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SKRINING GESTACIJSKOG DIJABETESA O'SULLIVAN TESTOM

SCREENING OF GESTATIONAL DIABETES BY O'SULLIVAN TEST
Milosava Delkapié¢, Bozidar Nesevi¢
DOM ZDRAVLJA UZICE

Sazetak: Gestacijski dijabetes (GD) je bilo koji stepen poremecaja tolerancije glukoze koji je prvi put
otkriven u trudnoé¢i. Cilj naseg rada je da se proceni znac¢aj upotrebe skrining testa oralnog optereéenja sa 50g
glukoze (O’Sullivan test) u identifikaciji trudnica sa GD. IstraZivanjem je obuhvaceno 234 trudnice, 24-28 ne-
delja gestacije, podeljene prema starosti u dve grupe. U I grupi je bilo 207 trudnica do 35 godina, a u Il grupi 27
trudnica sa 36 i viSe godina. Glikemija heksokinaza je odredivana enzimskom metodom na biohemijskom anali-
zatoru Dimension RxL Max, reagensima firme Siemens. Prose¢na vrednost jutarnje glikemije je u prvoj grupi
iznosila 4,64+0,56 mmol/L, a u Il grupi 4,97+1,17 mmol/L, §to je statisticki zna¢ajna razlika (t=2,44; p<0,05). U
I grupi je kod 11,6%, a u Il grupi kod 14,8% trudnica otkriven GD jutarnjom glikemijom. Prose¢na vrednost
glikemije 1h nakon opterecenja je iznosila 6,03+1,47 u I, i 6,79+1,94 mmol/L u Il grupi, §to je takode statisticki
znacajna razlika (t=2,10; p<0,05). Na osnovu skrining testa opterecenja GD je otkriven u I grupi kod 3,9%, a u Il
grupi kod 10% trudnica. Izvodenje dijagnostickog testa oralnog opterecenja glukozom je bilo indikovano kod
14,14% u I, i kod 25% u Il grupi. U naSem istraZivanju smo identifikovali trudnice sa GD i ukazali na znacaj
izvodenja skrining testa kojim se otkriva izvestan broj trudnica sa GD, koje se ne mogu otkriti na osnovu vred-
nosti jutarnje glikemije.

Klju¢ne re¢i:  gestacijski dijabetes, hiperglikemija, makrozomija, trudnoca.

Extended summary: Gestational diabetes (GD) is any degree of disorder of glucoses tolerance which is
first discovered in pregnancy. According to the recommendation of Study group of the World Health
Organisation it is determined as a special kind of diabetes in 1985. Today the prevalence of GD is significantly
different in examined population and is between 1% and 14%, and is also different in regions among races.
Pregnant women with diabetes are more often with eclampsia, polyhydramnios and Caesarean section, and their
foetuses have bigger risk of perinatal morbidity et mortality, macrosomia with partial traumas, neonatal
hypoglycaemia and hypobilirubinemia. It's raised perinatal mortality and pregnancy of partial anomalies. For
that reason more attention is directed to early diagnostic of diabetes mellitus. The aim of our study was to
evaluate the significance of the use of glucose challenge test (GCT-O’ Sullivan test) with 50 g glucose, in
identifying pregnant women with GD. The research included 234 pregnant women in 24-28 weeks of gestation,
divided in two groups according to age. There were 207 pregnant women aged 35 in the first group and 27
pregnant women aged 36 and more in the second group. Glycaemia hexokinase was determined by enzyme
method on a Dimension RxL Max biochemical analyzer by reagents of the Siemens Company. The average
value of morning glycaemia in the first group was 4.64+0.56 mmol/L, and in the second group it was 4.97+1.17
mmol/L, which was statistically a significant difference (t=2.44; p<0.05). GD was found by morning glycaemia
at 11.6% pregnant women in | group and at 14.8% pregnant women in Il group. The average of glycaemia one
hour after GCT was 6.03+1.47 mmol/L in I group and 6.79+1.94mmol/L in II group, which was also a
significant difference statistically (t=2.10; p<0.05). Based on the GCT, GD was detected in 3.9% in | group and
in 10% in 11 group. Diagnostic oral glucose tolerance test was indicated in 14% of pregnant women in | group
and in 25% in 11 group. In our research we identified pregnant women with GD and also showed the importance
of performing GCT by means of which a certain number of GD pregnant women can be identified, which
otherwise cannot be discovered by morning glycaemia.

