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1. Laboratorni diagnostika a sledovani stavu pacientu

1.1. Stanoveni glukézy jako nastroje pro uréeni diagnézy a sledovani stavu diabetu
mellitu
Koncentrace FPG je nastrojem pro:
e urleni diagndzy diabetu mellitu
e vyhledavani osob se zvy3enym rizikem diabetu mellitu

1.1.1. Diagnosticka kritéria diabetu [1, 2, 3]

e Koncentrace glukézy v plazmé Zilni krve kdykoliv béhem dne = 11,1 mmol/l.

o Koncentrace glukdzy v plazmé Zilni krve na lacno = 7,0 mmol/l.

e Koncentrace glukézy v plazmé pfi oralnim glukézovém toleranénim testu = 11,1 mmol/l.

K u€inéni zavéru o diagndze diabetu je nezbytné potvrdit vysledek opakovanym méfenim z dalSiho odbéru v
nékterém z pristich dnd nebo pfitomnost typickych klinickych pfiznak.

Grafické schéma rozhodovaciho algoritmu pro laboratorni screening DM u dospélych uvadi PFiloha 1.

Vyhledavani osob se zvySenym rizikem diabetu

ZvySené riziko diabetu je charakterizovano hodnotami FPG v intervalu hodnot 5,6 — 6,9 mmol/l. Tento stav je
oznacovany jako Impaired Fasting Glucose (IFG), zvySena koncentrace glukézy nalacno, pfipadné jako
prediabetes.

Screeningové vysSetieni poruch glukézové homeostazy (diabetu + prediabetu) je pozitivni v pfipadech,
kdy je:

- nahodné glykémie (stanovena kdykoliv béhem dne a nezavisle na jidle) v pIné kapilarni krvi (stanoveni na
glukometru je mozné) = 7,0 mmol/l nebo v zilni plazmé = 7,8 mmol/l nebo

- glykémie nalaéno v Zilni krvi stanovena v laboratofi (nikoliv na glukometru) = 5,6 mmol/l nebo

- glykovany hemoglobin (HbA1c) stanoveny v laboratofi) 2 39 mmol/mol dle IFCC (fakultativné).
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1.1.2. Vztahy mezi koncentraci glukézy v krvi (B-glukéza), plazmé (FPG) a séru (S-glukéza)
[6]
FPG = 1,11 - B-glukéza jestlize je vzorek krve pfed analyzou fedén hemolyza&nim nebo
deproteinaénim Cinidlem
FPG = 0,94 - B-glukéza jestlize je vzorek krve méfen bez fedéni

Naprosta vétsSina literarnich dat povazuje hodnoty koncentraci glukézy v plazmé a séru za rovnocenné.
Doporu¢eni WHO a ADA zmiriuji pouze pouziti plazmy a vabec nezmifuji krevni sérum.
Rozdil mezi zilni a kapilarni krvi je dale uveden v kapitole Glukézovy tolerancni test (0GTT).

1.1.3. Rozhodovaci meze

FPG Interpretace
[mmol/l]
<5,6 Vylouéeni diabetu mellitu
5,6az6,9 Zvysena FPG (IFG, zvySena koncentrace glukézy nala¢no)
>70 Diabetes mellitus (nutr_10 potvrdit opakovanym mérenim nebo
' pfitomnymi pfiznaky diabetu)

Protoze hodnota intraindividualni biologické variability ¢ini v priméru 5 %, je nezbytné provést diagnosticky
zavér na podkladé aspori dvou vysledkl nezavislych méfeni.
Hodnoty FPG 5,6 mmol/l a vy$Si by mély byt vzdy opakovany pro podezieni z mozného potvrzeni diagnézy
diabetu mellitu, respektive pacienti s takovymi hodnotami by méli byt vySetfovani s vyssi frekvenci.
Hypoglykémie [40]:

e Je definovana hodnotou FPG < 3,0 mmol/l

e hodnota FPG 3,9 mmol/l (a nizSi) je povazovana za varovnou mez hypoglykémie

1.1.4. Pozadavky na priikaz analytické zplisobilosti laboratoie

Dolozena uspésna ucast v programu externiho hodnoceni kvality akreditovaném dle 1ISO 17043 (minimalné
2x ro¢ne).

1.1.5. Doporuéené hodnoty glykémie nalaéno a po jidle

Doporucené hodnoty glykémie nala¢no a po jidle u dospélych pacientt

Glykemicky parametr il pacienti s vysokym
KV rizikem

Glykémie v Zilni plazmé nalagno/pfed jidlem (mmaol/l) <6,0 <70

SSkaem|e v plné kapilarni krvi (selfmonitoring) nalaéno/pfed 40— 6,0 <8.,0

jidlem (mmol/l)

Glykémie y’plpe kapilarni krvi (selfmonitoring) 50-75 <9.0

postprandialni (mmol/l)

U pacientd s vysokym kardiovaskularnim rizikem je mozné stanovit i jiné, individualni hodnoty.

Kritéria kompenzace diabetu v détském véku (selfmonitoring).

Glykemie nalaéno (mmol/l) 40-70
Glykemie po jidle (mmol/l) 50-8,0
Glykemie pfed spanim (mmol/l) 55-8,0
Glykemie v noci (mmol/l) 45-70

1.2. Glykovany hemoglobin HbA;.

Koncentrace HbAic v krvi je povazovana za rutinni a efektivni nastroj sledovani pribéhu DM. Hodnotu
glykovaného hemoglobinu je mozno pouzit v ramci screeningu poruch glukézové homeostazy, zejména ve
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vztahu k prediabetu. Pfedstavuje vhodny zplsob kontroly koncentraci glukézy u diabetiki, nebot je
povazovana za jeji vazeny dlouhodoby prameér.

Koncentrace HbAic v krvi je v souCasnosti velmi ¢asto povazovana za nastroj screeningu prediabetu. Ke
zvySeni citlivosti diagnézy diabetu je vyhodné kombinovat stanoveni FPG (pfipadné s 2hod oGTT) se
stanovenim HbA1c.

1.2.1. Jednotky méreni

Jednotkou méfeni je mmol/mol hemoglobinu. Pfepolet na starsi jednotky (% NGSP ¢i % IFCC), dosud
uzivané v nékterych zemich, je uveden v kapitole 2.2.4.

1.2.2. Nejistota vysledkd méreni
Hodnota intraindividualni biologické variability CVi = 1,3 % je vyznamné nizSi nez u FPG (CVi = 4,8 %). Na
zakladé kombinace dil€ich nejistot odpovidajicich soudobym urovnim preciznosti, bias a hodnoté CV; Ize
odhadnout, Ze vyslednd kombinovand nejistota vysledku méfeni HbAic (odpovidajici 95 % intervalu
spolehlivosti) Uc lezi v intervalu 3 az 5 mmol/mol HbAxc.

1.2.3. Rozhodovaci meze
Sledovani stavu choroby

HbAs Interpretace
[mmol/mol]
20 az42 referencni interval (dospéli, negravidni)
43 az 53 kompenzovany diabetes (dospéli, negravidni)
>53 dekompenzovany diabetes; signal k zméné terapie a rezimu
<59 kompenzovany DM v détském véku

Literarni Udaje tykajici se rozhodovacich mezi se mnohdy liSi. PFic¢inou téchto rozdill je i nejistota stanoveni
HbA1c, ktera v zavislosti na zvolené méfici technice mize dosahovat maximalni velikosti Uc =5 mmol/mol.

PIna krev odebrana ze zily nebo kapilarni krev odebrana po vpichu z prstu jsou rovnocenné materialy.

Diagnoza diabetu

V diagnostickém procesu se vysledky diskriminuji podle hodnot cut off

HbAse Interpretace
[mmol/mol]
<38 diabetes nepfitomen
38 az 48 hrani¢ni hodnoty
> 48 diagnoéza diabetu

1.2.4. Pozadavky na prukaz analytické zpusobilosti
DoloZena ucast v programu externiho hodnoceni kvality akreditovaném dle ISO 17043 (minimaln& 2x ro&né).

1.3. Preanalytika

Zasadnim pfedpokladem kvality diagn6zy diabetu a prediabetu méfenim plasmatické laéné glukézy (FPG) je
minimalizace glykolyzy ve vzorku odebrané krve. Maximalni mozna doba mezi odbérem a oddélenim plasmy
od krevnich elementd je 30 minut. Pokud neni mozné tuto dobu dodrzet, je nutné odebrat vzorek krve do
nadobky, obsahujici antiglykolytickou smés fluoridu sodného (NaF), EDTA a citratu sodného. Takové
odbéroveé zkumavky nabizi téméf vSichni distributofi uzavifenych odbérovych systému. Pfi pouziti odbérovych
zkumavek s obsahem NaF a EDTA bez citratu sodného neni inhibice glykolyzy dostate¢na.

Dalsi pozadavky na preanalytickou fazi u jednotlivych analytl a mozné interference jsou uvedeny v Pfiloze 5
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1.4. POCT

Koncentrace glukdzy v kapilarni krvi, stanovena pomoci osobniho glukometru, je nastrojem sledovani stavu
vSech diabetik(l zavislych na inzulinu (diabetes 1. typu) a nékterych vybranych skupin diabetikd 2. typu. Toto
sledovani nehraje zadnou roli v diagnostice diabetu a nema s ni ani zadnou spojitost.

1.4.1. Zakladni pozadavky na glukometry

Na trhu jsou k dispozici desitky rtiznych typt glukometrii produkovanych fadou vyrobcu. Uroveri shody mezi
vysledky dosazenymi riznymi typy glukometr(l je v§ak doposud nedostate¢na [10, 11]. Rozhodujici pfi volbé
glukometru je splnéni pozadavkul na kvalitu podle kritérii normy 1ISO 15197:2013 [23], ktera vymezuje vSechny
zasadni pozadavky. Zakladni analytické pozadavky na glukometry jsou shrnuty v Doporuceni k pouZziti, vybéru
a kontrole glukometrd [24]. Dal$i vyznamné pozadavky jsou:

e Pouzivani novych typu instrumentace s vylou¢enim nutnosti odstrafovat prebytek krve, s akustickou
kontrolou objemu vzorku, s automatickym ¢asovanim doby reakce, se ¢teCkou ¢arového kédu, s
moznosti ukladat data vysledkd vzork( a kontrolnich analyz do paméti glukometru.

e Preferovani glukometr, uvadéjicich v privodni dokumentaci zakladni metrologicka data méreni
(preciznost, maximalni bias, méfici rozsah, zplsob a moznosti provadéni VKK a EHK).

e Preferovani glukometr(, certifikovanych nékterym z k tomu povéfrenych institutu:

Scandinavian evaluation of laboratory equipment for primary health care - SKUP http://www.skup.nu
Referenéni laboratof ULBLD VFN a 1. LF UK, Praha. (http:/ulbld.If1.cuni.cz/referencni-lab)

e Pouzivani glukometr(, korigujicich automaticky vysledek méreni piné krve na vysledek, odpovidajici

koncentraci glukézy v krevnim séru

Hodnoty rozhodovacich mezi a Cetnost méfeni nejsou striktné definovany.

