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TRUMPINIAI

ADA — Amerikos diabeto asociacija

AKS — arterinis kraujospiidis

ASSC — auksto slégio skys¢io chromatografija
CD — cukrinis diabetas

DTL — didelio tankio lipoproteinai

GAD — gliutamino rtigsties dekarboksilazes
GN — glikemija nevalgius

GpV — glikemija 2 valandos po valgio

GTM — gliukozés tolerancijos méginys

GTS — gliukozés toleravimo sutrikimas

HbA . — glikozilintas hemoglobinas

HbE — embrioninis hemoglobinas

IDF — Tarptautiné diabeto federacija

EDTA — etilendiamintetraacto riigstis

ELIZE — imunofermentinis metodas

KMI — kitino masés indeksas

LADA — latentinis suaugusiyjy autoimuninis diabetas
LR SAM — Lietuvos Respublikos sveikatos apsaugos ministerija
MTL — mazo tankio lipoproteinai

PSO — Pasauliné sveikatos organizacija

TG — trigliceridai

SGN — sutrikusi glikemija nevalgius

1TCD — I tipo cukrinis diabetas

2TCD — 1II tipo cukrinis diabetas



IVADAS

Problemos aktualumas.

Kadangi serganciyju cukriniu diabetu vis daugéja, daugéja ir tyrimuy, skirty cukrinio
diabeto prevencijai. Tyrimy duomenys rodo, kad pacientai, kuriems yra didesné rizika sirgti
cukriniu diabetu dél diabeto turéty biti tiriami kas 1-2 metai [14]. Kiekvienas diabetu sergantis
pacientas turéty biiti {prastai tikrinamas d¢l retinopatijos, net jei néra regos blogéjimo simptomuy.
Rizikos grupe¢ sudaro pacientai, sergantys I tipo cukriniu diabetu, sergantys diabetu 5 metus ir
daugiau bei visi pacientai, kuriems nustatytas II tipo cukrinis diabetas [15].

Pirmojo tipo cukrinis diabetas pasaulyje sudaro apie 5-10 proc. visy diabeto atvejy ir jo
plitimas toliau didéja [59, 60, 62]. Sio tipo cukriniu diabetu daZniausiai serga vaikai ir jauni
darbingo amziaus Zmonés, taciau galima susirgti bet kuriame amziuje. Labai svarbu laiku
atpazinti diabeto simptomus ir teisingai gydyti. Taciau nei vienas gydymo insulinu biidas nebus
tinkamas be nuolatinés gliukozés kontrolés sistemos ir savikontrolés [59, 60].

Ivairiose Salyse atlikti prospektyviniai epidemiologiniai tyrimai rodo, kad serganciyju
cukriniu diabetu dauggja. I tipo cukriniu diabetu serganciy motery vaikams gresia rizika atsirasti
gliukozés toleravimo pakitimams. Siy vaiky gliukozés toleravimui reik§mingos jtakos turi
antsvoris, nutukimas bei giminai¢iy sergamumas cukriniu diabetu. Rekomenduotina tirti
nutukusiy ar turin€iy antsvori I tipo cukriniu diabetu serganciy motery vaiky gliukozés
toleravima. Anksti pastebejus pakitimus, galima laiku suteikti pagalba. Taip biity galima iSvengti
sunkesniy sutrikimy vyresniame amziuje [8, 63].

Tyrimy duomenys rodo, kad serganciyjy II tipo cukriniu diabetu jautrumas insulinui yra
labai sumazejgs [52, 53]. Manoma, kad nuo II tipo cukrinio diabeto pradzios iki hiperglikemijos
atsiradimo ir cukrinio diabeto diagnozavimo praeina nemazai laiko. Per visa §j laikotarpi blogeja
insuling sekretuojanciy kasos beta lasteliy veikla, o jautrumas insulinui laipsniskai mazéja ir
blina maziausias, kai cukriniu diabetu jau sergama. Klausimas, ar laiku diagnozavus ir pradéjus
gydyti II tipo cukrini diabeta galima atstatyti ar bent pagerinti jautruma insulinui, turi teoring ir
prakting reikSme [53].

Ligoniy atranka (screening) yra reikSminga tiriant {vairaus amZiaus Zmones, kuriems yra
padidéjusi rizika sirgti II tipo CD, kadangi yra svarbu nustatyti ne tik didesnés rizikos, bet ir
turin¢iuy gliukozes toleravimo sutrikimy asmenis [60]. Tokiu budu, laiku diagnozavus cukrini
diabeta galima uztikrinti adekvaty Sios ligos gydyma ateityje [55].

Kadangi Lietuvoje, kaip ir visame pasaulyje, serganiyju CD skai€ius sparciai auga,
igaudamas epidemijos pobiudi, yra tikslinga organizuoti jvairias CD kontrolés programas.

Cukrinio diabeto kontrolés Lietuvoje 2009—2011 mety programa siekiama uZztikrinti cukrinio



diabeto kontrolés 2006-2007 mety programos testinuma, kuriant daugiadalykés prieziiiros
sistema, atitinkancia Lietuvos salygas ir tarptautinius standartus, apimancius pirming
angliavandeniy apykaitos sutrikimy rizikos profilaktika, diabeto profilaktika, ankstyvosios
cukrinio diabeto diagnostikos sistemos tobulinima ir praktini diegima, serganc¢iyju CD kontrolés
gerinima siekiant atitolinti komplikaciju atsiradima, CD komplikaciju gydymo tobulinima
siekiant i§saugoti serganciyjy CD darbinguma ir gyvenimo kokybe [32].

Darbo tikslas — iSanalizuoti I ir II tipo cukriniu diabetu serganc¢iy asmeny laboratoriniy
rodikliy ypatumus.

Darbo tikslui pasiekti buvo iskelti Sie uzdaviniai:

1. Nustatyti ir jvertinti I ir II tipo cukrinio diabeto priklausomybg nuo paciento amziaus.

2. Nustatyti ir jvertinti [ ir II tipo cukrinio diabeto priklausomybg nuo paciento lyties.

3. [vertinti gliukozés, glikozilinto hemoglobino, kreatinino ir C-peptido koncentracijas
serganciy [ ir II tipo cukriniu diabetu tiriamyjy grupése.

4. Ivertinti laboratoriniy rodikliy reik§meg diagnozuojant I ir II tipo cukrinj diabeta.



1. LITERATUROS APZVALGA

1.1. Cukrinio diabeto epidemiologija

Amerikos diabeto asociacijos (ADA) duomenimis, nuo 1958 m. iki 2002 m. cukrinis
diabetas Amerikoje i$plito 687 proc. Apie 16 mln. amerikieciy 2002 m. sirgo CD: 18 ju tik 10,3
mln. buvo kliniskai diagnozuotas I arba II tipo cukrinis diabetas [5, 60]. Tai reiskia, kad iki 50
proc. cukrinio diabeto atveju nebuvo diagnozuota [55].

Sparciai plintantj cukrinj diabeta visame pasaulyje rodo Sie skaiciai [50, 54, 62]:

1) pasaulyje kasdien nustatoma beveik 800 000 nauju CD atvejy;

2) per metus I tipo CD JAV pirma karta suserga 13 000 - 14 000 vaiky, o Lietuvoje —
11-20;

3) 1985 m. pasaulyje cukriniu diabetu sirgo 30 min., 2003 m. — 194 mln. gyventoju., o
2010 m. pasaulyje prognozuojama apie 220-240 mln. serganciuju;

4) prognozuojama, kad 2030 m. suaugusiyjy sergamumas II tipo CD iSaugs dvigubai,
palyginti su 2000 m., ir pasieks 370 mln. atvejuy;

5) 2010 m. seganc¢iyjuy cukriniu diabetu iSsivyscCiusiose Salyse padaugés apie 24 proc., o
besivystanciose Salyse — iki 57 proc. Didziausio CD protrikio tikimasi Afrikoje, Azijoje ir Piety
Amerikoje [2, 55, 62].

2005 m. i$sivysciusiose pasaulio Salyse cukrinio diabeto paplitimas buvo 6 proc. (2004 m.
— 5 proc.). Tarp nutukusiy baltaodziy paaugliy cukrinio diabeto paplitimas buvo 4 proc., 25
proc. nustatytas gliukozés netoleravimas [50].

Epidemiologiniy tyrimy duomenimis, 2000 m. Lietuvoje cukriniu diabetu sirgo 4 proc.

Zzmoniy, o gliukozes toleravimo sutrikimas buvo nustatytas 10,3 proc. Zmoniy [46].

1.8 1 1.63%

1559

2001 m. 2002 m. 2003 m. 2004 m. 2005 m.

1 pav. Sergamumas cukriniu diabetu tarp visy gyventojy, proc. [30]



2007 metu Lietuvos sveikatos statistikos duomenimis, sergamumas cukriniu diabetu tarp
visy Lietuvos gyventoju gerokai skiriasi nuo 2000 m. duomeny ir sudaro vidutiniskai tik 1,4
proc. Taciau serganciyjy skaicius, kaip ir visame pasaulyje, kasmet didéja (1 pav.).

Epidemiologiniy tyrimy duomenimis 1996-2003 metais Lietuvoje buvo diagnozuota 1060
nauju I tipo cukrinio diabeto atveju asmenims nuo 15 iki 40 mety amziaus (692 vyrams, 368
moterims). Sergamumas [ tipo cukriniu diabetu Lietuvoje 15-40 metu amziaus grupéje

pastaraisiais metais stabilizavosi [55].

|EI Vaikai (iki 17 m.) B Suaugusieji (nuo 18 m.)

2007

2006

2005

2004

2 pav. Serganciyjy CD skaicius 1000 vaiky ir 1000 suaugusiyjy [29]

Jaunesniy kaip 15 mety amZziaus vaiky, pirminio sergamumo cukriniu diabetu Lietuvoje
per paskutinius 22 m. aritmetinis vidurkis yra 8,3:100 000 vaiky [59, 63]. Antrame paveiksle
pavaizduota, kad cukriniu diabetu sergan¢iy suaugusiuju yra gerokai daugiau nei vaiky. Sie

duomenys patvirtina pasaulines tendencijas.

B | tipo B lltipo

2001 2002 2003 2004 2005

3 pav. Sergamumas [ ir II tipo cukriniu diabetu tarp visy Lietuvos gyventojy [30]



Néra aisku kodél vyrai cukriniu diabetu serga daZniau negu moterys. Si tendencija
pasireiskia ir kitose Europos 3alyse (Svedijoje, Slovakijoje), nors kai kur (pvz. Belgijoje) tokie
skirtumai yra nereik§mingi [59, 60]. Lietuvoje vyru I tipo cukrinio diabeto sergamumo rodikliai
yra didesni uz motery rodiklius, o vyry ir motery II tipo cukrinio diabeto rodikliai praktiskai yra
tapatus [39, 40].

Treciame paveiksle pateikti duomenys rodo, kad Lietuvoje serganciy I tipo cukriniu
diabetu yra gerokai maziau nei serganciyju II tipo CD. Pasaulinés sveikatos organizacijos
duomenimis, pasaulyje sergantieji I tipo cukriniu diabetu sudaro apie 10 proc., tuo tarpu

serganCiyjy II tipo cukriniu diabetu yra apie 90 proc. [50].

9.9

2004 m. 2005 m. 2006 m. 2007 m.

4 pav. Mirtingumo Lietuvoje nuo CD 100 000 gyventojy skaicius [31]

ISsivysCiusiose pasaulio Salyse cukrinis diabetas uzima ketvirta vieta 1§ visy mirties
priezas¢iy [45, 47]. Tai leidzia teigti, kad CD padidina bendra gyventoju mirtinguma, kurg
dazniausiai salygoja cukrinio diabeto sukeltos komplikacijos, pvz. Sirdies ir kraujagysliy ligos
(ateroskleroze, insultas, infarktas ir pan.) (4 pav.) [5, 23, 44]. Statistikos duomenimis, cukrinis
diabetas, neatsizvelgiant 1 kitus rizikos veiksnius, didina mirtinguma [49]:

e 2.2 karto d¢l bet kokios kitos priezasties;

e 3,3 karto nuo Sirdies ir kraujagysliy ligy;

e 4.2 karto nuo iSemings Sirdies ligos;

e  HbA,. padidéjimas vienu procentu mirtingumo rizika padidina 28 proc.

