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(A) Biostator (Fogtet al., 1978) (B) A mobile version of the Biostator (Pfeiffer et al. 1987)
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Kontinualni monitorace glukozy

—~~

Senzor zaveden do podkozi + vysilad + pfijimac (telefon, pumpa, samostatny pfistroj) A G

Senzor

Kize

Meéri glukdzu v intersticialni tekutiné, a 5 minut, podobné jako glukometr zaloZzeno na
elektrochemickém principu — redoxni reakce

ALE: mirné zpozdéni oproti hladinam glukdzy v krvi—cca 10-15 min

Flash glucose monitoring — tzv. okamzité monitorovani glukdzy FreeStyle libre — pacient
kontroluje glykemie sam pfriloZzenim ¢tecky (schvaleno pro vSechny pacienty s DM1)

Senzor & Vysilad

Real time CGM: Dexcom G6 a Guardian - bluetooth propojeni s pfijimacem, smart phone,
smart watch anebo inzulinovou pumpou — moznost alarm

e Ptijimal & Pumpa

PFi pfipojeni na wifi umoznuje i pfidat tzv. partnera v péci — pribuzny, lékar ... ktery muize take
sledovat vyvoj glykémii

Autor obrdzku: Pavel Skrobdnek, wikiskripta.cz



Hodnoceni presnosti méreni u kontinualni monitorace

ISO kritéria jasné stanovena pro glukometr, nové doporuceni FDA pro CGM integrované s
inzulinovou pumpou

MARD (mean absolute relative difference) — glukometry < 5%, senzory realné mezi 10-15%
... ale soucCasné ukazuiji trend

Doporuéeni Ceské diabetologické spolenosti a Ceské spoleénosti klinické biochemie pro
POCT glukometry:

Celkova chyba méreni: pro koncentrace > 5,6 mmol/l < 15 %
pro koncentrace < 5,6 mmol/l < 0,8 mmol/I

CGM - MARD mezi 10-15%
Bias analyza

Clark error grid a jeho dalsi varianty ... systém hodnoceni na zakladé konsenzu odbornik{ -
klinicky vyznam rozdild v méreni - rozvrstveni do nékolik zon podle zavaznosti pripadné
nespravné intervence na zakladé chyby méreni



Surveillance Error Grid (SEG)
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Kovatchev et al., Journal of Diabetes Science and Technology, 2014



Surveillance Error Grid
simulace

e PocitaCova simulace pro
glukometry dle ISO 15197:2013

e chyba méreni: 0% (A), 5% (B),
15% (C), and 25% (D)

* 5% je dle ISO doporuceny
standard

Kovatchev et al., Journal of Diabetes Science and Technology, 2014
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24hodinova analyza — senzor, inzulin a nas
Pfes noc
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Aktualni doporuceni ADA 2023 - CGMS za hospitalizace

e Doporucené u pacientl s DM 1.typu po adekvatni edukaci (B). Jednoznacny benefit pro
zlepSeni kompenzace, snizeni HbAlc a frekvence hypoglykémii (A)

* Moznost pouzivat béhem hospitalizace — dle schopnosti pacienta a zaskoleni personalu (E)

 Pacienti na hybridnim uzavreném okruhu za hospitalizace — moznost ponechat pokud pacient
plné zvlada obsluhu pumpy a je k dispozici ke konzultaci vyskoleny personal (E)

* PocCas pandemie COVID 19 vyuzito se snahou omezit rizikovy kontaktu personalu s pacientem
- bezpecné a efektivnii u pacientu s obéhovou a ventilacni podporou ... opatrné doporuceni
pro individualni pripady, malé skupiny pacientu, bezi klinické studie

* CAVE: interference: paracetamol (nad 4g/den), kyselina askorbova (nad 500 mg/den),
hydroxyurea

Standards of Medical Care in Diabetes, ADA, Diabetes Care 2023



Glykemicke cile za hospitalizace a ICU (uptade ADA 2023)