Kontroly osobnich glukometrli srovnanim s méfrenim v laboratofi se doporucuje provadét v pravidelnych
Casovych intervalech minimalné jednou ro¢né.

1.4.2. Pozadavky na priikaz analytické zpusobilosti
e Zavedeny a fungujici systém vnitfni kontroly kvality.
e Systém zacviku a prové&fovani jeho ucinnosti u osob pouzivajicich glukometry (zdravotnického
nelaboratorniho personalu a pacientu).
e DoloZena ugast v programu externiho hodnoceni kvality akreditovaném dle ISO 17043 (2 u&asti ro€né).
e Pouzivani glukometru v souladu s Doporu¢enim o POCT [13].

1.5. Glukometry v intenzivni péci

U pacientu v kritickém stavu existuje vyznamné riziko snizeni spolehlivosti vysledk( méfeni pfi kapilarnich
odbérech. Alternativou u téchto pacientl je pouziti vzorku arterialni nebo venézni krve, nebo volba jiného
principu méfeni. Snizené hodnoty hematokritu, hypoxie a interference nékterych |é&iv jsou toho €astou
pficinou. Lékovymi/latkovymi interferenty jsou zejména vitamin C, icodextrin, acetaminofen/paracetamol,
pfipadné xyléza, galakt6za a maltdza.

1.5.1. Diference koncentrace glukézy mezi jednotlivymi typy vzork

e arterialni vs kapilarni krev (pfi odbérech nalacno): vyssi vysledky az o 0,3 mmol/l; kapilarni vs zilni krev
(pfi odbérech nala¢no) 0,1 az 0,3 mmol/|

e pii odbéru bez lagnéni: arterialni/kapilarni vzorek krve jsou vyssi nez zilni vzorek o az 1 az 4 mmol/l
e arterialni vs zilni krev (pfi odbérech nala¢no) 0,4 az 0,6 mmol/l

1.6. Kontinualni monitorovani glukézy
Zvlastni problematiku tvofi pouzivani systéma pro kontinualni monitoraci koncentrace glukoézy, které

lepSi kompenzace diabetu. Systém pro kontinualni monitorovani koncentrace glukézy (CGM) méfi koncentraci
glukdzy v realném Case po 24 hodin denné. CGM se sklada ze snimace glukdzy zavedeného pod kuzi, ktery
méri koncentraci glukézy v intersticialni tekuting, vysilaCe, ktery vysila informace ze snimace do inzulinové
pumpy a inzulinové pumpy, ktera zobrazuje koncentraci glukézy na displeji pumpy (misto inzulinové pumpy
muUze byt jako pfijimac pouzito i jiné samostatné zafizeni nebo tzv. chytry telefon - smartphone). Systém
pouziva asné upozornéni bliZicich se nizkych a vysokych hodnot a alarm pfi nizkych a vysokych hodnotach.
VétSina téchto systému v sou¢asné dobé vyzaduji denné kalibraci pomoci osobniho glukometru, ale existuji
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jiz i systémy s interni kalibraci v softwaru pfistroje, ty pak tuto denni kalibraci nevyzaduji. Zaroven se rozsifuje
systém pro tzv. okamzité monitorovani glukézy (Flash Glucose Monitoring — FGM), ktery pracuje na podobném
principu snimace, ale nema aktivni alarmy a pacient zjisti aktualni hodnotu glukézy a trend pouze v pfipadé,
Ze aktivné priblizi pfijimac k snimaci — tzv. skenuje snimag¢. Vyhodou je zde zejména omezeni psychologickych
dopadu ¢astych alarmu aktivnich CGM systém( na pacienta a prakticka eliminace vpichl do prstl pfi méreni
glukometrem — systém je schvalen pro dvoutydenni pouziti s firemnim kalibraénim faktorem bez nutnosti
kalibrace glukometrem. Novinkou jsou pak snimace implantabilni, které se zavadi z malého fezu do podkozi
a jejich doba pouziti je v sou¢asné dobé az 6 mésicu.

Diference vysledkl stanoveni glukézy CGM od referenéni hodnoty, stanovené laboratorni metodou v plazmé
by mély byt nizsi, nez 15 %.

1.7. Albumin v mogi

Méfeni koncentrace albuminu v mocéi diabetikl vykazuje vyznamnou schopnost véasné predikce
diabetického onemocnéni ledvin a stanoveni kardiovaskularniho rizika (parametr endotelové dysfunkce).
Zvysené vyluCovani albuminu modi, které pfedpovida stav postizeni ledvin, ale které neni detekovatelné
kvalitativnimi metodami realizovanymi béznymi testovacimi prouzky pro prukaz proteind v moci €i jinymi
metodami kvalitativni analyzy, se dfive oznacovalo jako mikroalbuminurie.

Pacienti s diabetem by méli byt testovani na pfitomnost diabetického onemocnéni ledvin jednou ro¢né.
Screening je doporucen u pacientt s diabetem mellitem 1. typu (déti a adolescenti) od 5. roku od zjisténi
diagnoézy diabetu kazdy rok, u pacientt s diabetem mellitem 2. typu se za¢ne ihned po stanoveni diagnoézy; je
doporuceno provadét vysetieni 1x roCné.

1.7.1. Screening

Screening zahrnuje stanoveni poméru albumin/kreatinin v prvnim rannim vzorku moci; vysetfeni albuminu v
moci sbirané 24 hodin se nedoporucuje. V praxi se vSak dava prednost vySetfeni v jednorazovém vzorku modi,
vysledek se vztahuje ke koncentraci kreatininu v moci (g/mol kreatininu). Vzhledem k vysoké intraindividualni
variabilité¢ (az 30 %) by pro diagnézu albuminurie meély byt pozitivni alespon 2 ze 3 po sobé nasledujicich
vzork( moci analyzovanych v intervalu 3 — 6 mésict [1, 2].

Vysetfeni by nemélo byt provadéno pfi sou¢asné infekci mocovych cest, po zvySené fyzické namaze a pfi
menses.

Hodnoty pfesahujici horni hranice rozhodovacich mezi jsou oznaovany jako proteinurie. Ty Ize jiz spolehlivé
detekovat kvalitativnhimi zkouskami na celkové bilkoviny provadénymi testovacimi prouzky. Naopak analyza
vzorkl s proteinurii je zcela nevhodna ke stanoveni albuminurie imunochemickymi metodami (je pfekrocen
pracovni rozsah méfeni a muze dojit k ,hook efektu*).

VysSetieni albuminurie/proteinurie

Podle doporuceni KDIGO 2012 [26] pfichazi v Gvahu nasledujici stanoveni:

« kvantitativni stanoveni albuminu a albumin-kreatininového kvocientu (ACR) v moci

« kvantitativni stanoveni celkového proteinu a protein-kreatininového kvocientu (PCR) v modi
* event. orientacni semikvantitativni stanoveni proteinu testovacimi prouzky v moci.

Tyto tfi zakladni uvedené testy jsou sefazeny podle klesajici vypovédni schopnosti. Kvalitativni a
semikvantitativni zkousky nejsou dostate¢né citlivé, pfi pozitivnim vysledku je nutno tento nalez vzdy ovéfit
v laboratofi. Kvalitativni detekce albuminurie mize hrat roli pouze jako nastroj screeningu, avSak kazdy
pozitivni nalez musi byt potvrzen kvantitativnim mérenim. Preferuji se vySetfeni jednorazového vzorku ranni
moce pfed sbéry za Casové udobi, protoZe sbéry moce jsou zatiZzeny velkymi chybami na strané pacienta.
Pokud se u nahodného vzorku stanovi hodnota ACR = 3 mg/mmol, je zapotfebi vySetfeni opakovat s
pouzitim vzorku prvni ranni moce.

Vysledky albuminurie je doporu€eno uvadét ve vztahu ke koncentraci kreatininu ve vzorku ranni moce jako
pomér ACR (mg albuminu / mmol kreatininu), eventualné jako koncentrace v ranni moci (mg/l). Vysledky
celkové proteinurie je doporu¢eno uvadét ve vztahu ke koncentraci kreatininu ve vzorku ranni moce jako
PCR (g/mmol), eventualné jako koncentrace proteinu ve vzorku ranni moci (g/l). U nemocnych s nefrotickym
syndromem a dobrou spolupraci stale vySetfujeme kvantitativni proteinurii za 24 hodin (g/den).

Podrobnéji viz spoleéné doporugeni Ceské spole&nosti klinické biochemie a Ceské nefrologické spoleénosti
Doporuéeni k diagnostice chronického onemocnéni ledvin (odhad glomerularni filtrace a vySetfovani
proteinurie), Doporuéené postupy pf¥i diabetickém onemocnéni ledvin Ceské diabetologické spolegnosti,
Ceské nefrologické spole&nosti a Ceské spoleénosti klinické biochemie [39] a mezinarodni doporuéeni KDIGO
2012 [25, 26].
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Doporuéenymi nastroji pro sledovani albuminurie jsou stanoveni poméru koncentrace albuminu a kreatininu
(ACR) a stanoveni koncentrace albuminu v ¢asovaném sbéru moce.

Kateqorie Albuminurie ACR Proteinurie PCR
9 [mg/24 h] [g/mol kreatininu] [mg/24 h] [g/mol kreatininu]
Fyziologicka <30 <3 <150 <15
az mirné zvysena (A1)
Zvydena (A2) 30 az 300 3az30 150 az 500 15az 50
Zavazna (A3) > 300 > 30 > 500 > 50

Jestlize je vysledek méfeni vy$Si nez hodnota rozhodovaciho limitu, je diagnosticky zavér mozné ucinit az na
podkladé tfi opakovanych mérfeni.