1996-2000 m. pirma karta diagnozuoty serganciyjy cukriniu diabetu analiz¢ patvirtina, kad
did¢jant ligos nustatymo amziui, maz¢ja asmeny serganciy I tipo cukriniu diabetu ir asmeny
didéja serganciy II tipo cukriniu diabetu. Susirgus I tipo cukriniu diabetu, cukraligés diagnozé

gali likti nenustatyta tik ligoniui mirus. Antro tipo cukrinis diabetas gali biiti diagnozuotas



pragjus keleriems metams nuo susirgimo datos, nes daugeliu atveju II tipo cukrinio diabeto eiga,
ypac ligos pradzioje, biina besimptomé [39, 40].

Vienu i§ cukrinio diabeto rizikos veiksniy yra virSsvoris (KMI nuo 25 iki 29,9 kg/m2) bei
nutukimas (KMI >30 kg/m?). Nutukimas tampa rimta problema visuomenéje dél jo paplitimo ir

neigiamo poveikio medziagy apykaitai [5, 10, 61].

|- KMI 25-29.9 B KMI 30 ir daugiau

58 56
53

47 51 499 49 50 49

50 45747 48 46

60

5 pav. Antsvorio ir nutukimo daznis tarp Lietuvos 20-64 m. vyry ir motery [31]

Ivairiy tyrimy metu buvo nustatyta, kad rizika susirgti cukriniu diabetu didé¢ja, didéjant
kiino masés indeksui, t.y. dazniausiai jautrumas insulinui yra atvirks$¢iai proporcingas kiino
mases indeksui. Nutukimas Lietuvoje taip pat yra aktuali problema, nes daugiau kaip trecdalis

populiacijos yra daugiau ar maziau nutukg (5 pav.) [45].
1.2. Cukrinio diabeto klasifikacija

Cukrinis diabetas (CD) apibiidinamas kaip daugiaprieZastinis metabolinis sutrikimas, kurio
metu stebima 1étiné hiperglikemija su angliavandeniy, riebaly ir baltymy apykaitos sutrikimu,
atsirandanc¢iu dél insulino sekrecijos, jo veikimo sutrikimuy arba dél Siy abiejy priezasciu.
Nepriklausomai nuo to, kokios yra cukrinio diabeto prieZastys, S$iai ligai budingus

angliavandeniy, riebaly bei baltymy apykaitos sutrikimus visuomet lemia insulino stygius, arba



neveiksminga jo saveika su lasteliu receptoriais. Diabeto eigoje atsiranda ilgalaikis jvairiy
organy pazeidimas, juy funkcijy sutrikimas ir/ar nepakankamumas [40, 54].

Pirmoji pasaulyje pripazinta ir tarptautiniu mastu taikoma CD klasifikacija buvo paskelbta
1980 m. PSO, kuri 1985 m. buvo patobulinta [57]. 1980 m. eksperty komitetas pasitlé dvi
pagrindines klases: I tipo cukrinis diabetas ir II tipo cukrinis diabetas. 1985 m. klasifikacija buvo
papildyta tokiomis klasémis: cukrinis diabetas, sukeltas prastos mitybos, kiti tipai, susije¢ su
sutrikusiu gliukozés toleravimu bei nésciyjy cukrinis diabetas [57, 62, 63].

1997 m. Amerikos diabeto asociacija (ADA) paskelbé nauja angliavandeniy apykaitos
sutrikimy klasifikacija bei diagnostikos kriterijus, kurie buvo pataisyti 2003 metais. Si
klasifikacija apima tiek klinikinius angliavandeniy apykaitos sutrikimus, tiek ju etiologijos tipus.
Naujojoje cukrinio diabeto klasifikacijoje yra skiriamos keturios pagrindinés kategorijos [2, 14,
62, 63]:

1) I tipo cukrinis diabetas (1TCD), sukeltas kasos beta lasteliy pazeidimo, dazniausiai
skatina visi$ka paciento priklausomybe nuo insulino;

2) II tipo cukrinis diabetas (2TCD), kurio priezastis yra progresuojantis insulino sekrecijos
sutrikimas, sukeliantis rezistencijas insulinui;

3) kiti specifiniai cukrinio diabeto tipai, salygojami kity priezas¢iy: kasos beta lasteliy
funkcijos genetiniy pazeidimy, insulino veikimo genetiniy pazeidimy, egzokrininés kasos ligy,
vaisty ar cheminiy medziagy;

4) nésciyjuy (gestacinis) diabetas.

Pagal LR sveikatos apsaugos ministro jsakyma ,,Dél cukrinio diabeto klasifikacijos ir
diagnostikos kriterijy patvirtinimo* (2001 m. rugs¢jo 17 d. Nr. 489), etiologin¢ cukrinio diabeto
klasifikacija susideda 1§ keturiy grupiy [33]:

1) I tipas — tai kasos beta lasteliy suirimas iki visisko insulino netekimo. Gali biiti 2 tipy:

a) autoimuninis;

b) idiopatinis;

2) II tipas. Tai — rezistentiSkumas insulinui arba insulino sekrecijos sutrikimai esant arba
nesant rezistencijos insulinui;

3) gestacinis diabetas;

4) kiti specifiniai cukrinio diabeto tipai (genetiniai beta lastelés funkcijos defektai,
genetiniai insulino veikimo defektai, egzokrininés kasos ligos, endokrinopatijos, infekcijos,
nespecifinés imuninés cukrini diabeta sukeliancios biiklés, kiti genetiniai sindromai).

Minétame LR sveikatos apsaugos ministro jsakyme pateikiama tokia klinikiniy cukrinio
diabeto stadiju ir kity gliukozeés toleravimo kategoriju klasifikacija:

1) normoglikemija arba gliukozés toleravimas;

10



2) sutrikusi glikemija nevalgius ir/arba gliukozés toleravimo sutrikimas;
3) nepriklausoma nuo insulino diabeto stadija:

a) gydymui nereikia insulino;

b) insulino reikia glikemijai kontroliuoti;

4) priklausoma nuo insulino stadija, kai insulinas yra biitinas paciento gyvybei i§saugoti.
1.3. I tipo cukrinio diabeto etiopatogenezés mechanizmy samprata

Insulinas yra vienintelis hormonas, mazinantis gliukozés kieki kraujyje. Insulino pirmtakas
sintetinamas kasos beta lastelése proinsulino pavidalu, kuris atskélus C peptida tampa aktyviu

insulinu [58], (6 pav.).

Imogaus kasa

6 pav. Insulino gamyba Zmogaus kasoje [58]

Pirmojo tipo cukriniam diabetui biidinga kasos saleliy (Langerhanso) beta lasteliy, kurios
gamina insulina, pazeidimas (suirimas), paprastai sukeliantis visiSka insulino stoka. Nesant
insulino, gliukozé negali patekti i lasteles, todél ji kaupiasi kraujyje. Tokiu biidu, sergant I tipo

cukriniu diabetu, insulinas yra biitinas ligonio gyvybei i§saugoti [36, 59].
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Daugeliu I tipo cukrinio diabeto atvejy Sis kasos saleliy paZeidimas yra autoimuninis,
ligoniy kraujyje randama autoantikiiny: anti-GAD (gliutamino rugsties dekarboksilazes)
antikiny, antikiny prie§ kasos beta lasteles ir (arba) antikiiny prie$ insuling. Pirmojo tipo
cukriniu diabetu serga apie 0,3 proc. baltaodziy. Labai retai, sergant I tipo cukriniu diabetu,
kasos endokrininése salelése autoimuniniy pokyc€iy nebiina (dazniausiai Afrikos ir Azijos tauty
atstovams). Pirmo tipo cukriniu diabetu nevadinamos tokios diabeto formos, kai kasos beta
lasteliy suirima sukelia kitos zinomos priezastys: cistiné fibroz¢, pankreatitas, infekcinés ligos,
toksinés medziagos ir kt. [51, 59].

Monozigotiniy dvyniy konkordantiSkumas (atitikimas) I tipo cukrinio diabeto atzvilgiu yra
30-50 proc. Tai rodo, kad I tipo cukrinis diabetas priklauso ir nuo aplinkos veiksniy, ir nuo genuy.
Asmenys, kurie genetiskai linkg sirgti Sia liga, suserga dél geny ir aplinkos saveikos. Vidutiné
rizika susirgti | tipo cukriniu diabetu ligonio broliams ar seserims kai abu tévai sveiki yra 6
procentai [59].

Manoma, kad sergant I tipo cukriniu diabetu kasos beta lastelés suyra pirmiausia todél, kad
T limfocitai reaguoja i dar nezinomus beta Iasteliy antigenus. Ligos simptomai atsiranda zZuvus
apie 90 proc. Langerhanso saleliy beta lasteliy [54]. PazeidZiamasis autoimuninio atsako
mechanizmas néra aiSkus. Tam itakos turi genetinis polinkis ir aplinkos veiksniai (infekcijos,
ypaé virusinés, skiepai, maisto baltymai). Polinki sirgti I tipo cukriniu diabetu lemia nemazai
geny. IS juy svarbiausi yra zmogaus leukocity antigenai (HLA DR ir DQ aleliai) ir Kkiti,
nepriklausantys HLA sistemai, taciau butini genai. Nustatyta, kad didZiausia rizika susirgti I tipo
cukriniu diabetu yra turint DRB*03-DQA1*0501-DQB1*0201/DRB1*0401-DQA1*0301-
DQB1*0302 genotipa [62].

Asmeny, turiniy §i genotipa, rizika susirgti I tipo cukriniu diabetu iki 15 mety yra 5 proc.
Yra nustatyta ir apsauganciy nuo diabeto geny lokusy, pvz., DR2-DQA1*0102-DQB1*0602.
Nemazai ligoniy, serganciy I tipo cukriniu diabetu, serga ir kitomis autoimuninémis ligomis:
autoimuniniu tiroiditu (15-30 proc.), celiakija (4-9 proc.), Adisono liga (0,5 proc.), vitilige,
pirminiu idiopatiniu hipogonadizmu, idiopatiniu hipoparatiroidizmu ir kt. [59, 62].

Pirmo tipo cukriniu diabetu daZniausiai serga vaikai ir paaugliai [40, 54]. 1TCD
svarbiausias rizikos veiksnys yra didéjantis jauny Zmoniy nutukimas. Kai kasos beta lasteliy
pazeidimai vyksta létai, jauniems Zmonéms yra nustatomas létas autoimuninis suaugusiyju
diabetas, kuris pagal PSO rekomendacijas priklauso I tipo autoimuniniam diabetui [54].

ITCD simptomy ivairove ir raiSka priklauso nuo ligos trukmés iki kreipimosi i gydytoja
momento ir nuo asmens amziaus. Tiesioginiai (pagrindiniai) simptomai yra: troskulys
(polidipsija — ligonis gausiai geria) ir daZnas, gausus S$lapinimasis. Kraujyje nustatoma

hiperglikemija, o Slapime — glikozurija, ketonurija. Ligonis jauc¢ia nuovargj, nepaisant gero
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apetito ima kristi svoris, gali atsirasti pilvo skausmy (kartais net diagnozuojamas ,,imus pilvas®).
Sutrinka medziagy apykaita [1]. Audiniai badauja, nes negauna gliukozés, sutrinka riebaly
apykaita, susidaro ketonu, vystosi ketoacidozé, prasideda Kusmaulio kvépavimas (gilus,
triukSmingas, ritmiSkas), dehidratacija. Jei toks ligonis negydomas — ima temti samoné, vystosi
prekoma ir koma. PasireiSkus cukrinio diabeto klinikai ar kiek anksciau, daznai odoje atsiranda
pulingy dariniy. Dél saldaus slapimo (palankios terpés mikroorganizmams veistis) mergaitéms ir
moterims neretai i$sivysto kandidozinis vulvovaginitas, berniukams ir vyrams — balanopostitas.
Susirge I tipo cukriniu diabetu ligoniai paprastai néra nutuke, taiau nutukimas néra

nesuderinamas su Sia diagnoze [59].
1.4. 11 tipo cukrinio diabeto etiopatogenezés mechanizmy samprata

DidzZiaja dali susirgimy cukriniu diabetu sudaro II tipo diabetas. Tai liga, kuri atsiranda dél
rezidencijos (atsparumo) insulinui ir nepakankamos insulino gamybos. Sergant II tipo cukriniu
diabetu nereikia gydyti insulino injekcijomis arba insulinas gali buti reikalingas, atstatant
normalig gliukozés koncentracija kraujyje. Manoma, kad dauguma II tipo cukrinio diabeto atveju
atsiranda ir dé¢l genetiniy, ir d¢l aplinkos veiksniy [3, 60].