* Vychazi z klasického méereni glukometrem

Van der Berghe — benefit tésné kompenzace u kriticky nemocnych

NICE SUGAR — multicentricka studie, naopak vyssi riziko hypoglykémie

Vstupneé zjistit uroven kompenzace — HbAlc

Obecné doporuceni 7.8 —10.0 mmol/l (A)

U vybranych skupin 6.1 - 7.8 mmol/| (operace, kardiochirurgie) (C)

U ,non critically ill“ 5.6 - 10.0 mmol/lI — pokud jsme schopni se vyhnout hypoglykémiim (C)

U pacientu v nasledné peci pri obtiznem zajisténi osetrovatelské pece benevolentnejsi, u
pacientl v terminalnim stadiu snaha o co nejmeéné zatézujici terapii

Standards of Medical Care in Diabetes, ADA, Diabetes Care 2023



Novinky z 2022

 Studie z obdobi pandemie COVID 19
— spolehlivost kontinualni
monitorace — vetsinou malé skupiny

pacientl, ale MARD senzord 9-13% ...

postupne testované i v intenzivni
péeci, klinicky Error grid zona Aa B
nad 90%

e Pouziti senzoru v perioperacnim
obdobi

e Testovani tzv.closed loop v
perioperacnim obdobi — bezpecné a
vyrazne zlepseni kompenzace

L]

Perioperative Fully Closed-Loop
Insulin Delivery in Patients
Undergoing Elective Surgery:
An Open-Label, Randomized
Controlled Trial

Diabetes Care 2022,45:2076-2083 | https.//doi.org/10.2337/dc22-0438

OBJECTIVE

Per t of gl levels

hall We aimed to

assess whether fully closed-loop subcutaneous insulin delivery would improve
glycemic control compared with dard insulin therapy in insulin-requiring pa-
tients undergoing elective surgery.

RESEARCH DESIGN AND METHODS

We performed a single-center, open-label, randomized controlled trial. Patients
with diabetes (other than type 1) undergoing elective surgery were recruited
from various surgical units and randomly igned using a minimization schedule
(stratified by HbA;. and daily insulin dose) to fully closed-loop insulin delivery
with fast-acting insulin aspart (closed-loop group) or standard insulin therapy ac-
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cording to local clinical practice (control group). Study treatment was admini:
tered from hospital admission to discharge (for a maximum of 20 days). The
primary end point was the proportion of time with sensor glucose in the target
range (5.6—-10.0 mmol/L).

RESULTS

Forty-five pati were lled and d to the closed-loop (n = 23) or the
control (n = 22) group. One patient (closed-loop group) withdrew from the study
before surgery and was not analyzed. Participants underwent abdominal (57%),
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vascular (23%), orthopedic (9%), neuro (9%), or thoracic (2%) surgery. The mean
proportion of time that sensor glucose was in the target range was 76.7 + 10.1%
in the closed-loop and 54.7 + 20.8% in the control group (mean difference 22.0
percentage points [95% Cl 11.9; 32.0%); P < 0.001). No episodes of severe hypo-
glycemia (<3.0 mmol/L) or hyperglycemia with k ia or any study i
adverse events occurred in either group.
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Studie Kontinualni monitorace v intenzivni péci v IKEM

ClinicalTrials.gov Identifier: NCTO5585801
» Cil: ovéreni prinosu kontinuadlni monitorace v intenzivni péci

3 skupiny pacientl po velkych operacnich vykonech: resekce pankreatu/ totaIni pankreatektomie, transplantace
jater, transplantace ledviny a pankreatu Ci ostravku

Randomizace:

* studijni skupina: CGMS vyuZivany na Upravu terapie + standardni lécba
e kontrolni skupina: standardni |écba + zaslepeny CGMS

Primarni endpoint: ¢as v cilovém rozmezi glykémie (6-10 mmol/I)

Dalsi sledované parametry: ¢as v hypo- a hyperglykémii, glykemicka variabilita, infekéni komplikace, délka
hospitalizace

Spoluprace Klinika anesteziologie a resuscitacni péce, Pracovisté Laboratornich metod, Klinika diabetologie



