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SOUHRN

Uvod: Systém Fizené point-of-care (POC) glukometrie se do I0zkové i ambulantni slozky zacal zavadét ve VSeobecné fakult-
ni nemocnici (VFN) v Praze v r. 2004 a ve Fakultni nemocnici Olomouc (FNOL) v r. 2007. Uvadime prehled aktualné pouziva-
nych principt méreni a piiklady jejich aplikaci v soucasnych glukometrech. Nase prace se déle zabyva postupy pfi realizaci
zaméru jednotné fizené POC glukometrie, vysledky testovani analytickych parametr vybranych glukometrd a praktickymi
zkusenostmi z jejich dlouhodobého provozu.

Material a metody: Zamérem bylo ploSné zavést v celé nemocnici jednotnou technologii, ktera umozni spolehlivou kontrolu,
dokumentaci, archivaci a vykaznictvi vSech provedenych vySetfeni. Na zékladé hodnoceni analytickych principd, technic-
kych feSeni a s prihlédnutim k souc¢asnym doporucenim byl vybran systém Accu-Chek Inform & Accu-Chek Sensor Comfort
Pro spolu se softwarem Cobas IT 1000 (Roche).

Vlysledky: Z uzivatelskych vlastnosti je pozitivné hodnocena robustnost systému, elektromechanicky design a softwarova
vybava. Analytické vysledky glukometr(i ve srovnani s referenéni metodou i se zavedenymi rutinnimi metodami jsou vSak
jen Castec¢né prijatelné. Popisujeme organizacni i technické zkusenosti s instalaci glukometrd na Klinikach a s jejich supervizi
v priibéhu nékolikaletého rutinniho provozu. Dnesni pocet glukometrd na Kklinikdch VEN je 73ks, ve FNOL 65ks. V obou
nemochnicich pracuijf sité glukometrd se softwarem Cobas IT 1000 v soucinnosti s NIS Medea a OpenLIMS (Stapro), a jsou
fizeny z jednoho laboratorniho centra. Tento stav odpovidéa pozadavkdm CSN EN ISO 15189, a to jak ve vé&ci supervize
POC techniky, tak s ohledem na pribéznou kontrolu, Uplnou dokumentaci a dlouhodobou archivaci vysledkd mérent.
Zaver: V obou fakultnich nemocnicich bylo dosazeno fizené POC glukometrie a odstranéno analyticky heterogenni, nekon-
trolovatelné a neekonomické pouzivani mnoha druht osobnich glukometr. Novy systém byl Klinickymi uzivateli véeobecné
akceptovan a zvolena technologie je dostatecné robustni. Zavadeéni a popsany zplsob zajisténi POC-glukometrie by mohl
byt vhodnym modelem provozu jinych POC technologii, napf. ABS, INR, CRP apod.

Klicova slova: vySetfeni u pacienta, krevni glukéza, glukometr, nemocnice, ambulance.

SUMMARY

Schneiderka P., Kajabova M., Stern P., Dohnal L., Juklova M., Zapecova M., Zima T.: Problems of the guided
POC-glucometry and experience with the net of glucometers in two University hospitals

Part I. - Review and intial state

Introduction: Guided point-of-care glucometry system into the clinical wards and medical offices began to start in General
University Hospital (GUH) in Prague at the year 2004, and in the University Hospital Olomouc (UHO) at 2007. In this work
we explain processes used to put our intention into practice, describe testing of analytical characters of glucometers, and
discuss our experience with the log-term performance.

Materials and methods: The aim was an extensive introduction of uniform technology in a whole hospital which is guided
from one laboratory center and enables reliable control, documentation, archivation and listing of all tests performed. The
system Accu-Chek Inform & Accu-Chek Sensor Comfort Pro was chosen along with the software Cobas IT 1000 (Roche)
based on the evaluation of analytical principles, technical solutions and with respect to current recommendations.

Results: Comparisons among glucometers, current routine methods, and reference method ID/GC/MS are only partly ac-
ceptable. We briefly describe the actual state of the art at the beginning of our work. Further we present our organizational
and technical experience with installation of glucometers and emphasize crucial importance of introductory and runnig
staff education. Actually there are 73 glucometers working in GUH and 65 glucometers in UHO. They are connected to
the net at both hospitals by software Cobas IT 1000, cooperating with hospital information system Medea and laboratory
information system OpenLIMS (Stapro Ltd.). Glucometers are managed and controlled by a competent person from one
laboratory center each. This design generally fulfils the requirements of EN ISO 15189 for POC-technique and technology
supervision, and especially according to running check-up, full, direct and exact documentation, and permanent storage
of test results.

Conclusion: The goal has been achieved by introducing guided POC-glucometry and elimination of heterogeneous, analy-
tically doubtful, uncontrolled, non-coordinated and thriftless use of many types of personal glucometers in clinical practice.
New system was generally accepted and technology applied proved as a sufficiently robust. Described course of POC-glu-
cometry introduction and assurance could be a suitable performance pattern in the other POCT, eg. ABB, INR, CRP etc.
Key words: point-of-care testing, blood glucose, glucometer, hospital, medical office.
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1 VSeobecna problematika point-of-care
technologii

1. 1 Terminy, definice a postaveni technologii
v misté péce o nemocného

Specificky zplsob provadéni in vitro vySetfeni v mi-
molaboratornich podminkach se v anglosaské odborné
literatufe 2. poloviny minulého stoleti zaCal oznaCovat
jako point-of-care testing, near patient testing, bedside
testing, off-site testing apod. Pravdépodobné nejvice
pouzivany je termin point-of-care testing, ve zkratce
POCT. Do Cestiny se preklada rizné, podstatné véak
je pouziti terminu ,vySetfeni u pacienta”, VUP, zavede-
ného v CSN EN ISO 22870:2006 [1].