Rizika susirgti II tipo cukriniu diabetu priklauso nuo genetiniy veiksniy, organizmo raidos,
aplinkos ir mitybos iprociu bei energijos eikvojimo. Dazniau susergama tuomet, kai giminéje yra
sergan¢iy cukriniu diabetu. Antro tipo cukrinis diabetas dar vadinamas suaugusiyju diabetu.
Taciau dél nutukimo epidemijos ir vaiky nejudrumo, II tipo cukrinis diabetas nustatomas vis
jaunesniems asmenims ir net vaikams [6, 10].

Svarbiausi II tipo cukrinio diabeto patogenezés veiksniai yra periferiniy audiniy
rezistencija insulinui, daZnai pasireiSkianti ligos pradzioje ir sutrikusi kasos beta lasteliy veikla
[30]. Antro tipo cukriniam diabetui bidinga:

1) sulétéjusi pirmoji insulino sekrecijos fazé. Pavalgius insulino sekrecija neatitinka
didéjancios glikemijos — yra nepakankama, tod¢l atsiranda postprandiné hiperglikemija;

2) per vela ilgalaiké padidéjusi insulino sekrecija dél periferiniy audiniy rezistentiSkumo.
Kraujyje yra gausu ir insulino, ir gliukozeés;

3) nesugeb¢jimas kompensuoti nakties metu deél kortizolio veikimo pasireiSkiancios
hiperglikemijos, nors insulino yra gausu. Vadinasi, ligonis patiria ir hiperglikemija, ir
hiperinsulinemija [9, 16, 37, 45, 46, 51, 53].

Cukrinis diabetas yra medziagy apykaitos liga. Jos metu sutrinka ne tik angliavandeniy,
bet ir riebaly, baltymy metabolizmas (7 pav.). Kadangi senstant organizmui létéja medziagy

apykaita, 2TCD daZniausiai serga vyresnio amziaus zmoneés [39].
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7 pav. Hiperglikemijos patofiziologija ir padidéjusio riebaly rugsc¢iy kiekio cirkuliacija, esant

IITCD [50]

Vienas pirmyjy veiksniy, lemianciy rezistentiSkuma insulinui periferiniuose audiniuose,
yra laisvyjy riebaly riigs¢iu koncentracijos padidéjimas kraujo plazmoje, esant nutukimui ir
sutrikus lipidy apykaitai. D¢l insulino rezistentiSkumo raumenyse padidéja glikemija po valgio, o
kepenyse atsiranda alkio hiperglikemija. To pasekoje padidéja insulino sekrecija, kuris tam tikra
laika geba uztikrinti normaly gliukozeés kiekj kraujyje, taciau ilgainiui kasos beta lastelés iSsenka,
atsiranda visiskas insulino nepakankamumas ir hiperglikemijos sindromas [34, 37, 55].

Dazniausia II tipo cukrinio diabeto priezastis yra atsparumas (rezistencija) insulinui:
insulino sekrecija yra pakankama, taiau sumaZzéja periferiniy audiniy jautrumas jam.

Dél to sergantiems II tipo cukriniu diabetu yra buidingas hiperinsulizmas, hiperglikemija,
dislipidemija, padidéjusi laisvyjy riebaly riigs¢iuy ir trigliceridy bei mazo tankio lipoproteiny
koncentracija, sumazejusi didelio tankio lipoproteiny koncentracija kraujyje. Sergantiems II tipo
cukriniu diabetu labai svarbu laiku atkurti normaly insulino sekrecijos ritma ir amplitude,
vengiant zalingy tokios buklés padariniy [45].

Antro tipo cukrinis diabetas gali pasireikSti ir pragjus keletui ménesiy, ir prabégus
keliolikai mety nuo metabolinio sindromo atsiradimo. Vienas svarbiausiy II tipo cukrinio diabeto
rizikos veiksniy yra nutukimas. Praktiskai visi nutukg asmenys yra rezistentiski insulinui, taciau
tik tiems, kuriy kasos beta lastelés nesugeba prisitaikyti daugiau sekretuoti insulino, i$sivysto

diabetas.
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Dazniausiai jautrumas insulinui yra atvirkS¢iai proporcingas kiino masés indeksui ir kiino
riebaly procentui. Normaliai gliukozés tolerancijai pereinant { patologing, pirmiausiai didéja
glikemija po valgio. Toliau padidé¢ja gliukoneogenezé kepenyse ir iSsivysto hiperglikemija
nevalgius [60].

Diagnozuoti II tipo cukrini diabeta i§ klinikiniy simptomy ne visuomet jmanoma, nes
simptomy daznai néra, jie gali atsirasti véliau, ligai stipriai progresavus. DaZniausiai
pasitaikantys simptomai yra regéjimo sutrikimas (prastai matoma), Slapimo taky infekcija, sausa
oda ir niezulys, galtiniy tirpimas ar dilg¢iojimas, nuolatinis nuovargis ir pan. Kiti pasitaikantys
simptomai yra: padaznéjes ar naktinis Slapinimasis, troskulys, padidé€jes apetitas, svorio

netekimas. Ketony $lapime dazniausiai nenustatoma [60].
1.5. Cukrinio diabeto diagnostika

Cukrinio diabeto kontrol¢, jo komplikaciju profilaktika bei ligonio savijauta, darbingumas
ir iSgyvenamumas priklauso ne tik nuo ligos etiopatogenezés, bet ir nuo diagnozés nustatymo
savalaikiSkumo [39]. Normaliomis salygomis insulino kiekis organizme nuolat svyruoja, t.y.
did¢ja pavalgius ir mazéja badaujant. Sergant II tipo CD insulino koncentracija padidéja.
Sumazéjusio organizmo Iasteliu receptoriy jautrumo insulinui zmogus nejaucia, taciau tai
pazeidzia daug organy. Todél aktualiu tampa CD diagnozavimas laboratoriniais tyrimais [27, 41,
56, 62].

Amerikos diabeto asociacija rekomenduoja aktyviai tirti asmenis dél cukrinio diabeto, jei
jie turi bent viena i$ $iy rizikos veiksniy [9, 24, 55, 56, 62, 63]:

1) amzius (> 45 metai);

2) antsvoris (KMI > 25 kg/mz);

3) cukriniu diabetu sergantys pirmos eilés gimings;

4) moterys, gimdZiusios stambius (> 4 kg) naujagimius ir/arba sirgusios gestaciniu CD;

5) padid¢jes arterinis kraujospiidis (= 140/90 mm Hg);

6) sumazgjusi didelio tankio lipoproteiny (DTL) koncentracija (<0,9 mmol/l — vyry;
<1,0 mmol/l — motery) ir/arba padidéjusi trigliceridy (TG) koncentracija (>2,2
mmol/l) kraujo serume;

7) buves gliukozés toleravimo sutrikimas (GTS) ar sutrikusi glikemija nevalgius (SGN);

8) Sirdies ir kraujagysliy ligos;

9) policistiniy kiausidziy sindromas;

10) diabetui biidingi simptomai.

Labai svarbu laiku atpazinti diabeto simptomus. Pirmojo tipo cukrinis diabetas vaikams,

ypa¢ maziems, daZniausiais pasireiSkia audringai, greitai vystosi ketoacidozé. Suaugusiems S§i
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liga gali kliniSkai pasireiksti ir staiga, ir palengva (tokia forma dar vadinama latentiniu
suaugusiyjy autoimuniniu diabetu — LADA). Ligos pasireiSkimo eiga priklauso nuo kasos
nezymiis ilga laika, taciau ryski ketoacidozé gali iSsivystyti ir staiga, kai zZmogus suserga
infekcine liga ar patiria stresa [60].

Vaikams ir paaugliams, cukrinis diabetas diagnozuojamas nesunkiai, esant specifiniams
ligos simptomams. Vaikams iki 14 mety amziaus dazniausiai nustatomas I tipo cukrinis diabetas,
o II tipo cukrinio diabeto tikimybé Siame amziuje yra itin maza. Pirmo tipo cukrinis diabetas
dazniausiai pasitaiko 15-19 mety jaunuoliams. Vyresnio amziaus Zzmonéms cukrinio diabeto tipa
nustatyti sunkiau, nes nuo 30 mety didéja II tipo cukrinio diabeto bei gestacinio cukrinio diabeto
tikimybé. Tiksliy, laboratoriniais tyrimais apibrézty I ir II tipo cukrinio diabeto diferencinés
diagnostikos kriteriju néra, tod¢l vienas i§ svarbiausiy minéty cukrinio diabeto tipy diferencinés
diagnostikos klinikiniy kriterijy yra insulino poreikis — t.y. sergant I tipo cukriniu diabetu
insulinas yra biitinas ligonio gyvybei iSsaugoti, o sergant II tipo cukriniu diabetu insulino
injekcijos nereikalingos arba gali biiti reikalingos glikemijai normalizuoti [39, 62].

A. Vingras ir R. Kiselitiniené (2004) diagnozuojant vaiky cukrinj diabeta rekomenduoja
tirti gliukozeés koncentracija kraujyje. Normali gliukozés koncentracija kudikiy kraujo serume
yra nuo 2,78 iki 4,48 mmol/l, ikimokyklinio amziaus vaiky ir mokyklinio amziaus vaiky — nuo
3,3 iki 5,6 mmol/l. Cukriniam diabetui patvirtinti yra tiriama glikemija veninio kraujo plazmoje.

Amerikos diabeto asociacija pateikia tokius suaugusiyjy cukrinio diabeto diagnostikos
kriterijus:

1) diabeto simptomai ir atsitiktiné gliukozés koncentracija plazmoje >11,1 mmol/l.
Gliukozes koncentracija kraujo plazmoje laikoma atsitiktine, kai glikemija tiriama bet kuriuo
dienos metu nepriklausomai nuo laiko, pra¢jusio po paskutinio valgymo. Klasikiniams diabeto
simptomams priskiriama: poliurija, polidipsija, nepaaiskinamas svorio mazZ¢éjimas;

2) glikemija nevalgius >7,0 mmol/l. Sis rodiklis nustatomas nevalgius ir negérus
maziausiai 8 valandas;

3) dvi valandas gliukozé plazmoje >11,1 mmol/l gliukozés tolerancijos méginio (GTM)
metu. Méginys turi biiti atliekamas pagal Pasaulio sveikatos organizacijos reikalavimus —
naudojant 75 g grynos gliukozés, istirpintos vandenyje [13, 14, 52, 56, 62].

R. Petrauskiené, M. Sapeliené, D. Kadisaité (2004), L. Erensas (2009) pagrindiniu CD
diagnostikos metodu iSskiria gliukozés koncentracijos tyrima kraujyje ir plazmoje. Tiriant
gliukozés koncentracija kraujyje, galima nustatyti staigius jos pokyc€ius. Ilgalaikius gliukozés
arba cukrinio diabeto kontrolés aspektus atspindi glikozilinto hemoglobino (HbA;.) tyrimai.

Nors yra daug glikoziliniy baltymy (pavyzdziui, albuminas ir kt.), HbA,. rekomenduojamas
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todeél, kad jo kiekis bei gyvavimo pusperiodis yra gana didelis ir jis tinkamiausias kontroliuojant
CD.

LR sveikatos apsaugos ministro isakyme ,,Dél cukrinio diabeto klasifikacijos ir
diagnostikos kriterijy patvirtinimo* (2001 m. rugséjo 17 d. Nr. 489) [29], pateiktos tokios pat
rekomendacijos, kurias nurodo PSO [1]. Cukrinio diabeto, gliukozés toleravimo sutrikimy ir

sutrikusios glikemijos nevalgius diagnostikos kriterijai pateikti 1 lenteléje.