Studie Kontinualni monitorace v intenzivni peci v IKEM
' N
* Monitoraci zahajujeme po operacnim vykonu — 7 N \\1‘

riziko interferenci na operacnim sale (dle dat z
pilotniho projektu)

* Dexcom G6 — pfijimac iPhone/Dexcom pfijimac s
moznosti zaslepené monitorace

* Kalibrace 4 x denne prvni den a poté 1 x denne —
referencni hodnota glykemie z Astrup

* Alternativni misto aplikace senzoru vhodne pro
intenzivni péci — pod klickem

* Prvnifaze - porovnani presnosti mereni s
hodnotami glykémie z Astrup a POC glukometru
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Vstupni charakteristika pacientu

Vék (roky)

Muzi (N/%)

BMI (kg/m?2)
HbA1C (mmol/mol)

APACHE I

SOFA score

Child-Pugh score 0/A/B/C N(%)
Diabetes mellitus typ | / 11 N(%)
Chronické onemocnéni plic N(%)
Nadorové onemocnéni N(%)
Ischemickd choroba srdecni N(%)
Hypertenze N(%)

Srdecni selhani N(%)

CMP nebo TIA N(%)

60 (47.5- 69.5)
40 (61.5%)

26.9 (24.15- 30.1)
38 (29.5- 60)

13 (10- 15)
8 (7-10)

Zarazeno 65 pacient(

- 2 chyba vysilace
- 2 hematom v misté vpichu

» U 4 technické obtize — vyrazeni

znemoznujici spravnou funkci senzoru

23(35.4) / 14(21.5) / 18(27.7) / 10(15.4)

10 (15.4)/23 (35.4)
10 (15.4)

29 (44.6)

16 (24.6)

51 (78.5)

2 (3.1)

3 (4.6)

Typ chirurgického zakroku N(%)

Transplantace jater

Transplantace jater a ledviny

Transplantace ledviny a pankreatu

Transplantace ledviny a ostrivkd

Parcialni pankreatektomie

Totalni pankreatektomie

Totalni pankreatektomie a autotransplantace ostrivk({

65 (100)
38 (58.5)
4(6.2)




Délka pobytu na JIP a celkova délka hospitalizace (dny)
Délka operacniho vykonu (min)

Krevni ztrata (mL)

Noradrenalin — N(%)/ trvani lé¢by (hodiny)
Noradrenalin — maximalni davka (ug/kg/min)
Noradrenalin- priimérna davka (ug/kg/min)
Arginpressin N(%)/ trvani 1écby (hodiny)

Mechanicka ventilace N(%)/ délka (hodiny)

CRRT N (%)/ Délka Iécby (hodiny)

Bilance tekutin (mL)

Acidum ascorbicum - N (%) / primérnd davka (g/den)
Paracetamol N (%) /priimérnd davka (g/den)

Indukéni immunosuprese N(%)
Solumedrol N(%)/ davka (mg)
Antithymocytarni globulin N(%)
Basiliximab N(%)

7 (5.5-10)/ 17 (13.5- 26)
345 (248.5- 397.5)

1000 (500- 4250)

65 (100)/ 28 (12- 64)
0.2 (0.12- 0,5)

0.05 (0.05- 0.1)

4(7.8)/ 56 (30- 68.5)

65 (100)/ 10 (7- 34)

9 (13.9)/ 72 (27-90)
4630 (3150- 7820)

33(51)/2.7
46 (71)/ 1.6

51 (78.5)

51 (100)/ 500
8 (15.7)

4 (7.8)



Hodnoceni pFesnOSti SEeNZOIU - referenéni metoda glykémie z ABL Radiometru (Astrup)

Measured Blood Glucose (mg/dL)
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1.4%

