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Souhrn

Prehledovy ¢élanek se vénuje novym moznostem v kontrole metabolismu glukézy v podminkach periopera-
tivni a intenzivni péce. Zahrnuje pouziti kontinualniho monitorovani glukozy, vyvoj automatického gluko-
statu a intervence ke sniZeni perioperativni hyperglykémie.
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Abstract

The anaesthetist and new trends and technologies in glucose homeostasis

The review article describes current advances in the control of impaired glucose metabolism in the peri-
operative and intensive care setting. It includes the use of continuous glucose monitoring systems, the de-
velopment of closed-loop glycaemic control devices and discusses the measures for perioperative hyper-

glycaemia reduction.
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Uvod

Chirurgicka intervence aktivuje stresovou endokrin-
ni osu — uvolfiuji se ,katabolické” hormony kontraregu-
l[aéni k G€inku inzulinu (adrenalin, noradrenalin, korti-
zol, glukagon) a zaroven klesa vylu¢ovani inzulinu.
ZvySuje se lipolyza, glukoneogeneze v jatrech a do-
chazi k fenoménu znamému jako stresova hypergly-
kémie (stress-induced hyperglycaemia, SIH).

Diabetici jsou v této situaci vulnerabilni nejen
z davodu narusenych mechanismu kontroly glykémie,
ale také kvuli preexistujici cévni a imunitni dysfunkci.

Diabetes mellitus postihuje v CR piblizné 800 000
lidi a jeho vyskyt stéle roste.

Opakované bylo potvrzeno, ze rozkolisani vnitini-
ho prostiedi pfi nedostatecné kontrole glykémie je fak-
torem, ktery u nich pfispiva k vy$8imu vyskytu poope-
racnich infekci i cévnich komplikaci. Rizikem je dlou-
hodobéjsi perzistujici hyperglykémie i vyrazna variabi-
lita glykémie [1-3]. K tomu, aby jejich pooperacni pro-
gndéza byla srovnatelna s nediabetickou populaci, po-
tfebujeme nové technologie umoziujici personalizo-
vany pfistup v kontrole gluk6zové homeostazy.

Po letech diskusi (studie Leuvenska, GLUControl,
NICE-SUGAR, VISEP, SPRINT) se odborna vefejnost
shodla na konsenzu, Ze pooperacéni komplikace Ize re-
dukovat ,liberalni“ kontrolou glykémie. Ta by méla byt
udrzovana v cilovém rozmezi od 4,4 do 10 mmol/l, pfi-
¢emz spie nez nebezpelné vykyvy glykémie pfi sna-
ze o pfilis tésnou kompenzaci je tolerovana ojedinéla
hyperglykémie do 11 mmol/l. Trendem je nastolit gly-
kemickou stabilitu v ramci denniho biorytmu glykémie.

V b&zné praxi u diabetiki operovanych v CR vsak
splfuje tato kritéria pouze mala ¢ast z nich — v nasi
vlastni studii za pouziti CGMS [4] byla v pasmu eu-
glykémie po dobu tfi perioperativnich dni jen 4 z 20
provedenych méfeni, pfiemz polovina sledovanych
pacientd bézné prekracovala glykémie 15 mmol/l.

Pfi kontrole glykémie jsme prozatim odk&zani na
izolované intermitentni manualni odbéry. Ty jsou prac-
né, zatézuji pacienty a poskytuji pouze bodovou, ni-
koliv kompletni informaci o glykemickém profilu opero-
vaného diabetika. To ndm znemozriuje udrzet pacien-
ty bezpecéné v doporuéeném glykemickém rozmezi
a jako mensi zlo jsou tolerovany hyperglykemické epi-
zody.

Kdy dojde k tomu, abychom tak, jak jsme zvykli per-

*Prehledovy ¢lanek s vyuzitim zkuSenosti z vlastni studie a materialt z 5. mezinarodni konference Advanced Technologies and Treat-

ments for Diabetes, Barcelona 8.—11. 2. 2012.
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operacné sledovat on line hemodynamické a ven-
tilaéni parametry, zapnuli na monitoru ,metabolicky*
modul? Nejblize k realizaci je pravé monitorovani gly-
kémie.

Subkutanni minimalné invazivni
senzory ke kontinualnimu méreni
glykémie

(Minimally invasive subcutaneous
glucose sensing)

Senzory schopné kontinudlné méfit glykémii
v intersticialni tekuting, tzv. Real Time Continuous Glu-
cose Monitoring systems (RT-CGMS) se jiz od roku
1999 pouzivaji v ambulantnim self-monitoringu diabe-
tikd.