1.7.2. Diabetické onemocnéni ledvin

Diabetické onemocnéni ledvin je klinicky syndrom, ktery se projevuje postupné narustajici albuminurii
a/nebo postupné se snizujici renalni funkci pfi nepfitomnosti znamek jiného onemocnéni jako pri€iny
poSkozeni ledvin. Prvnim prokazatelnym projevem byva nejCastéji zvySené vylu€ovani albuminu do modi
(albuminurie), které vSak nedosahuje detekovatelné hranice manifestni proteinurie. Albuminurie signalizuje
moznost vzniku trvalého poSkozeni ledvin a predikuje vyvoj cévnich zmén. Jednorazovy zachyt albuminurie
nelze povazovat za jednoznacny diikaz pfitomnosti pocinajiciho diabetického onemocnéni ledvin, protoze
Mala nebo stfedni albuminurie miZze byt spojena pouze s nefrosklerézou pfi hypertenzi a je markerem
vyS$S§iho kardiovaskularniho rizika. Bez cilené terapie dochazi u zna¢né &asti nemocnych k postupnému
narlUstu albuminurie a souc¢asné ke zvySovani krevniho tlaku. Po dal§im nékolikaletém obdobi je jiz pfitomna
trvala proteinurie, hypertenze a postupné klesa renaini funkce. Nezfidka se rozviji proteinurie nefrotické
urovné (> 3,5 g/24 hod), pfipadné az nefrotického syndromu s jeho klasickymi projevy a vyznamné
zhordenou progndézou. PostiZzeni ledvin postupné progreduje a je provazeno projevy obvyklymi i u jinych
renalnich onemocnéni v€etné rozvoje terminalniho stadia chronického selhani ledvin s nezbytnym
zahajenim nahrady jejich funkce.

U pacientu s diabetem 2. typu je vyvoj diabetického onemocnéni ledvin modifikovan vysS§im vékem
nemocnych, opozdénym zjisténim diagnézy diabetu a pfitomnymi aterosklerotickymi komplikacemi. Pokles
renalni funkce je nezfidka prvni znamkou postizeni ledvin. U pacientl s DM 2. typu predstavuje albuminurie
predevsim vyznamny ukazatel rizika vzniku kardiovaskularnich komplikaci a albuminurie nebo proteinurie
byva €astéji nez u diabetu 1. typu podminéna i nediabetickym postizenim ledvin.

Protoze diabetické onemocnéni ledvin muze mit rizny klinicky priibéh, u ¢asti nemocnych se zpocatku
projevuje pouze albuminurii, jindy zase pouze poklesem renaini funkce, event. mohou byt pfitomny obé
abnormity sou€asné, davame v soucasné dobé prednost klasifikaci diabetického onemocnéni ledvin, ktera
kopiruje klasifikaci CKD (chronic kidney disease) a zohledfiuje uroverit GFR a miru albuminurie (viz vyse).
Tato klasifikace nahrazuje dfive pouzZivané hodnoceni stadii diabetické nefropatie.

1.7.3. Pozadavky na prukaz analytické zpusobilosti
DoloZena ucast v programu externiho hodnoceni kvality akreditovaném dle 1ISO 17043 (2 ucasti ro¢né).

1.8. Koncentrace glukézy v mogi

Stanoveni glukézy v moci neni doporu€eno pro diagnostiku a sledovani pacienta s diagnézou DM. Pohled
na glykosurii se vSak zasadné& méni v souvislosti s aktualnim pouzivanim terapie pomoci inhibice Na-
glukdzového kotransportéru SGLT2, kdy zvySena exkrece glukézy moci je disledkem této 1&éCby [27].

1.9. Koncentrace ketolatek v mocéi a krvi

Stanoveni ketolatek v krvi a mo&i ma vyznam pro diagnézu diabetické ketoaciddzy. Ketolatky maji byt
stanovovany u diabetickych pacientu s hodnotou glukézy nad 16,7 mmol/l a téz pfi vyskytu klinickych
symptomu diabetické ketoacidézy. V krvi a moci jsou pfitomny tfi ketolatky: kyselina acetoctova, aceton a
kyselina B-hydroxymaselna (3-hydroxybutyrat). Klasické testovaci prouzky jsou vsak schopné detekovat
pouze kyselinu acetoctovou a aceton (ketony), nikoliv kyselinu B-hydroxymaselnou. Za normalniho stavu jsou
kyselina acetoctova a B-hydroxymaselna pfitomny v krvi a moci v ekvimolarnich mnozstvich. Pfi tkanové
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hypoxii je kyselina acetoctova redukovana na kyselinu B-hydroxymaselnou a v disledku toho klasické
testovaci prouzky vyznamné podhodnocuji celkovou koncentraci ketolatek.

Shrnuti klinické interpretace

e Stanoveni ketonl v moci klasickymi metodami neni podloZeno diikazy pfi diagnostice diabetické
ketoaciddzy ani k sledovani jejiho prabéhu.

e Stanoveni ketonU v krvi klasickymi metodami Ize pouzit v procesu diagnézy diabetické ketoacidozy,
nikoliv v8ak k sledovani jejiho prabéhu.

e Stanoveni kyseliny B-hydroxymaselné Ize doporucit jak k diagnostikovani, tak ke sledovani pribéhu
diabetické ketoaciddzy, avSak pfipadné vyhody tohoto pfistupu vicéi tradiénim metodam také nejsou
dostate¢né podlozeny dlkazy.

1.10. Glukézovy toleranéni test (0GTT)
Oralini glukézovy toleranéni test se pouziva k potvrzeni diagnézy diabetes mellitus v pfipadé, Ze diagnéza
neni jednoznaéné potvrzena nalezem FPG vysSi nez 7,0 mmol/l.
Jde jednak o stavy IFG (zvySena glykemie nalaéno) s hodnotami FPG 5,6 az 7 mmol/l, jednak v situacich s
FPG nizSi nez 5,6 mmol/l, pfi nichz bylo vysloveno podezfeni na poruchu tolerance glukézy z pfedchozich
vySetfeni nebo jedna-li se o jedince se zvySenym rizikem vzniku diabetu. Pfi nalezu porusené glukézové
tolerance se oGTT opakuje ve dvouletych intervalech.

1.10.1. Provedeni a vyhodnoceni

Podle doporuéeni WHO Ize oGTT doporucit jako doplfujici diagnostickou zkousku v pfipadech, kdy se
hodnota FPG pohybuje v intervalu 5,6 az 6,9 mmol/l. oGTT se vSak doporucuje k potvrzeni diagnézy
prediabetu a slouzi k diagnéze gestacniho diabetu.

1.10.2. Rozhodovaci meze
Koncentrace plazmatické glukdzy v plazmé Zilni krve po 2 hodinach po zatézi 75 g glukozy.

Glukoza Interpretace
[mmol/l]
<7,8 Vylou&eni diabetu mellitu
7,8 az 11 Porusena glukézova tolerance
>11,1 Diabetes mellitus

1.10.3. oGTT u déti

U déti se standardné (dle WHO i ADA) pocita pouzita davka glukézy pro oGTT pocita 1,75 g / kg télesné
hmotnosti do maxima 75 grama.

1.11. Gestaéni diabetes mellitus (GDM) [36, 38]

1.11.1. Definice gestaéniho diabetu

Gestacni diabetes mellitus (GDM) je porucha metabolizmu glukdzy rizného stupné, ktera se objevi v
téhotenstvi a spontanné odezni v pribéhu Sestinedéli.

V téhotenstvi mize byt kromé& GDM zachycen také tzv. zjevny diabetes mellitus (dale také DM), ktery
splfiuje diagnosticka kritéria diabetu platna pro vSeobecnou populaci (glykémie nalaéno = 7,0 mmol/l a/nebo
v 120. min oGTT = 11,1 mmol/l) a zpravidla pfetrvava i po Sestinedéli.

GDM v uzSim slova smyslu je nové definovan jako diabetes zachyceny ve Il. az lll. trimestru t€hotenstvi u
Zen, u kterych nebyl pfitomen zjevny diabetes pfed téhotenstvim.

1.11.2. Screening gestacniho diabetu
Screenmg GDM je: dvoufazovy: |. faze: do 14. tydne, Il. faze: ve 24. — 28. tydnu; je

indikovan u vSech téhotnych s vyjimkou Zen s jizZ znamou pregestacné vzniklou poruchou
metabolizmu glukozy

- organizovan gynekologem

- provadén v certifikované laboratofi, ktera se Fidi doporugenym postupem Ceské spoleénosti
klinické biochemie CLS JEP pro vySetfeni glykémie nalacno z Zilni krve a 75 g oralniho glukézového
toleran¢niho testu (dale také oGTT) standardni laboratorni metodou
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l. faze screeningu

Indikace: vSechny t&hotné Zeny
Termin: do 14. tydne

Metoda: glykémie nala¢no z zilni plazmy

Diagnosticky postup:

Glykémie nala¢no < 5,1 mmol/l

glykémii neni tfeba opakovat

Glykémie nalaéno = 5,1 mmol/I

glykémii nalacno je nutné opakovat co nejdfive,
ale ne ve stejny den

Glykémie nalacno = 5,1 mmol/l a opakovana
glykémie < 5,1 mmol/l

doporuceno doplnéni 75 g oGTT v I. fazi
screeningu

Hodnoceni vysledkt a dalSi postup:

Glykémie nalacno vV normé

< 5,1 mmol/l

Zena podstoupi Il. fazi screeningu

Glykémie nalaéno opakované = GDM

5,1 -6,9 mmol/l

Zena je odeslana na diabetologii

Glykémie nalacno opakované
27,0 mmol/l

= zjevny DM

Zena je odeslana na diabetologii

Glykémie pfi oGTT
v 60. min < 10,0 mmol/l a
ve 120. min < 8,5 mmol/|

vV normé

zena podstoupi Il. fazi screeningu

Glykémie pfi oGTT = GDM
v 60. min 2 10,0 mmol/l a/nebo

ve 120. min = 8,5 mmol/l

Zena je odeslana na diabetologii

Il. faze screeningu

Indikace: v§echny téhotné Zzeny s negativnim vysledkem v |. fazi screeningu
(i zeny, které |. fazi screeningu z néjakého diivodu nepodstoupily)

Termin: ve 24. — 28. tydnu

Metoda: tiibodovy 75 g oGTT, a to vzdy za standardnich podminek:

- test se provadi v rannich hodindch po minimalné 8 hodinovém laénéni (t€hotna Zena smi pit pouze

Cistou vodu)

- téhotna ma byt pou€ena, aby 3 dny pfed testem méla své obvyklé stravovaci navyky (neomezovala

pFijem sacharid(l) a den pred testem vyloucila zvySenou fyzickou namahu
- vSechny odbéry musi byt provedeny ze Zily, nelze pouzit kapilarni krev z prstu
- jednotlivé glykémie musi byt stanoveny standardni metodou, a to bud ze standardni zkumavky
nejpozdéji do 30 minut od odbéru nebo ze zkumavky s tfislozkovym antiglykolytickym Cinidlem
(fluorid sodny + EDTA + citrat sodny) nejpozdéji do

24 hodin od odbéru

- po celou dobu testu z(istava vySetfovana zena ve fyzickém klidu v laboratofi, pfed testem a b&éhem

testu nesmi koufit

- pravidelné davky lékl s antiinzulinovym efektem (zejména hydrokortizon, thyroxin,
betasympatikomimetika, progesteron) Ize uZit v den testu az po jeho dokonéeni
- duavodem k odloZeni testu je akutni onemocnéni napf. viréza, hyperemesis gravidarum apod.

