit. Idedlni laboratorni
test by mél davat pozitivni vysledek u vS§ech nemocnych, zatimco zdravé osoby by méli

mit vysledek testu negativni. OvSem pievazna vétSina testii ddva pozitivni vysledek 1 u
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malé casti zdravych jedinci a urity podil nemocnych ma zase vysledek testu
negativni."”
Vysetiovani jedinci se proto déli na 4 subpopoluce:
* zdravé s negativnim testem (spravna negativita SN)
* zdravé s pozitivnim testem (faleSna pozitivita FP)
* nemocné s pozitivnim testem (spravna pozitivita SP)
* nemocné s negativnim testem (falesna negativita FN)
Podle vysledku testu u téchto subpopulaci vySetfovanych osob jsou rozliSovany

nasledujici klinické vlastnosti metody. 7

1. 9. 1 Diagnosticka senzitivita (citlivost)

Diagnosticka senzitivita je definovana jako podil nemocnych s pozitivnim
testem a celkového poctu vySetfovanych nemocnych. Je métitkem schopnosti metody
odhalit nemoc, vyjadfuje pravdépodobnost, ze vysledek testu bude pozitivni, je-li
vySetfovand osoba skute¢né nemocnd. Hodnota diagnostické senzitivity se pohybuje
vrozmezi 0 — 1 (0 — 100 %). Diagnosticky nejcennéj$i metody maji tedy nejvyssi
(17,24)

senzitivitu.

nemocni s pozitivnim testem (SP)
vSichni nemocni (SP + FN)

Senzitivita =

1. 9. 2 Diagnosticka specificita

Diagnosticka specificita je definovana jako podil poctu zdravych jedinct
s negativnim testem a celkového poctu testovanych zdravych osob. Je ukazatelem
schopnosti metody vyloucit pfitomnost nemoci, udava pravdépodobnost, ze vysledek
testu bude u zdravé osoby negativni. Hodnota diagnostické specificity se opct pohybuje
vrozmezi od 0 do 1 (0 — 100%) a i zde je Zadouci, aby metoda méla co nejvyssi

specificitu. 7*¥
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zdravis negativnim testem (SN)
vSichni zdravi (SN + FP)

Specificita =

Diagnosticka senzitivita vyjadiuje vysledky metody ve vztahu k nemocnym,
zatimco diagnosticka specificita se tyka populace zdravych jedinci. V praxi ale
vysetiujeme jak populaci zdravych tak i nemocnych osob, neni tedy mozné tyto dvé

vlastnosti laboratorni metody od sebe oddélit. '

1. 9. 3 Diagnosticka efektivita

Diagnosticka efektivita vyjadiuje, jak je metoda schopna spravné zatadit zdravé
1 nemocné osoby. Je to tedy pravdépodobnost, ze metoda bude poskytovat pozitivni
vysledky u nemocnych a zaroven negativni vysledky u zdravych jedinct. Jeji hodnoty

se opét pohybuji od 0 do 1 (0 — 100 %). 729

vSichni spravné zafazeni (SP + SN)
vSechny testované osoby (SN +SP + FN + FP)

Efektivita =
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2. CIL PRACE A HYPOTEZY
2.1 Cil prace

Cilem prace je ziskat piehled o soucasnych moznostech laboratorni diagnostiky
diabetu mellitu u dospélych a téhotnych a zaroven posoudit vhodnéjsi marker porusené
gluko6zové tolerance.

2.2 Hypotéza

Hypotéza: Glykovany hemoglobin 1ze pouzit jako marker porusené glukdzové tolerance

namisto oralni gluk6zového toleran¢niho testu.
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3. METODIKA

3. 1 Kvantitativni vyzkum

Retrospektivni analyza dat pacientd, u nichz jsou analyzovany hodnoty

ukazatelti metabolismu glukdzy.

3. 2 Charakteristika zkoumaného souboru

Sledovany soubor tvofi data 94 pacientll vySetfovanych v Laboratofi klinické
chemie Nemocnice Ceské Budgjovice, a. s. Ukazatelem pro zafazeni do souboru bylo
provedeni oradlnitho gluk6zového tolerancniho testu a stanoveni glykovaného
hemoglobinu. Z celkového poctu 94 pacientl je 16 muziti a 78 zen, z toho 51 Zen je

gravidnich.

3. 3 Laboratorni stanoveni markeri metabolismu glukdzy

U laboratorniho vySetfeni rozliSujeme tii faze: preanalytickou, analytickou a

postanalytickou.

Preanalyticka faze
Tato faze je definovana jako soubor vSech postupii a operaci od pozadavku
analyzy az po zahdjeni analyzy vzorku. Zahrnuje pfipravu jedince na odbér, samotny
odbér biologického materialu a jeho nasledné uchovani a transport do laboratore.
Krev by se m¢la odebirat vsedé, poté co byl pacient pred odbérem asi 30 minut
v klidu. Odbér krve se obvykle provadi mezi 6.-8. hodinou ranni nalacno. Pacient by
mél byt poucen, ze ve€er pied odbérem pozije lehkou stravu a rdno se smi napit pouze
malého mnoZstvi vody & neslazeného &aje. ©
Cervené krvinky stile po odbéru Ziji a jako zdroj energie vyuZivaji pravé

glukozu. Pii pokojové teploté (15-25 °C) klesne béhem jednoho dne obsah glukézy asi
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0 70 % a druhy den krev obsahuje jen asi 6 % plvodni hodnoty hladiny glukézy. Je tedy
nutné, aby glukéza byla ve vzorku stabilizovéna. Proto se pouziva fluorid sodny ci
draselny Casto v kombinaci s protisrazlivym ¢inidlem, kdy dochazi k zdbrané glykolyzy.
©

Pro stanoveni glykémie se pouziva plazma zilni krve nalacno. Za timto ucelem
byla krev odebirdna do komeréné dodavanych zkumavek BD Vacutainer, obsahujici 3,0
mg NaF a 6,0 mg Na,EDTA (prthledny uzéavér). Plazma by méla byt oddélena od
krevnich elementti do 60 minut po odbéru.