Tato norma definuje VUP jako ,vySetfeni, které se
provadi v blizkosti pacienta nebo pfimo u pacienta,
s vysledkem vedoucim k mozné zméneé péce o pacien-
ta“. Norma navazuje na CSN EN ISO 15189:2007,
ktera se problematikou POCT explicitné nezabyva [2].
V predmétu normy se uvadi, ze je urCena pro vysetro-
vani pouze Vv l0Zkovych a ambulantnich zdravotnickych
zarizenich a mdze byt aplikovana také na transkutanni
méreni, analyzu vydechovaného vzduchu a monito-
rovani fyziologickych parametr( in vivo. Ddle se zde
uvadi, ze pfedmétem normy neni vySetfeni provadéngé
samotnym pacientem.

Nejobsahlejsi aktualni dokument, ktery na téma
POCT existuje, je smérnice americké NACB publi-
kovana v r. 2007 [3]. POCT definuje jako ,,... klinické
laboratorni vySetifeni konané blizko mista péce o pa-
cienta a typicky provadéné zdravotnickymi pracov-
niky, ktefi nemaiji primarni laboratorni vzdélani, nebo
provadéné pacienty samotnymi (samokontrola). Ter-
minem POCT se oznaduje kazdé vySetreni uskutec-
néné mimo laborator.” Mezi POCT tedy smérnice
zahrnuje také self-monitoring (self-management) pa-
cientll, doméci vySetfeni a dokonce i vzdalena (tele-
metricka?) meéreni.

Aktualizované Doporuceni CSKB z r. 2006 defi-
nuje POCT jako soucast ,... optimalizace diagnos-
tického procesu, v némz se integruji méfeni, mo-
nitorovani a fyziologicka pozorovani v misté péce
0 nemocného” [4]. Mistem péce o nemocného mize
byt zdravotnické zarizeni (IGzkové oddéleni nemocni-
ce, ambulance, ...), ale tfeba i domov, Skola, sporto-
visté nebo valec¢né pole. Toto doporuceni obsahuje
uzite¢né terminologické a vSeobecné provozné ma-
naZerské informace. Z rozséhlé a rlznorodé proble-
matiky POCT vsak definuje pouze dil¢i podminky pro
POC glukometrii.

Ziskané vysledky POCT jsou ve vSech pripadech
podkladem zavaznych rozhodnuti v odborné zdravot-
nické péci nebo i v laické zdravotni péci a vefejnosti
vCetné té odborné, byvaji chapany jako rovnocenné
vysledkdm in vitro vySetieni v laboratori. S prostredky
a zafizenimi pro POCT vSak pracuji zdravotnicti nebo
i nezdravotniCti pracovnici, ktefi nemaiji laboratorni eru-
dici. Tomuto faktu vyrobci obvykle prizpUsobuii celko-
vé technické FeSeni, zjiednoduSuji obsluhu a upravuj
design pfistroje. O to pfisngjsi pak musi byt pravidla
a podminky pouZzivani téchto prostredkd.

Systematicky prehled pozadavkd na spravné zava-
déni a pouzivani POC technologii uvadi vySe zminéné
Doporuceni CSKB, z aktudngjsich zahraniénich zdroj(i
pak NACB Guideline [3, 4].

Dodrzet uvedené principy koordinace a supervize
POCT v ordinacich praktickych lékar( a ambulantnich
specialistll, stejné jako v nezdravotnickych zafizenich,
je dodnes velmi problematické. V naSich soucasnych
podminkach se obvykle veskera péce o POC techno-
logie presouva na vyrobce Ci dodavatele a ze strany
platce je jedinym pozadavkem doklad o UcCasti v externi
kontrole kvality. V této oblasti se otevira Siroké pole pro
vyS8Si aktivitu a daleko Uginngjsi spolupraci odbornych
spole¢nosti, lékarskych i jinych spolkd a sdruzeni véet-
né CZEDMA.

1. 2 Vybér, instalace a provoz POC technologii

VSechny normativni dokumenty, smérnice a do-
poruceni se shoduji v tom, ze POCT je soucasti la-
boratorni diagnostiky. Za fizeni kvality provozu POC
technologii tedy ma odpovidat klinicka laboratof:
v lGzkovém zarfizeni centralni laborator, jinde spado-
va nebo spolupracujici laborator. Pfislusna laborator
je proto nejen opravnéna, ale pfimo povinna aktivné
se podilet na celém cyklu implementace tohoto druhu
prostfedkd a zpUsobl vySetfeni (na projektu POCT)
pocinaje jejich navrhem a vybérem, pres instalaci,
Skoleni uzivatell a kontinualni sledovani a fizeni pro-
vozu, az po eventualni vymeénu, inovaci nebo odsta-
veni a vyfazeni.

Doporucuje se, aby ve vétSich ZZ pfislusné pro-
jekty vedla a jednotny pfistup k POC technologiim
zajiStovala povérena osoba, koordinator POCT. Ko-
ordinator, obvykle kvalifikovany laboratorni pracovnik,
si potom mUZe vytvorit tym spolupracovnikd, z nichz
se rekrutuji osoby povérené kontinualni supervizi jed-
notlivych druht POC technologii. Cleny tymu musi byt
i kompetentni KliniCti pracovnici a zastupci manage-
mentu doty&ného zafizeni. S plnou podporou vedeni
organizace a za Uc¢inné vzajemné spoluprace muize
tym POCT wytvofit racionalni strategii POCT a v sou-
ladu s ni regulovat poc¢ty a druhy POC technologif
nasazenych v daném ZZ.

Tym POCT zajistuje uvodni Skoleni a opakovana
doskolovani obsluhy POC techniky podle moznosti
ve spolupraci s vyrobcem ¢i dodavatelem. Stézejnim
Ukolem koordindtora samotného nebo jednotlivych
supervizor( je prabézné sledovani kvality provozu.
Odpovidaji jak za prlbéznou vnitfni kontrolu kvality,
tak také za ucast v EQA a v pfipadé neshod navrhuiji
napravna i preventivni opatfeni. Nelze zapominat na
povinnost vedeni aktualizovat a zakonnym zptisobem
archivovat dokumenty o provozu, vysledcich méfeni,
kontrolach a kalibracich.

