80. narozeniny prof. MUDr. Jaroslava Rybky, DrSc.

Moderni technologie v diabetologii. (Sl
(kontinudlni subkutanni infuze inzulinu) a (GM
(kontinualni glykemicky monitoring) v klinické praxi

J. Ol3ovsky

Diabetologické centrum 1. intern kliniky Lékarské fakulty MU a FN u sv. Anny Brno, prednosta prof. MUDr. Miroslav Soucek, CSc.

Souhrn: V rdmci vyuZiti technologii v diabetologii je rozvinuto v bézné klinické praxi vyuZiti glukometr(, bez kterych si nelze modernf dia-
betologii ani predstavit. Méné frekventni, ale neméné zajimavé je vyuziti CSIl a CGM. Autor si vdimd obou metod samostatné i v jejich
idedInim spojent, a to zejména z hlediska optimélnich moZnosti jejich vyuZiti.
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Modern technologies in diabetology. CSIl (Continuous Subcutaneous Insulin Infusion) and CGM (Continuous Glucose Monitoring)

in clinical practice

Summary: Modern diabetology is closely associated with the use of modern technologies; glucometres are now widely clinically used and
itis difficult to envisage diabetology without these devices. At present, CSll and CGM are less frequently used but they certainly are equally
exciting. The author discusses both methods individually as well their interrelationship, mainly from the perspective of their optimal use.
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Kontinualni subkutdnni infuze
inzulinu

Kontinudlni subkutanni infuze inzu-
linu se jako metoda vyviji od 70. let
20. stoleti [1,2]. Souvis{ to s vyvojem
technologif pfi snaze o co nejblizsi na-
podobeni v exogennim poddni inzu-
linu systémem bazal-bolus fyziologii
endogenni sekrece inzulinu tvotenou
z &asti bazélni sekreci, kterd je prak-
ticky kontinudlni a ptedstavuje pti-
blizné polovinu denni produkce in-
zulinu - tu napodobujeme v CSlI
bazalem pumpy, a z ¢asti stimulova-
nou sekrecf, kterd se odehrava na ji-
delni podnéty a tvofi druhou polovinu
denni produkce inzulinu - tu napodo-
bujeme bolusy, aplikovanymi prepran-
dialné. Fyziologictéjsi je uvolriovani
inzulinu do portalniho obéhu, ale im-
plantovatelné pumpy s timto zpUlso-
bem aplikace inzulinu maji fadu jinych
nevyhod (zejména potfebu opakova-
nych chirurgickych zakrokl p¥i pro-
blémech s pumpou, kanylkou apod.),

Yoy

proto se v klinické praxi rozsitilo vyu-

zitf zevnich aplikatord, kde je inzulin
podavan subkutanné.

Historie pouziti CSIl v Ceské repub-
lice je mnohaletd [3,4]. Uz vice nez
20 let se pouZivaji programovatelné
pumpy, kterym predchdzelo snad de-
setileté obdobfi pouZivani pump s fix-
nim bazadlem po cely den. U progra-
movatelnych pump mdze byt bazalnf
déavka v prabéhu 24 hod proménliva,
jejf velikost by méla odpovidat 50-70 %
celkové dennf davky. Nejc¢astéji se ménf
v pribéhu 24 hod 2krat, kdy je jina -
vy88( — pres den a jind - nizsf - v noci.
Casto se pouziva 3. interval rano od
asi 4 hod do probuzeni, kdy se podava
vétsi davka k prekonani tzv. fenoménu
Usvitu, ale bazdIni davku je mozné
ménit kazdou hodinu u konkrétniho
pacienta tak, aby se zohlednily razné
specifické zmény a pozadavky. Pa-
cient navic mdze mit i nékolik bazalo-
vych programd, napf. jiny pro bézny
pracovni den a jiny pro vikendovy den,
a navic mdZe bazalovou davku pro-
centudlné na rizné dlouhé ¢asové ob-