Krev pro stanoveni glykovaného hemoglobinu byla téz odebirdna do komercné
dodavanych zkumavek BD Vacutainer ale sobsahem 7,2 mg Na;EDTA (fialovy
uzaver). Tuto krev Ize skladovat pti 4°C nejméné 1 tyden a pfi -80°C nejméné rok. Pro
stanoveni glykovaného hemoglobinu je pozadovan minimalné 1 ml plné krve.

Pfi provedeni oralniho glukézového tolerancniho testu je na pacientovi
vyzadovano, aby 3 dny pfed vySetfenim jedl stravu se zvySenym obsahem sacharidii
(125 — 150 g za den) a neomezoval obvyklou fyzickou aktivitu. Pied vlastnim odbérem

pacient lagni po dobu 8 — 14 hodin (pfes noc). &

Analytické faze
Analytickd faze zahrnuje tu ¢ast zpracovani biologického materidlu, kterd je
provadéna v laboratofi a jde o vlastni analyzu. Stanoveni je provadéno v souladu

s postupy laboratorni praxe (interni a externi kontrola kvality). ©

Postanalyticka faze

Zahrnuje interpretaci vysledkl stanoveni, porovnani s fyziologickymi hodnotami
(referencni meze), s vysledky dalsich laboratornich stanoveni a je nutné téz ptihlédnout
ke klinickému stavu. V této fazi je dulezitd spoluprace laboratoie a indikujiciho

1ékaie.”
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3. 3. 1 Provedeni ordlniho glukozového tolerancéniho testu

Test slouzi k potvrzeni diagnézy diabetu mellitu v pfipadech, kdy diagn6za neni
jednoznaéné urcena hodnotou glykémie v plazmé zilni krve nalacno vys$s$i nez 7,0
mmol/l (5,6 — 6,99 mmol/l) a pii diagnostice gestacniho diabetu mellitu. ©®

Vysetiovana osoba se dostavi kolem 8 hodiny ranni, kdy se ji odebere krev
nalacno a stanovy glykémie. Poté vypije béhem 2 az 5 minut 75 g glukozy rozpusténé
ve vodé (Laboratof klinické chemie Nemocnice Ceské Budgjovice, a. s. pouziva
Glucosum solutio, vyrobce Dr. Kulich Pharma, s. r. 0. Otrokovice ). Dalsi odbér pro
stanoveni glykémie nésleduje za 2 hodiny po zatézi glukézou. Béhem této doby nesmi

pacient jist, pit, koufit a pfili§ se fyzicky namahat.

3. 3. 2 Kvantitativni stanoveni glykémie

Pro tuto praci byla glykémie stanovovana na analyzatoru ADVIA 1650
Chemistry system. Gluko6za obsazena v analyzovaném vzorku je za pfitomnosti enzymu
glukozaoxidazy (GOD) oxidovana na kyselinu glukonovou a peroxid vodiku. Peroxid
vodiku pak dale v pfitomnosti enzymu peroxiddzy (POD) reaguje s fenolem a 4-
aminoantipyrinem za vzniku chinoniminového barviva. Intenzita vzniklého riZzového

C . . o (1
zbarveni je imé&rna koncentraci glukozy. '

B-D-glukdza + O, —222— kyselina glukonova + H,0,
H,0,; + 4-aminoantipyrin + fenol —=2— chinoniminové barvivo + H,O
3. 3. 3 Kvantitativni stanoveni glykovaného hemoglobinu
Glykovany hemoglobin vzniké procesem glykace, nejprve vznika Schiffova baze

(aldimin, labilni HbA . ), pfi pfetrvavajici hyperglykémii dochazi k intramolekulovému

presmyku za vzniku stabilniho ketoaminu (stabilni HbA.). Proto se k méfeni HbA
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pouziva S-Aj.. Diive bylo presné stanoveni S-A;. mozné jen po odstranéni L-A;. za
pomoci predbézné Upravy. Nyni 1ze S-A;. a L-Aj jiZ od sebe oddélit za pouziti kolony
TSKgel Hsi a méfit jen S-A .. &

Koncentrace glykovaného hemoglobinu (S-A;.) byla stanovovdna na
analyzatoru TOSOH A, 2.2 (HLC 723 Ghb V, G5). Jedna se o automaticky analyzator,
ktery pracuje na principu iontové vyménné kapalinové chromatografie. Chromatograf
m4a zde usporadani HPLC (vysokouc¢inna kapalinova chromatografie). lontové vyménna
chromatografie je zaloZzena na rizné afinité iontovych Cc¢éstic k opacné nabitym
skupindm iontoménice. Latky se d€li podle velikosti elektrického naboje. Délené ionty
jsou poté reverzibilné vazany na funkéni skupiny iontoménice rizné velkymi
elektrostatickymi silami. Nasledné jsou zvazby uvolnény gradientovou eluci pufry
s riznou iontovou silou a pH. Kolonu tedy nejdiive opousti latka nejméné pevné
vazana. U vysokoucinné kapalinové chromatografie se pracuje s uzkymi kolonami a
pritok mobilni fdze (pufry o rizné iontové sile a pH) neprobihd u¢inkem gravitace, ale
pod tlakem cerpadla. Vlastni déleni probihd na kolon€ s neporéznim gelovym
iontoméni¢em. Na tuto kolonu jsou aplikovany vzorky plné krve poté, které byly
automaticky nafedény hemolyzacnim roztokem. Jednotlivé hemoglobinové slozky jsou
eluovany tfemi riznymi pufry podle rozdili v elektrickém naboji N-konce globinovych
podjednotek v pofadi: Aij,, A, F, L-Ai, Aic (S-Aj), AO. Frakce poté prochdzi
fotometrickym detektorem, ktery zméii jejich absorbanci pti vinové délce 415 nm.
Signal z detektoru je automaticky kvalitativné 1 kvantitativné vyhodnocen pomoci
mikroprocesoru, ktery méti prubézné retencni Cas a provadi integraci piki. Vysledky
jsou uvadény v procentech celkového hemoglobinu, zaroven je skazdym vzorkem

