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Abstrakt

Poznanie glykémie je kld¢ovym indikatorom glykemickej kompenzacie. Existuje mnozstvo biochemickych proce-
sov k overeniu hladiny glykémie, z ktorych dominuje elektrochemické analyza pre jednoduchost a kvantitativnu
vypovednost. Na stanovenie glykémie je ale potrebny invazivny pristup, ktory pre svoju nepohodinost pre boles-
tivost vpichov méze pacientov odradzat od pravidelného selfmonitoringu. Ciasto¢né vylepsenie, ¢o sa tyka po-
Cetnosti vpichov, prinasaju systémy na stanovenie glykémie v intersticialnej tekutine, ¢i sa uz jedna o tzv. ,flash”
glukézovy monitoring (FMG) alebo systémy kontinudlneho monitorovania glykémii (CGM). Vo vyvoji nezaostavaju
ani neinvazivne metodiky stanovenia koncentracie glukdzy v telesnych tekutinach.

Klucové slova: diabetes mellitus - flash glukézovy monitoring — glukomer — glykozylovany hemoglobin - selfmo-
nitoring glykémie

Abstract

Identification of blood glucose is a key indicator of glycemic control. There are a number of biochemical processes
to verify blood glucose levels, dominated by electrochemical analysis for its simplicity and quantitative signifi-
cance. However, an invasive approach is needed to determine blood glucose, which, due to its discomfort and pain
on injection, can discourage patients from regular self-monitoring. Partial improvement concerning the number of
injections is provided by interstitial fluid glucose monitoring systems, whether it is flash glucose monitoring (FMG)
or continuous glycemic monitoring (CGM). Also non-invasive methodologies for determining the concentration of
glucose in body fluids keep pace with the development.

Key words: diabetes mellitus — flash monitoring — glucometer - glycated hemoglobin - glycemic selfmonitoring

Uvod . . . . Obr | Glukomer Ames Eyetone s pruzkami
Pokusy o kvantitativne stanovenie koncentrécie glukézy Dextrostix. Upravené podfa [3]

v moci siahaju do 18. storocia a polozili zdklad mo-
dernej starostlivosti o pacienta postihnutého ochore-
nim diabetes mellitus (DM). Vyvoj komer¢ného vyuzi-
tia miery glykosurie nastal v roku 1908, kedy Benedict
vyvinul reagens s obsahom medi, ktoré interagovalo
s glukézou v moci. Modifikacie tohto procesu sa pou-
zivali takmer 50 rokov [1]. V 40. rokoch doslo vylepse-
niu zavedenim technolégie ,dip-and-read” (,namoc¢
a ¢itaj”) s testovanim glukézy v modi (Clinistix), ¢o umoz-
nilo okamzité zistenie stavu glykosurie. Z dne$ného po-
hladu testovanie nebolo efektivne, pretoze odrazalo
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glykosuriu s ¢asovym odstupom od glykémie v krvi,
a navyse nevedelo odhalit hypoglykémie [2].

V roku 1965 Ames vyvinul prvy prazok na meranie
koncentracie glukézy v krvi — Dextrostix, ktory vyuzival
glukézooxidazovu reakciu. Pre tento spbsob stanove-
nia glykémie bola ale potrebna pomerne velkd kvapka
krvi a vysledok bol zndmy po 60 s. Glykémia bola sta-
novend semikvantitativne podla dodanej farebnej
Skaly. Prvy glukomer pre domace pouZzitie bol vyvinuty
v 70. rokoch, nebol viak velmi presny. V 80. rokoch bol
uvedeny do pouzivania glukomer Dextrometer s digi-
talnym displejom, ktory uz vyzadoval mensiu vzorku
krvi a bol dostupnejsi. Selfmonitoring glykémii sa tak
stava zlozkou standardnej starostlivosti, Specidlne u pa-
cientov s diabetes mellitus typu 1 (DM1T) [1]. Pacienti uz
mali moznost vyuzivat domaci glukomer Ames Eyetone
(obr). I8lo o zariadenie s hmotnostou 1,8 kg a vyskou pri-
blizne 20 cm, pristroj musel byt zapojeny do elektric-
kej siete a vysledok bol zndmy do 1 minuty [2]. Od tych
Cias presiel vyvoj glukomerov zjavnou evoluciou. V su-
Casnosti disponujeme generdaciou glukomerov, ktoré su
prenosné, zriedka presahuju 10 cm, maju velmi nizku
hmotnost, len niekolko gramov a na rozbor potrebuju
len velmi malu vzorku krvi (0,6 pl) a analyza vzorky trva
len niekolko sekund.