Dosavadni praxe v mnoha nasich ZZ je témto
principdm znacéné vzdalena. Vlastni zkuSenosti auto-
r0, stejné jako vétSina dostupnych informaci, svéddi
spiSe o zZivelném nakupu a nekontrolovaném provozu
POCT v zavislosti na pranich a moznostech jednotli-
vych klinickych pracovist. Tento stav neni akceptova-
telny a o jeho napravu se musi zasadit vSechny labo-
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ratorni odbornosti, jichz se tento problém tyka. Ve FN
Olomouc byl z iniciativy OKB vytvoren neformalni tym
pro POC glukometrii a jeho strategické zameéry se po-
dafilo postupné naplnit. Predeslé akvizice typu POC
analyzatord ABS a CRP nebyly nikym koordinovany
a OKB teprve dodateéné pokrylo jejich systematickou
supervizi.

Prostfedky POCT spadaji do kategorie IVD. V pl-
ném rozsahu pro né tedy plati smérnice EU 98/79/EC,
respektive nafizeni viady €. 453/2004 Sb. [5]. Zakladni
povinnosti uzivatele (supervizora) je v tomto pripadé
verifikace vykonnostnich charakteristik POCT systé-
mu, které deklaroval vyrobce.

V rezimu POCT je mozno provadét Sirokou Skalu
vySetfeni. Obsahla smérnice NACB i jiné dokumenty
v8ak doporucuiji pouze néktera z nich. UrCuijici faktory
jsou odborné, technické i ekonomické a v konkrét-
nich podminkach zdravotni péfe a narodnich eko-
nomik jednotlivych zemi je tfeba definovat jejich vahu
a vyznam. Od nasazeni POC technologii se nejCastg;i
oCekava rychla informace, ktera je bezprostfedné vy-
uzitelna pro urceni diagndzy, posouzeni zdravotniho
stavu, screening chorob nebo zahajeni ¢i monitorova-
ni 1éCby. Pro POCT elektrolytd se uvadi TAT asi 14 %
v porovnani s vySetfenim v centrdlni laboratofi [6].
Soucasné ale bylo vypoditano, ze POCT je asi 0 9%
nakladngjsi.

V rychlosti dosazeni vysledku jsou POC techno-
logie nezastupitelné a zda se, Ze to byva hlavni argu-
ment pro jejich nasazeni. Z tohoto hlediska jsou u nas
asi nejCastéji pozadovany POC prostfedky a zafizeni
pro vySetfeni parametr( ABS, pro glukometrii a koa-
gulometrii. Ponékud odlisné jsou vSak v zahranici pub-
likované preference, které vychazejiz EBM [7, 8].

1. 3 Glukometrie v rezimu POCT

Smérnice NACB se ve své 6. kapitole zabyva dia-
gnostikou a fizenim péce o diabetes mellitus jako
celek [3]. Hned v Uvodu se konstatuje, ze v diagnos-
tice diabetu nehraje POCT zadnou roli. Pfipousti se
v8ak jeho vyuziti ve screeningu. Na druhé strang je
ziejmé, ze i nékteré velké prospektivni studie, napf.
Diabetes Control and Complications Trial z r. 1993
byly zalozeny pfevazné na vysSetieni glykémie cestou
samokontroly.

Vyznam POC glukometrie je v této smérnici hodno-
cen z pohledu EBM, a to paralelné pro diabetes I. a ll.
typu i gestacni diabetes a je hodnocena jak samokont-
rola diabetikd, tak POCT v nemocnici. Autofi nenalézajf
dostatek diikazy, které by podporily vyznam POCT pro
ZlepSeni péCe o nemocné diabetem ani ekonomické
vyhody. Naopak, zavadéni POCT v nemocnicni péci
z ekonomickych ddvodd spie nedoporucuji. Dodavaji
v8ak, ze argumenty pro to nejsou pfilis siiné a v lokal-
nich podminkach prece jen mdize byt vhodné zvaZit
zavedeni POCT. Jiné zdroje konstatuiji, ze prakticky
v kazdé nemocnici ve Spojenych statech a v Kanadé
se pro vySetfeni glykémie pouziva mj. POCT [6]. Ve
smeérnici se doporucCuje stanoveni HbA1c systémem
POCT v primarni i sekundarni sféfe, a to na zakladé
doklad( o zlepseni zdravotni péce.

2 Nabidka analytickych a technickych
reSeni glukometrie

2. 1 Reakéni a méfici principy glukometri [9, 10]
2. 1. 1 Enzymy pouzivané ke stanoveni glukézy

Metody pro stanoveni glukdzy jsou zalozené na en-
zymove oxidaci glukdzy. Nejvice se pouzivaji enzymy ze
skupiny glukézaoxidaz (GOD) a glukdzadehydrogenaz
s pyrrolchinolin-chinonovym koenzymem (PQQ-GDH).
Tyto enzymy byly poprvé izolovany z mikroorganismd
Aspergillus niger a Acinetobacter calcoaceticus. PU-
vodni enzymy byly nahrazeny modifikovanymi enzymy
produkovanymi jinymi organismy za ucelem zvySeni vy-
téznosti, usnadnéni purifikace, zvysSeni aktivity, stability
a specificity enzymu.

Tyto dvé enzymové rodiny se liSi svymi redox po-
tencidly, silou vazby mezi apoenzymem a kofaktorem,
svymi kosubstraty, Cislem premeény, Michaelisovou
konstantou a selektivitou vici glukdze.

Kromé uvedenych oxidac¢nich enzymU bylo pfi sta-
noveni glukézy popsano také pouziti pyrandzaoxidazy
(EC 1.1.3.10) [11].

2.1. 1. 1 Glukézaoxidaza

Glukdzaoxidaza (EC 1.1.3.4) pouziva jako akceptor
elektron kyslik. Koenzym flavinadenindinukleotid (FAD)
je silné vazan k apoenzymu GOD a reaguije s kyslikem
za vzniku peroxidu vodiku. GOD je pro glukézu relativ-
né specificka (mandza interferuje nepatrmé).