vytistén chromatogram, jeho ukazka je v ptiloze &. 4.
3. 3. 4 Strucny popis prdce
Zkumavka pro stanoveni glykémie je opatfena ¢arovym kodem a centrifugovana

5 minut pti 3900 otackach, kdy dojde k odd€leni séra od krevnich elementti. Poté je

spolu se stojankem, ve kterém je umisténa, vlozena do analyzatoru ADVIA 1650
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Chemistry system. Tento analyzator je propojeny s laboratornim informac¢nim
systémem Staprolis. Podle poZzadovaného stanoveni, které je u kazdého pacienta zadano
do pocitate dle zadanky, analyzator ,,vi“, jaky analyt u kterého pacienta stanovit.
Vysledky jsou nasledné automaticky (dle carového kodu) ptifazeny k prislusnému
pacientovi.

Zkumavka pro stanoveni glykovaného hemoglobinu je téz opatiena carovym
koédem. Poté je vzorek promichéan, dan do stojanku a vlozen do analyzatoru TOSOH A,
2.2 (HLC 723 Ghb V, G5). Analyza je spusténa stiskem znacky ,,Start” na dotykovém
displeji analyzatoru. Zméteni jednoho vzorku trva 2,2 minuty. Poté je vytiStén
chromatogram a vysledek stanoveni musi byt zapsdn do pocitace, jelikoz analyzéator

neni propojen s laboratornim informac¢nim systémem Staprolis.
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4. VYSLEDKY

V Laboratofi klinické chemie Nemocnice Ceské Bud&jovice, a. s. byl u 94
pacientd proveden oralni glukézovy toleranéni test (OGTT), pti kterém byla stanovena
hladina glukézy a zaroven stanoven glykovany hemoglobin (HbA ;). Vzhledem k tomu,
ze se obecné OGTT vysledkl vyuziva ve dvou ptipadech: pro diagnostiku diabetu
mellitu a pro diagnostiku gestacniho diabetu mellitu, byl sledovany soubor pacientl
rozdélen na dvé skupiny. Prvni skupinu tvofi vSechny zeny, které jsou t€¢hotné (tedy 51
zen). Tato skupina byla pojmenovéna na jako ,,T€hotné“. Druhou skupinu tvofii
ostatnich 43 jedincl. Tato druhd skupina byla oznacena jako ,,Ostatni“. Ziskana data u
obou skupin jsou uvedena v tabulce €. 5 a €. 6 (viz ptiloha €. 5 a €. 6).

Nejvice pacientli z celého souboru testovanych je v rozmezi véku 26 — 35 let.
Toto ve€kové rozmezi nejvice zaujimaji téhotné zeny. V rozmezi véku 56 — 65 let se
objevuje mirné zvySeni poctu pacientl, sem spadaji star$i osoby, u nichz byl dle
ordlniho glukézového toleranéniho testu prevazné diagnostikovan diabetes mellitus.

Vékove slozeni celé skupiny testovanych pacientii zobrazuje graf €. 1.

Graf ¢. 1: Znazornéni vékového zastoupeni celého souboru testovanych pacientii
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Zdroj: (vlastni vyzkum)
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4. 1 Skupina ,,Téhotné*“

Primérny vek t€hotnych zen je 31 let (nejmladsi 21 let, nejstarsi 40 let, median

31 let). Vékové slozeni skupiny T¢hotné zobrazuje graf ¢. 2.

Graf €. 2: Znazornéni vékového zastoupeni skupiny T€hotné
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Zdroj: (vlastni vyzkum)

Ze skupiny 51 téhotnych méla pouze jedna Zena po provedeni oralniho
gluk6zového toleran¢niho testu hodnotu glykémie 8,5 mmol/l, hodnota glykovaného
hemoglobinu se u ni pohybovala v referen¢nim rozmezi. U zbytku t¢hotnych 2 hodin po
zatézi gluk6ézou nedosahovala glykémie hranice 7,8 mmol/l a stejné¢ tak hodnota
glykovaného hemoglobinu byla v referencnim rozmezi. Zjisténé hodnoty glykémie 2
hodiny po zatézi gluk6zou a hodnoty glykovaného hemoglobinu znazornuje graf ¢. 3.
Hodnoceni této skupiny po provedeni ordlniho gluk6zového toleran¢niho testu

zobrazuje graf ¢. 4.
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Graf ¢. 3: Znazornéni hodnot glykémie po provedeni OGTT a HbA;. u skupiny
Téhotné

OGTT / HbA,. . skupina Téhotné

2,0 3,0 4,0 5,0 6,0 7,0 8,0 9,0 10,0

i Nepotwzeny gestacni
TT - gluk 2h o |*
OGTT - glukéza po 2h [mmol/l] | = = litus

x Gestacni diabetes mellitus

Zdroj: (vlastni vyzkum)

Graf €. 4: Znazornéni hodnoceni skupiny Téhotné dle OGTT

Prehled - skupina Téhotné

m Gestacni diabetes mellitus

m VylouCeny gestacni diabetes
mellitus

Téhotné

Zdroj: (vlastni vyzkum)



4. 2 Skupina ,,Ostatni‘

Primérny veék této skupiny je 46 let (nejmladsi 12 let, nejstarsi 78 let, median 44

let). Vékové slozeni skupiny Ostatni zobrazuje graf ¢. 5.