Diagnosticky postup: nejprve je stanovena glykémie nalacno; dal$i postup je podle vysledku

Glykémie nalaéno < 5,1 mmol/l

Zena podstupuje 75 g oGTT: vypije roztok 75 g
glukdzy rozpustény ve 300 ml vody béhem

3 — 5 minut, dalSi vzorek krve se odebira v 60. a
120. minuté po zatéZi glukézou

Glykémie nalaéno = 5,1 mmol/I

glykémii nalacno je nutné opakovat co nejdfive,
ale ne ve stejny den

Glykémie nalacno = 5,1 mmol/l a opakovana
glykémie nalaéno < 5,1 mmol/l

Zena podstupuje 75 g oGTT

Glykémie nalaéno = 5,1 mmol/l a opakovana
glykémie nalaéno = 5,1 mmol/l

= GDM, zena nepodstupuje oGTT
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Hodnoceni vysledkt a dalSi postup:

vSechny vysledky glykémie jsou v | = negativni screening standardni péce
norme:

nala¢no < 5,1 mmol/l

v 60. min < 10,0 mmol/l
ve 120. min < 8,5 mmol/l
spInéno kterékoliv z nasledujicich | = GDM Zena je odeslana
kritérii: na diabetologii
nalacno opakované = 5,1 mmol/l
v 60. min = 10,0 mmol/l

ve 120. min = 8,5 mmol/l

1.12. C-peptid ainzulin

Stanoveni C-peptidu a inzulinu neni zakotveno v zadném doporuceni pro diagnostiku diabetu a neméa vyznam
pfi rutinnim sledovani pacientd s DM. Stanoveni C-peptidu se provadi pfi rozhodovani o vhodnosti volby
terapie inzulinem u diabetu 2. typu, tj. pfi podezieni na selhani sekrece inzulinu. VysSetfeni inzulinu ma vyznam
pfi podezieni na inzulinovou rezistenci u syndromu polycystickych ovarii a pfi diagnostice inzulinomu.

1.13. Autoprotilatky

Tyto testy nejsou doporudovany jako nastroje rutinni diagnézy diabetu mellitu, ale jsou vhodné pfi podezieni
na autoimunitni pdvod diabetu. Slouzi zejména pfi podezfeni na diabetes LADA (latentni autoimunitni diabetes
dospélych, tj. pomalu progredujici diabetes 1. typu) a dale téz k vyhledavani vhodnych dobrovolnych darci
k provedeni transplantace ¢asti pankreatu pro indikované pfipady terapie diabetik(l 1. typu. Protilatky jsou
Casto prokazany dfive, nez se klinicky projevi onemocnéni. U 1 az 2 % populace se vyskytuje jeden typ
protilatky a pfi tomto nalezu je riziko vzniku autoimunitniho diabetu nizké. PFi nalezu vice autoprotilatek riziko
stoupa az na 90 %. Vysokou vypovédni hodnotu ma kombinované vySetfeni tfi autoprotilatek anti IAA,
anti-GAD a anti |1A-2.

Screening autoprotilatek u pfibuznych pacientl s diabetem mellitem 2. typu neni doporuceny.

Diabetes mellitus se mlze sdruzovat s tyreopatiemi v ramci tzv. sdruzenych autoimunit. Pfitomnost tyreopatie
pak pfipadné muze ovlivnit i stav jeho kompenzace. Vzhledem k €asto subklinickému priibéhu je screening
tyreopatii vhodny. U kazdého diabetika ma byt vySetfen tyreotropinu TSH a v pfipadé diabetu 1. typu se
provadi vySetfeni protilatek proti tyreoglobulinu (anti TG) a proti tyroidalni peroxidaze (anti TPO).

Riziko asymptomatické, némé formy celiakie je v populaci 1:200. U diabetu mellitu 1. typu, podobné jako u
jinych autoimunitnich onemocnéni, je toto riziko 10x vétsi a popsana incidence je 1:20. Ke screeningu celiakie
je doporuceno pouzit protilatky proti endomysiu (EMA) nebo proti tkarové transglutaminaze (aTTG) a
v pfipadé jejich pozitivity je pfitomnost celiakie nutno verifikovat pomoci enterobiopsie. Protilatky proti gliadinu
nejsou diky nizké specificité ke screeningu vhodné.

Vyznam diagnostiky celiakie je dolozen pozitivnim efektem dodrzovani bezlepkové diety. Pfi dodrzovani
bezlepkové diety klesa riziko malignit zazivaciho traktu a dochazi ke zlepSeni kontroly vlastniho diabetu.

2. Teoretické podklady a analytické podminky
2.1. Glukoza

2.1.1. Eliminace vlivu glykolyzy ve vzorcich odebrané krve

Glykolyza snizuje vyznamné koncentraci glukozy ve vzorcich odebranych krvi. Inhibice glykolyzy pomoci
fluoridu sodného + EDTA je nedostate¢na, zejména v prvni hodiné po odbéru. Pfesto se této neucinné
inhibice v laboratofich i nadale pouZziva. V roce 1988 byla vyvinuta a v USA patentovana pro potfebu firmy
Terumo zlepSena inhibice glykolyzy pfidanim citratu sodného a kyseliny citronové. Podstatou zlepSeni je
sniZzeni pH v odbérové smési na hodnotu 5,3 - 5,9. Enzymy zavislé na pH, které zplsobuji glykolyzu ihned
po odbéru (hexokinaza a fosfofruktokinaza), jsou deaktivovany nizkym pH citratu, zatimco fluoridy deaktivuji
jen enolazu (fosfopyruvat hydrataza), ktera je témeérF na konci glykolytické metabolické cesty.

Na trhu je nékolik odbérovych nadobek pouzivajicich zlepsené antiglykolytické smési NaF, citratu, EDTA
(tyto jsou uvedeny v pfiloze 5 doporuceni). Urgentni potfebu vyfeSeni problému glykolyzy a stability glukézy
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v krvi potvrzuje i ¢lanek uverejnény v Casopise Diabetes Care [33]. K dosazeni minimalizace negativnich
efektu glykolyzy na diagnostiku diabetu jsou k dispozici u¢inné nastroje. Jejich obecné pouzivani narazi na
fadu organizacnich a technickych problém{, ale ty nepfedstavuji zavazny divod minimalizaci glykolyzy
nedoporucit a nefesit.

2.1.2. Stanoveni glykémie pro ucely diagnostiky diabetu

Standardni laboratorni metodou pro stanoveni glykémie pro ucely diagnostiky diabetu mellitu se rozumi:
- spektrofotometrické stanoveni glukézaoxidazovou nebo hexokinazovou metodou
- stanoveni elektrochemické na laboratornim glukometru (nelze uzit glukometr méfici pomoci
diagnostickych prouzka).
V8echna stanoveni se musi provést z plazmy Zilni krve (nelze uzit kapilarni krev ani plnou zilni krev).
Konzervace pridavkem soli EDTA a NaF je nedostacujici, krev musi byt konzervovana pfidavkem fluoridu,
EDTA i citratu sodného (k dosazeni pH 5,7) — viz kap. 1.3.

V mistech, kde neni k dispozici stanoveni glukézy standardizovanou metodou, Ize pfed podanim roztoku se
75 g glukdzy ovérit, zda nemocny (nemocna) nema hyperglykémii, pomoci prouzku a osobniho glukometru.
Povoleny jsou v§ak jen glukometry, které prosly testem Referenéni laboratofe pro klinickou biochemii a
jejichz uspésny protokol o testovani je zvefejnén na webu Referenéni laboratofe — jejich chyba v hodnotach
kolem horni referenéni meze je < 0,83 mmol/l, v hodnotach vyssich < 15 %. Roztok glukézy se nepodava pfi
zjisténé glykémii = 8,1 (tj. 7 mmol/l + 15 %), v pfipadé oGTT v téhotenstvi = 5,9 mmol/l (tj. 5,1 + 0,8 mmol/l).
Pfed dalSim rozhodovanim je nutné zméfit hladinu glukézy v plazmé Zilni krve nalaéno standardizovanou
metodou.

2.1.3. Pozadavky na analytickou kvalitu méfreni

Mezilehla |Pravdivost Celkova
preciznost (bias) chyba

CV<25% | b<2,0% TE<7,0%

Z dat uvedenych v tabulce plyne hodnota six-sigma = 2,0.

2.1.4. Metrologicka navaznost

Referenéni metody mérfeni FPG jsou zaloZzeny na principu ID-GC(LC)/MS. Tyto referenéni metody slouzi
pomoci nepferuSovaného fetézce metrologické navaznosti ke stanoveni hodnot glukézy v referenénich
materidlech, pouzivanych ke kalibraci rutinnich metod méfeni.

Certifikované referenéni materialy maji hodnoty koncentrace glukézy stanovené referenéni metodou
v referenéni laboratofi - disponuji certifikovanymi hodnotami koncentrace glukézy vEetné nejistoty této
hodnoty a maji byt testované na komutabilitu (ma byt prokdzano, Ze vlivy matrice jsou minimalizovany -
zanedbatelné).

