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Laboratorni diagnostika a sledovani stavu diabetes mellitus
u dospélych — pohled Iékare z praxe

Franekova J.

Ustav klinické biochemie, Fakultni nemocnice s poliklinikou Ostrava-Poruba

SOUHRN

Nové poznatky v diagnostice a lécbé diabetes mellitus a globalni kampar IFCC (Global Campaign on Diabetes) v této
oblasti jsou zdrojem pro zmény praxe v laboratofich i v klinické péci. Zasadni zménou je diagnostické posuzovani
koncentrace glukézy v plazmé Zzilni krve, pfisné pokyny pro preanalytickou fazi, diraz na dvouhodinovou koncentraci
glukézy v ramci oralniho glukézového toleranéniho testu (0GTT), zména cut-off hodnot, opusténi O’Sullivanova testu
(50 g glukézy) a opusténi zatéZze 100 g glukdzy pfi oGTT u téhotnych a dal$i zmény. Z uvedenych davodl jsou pro
diagnostiku diabetes mellitus u dospélych osob a pro diagnostiku gestacniho diabetes mellitus predlozeny algoritmy,
které vychazeji z doporuéeni odbornych spole¢nosti a akcentuji nové aspekty diagnostiky téchto stavil. Sou¢asné jsou
doplnény poznamky ke sledovani stavu kompenzace diabetes mellitus.
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SUMMARY

Franekova J.: Laboratory Diagnostics and Assessment of Diabetes mellitus Compensation in Adults: A Practi-
cian View

New aspects in the diagnostics and therapy of diabetes mellitus and IFCC Global Campaign on diabetes seem to be
resources for changes in laboratory and clinical practice. The main changes comprise assessment of glucose in
venous plasma, strict recommendations for preanalytical phase, two-hour glucose as the main value in oral glucose
tolerance test (0GTT), improved cut-off values, withdrawal of O’Sullivan test (50 g glucose) and withdrawal of 100 g
glucose during oGTT in pregnant women and other changes. Due to these facts algorithms for the diagnostics of
diabetes mellitus in adults and gestational diabetes mellitus are presented with respect to the recommendation of
national scientific societies. Remarks to the methodology for the assessment of diabetes mellitus compensation are

added.
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Uvod

V z&fi 2003 uvetejnily Ceska spoleénost klinické bio-
chemie CLS JEP (CSKB) a Ceska diabetologicka spo-
le¢nost CLS JEP (CDS) doporugeni Laboratomi diagnos-
tika a sledovani stavu diabetes mellitus® (1). Doporuceni
bylo a je v aktualizované podobé (Cerven 2005) zvefej-
néno na webovych strankach obou odbornych spolec-
nosti.V roce 2004 bylo publikovano v ¢. 1 ¢asopisu Diabe-
tologie, metabolismus, endokrinologie, vyziva a ve €. 4
Casopisu Klinicka biochemie a metabolismus (1). Je rok
2005 a nejen na mnoha pracovistich klinické biochemie
(kde se provadéji oraini glukdzovy toleranéni test a sta-
noveni koncentrace glukdzy), ale také v fadé ambulanci
a na klinickych oddélenich (kde se vysetfeni ordinuje
a provadi se odbér krve ke stanoveni koncentrace glu-
kodzy) je praxe v diagnostice a sledovani diabetes melli-
tus (DM) zcela odliSna od jakychkoli platnych doporuce-
ni. Toto kratké sdéleni by snad mohlo posunout nové
propracovanou teorii tam, kam patfi, tedy do praxe.

Laboratorni diagnostika DM u dospélych —doporu-
Ceni v preanalytické fazi

Diagndza DM u dospélych vychazi z cut-off hodnot
koncentrace glukézy v plazmé Zilni krve (1, 2, 3). Krev
je tfeba odebirat do odbérové nadoby s protisrazlivym
Cinidlem (EDTA) a stabilizatorem (NaF). Odebranou krev
je nutno dorucit po odbéru neprodlené (nejdéle do 60

minut) do laboratofe k dal§imu zpracovani. Tento po-
stup je totozny pro stanoveni koncentrace glukézy na-
la¢no, postprandialné i po zatézi glukdzou pfi oralnim
gluk6zovém toleranénim testu (oGTT). Cut-off hodnoty
pfi oGTT jsou stanoveny pro koncentraci glukdzy pou-
ze dvé hodiny po zatézi (odbér za jednu hodinu jiz tedy
neni souc¢asti oGTT), odebira se tudiz vendzni krev na-
la¢no a dvé hodiny po zatézi 75 g glukdzy (3). V pre-
analytické fazi je dale pfi oGTT nutno dodrzet stan-
dardni podminky odbéru — 12 hodin laénéni, pfimére-
nou hydrataci, v poslednich tfech dnech pfed odbérem
obvyklou fyzickou aktivitu a také stravovani bez restrik-
ce sacharidll ve stravé (minimalné 150 g denné). Bé-
hem testu je nutné vyloucit fyzickou aktivitu a koureni
(4, 5). Stanoveni glukézy v moci neni pfi diagnostice
DM u dospélych relevantni.