Graf €. 5: Znazornéni vékového zastoupeni skupiny Ostatni

Vékové zastoupeni - skupina Ostatni

Cetnost
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Zdroj: (vlastni vyzkum)

Ze skupiny 43 ostatnich mélo 23 jedinct hodnotu glykémie pod 7,8 mmol/l,
z toho 22 jedincti mélo hodnotu glykovaného hemoglobinu v referenénim rozmezi, 1
jedinec mél glykovany hemoglobin zvysSeny. 14 jedinci mélo hodnotu glykémie
v rozmezi 7,8 — 11,0 mmol/l, z toho 9 jich mélo hodnotu glykovaného hemoglobinu
v referenénim rozmezi a 5 jedincti ho mélo zvySeny. Zbylych 6 jedinct mélo glykémii
nad 11,0 mmol/l a vSichni méli 1 zvySeny glykovany hemoglobin. Glykémie byla u
vSech opét hodnocena po provedeni oralniho glukézového toleran¢niho testu. Zjisténé

hodnoty glykémie a glykovaného hemoglobinu znézornuje graf €. 6.
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Graf ¢. 6: Znazornéni hodnot glykémie po provedeni OGTT a HbA . u skupiny Ostatni

OGTT / HbA,. - skupina Ostatni

1,0 3,0 5,0 7,0 9,0 11,0 13,0 15,0 17,0 19,0

OGTT glukéza po 2h [mmol/l] | ¢ Vylouceny diabetes mellitus
A Porusena glukézova tolerance

X Diabetes mellitus

Zdroj: (vlastni vyzkum)
Hodnoceni skupiny Ostatni po provedeni ordlniho glukézového toleranéniho
testu zobrazuje graf €. 7.

Graf ¢. 7: Znazornéni hodnoceni skupiny Ostatni dle OGTT

Prehled - skupina Ostatni

W Diabetes mellitus
@ PorusSena glukdzova tolerance
W VWlouceny diabetes mellitus

Ostatni

Zdroj: (vlastni vyzkum)

33



Takto zhodnoceni pacienti (pomoci OGTT) byli rozd€leni do kategorii podle
hodnot glykovaného hemoglobinu, které u nich byly naméfeny. Toto rozdéleni

zobrazuje graf €. 8.

Graf ¢. 8: Znazornéni hodnoceni skupiny Ostatni dle HbA . po provedeni OGTT

Hodnoceni pacienti pomoci OGTT - rozdéleni do kategorii dle
HbA:.

Vylouéeni diabetu Porusenda glukézovd Djabetes mellitus

mellitu tolerance

m Suspekt. diabetici dle HbA1c
m Zdravi dle HbA1c

Zdroj: (vlastni vyzkum)
U skupiny Ostatni byla vypocitdna diagnostickd senzitivita, specificita a
efektivita pro glykovany hemoglobin pfi cut off (diskrimina¢ni hodnota) 4,0 %.

Vypocty byly provedeny dosazenim do ptisluSnych vzorcti.

nemocni s pozitivnim testem (SP)

Senzitivita = b
vSichni nemocni (SP + FN)
. . 1 t 4 t t
Specificita = Z4raVis negativnim testem (SN)
vSichni zdravi (SN + FP)
Efektivita = vS$ichni spravné zafazeni (SP + SN)

vSechny testované osoby (SN + SP + FN + FP)
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Jednotlivé hodnoty dosazené do vzorci vychazeji z grafu €. 8 a jsou nasledujici:

SP dle HDAc......ooooco 5
SN dle HBA ..o 22
FP dle HDA e .o 1
FNdle HDA e 9

Senzitivita HbA ;. =5/(5+9)
Senzitivita HbA;. = 0,36 - 100 = 36 %

Specificita HbA|; =22/ (22 + 1)
Specificita HbA;. = 0,96 - 100 =96 %

Efektivita HbA ;o = (5 +22)/ (22 +5+9 + 1)
Efektivita HbA . = 0,73 * 100 =73 %
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5. DISKUZE

Zakladem pro urceni diagnozy diabetu mellitu je stanoveni koncentrace glukozy
v krvi. Neni — li diagn6za jednozna¢né urc¢ena hodnotou glukézy v plazmé zilni krve
nala¢no vyssi nez 7,0 mmol/l, nastupuje na fadu oralni gluk6zovy tolerancni test. Podle
jeho vysledkl 1ze diagnézu diabetu mellitu vyloucit nebo potvrdit, a nebo prokazat
porusenou gluk6zovou toleranci. Zaroven lze tento test vyuzit pro diagnostiku
gestacniho diabetu mellitu. Oralni glukézovy toleranéni test ale neni vhodné provadét u
chorob zazivaciho traktu, stejné tak poziti glukézy miize byt nékterym jedinciim
neptijemné, mize dojit az ke zvraceni. Po celou dobu konani testu musi byt vySetfovana
osoba v nemocnici (tedy minimalné 2 hodiny), pro nékteré osoby je to zna¢né ¢asové
zatizeni a i stres. Vyuziti tohoto testu doporuduje Ceska spolenost klinicka biochemie a
Ceska diabetologicka spole¢nost, které vychazi z doporut¢eni WHO. Avsak ADA
(Americké asociace pro diabetes) ve svém doporuceni ordlni glukézovy tolerancni test
v diagnostice diabetu mellitu nepouziva viibec.