dobf upravovat. Nap¥t. pfi vétsi fyzické
aktivité maze davku o 30-70 % sniZo-
vat, a naopak napt. p¥i interkurent-
nim infektu o 20-30 % zvy3ovat, to
ve je zapotfebf Fesit individualné. Bo-
lusy slouzi k pokryti prandidlni po-
treby, proto jsou aplikovany pred kaz-
dym jidlem, ale vedle toho mohou
byt také vyuzivany ke korekci aktudl-
niho stavu, jako korekéni. U klasic-
kého bolusu dojde k vydavkovani zvo-
lené déavky inzulinu v kratkém case po
odbaven{ bolusu. Moderni pumpy v3ak
umoZiuji vyuzit rozloZzeny bolus, kde
je zvolend dédvka rozloZzena a apliko-
vadna postupné rovnomérné po dobu
predem zvoleného casového inter-
valu. Dal3f moZnostf je jesté kombino-
vany bolus, kdy je vybrana ¢ast davky
podana okamzité a daldf aplikovana
rovnomérné ve zvoleném casovém in-
tervalu. V8echny nové modely inzulino-
vych pump majf kalkuldtor bolusovych
davek, tedy funkci, pomoci které je pa-
cientovi doporucena optimalni dévka
bolusu. Tuto funkci mohou vyuzivat
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Tab. 1. Indikace terapie CSII.

* dawn fenomén

° prekoncepéni priprava

° prevence vzniku & dal3i progrese komplikaci pfi dlouhodobé neuspokojivé kom-
penzaci neovlivnitelné jinymi inzulinovymi rezimy

° prevence rekurence diabetické nefropatie po transplantaci ledviny

° dalsi indikace (bolestivd forma diabetické neuropatie, nehojicf se defekt na noze,
labilita DM ve vazbé na nepravidelny denni rezim a p¥ani nemocného apod.)

jen dostate¢né edukovani pacienti.
Bolusovy kalkuldtor vychdzi z toho,
Ze v paméti pumpy je dopfedu nasta-
vena jednak citlivost pacienta na inzu-
lin, a jednak tdaj o tom, kolik jednotek
inzulinu pacient potfebuje na zpraco-
vani 10 g sacharidt. Predem je také in-
dividudlné naprogramovana optimaln{
hladina glykemie pacienta. P¥ed vol-
bou bolusové dévky je potom zapo-
trebf jesté zadat aktudlni hodnotu gly-
kemie a mnozstvi gram( sacharidd,
které pacient planuje snist. Bolusovy

kalkulator potom doporuéi optiméalni
davku bolusu, ale pacient se defini-

Obr. 1. Komponenty Paradigm
REAL-Time.

1. Senzor - aplikovan subkutdnné,
mé¥i hladinu glukézy v intersticidlni te-
kutiné.

2. Transmiter (vysila¢) - pfipojen na
senzor, bezdratové vysila informace

o hladiné glukézy do pumpy.

3. Pumpa - davkovac inzulinu a analy-
tickd jednotka s obrazovkou v jednom.
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tivné rozhodne, musi ji potvrdit a maze
ji zménit. Funkce slouzi k doporuceni
bolust na jidlo, ale pravé tak k vypo-
¢tu korekénich bolush, vwhodou je, Ze
pumpa pocitd s tzv. zbytkovym inzuli-
nem (inzulinem, ktery byl napt. vydav-
kovdn pomoci opakovanych bolusd
a jesté ucinkuje), tim se snizuje riziko
kumulace davek inzulinu a to snizuje ri-
ziko hypoglykemif.

Od roku 1998 existuje v CR registr
pacientd lé¢enych pumpou [5,6], ve
kterém je asi 6 000 pacient, z toho
90 % diabetikd 1. typu. Pomoci tohoto
registru se podafilo prokdzat efektivitu
této lécby spocivajici v poklesu HbA
v praméru o 1,2 % s tim, Ze tento efekt
byl zachovan po dobu minimalné 4 let
sledovdni. Zastoupeni vyuZiti CSlI
v [é¢bé DM se ve svété znacéné lisi,
a to od 0 az do 20 %. Pro predstavu
uvedme, Ze v Ddnsku je asi 5 %, v USA
a lzraeli az 20 % a v CR 6-7 % diabetikd
1. typu lé¢eno CSII.