Technologické postupy

V zdsade existuju dva technologické postupy ziskavania
glykémie: optické a elektrochemické. Optické metody
vyuzivaju zmenu farby ukazovatela, ktory odraza kon-
centraciu glukdzy. Farba indikatora sa meni pocas enzy-
matickej reakcie, ktora spracovava glukézu na jej meta-
bolity. Hoci zmeny farby indikatora poskytuju pacien-
tom intuitivny spésob kontroly glykémie, nie je vhodny
na kvantifikovanie jej hladiny a nepokryva ani merania
nizkych hladin glykémie [4]. Elektrochemické senzory
priamo prevéadzaju chemicky signal na signal elektricky
a su sucastou vacsiny glukomerov [4]. V sucasnosti do-
stupné zariadenia pracuju na zdklade enzymatickej re-
akcie elektrochemickej povahy s vyuzitim glukézooxi-
dazy, alebo glukézodehydrogendzy. Postupy vyuziva-
juce glukdzooxidazu su senzitivne na pritomnost kyslika,
a mali by byt pouzité pri hodnoteni glykémie z kapilar-
nej krvi u pacientov s normalnou saturaciou O,. Vys3ia sa-
turdcia kyslika napr. v arteridlnej vzorke krvi alebo pocas
liecby kyslikom moze poskytnut falosne nizke hodnoty
glykémie. Na druhej strane nizka saturacia kyslikom,
vysoka nadmorska vyska alebo stanovenie vo vendznej
krvi moze viest k falosne vysokym hodnotam oddita-
nej glykémie. Zariadenia pracujice na podklade reak-
cie glukézodehydrogendzy nie su senzitivne na pritom-
nost kyslika [5], a mdzu sa vyuzivat na stanovenie glyk-
émie vo vendznej, arteridlnej aj kapildrnej krvi [6].

S meranim glykémie na béze glukézooxiddzovej re-
akcie mozu interferovat aj iné prirodzene sa vyskytujuce
I&tky, napr. triacylglyceroly. Pri vysokej hladine triacylgly-
cerolov moéze dojst k znizeniu koncentracie glukézy vo
vysetrovanej vzorke krvi, a to sa moze prejavit falosne

nizkou hodnotou glykémie. Kyselina mocové vo velmi
vysokych hodnotach moéze byt zoxidovana elektrédou,
a tak mézu byt namerané falosne vysoké hodnoty glyk-
émie. Pri glukomeroch na baze glukézodehydrogenézo-
vej reakcie sa moézeme stretnut s kompeticiou monosa-
charidov, galaktézy, xylézy a disacharidu maltézy [7].

Glukomery, ktoré sa pouzivaju v Eurépe musia splfat
ISO standardy (International Organization for Stan-
dardization 1SO 15197:2013). To znameng, Ze pre glyk-
émiu < 5,55 mmol/I ma byt 95 % vysledkov v rozmedzi
+ 0,83 mmol/l laboratérnych hodnét a pri glykémiach
> 5,55 mmol/l mé byt 95 % vysledkov v rozmedzi od-
chylky + 15 % indexovej hodnoty glykémie [8].