2. 1. 1. 2 Glukdzadehydrogenazy

PQQ-glukdézadehydrogenaza (EC 1.1.5.2 D-gluko-
za:ubichinon oxidoreduktaza) katalyzuje nejen oxidaci
glukdzy, ale i daldich sacharid (napf. maltdzy). PQQ-
-kofaktor je stfedné silné vazan k apoenzymu v pfi-
tomnosti nadbytku iontd Ca®t, které zaroven tuto
vazbu stabilizuji. Na rozdil od FADH, neni reduko-
vany koenzym PQQH, oxidovan kyslikem. Komplex
PQQ-GDH ma vice nez dvojnasobné Cislo pfemény
— 11 800 molekul glukdzy za sekundu — ve srovnani
s FAD-GOD.

V posledni dobé se zadinaji pouzivat dalsi dva en-
zymy ze skupiny glukézadehydrogenaz: glukdza-1-
-dehydrogenaza (EC 1.1.1.47 B-D-glukdza:NAD(P)+
1-oxidoreduktaza) s nikotinamidadenindinukleotido-
vym koenzymem (NAD-GDH) [12] a glukézadehydro-
genaza (EC 1.1.99.10 D-glukdza:akceptor 1-oxidore-
duktaza) s flavinadenindinukleotidovym koenzymem
(FAD-GDH) [13]. Tyto enzymy spojuji nezavislost na
kysliku PQQ-GDH se substratovou specifitou GDH,
a je pravdépodobné, Zze budou v budoucnu vice po-
uzivany. AvSak i u téchto enzymU se objevuji slabé
interference: u NAD-GDH rusi xyléza a u FAD-GDH
maltdza, mandza, galaktdza a laktdza [14].

2. 1. 2 Principy detekce
2. 1. 2. 1 Fotometricka detekce

Peroxid vodiku jako produkt glukdzaoxidazové re-
akce je mozné vyuzit k oxidaci leukobarviva za katalyzy
enzymem peroxidazou a barevny produkt stanovit fo-
tometricky.
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Castou aplikaci je Trinderova oxidadni kopulace
4-aminoantipyrinu (p-aminofenazonu, PAP) s aromatic-
kym aminem nebo fenolem (obvykle substituovanym),
napf. 4-chlor-3-kresolem.

Dalsi chromogenni akceptory mohou byt o-tolidin,
indofenol, o-dianisidin a jiné. Fotometrickou detekci Ize
vyuZit i u glukézadehydrogenazovych prouzkd. V tom-
to pripadé jsou elektrony z enzymové reakce prenese-
ny prostfednictvim mediatoru na redoxni indikator. Fo-
tometrické prouzky firmy Roche Accu-Chek pouzivajl
jako mediator systém chinonimin/fenylendiamin a jako
indikator kyselinu fosfomolybdenovou [14].

2. 1. 2. 2 Elektrochemicka detekce

Vletech 1987—-1988 byly na trh uvedeny prvni prouz-
ky zalozené na amperometrické detekci [14]. Dnes je
naprosta vétsina prouzkd zaloZzena na elektrochemic-
ké detekci. Prevazuje amperometrie, méné se pouziva
coulometrie (napf. FreeStyle Abbott) a chronoampe-
rometrie se uvadi jen v nékolika védeckych pracich.
Vyhodou elektrochemickych principl je dosazeni vySsi
presnosti (na rozdil od fotometrie vysledek nezavisi na
velikosti kapky krve, je-li mnozstvi krve pfimérené), po-
tfeba mensiho mnozstvi krve (tento argument ma spise
marketingovy nez prakticky vyznam) a eliminace rizika
znedisténi méfici jednotky. Elektrochemické prouzky
mohou byt také snaze integrovany s detektory naping,
¢imz je zajisténa aplikace pfiméfeného mnozstvi krve
na prouzek.

Z POCT glukometr amperometrickou detekci H,0,
vyuziva napf. Glukometer 3000 firmy ABT GmbH.

SoucCasné prouzky ke stanoveni glukézy pouzivaji
vyhradneé eletrochemickou detekci zalozenou na oxida-
ci redukovaného koenzymu. Prenos elektronl mezi re-
dukovanym koenzymem a elektrodou mUze byt primy
nebo zprostfedkovany mediatorem. Mediatory se pou-
zivaji proto, ze vzhledem ke vzdalenosti koenzymu od
elektrody by byl pfimy pfenos elektrond prilis pomaly.

Medidtor je mald molekula schopna existovat
v oxidované i redukované formé s redox potencidlem
blizkym redox potencidlu koenzymu. Pouzivaji se me-
didtory organické (chinony, chinoidni barviva, derivaty
bipyridylu, dihydropolyaziny), anorganické (Fe(CN)7*)
i organokovové (derivaty ferrocenu a komplexy Os?+/3+
nebo Ru?+?*). Nevyhodou pouZiti mediator( je nizsi se-
lektivita, nebot medidator mize prenaset na elektrodu
i elektrony z interferujicich reakci. Priklady mediétor(
pouzivanych v novéjsich glukometrech jsou uvedeny
v tabulce 1.

Potenciometricka detekce se v laboratorni praxi
nepouziva [9], protoze existuje mnoho faktorl ovliv-
fAujicich pH v misté méfeni a sledovani logaritmického
signélu koncentrace vodikovych iontd vyzaduje pfi po-
tenciometrickém usporadani logaritmicky prevodnik,
zatimco pfi pouziti amperometrického principu je mé-
feni linearnt.

2. 1. 3 Interferujici faktory pFi stanoveni glukézy
Spolehlivost stanoveni glukézy mize ovlivnit fada

faktor(. Vedle hematokritu je to snizena nebo zvysena

koncentrace kysliku, hypotenze, hypertriacylglycerolé-

Table 1. Enzyme/Mediator Combinations of Selected
Electrochemical Test-Strips [9]

Strip Enzyme Mediator
One Touch Ultra GOD ferricyanide
Arkray Glucocard PQQ-GDH ruthenium hexamine
Ascensia Contour FAD-GDH ferricyanide
AccuChek Comfort | PQQ-GDH ferricyanide
FreeStyle PQQ-GDH Os complex
Precision Xtra NAD-GDH phenantroline

quinone
Precision PCx GOD ferricinium
TrueTrack Smart GOD ferricyanide
System

mie, nadmorska vyska, respektive atmosféricky tlak,
teplota a vihkost prostredi. Kromé toho muze interfe-
rovat fada 1ék0 [17].