1 lentelé. Cukrinio diabeto, gliukozés toleravimo sutrikimy ir sutrikusios glikemijos

nevalgius diagnostikos kriterijai

Glikemija (mmol/l)

Diagnoz¢ ir jos nustatymo salygos Kraujyje Kraujo plazmoje

veniniame | kapiliariniame | veningje kapiliarinéje
Cukrinis diabetas nevalgius, *6,1 *6,1 *7,0 *7.0
pragjus 2 Val..g:awus 75 g gliukozés £10,0 *11,1 *11,1 %122
arba abu atvejai
Ghuques t'ol'er‘awmo sutrikimas <6.1 <6.1 <70 <7.0
nevalgius (jei tirta)
ir praéjus 2 val. gavus 75 g o w o *7,8 1r *8,9 ir
aliukozés 6,7 1r <10,0 7,8 1r<11,1 <111 <122
Sutrikusi glikemija nevalgius, *5,6 ir <6,1 *5,6 ir <6,1 *6,1 ir <7,0 | *6,1 ir <7,0
pracjus 2 val. gavus 75 g gliukozés <6.7 <78 <78 <8.9
(jei tirta)

*Pastaba: Cukrinio diabeto, gliukozés toleravimo sutrikimo ir sutrikusios glikemijos nevalgius diagnozes

galima patvirtinti, esant cukrinio diabeto simptomy ir/arba nustac¢ius du patologinius glikemijos tyrimus.

Galima teigti, kad diagnozuojant cukrini diabeta yra atlickama nemaZzai biocheminiy
tyrimy:

1) preliminari diabeto diagnozé yra nustatoma atlikus atsitiktinj gliukozés kiekio kraujo
plazmoje tyrima (bet kuriuo dienos metu, nepaisant paskutinio valgymo). Apie cukrini diabeta
sprendziama 1§ gliukozés koncentracijos kraujyje (jei virSijama 11,1 mmol/l, tai dazniausiai rodo,
kad asmuo serga cukriniu diabetu) ir diabeto simptomy (poliurija, polidipsija, nepaaiSkinamas
svorio maz¢jimas);

2) gliukozés koncentracijos plazmoje nevalgius tyrimas. Jis yra tikslesnis negu atsitiktinis
gliukozés kraujo plazmoje tyrimas. Rekomenduojama gliukozés koncentracija kraujo plazmoje
yra <6,lmmol/l. Jei koncentracija yra nuo 6,1 mmol/l iki <7,0 mmol/l, turime sutrikusia
glikemija nevalgius;

3) gliukozés toleravimo méginys. Tai cukrinio diabeto diagnozavimas remiantis paciento
atsaku { gliukozes kravi. Sis tyrimas yra atlickamas pra¢jus 2 val. po 75 g gliukozés, itirpintos

mazdaug 300 ml vandenyje, suvartojimo. Jei gliukozés koncentracija venin¢je plazmoje yra nuo
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7,8 mmol/l iki < 11,1 mmol/l, turime gliukozés toleravimo sutrikima. Nesant aiskios
hiperglikemijos su @mia metaboline dekompensacija, Siuos rodiklius reikéty patvirtinti
pakartotiniu tyrimu kita diena. Gliukozés toleravimo méginys nerekomenduotinas kasdien¢je
klinikinéje praktikoje, nes méginio tyrimo rezultatams jtakos turi daug veiksniy: amzius, kiino
svoris, vartojami vaistai, stresas, suvartotas angliavandeniy kiekis, paskutinio valgymo laikas ir
pan. [14, 28, 52, 56, 62].

Svarbiausi cukrinio diabeto diagnostikos rodikliai yra: glikemija nevalgius centrifuguotoje
plazmoje >7,0 mmol/l, kraujyje >6,1 mmol/l, o jei glikemija nevalgius virSija norma (=6,1
mmol/l, bet <7,0 mmol/l plazmoje; arba >5,6 mmol/l, bet <6,1 mmol/l kraujyje) ir jei néra aiskiy
diabetui budingy simptomy, bitina atlikti gliukozés toleravimo megini (75 g gliukozés
suaugusiems arba 1,75 g/kg kiino svorio gliukozés vaikams — daugiausia 75 g, isStirpintos 250-
300 ml vandens; tirpala iSgerti per 5 minutes). Cukrinis diabetas diagnozuojamas, jeigu po 2
valandy glikemija veniniame kraujyje tiriant centrifuguota plazma btna >11,1 mmol/l arba
tiriant krauja — >10 mmol/l. Taip pat diabetas diagnozuojamas, nustacius atsitikting glikemija
plazmoje >11,1 mmol/I (atsizvelgiant i klinika ir anamnezg) [22, 26, 60].

Vaikams ir suaugusiems, kuriems yra aiSki diabeto klinika ir rySki hiperglikemija,
gliukozeés tolerancijos méginys nerekomenduojamas, nes gali pabloginti ligonio bukle — gali
atsirasti diabetiné ketoacitozé [60].

PasireiSkus cukrinio diabeto klinikai, ligos diagnozavimui uztenka glikemijos tyrimuy,
atlikty bet kuriuo paros metu. Nebiitina daryti ,,glikemijos nevalgius®“ tyrimo kitos dienos ryta,
nes gydyma svarbu pradéti laiku. Tai reikSminga vaikams, ypa¢ maZiems, nes negydant ju bikle
per para gali labai smarkiai pablogéti. Neaiskiais atvejais, ypac¢ kai nustatoma hiperglikemija,
taiau jos nepakanka cukriniam diabetui diagnozuoti, rekomenduojama pakartotinai tirti
glikemija {vairiu laiku, galima atlikti glikozilinto hemoglobino HbA ;. tyrima (pagal 2003 m.
JAV standartus, jo reikSmé > 6,0 proc. daZzniausiai laikoma patologine), taciau gliukozés
toleravimo méginys yra reik§mingesnis diagnozuojant diabeta ir gliukozés apykaitos sutrikimus.
Nustatyta, kad $is méginys biina tikslus net ir tuomet, kai 3 paras pries ji atliekant pacientas
nesilaiké dietos (angliavandeniy vartojo maziausiai 150 g per diena), patyré iprasta fizini kravi,
8-14 val. pries tyrima buvo nevalggs, o méginys atliekamas 1S ryto [2, 60, 63].

Pirmo tipo cukrinio diabeto ir II tipo cukrinio diabeto diferencinés diagnostikos taktika
labai priklauso nuo liga diagnozuojancio ir ja klasifikuojancio gydytojo teoriniy ziniy ir patirties.
Kadangi cukrinio diabeto tipo nustatymas yra proporcingas liga diagnozuojancio ir ja gydancio
gydytojo patir¢iai, visada lieka tam tikra tikimybé, kad 15-39 mety asmenims cukrinis diabetas

gali biiti diagnozuojamas klaidingai [39].
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Norint tiksliai nustatyti CD diagnozg, biitina tirti gliukoz¢ vakuuminiuose mégintuvéliuose
su glikolizés stabilizatoriais. Jei pakartotinai buvo nustatyta padidéjusi glikemija,
rekomenduojama atlikti gliukozés toleravimo meéginj. Taigi, viena i§ geros CD kontrolés salygu
yra tinkamai nustatyta gliukozés koncentracija ir nuolat tiriamas glikozilintas hemoglobinas,

siekiant iSvengti sunkiy CD komplikacijy [41].
1.6. Cukrinio diabeto kontrolé ir ligos komplikacijy tyrimas

Amerikos diabeto asociacija siiilo organizuoti diabeto atranka (screening), kurios tikslas
yra atrinkti pacientus, neturin¢ius cukrinio diabeto simptomuy, bet galinCius sirgti cukriniu
diabetu. Tyrimus reikéty kartoti kas trys metai. Atrankai galima naudoti GNT ir GTM (su didele
rizikos pacienty grupe) tyrimus [2, 14, 48, 60].

Gliukozeés toleravimo sutrikimas (GTS) ir sutrikusi glikemija nevalgius (SGN) yra tarpinés
buklés tarp normalios gliukozés homeostazés ir diabeto. GTS ir SNG lemia mazdaug vienoda
rizika sirgti diabetu, ta¢iau asmenims, kuriems nustatyta ir GTS, ir SGN, §i rizika yra didesné
(2 tipo CD prevencija:). Jeigu asmeniui, priklausan¢iam didesnés rizikos sirgti II tipo cukriniu
diabetu, nenustatomi cukrinio diabeto arba gliukozés toleravimo sutrikimai, Sie tyrimai vis tiek
turi bti kartojami kas 3-5 metai [1, 24, 60, 62].

Cukrinio diabeto kontrolei tinka glikozilinto hemoglobino tyrimas. Sis standartinis tyrimas
turéty buti atlickamas maziausiai du kartus per metus pacientams su stabilia glikemija. Dazniau
S tyrima (karta i ketvirt]) rekomenduojama atlikti pacientams, kuriems buvo pakeistas gydymas
arba kuriems glikemija néra pakankamai koreguojama. Glikozilinto hemoglobino sumaZzéjimas
rodo mikrokraujagysliy ir neuropatiniy diabeto komplikacijy sumaz¢jima. Siekiama glikozilinto
hemoglobino koncentracija turéty biiti <7 proc., néSciosioms ir atskirais atvejais — <6 proc. Kuo
mazesné glikozilinto hemoglobino koncentracija kraujyje, tuo maZesné rizika miokardo infarkto
ir mirties nuo kity Sirdies ir kraujagysliy ligy [14].
komplikacijas bei létina juy progresavima. E. Rudinskiené (2006) skiria tris kriterijus cukriniam
diabetui jvertinti:

1) glikemija nevalgius (GN);

2) glikemija 2 valandos po valgio (GpV);

3) glikozilintas hemoglobinas (HbA ;).

Rodikliai GN ir GpV naudojami kasdienéje praktikoje koreguojant gydyma. Rodiklis
HbA,. parodo glikemijos vidurki per paskutinius 2-3 ménesius. E. Rudinskieneé (2006),
A. Vingras, R. Kiselitiniené (2004) skiria tokius geros, patenkinamos ir blogos cukrinio diabeto

kontrolés kriteriju rodiklius, kurie pateikiami 2 lenteléje.
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2 lentelé. Cukrinio diabeto kontrolés kriterijai

Gera Patenkinama Bloga
Glikemija nevalgius 4.4-6,7 <7.8 7.8
(mmol/I)
Glikemija 2 val. po 4489 <10,0 >10,0
valgio (mmol/l)
HbA . (proc.) <6,5 6,5-7,5 >7,5
Glikozurija (proc.) 0,1 <5 >5
Bendras cholesterolis <52 <6.5 6.5
(mmol/I)
Trigliceridai (mmol/1) <1,7 <2,2 >2.2
KMI (kg/m°) <25 27 >27
AKS (mm Hg) <130/80 <140/90 >140/90

Reikia pazyméti, kad skirtinguose Saltiniuose nurodomi nevienodi cukrinio diabeto

kontrolés kriterijy rodikliai (3 lentel¢) [45].

3 lentelé. Cukrinio diabeto kontrolés kriterijai pagal ADA, IDF ir LR SAM

rekomendacijas

. .. Tarptautin¢ diabeto Amerikos diabeto LR sveikatos
Glikemija . o oL

federacija asociacija apsaugos ministerija

Glikemija nevalgius 5.5 4,4-6.6 4,4-6,7
(mmol/l)
Glikemija pavalgius
(2 val. po valgio, <74 - 4,4-8,9
mmol/l)
Glikozilintas
hemoglobinas < 6,5 proc. <7,0 proc. < 6,5 proc.
(HbA,)

Kasdienei diabeto kontrolei labai svarbi gliukozés koncentracija kraujyje, o jos ilgalaikius
svyravimus rodo glikozilinto hemoglobino tyrimas (HbA;.) [20, 35]. HbA;. eritrocituose
susidaro gliukozei saveikaujant su hemoglobinu. Glikozilinto hemoglobino kiekis eritrocity
gyvavimo laikotarpiu (120 dieny) tiesiogiai proporcingas gliukozés koncentracijai. Tai labai
geras rodiklis, vertinant cukriniu diabetu serganciy ligoniu ilgalaike glikemija. Glikozilintas
hemoglobinas parodo, kokia vidutin¢ gliukozés koncentracija kraujyje buvo paskutiniasias 4-6
savaites. HbA . rezultatams jtakos neturi nei prie§ tyrima valgytas maistas, nei tyrimo metu
kraujyje esantis gliukozes kiekis. Glikozilinta hemoglobing sudaro trys frakcijos: HbA ., HbA s,
HbA .. Kadangi HbA,. frakcijos yra daugiausiai (sudaro 3,6 proc. viso hemoglobino), ji
geriausiai atspindi cukrinio diabeto eiga [19, 41, 60].