V CR jsou pouzivany zatim dva typy senzor(i —
Guardian® REAL-Time CGMS firmy Medtronic a déle
Dexcom TM Seven ® Plus firmy DexCom. Zavadéji se
na dobu ne delSi nez jeden tyden.

Oba systémy vyuzivaji miniaturni podkozni elektro-
du. K jejimu umisténi je mozné pouzit prakticky které-
koliv misto, kde zavedeny senzor nevadi a nehrozi je-
ho dislokace. VétSinou se zavadi v oblasti bficha vpra-
vo Ci vlevo od pupku, pouziva se i rameno. Samotny
vykon zavedeni elektrody hodnotili pacienti zahrnuti
v nasi studii [4] jako méné bolestivy, nez je bézna in-
jekce inzulinu. Detekce glukdzy probiha na enzymatic-
kém podkladé. Senzor firmy Medtronic vyuziva gluko-
oxygenazovou reakci, i kdyz mozné jsou i jiné techno-
logie [5, 6]. Pfi reakci s glukézou dochazi umérné jeji
koncentraci ke vzniku elektrického proudu, ktery je re-
gistrovan a prevadén na vysila¢ — transmitter, pfipoje-
ny k senzoru. Méfeni se provadi po 10 sekundach,
primér z téchto hodnot je vysilan kazdych pét minut
do monitoru, ktery mize byt budto samostatny
(obr. 1), ¢i integrovany do inzulinové pumpy, popf. se
mUiZe jednat i o systém zaslepeny, kdy se data ze sen-
zoru stahnou az po ukoncéeni monitorovani. Se sen-
zorem pfelepenym néaplasti se Ize sprchovat i koupat.
Transmitter ma omezeny dosah — zhruba 2,5 m, pro-

Obr. 1. Zavedeny senzor s transmitterem prelepeny naplasti, moni-
tor Guardian® REAL-Time CGMS firmy Medtronic (foto autorka)

to je tfeba monitor udrzet v blizkosti téla. Monitor je
zafizeni velikosti mensiho mobilniho telefonu, zachy-
ceny signal se v ném zpracuje a pfepocita na koncent-
raci glukézy v krvi. Tento algoritmus bere v Uvahu pro-
stfednictvim kalibraéni hodnoty aktualni fyziologii da-
ného pacienta. Dvakrat denné je nutno monitor kalib-
rovat externim vlozenim hodnoty glykémie zmérené
dostupnym spolehlivym analyzatorem.

Na displeji monitoru miizeme sledovat aktualni gly-
kémii i historickou kfivku jejiho vyvoje. Je mozné na-
stavit alarmy upozornujici nejen na aktualni krajni
hodnoty glykémie, ale také na trend sméfujici k t&émto
extrémim. Data |ze stahnout do PC a vyhodnotit sta-
tistickym softwarem. Je mozno hodnotit reakci glyké-
mie na pfivod inzulinu, medikaci, chirurgickou inter-
venci (operace v anestezii, bolestivy pfevaz), jidlo
a fyzickou aktivitu — tyto i jiné Udaje Ize pribézné do
monitoru ¢i pumpy zadavat.

Dal8imi komercné dostupnymi subkutannimi sen-
zory na svétovém trhu jsou FreeStyle Navigator® Sys-
tem firmy Abbott, a GlucoMen Day firmy Menarini (ja-
ko jediny zalozeny na mikrodialyze). Pfesnost vSech
téchto nejzndméjSich miniinvazivnich glukézovych
senzorld se sice v urditych situacich ponékud lisi [7,
8], ale klinicky je pomérné srovnatelna.

Spolehlivy biosenzor glukézy je zékladnim kame-
nem pro vyvoj tzv. closed-loop systems — tedy zcela
uzaviené smycky, technologie umélého pankreatu. Fir-
my své vyrobky proto stale zdokonaluji ve snaze vyvi-
nout co nejpfesnéjsi ,high performance” senzory, pra-
cujici neomylné za jakychkoliv fyziologickych
i patologickych situaci. Nové vyvijena generace bude
zfejmé vyuzivat fluorescenci, ktera eliminuje rusivé vli-
vy kyslikovych radikall z reakce kolem implantatu. Na
zvifecich modelech jsou testovany implantabilni sen-
zory schopné dlouhodobého vykonu.

Neinvazivni CGMS

Za zminku stoji i vyvoj neinvazivnich, transdermal-
nich senzor(. Tyto zatim nedosahuji dostate¢né pres-
nosti, aby byly schvéleny ke klinickému pouziti — poty-
kaji se zejména s variabilnim odporem kozni bariéry.
K pfekonani tohoto handikepu nékteré systémy pouzi-
vaji tzv. multitechnologii — méfi vice parametrd sou-
¢asné vcetné kozni teploty a tim ¢aste¢né eliminuji
chybu méfeni. Kalibrace je u nich nezbytnosti.