Hodnota hematokritu mize vyznamné ovlivnit
spravnost méreni glukometr [9, 15, 16]. V pripadé
prouzk pouzivajicich glukdzaoxidazu mdze kyslik
z erytrocytl soutézit s mediatorem o elektrony uvol-
néné oxidaci glukdzy. S rostoucim hematokritem se
rovnéz zvysuje viskozita krve, coz zpomaluje difuzi
vS8ech slozek a snizuje proud v amperometrickych
senzorech. Vysoké hodnoty hematokritu mohou byt
tedy spojeny s podhodnocenim skutecné koncen-
trace, zatimco nizké hodnoty hematokritu mohou
zpUsobit nadhodnoceni skute¢né koncentrace glu-
kozy. Nékteré glukometry jsou vybaveny korekci na
hematokrit na zakladé méfeni impedance [9]. Zatim-
co bézné pristroje poskytuji nezkreslené vysledky pfi
hematokritu 22-55 %, mohou glukometry vybavené
impedancni elektrodou pracovat v rozsahu hemato-
kritu 0-70 %.

ZvySeny parciélni tlak kysliku v krvi mdze u glukome-
tr pouzivajicich glukdzaoxidazu vést k podhodnoceni
vysledkd koncentrace glukdzy. Pricinou je opét kom-
petice kysliku a mediatoru o elektrony z redukovaného
koenzymu FADH,,. Vliv kysliku je vyznamny pfi pO, nad
13,3 kPa, kdy mize byt glukdza podhodnocena o 0,8
mmol/l na hladinach < 5,5 mmol/l nebo o 15% na hla-
dinach > 5,5 mmol/l [19].

Jak jsme uvedliv &asti 2. 1. 1. 2, systém PQQ-GDH
neni zcela specificky ke glukdze a reaguije s dalSimi sa-
charidy. To predstavuije riziko, zejména pro pacienty na
peritonedlni dialyze, pfi niz se pouziva roztok obsahuijici
icodextrin, polymer maltézy. Falesné vysoké hodno-
ty glukdézy mohou maskovat hypoglykémii, nebo vést
k neadekvatnimu podani inzulinu, coz mize poskodit
pacienta.

Rada latek mdlze interferovat pfi elektrochemic-
ké detekci poskytovanim elektront. Tyto elektrony se
pridavaji k elektroniim z oxidace glukdzy a namérené
hodnoty jsou pak faleSné vysoké. Pokud interference
na horni hranici referen¢niho rozmezi nepresahuji 10 %,
povazuji se za pfijatelné [9]. Témér vSechny komeréné
vyrabéné prouzky ke stanoveni glukdzy reaguiji s as-
korbatem. Interference latek, jako jsou bilirubin, triacyl-
glyceroly, kyselina mocova atd., neni vyznamna. Vliv
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léCiv podavanych v béznych terapeutickych davkach
je zanedbatelny, pouze pfi podezieni na otravu aceta-
minofenem (paracetamol) by se méla glukdza stanovit
standardni laboratorni technikou s fotometrickou de-
tekei [18].

Dalsim faktorem ovliviiujicim stanoveni glukézy je
teplota, proto jsou glukometry vybaveny teplotni kom-
penzaci. Coulometrické systémy jsou méné zavislé na
teploté nez piistroje vyuzivajici amperometricky princip,
ale v praxi nevidime vyznamny rozdil, protoze ampero-
metrické glukometry maiji kvalitni teplotni kompenzaci
[9] - tabulka 2.

2. 2 Mechanicka konstrukce pfistroju

V rezimu POCT lIze ke stanoveni glukdzy pouzit
elektrochemické analyzatory acidobazického stavu
(ABS), iont’ a metabolitl, nebo samostatné glukometry
s fotometrickym nebo elektrochemickym detektorem.
Glukdzovy senzor obecné vyuziva oxidacni reakce glu-
kdzy, ale technické usporadani mdze byt velmi mnoho-
stranné, nebot kombinace enzymd, kofaktor(, media-
tor( a detektor( otvira fadu moznosti. K tomu mdzeme
priradit rozdiiné zptsoby aplikace vzorku, kompenzace
potencialnich interferenci, naro¢nosti udrzby, pozado-
vany spotrebni material aj.

Table 2. List of strip glucometers used in the Czech Republic [20]

Manufacturer Instrument Enzyme Principle
Abbott Diabetes Care CoZmonitor PQQ-GDH coulometry
Freestyle PQQ-GDH coulometry
FreeStyle Flash PQQ-GDH coulometry
FreeStyle Freedom PQQ-GDH coulometry
Abbott Diabetes Care FreeStyle Freedom Lite PQQ-GDH coulometry
FreeStyle Mini PQQ-GDH coulometry
FreeStyle Tracker PQQ-GDH coulometry
Optium Omega PQQ-GDH coulometry
Optium NAD-GDH amperometry
Optium Xceed NAD-GDH amperometry
Precision PCx NAD-GDH, GOD#? amperometry
Precision QID GOD amperometry
Precision Xceed NAD-GDH amperometry
Precision Xceed Pro NAD-GDH amperometry
Precision Xtra NAD-GDH amperometry
Soft-Sense NAD-GDH amperometry
Sof-Tact NAD-GDH amperometry
Arkray Advance Intuition GOD amperometry
Advance Microdraw GOD amperometry
Assure Pro GOD amperometry
Assure |l GOD amperometry
Assure Il GOD amperometry
Quick Tek GOD reflectance photometry
Glucocard X-meter PQQ-GDH amperometry
Glucocard 01 GOD amperometry
Bayer Healthcare Ascensia Contour PQQ-GDH, FAD-GDH? amperometry
Ascensia Contour TS FAD-GDH amperometry
Ascensia Breeze GOD amperometry
Ascensia Breeze 2 GOD amperometry
Ascensia Brio GOD amperometry
Ascensia Confirm GOD amperometry
Ascensia Dex GOD amperometry
Ascensia Elite GOD amperometry
Ascensia Entrust GOD amperometry
Ascensia Esprit GOD amperometry
Lifescan, Inc. Fast Take GOD amperometry
InDuo System GOD amperometry
One Touch Basic GOD reflectance photometry
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Table 2., continuation