Neinvazivne stanovenie koncentracie
glukozy

Neinvazivne metodiky stanovenia glykémie nepresta-
vaju byt vyzvou, a to napriek zna¢nym pokrokom vo
vysetrovani glukdzy v intersticidlnej tekutine (,flash”
glukézovy monitoring, kontinudlny glukézovy monito-
ring). Neinvazivne postupy tvoria pomyselny priesec-
nik medzi invazivnou ,krvnou” cestou a neinvazivnou
cestou. Ide napriklad o stanovenie glukézy v slzach s vy-
uzitim $o3ovky. Z chemického hladiska je prostredie oka
je relativne disté, existuju viak problémy s energetic-
kym zasobenim senzora, ktory je na kontaktnej So3ovke
a prenasa data bezdrétovo. Pre minimalizaciu vybave-
nia v tomto malom anatomickom segmente sa vyvinula
biopalivova bunka, ktory vyuziva ako zdroj askorbat. Vy-
Setrenie koncentrécie glukdzy v slinach je stazené viac,
a to primesou necistét s hordou izolaciou glukézy. Vy-
uzitie transdermalnych naplasti funguje na baze iontofo-
rézy a je potrebné, aby bola koza spotend. Pot mé oproti
inym biofluidom vyhody pri neinvazivnom monitoro-
vani glukézy, pretoze potné zlazy su distribuované di-
fuzne a reakcia potu sa povazuje za dostatoc¢ne rychlu,
aby odrazala fyziologické podmienky. Pretoze glukdza
z potu zostéva v tomto kroku neabsorbovand, je mozné
ju fahko zmerat monitorovacimi senzormi, ¢i uz vo
forme naramku alebo naplasti. Tento typ merania je ale
ovplyvneny vonkajsou teplotou a pH koze, ¢o je nevy-
hoda oproti meraniu glykémie v krvi, v ktorej su teplota
a pH viac stabilné. Ale aj tieto prekdzky sa daju elimino-
vat vlozenim tzv. pH- a teplotnych senzorov [4]. Existuju
aj data o neinvazivnom merani glykémie na spektrofo-
tometrickom principe v oblasti tenaru, v intersticidlnej
tekutine pod stratum corneum nad liniou tukového
tkaniva, ktoré koreluju s krvnou glykémiou ale s ¢aso-
vym odstupom [9]. Pouzivanie neinvazivnych techno-
|6gii merania glykémie je na vzostupe, zlatym Standar-
dom vsak stale zostava informacia o glykémii ziskana
invazivne, ¢i uz z krvi, pripadne z intersticidlnej tekutiny.

Selfmonitoring glykémii (SMG)

SMG je neoddelitelnou sucastou starostlivosti o pa-
cienta s diabetom. Monitorovanie glukézy umozniuje
vyhodnocovanie individudlnej odpovede na terapiu
a pomaha posudit, ¢i sa glykemické ciele dosahuju bez-
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pe¢ne. Specifické potreby a ciele pacienta by mali ur¢o-
vat frekvenciu a nacasovanie SMG alebo aj zvazenie po-
uzitia systémov kontinualneho monitorovania glykémii
(Continuous Glucose Monitoring — CGM). SMG boli su-
castou multifaktoridlnych postupov v studiach, v kto-
rych sa dokézala vyhoda intenzivnej kontroly glykémie.
Hlavné klinické $tudie u pacientov lie¢enych inzulinom
zahfnali samokontrolu glukdzy v krvi ako su¢ast multi-
faktorialnych zésahov, aby sa preukézala vyhoda inten-
zivnej kontroly glykémie aj pri komplikacidch s cukrov-
kou [5].

U pacientov s diabetes mellitus typu 2 (DM2T) exis-
tuje korelacia medzi vyssou frekvenciou sebakontroly
glykémii a niz3im GHbA,_(glykozylovany hemoglobin),
aj ked existuje typ pacientov, ktori pri kontrole glyk-
émie najmenej 1-kradt denne uvadzaju, ze nepodniknu
ziadne kroky pri zisteni nizkej, ¢i vysokej hodnoty. Pa-
cienti by mali byt pouceni ako vyuzivat vysledky zis-
tené z glukomera na Upravu prijmu stravy, cvicenia
a pod. Taktiez pri kazdej kontrole by sa mala prehod-
notit potreba vyuzivania SMG, najma ak nie je tento
zohladneny v praktickom selfmanazmente [5].