Mivaji formu naramku (GlucoWatch® biographer na
principu iontoforézy), udniho klipu (GlucoTrack multi-
senzor vyuzivajici ultrazvuk, elektromagnetické vinéni
a termistor), nebo jsou pfipevnény paskem k télu (C8
MediSensors na principu Ramanovy spektroskopie).

Bezpecnost subkutannich senzort

Pfi zavedeni senzoru je dosud jedinym znamym ne-
zadoucim ucinkem vznik reakce kolem ciziho télesa.
Spole¢na studie |ékafskych fakult v Olomouci
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a v Kosicich vyhodnotila vedlejsi u¢inky 420 senzor(
zavedenych celkem po dobu 2537 dni. Za tuto dobu se
se senzoru atypicky zavedeného v nepfiznivé lokaliza-
ci na hyzdi, kolem néhoz se vytvofil absces s nasled-
nou nutnosti drenaze [9].

Subklinicka tkénova reakce se kolem elektrody vy-
skytuje bézné, tvorba biofilmu na povrchu membrany
a vznik kyslikovych radikalt s postupujicim vékem
senzoru mlze byt pfi¢inou nepfesnosti v méfeni [10].

Presnost méreni glykémie a CGMS

Obecné nejpfesnéjsi metodou méreni glykémie
jsou certifikované laboratorni analyzatory. V pod-
minkach intenzivni péce je dobrym standardem ana-
lyzator krevnich plynd. | tyto metody maji ur€itou miru
neshody, a to zejména pfi nizSich hodnotach glykeé-
mie. Glukometry, pfestoze v intenzivni péci u nas ¢as-
to pouzivané, nejsou pro klinickou praxi povazovany
za dostate¢né presné [11-13].

Arbitrarné stanovenym méritkem prfesnosti jednot-
livych biosenzord glykémie je Mean Absolute Relati-
ve Difference (MARD), coz je mira primérné odchyl-
ky hodnot namérenych senzorem ke standartu — krev-
nimu analyzatoru Yellow Springs Instruments — YSI.
Dalsi mirou pfesnosti je modifikovana Clarkova ,chy-
bova mfizka“ tzv. Clarke glucose-error grid analy-
sis, ktera nejenze porovnava presnost méfeni se stan-
dartem, ale také zohlednuje chybu méfeni CGMS
s ohledem na zavaznost pfipadné navazujici nesprav-
né nebo nedostate¢né terapeutické intervence [14,
15]. Pro kontinualni méreni glukézy se vyuziva modi-
fikace této metody — CG-EGA [16].

Prvni CGMS mély omezenou presnost zejména
v pasmu hypoglykémie, od té doby se v3ak jejich spo-
dostupnd generace senzord firmy Medtronic (Enlite)
dosahuje MARD 15,3 %. Konkurent DexCom vyviji
senzor Dexcom Gen4 Sensor s MARD 12,3 %.

Pékné pfirovnani CGMS k laboratornim analyzato-
riim glykémie uvadi Rice [17]: ,Hodnota z analyzatoru
odpovida prfesnému statickému snimku (absolutni
hodnota glykémie), zatimco kontinualni méfeni |ze pfi-
rovnat k nata¢eni videokamerou (trend vyvoje glykeé-
mie). Obraz na videofilmu, pokud ho zastavime, je mé-
né ostry, ale film jako celek nam poskytuje presnéjsi
vhled do probihajiciho déje nez série snimku.”

Vzhledem k tomu, ze senzory méfi v jiném télnim
kompartmentu nez v krvi — totiz v intersticiu — musime
brat pfi interpretaci vysledkl v Gvahu tzv. time-lag, ¢i-
li zpozdéni do vyrovnani koncentrace glukézy mezi kr-
vi a intersticiem. Intersticium se opozduje za hladinou
v krvi pfi vzestupu glykémie o 15-20 minut, pfi pokle-
su do 5 minut, pfiéemz tato doba zalezi na typu sen-
zoru. Je vSak otazkou, zda hodnota v intersticiu neni
pro klinika vlastné vice vypovidajici — hypoglykémie
v CNS se projevi az pfi nedostatku glukézy v inter-

sticialni tekutiné. Hladina glukdzy v intersticiu tedy mu-
Ze odrazet presnéji koncentraci glukézy v CNS nez je-
ji hladina v krvi. Tuto teorii dosud nikdo neprozkoumal,
bylo by ji mozné posoudit paralelnim méfenim gluko-
zy v CNS mikrodialyzaénimi senzory.