Key words: gestational diabetes, hyperglycaemia, macrosomia, pregnancy
uUvoD cije, 1985. g. on je izdvojen kao poseban oblik dija-
Gestacijski dijabetes (GD) se definiSe kao betesa. Danas prevalenca GD zna¢ajno varira u
bilo koji stepen poremecaja tolerancije glukoze koji zavisnosti od ispitivane populacije i kreée se od 1%
je prvi put otkriven u trudnoé¢i. Na osnovu prepo- do 14% [1]. Bez obzira na to da li je Diabetes
ruka studijske grupe Svetske zdravstvene organiza- mellitus (DM) bio prisutan pre koncepcije ili se
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pojavio u trudno¢i, postoji povecan rizik da se jave
komplikacije kod majke, kao sto su preeklampsija,
polihidramnion i zavr$etak porodaja carskim rezom.
Kod fetusa se povecava rizik od perinatalnog mor-
biditeta i mortaliteta, makrozomije sa traumom na
porodaju, neonatalne hipoglikemije i hiperbilirubi-
nemije. Iz tog razloga paZnja se usmerava ka ranom
dijagnostikovanju Seerne bolesti, posebno kod
trudnica koje spadaju u rizi¢nu grupu — gojazne,
starije od 35 godina, sa sindromom policisti¢nih
jajnika, koje su imale veliki broj spontanih pobacaja
ili intrauterinu smrt, hipertenziju, GD ili dijabetes u
porodici (naro¢ito kod majke), ishranu bogatu
zasi¢enim mastima i koje puse.

CILJ RADA
Cilj rada je bio da se proceni znacaj upo-
trebe skrining testa oralnog opterecenja sa 509 glu-
koze (O’Sullivan test) u identifikaciji trudnica sa
GD.

MATERIJAL | METODE

Istrazivanjem je obuhvaceno 234 trudnice,
24-28 nedelja gestacije, koje je ginekolog uputio u
Sluzbu za laboratorijsku dijagnostiku Doma
zdravlja u UZicu na izvodenje oralnog testa
opterecenja sa 509 glukoze. Ispitanice smo podelili
u dve grupe, na osnovu starosti. U | grupi je bilo
207 trudnica starosti do 35 godina, a u Il 27 trud-
nica sa 36 i viSe godina. Priprema za testiranje je
obuhvatala no¢no gladovanje, 8-12h, u toku kojeg
nije bilo dozvoljeno konzumiranje slatkih napitaka,
vocénih sokova, kafe, gaziranih napitaka, alkoholnih
pi¢a, duvana, fizicko opterecenje, a bila je doz-
voljena upotreba negazirane vode. Pre izvodenja

testa, pacijentkinje su mirovale 30 minuta. Vene-
punkcijom, BD (Becton Dickinson) vakutainer sis-
temom uziman je uzorak krvi koji je posle koagula-
cije centrifugiran na 3000 obrtaja/min, 10 minuta.
U dobijenom serumu je odredivana glikemija
heksokinaza enzimskom metodom na bio-
hemijskom analizatoru Dimension RxL Max, rea-
gensima firme Siemens. Trudnice sa jutarnjom gli-
kemijom <5,1mmol/L su podvrgnute oralnom
opterec¢enju. Skrining test oralnog optere¢enja glu-
kozom (O'Sullivan) je izvoden sa 50g anhidrovane
glukoze rastvorene u 300mL vode koju su paci-
jentkinje pile u trajanju od 5 minuta. Za vreme testa
trudnice su mirovale, bile bez fizicke aktivnosti,
uzimanja hrane, pi¢a i puSenja, cekale sledece
uzorkovanje krvi nakon 1h. Dobijene podatke smo
statisti¢ki obradili, a za procenu znacajnosti razlike
smo Koristili Studentov t-test.