Manufacturer Instrument Enzyme Principle

Lifescan, Inc. One Touch Fast Take GOD amperometry
One Touch Profile GOD reflectance photometry
One Touch SureStep GOD reflectance photometry
One Touch i GOD reflectance photometry
One Touch Ultra GOD amperometry
One Touch Ultra 2 GOD amperometry
One Touch Ultra Mini GOD amperometry
One Touch Ultra Smart GOD amperometry

Roche Diagnostics Accu-Chek Active/S System PQQ-GDH reflectance photometry
Accu-Chek Advantage PQQ-GDH biamperometry
Accu-Chek Aviva PQQ-GDH biamperometry
Accu-Chek Comfort PQQ-GDH biamperometry
Accu-Chek Compact PQQ-GDH reflectance photometry
Accu-Chek Compact Plus PQQ-GDH reflectance photometry
Accu-Chek Complete System | PQQ-GDH biamperometry
Accu-Chek Go/Go S System | PQQ-GDH reflectance photometry
AccuData GTS/GTS Plus PQQ-GDH biamperometry
Accu-Chek Inform System PQQ-GDH biamperometry
Accu-Chek Integra System PQQ-GDH reflectance photometry
Accu-Chek Performa PQQ-GDH amperometry
Accu-Chek Sensor PQQ-GDH biamperometry
Accu-Chek Voicemate PQQ-GDH biamperometry

Nova Biomedical StatStrip mixture of enzymes amperometry

#Precision PCx and Ascensia Contour use two types of strips.

2. 2. 1 Konstrukce analyzatorti ABS, iontt
a metabolitu
Tento typ analyzator( Ize rozdélit na dvé skupiny. Prv-
ni skupinu tvofi analyzatory, které maji pro kazdy méreny
parametr viastni elektrodu, maji oddélené pracovni rozto-
ky, odpadni nadobu, hadicky peristaltickych pump a dal-
8i soucasti. Vyhodou tohoto usporadani je ekonomicky
provoz — méni se vzdy pouze spotrebovany roztok nebo
v pripadé poruchy pouze poskozeny dil. Jako piiklad z té-
to skupiny uvadime analyzator Radiometer ABL 800.
Glukdzovy senzor pracuje na principu amperomet-
rické detekce peroxidu vodiku vzniklého pfi reakci kata-
lyzované glukdzaoxidazou. Sestava ze stribrné katody,
platinové anody, roztoku elektrolytu a ochranného oba-
lu. Na spodni ¢asti obalu se nachazi membrana, ktera
se sklada ze tfi vrstev:
1. vnéjsi membrany propustné pro glukézu,
2. stfedni enzymové vrstvy se zakotvenou glukdzaoxi-
dazou,
3. vnitfni membrany, propustné pro peroxid vodiku.
Na elektrody je v polarografickém usporadani za-
vedeno prepéti 675 mV a prochazejici proud je méren
ampérmetrem. V definovaném Casovém intervalu se
provadi vyména membrany, tj. vyména elektrodového
obalu s elektrolytem a integrovanou membranou.
Druhym typem pfistroje jsou analyzatory, které maji
v8echny soudasti pozadované pro analyzu vzorku in-
tegrované do kazety: miniaturizované senzory, vstup
vzorku, hadiCky peristaltické pumpy, vicecestny ven-

til, kalibratory, promyvaci roztok i odpadovou nadobu.
Tento pristup vyrazné redukuje Uudrzbu i expozici biolo-
gickému nebezpedi. Prikladem kazetového analyzatoru
je GEM Premier 3000 [21].

2. 2. 2 Konstrukce pfenosnych glukometra

Prenosné glukometry vyuzivaji detekéni prouzky za-
lozené vétsinou na elektrochemickém, méné Casto na
fotometrickém principu.

Vyjimkou je POCT analyzator Glukometer 3000 né-
meckeé firmy ABT GmbH, ktery pouziva amperometric-
ky senzor se zakotvenou glukdzaoxidazou, pouzitelny
pro 1000 vySetfeni nebo 30 dnl provozu. Senzor ma
podobu malé keramické destiCky vyrobené sitotisko-
vou technologii.

Ostatni glukometry [9, 14] pouzivaji prouzky na jed-
no pouziti. Tyto pristroje nepotrebuji k provozu zadné
roztoky a odpadovou nadobu. Moderni komercni elek-
trochemicky prouzek ma elektrochemickou komdrku
0 malém objemu, ktera se plni pomoci kapilarnich sil
a obsahuje stabilni enzym a oxidacné-redukeni medi-
ator. Je rychly (doba reakce 5-15 s) a vyzaduje maly
objem krve (0,3-4,0 pl). Komer&né dostupné prouzky
mohou mit fadu dodate¢nych funkci, jako je automa-
ticka detekce naplnéni, moznost plnit prouzek vice
kapkami krve béhem urcitého casového useku, nebo
integrovanou korekci na hematokrit. Priklad konstruk-
ce prouzku pracuijiciho na elektrochemickém principu
(FreeStyle Abbott) je na obrazku 1.

154

Klinicka biochemie a metabolismus 3/2010



Top Plastic Layer

,}\ Counter-reference and
G?’B"' o Fill-detection Electrodes
A 4
& ?"&2. //‘/" Adhesive
~ " :
Working Electrode

.~ Bottom Plastic Layer

Enzyme, Mediator, etc.

Fig. 1. Individual components of the Freestyle glucose test
strip

Detekeni elektrochemické prouzky jsou tvoreny
plastovou podlozkou, alespon dvéma elektrodami,
komUrkou o malém objemu (na obr.1 je Caste¢né na-
plnéna kapkou krve) a chemickymi sloZkami, zejména
enzymem, stabilizatory enzymu, mediatorem a dale
povrchoveé aktivnimi latkami (k minimalizaci ¢asu po-
tfebného k naplnéni komdrky).