Klinicka pouzitelnost subkutannich
CGMS peroperacné

Prikopnici v peropera¢nim pouzivani CGMS je
Hannah Piper z Children’s Hospital v Bostonu (Har-
vard Medical School).V r. 2006 pouzila senzory Med-
tronic Minimed na 22 détech do 3 let, které podstupo-
valy kardiochirurgicky vykon. Ziskala 246 parovych
hodnot glykémii porovnavajicich senzory s labora-
tornim analyzatorem. Zjistila, Zze pouziti senzort je
bezpeéné (zadné krvaceni ani reakce tkané kolem
senzoru) a ze senzory dobfe funguji i v podminkach
alterované perfuze podkozi pfi hypotermii, nutnosti
inotropni podpory a otocich. Uzavfela, ze jejich pouzi-
ti usnadriuje peropera¢ni management glykémie [18].

V obdobi od 1.7.2010 do 30.6.2011 jsme proved-
li 20 peroperativnich méfeni senzory Guardian®
REAL-Time CGMS firmy Medtronic u pacient(i s DM II
¢i poruchou glukbézového metabolismu (IGT) v pru-
béhu celkem 95 perioperativnich dni [4]. NaSe zkuSe-
nosti Ize shrnout do nasledujicich bodu:

e Senzor je nutno zavést minimalné dvé hodiny pfed
planovanou operaci. Tyto dvé hodiny potfebuje
k aklimatizaci v podkozni tkani, pak teprve sam zvu-
kovym signalem na monitoru zazada o kalibraci
a poté za¢ne ukazovat hodnoty glykémie.

e Kalibrace je z hlediska presnosti méfeni zasadni
ukon. Je vhodné, aby na kontinualni monitorovani
dohlizel vySkoleny SZP tym.

e Pro kalibraci je nutné zvolit dobu, kdy glykémie co
nejméné kolisa (ij. pfed jidlem, nikoliv pfi infuzi glu-
kdzy, po injekci inzulinu atd.) a kdy je tedy co nej-
mensi pfedpoklad nepoméru koncentrace glukozy
mezi krevni plazmou a intersticiem. Samotny odbér
glykémie musi byt proveden bezchybné a jeji hod-
vhodnéjsi pro intenzivni péci je analyzator krevnich
plyn, pokud je dostupny. Lze jej sice nahradit glu-
kometrem (pro ambulantni self-monitoring diabeti-
kl je standardem), avSak pfi pouziti za peroperac-
nich podminek, kdy hodnoty glykémie mohou vice
kolisat a naroky na pfesnost jsou vy&Si, neni tento
postup zcela spolehlivy. Je zapotfebi alespon vy-
brat osvéd€eny typ glukometru, ktery napf. neinter-
feruje s hladinami hemoglobinu. Pokud zadame ka-
libracni glykémii nepfesné, celé glukézové monito-
rovani na dalSich 12 hodin je tomu Umérné zkres-
lené. Pro zpfesnéni je mozno kalibrovat i v mezi-
dobi mezi dvéma predepsanymi kalibracemi [19].

¢ Je tfeba poditat s tim, Ze senzory firmy Medtronic
méfi glykémii pouze v rozpéti 2,2-22,5 mmol/l.

e Jak jiz bylo fe€eno, je monitor je nutné udrzovat ve
vzdalenosti maximalné 2,5 m od téla monitorova-
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Sensor Data (mmol/L)

30.7.10 — 31710

2810 —— Avg.

0
00:00 02200

0400 05:00 03:00 10:00 1200 1400 16:00

Duration Distribution (hh:mm)

HOOO®

00:00

O

Above7,8  NA | 1045 100% | 21:35 9e% | 11:35 s9%| wA | 4355 95%

Within (3,9 - 7,8) NA 000 0%  0:55 4% 125 11% NA 220 5%

N/A | o000 o%| o000 o%| o000 o0%| A | o000 0%

Thu 29 Jul Fri 30 Jul Sat 31 Jul Sun 1 Aug Mon 2 Aug Average / Total

# Sensgor Values 0 129 270 156 0 555
High SG (mmolL) N/A 18,1 15,0 16,9 NIA 18,1
Low SG (mmoliL) NIA 130 68 75 NIA 68
Average SG (mmoliL) N/A 14,8 1,1 113 NIA 12,0
Standard Dev. NIA 13 2,0 31 NIA 27
MAD % N/A 26,9 24 22 N/A 105
#Valid Calibrations 0 2 4 1 0 7

Obr. 2. Zena (1932), DM 2. typu na inzulinu

Dne 30. 7. 2011 provedena amputace dolni koncetiny v Chopartové kloubu. Perzistentni perioperativni hyperglykémie.