REZULTATI

Prose¢na starost trudnica u | grupi je izno-
sila 28,3+3,7 g, a u Il grupi 38,1+2,2 g, §to je vi-
soko statisti¢ki znadajna razlika (t=13,398; p<0,01).
Najmlada trudnica obuhvacena ispitivanjem je
imala 18, a najstarija 46 godina. Utvrdili smo da je
prosecna vrednost jutarnje glikemije u prvoj grupi
iznosila 4,64+0,56 mmol/L, a u drugoj grupi
4,97+1,17 mmol/L, §to je statisticki znacajna razli-
ka (t=2,44; p<0,05). Na osnovu jutarnje glikemije
>5,1 mmol/L, u | grupi je kod 24 (11,6%) trudnice
otkriven GD, 3 (1,5%) su odbile dalje testiranje, a
kod jedne je test prekinut zbog povracanja (0,5%).
U drugoj grupi je kod 4 trudnice (14,8%) otkriven
GD jutarnjom glikemijom, a 3 (11,1%) su odbile
dalje testiranje (tabela 1).

Tabelal. Jutarnja glikemija i hiperglikemijski poremecaji kod ispitivanih trudnica

Gestacijski dijagetes
Grupa n Jutarnja Glu (mmol/L) Glu>5,1 mmol/L
n %
[ 207 4,64+0,56* 24 11,6
I 27 4,97+1,17* 4 14,8

N — broj ispitanika; grupa | — trudnice starosti <35 godina; grupa Il — trudnice starosti >36godina;
Glu — glikemija; * — statisti¢ki znacajna razlika (p<0,05).

Oralnom skrining testu optereéenja je
podvrgnuto 180 trudnica | grupe i 20 trudnica druge
grupe, koje su imale jutarnju glikemiju <5,1
mmol/L. Statistickom obradom podataka smo
utvrdili da je prose¢na vrednost glikemije 1h nakon
optere¢enja iznosila 6,03+1,47 mmol/L u prvoj
grupi, a 6,79+1,94 mmol/L u drugoj grupi, Sto je,
takode, statisti¢ki znagajna razlika (t=2,10; p<0,05).

Www.tmg.org.rs

U prvoj grupi je skrining testom optereéenja kod 7
trudnica (3,9%) otkriven GD, a kod 26 (14,1%)
pozitivan skrining test gde je indikovano izvodenje
dijagnostickog testa optere¢enja. U drugoj grupi je
skrining testom optere¢enja kod 2 trudnice (10%)
otkriven GD, a kod 5 (25%) je bio pozitivan
skrining test i indikovano izvodenje dijagnostickog
OGTT (tabela 2).
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Tabela 2. Oralni test optereenja sa 50 grama glukoze i hiperglikemijski poremecaji kod ispitivanih trudnica

s Pozitivan skrining test (Glu
Grupa 0 Gluu1h Gesta(éjlilg glléabetes >7.52<9,3)
n % n %
| 180 6,03+1,47* 7 3,9 26 14.1
Il 20 6,79+1,94* 2 10,0 5 25,0

N — broj ispitanika; grupa | — trudnice starosti <35 godina; grupa Il — trudnice starosti > 36godina;
Glu — glikemija u mmol/L; * — statisti¢ki znagajna razlika (p< 0,05).