Cukrinio diabeto komplikacijy vystymuisi glikemijos kontrol¢ ir HbA,. koncentracijos

tyrimas yra ypa¢ reikSmingi. Nustacius padidéjusia HbA,. koncentracija, biitina koreguoti

20




tolimesni diabeto gydyma. Padidéjusi HbA,. koncentracija rodo diabeto komplikaciju
(retinopatijos, inksty nepakankamumo, galtiniy angiopatijy, mikro- ir makroangiopatijos)
atsiradimo rizika [23, 35, 44, 46]. HbA . tyrimas leidzia retrospektyviai {vertinti glikemijos lygi
per pastaruosius kelis ménesius. Norint gerai kontroliuoti diabeta, kasmet biitina 3-4 kartus kas 3
ménesius atlikti HbA . koncentracijos tyrimus. Ilgai iSlaikant HbA . koncentracija <7,0 proc.
galima net 40-60 proc. sumazinti cukrinio diabeto komplikaciju daznj, Sirdies ir kraujagysliu ligy
rizika. Todél daugelio specialisty nuomone, reikia siekti, kad HbA . koncentracija nevirSyty 7-8

proc. (4 lentele), [1, 45, 46].

4 lentelé. Hiperglikemija ir cukrinio diabeto komplikacijy rizika

Glikemija Labal maza Makroapglopatljos Mlkroapglopatljos
komplikacijy rizika rizika rizika

HbA . < 6,5 proc. >6,5 proc. >7,5 proc.

Glikemija nevalgius <6.0 56,0 >7.0

(mmol/l)

them}Ja pavalgius (2 val. <75 575 59.0

po valgio, mmol/l)

2001 m. vykusio projekto ,,II tipo cukrinio diabeto mokykla“ metu, 4 kartus per tyrimo
laikotarpi (1 metus) buvo nustatyti diabeto metaboliniai rodikliai: glikozilintas hemoglobinas,
bendras cholesterolis, mazo tankio lipoproteinai (MTL), trigliceridai (TG), didelio tankio
lipoproteinai (DTL) ir gliukozés koncentracija. Palyginus kontrolinés grupés asmeny, kuriems
gliukozés koncentracija kraujyje buvo tiriama kiekviena diena, tyrimo rezultatus su
eksperimentinés grupés tiriamyjy, kuriy gliukozés koncentracija kraujyje buvo matuojama 1
karta per ménesi, rezultatais paaiskéjo, kad daznai gliukozg tirianciy asmeny $iy tyrimy rezultatai
daug geresni nei tik viena karta per ménesi poliklinikoje tirty asmeny [46].

Daugiau nei 60 proc. ligoniy, serganciy II tipo diabetu, HbA . koncentracija yra didesné
kaip 7,5 proc., t.y. HbA . koncentracija 7 proc. yra tada, kai glikemija paroje kinta nuo 4 mmol/l
iki 8 mmol/l [45].

Cukrinio diabeto kontrol¢ skiriasi nuo kity létiniy ligy kontrolés vienu jai biidingu
pozymiu — siekiant geresniy gydymo rezultaty pagrindinis vaidmuo tenka paciam serganciajam,
t.y. labai svarbi serganciojo zmogaus kraujo gliukozés kontrolé naudojant savikontrolés
priemones, nepaisant ar gydomasi insulinu, ar tabletémis [46].

Ligoniy atranka (screening) yra reikSminga tiriant jvairaus amZziaus Zmones, kuriems yra
padidéjusi rizika sirgti II tipo CD, kadangi yra svarbu nustatyti ne tik didesnés rizikos, bet ir

turin€iy gliukozes toleravimo sutrikimy asmenis [18, 60].
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Apibendrinant galima teigti, kad gera cukrinio diabeto kontrolé padeda atitolinti ligos
komplikacijas, 1étina juy progresavima bei gretutiniy ligy atsiradima. Norint gerai kontroliuoti

CD, bitina atlikti 3-4 glikozilinto hemoglobino tyrimus per metus.
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2. TYRIMO MEDZIAGA IR METODAI

2.1. Tiriamyjy atrankos Kriterijai

IStyréme 452 pacientus, sergancCius I ir II tipo CD, hospitalizuotus Klaipédos
universitetinéje ligoningje, 1§ kuriy 103 pacientai sirgo I tipo CD ir 349 — II tipo CD.

Tyrimui pasirinkome 2007-09-01 — 2008-09-01 (imtinai) nuo CD besigydancius asmenis.
Cukriniu diabetu sergantys pacientai atsitiktine tvarka buvo atrinkti, pagal tokius kriterijus:
amzius, lytis, CD tipas (I ir II), atliktus biocheminius tyrimus.

Pagal amziy tiriamieji buvo suskirstyti i 3 grupes, vadovaujantis PSO nustatytais kriterijais
[18]:

1) 20 -39 m. amziaus asmenys (1970-1989 m. gimimo);

2) 40 - 59 m. amziaus asmenys (1950-1969 m. gimimo);

3) 60 m. amziaus ir vyresni asmenys (1917-1949 m. gimimo).

[Sanalizavome gliukozés kieki (mmol/l), glikozilinta hemoglobing (proc.), kreatinino

koncentracija (umol/l), C-peptida (nmol/l) kraujyje bei Siy rodikliy nustatymo sezoniskuma.
2.2. Gliukozés koncentracijos tyrimas

Tiriamoji medziaga gliukozés koncentracijai nustatyti gali buti kapiliarinis kraujas,
serumas, plazma. Mes analizavome gliukozés koncentracija kapiliariniame kraujyje. Gliukozés
koncentracija buvo tiriama analizatoriumi BIOSEN 5140 (EKF diagnostics GmbH, Vokietija)
[38]. Kraujo meéginio tiiris kapiliare tyrimo metu yra 20 pl. Naudojami reakcijy indeliai 1,5 arba
2,0 ml.

Analizatoriaus BIOSEN 5140 veikimo principas yra pagristas fermentiniu amperometriniu
metodu. Sio analizatoriaus matavimo diapazonas:

1) gliukoze: 0,5-50 mmol/l arba 9-901 mg/dl;

2) laktatas: 0,5-40 mmol/l arba 5-360 mg/dl.

Gliukozeés kiekis yra nustatomas fermentu imobilizuotu membranoje ir platinos elektrodo
pagalba. Gliukoze, prasiskverbdama | matavimo kamera, {siurbimo metu susiduria su stabilia
gliukozés membrana. Pra¢jus pirmaja membranos uztvara, gliukoze virsta gliukono rtgstimi ir
vandenilio peroksidu. Vandenilio peroksidas jutiklio bloke pereidamas per antraja membranos
uztvara yra elektrochemiskai oksiduojamas. D¢l to atsiranda elektros srovés pokytis, kuris
proporcingas gliukozés koncentracijai tiriamame meéginyje.

Gliukozes koncentracijos tyrime BIOSEN 5140 analizatoriumi naudojama dvieju lygiuy
kontrole:

1) Precinorm U — normali kontrolé;
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2) Precipaht U — patologiné kontrol¢.

Meéginio matavimo paklaida yra 1,5 proc., esant 12 mmol/l serijoms.

Stabilumo rodikliai: atlikus daugiau kaip 10 éminiy tyrimy, paklaida sudaro 3 proc., esant
12 mmol/l serijoms.

Gamintojo rekomenduojamos gliukozés koncentracijos kraujyje normos (vadovaujantis
EKF Diagnostic standartais):

1) neiS$neSioty naujagimiy kraujyje — 2,5-5,33 mmol/l;

2) 1 dienos naujagimiy — 2,22-3,33 mmol/I;

3) vyresniy kaip 1 dienos naujagimiy — 2,78-4,44 mmol/;

4)  vaiky — 3,33-5,55 mmol/l;

5) suaugusiy (iki 60 m.) — 3,89-5,83 mmol/l;

6) vyresniy kaip 60 mety suaugusiy — 4,44-6,4 mmol/;

7)  vyresniy kaip 70 mety suaugusiy — 4,6-6,1 mmol/l.

2.3. Glikozilinto hemoglobino tyrimas

Siekiant iSvengti cukrinio diabeto hiperdiagnostikos, rekomenduojama nenustatinéti
gliukozurijos ar gliukozés kiekio kapiliariniame kraujyje. Todél norint patvirtinti cukrinio
diabeto diagnozg, laboratorijoje turi biiti tiriamas glikozilintas hemoglobinas.

Siam tyrimui naudojama tiriamoji medZiaga — veninis kraujas (EDTA). Tyrimas
atlieckamas analizatoriumi Primus PDQ Plus (Jungtinés Amerijos Valstijos) [42]. Tai — auksto
slegio skysCio chromatografijos analizatorius (4SSC), skirtas kiekybiniam glikozilinto
hemoglobino tyrimui. Primus PDQ Plus skirtas tirti analites i§ kraujo arba hemolizaty, kuriems
reikia minimalaus paruo$imo. Tai — daugkartinio ipurSkimo prietaisas, kuriuo nustatomas
Zzmogaus glikozilintas hemoglobinas in vitro sveiky ir diabetu serganciy pacienty kraujo
meéginivose. Glikozilinto hemoglobino santykis su neglikozilintu hemoglobinu gali biiti
nustatomas nejtakojant embrioninio hemoglobino (HbE).

Primus PDQ Plus veikimas pagristas didelio tikslumo boro traukos chromatografija,
atskiriant glikozilinta hemoglobina nuo neglikozilinto. Zmogaus hemoglobinas eritrocituose
nefermentinémis cheminémis reakcijomis saveikauja su gliukoze ir kitais i§ jos susidariusiais
sacharidais. Glikozilinto ir neglikozilinto hemoglobino santykis yra patikimas cukriniu diabetu
serganCiy pacienty metabolinis kontrolés Zymuo. Atskiros hemoglobino frakcijos yra stebimos
absorbuojant 413 nm Sviesa. Gauta chromatograma yra {raSoma ir saugoma vidiniame
kompiuteryje. Kompiuteriné programa, apdorojusi Primus PDQ pateiktas chromatogramas,

rezultatus siuncia i spausdintuva.
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Sis analizatorius yra sertifikuotas, o gauti tyrimo rezultatai tinka ligoniy gydymui ir
prieziiirai (American Diabetes Association, 2000).
Glikozilinto hemoglobino (HbA|;) gamintojo rekomenduojamos normos (vadovaujantis

IFCC-WG, 2000 standartu) yra 4,3-6,5 proc.
2.4. C-peptido tyrimas

Zmogaus C-peptidas yra sudarytas i§ 31 aminoriigi¢iy grandinés, kurio molekuliné masé
yra mazdaug 3020 daltony. C-peptidas yra metaboliskai inertiSkas kasos beta lasteliy Salutinis
produktas, atsirandantis dél proinsulino fermentinio skilimo i insulina. Siame procese insulinas ir
C-peptidas atskyla nuo proinsulino i kraujotaka skirtingomis koncentracijomis. Tai yra kriterijus,
kuriuo grindziamas kliniski svarbus C-peptido nustatymas kraujo plazmoje [21].

C-peptidas gali buti vertingu insulino sekrecijos rodikliu. Maza C-peptido koncentracija
rodo sumazéjusia insulino sekrecija, kuri siejama su cukriniu diabetu, arba yra normalus atsakas 1
insulino preparatus. Todél C-peptidas rodo, kiek insulino gamina kasa ir ar ligonis yra gydomas
insulinu. Kita vertus, padidéjusi C-peptido koncentracija gali suzadinti kasos beta lasteliy
aktyvuma, t.y. salygoti insulino koncentracijos padidéjima.

Tiriamoji medZiaga nustatant C-peptida yra veninio kraujo serumas 1,5 ml ,, Ependorff*
tipo meégintuvelyje (kraujo émimo sistema be priedy). Tyrimas atliekamas analizatoriumi
IMMULITE 2500 (Siemens, Vokietija), imunometriniu chemiliuminescencijos metodu. Pirmieji
tyrimo rezultatai gaunami po 35 minuciy, vieno tyrimo inkubacinis periodas — 30 min.