ného pacienta. Telemetrické propojeni se vzdale-
nym monitorem by bylo pro klinické vyuziti v bu-
doucnu rozhodné vhodné. Obg&asné vypadky sig-
nalu v monitorovani jsou ve valné vétsiné zplisobe-
ny nedodrzenim tohoto pravidla (obr. 2, 3).

e Pfi samotném méreni na opera¢nim sale jsme na
rozdil od predchozi uvedené prace [18] nezazna-
menali zadnou interferenci s pouzivanymi elektric-
kymi pfistroji (napf. elektrokauter) ani s aneste-
ziologickou elektronikou.

e Péce o CGMS je pomérné snadna, vyzaduje krat-
kou edukaci o$etfujiciho zdravotniho personalu,
ktery jsme vybavili struénym navodem k pouziti
a SOS telefonnim &islem. Bez problému byla spo-
lupréce se SZP na JIP (chirurgickych i JIP interni).
Na standardnich oddélenich byla reakce SZP indi-
vidualni, ale spiSe prevladala obava z nové techni-
ky, pficemz vyhody CGMS zlstavaly do znacné mi-
ry nevyuzity. Tuto nevyhodu by odstranil vy¢lenény
mobilni SZP tym, ktery by provadél supervizi CGM
na standardnich oddélenich a prabézné jejich per-
sonal doskoloval.

* Nutno jesté podotknout, ze je tfeba dat pozor na
pfipadnou nahlou perioperaéni indikaci magnetic-

ké rezonance ze strany chirurga a monitorovani
pred timto vySetfenim ukoncit.

e Souhrnem, v souc¢asnosti perioperativni CGM mu-
Ze poslouzit jako uzite¢né voditko pohybu glykémie.
Hodnota na displeji nemiiZze byt sice jedinym pod-
kladem k léCebné intervenci — je tfeba ji ovéfit od-
bérem glykémie — ale je podstatné, ze nam muze
zav€as avizovat nutnost tohoto odbéru.

Pouzitelnost subkutannich CGM
v intenzivni péci

Brzy od zavedeni CGMS do klinické praxe byly ty-
to pfistroje testovany v podminkach intenzivni péce.

V roce 2004 Goldberg pouzil Medtronic MiniMed
u 22 pacientd interni JIP po dobu 3 dni. 98,7 % hod-
not bylo klinicky akceptovatelnych podle Clarke Error
Grid Analysis. Uzavrel, ze se jedna o metodu omezu-
jici vykyvy glykémie na JIP, slibnou i pro védecké uce-
ly [20]. V roce 2007 byl Medtronic MiniMed testovan
v intenzivni péc¢i kardiakd a byl shledan vhodnym pro
usnadnéni sesterského oSetfovani [21]. Logtenberg
r. 2009 shledava CGM bezpe&nym a vyhovujicim pfi-
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Sensor Data (mmol/L)
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Obr. 3. Muz (1953), DM 2. typu na inzulinu

Dne 21.6.2011 proveden aortofemoralni bypass s profundoplastikou (10.30-14.30 hod) v celkové anestezii, téhoz dne reoperovan —
provedena endarterektomie a trombektomie (14.30-16.30 hod) v subarachnoidalni anestezii. Pfes den podany tfi infuze s glukézou: glu-
kéza 10% 500 ml s 4 j. Humulin R od 6.00 do 9.00 hod, glukéza 10% 500 ml s 20 j. Humulin R od 15.30 do 17.30 hod, glukéza 10%

500 ml s 20 j. Humulin R od 19.30 do 21.30 hod.

jatym standardim, ale podotyka, Ze drobné nepres-
nosti brani jeho neomezenému pouziti v klinické pra-
xi [22]. DalSi pracovisté vyuzilo senzory k vyhodnoceni
rozsahu hyperglykémie u 20 kriticky nemocnych ne-
diabetickych déti [23]. Ukéazalo se, podobné jako
u nasi studie [4], Ze rozsah hyperglykémie je pfi pou-
Ziti intermitentnich odbérd podcenén. Scuffi [24] vyu-
ziva vysledkd CGM k vypoctu glykemické variability
u kriticky nemocnych v redlném ¢ase. Samostatnou
kapitolou je uziti CGMS u nedonoSenych déti
a novorozenct diabetickych matek. CGMS zde Uspés-
né odhalilo mnoho epizod hypoglykémie nerozpozna-

nych intermitentnimi odbéry [25, 26], i kdyz vétsi sen-
zitivita CGMS v oblasti hypoglykémie by u této speci-
fické skupiny byla pfinosem (u pouzitych senzor( fir-
my Medtronic je omezena spodnim limitem detekce
glykémie 2,2 mmol/l).