V soucasné dobé Ize jiz i sledovat prubéh diabetu mellitu. Jako efektivni néstroj
se k tomuto ucelu vyuziva stanoveni glykovaného hemoglobinu. Jeho vyhoda je, Ze
udéava hodnotu glykémie za poslednich 6 —8 tydnii, toto stanoveni nemuze proto pacient
nijak obelstit a ukaze se, jak napt. dodrzuje dietni doporuceni. Nyni se uvazuje o
zavedeni glykovaného hemoglobinu jako dalsi néstroj diagnostiky diabetu mellitu a to
v blizké budoucnosti.

Ve své praci jsem se pokusila zjistit, zda je mozné vyuzit glykovany hemoglobin
misto ordlnitho glukézového tolerancniho testu jako markeru poruSené glukozové
tolerance. Sledovany soubor 94 pacientii byl rozdélen na 2 skupiny, skupina ,,Téhotné*
a skupina ,,Ostatni. U obou byl proveden oralni gluk6ézovy tolerancni test a stanoven
glykovany hemoglobin. Ve skupiné T¢€hotné méla pouze jedna Zena, z celého souboru
51 téhotnych Zen, diagnostikovan dle oralniho glukézového tolerancniho testu gestacni
diabetes mellitus. Na zéklad¢ tohoto zjisténi nelze u této skupiny spolehlivé hodnotit,

zda lze oralni gluk6zovy toleran¢ni test nahradit glykovanym hemoglobinem. Zajimavé
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je ale zjisténi, kam se v dnes$ni dob& posunuje trend v nacasovani t¢hotenstvi. Pievazna
vétSina té¢hotnych je ve véku 26 —35 let a 6 Zen je dokonce ve véku 36 — 40 let.

Co se ty¢e skupiny Ostatni, zde byl dle oralniho gluk6zového toleran¢niho testu
u 23 jedinct vyloucen diabetes mellitus, 14 jich mélo porusenou glukézovou toleranci a
u 6 byl potvrzen diabetes mellitus. Ze 14 jedincti s porusenou glukoézovou toleranci jich
mélo pouze 5 zvySeny glykovany hemoglobin a zbylych 9 jedinci ho mélo
v referenénim rozmezi. U této skupiny Ostatni byly téz vypocitdny hodnoty
diagnostické senzitivity, specificity a efektivity pro glykovany hemoglobin pfi cut off
4,0 %.Vysledky jsou nasledujici: senzitivita 36 %, specificita 96 % a efektivita 73 %.
Z téchto vysledkl mi vyplyva, Ze glykovany hemoglobin neni dostatecné senzitivni
marker pro diagnostiku porusené glukézové tolerance a nelze ho tedy doporucit jako
nahradu oralniho gluk6ézového toleran¢niho testu. Toto zjisténi je v souladu
s doporu¢enim Ceské spolecnosti  klinické biochemie a Ceské diabetologické

spole¢nosti.
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6. ZAVER

Cilem prace bylo =ziskat ptehled o soucasnych moznostech laboratorni
diagnostiky diabetu mellitu u dospélych a te€hotnych a posoudit vhodnéjsi marker
porusen¢ glukdézové tolerance. Pii posuzovani vysledki jsem dospéla k zavéru, ze oralni
glukézovy tolerancni test se stale jevi jako vhodnéj$i marker poruSené glukoézové
tolerance, jelikoz glykovany hemoglobin neni dostatecné senzitivni marker pro
diagnostiku této poruchy. I nadéle je tedy nutné pacienta zatéZzovat provedenim tohoto
testu, nebot’ v soucasné¢ dob¢ neexistuje jeho adekvatni nihrada. Otazkou ovSem
zlstavaji téhotné Zeny, ty nemohly byt spolehlivé hodnoceny.

Hypotéza, zda je mozné pouzit glykovany hemoglobin jako marker porusené

glukézové tolerance namisto oralniho gluk6zového toleranéniho testu, byla zamitnuta.
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7. KLICOVA SLOVA

diabetes mellitus

gestacni diabetes mellitus
glykémie

glykovany hemoglobin

oralni glukézovy toleran¢ni test

porusena gluk6zova tolerance
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blood glucose
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oral glucose tolerance test

impaired glucose tolerance
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Ptiloha €. 1: Znazornéni algoritmu pro laboratorni screening diabetu mellitu u

dospélych

Algoritmus pro laboratorni screening DM u dospé

Glukoza | | F————< 5,6 mmol/ F:/
| postprandiélné | Glukoza v plazm L )
(nahodny odbér) ‘ = LWEHCY, FEEN
R Zilni krve nalaéno
+ klinické piiznaky| |
DM [
AR | ) F,
| T /A T 5 _
S ¥ |l — < 5,6 mmol/l, ale

}311.1 mmol| -l«:*l 1.1 mrroll

pacient s rizikerm DM,
1ebo IGT v anamnéze) ‘

J = 7.0 mmal/l ‘

""" W oY

L\ \/
57 P ™

N | oGTT-WHO

( Opakuj odbér Y (2atéZ 75 g glukozy, |
zilni krve nalaéno odber Zilni
T krve nalacno
NN \_n | advéhodiny
J4L >7.0 mmolll || = 7,0 mmoll| I// ;k po zatézi)