Paciento méginys 30 minuciy inkubuojamas kartu su reagentu dengtomis granulémis. Tuo
metu, C-peptidas sudaro antikiiny kompleksa su monokloniniy peliy C-peptido antikiinais
(granulés) ir fermentu — konjuguoto monokloninio peliy C-peptido antikiiny reagentu.
Centrifuguojant iScentriné jéga atskiria 1§ paciento méginio fermento — konjugato kompleksa. To
pasekoje mégintuvelis prisipildo chemiliuminescenciniu substratu, kuriame yra granulés. Tai yra

signalas proporcingai i$skirti atitinkama fermenta.

Gamintojo rekomenduojamos normos:
1) 0,9-7,1 ng/ml;
2) 0,3-2,4 nmol/l;
3) 298-2 350 pmol/l.
Gamintojo rekomenduojamas konvertavimas:
1) ng/ml * 0,331 — nmol/l;
2) ng/ml * 331 — pmol/l.
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Analizatoriaus IMMULITE 2500 matavimo diapazonas (pagal PSO [ st IRP 84/510
standartg):

1) 0,1-20 ng/ml;

2) 0,03-6,6 nmol/l;

3) 33-6 620 pmol/I.

2.5. Kreatinino tyrimas

Kreatininas gaminamas raumenyse, i$ jy patenka i krauja, su krauju neSamas i inkstus,
filtruojasi inksty glomeruluose ir pasalinamas i§ organizmo. Tai vienas svarbiausiy inksty
funkcijos rodikliy. Kreatinino filtracija priklauso nuo funkcionuojanciu glomeruly kiekio. Kai
aktyviy glomeruly kiekis dél pazeidimo sumazéja, kreatinino koncentracija kraujo serume didéja.
Glomeruly pazeidimus gali sukelti cukrinis diabetas bei jo komplikacijos, pvz., inksty
nepakankamumas ir Sirdies kraujagysliy ligos, dé¢l kuriy kreatinino koncentracija taip pat didéja.
Tode¢l $is rodiklis yra tiriamas ir sergantiems cukriniu diabetu. Kadangi vyry raumeny mase yra
didesné nei motery, kreatinino koncentracija vyry organizme taip pat yra didesné: 27—-115 pmol/l
vyry ir 23-97 umol/l motery.

Tiriamoji medziaga — veninio kraujo serumas arba plazma. Tyrimas atliekamas
analizatoriumi Architect /Aeroset Creatinine (Abbott Diagnostics, Vokietija), imunofermentiniu
metodu (ELISA) [4]. Sis metodas remiasi imuninés reakcijos antigenas-antikiinas principu.
Reakcijos metu susidargs imuninis kompleksas iSrySkinamas idéjus fermentu zZyméty specifiniy
izotopiniy antikiiny (konjugato). Po inkubacijos jdedama substrato [7].

Méginio Sarmingje terpéje kreatininas reaguoja su pikratu, suformuodamas kreatinino-
pikrato kompleksa. Sis kompleksas yra tiesiogiai proporcingas kreatinino koncentracijai
bandinyje. Todél kreatinino absorbcija padidéja 500 nm Sviesoje [26].

Gamintojo rekomenduojamos normos (remiantis NCCLS EP9-A standartu):
1) 1-4 dieny naujagimiy— 27-28 pmol/l;
2) kadikiy — 18-35 pmol/l;
3) vaiky — 27-62 umol/l;
4) jaunuoliy — 44-88 umol/l;
5) vyru— 62-115 umol/l;
6) motery — 53-97 umol/l.
2.6. Statistiné analizé
Tyrimo duomeny analizé atlikta SPSS (v. 15) ir STATISTICA (v. 8) paketais bei MS

Excel, 2003 programa [43]. Apskai¢iuotos vidutinés (x = SD) parametriniy dydziy reikSmeés 95
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proc. nuokrypio intervalu, kur SD yra vidutinis standartinis nuokrypis. Rastos maziausios ir
didZiausios reikSmeés bei procentinés iSraiskos. Skirtumas tarp dvieju nepriklausomy pozymiy
nustatytas Pirsono y° testu. Koreliaciniai rySiai tarp tyrimy duomeny buvo analizuojami,
nustacius Pirsono koreliacijos koeficienta (r) ir nubrézus koreliacines kreives. Koreliaciniy rysiy
stiprumas buvo vertinamas pagal Siuos kriterijus [43]:

e Silpnas rySys — nuo 0,01 iki 0,29.

e Vidutinio stiprumo — nuo 0,3 iki 0,69.

e Stiprus — nuo 0,7 iki 0,99.

e Visapusiskas — 1 arba (-1).
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3. TYRIMO REZULTATAI

Tirti 452 pacientai, sergantys I ir II tipo cukriniu diabetu, hospitalizuoti Klaipédos
universitetingje ligoningje. Duomenys buvo rinkti nuo 2007-09-01 iki 2008-09-01 (imtinai). IS
visy tirty pacienty 103 buvo diagnozuotas I tipo cukrinis diabetas sergancius (22,8 proc.) ir 349
pacientams — II tipo cukrinis diabetas (77,2 proc.) (8 pav.).

O I tipo CD B Il tipo CD

22,8%

8 pav. Serganciyjy pasiskirstymas pagal I ir II tipo cukrini diabeta

I tipo CD serganCiyjy grupe sudaré¢ 53,4 proc. vyry ir 46,6 proc. motery. II tipo CD
serganCiyjy grupe sudareé 39,4 proc. vyry ir 60,6 proc. motery. Tyrime dalyvavusiy sergan¢iy CD
asmeny vidutinis amzius buvo 60,9 + 14,54 mety. I tipo CD asmeny amziaus vidurkis buvo 50,6

+ 16,63 metai, o Il tipo CD — 67,5 £ 23,5 metai.
3.1. Serganciyjy I ir II tipo CD paplitimas amZiaus grupése

IS tirty 103 I tipo CD serganciyju, 22,3 proc. buvo jauni iki 39 m. amziaus, 46,6 proc. —
40-59 m. amziaus ir 31,1 proc. pacienty — vir§ 60 m. amziaus.

IS 349 serganciy II tipo CD iki 39 m. amZiaus buvo tik 2,3 proc. pacienty, 40-59 m.
amziaus — 30,1 proc. ir net 67,6 proc. — vyresni nei 60 m. amZiaus asmenys

(9 pav.).

Is 103 serganciyju I tipo CD pacienty jauniausias buvo 20 mety, o vyriausias — 84 mety.

I$ 349 serganciuyju Il tipo CD pacienty — jauniausias buvo 30 mety, o vyriausias — 91 mety.
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@ 1TCD @ 2TCD

46.6%

2.3%
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9 pav. Serganciyjy I ir II tipo CD pasiskirstymas pagal amziaus grupes
Apskaiciavome statistisSkai reikSminga neatsitikting priklausomybg tarp cukrinio diabeto ir

serganéiyjy amziaus: x* = 78,053, p < 0,01.
3.2. Lir II tipo CD paplitimas tarp tirty vyry ir motery

Misy tirty motery, serganciy I tipo CD vidutinis amzius buvo 51,73 £ 2,7 m., o vyry —
49,53 £ 2,01 m. Motery, serganciy II tipo CD vidutinis amzius buvo 70,93 + 2,8 m., o vyry —
61,97 £ 1,1 m. (10 pav.).

@ Vyrai O Moterys

70+ 61.3%
53.4%

1TCD 2TCD

10 pav. Serganciyjy L ir II tipo CD pasiskirstymas pagal lyti

IS 103 serganciyju 1TCD jauniausio vyro amzius buvo 20 m., o vyriausio — 80 m.

Motery, serganciy 1TCD, jauniausios — 22 m., vyriausios — 86 m.
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I§ 349 serganciyjy 2TCD pacienty, jauniausio vyro amzius buvo 33 m. o vyriausio — 84
m. Atitinkamai jauniausios moters amzius buvo 30 m., o vyriausios — 91 m.

Nustatéme statistiSkai reikSminga priklausomybg tarp cukrinio diabeto ir pacienty lyties,
kuri néra atsitiktiné: Xz = 6,399, p < 0,01, rodancia kad I tipo CD statistiSkai reikSmingai

daznesnis vyrams, o II tipo CD — moterims.
3.3. Sergancdiyjy I tipo CD kraujo biocheminiy rodikliy analizé

5 lentel¢je pateikti I tipo CD atspindinciy kraujo biocheminiy rodikliy duomenys. I§ gauty
rezultaty matyti, kad suaugusiyju rekomenduojamy normy nevir§ija gautos vidutinés

C-peptido ir kreatinino koncentracijy kraujyje reikSmés.

5 lentelé. Serganciyju I tipo cukriniu diabetu kraujo biocheminiai rodikliai

o Vidutine Standartinis | Min. | Max. | Rekomenduojama

Rodiklis N . N
reikSme nuokrypis reik§mé

HBA,. (proc.) 9,09 +2,25 53 | 15,7 4,3-6,5

Gliukozés koncentracija 11,18 +721 | 3,13 | 45,15 4,1-6,1

kraujyje (mmol/l) ’

C-peptidas (nmol/1) 0,89 + 0,62 0,30 | 2,57 0,3-2,4

Kreatininas (pmol/l) 92,01 + 46,70 10 | 294 53-115

HBA,, — glikozilintas hemoglobinas; Min. — maziausia reik§mé; Max. — didziausia reik§mé.

Nustatéme, kad vyry, serganciu I tipo CD, HBA | vidutiné reik§mé buvo 9,00 £ 0,27 proc.,
o motery — 9,18 + 0,37 proc., t.y. tiek vyry, tieck motery vidutiné HBA . reikSmé virsijo 6,5

proc. normos riba, ta¢iau motery buvo kiek didesné nei vyruy.

W vyrai B moterys
15,7

161

141

_ 127
o

o 101
=

o 87
-

3 6
I

4.

2.

0.

Vidutiné reikSmé Min. Max.

11 pav. Glikozilinto hemoglobino pasiskirstymas pagal lyti serganciyju 1TCD grupéje
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Motery ir vyry HBA |, reikSmés skyrési nezymiai, taciau motery didziausia reikSmé buvo
didesné nei vyry (y° = 62,546, p > 0,05). Kadangi HBA,. p reikimé yra didesné uZ

reik§mingumo lygmeni, ly¢iy skirtumai nereikSmingi (11 pav.).

|l vyrai B moterys |

50- 45,15

Gliukozés koncentracija (mmmol/l)

Vidutiné reikSmé Min. Max.

12 pav. Gliukozés koncentracijos pasiskirstymas tarp ly¢iu serganciyju I tipo CD grupéje

12 paveiksle matyti, kad motery vidutiné¢ gliukozés koncentracijos reikSmé buvo kiek
didesné uz vyry. Abiejuy lyCiu vidutiné gliukozés koncentracijos reikSmé virS§ijo nustatytas
suaugusiyjy normas (4,1 — 6,1 mmol/l). Serganciyju I tipo CD vyry ir motery maziausios
gliukozes koncentracijos kraujyje reikSmes skyrési nezymiai, o didziausios $io rodiklio reikSmes
motery buvo didesnés uz vyry (x* = 103, p > 0,05) . Tadiau gliukozés koncentracijos kraujyje p
reikSmeé yra didesné¢ uz reikSmingumo lygmenj, miisy nustatyti gliukozés koncentracijos
skirtumai tarp ly€iy, serganciy I tipo CD pacienty grupéje buvo statistiSkai nereikSmingi
(12 pav.).

B vyrai @ moterys

2,57

C-peptido koncentracija (nmmol/l)

Vidutiné reikSmé Min. Max.

13 pav. C-peptido koncentracijos pasiskirstymas tarp ly¢iu serganciyju I tipo CD grupéje
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Nors motery C-peptido vidutiné reikSme¢ buvo kiek mazesné negu vyry, abieju lyc¢iy
vidutin¢ C-peptido reikSmé nevirSijo normy (0,3-2,4 nmol/l). Be to, motery didziausioji C-
peptido reikSmé buvo gerokai didesné uz vyry, o maziausioji reikSmé abiejy lyciy buvo vienoda
— 0,03 nmol/l (x* = 85,452, p > 0,05) (13 pav.). Kadangi C-peptido p reik§mé yra didesné uz

reikSmingumo lygmeni, skirtumai tarp lyCiy yra statistiSkai nereikSmingi.
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14 pav. Kreatinino koncentracijos pasiskirstymas tarp lyti serganciyjy 1TCD grup¢je
3.4. Serganciyjy II tipo CD kraujo biocheminiy rodikliy analizé

8 lenteléje yra pateikti II tipo CD atspindin€iy kraujo biocheminiy rodikliy duomenys. I8
gauty rezultaty matyti, kad suaugusiem rekomenduojamy normy nevirsija tik vidutin¢ C- peptido

koncentracijos kraujyje reikSme.