Klinické laboratofe maji pouzivat pouze takové kalibratory, jejichz vyrobci jsou schopni dokumentovat v
souladu se Smérnici 98/79 ES [41] a s nafizenim viady Ceské republiky 458/2004 Sb., Zze hodnoty
koncentrace glukézy v nich jsou uréeny srovnanim s certifikovanymi referenénimi materialy. To znaci, ze
kalibratory rutinnich metod maji mit dokumentovanou metrologickou navaznost na referenéni metodu
ID-GC/MS. Vyrobci maji uvadét nejistoty hodnot téchto kalibratora.

Hodnoty preciznosti a bias jsou odvozeny z hodnot biologickych variabilit. Pfi dosaZzeni téchto hodnot
preciznosti a bias je dosazeno vysoké pravdépodobnosti, Ze Cetnost faleSnych diagnostickych klasifikaci
nepfekroCi hodnotu 5 % [7] pokud jsou provedena dvé nezavisla méfeni u jednoho pacienta.

2.1.5. Pozadavky na analytickou kvalitu méreni - POCT systémy

Celkovéa chyba méfeni je vypoctena jako odchylka od vysledku akreditované klinické laboratofe pfi méreni
FPG: [12].

pro koncentrace 25,6 mmol/l | <15%
pro koncentrace < 5,6 mmol/l | <0,8 mmol/l

Tyto pozadavky jsou pfevzaty z normy ISO 15197:2013 [23] a mohou slouzit jako zakladni orientace pfi
vybéru osobnich glukometrl v souladu s doporu¢enimi POCT vypracovanymi vyborem Ceské spolecnosti
klinické biochemie [13].
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2.1.6. Kontinualni monitorovani glukézy (CGM)
Vyvoj systému pro monitoraci glukozy je v souasné dobé velmi rychly a prakticky kazdy rok pfichazi nové
technologické novinky nebo vylep$eni stavajicich systém. V klasickém pojeti se systém pro monitoraci
glukozy sklada z jednorazového invazivniho senzoru, transmiteru (vysilace) a pfijimace. Senzor miize byt
bud transkutanni (Medtronic, Dexcom, Abbott) nebo nové implantabilni subkutanni (Senseonics).
V nékterych pfipadech je senzor kombinovany s vysilatem, v tom pfipadé jde o jednorazové pouzitelnou
kombinaci. V pfipadé systému pro zaslepené profesionalni pouziti (Medtronic) je senzor pfipojen k pfijimadi
bez vysilaCe a zaroven slouZi jako zaznamnik naméfenych hodnot glukézy k retrospektivni analyze.
Pfijimacem muze byt bud samostatné zafizeni, ,chytry“ telefon (smartphone) nebo inzulinova pumpa.
Inzulinova pumpa muze byt vybavena funkci pro automatickou odezvu na hodnotu glukézy senzoru
(Minimed, Tandem) a mUize zastavit davkovani inzulinu v pfipadé predikované nizké hodnoty glukézy,
v USA je schvalen pro pouziti systém inzulinové pumpy, ktera umozriuje i davkovani inzulinu podle hodnoty
senzoru (tzv. hybridni uzavifeny okruh).
Doba pouziti senzortd se s vyvojem prodluzuje, podle typu senzoru jsou nyni k dispozici senzory s dobou
pouziti 6, 7, 10, 14 dnl a v pfipadé senzoru implantabilniho az 6 mésicl. Rovnéz se liSi nutnost a zplsob
kalibrace senzori pomoci osobnich glukometr(i. Nékteré systémy jsou jiz schvalené pro pouziti bez
kalibrace.
Pfesnost senzoru se v zavislosti na typu senzoru a ¢asu od jeho zavedeni pohybuje typicky v hodnotach
MARD 10 — 15 % prvni den a vétSinou pod 10 % v nasledujicich dnech.
V soucasnosti jsou systémy CGM pouzivany dvéma zpUsoby. Profesionalni CGM je provadéno lékafi a
probiha v tzv. zaslepeném maédu. Pacient se chova béZznym zplisobem, hodnoty koncentrace glukézy
systém nezobrazuje a analyza je az retrospektivni po stazeni dat ze systému CGM. Na zakladé vysledk je
mozné provadét napf. diagnostiku no¢nich a nerozpoznanych hypoglykémii nebo hodnotit compliance
pacienta. Tento nastroj Ize s vyhodou pouzit k rozhodnuti o Upravé terapie a hodnoceni jejiho efektu.
Druhym zpUsobem pouziti je monitorace glukézy v realném ¢ase. Pacient je prakticky informovan o aktualni
hodnoté koncentrace glukézy, trendech a dosazeni kritickych hodnot. Tento zpisob CGM je spojen se
snizenim vyskytu hypoglykémii a glykemické variability, zvySenim podilu ¢asu straveném v cilovém rozmezi
glykémie a vede k poklesu hodnoty HbA1c, ovdem pouze za podminky, Ze je pouzivan po vétsinu €asu,
typicky vice nez 70 % &asu.
Specifickym systémem je tzv. okamzité monitorovani glukozy (Flash Glucose Monitoring — FGM, Abbott),
které neposkytuje aktivni alarmy a pacient zjisti aktualni hodnotu glukézy a trend pouze v pfipadé, Ze aktivné
priblizi pfijimac k snimaci — tzv. skenuje snimag. Vyhodou je zde zejména omezeni psychologickych dopadu
Castych alarmu aktivnich CGM systému na pacienta a prakticka eliminace vpichu do prsta pfi méfeni
glukometrem — systém je schvalen pro dvoutydenni bezkalibra&ni pouziti.
Technologie CGM je velmi perspektivni a da se olekéavat, Ze v relativné blizké budoucnosti dojde k jejimu
vétSimu rozsifeni. CGM by méla byt nabidnuta vSem pacientdm s DM 1. typu, ktefi jsou ochotni ji pouzivat
po vétsinu ¢asu.

2.2. Glykovany hemoglobin HbA:.

Glykovany hemoglobin HbA:c vyjadfuje dlouhodoby stav glykémie za 8 az 12 tydnud, hodnota FPG zachycuje
okamzity stav glykémie. Okamzita hodnota glykémie je ovlivnéna fadou vnéjSich faktort, hodnota HbA1c mlze
byt zkreslena (sniZena) vlivem zkraceni doby Zivota erytrocytu.

2.2.1. Vyhody stanoveni glykovaného hemoglobinu HbA;. ve srovnani s FPG

e neni nutné laénéni pacienta

o odbér Ize provést kdykoliv bez néjaké pfipravné doby

e preanalytické podminky jsou pfi stanoveni HbAic mnohem jednodussi nez u stanoveni glukézy (napfiklad
stabilita v €ase, Zadna glykolyza)

¢ biologicka variabilita HbA1c je vyznamné pfiznivéjsi (CVi= 1,3 %), nez u FPG (CV; = 5,0 %)

2.2.2. Nevyhody stanoveni glykovaného hemoglobinu HbA;; ve srovnani s FPG
e zmeéna stfedni doby Zivota erytrocytu (zatim neni spolehliva metoda jejiho méreni)

¢ interference patologickych hemoglobinl jsou zavislé na metodé/pfistroji a postupné jsou Uspésné feseny.

Aktualizované informace lze nalézt na http://www.ngsp.org

Rozdily mezi stanovenim HbAic a FPG ale nejsou divodem k odmitnuti HbAic jako diagnostického nastroje
diabetu, zachycuji jen problémy mezi obéma analyty v celé Sifi pfi vSech jejich moznych pouzitich. Také dale
uvedeny vliv doby zivota erytrocytl ovliviiuje HbA1c jak pfi pouZiti pro sledovani, tak i pro diagnostiku diabetu.
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Stfedni doba Zzivota erytrocytl se pohybuje v rozmezi 100 az 140 dnu s primérem 120 dnd. V literatufe je
uvadéna obvykle jako 120 % 10 dni. JiZ tento rozptyl idajné zpusobuje vyznamnou variabilitu hodnot HbA1c
(viz tabulka).

Zmeény hodnot HbA1c pro stfedni hodnotu HbA1c = 53 mmol/mol pfi zvolené stfedni dobé Zivota erytrocytl
120 dnu

Stfedni doba Zivota erytrocytu 110 dnd 120 dn( 130 dnd
Hodnota HbA1c 46 mmol/mol 53 mmol/mol 60 mmol/mol

2.2.3. Pozadavky na analytickou kvalitu méreni

Hodnoty indikatort analytické kvality méfeni jsou pfevzaty z dat IFCC Task Force On Implementation of HbA1c
Standardization [30, 31]; jsou uvedeny v nasledujici tabulce:

Mezilehla Pravdivost
preciznost (bias)

CV<3% b<20% TE <5 mmol/mol

Celkova chyba

Z dat uvedenych v tabulce plyne hodnota six-sigma = 2,0.

Tyto poZzadavky bylo schopno v roce 2014 spinit 77 % laboratofi Nizozemska, Belgie, Finska a Recka a 12
testovacich souprav z 26 pouzitych (program CAP NGSP USA).

Podrobné vysledky mezilaboratornich studii externiho hodnoceni kvality stanoveni HbA1c v evropskych
laboratofich (42) a vysledky programu CAP-NGSP (35) v letech 2017 az 2018 ukazuji u standardizovanych
rutinnich metod méfeni, zalozenych na principech iontové a afinitni HPLC, na kapilarni elektroforéze, na
enzymové barevné reakci a na imunoanalytickych postupech schopnost dosazeni mezilehlé preciznosti CV
< 3,5 % a bias < 2,0 mmol/mol. Stejné kvality dosahuji i metody méreni POCT Alere-Abbott Afinion a
Siemens Vantage.

2.2.4. Prepoctové vztahy pro vysledky uvedené v jinych jednotkach

PFepodet z jednotky % IFCC (v CR pouzivéna do 31. 12. 2011) na jednotku mmol/mol:

Xmmol/mol = 10 - XwiFcc

Prepocet z jednotky % NGSP/DCCT (jednotka % NGSP/DCCT zlstava nadale v platnosti a pouziva se
zejména v USA. V CR neni pouzivéna od 1. 1 .2004) na jednotku mmol/mol:

Xmmolimol = (XwNespioceT — 2,152) /1 0,09148

2.2.5. Metrologicka navaznost

Rutinni metody méfeni maji vykazovat metrologickou nadvaznost na referenéni metodu IFCC [7].