JL

Diabetes mellitus
(DM)

Zdroj: (8)

N/

i AY
A | Glukaza v plazmé zilni krve
ey ! = 11,1 mmalfl

| dvé hodiny po zatgzi

Vylouceni
diabetes mellitus

l =56 a<7,0mmoll '7, P |
iy Hranicni A

glukoéza nalaéno ‘

(FG) 8

i1

Glukdza v plazmé Zilni krve
< 7.8 mmolfl dvé hodiny
po Zatézi

e A

'. Glukoza v plazmé Zilni krve )
=7.8<11,1 mmoll

Porusena glukozova
tolerance

(IGT)




Ptiloha €. 2: Znazornéni algoritmu pro laboratorni screening gesta¢niho diabetu mellitu

__Jf—'_\lgoritml.]_s pro laboratorni screening gestaéniho DM

Téhotna vysoce rizikova | Kazda tahotna 24, 28. tyden
(pfitomny alespofi dva rizikoveé ' gravidity |
faktory — tabulka 1) (s vyjimkou téhotnych [
‘ co nejdfive v prvnim trimestru s nizkym rizikem | Téhotna vysoce rizikova,
Iiestaﬁnil1n diabetu - tabulka 2) | negativni oGTT v prvnim
S N - L

B B | - trimestru
‘ Glukoza v plazmé ‘ opakuj oGTT 24. - 28, tyden

Zilni krve nalaéno

B e  —— o
[ 56 rr1"n1:||.f|| <56 mmoll| P ; N A
- — '
pu - ) . oGTT - WHO s
7 Opakuj odbér Ay (zatéz 75 g glukézy, A
k #ilni krve nalaéno B // standardni oGTT, N
_ ' v odbér vendzni krve nalaéno, hodinu
[c: 56 mmoﬂ a dvé hodiny po zatézi) |
lzﬁﬁ rnmnl."l| |_ / — L, ,l —
— l// Glukdza v plazmé Zilni krve Glukéza v plazmé Zinl krve |
‘ = 5,6 mmolll =T .7 mmal
l nalatno ) \dvé hodiny po zété2 glukézou
Splinéno alespon 1 kriterium

N Gestacni diabetes meliitus NP
/ (IFG, DM - ( |
diagnostikovano u téhotné) \ :

——— | —

Zdroj: (8)



Piiloha €. 3: Schéma glykace hemoglobinu

Ai/wf protein
N - Y\/ /\rv
0

N NH
[ I |
¢ —H C—H CH,
| i i
H—C—OH H—C—CH : C=0
i PR i Amodariho ]
HO—C—H *—% H0 + HO—C—H ——— HO—C—H
| i presmy |
H—C —0OH H—C—0CH H"—(|:—CIH
| |
H—LI-—DH H—ﬁ—OH H—C[——C}H
CH;OH CH;OH CH,OH
D-glukéza Schiffova baze Amadoriho produkt
[aldimin) {ketoamin, fruktosamin]

Zdroj: (17)



Ptiloha €. 4: Ukazka vytisténého chromatogramu

ik BLYCOHEMOGLOBIN REPORT soksdekok

NO. 811 egall 1997-85/13 14:84
SRMPLE ID 411736
CALIB ¥ = 1.2258X - B.9148

HRME % TIME ARER

Aail 8.6 8.47 13.96
R1B 8.3 8.63 19.19
F 8.6 B.85 14,13
LARIC+ 1.9 1.83 42.8B5
saic 5.7 1.29 183. 81
A8 91.3 1.96 2833.59

TOTRL ARER 2226.735
SRIC 5.7 TOTAL A1 72

8% 154

0 —

Zdroj: (23)



Ptiloha €. 5: Namétené hodnoty u skupiny T¢hotné

Tabulka €. 5 : Namétené hodnoty u skupiny Té¢hotné

. lukéoza HbA,
Vek ﬁnmol/l] [%]l
nalacno |za 2 hod.