V CR se pouzitim CGMS v intenzivni pééi zabyva-
la A. Stoszkova. Srovnavala mikrodialyzu a senzory
RT-CGM Guardian, Medtronic s arterialni a smiSenou
zilni glykémii. Jeji vysledky (Pearsonlv korelaéni ko-
eficient u obou metod blizky 0,7) nepodpofily pouziti
senzord u kriticky nemocnych [27]. Na jeji stranu se
pfiklani i Ligtenberg, ktery zkoumal pfesnost senzoru
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Gold (Medtronic Minimed) a prestoze 98,3 % hodnot
se nachazelo v klinicky akceptabilnich zénach podle
EGA, kvali 1,5 % hodnot, kde by mohlo dojit
k nespravné |é¢bé (Slo o 9 pacient(l, 8 z nich bylo lé-
¢eno vazopresory) nedoporucuje subkutanni CGMS
jako jedinou metodu ke kontrole glykémie za podmi-
nek intenzivni péce [28].

Hodné citovana Brunnerova prace [29] zahrnuje da-
ta ze dvou randomizovnych studii, celkem 174 pa-
cientd intenzivni péce, ktefi k udrzeni normoglykémie
potfebovali inzulin. Byl pouzit systém RT-CGM Guar-
dian, Medtronic a odebrano 2045 parovych hodnot
glykémie. Hodnoty ziskané pomoci CGMS byly srov-
nany s arterialni krvi (analyzator krevnich plyna). Pe-
arson(lv korelaéni koeficient byl 0,92, s 92,9 % hodnot
v mezich 1SO standartu a 99,1 % hodnot v rozmezi
pfijatelné spolehlivém pro klinické pouziti. Vysledek
prace vyznél dle zavéru autorll ve prospéch spolehli-
vosti tohoto typu CGMS u kriticky nemocnych.

Studie Holzingerové [30] dospéla k zavéru, ze CGM
(Medtronic) redukuje hypoglykemické epizody u kritic-
ky nemocnych, i kdyz nezlepSuje kontrolu glykémie ve
srovnani s intenzivni inzulinovou terapii fizenou algo-
ritmem. DalSi zajimava prace z téhoz pracovisté [31]
neprokazala Zadny vliv obéhového selhani vyZadujici-
ho podporu noradrenalinem bé&éhem 72hodinového
meéfeni na pfesnost méfeni téhoz CGMS.

Lze shrnout, Ze se zdokonalovanim senzord a za
pouziti pfesné techniky kalibrace se CGMS stava po-
uzitelnym v monitorovani kriticky nemocnych. Se zvy-
Senou spolehlivosti senzorll a jejich nizsi cenou Ize
v budoucnu predpokladat Siroky nastup této techno-
logie.

Intravendzni senzory

Takzvané intravenous blood glucose monitoring
system’s — jsou invazivni systémy vyvijené pfimo pro
ucely intenzivni péce, pro pacienty se zajisténou Zzilni
linkou.

Firma Edwards Lifesciences Corporation, znama
z oblasti hemodynamického monitorovani, ve spolu-
praci s firmou DexCom vyvijeji automaticky intrave-
nozni GMS pouzitelny pro jednotku intenzivni péce
GLUCOCLEAR. Sestava z i. v. katétru obsahujiciho
elektrodu a senzor (opét na podkladé glukooxidazo-
vé reakce) a kalibracni i. v. infuze. Senzor vydava
hodnoty kazdych 7,5 minut. Zatim je ve fazi klinickych
studii [32].

OptiScanner (OptiScan Biomedical) aspiruje kaz-
dych 15 minut 3ml vzorek krve, po centrifugaci zméfi
v 0,12 ml krve koncentraci glukézy v plazmé infracer-
venym senzorem a zbylou krev vraci do obéhu pacien-
ta. Jina zafizeni rovnéz aspiruji vzorek krve a detekuji
glukézu na principu enzymatické reakce. Svédska fir-
ma CMA Microdialysis vyviji systém na principu mik-
rodialyzy vyuzivajici centralni vendzni katétr. Zkouse-
ji se i jiné technologie [33-36].

Intravendzni senzory nejsou ovdem zatim v rutinnim

klinickém pouZiti a jejich rizikem je nutnost nitrozilniho
pfistupu, moznd interference s intraven6zné podavany-
mi roztoky a u nékterych i nutnost antikoagulace.