Referenéni metoda IFCC je zalozena na principu HPLC/MS nebo alternativné HPLC/CE.

Certifikované referenéni materialy maji hodnoty HbAic stanovené referenéni metodou - disponuji tedy
certifikovanymi hodnotami HbAic v&etné& nejistoty této hodnoty a maji byt testované na komutabilitu.

Klinické laboratofe maji pouZzivat kalibratory, jejichZ vyrobci jsou schopni dokumentovat v souladu se
Direktivou 98/79 ES [41] a s nafizenim vlady Ceské republiky 458/2004 Sb., Ze hodnoty HbA1c v nich jsou
uréeny srovnanim s certifikovanymi referenénimi materialy.

Metody POCT jsou povazovany az na vyjimky za orientacni a mély by byt pravidelné ovéfovany srovnanim
s vysledky klinickych laboratofi

2.2.6. Standardizace stanoveni HbA.
Je zalozena na celosvétovém konsensu péti mezinarodnich Iékafskych organizaci [8], zabyvajicich se
diabetem:
o |IDF (International Diabetes Federation)
o ADA (American Diabetes Association)
e EASD (European Association for the Study of Diabetes)
e |FCC (International Federation of Clinical Chemistry and Laboratory Medicine)
e ISPAD (International Society for Pediatric and Adolescent Diabetes)
Uvedeny konsenzus byl uvefejnén v roce 2010.
Hlavnimi rysy tohoto konsenzu jsou:
e Celosvétova platnost
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e Jednotny referenéni systém méreni

e Pouziti zakladni jednotky méfeni mmol/mol HbA1c

o Moznost prepoctu vysledk( v méFfeni v mmol/mol na jednotku % NGSP podle vzorce:
% NGSP = (0,0915 x IFCC) +2,15

Referenéni systém méfeni sestava z [28, 29] :
e referenéni metody IFCC na bazi HPLC-MS (HPLC-CE)
e certifikovanych referenénich materiali IRMM/IFCC 467 a 468
e sité mezinarodnich referenénich laboratofi (uvedena na http://www.ngsp.org).
Klinicka hodnota stanoveni HbA1c spociva v:
monitorovani dlouhodobé hodnoty koncentrace glukézy v krvi
nastaveni odpovidajici terapie DM
posouzeni kvality pé€e o diabetika
hodnoceni rizika vyvoje mikrovaskularnich komplikaci
screeningu rizika diabetu a v diagnéze diabetu.

2.2.7. Doporuéeni WHO 2011 o diagnoéze diabetu (stanoveni HbA.)

Povazuje stanoveni HbAic za zakladni nastroj diagnézy diabetu. Rozhodovacim limitem pro diagnézu je
hodnota HbA1c 2 48 mmol/mol. Algoritmus pro diagnézu DM pomoci stanoveni HbA1c uvadi Pfiloha 4.
Zmiruje se také o pouziti POCT v diagnostice a konstatuje jeho strikini omezeni na pfistroje prochazejici
uspésné a dlouhodobé kontrolou kvality provadénou srovnanim s hodnotami referenénich metod a

s pouzitim komutabilnich kontrolnich materialu.

Preferovany jsou POCT pfristroje ovéfené nékterym z k tomu povéfenych institutd, napr.

Scandinavian evaluation of laboratory equipment for primary health care - SKUP http://www.skup.nu
Doporuc¢eni WHO 2011 v8ak zpochybriuje pouziti glykovaného hemoglobinu HbA1c k diagnéze v fadé pfipadu:
u déti a adolescentt

v téhotenstvi

u renalnich chorob

u pankreatitidy

u diabetu mellitu 1. typu

v obdobi akutni choroby (aZ do jejiho odeznéni)

u anemickych stavu.

WHO doporucéeni 2011 bylo pfijato britskymi diabetology (UK Department of Health Advisory Committee on
Diabetes) a publikovano [32]. Stanoveni glykovaného hemoglobinu v CR se k diagnostice neuziva.

2.3. Albumin

Soucasné imunochemické metody poskytuji vysledky, které jsou dostateéné kvalitni pro diagnosticka
rozhodovani. Imunoturbidimetrie a imunonefelometrie pfevlada pfi stanoveni albuminu v moci.
Vylu€ovani albuminu moci, které mize predikovat nefropatii, ma byt stanovovano v laboratofi metodami
s témito parametry:

Mezilehla preciznost Mez detekce

CV<15% <10 mgl/l

Jako referenéni metoda je navrzena metoda LC-MS/MS.
Akceptovatelné hodnoty bias maji byt zabezpe&eny realizaci metrologické navaznosti rutinni metody na
mezinarodni referenéni material ERM-DA470k/IFCC.

2.4. Ketolatky
P¥i diabetické ketoacid6ze dochazi ke tkariové hypoxii, proto ma pro jeji diagnézu mnohem vétsi vyznam
stanoveni kyseliny B-hydroxymaselné nez klasické stanoveni ketolatek standardnimi testovacimi prouzky.
PFi stanoveni keton v krvi klasickymi testovacimi prouzky nebo tabletami na bazi nitroprussidové barevné
reakce neni kyselina B-hydroxyméselna detekovana. K dispozici jiz jsou metody uréené pfimo k méfeni
kyseliny B-hydroxymaselné v krvi. Validni data o analytickych znacich metody a ukazatelich analytické
kvality nejsou dosud k dispozici nebo jsou kontroverzni.
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2.5. C-peptid ainzulin

Oba parametry se stanovuji imunoanalytickymi metodami a vysledky zavisi na pouZité metodé.
Standardizace vysledk(l méfeni obou analytl je v sou¢asné dobé ve vyvoiji.

Pro stanoveni C-peptidu se pouziva standard WHO IRR 84/510 [17]. Mezilaboratorni experiment,
provedeny ve 20 laboratofich s pouzitim 12 vzorkl a 8 rdznych metod, ukazal rozdily mezi vysledky metod
méfeni C-peptidu az 90 % a narlst chyby s rostouci koncentraci. Soubézné provadéné prepocty na
referen¢ni material WHO IRR 84/510 nevedly k podstatnému zlepseni [20]. Studie stanoveni C-peptidu na
analyzatoru Architect ukazaly preciznost 2,1 - 6,5 % a hodnotu recovery 99 - 112 % [21]. Jiné udaje o
imunochemickych stanovenich C-peptidu dosly k hodnotam preciznosti 8 — 12 % a chybé méreni 25 %.
Pro inzulin byla navrzena referenéni metoda na principu ID-LC/MS/MS. Bias rutinnich metod pro stanoveni
inzulinu pred standardizaci byl vy$Si nez 16 %. Standardizace vedla ke zlepSeni pouze po pfepoctu na
soupravu sér s hodnotami stanovenymi metodou ID-MS [18]. Marcovinova a spol. udavaji preciznost mezi
metodami v intervalu 12 % az 66 % a celkovou chybu u sedmi z deseti testovanych souprav nad 32 % (coz
je hodnota odvozena z biologickych variabilit) [22].

3. Zkratky

ACE-I| Inhibitory angiotenzin konvertujiciho enzymu

ACR albumin-creatinine ratio (pomér koncentrace albuminu a kreatininu)

ADA American Diabetes Association (Americka diabetologicka spoleénost)

CRM Certified Reference Material (Certifikovany referenéni material)

Cv Coefficient of Variation (variaéni koeficient, relativni smérodatna odchylka)

CVa Analyticka preciznost vyjadfena jako variacni koeficient (odhad preciznosti vysledku
méfeni)

CVq Interindividudlni biologicka variabilita vyjadfena varianim koeficientem

CVi Intraindividualni biologicka variabilita vyjadfena varianim koeficientem

DCCT Diabetes Control and Complications Trial (Soucast védecké vyzkumné baze Americké
diabetologické spole¢nosti)

DM Diabetes mellitus

EASD European Association for the Study of Diabetes (Evropskéa asociace pro studium diabetu)

EDTA Sl kyseliny etyléndiaminotetraoctové

EHK Externi hodnoceni kvality

ERM European Reference Material (Evropsky certifikovany referenéni material)

FPG Fasting Plasma Glucose (plazmaticka koncentrace glukézy v Zilni krvi nalaéno)

GDM Gestacéni diabetes mellitus

HbA1c Glykovany hemoglobin Aic

HPLC High Performance Liquid Chromatography (Vysokouginna kapalinova chromatografie)

HPLC/CE High Performance Liquid Chromatography / Capillary Electrophoresis (Vysokouc¢inna
kapalinova chromatografie v kombinaci s kapilarni elektroforézou)

HPLC/MS High Performance Liquid Chromatography/Mass Spectrometry (Vysokouc&inna kapalinova
chromatografie v kombinaci s hmotnostni spektrometrii)

ID/IMS Isotopic dilution — Mass spektrometry (Hmotnostni spektrometrie s izotopovym
zfedovanim)

IDF International Diabetes Federation (Mezinarodni diabetologicka federace)

IFCC International Federation of Clinical Chemistry and Laboratory Medicine (Mezinarodni
federace klinické chemie a laboratorni mediciny — vrcholny svétovy organ laboratorni
mediciny)

IFG Impaired Plasma Glucose (mirné zvySena plazmaticka koncentrace glukézy v Zilni krvi
nala¢no, Casto téz oznaCovana jako prediabetes)

IGT Impaired Glucose Tolerance (poru$ena glukézova tolerance)

IRMM Institute for Reference Materials and Measurements (Ustav pro referenéni materialy a
méreni v Geelu)

ISPAD International Society for Pediatrics and Adolescent Diabetes (Mezinarodni spole¢nost pro
diabetes v pediatrii a u adolescent)

K2EDTA Draselna sul kyseliny etyléndiaminotetraoctové

LC-MS/MS  Liquid Chromatography / Tandem Mass Spectrometry (Kapalinova chromatografie ve
spojeni s tandemovou hmotnostni spektrometrii)
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MARD Mean absolute relative difference

NGSP National Glycohemoglobin Standardization Program (Narodni program pro standardizaci

glykovaného hemoglobinu HbA1c v USA)

oGTT Glukoézovy toleranéni test

PCR Protein - creatinine ratio (pomér bilkovina - kreatinin)

POCT Point of Care Testing (testovani u lGZka nemocného &i v pfimém kontaktu s nim)
Uc RozSifena kombinovana nejistota vysledku méfeni

VKK Vnitfni kontrola kvality

4. Literatura

1 The National Academy of Clinical Biochemistry Guidelines and Recommendations for laboratory
analysis in the diagnosis and management of diabetes mellitus. Ed. D.B.Sacks. January 2011.
Dostupné na:
http://www.aacc.org/members/nacb/LMPG/OnlineGuide/PublishedGuidelines/diabetes update/Docu
ments/DiabetesEntireLMPG.pdf

2 Sacks DB,Arnold M,Baktris GL at al. Executive Summary Guidelines and Recommendations for
laboratory analysis in the diagnosis and management of diabetes mellitus. Clin Chem 2011,57:793-
798.