1 26 4.5 7,2 Nepotvrzen}'/ gestaéni DM| 3.1 Zdravi dle HbA .
2 30 43 4.8 Nepotvrzen}'/ gestaéni DM| 2,6 |Zdravidle HbA,.
3 30 4.5 7,0 Nepotvrzen}'/ gestaéni DM| 4,0 [Zdravidle HbA;,
4 31 4.5 5,1 Nepotvrzen}'/ gestaéni DM| 3.2 |Zdravidle HbA,,
5 32 4,3 7,2 Nepotvrzen}'/ gestaéni DM| 2,7 |Zdravidle HbA;,
6 35 4,3 4,6 Nepotvrzeny gestatni DM 3,1 |[Zdravi dle HbA .
7 30 4,5 4,9 Nepotvrzeny ges‘[aéni DM| 2.8 Zdravi dle HbA .
8 34 5,0 5,6 |Nepotvrzeny gestaéni DM| 4,0 |Zdravi dle HbA .
9 38 4.5 6,2 Nepotvrzen}'/ gestaéni DM| 3,2 Zdravi dle HbA .
10 26 4.8 7,2 Nepotvrzen}'/ gestaéni DM| 3,4 |Zdravidle HbA,.
11 29 42 4.4 Nepotvrzen}'/ gestaéni DM| 3,1 |[Zdravidle HbA;,
12 29 5,7 4.4 Nepotvrzen}'/ gestaéni DM| 2,9 |Zdravidle HbA,,
13 36 4,7 5,9 Nepotvrzeny gestatni DM 2,9 |Zdravi dle HbA .
14 | 30 4.4 6,1  |Nepotvrzeny gestatni DM| 3,1 |Zdravidle HbA.
15 26 4,8 4.8 Nepotvrzeny ges‘[aéni DM]| 3,1 |Zdravidle HbA,.
16 | 26 4,3 3,9  |Nepotvrzeny gestaéni DM| 2,7 |Zdravi dle HbA .
17 27 4.4 5,6 Nepotvrzen}'/ gestaéni DM| 3,0 Zdravi dle HbA .
18 35 4.7 7,2 Nepotvrzen}'/ gestaéni DM]| 3,6 |Zdravidle HbA,.
19 29 39 6,8 Nepotvrzen}'/ gestaéni DM| 2,7 |Zdravidle HbA;,
20 ] 26 | 49 8,5 | Gesta¢ni DM 3,0 | Zdravi dle HbA |,
21 26 3.9 3,0 Nepotvrzeny gestatni DM 2,8 | Zdravi dle HbA .
22 31 4,5 5,5 Nepotvrzeny gestatni DM 3,2 |Zdravi dle HbA .
23 | 35 4,2 5,2 |Nepotvrzeny gestatni DM| 3,2 |Zdravi dle HbA
24 25 4,6 6,2 Nepotvrzen}'/ gestaéni DM 3,2 Zdravi dle HbAlc
25 32 4.5 4.5 Nepotvrzen}'/ gestaéni DM| 3.5 Zdravi dle HbA .
26 31 42 59 Nepotvrzen}'/ gestaéni DM| 3,4 |Zdravidle HbA,.
27 27 4.9 5,0 Nepotvrzen}'/ gestaéni DM| 3.3 |[Zdravidle HbA;,
28 31 4.7 6,0 Nepotvrzen}'/ gestaéni DM| 3.3 |Zdravidle HbA,,
29 26 4.4 4,6 Nepotvrzen}'/ gestaéni DM| 2,8 |[Zdravidle HbA;,
30 32 4,2 4,6 Nepotvrzeny gestatni DM 3,1 |[Zdravi dle HbA .




31 29 4,8 5.8 Nepotvrzen}'/ gestaéni DM| 3,2 |Zdravidle HbA;,
32 26 4,3 4,6 Nepotvrzeny gestatni DM 2,9 |Zdravi dle HbA .
33 27 4,6 6,1 Nepotvrzeny gestatni DM 2,9 |Zdravi dle HbA
34 33 4,2 7,7 Nepotvrzeny gestani DM 3,3 | Zdravi dle HbA .
35 21 4,1 7,6 Nepotvrzen}'/ gestaéni DM| 3,7 Zdravi dle HbA .
36 31 4.5 6,6 Nepotvrzen}'/ gestaéni DM| 2,9 |Zdravidle HbA,.
37 40 4.6 7,3 Nepotvrzen}'/ gestaéni DM| 3,1 |[Zdravidle HbA,,
38 34 4.7 59 Nepotvrzen}'/ gestaéni DM| 2,8 |[Zdravidle HbA;,
39 35 4,1 4.3 Nepotvrzen}'/ gestaéni DM| 3.5 |[Zdravidle HbA;,
40 24 5,0 5.4 Nepotvrzeny gestatni DM 3,0 [Zdravi dle HbA .
41 27 4,5 6.5 Nepotvrzeny ges‘[aéni DM| 2,9 |Zdravidle HbA,,
42 | 35 5,0 4,8  |Nepotvrzeny gestatni DM| 3,2 |Zdravi dle HbA .
43 29 4.4 6,1 Nepotvrzen}'/ gestaéni DM| 3,0 Zdravi dle HbA .
44 34 4.8 6,6 Nepotvrzen}'/ gestaéni DM]| 3,2 |Zdravidle HbA .
45 31 4.2 6,2 Nepotvrzen}'/ gestaéni DM| 3.2 |[Zdravidle HbA,,
46 36 4.7 39 Nepotvrzen}'/ gestaéni DM| 3,1 |[Zdravidle HbA;,
47 33 4,5 6,2 Nepotvrzen}'/ gestaéni DM| 3,6 |Zdravidle HbA;,
48 33 4,3 3,6 Nepotvrzeny gestatni DM 3,3 |Zdravi dle HbA .
49 36 5,0 4,5 Nepotvrzeny gestatni DM 3,4 |Zdravi dle HbA .
50 32 4,5 5,7 Nepotvrzeny gestani DM 3,2 |Zdravi dle HbA .
51 40 4.9 4.3 Nepotvrzen}'/ gestaéni DM| 3,4 Zdravi dle HbA .

Zdroj: (vlastni vyzkum)

Vysvétlivky k tabulce €. 5:

nepotvrzeny

gestacni DM

gestaCni DM......

gestacni diabetes mellitus

nepotvrzeny gestacni diabetes mellitus




Ptiloha ¢. 6: Namétené hodnoty u skupiny Ostatni

Tabulka ¢. 6: Naméfené hodnoty u skupiny Ostatni

VeEk |Mui|Zena ﬁ;‘;ﬁ:’;ﬁ H[EA;A]“
nalac¢nojza 2 hod.

1 {69 | * 6,0 7,8 |Por. gluk. tol.| 4,0 [Zdravy dle HbA,

2 | 36 * 6,1 9,1 [|Por. gluk. tol.| 4,1 |Susp. diab. dle HbA,
3 12 * 5,9 5,1 |Vylou¢.DM 3,8 [Zdravy dle HbA,

4 | 32 * 5,2 7,1  |Vylou¢.DM 3,6 [Zdravy dle HbA,
5123 * 4,6 6,4 [Vylou¢.DM | 2,8 [Zdravy dle HbA|.