DISKUSIA

U trudnod¢i se fizioloski desava niz bio-
hemijskih promena koje mogu doprineti pojavi GD.
Sa povecanjem veli¢ine placente povecava se i kon-
centracija humanog placentalnog laktogena (hPL) u
perifernoj krvi. Struktura mu je sliéna hormonu
rasta (96%), pa i njegove metabolicke aktivnosti
pojacane lipolize, povecane produkcije glukoze,
smanjenog preuzimanja glukoze od tkiva (dijabe-
togeni efekat) i povecane sinteze proteina
(anabolicki efekat), podsecaju na dejstva hormona
rasta [2]. Trudnoca u pogledu metabolizma li¢i na
gladovanje, jer su glukoza i aminokiseline sniZene,
a trigliceridi, slobodne masne kiseline i ketoni
poviseni. Tako se serumski trigliceridi, holesterol i
fosfolipidi i slobodne masne kiseline povecavaju za
40%, a posle noénog gladovanja duzeg od 12 sati
glikemija se moze spustiti i na 2,2-2,5 mmol/L, a
hidroksibutirat i acetoacetat porasti na nivo dva do
Cetiri puta visi nego kod Zena koje nisu trudne. Iz
ovog razloga se kod trudnica razvija ketoacidoza
bez vidljivih znakova upadljive hiperglikemije.
Insulin i glukagon ne prolaze placentarnu barijeru,
ali betahidroksibutirat i acetoacetat prolaze i oksi-
duju se u jetri i mozgu fetusa. Uprkos tome Sto fe-
tus potrazuje glukozu, trudnoca je ipak dijabetoge-
no stanje zbog nastanka stvarne rezistencije na in-
sulin pod dejstvom hormona placente. Na kraju
drugog trimestra trudnoce, osetljivost ¢elija masnog
i miSi¢nog tkiva na insulin se smanjuje za oko 50%
(sliéno kao u dijabetesu tip 2), §to ima za cilj da
potpomogne rast i razvoj ploda. Rezistencija na
insulin u normalnoj trudno¢i moze, takode, dovesti
do pojave GD u Zzena kod kojih sposobnost
izlu¢ivanja insulina nije dovoljna za podmirivanje
poveéanih zahteva za vreme trudnoce. Trudnocéa
kod Zena sa dijabetesom je udruzena sa pove¢anom
perinatalnom smrtnoséu  (3-5%, prema 1-2% kod
zena koje nisu dijabeticarke) i sa ve¢om ucestaloséu
porodajnih anomalija (6-12%, prema ostalim
zenama). Povecana proizvodnja glukokortikoida i
humanog laktogena u placenti, i rezistencija perifer-
nih tkiva na insulin mogu da uti¢u na pojavu GD i
pogorsanje hiperglikemije i tendencije ka ketozi
kod ve¢ postojeceg DM [3, 4]. U najcescoj