3 Standards of Medical Care in Diabetes 2011. Diabetes Care 2011,34,Suppl 1:S1-S61.

4 Stahl M,Joergessen LGM,Hyltoft Petersen P et al. Optimization of preanalytical conditions and
analysis of plasma glucose. 1. Impact of the new WHO and ADA recommendations on diagnosis of
diabetes mellitus.Scand J Clin Lab Invest 2001,61:169-179.

5 Gambino R,Piscitelli J,Ackatupatil TA et al. Acidification of blood is superior to sodium fluoride alone
as an inhibitor of glycolysis.Clin Chem 2009;55: 1019-1021.

6 Burnett RW, D"Orazio P, Fogh-Andersen B, Kuwa K, Kulpmann WR,et al. IFCC recommendation on
reporting results for blood glucose. Clin Chim Acta 2001;307:205-209.

7 Weykamp C,John WG,Mosca A et al.The IFCC reference measurement system for HbAlc: A 6 year
progress report. Clin Chem 2008,54:240-248.

8 Hanas R,John WG. Consensus statement on the worldwide standardization of the hemoglobin Alc
measurement. Clin Chem 2010,56:1362-1364.

9 Weykamp C,Mosca A,Gillery P,Panteghini M. The Analytical Goals for Hemoglobin Alc in IFCC units
and National Glycohemoglobin Standardization Program units are different. Clin Chem 2011,57:1204-
1206.

10  Scott MG,Bruns DE,Boyd JC,Sacks DB. Tight glucose control in the intensive care unit. Are glucose
meters up to the task? Clin Chem 2009,55/1:18-20.

11  Frenckmann G,Baumstark A, Jendrike N et al. System accuracy evaluation of 27 blood glucose
monitoring systems according to DIN EN ISO 15197. Diabetes Technol Ther 2010,12:221-231.

12  Skeie S,Thrue G,Nerhus K,Sandberg S. Instruments for self-monitoring of blood glucose:comparison
of testing quality achived by patients and a technician. Clin Chem 2002,48:994-1003.

13 Doporuéeni CSKB. Spravné zavadéni a pouzivani prostiedkd POCT. Dostupné na:
http://www.cskb.cz/cskb.php?pg=doporuceni

14  Miller GW,Bruns DE,Hortin GL et al.Current issues in measurement and reporting of urinary albumin
excretion. Clin Chem 2009,55:24-38.

15 Lamb EJ,MacKenzie F,Stevens PE. How should prtoeinuria be detected and measured, Ann Clin
Biochem 2009,46:205-217.

16  Doporugeni Ceské nefrologické spoleénosti a Ceské spole&nosti klinické biochemie k vySetfovani
proteinurie. Dostupné na: http://www.cskb.cz/cskb.php?pg=doporuceni, publikovano také v Klin
Biochem Metab 2010;19/ 40:28- 35.

17  Little RR,Rohlfing CL,Tennill AL et al. Standardization of C-peptide measurements. Clin Chem 2008
54:1023-1026.

18  Miller GW,Thienpont LM,van Uypfanghe K et al. Toward standardization of insulin immunoassays.
Clin Chem 2009,55:1111-1118.

19  Doporugeni CSKB a CDS: Zména jednotky pro stanoveni glykovaného hemoglobinu A1c (HbA1c) a
rozhodovacich mezi. Dostupné na: http://www.cskb.cz/cskb.php?pg=doporuceni

20 Wiedmeyer HM,Polonski KS,Myers GL et al. International Comparison of C-peptide measurements.
Clin Chem 2007,53:784-786.

21  Schultess J,van Duren C,Martens M et al. Diagnostic perfomance of the Architect C-peptide

immunoassay. Clin Chem Lab Med 2009,47:834-841.

Strana 16 z 24


http://www.aacc.org/members/nacb/LMPG/OnlineGuide/PublishedGuidelines/diabetes_update/Documents/DiabetesEntireLMPG.pdf
http://www.aacc.org/members/nacb/LMPG/OnlineGuide/PublishedGuidelines/diabetes_update/Documents/DiabetesEntireLMPG.pdf
http://www.cskb.cz/cskb.php?pg=doporuceni

22 Marcovina S,Bowsher RR,Miller WG et al. Standardization of insulin immunoassays: Report of the
American Association of Diabetes Workgroup. Clin Chem 2007,53:711-716.

23 ENISO 15197:2013. In vitro diagnostic test systems — Requirements for blood-glucose monitoring
systems for self-testing in managing diabetes mellitus. Geneve 2013.

24 Doporuceni k pouziti, vybéru a kontrole glukometra. Klin Biochem Metab, 22 (43), 2014, No. 3, 155—
164.

25 Doporuc€eni k diagnostice chronického onemocnéni ledvin (odhad glomerularni filtrace a vySetfovani
proteinurie) 2014. Dostupné na http://www.cskb.cz/cskb.php?pg=doporuceni--archiv#10

26  National Kidney Disease Education Program.Laboratory Evaluation. Dostupné na
http://www.nkdep.nih.gov dne 13.10.2013.

27 Thomas MC, Jandeleit-Dahn K, Bonnet F.: Beyond glycosuria: Exploring the intrarenal effects of
SGLT 2 inhibition in diabetes. Diabetes Metab 2014,40,Suppl.1:S17-22.

28 John G, English E.: IFCC standardized HbAlc:should the world be as one? Clin Chem Lab Med
2012?:50:1243-1248.

29  Sacks DB.: Measurement of Hemoglobin Alc.A new twist of the path of harmony. Diabetes Care
2012,35:2674-2680.

30 Weykamp C, John G, Gillery P, English E, Ji L, Lenters-Westra E, Little RR et al.: Investigation of 2
Models to Set and evaluate Quality Targets for Glycated Hemoglobin. Biological Variations and
Sigma-Metrics. Clin Chem 2015 doi:10.1373/clinchem.2014.235333.

31 Sikaris KA.:The Role and Quality of HbAlc ! A Continuing Evolution. Clin Chem
2015.d0i:10.1373/clinchem.2015.239319.

32  John G.: Expert Position Statement.Use of HbAlc in the diagnosis of diabetes mellitus in the UK. The
implementation of World Health Organization guidance 2011. Diab Med 2012,29:1350-1357.

33 Peake MJ, Bruns DE, Sacks DB, Horvath AR.: It's time for a better blood collection tubes to improve
the reliability of glucose results. Diabetes Care 2013,36.D0I:10.2337/dc12-1312.

34  Friedecky B, Springer D, Kratochvila J.: Stabilita glukézy ve vzorcich krve po odbéru. FONS
2015,1:15-16.

35 Dostupné na: http://www.ngsp.org

36 Andélova K, Anderlova K, Blaha J et al.: Gestaéni diabetes mellitus. Doporuéeny postup screeningu,
gynekologické, perinatologické, diabetologické a neonatologické péce 2017. Dostupné na:
http://www.diab.cz/dokumenty/DP_GDM_ 2017.pdf

37  Kolektiv autori: How Should Glucose Meters Be Evaluated For Critical Care. IFCC Working Group
GMECC. Submitted to IFCC 10 December 2017. Dostupné na: www.ifcc.org

38 Gestacni diabetes mellitus. Doporu€eny postup screeningu, gynekologické, perinatologické,
diabetologické a neonatologické péce 2017. Dostupné z:
http://www.diab.cz/dokumenty/DP_GDM 2017.pdf

39 Doporucené postupy pfi diabetickém onemocnéni ledvin. Dostupné z:
http://www.diab.cz/dokumenty/standard_dmev_ledviny.pdf

40  Standards of medical care in diabetes — 2019. Diabetes Care 2019, 42:Supplement 1.

41 Regulation (EU) 2017/746 of the European Parliament and of the Council of 5. April 2017 on in vitro
diagnostic medical devices and repealing Directive 98/79/EC and Commission Decision
2010/227/EU. Official Journal of the European Union 2017; May 5.: L 117/L 176.

42  EurAlc: The European HbAlc Trial to investigate the performance of HbAlc assays in 2166

laboratories across 17 countries and 24 manufacturers by use of the IFCC model for quality targets.
Clin Chem 2018, 64/8:1183-1192.