9.5%

13.7%

98.7% porovnavanych hodnot v klinicky
bezpecné zoné Aa B

Risk Level
Extreme
I High » Porovnani: Glukometr StatStrip MARD
Moderate . s s .
A 5.9% a stejny vysledek v error grid
Slight
- None
RiskZone  SEG Count Clarke Parkes SEG Clarke Parkes
Count Count Frequency Frequency Frequency
A 1434 1384 1409 92.6% 89.4% 91%
B 94 156 136 6.1% 10.1% 8.8%
C 19 1 30 1.2% 0.1% 0.2%
D 1 5 0 0.1% 0.3% 0%
E 0 0 0 0% 0% 0%
_ Not 0 2 0 0% 0.1% 0%
included




Kontinualni monitorace glukozy v intenzivni péci

Umoznuje sledovat hladinu glukdzy v pribéhu — trendy vyvoje, kontext ... INDIVIDUALIZACE
lecby

Jina dynamika zmén nez u méreni v krvi—lag time 10-15 minut

Prvni vysledky mensich studii z obdobi pandemie COVID 19 ukazuji, ze by kontinualni
monitorace mohla byt pouzitelna i u pacientu v intenzivni péci - s individualnim stanovenim
glykemickych cil{

NasSe data u 65 pacientl po velkych brisnich operacnich vykonech ukazuji porovnatelnou
presnost senzoru jako v ambulantni péci, MARD 9,5%, 98.7% porovnavanych hodnot dle
Surveillance Error grid v klinicky bezpe¢ném rozmezi



Kontinualni monitorace glukozy v intenzivni péci — dalsi otazky

Moznosti vyuziti alternativnich mist zavedeni ?

Protokoly k ovéreni presnosti a kalibrace senzor( ?

Nastaveni inzulinoterapie na zakladé monitorace CGM, individualizace glykemickych cilu,
tésnéjsi kompenzace u nékterych skupin pacientl (v pooperacnim obdobi a pod.)

Prehodnoceni glykemickych cilt, pokud CGM minimalizuje riziko hypoglykémii ?

Moznost pouziti hybridnich a v budoucnu uzavrenych okruhl v perioperacnim obdobi ?



Duvody pro kontinualni monitoraci po OLTx

Hyperglykémie po vykonu:
* Inzulinorezistence

* Kortikoidy

* Imunosupresiva

* Zvysena produkce glukdzy jatry

 POCT metoda u ltzka s predikci vyvoje glykémie
e DUlezitost glykemické variability

» Cas nad a pod cilovym rozmezim glykémie

* Monitorace glykémie béhem celé hospitalizace
* Nastaveni de novo |écby diabetika po OLTx



CGMS v.s. ABL

Surveillance Error Grid Risk Level Comparison
Reference bicod glucose (mmol/L)
20

0 10

Risk SEG Clarke Parkes SEG Clarke
Zone  Count Count Count Frequency Frequency

A 680 674 682 94.1% 93.2%
B 36 46 39 5.0% 6.4%
400 z o 6 1 2 0.8% 0.1%
? mg Risk Level D 1 0 0 0.1% 0.0%
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Stat Strip v.s. ABL

Surveillance Error Grid

Risk Level Comparison

Reference blood glucose (mmol/L)
20

0 10

Risk SEG Clarke Parkes SEG Clarke
Zone Count  Count Count  Frequency Frequency

A 698 701 699 96.5% 97.0%
B 18 17 21 2.5% 2.4%
C 6 2 3 0.8% 0.3%

-3 400
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Inzulin (J)

OLTx - mnozstvi podaneho inzulinu

Pramérna davka Inzulin za den
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CGMS monitorace

Glykémie (mmol/l)

Glykémie v rozmezi ((%) 71,2 59,5 77,2
Cas nad 10 mmol/L (%) 20,6 27 17,3
Cas nad 13,9 mmol/I (%) 7,6 12,8 4,8
Cas pod 3,9 mmol (%) 0,48 0,47 2,45
Cas pod 3,0 mmol/I (%) 0,05 0,07 0,03

- v€asné varovani pred rozvojem hypoglykémie



CGMS u pacienta po transplantaci jater

* Predpoklad velkého rizika selhani metody:
Koagulopatie

Velka krevni ztrata
Opakované revize

Kumulativni bilance —
Obehova podpora

Zhorsena perfuze perifernich tkani
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