Jednd se tedy o vybérovou tera-
pii s fadou vyhod, které mohou byt
cilem vyuziti této metody. M4 tedy
své indikace, ale také kontraindikace
a muZe byt zdrojem nékterych kom-
plikaci. ProtoZe je terapie vybérovd
[7,8] a optimaln{ vybér vyzaduje zku-
Senosti s touto léc¢bou, je indikace
lé¢by vazdna na diabetologicka cen-
tra a po schvdlenf reviznim lékatem ZP
ji pacient miZze uzivat 4 roky. Po za-
vedeni CSII mizZe byt pacient sledo-
van svym diabetologem a po uplynuti
uvedené doby se prehodnoti tspés-
nost této |é¢by a pumpa pak mize byt
opakované predepsdna. Jaké jsou indi-
kace pouziti CSII, uvadi tab. 1. Vycha-
zeji zvyhod, které CSII p¥indsi. Mezi né
patii na jedné strané zlepSenf kompen-

zace diabetu [9], které se promita do
hodnot la¢né glykemie, postprandidlnf
glykemie i glykovaného hemoglobinu.
Vyhodou je také zmenseni kolisani gly-
kemif a sniZen{ vyskytu hypoglykemif,
zejména téch zdvaznych. Tyto vyhody
vedou k odddleni vzniku a zpomaleni
rozvoje pozdnich komplikaci diabetu.
Vedle téchto benefitl stoji neméné
cenné zvysen( flexibility, a tim padem
i kvality Zivota - nejen zlepSenf vykon-
nosti, pfipadné praceschopnosti, a tim
i pocitu zdravi, ale také moznost reali-
zace sportovnich aktivit, koni¢kd, ces-
tovani apod. Navic umoZiiuje pouzitf
CSllI spojeni s CGM, coz vede p¥i jeho
trvalém dlouhodobém vyuZiti k jesté
dal$imu zlepSeni kompenzace diabetu.
Vyhody v3ak lze ocekdvat jen
u spravné indikovaného, edukovaného
pacienta, ktery provddi selfmonito-
ring a Upravy podle zmén aktudlniho
stavu a pohybového rezimu. Naopak
nevhodny pro uvedenou terapii je pa-
cient nespolupracujici, ktery nedosta-
te¢né provadi selfmonitoring glykemif,
nervové labilnf, netolerujici trvalou p¥i-
tomnost ptistroje a kanylky v podkozi,
pacient se zavislosti na alkoholu nebo
drogach. Limitaci pro vyuZiti viech
prednosti této [é¢by miize byt i men-
talni neschopnost. Problémem muze
byt i $patné socialni zdzemi. Kontra-
indikovany maze byt nemocny i z hle-
diska daldich onemocnéni - napt.
zachvatovitého onemocnénf tytu epi-
lepsie, psychiatrického onemocnéni
s nebezpecim sebeposkozeni apod.
Pokud nejsou uvedené limitace zo-
hlednény, zvysuje se riziko komplikacf
této 1é¢by [10,11]. K nim patfi hyper-
glykemie aZ ketoacidéza pfi preruseni
dodavky inzulinu (Ucpani kanyly je
alarmovéno, ale vytaZeni, p¥ipadné po-
rudenf jeji celistvosti ne!). Dalsi kom-
plikaci mohou byt hypoglykemie, jejich
riziko stoupd zejména p¥i opakovanych
bolusovych korekénich dévkach, kde se
nepocitd se zbytkovym inzulinem. Ob-
jevit se mohou zdnéty v misté inzerce
kanylky. Z¥idka se setkdvame i s dal-
§imi problémy, jako jsou psychosoma-
tické problémy - zdvislost na p¥istroji
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Obr. 2. Informace na displeji pumpy.
Kazdych 5 min v priibéhu 24 hod, tedy denné 288 hodnot glykemie a trendu,
ktery vyjadtuji Sipky.
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Obr. 3. Graficky zdznam priabéhu glykemii - barevné odlisené krivky nékolika dnf

méreni.

nebo zvySovani hmotnosti p¥i zneuZitf
bolust p¥i nedodrzenf diety.