Priloha 1. Algoritmus pro screening DM u dospélych
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Klinické pfiznaky

ano ne
nalacno kdykoliv nalacno
glykémie
> 7,0 mmol/l 5,6 - 6,9 mmol/l < 5,6 mmol/l
> 7,0 mmol/ = 11,1 mmol/l
Druhv nezavislv odbér
oGTT - zatéz 75 g glukézy
za 2 hodiny po zatéZi
> 7,0 mmol/l < 7,0 mmol/l
> 11,12 mmol/l 7,8 - 11,0 mmol/l < 7,8 mmol/l
Diagnoza DM Porusena glukozova tolerance IGT Vylou¢eni DM

Priloha 2. Algoritmus pro laboratorni screening gestaéniho DM - I. faze
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Gestafni diabetes mellitus
I. faze screeningu

viechny téhotné Zfeny bez diabetu
do 14. tydne téhotenstvi

glykémie nalaéno z Zilni plazmy

= 7,0 mmol 25,1 mmol/l < 5,1 mmal/l
druhy odbér druby odbér
W jiny den v jiny den
= 7,0 mmol = 5,1 mmol/l < 5,1 mmol/l
T5g0GTT
= 10,0 wnermaal v &0, mim o 1000 enernl Ay GO0 i
afmebs &
= 8,5 mmolf| w 120, min o 8,5 mimod e 120, min
L g e
zjevny DM GDM v normé
& *

odeslat na diabetologii

Il. faze screeningu
ve 24, -28. tydnu téhotenstvi
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Priloha 3. Algoritmus pro laboratorni screening gestacéniho DM - Il.faze

Gestacni diabetes mellitus
Il. faze screeningu

viechny téhotné Zeny bez diabetu
ve 24, -28. tydnu téhotenstvi

glykémie nalacno z Zilni plazmy

"-\_\_\-‘3

= 7,0 mmol/ 2 5,1 mmaol/l < 5,1 mmal/l
druhy odbér druhy odbér
W jiny den v jiny den
= 7,0 mmol/| z 5,1 mmol/l < 5,1 mmal/l
T5g oGTT
= 1000 el M &0, min < 10L0 erernad ]y GO0 i
afnabs ]
= 8.5 mimod!lw 120, min < 8.5 mmod!l s 1200 min
L o
zjevny DM GDM v Normé

odeslat na diabetologii
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Priloha 4. Navrh algoritmu pro diagnézu diabetu pomoci stanoveni HbA1c

Stanoveni glykovaného hemoglobinu HbA1c

v pIné krvi

HbA1c > 48 mmol/mol

HbA1c v rozmezi: 38 az 48 mmol/mol

HbA1c < 38 mmol/mol

Druhy nezdvisly odbér a méreni HbA1.

HbA1c > 48 mmol/mol

HbA1c v rozmezi: 38 az 48 mmol/mol HbA1c < 38 mmol/mol

+ klinické pfiznaky
= diagn6za DM

Dale se postupuje podle pfilohy 1 (FPG nebo OGTT)

Vylou€eni DM
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Priloha 5. Preanalytické podminky a interference

Souhrn preanalytickych podminek

Analyt Material Odbér Skladovani
Glukéza | plazma Zilni krve Pouziti antiglykolytického Stabilni minimalné 24 hodin pfi
pripravku slozeného z NaF, pokojové teploté nebo v +4 az +8 °C.
EDTA a citratové smési. Pokud se neodebere krev do
antiglykolytické smési, oddéli se
plazma do 30 minut
oGTT plazma Zilni krve Po zatézi glukézou je rozdil mezi
koncentraci glukozy v kapilarni a
Zilni krvi okolo 25 %.
HbA;c plna a kapilarni Odbérové nadobky obsahuji Max. 1 tyden pfi +4 °C
krev jsou antikoagulacéni €inidlo, obvykle Max. 6 mésicU pfi -20 °C
rovnocenné EDTA. Max. 1 rok pfi -80 °C
materialy.
Albumin | prvni ranni vzorek |Vliv akutnich stav(, uroinfekci, Max. 1 tyden pfi +4 az +8 °C
moce zvySené namahy, vysoké Max. 1 mésic pfi -20 °C (hodnota
koncentrace glukézy, infekci GIT, | mirné klesa)
kardialnich chorob, arterialni Max. 6 mésicu pfi -70 °C
hypertenzi. VySetfeni nema byt
provadéno pfi menses.
Ketolatky | sérum nebo RUzna antikoagulancia. 1 tyden pfi +4 °C
plazma nékolik tydnu pfi -20 °C
C-peptid | sérum Vliv fyzické zatéze, koufeni a Max. 1 den pfi +4 az +8 °C
uzivani biotinu. Max. 1 mésic pfi teploté -20 °C,
nesmi se opakované rozmrazovat
Inzulin sérum Vliv fyzické zatéze, hemolyzy a Max. 1 den pfi +4 az +8 °C
uzivani biotinu. Max. 6 mésicU pfi -20 °C
Max. 2 roky pfi -70 °C

Stanoveni glukoézy [17, 34]

Krev se odebira po hladovéni (lagnéni) pfes noc, minimalné viak po 8 hodinach. Jakakoliv fyzickd namaha

musi byt vylou€ena, stejné jako koufeni. Pacient ma byt pfi odbéru v klidové poloze (vsedé).

Vzorek Zilni krve se odebira do odbé&rové nadobky s obsahem inhibitoru glykolyzy. K u&inné inhibici glykolyzy
je nutna koncentrace minimalné 2,5 mg fluoridu sodného na 1 ml krve. K bezpecné zabrané glykolyzy by mély

krve po odbéru dostatecnym potlaenim in vitro glykolyzy, je odbér do antiglykolytického &inidla obsahujiciho
kromé fluoridu a EDTA i citrat sodny (k dosaZeni pH 5,7). Potfebné odbérové nadobky vyrabéji pfedni vyrobci

Terumo, Greiner, Sarstedt a dalsi a jejich typy a dostupnost (kvéten 2015) je uvedena v tabulce.

Dostupné odbérové nadobky s antiglykolytickym pridavkem véetné citrati pro stanoveni glukézy

v Krvi
Vyrobce Oznacéeni/Popis Objem Antlglxkolytlcke Poznamky
prisady
Sarstedt S-Monovette- 3,1 mi NaF/Citrat/EDTA Kapalna pfisada
GIUCOEXACT Redici faktor: 1,16
Greiner Vacuette 2,0 ml NaF/Citrat/EDTA Kapalna pfisada
Glucomedics azid sodny Redici faktor: 1,16
Kabe Primavette S 2,6 ml NaF/Citrat Kapalna pfisada
Labortechnik Redici faktor: 1,05
Kabe Kabevette G 3,5 mi NaF/Citrat Kapalna pfisada
Labortechnik Redici faktor: 1,05
Terumo VenoSafe 2,0 ml/3,0ml | NaF/Citrat/EDTA | Pevna pfisada, dukladné
Glycemia promichani nutné, bez
korektury na Fedéni
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Odbér krve

V pfipadé, Ze neni pouZito odbéru do antiglykolytika, mélo by byt provedeno oddéleni plazmy od krevnich
elementl do 30 minut. Transport do laboratofe je pak okamzity.

Glukoézovy tolerancni test (0GTT)

V plazmé kapilarni krve je za bé&znych okolnosti stejna koncentrace glukdzy jako v plazmé Zilni krve. Po zatézi
glukézou €ini rozdil mezi koncentraci glukézy v kapilarni a Zilni krvi 25 % i vice. Pro hodnoceni oGTT neni
mozné pouzit hodnot naméfenych v piné Zilni nebo kapilarni krvi. Reprodukovatelnost klasifikace diabetu
mellitu pomoci jednoho provedeni oGTT se pohybuje v rozmezi pouze 50 az 70 %.

Malabsorpce, nauzea a koufeni ovliviiuji vysledek oGTT.

Stanoveni glukézy metodami POCT
VyzZaduje se dukladna instrukce a zacvik zdravotnického personalu na klinickych oddélenich a pacientu pred
zahajenim sledovani. Nedilnou soucasti instrukci jsou postupy kontroly kvality.
Vyznamné potencialni zdroje preanalytickych chyb jsou:

¢ zmény hodnot hematokritu,

e zmény teploty a vihkosti vnéjSiho prostiedi,

e vysoké koncentrace triacylglycerolt v krevnim séru,

¢ hypoxie a hypotenze pacienta,

e pouziti vzorku krve s obsahem glykolytického inhibitoru,

e rozdily ve vlastnostech $arzi reagencnich €ipu (slidd, prouzkd, cartridge aj.),

¢ mikrobiologicka kontaminace reagenc¢nich ¢€ipa (slidd, prouzkd, cartridge aj.).

Glykovany hemoglobin HbA.

K méfeni se pouziva vzorek nesrazlivé krve, obvykle odebrany do EDTA.

Vlivy véku, pohlavi, etnicity, ro¢niho obdobi nejsou povazovany za vyznamné.

Hemoglobinopatie ovlivAiuji vysledky méreni, ale nesystematicky a v zavislosti na metodé méreni a pfistroji. V
pfipadé neocekavaného vysledku je vSak tfeba pomyslet i na né. Zaznamy chromatogramd (HPLC, LC) davaji
dobrou moznost zpétné kontroly jejich vyskytu.

Anémie a snizena koncentrace hemoglobinu mohou zpusobovat snizené vysledky méfeni.

Snizena hodnota doby Zivota erytrocytt je pfi€inou falesné snizenych hodnot HbA1c v krvi.

Faktory negativné ovliviiujici vysledky méfeni HbAic jsou uvedeny a aktualizovany na webu NGSP [35].

U uremickych pacientll dochazi ke karbamylaci, ktera pasobi silné interference pfi méfeni HbA1c v zavislosti
na pouZzité metodé a pfistroji.

Albumin

Dle mezinarodnich doporuceni [33] je jednoznacné preferovano pouzit nahodny, nejlépe prvni ranni vzorek
moce, protoze v ném pomeér albumin/kreatinin koreluje nejlépe s 24hodinovym vylu€ovanim albuminu.
Vysetfeni v mod&i sbirané 24 hodin se nedoporucuje (problematika kvality sbéru, fragmentace albuminu, atd.).
Pfi vySetfovani ve vzorku nesbirané moce se doporucuje stanovit pomér albumin/kreatinin (ACR). Pokud se
pouziva sbér za kratSi Casovy Usek, jde o sbér za 4 hodiny.

U diabetik(i nevykazuje albumin v mogi diurnalni variabilitu.

Ketolatky
FaleSné pozitivni vysledky pfi stanoveni v mo¢i mohou byt zpusobeny:
¢ silnym zbarvenim vzorkd,
nékterymi léky (napfiklad ACE-I),
poskozenim prouzk( nevhodnym zachazenim (expozice vzduchem, teplota apod.),
e laénénim nebo sniZzenym kalorickym pfijmem (reduk&ni diety),
téhotenstvim (u asi 30 % pripadu).
Fale$né negativni vysledky mohou byt zplsobeny:
e velmi nizkym pH moce,
e vysokym pfijmem kyseliny askorbové,
e mikrobialnim rozkladem a naslednym unikem tékavého acetonu.

C-peptid
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Koncentraci C-peptidu ovliviuje fyzicka zatéz, koufeni a uzivani biotinu.

Inzulin
Koncentraci inzulinu ovliviiuje fyzicka zatéz, uzivani biotinu a hemolyza vzorku.
U pacientu lé¢enych inzulinem muze dochazet pfi stanoveni k nespecifické reakci.
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