8 lentele. Serganciyjy II tipo cukriniu diabetu kraujo biocheminiai rodikliai

o Vidutiné Standartinis | Min. | Max. | Rekomenduojama

Rodiklis N . N
reik§meé nuokrypis reik§meé

HBA |, (proc.) 8,2 +23 4,5 | 19,1 4,3-6,5

Gliukozeés koncentracija 9,97 £520 | 3.04 41,05 4,1-6,1

kraujyje (mmol/l)

C-peptidas (nmol/1) 0,76 + 0,61 0,19 | 2,84 0,3-2,4

Kreatininas (umol/l) 85,10 + 40,63 30 | 451 53-115

HBA,. — glikozilintas hemoglobinas; Min. — maziausia reik§mé; Max. — didZiausia reikSmé.
Nustatéme, kad tiek vyry, tiek motery vidutiné HBA,. reikSmé virSijo 6,5 proc.

rekomenduojama norma, tac¢iau vyry buvo didesné negu motery (15 pav.). Be to, motery ir vyry

maziausios HBA |, reik§més buvo panasios, bet skyrési vyru didziausia reikSme, kuri buvo kiek
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didesné nei motery (x> = 97,43, p > 0,05). Tadiau §ie skirtumai tarp ly¢iy buvo statistiskai

nereikSmingi.

B vyrai @ moterys

19,1

Glikozilintas hemoglobinas
(proc.)
o>

Vidutiné reikSme Min. Max.

15 pav. Glikozilinto hemoglobino pasiskirstymas tarp ly¢iy serganciyju 2TCD grupéje

Istyre gliukozés koncentracijos pasiskirstyma tarp ly¢iy serganciy II tipo CD asmeny
grupéje, nustatéme, kad motery vidutiné gliukozés koncentracija kiek mazesné uz vyry (16 pav.).
Abiejuy ly¢iy viduting gliukozés koncentracijos reikSmé virSija rekomenduojamas suaugusiuyju
normas (4,1 — 6,1 mmol/l). Maziausios gliukozés koncentracijos reikSmés vyry ir motery
kraujyje skyrési neZymiai, taiau vyry didziausia reikSmeé buvo didesné nei motery, bet skirtumai

tarp ly&iy néra statistiskai reik§mingi (3> = 295,246, p > 0,05).

M vyrai @ moterys
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Gliukozés koncentracija
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Vidutiné reikSmé Min. Max.

16 pav. Gliukozés koncentracijos pasiskirstymas tarp ly¢iy serganciyjy II tipo CD grupéje
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Iverting C-peptido koncentracijas vyry ir motery kraujyje nustatéme, kad motery Sio
rodiklio vidutiné reikSmé kiek didesné negu vyry, taciau abiejy ly¢iy vidutiné C-peptido reikSme
nevir$ijo normy (0,3-2,4 nmol/l) (17 pav.). Nors vyry C-peptido didziausia reik§mé buvo didesné
uZ motery, o maziausios reik§meés abiejy ly¢iy buvo panaSios (x° = 224,399, p > 0,05),

statistiSkai reikSmingo skirtumo tarp ly¢iy nenustatéme.

|I vyrai B moterys

0,74 0,78

C-peptidas (nmolll)
o

Vidutiné Min. Max.
reikSme

17 pav. C-peptido koncentracijos pasiskirstymas tarp ly¢iy serganciyjy 2TCD grupéje

Ir vyry, ir motery kreatinino vidutiné reikSmé nevirSijo nustatyty normy, t.y. vyry — 62-
115 pmol/l, motery — 53-97 pumol/l. Vyry ir motery maZziausia kreatinino reik§mé skyrési
nezymiai, bet motery didziausia reikSmé buvo didesné uz vyry (x2 = 96,016, p > 0,05), nors

statistiSkai nereikSminga (18 pav.).
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18 pav. Kreatinino koncentracijos pasiskirstymas tarp ly¢iy serganciyjy II tipo CD grupéje
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3.5. Serganciyjy I tipo CD koreliaciniai rySiai tarp tirty rodikliy

Nustatytas neigiamas silpnas rySys (r = -0,231; p < 0,001) tarp serganc¢iyju I tipo CD

amziaus ir HBA |, kuris yra labai statistiskai reikSmingas (19 pav.).

r=-0,231

18

16

14

HBA1c

19 pav. Amziaus ir HBA | tarpusavio priklausomybé serganciyju I tipo CD grupéje
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Nustatytas silpnas teigiamas statistiSkai reikSmingas rySys (r = 0,16; p < 0,05) tarp

serganciyjy I tipo CD amziaus ir kreatinino reik§miy (20 pav.).
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20 pav. Amziaus ir kreatinino koncentracijos priklausomybé serganciyjy I TCD grupéje
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Vidutinio stiprumo teigiama labai statistiSkai reikSminga ry$i (r = 0,35; p < 0,001)

nustatéme ir tarp kreatinino koncentracijos ir C-peptido reiksSmiy (21 pav.).

r=0,35
2,8
2,6 ° o
2,4 o

C-peptidas

" 50 0 50 100 150 200 250 300 350
Kreatininas 95 % patikimumas

21 pav. Kreatinino ir C-peptido koncentracijos tarpusavio priklausomybé serganciuju I tipo

CD grupéje

Nustatéme silpna teigiama labai statistiSkai reikSminga ry$i (r = 0,27; p < 0,001) tarp

gliukozés koncentracijos kraujyje ir HBA . reikSmiy (22 pav.).

r=0,27
50

45 o

35
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Gliukozés koncentracuja

4 6 8 10 12 14 16 18

HBA1c 95 % patikimumas

22 pav. Glikozilinto hemoglobino ir gliukozés koncentracijos tarpusavio priklausomybé

serganciyjy I tipo CD grupéje
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3.6. Serganciyjy II tipo CD koreliaciniai rysiai tarp tirty rodikliy

IStyre koreliacinius rySius tarp tirty kraujo biocheminiy rodikliy ir II tipo CD serganciy

asmeny amziaus, nustatéme silpna teigiama ry$i (r = 0,08; p < 0,03) tarp kreatinino

koncentracijos ir amziaus (23 pav.), kuris buvo statistiskai reikSmingas.

500

r=0,08

450

400

350

300

250

200

Kreatinino koncentracija

20 30

40

50 60

Amzius

70

80

90 100

95 % patikimumas

23 pav. Amziaus ir kreatinino koncentracijos tarpusavio priklausomybé serganciyju II tipo

CD grupéje

Serganciyjy II tipo CD grupéje tarp C-peptido ir kreatinino koncentracijos nustatéme

statistiSkai reikSminga vidutinio stiprumo teigiama rysi (r = 0,35; p <0,001) (24 pav.).
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24 pav. C-peptido ir kreatinino koncentracijos tarpusavio priklausomybeé serganciyjy 11

tipo CD grupéje
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StatistiSkai reikSminga silpna teigiama rysi (r = 0,12; p < 0,003) nustatéme tarp C-peptidy

ir gliukozés koncentracijos kraujyje (25 pav.).
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25 pav. C-peptido ir gliukozés koncentracijos tarpusavio priklausomybé serganciyju II

tipo CD grupéje

Lygindami tarpusavyje serganciyjyu I ir II tipo CD kraujo biocheminius rodiklius

ieSkojome statistiSkai reikSminguy rySiy tarp lyties ir glikozilinto hemoglobino, gliukozés

koncentracijos

(9 lentele).

kraujyje,

C-peptido

bei

kreatinino

koncentracijos

tyrimo

rezultaty

9 lentele. Rysiai tarp serganciyjy I ir II tipo CD kraujo biocheminiy rodikliy rezultaty

Rodiklis 1TCD . 2TCD . Visy serganciyjy QD
r p verte r p verte r p verte

HBA |, (proc.) - - -0,17 p <0,01 -0,12 p <0,05

Gliukozés

koncentracija 0,19 p <0,05 -0,14 p <0,01 - -

kraujyje (mmol/l)

C-peptidas (nmol/l)

Kreatininas (umol/l)

HBA . — glikozilintas hemoglobinas; 1TCD — I tipo cukrinis diabetas; 2TCD — II tipo cukrinio diabetas;

r — Pirsono koreliacijos koeficientas; p — patikimumo verté.
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Rasti silpni statistiSkai reikSmingi rySiai tarp lyties ir glikozilinto hemoglobino bei
gliukozés koncentracijos duomeny. Nenustatyta statistiSkai reikSmingy rySiy tarp serganciyjy

cukriniu diabetu lyties ir C-peptido bei kreatinino koncentracijos reikSmiy.
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4. TYRIMO REZULTATU APTARIMAS

Misy tyrimo duomenys patvirtino literatiiroje pateikiamas sergamumo cukriniu diabetu
tendencijas [39, 40, 59, 60], t.y. I tipo CD dazniau yra sergama jaunesniame amziuje (iki 35-49
m.), o II tipo CD yra biidingas vyresniame amziuje (nuo 35-49 m.) ir ypa¢ vyresniems nei 55
mety asmenis. Rastas silpnas statistiSkai reikSmingas tiesioginis rysys tarp serganciyjuy I ir II tipo
CD ir amziaus.

Mes nustatéme, kad vyrai I tipo CD serga dazniau nei moterys. O miisy istirty serganciy II
tipo CD asmeny tarpe motery buvo gerokai daugiau negu vyry. Nustatéme silpna statistiskai
reik§minga teigiama rysj tarp serganéiyjy I ir II tipo CD ir lyties. Sie duomenys sutapo su 1996-
2003 m. Lietuvoje atliktais epidemiologinio tyrimo duomenimis, t.y. jog I tipo cukriniu diabetu
daugiau serga vyrai negu moterys [39, 40, 59, 60].

Mokslingje literatiiroje pazymima, kad esant gerai gliukozés kiekio kontrolei, glikozilinto
hemoglobino kiekis buina normalus. Padidéjusi HBA . koncentracija reiskia, kad yra cukrinio
diabeto komplikacijyu pavojus (retinopatijos, neuropatijos, polineuropatijos ir pan.). Jei
glikozilintas hemoglobinas vir§ija 7 proc. riba, galima teigti, jog Sis rodiklis yra blogai
kontroliuojamo cukrinio diabeto pozymis. Serganciy lengvesne CD forma pacienty glikozilinto
hemoglobino kiekis daznai biina didesnis nei serganc¢iyju priklausomu nuo insulino diabetu [41,
52].

Miisy atlikto tyrimo metu taip pat nor¢jome jvertinti glikozilinto hemoglobino svarba CD
stebésenai. Lyginant serganciyju I ir II tipo CD HBA . vidutines reikSmes pastebéta, kad abieju
grupiy rodikliai vir§ija nustatyta 6,5 proc. norma, taciau I tipo CD serganciy motery Sis rodiklis
didesnis negu vyry, o II tipo CD asmeny tarpe — vyruy didesnis uz motery. Taciau Sie HBA
skirtumai tarp ly¢iy buvo statistiSkai nereikSmingi. Nustatéme silpna neigiama ry$i tarp
serganciyjy CD lyties ir HBA. bei silpna neigiama rysj tarp serganciyjy II tipo CD lyties ir
HBA|.

Mediciningje literatiroje didelis démesys yra skiriamas cukrinio diabeto komplikacijoms.
Cukrinis diabetas ir Sirdies bei kraujagysliy ligy iSsivystymo rizika yra glaudZiai susijg.
Klinikiniais tyrimais paremta griezta gliukozés koncentracijos kontrolé¢ sumazina kraujagysliy
ligy rizika. Todél gliukozés kontrolés nauda sergantiems cukriniu diabetu yra akivaizdi [27].

Lyginant serganc¢iyjy I ir II tipo CD vidutines gliukozés koncentracijos reikSmes matyti,
kad jos abiejose grupése yra panaSios, taciau serganciyjy I tipo CD yra kiek didesnés.
Serganciyjy I tipo CD motery gliukozés koncentracija yra didesné nei vyry, o serganciyjy II tipo
CD — vyry didesn¢ uz motery. Taciau nustatyti skirtumai tarp lyC¢iu yra statistiSkai

nereikSmingi. Abiejose grupése gliukozés koncentracija kraujyje gerokai virSijo nustatytas
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suaugusiyjy normas (3,89 — 6,1 mmol/l), tod¢l galima daryti prielaida, kad Siy serganciyju
cukriniu diabetu padidéjusi gliukozés koncentracija kraujyje yra kraujagysliy ligy rizikos
veiksnys.