Konstrukce prouzku se mdze vyrazng liSit poctem
atypem elektrod. Je mozné pouzit dve identické elektro-
dy za uCelem biamperometrického méreni (napf. Accu-
-Chek Advantage firmy Roche), nebo elektrodu pracov-
ni a elektrodu referencni, nebo trielektrodové zapojen,
obsahujici navic pomocnou elektrodu (napf. One Touch
Ultra firmy LifeScan). DalSi elektrody mohou byt pridany
za UCelem detekce naplnéni komdrky pred zahdjenim
vlastniho mérfeni nebo kompenzace hematokritu.

Pracovni elektroda je nejCastgji vyrobena sitotiskem
uhlikového inkoustu, tvofeného smési uhlikovych Castic
a polyesterového pojiva, nebo vakuovym naparovanim
Zlata Ci paladia.

Jako referenni elektroda se pouziva elektroda
chloridostfibrna nebo inertni vodi€. Chloridostribrna
elektroda se vyrabi sitotiskem inkoustu obsahujiciho
Céstice stfibra a AgCl v polyesterovém pojivu. Refe-
rencni elektroda z inertniho kovu se vyrabi zpravidla ze
stejného materidlu jako pracovni elektroda. Dlvodem
je snizeni nakladd, protoZe obé elektrody jsou tak vyro-
beny ve stejném vyrobnim kroku.

Elektrody vyfezavané laserem dovoluji vyrobit vel-
mi presné rozmery povrchu [22] pro elektrochemickou
detekci. Takové elektrody byly pouZity v nékolika glu-
kometrech (hapf. Accu-Chek Aviva Roche a Ascensia
Contour Bayer) a umoznuiji dalsi miniaturizaci. Thera-
Sense FreeStyle Abbott pracuje s tloustkou vzorku 50
um [22]. Miniaturizace glukometrd méa ovSem své limi-
ty, protoze spravné davkovani velmi malého mnozstvi
vzorku je obtizné kontrolovatelng, vysledek je z minia-
turniho displeje Spatné Citelny a prace s malickym glu-
kometrem je nepohodina.

2. 3 Uzivatelské vlastnosti, obsluha a udrzba glu-
kometra

Uzivatelé preferujl u prenosnych glukometrd jed-
noduché intuitivni oviadani, kratkou dobu analyzy, co
nejmensi mnozstvi krve, moznost pouZiti arterialni, kapi-

larni nebo Zilni krve &i odbér z alternativnich mist, a rov-
néz co nejjednodussi udrzbu. Tyto pozadavky vétsina
modernich glukometrl splriuje. Mnozstvi pozadované
krve se pohybuije od desetin do nékolika mikrolitrd. Ana-
lyza u v&tsiny glukometr( trvd méné nez 20 s. Udrzba
spodiva zpravidla pouze v oc€isté a dezinfekci glukome-
tru, dobijeni baterie a aktualizaci (daj0i o Sarzi prouzkd,
popr. kontrolnich materidll. Jednim z mala nedostatk(
z0stava Gasta absence softwaru pfistroje v ¢esting, ne-
bot nenf legislativné vyzadovana, ackoliv u osobnich glu-
kometr( by mél byt software v ¢estiné obligatorni.

Pri odbéru se dava prednost biiskim prstd nedomi-
nantni ruky [15], protoze ostatni mista (paze, dlan, usni
laldicek, paticka) jsou citlivéjsi na preanalytické vlivy (die-
ta, cviCeni, stres, nemoc). Nicméné glukometry, které
odebiraji krev z hibetu ruky, umozniuiji odbér popisovany
vétSinou pacientd jako bezbolestny (59,9 %) nebo pod-
statné méné bolestivy (31,1 %), nez je odbér z prstu ruky
[23]. Dasledkem takového bezbolestného odbéru vsak
mUze byt kontaminace vzorku tkanovym mokem.

P¥i obsluze glukometru pacientem se vyskytuiji pfede-
v8im nasleduijici pochybeni: nespravny postup pfi vpichu
do prstu (15 %), nevhodna aplikace vzorku (12 %), nedo-
drzeniintervalu pro méfeni (8 %), vstup nespravného kddu
(4 %) a chybné viozeni prouzku do glukometru (2 %) [24].
Dalsimi subjektivnimi chybami jsou kontaminace pokozky
glukdzou &i jinymi sacharidy a také znecCistény glukometr
(ackoliv bylo 73 % pacient pouceno, jak distit glukometr,
déla to 1krat tydné pouze 18 %, ale 41 % jej neCistl ani
jednou mési¢né [24]). Nedisciplinovanost pacienty, ktefi si
aplikuiji inzulin a jsou vybaveni glukometry, je vidét v tom,
ze jen 39 % z nich si méfi hladinu glukdzy denné, zatimco
29 % provadi toto méreni méné nez jednou mésicné [10].
Za objektivni vlivy znehodnocuijici vysledek Ize povazovat:
viiv teploty, odbér pifi peritonedlini dialyze, kolisani koncen-
trace glukdzy v jednotlivych mistech odbéru [9], t€zkou
dehydrataci, hypotenzi, Sok, hyperosmolaini stav nebo
snizenou cirkulaci krve v organismu [10].

2. 3. 1 Vlastnosti POCT glukometri

Glukometry pro profesionalni POCT musi splfiovat
dalsi technické pozadavky: zajisténi validity vysledkd,
zabezpeceni dat, registraci Udajl o analyze a pripojent
k laboratornimu a nemocni¢nimu informaénimu systé-
mu (LIS/NIS). To vede v kone¢ném ddsledku ke snizeni
rizika chyby a mensi pravdépodobnosti poskozeni pa-
cienta [25]. Elektronicky pfenos dat do LIS/NIS je na-
strojem mimoradné dllezitosti z hlediska redukce po-
Ctu chyb, zejména v postanalytické fazi vySetfeni [26,
27]. Z toho vyplyva, Ze glukometry pro profesionalni
POCT se lisi od osobnich glukometr( jak hardwarovou,
tak i softwarovou vybavou.

K hardwarové vybave patfi integrovana Ctecka ¢aro-
vého kddu pro snimani identifikace operatora, pacienta,
informaci o Sarzich kontrolnich materiald aj. a koncova
stanice slouzici pro obousmérnou komunikaci se soft-
warem pro spravu dat a ke spojeni s LIS/NIS. Koncova
stanice zaroven slouzi k dobijeni baterie v glukometru.