endokrinopatiji kod Zena wu reproduktivhom
periodu, sa sindromom policisti¢nih ovarijuma,
nema jasnih strukturnih poremecaja insulinskog
receptora, smanjenja broja ili promene u vezujuéem
afinitetu, ve¢ je prisutna insulinska rezistencuja na
postreceptorskom nivou. Rezistencija  je,
najverovatnije, tkivno specifi¢na i prisutna na nivou
jetre, misi¢a, masnog tkiva, ali ne i u policistiénim
jajnicima. Kod ovih Zena, pored insulinske
rezistencije, prisutna je i dislipidemija, hipertenzija,
hiperinsulinemija i hiperandrogenemija. Kod Zena
sa ovim sindromom, stopa intolerancije glukoze
dostize 40%, poviSeni su trigliceridi, a gojaznost se
ispoljava u preko 50% [5, 6]. Danas u svetu jo§
uvek postoje razliCite dijagnosticke strategije za
skrining i dijagnozu GD. ADA (American Diabetes
Association) je 2012. godine usaglasila kriterijume
sa International Association of Diabetes and
Pregnancy Study Groups (IADPSG), inter-
nacionalne grupe sa predstavnicima iz razli¢itih
udruZenja za dijabetes i akuSerstvo. Kriterijum za
skrining i dijagnozu GD je samo jedna glikemija
koja je > od navedenih (naste >5,1, nakon 1h
OGTT sa 75g glukoze >10, nakon 2h > 8,5
mmol/L). Upotrebljava se samo 2h OGTT sa 75
grama glukoze, bez prethodnog izvodenja skrining
testa. Americki koledz za akuserstvo i ginekologiju
(American Coollege of Obstetricians and Gyne-
cologists) nije prihvatio ove preporuke i ostavio je
dijagnostikovanje u dva koraka (1h skrining test sa
50g glukoze, dijagnosti¢ki OGTT test sa 100g glu-
koze) [7]. Nasi "Protokoli fetomaternalne medi-
cine" preporucuju za skrining GD odredivanje ju-
tarnje  glikemije 1 O'Sullivanov test oralnog
opterecenja sa 50g glukoze. Gikemija u 1h nakon
opterecenja, >7,5 a <9,3 mmol/L, oznadava da je
test pozitivan i da je potrebno trudnice podvrgnuti
dijagnostickom OGTT testu sa 75g ili 100g glu-
koze. Kod trudnica sa glikemijom > 9,3 mmol/L u
1h, ne izvodi se dijagnosti¢ki OGTT, ve¢ se po-
stavlja dijagnoza GD [8]. Zbog razlike u koncentra-
ciji glukoze u venskoj plazmi, serumu i kapilarnoj
krvi, preporucuje se uzorkovanje na isti nacin, jer
kombinovanje nacina uzorkovanja krvi moze do-
vesti do netacne procene [9]. Pojedini autori, na
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osnovu ispitivanja senzitivnosti i specifi¢nosti te-
stova, smatraju da je skrining test prihvatljiv za
skrining GD, ali da ne treba da zameni dijagnosticki
OGTT, ve¢ bi trebalo istraziti moguénosti kombi-
novanja dijagnosti¢kih strategija [10]. Prevalenca
GD je u stalnom porastu, razlicita je po regionima i
medu rasama, a veca je kod zena starijih od 35 go-
dina, nego kod mladih od 25 [11]. U Juznoj Aziji se
povecéala 2,8 puta, u Zapadnoj Evropi 2,2 puta,
prema kriterijumima IADPSG (International
Association of Diabetes and Pregnancy Study
Group) [12]. U nasem SMO istrazivanju, na 0snovu
jutarnje glikemije, dosli do zaklju¢ka da se GD rede
javlja kod Zena mladih od 35 godina (11,6%), nego
kod starijih (14,81%). Takode, i prose¢ne vrednosti
jutarnje glikemije i glikemije u 1h nakon
optereéenja znacajno Su nize kod mladih od 35 go-
dina. Skrining testom smo identifikovali manje
trudnica sa GD (3,9%) i pozitivnim skrining testom
(14,1%) kod mladih od 35 godina, u poredenju sa
grupom starijih, gde je kod 10% otkriven GD, a kod
25% je bio pozitivan skrining test. Kurtbas je u
svom istrazivanju pozitivan skrining test imao kod
19,5% trudnica, a Kafkasli i sar. su utvrdili da trud-
nice sa pozitivnim skrining testom imaju poremecaj
metabolizma ugljenih hidrata, kao i trudnice sa GD,
ali u neSto manjoj meri, a da su makrozomija i
carski rezovi Ce$¢i kod trudnica sa pozitivnim
skrining testom i GD [13, 14]. I pored toga Sto
skrining test zahteva najmanje vremena koje trud-
nica treba da provede u laboratoriji, u poredenju sa
dijagnostickim testovima, u naSem istrazivanju su
ga CeS¢e odbijale starije trudnice (11,1%), nego
mlade od 35 godina (1,5%). O'Sullivan test se do-
bro podnosi: zbog povracanja smo prekinuli
izvodenje testa samo kod jedne trudnice. Sve ovo
ukazuje na opravdanost izvodenja skrininga, jer na
osnovu vrednosti jutarnje glikemije ne otkrivamo
jedan broj trudnica koje imaju poremecaj toleran-
cije glukoze. GD nije od znadaja samo za trudnocu
u kojoj je otkriven, jer je poznato da Zene koje su
imale GD u prethodnoj trudno¢i imaju i veliki rizik
od razvoja gestacijskog dijabetesa u narednim
trudnocama 1 povecan rizik za javljanje Diabetes
mellitusa tip 2 kasnije u toku zivota [15, 16].

ZAKLJUCAK

O’Sullivan test oralnog optereenja se po-
kazao kao veoma jednostavan i prihvatljiv za
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skrining, jer se njime identifikuju trudnice sa GD,
koje se ne otkrivaju na osnovu vrednosti jutarnje
glikemije, a kod kojih je neophodna primena pre-
ventivnih mera.
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