Algoritmus doporuc¢eného postupu pfi diagnostice
DM u dospélych — obr. 1

Ve snaze o jednotu a pfehlednost postupu pfi labo-
ratorni diagnostice DM u dospélych byl vypracovan al-
goritmus laboratorni diagnostiky DM. Byl podroben mno-
ha konstruktivnim a také kritickym pfipominkam. Cte-
nafi je pfedkladan — snad uz v kone¢né podobé — po
akceptaci vyborem Ceské diabetologické spoleénosti
a vyborem Ceské spoleénosti klinické biochemie.

Algoritmus vychazi ve své podstaté z doporuceni
WHO. Na rozdil od doporu¢eni WHO se podle algoritmu
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Algoritmus pro laboratorni screening DM u dospélych — doporuceni CDS a CSKB
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Fig. 1. Algorithm for the laboratory diagnostics of diabetes mellitus (DM) in adults

Algorithm describes diagnostic flow from upper left side as follows: Postprandial glucose and clinical signs of DM: if glucose = 11.1 mmol/l
then DM, otherwise venous fasting plasma glucose (FPG) must be examined. When < 5.6 mmol/l (and no risk factors in patient history)
then DM is excluded. When between 5.6 and 7.0 then Impaired Fasting Glucose (IFG) is present. Repeated FPG when first examination
of FPG is 7.0 mmol/l and more. OGTT is performed to support the diagnosis of DM, Impaired Glucose Tolerance (IGT) or to exclude DM.

Algoritmus pro laboratorni screening gestaéniho DM — doporuéeni CDS a CSKB
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Fig. 2. Algorithm for the laboratory diagnostics of gestational diabetes mellitus

Algorithm describes diagnostic flow from upper side as follows: High-risk pregnant woman (at least 2 risk factors from Table 1) is
evaluated as soon as possible in the 1st trimester. Other pregnant women are examined between 24.-28. week of gravidity (except of
low-risk women, see Table 2). Main diagnostic examination is fasting glucose in venous plasma. The only cut-off 5.6 mmol/l is used,
increased value must be confirmed by repeated examination. Indications for oGTT are FPG bellow 5.6 mmol/l or high-risk pregnant
women previously negative in the 1st trimester. Standard dose 75 g of glucose is given There are two cut-off values in oGTT (fasting and
2 hour later). Any pathology is considered to be gestational diabetes.



nevyzaduje pro stanoveni diagn6zy DM konfirmace po-
zitivniho vysledku oGTT (pfi pfekroceni cut-off hodno-
ty 11,1 mmol/l dvé hodiny po zatézi glukézou) opako-
vanim testu. Vzhledem k nejistoté méfeni koncentrace
glukdzy v plazmeé zilni krve je tento postup diskutabilni
a doporuceni konfirmovat oGTT proto neztraci opod-
statnéni.

Laboratorni diagnostika gestacniho diabetu mellitu

Spoleénym nazvem gestacni diabetes mellitus je
oznacovéana kazda porucha metabolismu glukézy, po-
kud je tato porucha diagnostikovana u téhotné zeny.
Podle doporuéeni WHO, vyboru CDS i vyboru CSKB se
u vysoce rizikovych téhotnych v prvnim trimestru gra-
vidity neprovadi O’Sullivanuv test, ktery je nahrazen
provedenim standardniho oGTT (75 g glukézy). Vyso-
ce rizikova je téhotna, ktera ma alespon dva z deviti
rizikovych faktoru (tab. 1).

U vSech ostatnich téhotnych se provadi standardni
oGTT mezi 24.—28. tydnem gravidity. Podle doporuceni
CDS se celoplo3né vySetfeni na pfitomnost gestaéni-
ho diabetu nemusi provadét u téhotnych s nizkym rizi-
kem mozného vzniku gestacniho diabetu. Defini¢ni kri-
téria nizkého rizika jsou uvedena v tabulce 2 a plati, ze
museji byt splnéna soucasné. Po ukonéeni gravidity
je nutno provést reklasifikaci gestaéniho diabetu.

Table 1. Risk factors for the development of gestational diabetes
mellitus, indicative for the oral glucose tolerance test in the 1st
trimester

Risk factors for the development of gestational diabetes mellitus
Positive family history

Previous delivery of the newborn above 4000 g

Obesity

Diabetes mellitus in the previous pregnancy

Glycosuria

Previous delivery of dead foetus

Hypertension or pre-eclampsia in previous pregnancies
Repeated abortus

Age above 30 years

Table 2. Criteria for low risk of gestational diabetes mellitus (must
be fulfiled together)

Criteria for low risk

Age under 25 years

BMI under 25 kg/m?