U pacientov na intenzifikovanom inzulinovom rezime
vyplyva délezitost SMG pri hodnoteni hyperglykémie
a hypoglykémie. Vacsina pacientov si meria glykémie
pred jedlami, postprandidlne, pred spanim, pred cvice-
nim, pri podozreni na hypoglykémiu a jej liecbe a pririe-
Seni kritickych uloh, ako je napr. vedenie motorového
vozidla. Databdzova $tudia s takmer s 27 000 detmi
a adolescentami s DM1T preukazala, ze zvy3end denna
frekvencia SMG bola spojena s vyznamne nizsimi hod-
notami GHbA,_a s men3im vyskytom akutnych kompli-
kécii [5]. V $tudii realizovanej vo Svédsku, kde je celkovo
dobra dostupnost glukomerov a diagnostickych pruz-
kov sa zistilo, ze menej ako 50 % dospelych s DM1T vyu-
ziva SMG 4-krdt denne a viac [10].

Podobny nahlad prebehol u 13 000 pacientov s DM2T,
u ktorych analyza dat preukdzala, ze SMG je ,poduzi-
vané” u pacientov na inzuline aj bez lie¢by inzulinom,
a Ze postprandidlne glykémie boli kontrolované len
zriedka [11]. U pacientov s DM2T bez lie¢by inzulinom
mobze byt SMG limitovany klinickymi benefitmi. Ale
u niektorych jedincov méze samokontrola glykémii pri-
spiet k zmene diéty, fyzickej aktivity a k Uprave medika-
mentézneho manazmentu, tiez moze odhalit ev. hypo-
glykémie, zmeny pocas interkurentnych ochoreni, ¢i
diskrepancie v korelacii s GHbA, _V 1 rok trvajucej $tudii
u pacientov bezinzulinoterapie so suboptimalnou glyk-
emickou kontrolou prispel 7-bodovy glykemicky profil
v 3 po sebe iducich diioch, zbierany najmenej 1-krét za
Stvrtrok k znizeniu hodnoty GhbA, 0 0,3 % oproti kon-
trolnej skupine [5].

Miesta odberu glykémie

Je vela pacientov, ktori sa stazuju na bolestivost vpi-
chov do koncekov prstov, ¢o méze mat v kone¢nom do-
sledku dopad aj na mensiu frekvenciu odberov. Exis-
tuju odporucania pre alternativne miesta odberu ako je

oblast ramena alebo stehna, v ktorej st vpichy menej
bolestivé a mézu poskytnut podobné vysledky ako
odber z prsta. Odbery z alternativnych miest sa neod-
porucaju v skorom postprandialnom obdobi a hned po
cviceni [12]. Z dalSich miest sa ukazuje ako dobra alter-
nativa odber krvi z oblasti tenaru a hypotenaru, ktoré
maju podobné kapildrne zasobenie a v studidch sa naj-
viac priblizili glykémii odoberanej z prsta. Zmense-
nie bolestivosti vpichu prindsa Genteel Lancet, odbe-
rové zariadenie, ktoré vyuziva vakuovy tlak na odber
krvi z malého otvoru vytvoreného miniinvazivnou lan-
cetou. Ultrajemna ihla v kombindcii s tlakom prispieva
k menej bolestivému pocitu pri odber krvi. Agentura
FDA (US Food and Drug Administration) povolila jej vy-
uzivanie aj pri odberoch na alternativnych miestach
tela [13]. Na Slovensku nie je kategorizovana, ale nie je
problém si ju individualne zakupit cez oficialne portaly
so zdravotnickymi poméckami.