Kontinualni gluk6zovy

monitoring

Uz jsem uved|, Ze je3té daldim benefi-
tem muZe byt propojeni CSll s konti-
nudlnim glukézovym monitoringem.
Pokud pacient trvale zna stav své gly-
kemie i jeji trend, maZe se jeSté bez-
pec¢néji rozhodovat o potfebnych zmé-
nach déavky inzulinu, a mdZze tak byt
tésnéji kompenzovan s mensim rizikem
hypoglykemif. Informace o aktudlnim
stavu glykemie muZe mit prostfednic-
tvim CGM (jeden z takovych systéma
ukazuje obr. 1), coZ je invazivni me-
toda, pti které je do podkoZi zavedena

elektroda. Principem méfen( glykemie
je reakce glukdézooxiddzy, tedy enzymu,
kterym je pokryta zavedend elektroda
s glukézou v intersticiu za vzniku elek-
trického proudu, jeho? aktivita je pre-
ndSena transmiterem na obrazovku
ptistroje. Tim muze byt pfimo pumpa,
na které vidime, jak ukazuje obr. 2,
hodnotu méfené glykemie i jeji trend
(v pravém dolnim rohu obrazovky).
Pfijimacem muzZe byt také samostatna
analytickd jednotka, coz umoZzriuje vy-
uziti i bez spojeni s pumpou. Aktu-
alnf glykemie je kalkulovdna kazdych
5 min, ziskd se tak 288 udajd za den
s moznosti jejich bezprosttedniho vy-
uziti v redlném cCase, ale také k detail-
néjsimu vyhodnoceni, véetné grafic-

kych znazornéni za dobu, po kterou
je méfeni provadéno. Lze tak zachytit
i nepoznané hypoglykemie i jiné pFi¢iny
kolisani glykemii a na jejich zdkladé
provést optimalizaci |é¢by.

Ptiklad takového grafického zi-
znamu je pro predstavu na obr. 3. Pres-
nost méreni je zlepsena opakovanou
kalibraci ptistroje, zadanim hodnot
glykemie zmé¥ené pomoci glukometru.
Nevyhodou pti rychlém kolisani gly-
kemii mGze byt mirné zpozdéni méve-
nych hodnot oproti skute¢nému stavu
i hodnotdm ziskanym pomoci méren(
glukometrem.

Vyuziti CGM miize byt jednak dlou-
hodobé, jako soucast |écby je vzdy real-
time monitoring, ve spojen{ s pumpou.
V takovém pripadé si oviem musi mé-
feni hradit nemocny a to pfedstavuje
znaénou ekonomickou z4téz. Spojen{
senzoru s pumpou predstavuje ote-
vieny okruh, ve kterém je rozhoduji-
cim ¢ldnkem, ktery jej uzavird, edu-
kovany pacient. Druhou variantou je
jednordzové méreni pro Upravu léceb-
ného rezimu, tedy napt. k optimali-
zaci davkovdnf inzulinu v intenzifikova-
ném rezimu pomoci inzulinovych per,
samozrejmé k optimalizaci davkovanf
pumpy, k odhaleni nepoznanych hy-
poglykemii apod. V uvedenych ptipa-
dech je vyhodnéjsi monitorovan{ hol-
terovského typu se zaslepenymi daty,
kterda nasledné vyhodnotime a vyuzi-
jeme je k dpravdm. K edukaci o vlivu
diety a pohybu na kolisanf glykemif
je potom vyhodnéjsi varianta real-
time monitoringu. K témto tcelim je
potom vy3etfeni pomoci senzoru hra-
zeno z vefejného zdravotniho pojistént,
a to maximalné 4krat za rok pro jed-
noho pacienta.

Zaveér

CSIl a CGM jsou technologie vyuZzi-
vané v modernf{ diabetologii, technolo-
gie, které maji znac¢ny potencidl ovliv-
nit - zlepsit - kompenzaci nemocného
s cukrovkou 1. typu, a zlepsit tim i vy-
razné kvalitu Zivota téchto nemocnych.
PIné jejich potencidlu dokdzou vyu-
Zit jen vhodni a dobfe edukovani pa-
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cienti. Predpokladem dspésného vyu-
Zitf je také zkuSenost a erudice lékate
a spoluprace celého diabetologického
tymu, ktery l1é¢bu pacienta Fdf.
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