Umély glukostat
(,,artificial pancreas®, AP)

Vyvoj technologie l1é¢by diabetu spéje k vytvoreni
~closed loop“ (,uzaviené smycky“), tedy zafizeni, kte-
ré si bude samo davkovat inzulin a dokaze jej titrovat
na cilové hodnoty bez vnéjSiho zasahu Clovéka.
jiz disponuji funkci automatického zastaveni pfivodu
inzulinu v pfipadé hrozici hypoglykémie (tzv. LGS —
Jlow-glucose suspend” pumpy, v CR je dostupna Pa-
radigm® Veo™ firmy Medtronic). Jsou vynikajici
v prevenci no¢nich hypoglykémii a diabetici s nimi do-
sahuji tésnéjsi kompenzace, protoze jsou jisténi proti
hypoglykémii.

Evropsky projekt vyzkumu umélého pankreatu
AP@home ma modularni strukturu. Jednotlivé vy-
zkumné tymy FfeSi vymezené ukoly.

Idea umélého pankreatu obecné sestava ze tfi
Uhelnych kamen( — prvnim z nich jsou vyS$e popsané
biosenzory glykémie, které se stale zdokonaluji, minia-
turizuji a sméfuji k mensi invazivité. Druhym jsou za-
fizeni dodavajici inzulin, kde také dochdazi k minia-
turizaci — vyvijeji se jiz dokonce pumpy ,naplastove”.
Aby nebyly nutné dvé perforace klze, jsou testovany
dokonce ,single port* mikroperfuzni katétry, které si-
multanné méfi i dodavaji inzulin. Jsou také snahy
o vyvoj kanyly, kterd v sobé spojuje funkci senzoru
i pumpy — reaguje totiz na koncentraci glukdzy
v intersticiu a podle ni méni svou propustnost pro in-
zulin (hydrogel s nanopory) [37]. V podstaté vSak me-
zi oba koncové ¢lanky, senzor a pumpu, musi byt vlo-
Zen inteligentni mechanismus schopny predikce vy-
voje glykémie a Upravy davkovani inzulinu.

Na algoritmus MPC (model predictive control)
a jeho personalizaci se nyni soustfedi mezinarodni vé-
decké usili. Kontrolovat glykémii pfes den, pfi riznoro-
dé fyzické aktivité a nahodilém pfijmu smiSené potra-
vy s rdznym vyslednym glykemickym indexem, je vy-
zvou pro informatiky [38]. Problém je v inter-
individualnich fyziologickych rozdilech — vstfebavani
potravy u mnohych diabetikll zpomaluje gastroparé-
za, vyskytuji se u nich Castéji také poruchy zevni se-
krece pankreatu, maji rliznou citlivost k inzulinu
a také jeho variabilni absorpci z podkoZi. Vznikaji
aproximativni absorp&ni modely pro rlizna smésna jid-
la a behavioralni modely anticipace dal$iho jidla. Pre-
kazkou je také ¢asovy posun mezi objevenim se inzu-
linu v obéhu a detekci snizujici se glykémie monito-
rem.

Umély pankreas se tedy zatim testuje hlavné ,in si-
lico, tedy simulacemi na pocitaci. Probihaji testy na
zvifecich modelech.

Je testovan i umély pankreas bihormonalini (kromé
inzulinu vyuziva i glukagon).
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Dokonéeni vyvoje umélého pankreatu pro bézné
denni pouziti se pfedpoklada jiz v této nebo v dalsi
dekadé.

Automaticky glukostat pro intenzivni péci

Kdy budeme moci v intenzivni ¢i peroperacéni
péci nastavit glykémii na ,,autopilota“?

Glukostat do podminek intenzivni péce je kon-
strukéné snazsi — vétsi rozméry zde nevadi, invazivni
nitrozilni pfistup je vétSinou zajistén, pohyb pacienta
minimalizovan a dodané kalorie jsou kontrolovatelné.

Tato zafizeni jsou vyvijena jiz od r. 1977, kdy byl
testovan Biostator [39] a vzapéti po ném v Japonsku
Nikkiso STG-22 Blood Glucose Controller [40]. Vyvoj
L=umelého pankreatu” pro intenzivni péci vsak byl rela-
tivné pomaly a podfinancovany [41]. Snad nejvice zku-
Senosti s nim maji Japonci. Sedované a ventilované
pacienty udrzi v t&ésném rozmezi glykémie 4,44-8,33
mmol/l, bez hypoglykémie. Pfistroj velikosti ventilato-
ru zatim neni pfenosny. Studii s jeho inovovanym pro-
totypem byla publikovana celé fada za podminek pe-
rioperativni mediciny, postoperativni sepse, resekce
pankreatu aj. [42—46].

Roku 2003 byl u¢inén pokus pouzit subkutanni sen-
zor Medtronic Minimed pro uzavienou smyc¢ku kontro-
ly krevniho cukru [47].