Frekvencia SMG

Odporucana frekvencia monitoringu glykémii ma byt
individualizovand pre kazdu osobu na zaklade typu dia-
betu, antihyperglykemickej liecby, pri zmenach liecby,
pri sklone k hypoglykémiam, ale aj s ohladom na 3peci-
fika zamestnania a pocas akutneho ochorenia [26]. Pre
pacientov s DM1T je SMG krucidlnou zlozkou k dosiah-
nutiu dobrej glykemickej kontroly. Vysledky rozsiahlej
kohortnej studie preukazali, ze realizacia = 3 selftestov
glykémie za den je asociovand so Statisticky a klinicky
signifikantnou 1,0% redukciou GHbA,_[27]. Pre pacientov
s DM2T lie¢enych inzulinom su takéto dokazy menej pre-
svedcivé, hoci studie preukdzali aj u jedincov lie¢enych in-
zulinom, ktori sa testovali najmenej 3-krat denne, zlep-
Senie glykemickej kontroly [28]. Va¢3ine pacientov s DM
lie¢enych inzulinom sa odporuca hodnotit glykémiu
pouzitim SMG (a/alebo CGM) pred jedlami a obcer-
stvenim, pred spanim, pred cvi¢enim, pri suspekcii na
nizku glykémiu, po lie¢cbe hypoglykémie a pred dole-
zitymi ¢innostami, ako je napr. Soférovanie. Pre vacsinu
pacientov to znamena testovanie 6-10-krat denne, hoci
existuju individudlne rozdiely [5].

U pacientov na lie¢be bazalnym inzulinom a/alebo
neinzulinovymi antidiabetikami treba frekvenciu SMG
zohladit podla glykémie nala¢no pred koncom posobenia
bazalneho inzulinu kvoli adjustécii davky, pricom dalsie
monitorovanie glykémie treba zosuladit s potrebami aj
narokmi na testovacie pruzky. SMG bol demonstrovany
ako najviac efektivny u pacientov s DM2T pocas prvych
6 mesiacov po diagnostike ochorenia, aj ked'nie st zndme
dokazy o tom, ze by bol SMG spojeny s celkovou pohodou,
spokojnostou, alebo kvalitou Zivota stvisiacou zo zdravim
[29]. V praxi sa osvedcuje kontrola glykémie namerane;j
glukomerom s vendéznou glykémiou stanovenou v la-
boratériu, pricom variabilita by nemala presiahnut viac
ako 15 % [26]. Osobitnou kapitolou je ,flash” glukbzovy
monitoring (flash glucose monitoring — FGM). Citacky
zobrazuju profil za poslednych 8 hodin z interpolova-
nych koncentracii glukdzy, ktoré sa zaznamendévaju kaz-
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Tab. 1 | Limity skupiny D - zdravotnickych pomacok pre diabetikov. Upravené podla [14]

podskupina charakteristika mnozstvovy limit

nazov druhu zdravotnickej pomocky

D1 D1.1

glukomery pre inzulinovy rezim glukomery pre inzulinovy rezim bez hlasového vystupu kus za 5rokov
D1.2

glukomery pre inzulinovy rezim s hlasovym vystupom kus za 5 rokov

D2

kontrolné roztoky ku glukometrom kontrolny roztok glukézy ku glukomeru kus za 5 rokov

D3 testovacie pruzky na stanovenie glukdzy v krvi glukomerom 75 kusov za 1 mesiac

testovacie prizky na stanovenie glukézy pre: diabetikov lie¢enych intenzifikovanym inzulinovym rezimom

v krvi glukomerom

deti do 10 rokov veku 150 kusov za 1 mesiac

diabetici od 10 do 18 rokov veku

gravidné zeny

testovacie pruzky na stanovenie glukézy v krvi glukomerom

pre:

diabetikov liecenych konvenénym inzulinovym rezimom,

peroralnymi antidiabetikami, inkretinovymi injeké¢nymi mimeti-

kami a diétou

100 kusov za 1 mesiac

100 kusov za 1 mesiac

50 kusov za 2 mesiace

50 kusov za 4 mesiace

Tab. 2 | Prehlad glukomerov

obchodny nazov vyrobca vysledok velkost merané batéria pamat (pocet transfer idajov velkost
merania vzorky rozmedzie merani) (mm)
(1) (mmol/l)
Accu Chek Active Roche (DEU) 5s 1-2 0,6-33,3 (R2032 350 USB 104 x 52 % 21
Accu Chek Performa Roche (DEU) 5s 0,6 0,6-33,3 1% 3V Litiova 500 bezdrétovo 94x52%21
batéria CR 2032
Accu Chek Instant Roche (DEU) do4s 0,6 0,6-33,3 2 x 3V litiova 720 USB, Bluetooth, 771 x48,6x153
batéria (R 2032 aplikdcia mySugr
Contour plus Ascensia Diabetes 5s 0,6 0,6-33,3 2 % 3V litiové 480 datovy kdbel 77X 57 %19
Care AG (CHE) batérie (DL 2032
alebo CR2032)
Finetest Premium Infopia Co. Ltd. (KOR) 95 15 0,55-33,3 2 x 3V litiové 200 USB 77x42%x19
(R2032
ForaDiamond Prima  FORA Care Suisse 5s 05 1,1-333 1x AAAalkalickd 450 USB 86 53,6 19,5
DM10 AG (CHE) batéria
Free Style Optium Abbott Diabetees Gare 5 0,6 1,1-278 2 X batéria 1000 USB 59,7 X 86,8 x 8,7
Neo Inc. (GBR) (R2032
Gluneo Lite Infopia Co., Ltd. (KOR) 55 0,5 0,6-33,3 3V mincovd 500 USB 96 X 56 X 24
batéria C(R2032
OneTouch Select LifeScan Europe, Divi- 5 1,0 1,1-333 3Vlitiovd C(R2032 500 USB, Bluetooth, 52x 86 % 16
Plus/Flex sion of Cilag (CHE) Mobilnd aplikacia
OneTouch Reveal
Rightest GM 550 Bionime Corporation 5 0,75 0,6-33,3 2% (R2032 500 = 90,6 X 46 X 16,5
(TWN)
TD-4235 Mini TaiDoc Technology 7s 07 1,1-333 1,5V AAA 250 USB 8x36x454
Corp. (TWN)
TD-4116 Next TaiDoc Technology 7s 0,7 1,1-333 1,5V AAA 450 USB 89,82 % 52,48 17,2
Corp. (TWN)
Wellion Calla Light MED TRUST (AUT) do6s 06 1,1-333 2 x alkalickd AAA 500 USB, softvér 66,6 X 62,6 X 23
Diabass
Wellion Leonardo MED TRUST (AUT) gluk.5s gluk.0,5 gluk.1,1-33,3 2x (R2032 gluk. 500 USB, softvér 6090 % 20
glu/chol chol.90s  chol. 3,6 chol. 2,59-10,36 chol. 100 Diabass
Wellion Leonardo MED TRUST (AUT) gluk.5s gluk.0,5 gluk.1,1-33,3 2x (R2032 gluk. 500 USB 60 90 % 20
glu/ket ketol. 85 ketol. 0,8 ketol. 0,1-8,0 ketol. 100
Wellion LUNA Duo MED TRUST (AUT) gluk.5s gluk.0,5 gluk.1,1-33,3 1% (R2032 gluk. 360 UsB 78X 4713
chol. 265 chol. 10 chol. 2,6-10,3 chol. 50
Wellion Cala Dialog MED TRUST (AUT) 65 0,6 1,1-333 2 AAA batérie 300 USB 90x 53 %20
alkalické

Accu Chek Active, Accu Chek Performa, Accu Chek Instant [16]; Contour Plus [17]; Finetest Premium [18]; FORA Diamond Prima DM10 [19]; Free
Style Optium Neo [20]; Gluneo Lite [21]; OneTouch Select Plus/Flex [22]; Rightest GM 550 [23]; TD-4235 Mini, TD-4116 Next [24]; Wellion Calla Light,

Wellion Leonardo glu/chol, Wellion Leonardo glu/ket, Wellion LUNA Duo, Wellion Cala Dialog [25].
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dych 15 minut. Ak pacient vykondva = 3 skeny senzoru
za deni v < 8 hodinovych intervaloch, FGM zazname-
nava 24-hodinovy glykemicky profil [26].

Zaver

Napriek vyspelosti a dostupnosti technolégiam, ktoré
objektivizuju stav glykemickej kompenzécie ostéva klu-
¢ovym faktorom schopnost tieto informacie spravne
interpretovat a zakomponovat do klinickych planov.
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