No occurence of diabetes mellitus in personal and family history
No complications in obstetrics history

Algoritmus doporuéeného postupu pfi diagnostice
gestacéniho diabetu — obr. 2

PFedkladany algoritmus vychazi ze stanoviska Ces-
ké diabetologické spole¢nosti (leden 2005). Je jakymsi
kompromisem mezi doporuc¢enim WHO (zatéz 75 g glu-
kozy, cut-off hodnota koncentrace glukdzy 2 hodiny po
zatézi) a ADA (kritéria pro urCeni rizika gestacniho diabe-
tu, kritéria pro ur€eni téhotnych s nizkym rizikem
gestacniho diabetu). Stale diskutovanou otazkou je sta-
noveni diagnozy gestacniho diabetu na zakladé vyset-
feni koncentrace glukdzy v plazmé zilni krve nala¢no.

Fyziologicky jsou totiz b&éhem gravidity koncentrace glu-
kézy v plazmé zilni krve u téhotnych Zen v prvnim tri-
mestru a po¢atkem druhého trimestru nizsi nez u negra-
vidnich zen. Dosud neni jednotné uréena koncentrace
glukdzy v plazmé zilni krve nala¢no, kterou by bylo moz-
né povazovat za diskrimina¢ni pro stanoveni diagnozy
gestaéniho diabetu. Podle doporuéeni CDS a CSKB je
mozné koncentraci glukézy v plazmé Zilni krve nalac¢no
5,6 mmol/l a vice po konfirmaci (tj. opakovanym prika-
zem) povazovat za diagnostické kritérium pro gestaéni
diabetes mellitus a oGTT se neprovadi. Je to v soula-
du s posunutim cut-off hodnoty pro diagnézu IFG a pro
definici gestacniho diabetu.

Sledovani stavu pacienti s DM

Ke sledovani kompenzace DM se na pracovistich
klinické biochemie i nadale provadi stanoveni koncent-
race glukozy v kapilarni krvi (plazmé) a také stanoveni
koncentrace glukdzy v séru vendzni krve (za predpo-
kladu provedeni analyzy do 30 minut od odbéru).

Dulezitym ukazatelem dlouhodobé kompenzace DM
je stanoveni hemoglobinu A, _(glykovaného hemoglobi-
nu, HbA ). Od 1. ledna 2004 doslo ke spolecnému roz-
hodnuti CSKB, CDS, Referen¢ni laboratofe pro klinickou
biochemii a Ceské pobo&ky asociace evropskych vy-
robcl diagnostik (CZEDMA) na zékladé doporuéeni Me-
zinarodni federace klinické chemie a laboratorni medi-
ciny (IFCC) ke zméné kalibrace stanoveni HbA, , a tu-
diz ke zméné referencnich mezi a rozhodovacich limi-
tl pro hodnoceni kompenzace DM (1). Referenéni me-
ze HbA, pro zdravou populaci jsou podle nové
(IFCC) kalibrace 2,8—4,0 % (1), cut-off hodnoty pro po-
souzeni kompenzace uvadi tabulka 3.

Table 3. Cut-off limits for the compensation of diabetes mellitus

Compensation of diabetes Limits valid from 2004-01-01
mellitus

Excellent <45 %
Acceptable 4.5-6.0 %
Unacceptable >6.0 %

Dulezitou a v diabetologické praxi pofad opomije-
nou soucasti sledovani stavu u pacienttl s DM je vy-
Setfeni albuminu v moc¢i — mikroalbuminurie. Rozho-
dovaci limity jsou uvedeny v tabulce 4 (6). Je nutno
zminit, ze tyto rozhodovaci limity budou velmi pravde-
podobné v kratké dobé revidovany. Imunochemické me-
tody pouzivané k detekci mikroalbuminurie v bézné pra-
xi poskytuiji totiz nizsi hodnoty albuminu v moci ve srov-
nani s metodami HPLC. Rozdil je zplisoben detekci cel-
kového albuminu v mo¢i metodou HPLC (imunoreaktivni

Table 4. Cut-off limits for albuminuria assessment

Timed Timed Random
sample sample sample
(overnight) | (24 hours) | mg/mmol of
[ug/min] [mg/d] creatinine
Physiological
albuminuria <20 <30 <28
Microalbumiuria 20-200 30-300 2.8-22.9
Makroalbuminuria > 200 > 300 >22.9
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a imunochemicky nereaktivni albumin) a detekci pou-
ze imunoreaktivniho albuminu imunochemickymi me-
todami (8, 9, 10).VySetfeni mikroalbuminurie je indiko-
vano u diabetik(, u kterych bézné testovaci prouzky
nezachyti proteinurii. V opatném pfipadé je vySetfeni
mikroalbuminurie irelevantni.

Zaver

Predlozeny jsou algoritmy pro laboratorni diagnosti-
ku diabetes mellitus u dospélych a téhotnych. Diskuse
pfi tvorbé algoritm( ukazala, Ze je — pfes urcité obtize
— mozné dojit k potfebnému konsensu mezi odborny-
mi spole€¢nostmi a predlozit podle moznosti jednotné
doporuceni, které ulehéi v bézné praxi rozhodovani kli-
nika. Zajisté plati, ze ke kazdému pacientovi je potre-
ba pfistupovat individualné po zhodnoceni klinického
stavu a vSech rizikovych faktorli. Pfedkladana ,rekapi-
tulace” ma byt zakladnim, snad pfehlednym voditkem.
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