Kadangi cukrinis diabetas gali pazeisti inkstus, tai siekiant jvertinti inksty funkcija, yra
atlickamas kreatinino koncentracijos kraujyje tyrimas. Didel¢ kreatinino koncentracija gali
reiksti, kad inkstai nepakankamai funkcionuoja [17, 52].

Kadangi segantiems cukriniu diabetu gresia didesné rizika sirgti létinémis inksty ligomis,
darbe iStyréme ir vertinome kreatinino koncentracija serganciyjy I ir II tipo CD kraujyje.
Lyginant vidutines kreatinino reikSmes matyti, kad serganciyju I tipo CD S§io rodiklio vidutiné
reik§mé kiek didesné nei serganciyjy II tipo CD, taciau abiejy grupiy vyry ir motery viduting
kreatinino reikSme nevirSijo nustatyty normy. Serganciy I tipo CD motery vidutiné kreatinino
reikSmeé buvo kiek didesné nei vyry, o serganciy II tipo CD vyry kiek didesné nei motery. Taciau
rasti skirtumai tarp ly¢iy buvo statistiSkai nereikSmingi. StatistiSkai reikSmingy koreliaciniy rySiy
tarp serganciyjy I ir Il tipo CD ir kreatinino bei tarp serganciyjuy I ir II tipo CD lyties ir kreatinino
nenustatéme. Todél galime teigti, kad misy tirtiems pacientams cukrinis diabetas
kontroliuojamas veiksmingai, nes nepadidéjgs kreatinino kiekis rodo nesant inksty komplikacijy.

Kai 1 krauja 1§ kasos beta lasteliy iSsiskiria tam tikras insulino kiekis, iSsiskiria ir
atitinkamas C peptido kiekis. Tod¢l istyrus kraujyje C-peptida, galima kartu suzinoti ir kasos
beta lastelése susidariusio insulino kieki, t.y. kiek insulino kasa vis dar gamina. UZsienio autoriai
[12] rekomenduoja Salia gliukozés koncentracijos kraujyje tyrimy atlikti ir C peptido kraujyje
kiekio tyrima, nes C-peptido koncentracija padeda atskirti endogening hiperglikemija nuo
hipoglikemijos [11]. Mediciningje literatiiroje taip pat rekomenduojama stebint serganciyjy II
tipo CD insulino kieki, atlikti ir C-peptido tyrima, kuris gydytojui gali padéti nuspresti, kada
pradéti pacienta gydyti insulinu. C-peptido tyrimus galima naudoti tiek naujai diagnozuojant I
tipo CD, tiek siekiant patikrinti gydymo insulinu veiksminguma [25]. C- peptido tyrimai dar gali
biti naudojami kai diagnozuojant néra aisku ar tai [ ar II tipo CD arba patikrinti ar néra véziniy
kasos lasteliy bei patvirtinant hipoglikemija [11].

Mokslin¢je literatiiroje paZzymima, kad didelis C-peptido kiekis rodo intensyvia
endogeninio insulino gamyba. Tai gali buti atsakas { didelj gliukozés kiekj kraujyje ir/arba
lasteliy atsparuma insulinui. Didelis C-peptido kiekis taip pat gali rodyti inksty nepakankamuma.
Sergantieji I tipo CD turi mazai C-peptido. Serganciyju II tipo CD C-peptido koncentracija
kraujyje yra normali arba didel¢ [11]. Tai sutapo su misy tyrimo duomenimis. ISanalizavus
serganciyjy I ir II tipo CD vidutines C-peptido reikSmes matyti, kad serganciy II tipo CD vyry ir
motery $io rodiklio vidutinés reikSmés yra didesnés nei serganciy I tipo CD vyry ir motery.

Taciau tarp lyCiy statistiSkai reikSminguy C-peptido reikSmiuy skirtumy neradome. Taip pat
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nenustatéme statistiSkai reikSmingy koreliaciniy rySiy tarp visy serganciyju CD ir C-peptido
koncentracijos bei tarp serganciyju I ir II tipo CD lyties ir C- peptido. Abiejy grupiy vyry ir
motery viduting C peptido reik§mé nevirsijo normy (0,3-2,4 nmol/l). Sie miisy tyrimo duomenys
leidzia manyti, kad misy tirtiems pacientams vykdoma veiksminga cukrinio diabeto kontrolé.
Apibendrinant galima teigti, kad sergantiems cukriniu diabetu asmenims yra tikslinga kuo
dazniau atlikti kraujo biocheminius tyrimus, siekiant kontroliuoti CD ir atitolinti ligos

komplikacijas.
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ISVADOS

1. Nustatyta statistiSkai reikSminga priklausomybé tarp cukrinio diabeto ir serganciyjy
amziaus: I tipo cukriniu diabetu dazniau serga jaunesni, o II tipo — vyresni, ir ypa¢ vyresni nei
55 mety amziaus asmenys.

2. Nustatytas statistiSkai reikSmingas teigiamas rySys tarp serganciyjy I ir II tipo cukriniu
diabetu ir lyties: I tipo cukrinis diabetas daznesnis vyrams, o II tipo — moterims.

3. Kadangi serganciyju I tipo cukriniu diabetu kraujyje rekomenduojamy normy nevirsijo
C-peptido ir kreatinino koncentracijos, o serganiyju II tipo cukriniu diabetu kraujyje —
C-peptido  koncentracijos, galima manyti, kad tirtiems pacientams cukrinis diabetas
kontroliuojamas veiksmingai.

4. Nustatyta, kad informatyviausi tyrimai diagnozuoti ir veiksmingai kontroliuoti cukrini

diabeta yra glikozilinto hemoglobino ir gliukozés koncentracijos kraujyje tyrimas.
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REKOMENDACIJOS

Ivertinus misy tyrimo rezultatus, nustatéme, kad gliukozés koncentracijos kraujyje tyrimas
yra ankstyviausias ir informatyvus rodiklis diagnozuojant I ir II tipo CD. Kadangi S§io tyrimo
kaina lyginant su glikozilinto hemoglobino koncentracijos tyrimo kaina yra gerokai mazesné, tai
gliukozés koncentracijos kraujyje nustatyma, kaip priimtiniausia tyrima, rekomenduotume

cukrinio diabeto rizikos prevencijai ir einamajai kontrolei.
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SANTRAUKA

I IR II TIPO CUKRINIO DIABETO LABORATORINIU RODIKLIU ANALIZE
KLAIPEDOS UNIVERSITETINEJE LIGONINEJE

Epidemiologiniai tyrimai rodo, kad serganciyju cukriniu diabetu (CD) daugéja. Todel
ypatingas démesys skiriamas tyrimams, skirtiems tobulinti CD diagnozavima ir veiksminga ligos
kontrole.

Darbo tikslas: iSanalizuoti I ir II tipo CD sergan¢iy asmeny laboratoriniy rodikliy
ypatumus. Tikslui pasiekti buvo iSsikelti tokie uZdaviniai: nustatyti ir jvertinti I ir II tipo CD
priklausomybe nuo paciento amziaus ir lyties, jvertinti gliukozes, glikozilinto hemoglobino,
kreatinino, C-peptido koncentracijas serganciyju I ir II tipo CD tiriamyju grupése bei
laboratoriniy rodikliy reik§me diagnozuojant I ir II tipo CD.

Tyrimo medZziaga ir metodai: buvo istirti 452 pacientai, sergantys I ir II tipo CD,
hospitalizuoti Klaipédos universitetinéje ligoninéje. Gliukozés koncentracija nustatyta
fermentiniu amperometriniu metodu, glikozilinto hemoglobino (HBA,.) tyrimas atliktas
chromatografijos metodu, C-peptido tyrimas imunometriniu chemiliuminescencijos metodu,
kreatinino tyrimas imunofermentiniu metodu.

Rezultatai: I tipo CD serganciy pacienty buvo 22,8 proc., o serganciy II tipo CD — 77,2
proc. StatistiSkai reikSmingi teigiami rysiai tarp cukrinio diabeto ir serganciyjy amziaus parode,
kad I tipo CD dazniau serga jaunesni, o II tipo CD — vyresni asmenys. Nustatéme statistiSkai
reikSminga rysj tarp CD ir pacienty lyties: I tipo CD statistiSkai reik§mingai daZnesnis vyrams, o
IT tipo CD — moterims. [vertinus serganciyju [ tipo CD biocheminius kraujo rodiklius,
nustatytas neigiamas statistiSkai reikSmingas rySys tarp serganciyjy I tipo CD amziaus ir HBA ..
Teigiama statistiSkai reikSminga ry$i radome tarp serganciyjuy I tipo CD amziaus ir kreatinino
koncentracijos, tarp kreatinino koncentracijos ir C-peptido bei tarp gliukozés koncentracijos ir
HBA .. Nustatéme statistiSkai reikSminga teigiama rysj tarp kreatinino koncentracijos ir II tipo
CD serganciyju amziaus. Tarp C-peptido ir kreatinino, tarp C-peptido ir gliukozés bei HBA | ir
gliukozeés ir HBA. ir paciento lyties II tipo CD grupéje nustatéme statistiSkai reikSmingus
teigiamus rysius.

ISvados ir rekomendacijos: nustatétme, kad gliukozés koncentracijos kraujyje tyrimas yra
ankstyviausias ir informatyviausias rodiklis diagnozuojant I ir II tipo CD. Kadangi §io tyrimo
kaina, lyginant su glikozilinto hemoglobino koncentracijos tyrimo kaina, yra gerokai mazesné,
tai gliukozés koncentracijos kraujyje nustatyma, kaip priimtinausia tyrima, rekomenduojame

cukrinio diabeto rizikos prevencijai ir einamajai kontrolei.
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SUMMARY

THE ANALYSIS OF LABORATORY INDICES OF TYPEI AND TYPE II
DIABETES MELLITUS AT KLAIPEDA UNIVERSITY HOSPITAL

Epidemiological studies suggest that number of patients with diabetes mellitus (DM) is
increasing. Therefore, special attention is given to studies necessary to improve the diagnosis of
DM and effective control of the disease.

The aim: to analyse the peculiarities of laboratory indices of patients with type 1 and 2
DM. In order to reach this, the following goals were presented: to determine and evaluate type 1
and 2 DM’s dependency on patient’s age and sex; to assess the concentrations of glucose,
glycosylated heamoglobin, creatinine, C-peptide in patient groups with type 1 and 2 DM and
importance of laboratory indices for diagnosis of type 1 and 2 DM.

Material and methods: 452 patients with I and II type MD were examined and
hospitalized at Klaipeda University Hospital. Glucose concentration was determined by
amperometric method, glycosylated heamoglobin (HbAlc) test was conducted by
chromatographic method, C-peptide test was conducted by chemiluminescent immunometric
method, creatinine test was conducted by immunoassay method.

The results: 22.8 % of patients have type 1 DM, and 77.2 % - type 2. According to the
statistically significant positive relationship, type 1 is more common among younger, and type 2
DM is more common among older patients. The statistically significant positive relationship
between DM and the patient’s sex was determined: statistically, type 1 DM is more significant
for men, and type 2— for women. Having evaluated the biochemical blood indices of patients
with type 1 DM, a statistically significant negative relationship between the age and HBA |, in
patients with type 1 DM was estimated. Statistically significant positive relationship was found
between the age of patients with type 1 MD and creatinine concentration, between creatinine and
C-peptide concentrations and between glucose concentration and HBA |.. Statistically significant
positive relationship between creatinine concentration and the patients’ age with type 2 DM were
determined. The relationships between C-peptide and creatinine, between C-peptide and glucose;
between glucose and HBA; between HBA | and sex of the patient in type 2 DM group was also
statistically significant and positive.

Conclusions and recommendations: it was determined that the blood glucose
concentration test is the earliest and the most informative index for diagnosis of type 1 and 2
DM. Since the price of this research in comparison with the price of glycosylated heamoglobin
concentration test is much lower, blood glucose concentration test is recommended as the most

appropriate test for prevention of diabetes mellitus and its current control.
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