Jako ,otevienou smycku“ v podminkach intenzivni
péce Ize uvést systém Glucommander v USA nebo
u nas testovany systém Space GlucoseControl firmy
B. Braun Medical. Oba sestavaji z perfuzoru a algo-
ritmu, ktery na zakladé kumulativnich naméfenych
hodnot glykémie, pfipadné obsahu sacharidd v pa-
renteralni a enteralni stravé, generuje doporuceni dav-
kovani inzulinu v nasledujicim ¢asovém Useku. Konec-
né rozhodnuti je ale na oSetfujicim personalu a neni
uzivano kontinualni méfeni glykémie.

Nebezpec€i nerozpoznané hypoglykémie
v prubéhu anestezie nebo ve spanku

Spekuluje se, Ze urcité procento pooperaénich , ikt
nebo ,tranzitornich ischemickych atak CNS* mohlo byt
kémiemi. Zde by mélo rutinni peroperaéni pouziti
CGMS u rizikovych pacient(l velky preventivni uc¢inek.

V nasem souboru 20 méfeni [4] jsme jeho prostied-
nictvim zadnou peroperacéni hypoglykémii nezachytili,
zfejmé rutinni pfedoperacni ,vykryvaci infuze“ gluko-
zy byly dostate¢nou prevenci — ovéem za cenu, ze ky-
vadlo glykémie rozkyvaly na opaénou stranu (viz obr.
2, 3). Zaregistrovali jsme v8ak hypoglykémie denni
i no¢ni v poopera¢nim obdobi, které nebyly zachyce-
ny béznymi intermitentnimi odbéry (viz obr. 3).

Intenzivisté slouzici na RZP se setkavaji se syndro-
mem nahlé smrti ve spanku (,Dead in bed" syndrom).
U pacientt vybavenych CGMS, ktefi zemfeli na tento
syndrom, byly retrospektivnim vyhodnocenim kfivky
nalezeny hypoglykémie pfedchazejici umrti. To vedlo
k pfehodnoceni pohledu na etiologii tohoto syndromu,
z kterého byly dosud obvifiovany pfedevsim nahlé sr-
deéni arytmie. Zfejmé muze byt ¢asto pravou pfi¢inou
(a pfipadnym triggerem arytmie) nerozpoznana noc¢ni
hypoglykémie. Pfitom vecerni hodnoty glykémie neby-
vaji pro vyskyt no¢nich hypoglykémii prediktivni.

Co s pooperacni inzulinovou rezistenci?

Lze ji snizit i jinak nez zvySenymi davkami
inzulinu?

Rychlé a spravné zvladnuti zdkladniho onemocné-
ni, kontrola infekce, bolesti (i pfi pfevazech) a procesy
podporujici rychlé hojeni nejucinngji pfispivaji
k upravé glukézové homeostazy.

Zajimavé by bylo srovnani rliznych druh( vedeni
anestezie na glukézovy metabolismus [48].

Zamezeni zbyte¢né dlouhému predoperacnimu lac-
néni a vhodna ¢asna pooperacni realimentace snad
také snizuji pooperaéni inzulinovou rezistenci [49, 50].

Ojedinélé prace hodnotily pfiznivy vliv riznych me-
dikamentl na stresovou hyperglykémii — byl zkousen
metformin a propranolol u spélenin [51], glukagon-like
peptid-1 [52] a také sympatolyticka premedikace klo-
nidinem (antagonista alfa adrenergnich receptort),
ktera mechanismem snizeni cirkulujicich katechola-
mind nejen snizuje peroperaéni hypertenzi (u nas po-
zorovani doc. Hesse), ale prispiva také k metabolické
stabilité [53].

Velmi nadéjné jsou vysledky studie RABBIT s po-
uzitim bazalniho inzulinu v peroperaénim obdobi [54].

K odstranéni stresu patfi i omezeni psychické ne-
pohody. PeCujeme-li o diabetika po amputaci konceti-
ny, ktery se trapi tim, jak zvladne péci o nemocného
na ném zavislého partnera, nevystatime si jen
s technologii — bude zapotiebi sjednocené usili Iéka-
fe, psychologa &i knéze, socialniho pracovnika, reha-
bilitani sestry i pacientovy rodiny.

Zavér

Diabetologie prodélava v sou¢asné dobé prudky vy-
voj. Ucelem ¢&lanku bylo seznamit anesteziology
a intenzivisty se sou¢asnymi moznostmi pouziti kon-
tinualniho méreni glykémie a souvisejicimi technolo-
giemi a postupy, jejichz cilem je bezpecné dodrzeni
doporuc¢eného rozmezi glykémie i u pacientl v dyna-
mickych podminkéch perioperativniho obdobi a inten-
zivni péce.
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