6 | 57 * 4.4 8,6 |Por. gluk. tol.| 3,3 |Zdravy dle HbA |,

7 | 57 * 4.8 5,5 [Vylou¢.DM 2,9 [Zdravy dle HbA .

& | 38 * 4.6 4,9 [Vylouc.DM 3,3 [Zdravy dle HbA

9 |29 * 4,7 3,7 [Vylou¢.DM | 3,4 [Zdravy dle HbA,,

10 | 61 * 6,0 6,1 [Vylou¢.DM | 3,5 [Zdravy dle HbA,,

11 | 43 * 5,4 8,6 [Por. gluk. tol.| 3,8 [Zdravy dle HbA|,

12 | 44 * 5,5 7,9 [Por. gluk. tol.| 3,7 [Zdravy dle HbA,,
1354 | = 49 6,9 [Vylou¢.DM | 3,3 [Zdravy dle HbA|.

14 | 28 * 5,1 4,0 [Vylou¢.DM | 3,7 |Zdravy dle HbA,.

15| 39 * 5,5 7,4 [Vylou¢.DM | 3,7 [Zdravy dle HbA,.

16 | 52 * 6,2 8,1 [Por. gluk. tol.| 3,8 [Zdravy dle HbA,.

17 | 36 * 4,5 7,4 [Vylou¢.DM | 3,7 [Zdravy dle HbA,,

18 | 38 * 5,2 3,9 [Vylou¢.DM | 4,0 [Zdravy dle HbA,.

19 | 32 * 4,1 6,6 |Vylou¢.DM 3,4 [Zdravy dle HbA,
20 | 44 * 5,0 6,3 |Vylou¢.DM 3,4 [Zdravy dle HbA
21 | 60 * 6.8 9,9 [Por. gluk. tol.| 4,9 [Susp. diab. dle HbA .
22 | 65 * 6,0 8,0 [|Por. gluk. tol.| 3,9 |Zdravy dle HbA |,
23 | 31 * 4,7 6,5 [Vylou¢.DM 3,3 [Zdravy dle HbA
24 | 32 * 4.5 5,1 |[Vylou¢.DM 3,1 [Zdravy dle HbA,
25 | 47 * 6,6 6,4 [Vylou¢.DM | 3,8 [Zdravy dle HbA,,
26 | 75 * 7,0 17,2 DM 4,7 [Susp. diab. dle HbA .
27 | 63 * 6,3 6,1 |Vylou¢.DM 4,3 [Susp. diab. dle HbA .
28 | 32 * 4,9 5,8 |Vylou¢.DM 3,2 [Zdravy dle HbA,
29 | 30 * 4.8 8,6 [Por. gluk.tol.| 3,1 [Zdravy dle HbA,.

30 | 47 * 5.6 8,8 [Por. gluk. tol.| 4,3 [Susp. diab. dle HbA .




31 | 29 * 4.8 4,7 [Vylouc.DM 3,3 [Zdravy dle HbA
32 | 53 * 5,5 5,5 [Vylou¢.DM 3,7 [Zdravy dle HbA
33 | 45 * 5,6 8,0 [Por. gluk. tol.| 4,2 |Susp. diab. dle HbA .
34| 70 * 6,9 12,7 DM 4,9 [Susp. diab. dle HbA .
35| 78 * 7,0 11,1 DM 4,9 [Susp. diab. dle HbA .
36 | 70 * 7,0 4,9 [Vylouc.DM 4,0 [Zdravy dle HbA,
37 | 35 * 4.4 9,8 [Por. gluk. tol.| 4,3 [Susp. diab. dle HbA .
38 | 35 * 4,8 6,6 [Vyloué.DM | 3,5 [Zdravy dle HbA|,
39 | 56 * 6,8 12,5 DM 4,2 [Susp. diab. dle HbA .
40 | 62 * 5,8 8,6 [Por. gluk.tol.| 3,5 [Zdravy dle HbA,.
41 | 61 * 6,1 13,9 DM 51 [Susp. diab. dle HbA .
42 | 31 * 5,4 9,1 [Por. gluk. tol.| 3,7 [Zdravy dle HbA,,
43 | 44 * 5,9 11,3 DM 4,4 (Susp. diab. dle HbA .
Zdroj: vlastni vyzkum
Vysvétlivky k tabulce €. 6:
vylou€. DM.................. vylouceny diabetes mellitus
por. gluk. tol.................. porusena gluk6zova tolerance
DM....cooooiiiii diabetes mellitus

susp. diab. dle Hb Aj......suspektivni diabetici dle HbA .




Ptiloha ¢. 7: Seznam pouzitych zkratek

ADA ..o, american diabetes association

DM ..o diabetes mellitus

EDTA ..o kyselina ethylendiaminotetraoctova
GLUT ..o glukézovy transportér
GOD..oovveeeeeeeeeee glukézaoxidaza

Hb AO..coiiiiiiieeieeee celkovy hemoglobin

Hb Ajg oo, glykovany hemoglobin A,

Hb Atp oo glykovany hemoglobin Ay

Hb Ajc oo glykovany hemoglobin A,

HbF oo, fetalni hemoglobin
IDDM.....oooiiiiiieeeeeeeee inzulindependentni diabetes mellitus

L A e eeeeeee e, labilni glykovany hemoglobin A,
NaEDTA ..o disodna sil kyseliny ethylendiaminotetraoctové
NaF..oooiiiiiiieeeeeeeee, fluorid sodny
NIDDM....cooviieiieeieeeeee, non - inzulindependentni diabetes mellitus
OGTT .o oralni glukézovy toleranéni test

POD ..o peroxidaza

S — Al stabilni glykovany hemoglobin A,

WHO ... world health organization