Softwarové odlisnosti glukometr( spodivaji v moz-
nosti nastaveni jednoznacné identifikace operatora
a pacienta, zabezpeceni dat, validity vysledk( atd.
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Software umoznuje identifikaci operatora manual-
nim vstupem nebo skenovanim carového kédu. K uzi-
vatelskému jménu mizZe byt vyZzadovano heslo. Ope-
ratordm Ize priradit rlznou Uroven pristupovych prav.
NejvySSi pristupova prava ma supervizor POCT, ktery
mUZe néktera nastaveni glukometr( provadét central-
né prostrednictvim softwaru pro spravu dat.

Identifikace pacienta mize byt vkladéana manuél-
ne, snimanim &arového kddu nebo vybérem pacienta
ze seznamu elektronicky stazeného do glukometru.

Lze nastavit rovnéz interval provadéni vnitfni kon-
troly kvality méfeni glukometru, a to s novym bale-
nim prouzk(, v urcéitém ¢asovém intervalu nebo po
uréitém podtu analyz. Ddlezitou viastnosti je mozZnost
zamknuti glukometru, neni-li provedeno planované
kontrolni méfeni, nebo je-li hodnota vysledku mimo
definovany rozsah. Uzamdceni pfistroje je mozné obe-
jit v urgentnich situacich pomoci méreni STATIM, ale
pocet analyz v tomto rezimu je limitovany.

UziteCnou vlastnosti softwaru je moznost vkladu
komentare k vysledku méreni ve formé predem na-
programovaného nebo volného textu.

2. 3. 2 Vlozeni kalibracnich kédu
a kalibrace prouzkt

Jednotlivé Sarze prouzkl se u vétSiny vyrobcl lisi
v citlivosti ke glukdze. Pro dosazeni spravnych ana-
lytickych vysledkd je nutné zadat do glukometru ke
kazdé Sarzi prouzkl odpovidajici kalibradni kod.

Vstup kalibra¢niho kédu mize byt realizovan né-
kolika zplsoby: manudlnim zadanim (nejméné vhod-
né vzhledem k vysokému riziku chyby), nadtenim ¢a-
rového kodu z krabiCky &i tuby obsahuijici prouzky
nebo ze samotného prouzku. Dal$i moznosti je vlo-
zeni kddovaciho prouzku nebo Sipu.

Kalibrace prouzkd vyrobcem [9] spodiva v pri-
davku glukdézy ke vzorklm krve, aby bylo dosazeno
nizké, stfedni a vysoké koncentrace glukdzy, a v na-
sledném méreni vzork( jednak referenéni metodou,
jednak prouzky. Odezva prouzkd ve formé proudu
nebo naboje (pfipadné reflexe) je vynaSena do grafu
proti referencni hodnoté glukdzy a takto je ziskana
kalibraéni pfimka nebo hysterezni kfivka. Smérnice
a usek na ose y kalibra¢ni pfimky (pfipadné hys-
terezni krivky) jsou pouzity u dané Sarze prouzki
k vybéru kodu pro glukometr pracujici v kddovém
rezimu, nebo pro prijeti i zamitnuti Sarze prouzki
u glukometr( pracujicich bez kédd. Prouzky jsou
zpravidla kalibrovany na plazmu (v souladu s do-
poru¢enim IFCC [28]), coz znamena, Ze plazma je
méfena na referen¢nim pfistroji, zatimco pomoci
prouzkl je analyzovana cela krev. Takto kalibrované
prouzky udavaji vysledek glukdézy v plazmé, i kdyz
se analyza provadi s plnou krvi. O diskrepanci mezi
stanovenim v pIné krvi a plazmé se podrobngji dis-
kutuje jinde [29, 30].

2. 4 Doporuéeni vhodnych rfeSeni
pro POC glukometrii

Doporudeni CSKB ,Spréavné zavadéni a pouzivani
POCT“ z 17. 10. 2006 se v bodg 4 zabyva glukometry.

Pro srovnani uvadime doporuceni pro zvySeni do-
vednosti pfi monitorovani glykémie osobnim glukomet-
rem z publikace The Diabetes Educator [24]:
® \/yhodnocovat kazdoro&né techniku méreni u pa-ci-

entd pouZivajicich osobni glukometr. Byla predloze-

na smérnice navrhujici pfezkouseni novych uzivate-

I 30 a 180 dnl po vyskoleni na glukometru a po

roce u drive zaskolenych uzivatel(.

e \lyzvednout dlsledné umyti pacientovych rukou
pred kazdou analyzou glukdzy v krvi.

e ZdUraznit vyznam d&isténi glukometru podle navodu
vyrobce, dokonce i tehdy, kdyz se ploska pro test
nezda byt zaSpinéna.

® Zavést pouzivani nélezitych kontrolnich roztokd,
a to radgji pfi nasledné navstéve nez pfi vstupni in-
struktazi.

e ZdUraznit vyznam méreni glukdzy v krvi pacientem
pfi kontrole dat, kterd naméfil, a propagovat kon-
cepci samokontroly.

® Podporovat u vyrobct vyvoj glukometr(, které vy-
zaduji pouze Cisténi na povrchu a doporucovat
technologie, které usnadnuji vyménu dat mezi pa-
cientem a zdravotnickym personalem.

® Prosazovat pokryti potfeb diabetik( legislativné
a smluvnimi ujednanimi s platci (pojistovnami).
Jednim z kli¢ovych hledisek pro vybér glukometru

je pouziti takového enzymu, ktery umozniuje spravné

méfeni s minimem interferenci. Nejpouzivanéjsi enzymy

v souCasnych glukometrech — glukézaoxidaza (GOD)

a glukézadehydrogendza s pyrrolchinolinchinonovym

koenzymem (PQQ-GDH) — maji sva omezeni.

PQQ-GDH reaguje kromé glukézy s fadou sachari-
dd, které mohou interferovat pii stanoveni glukdzy u pa-
cient(l na peritonedlni dialyze, pacient prijimajicich intra-
vendzni vyzivu nebo intravendzni roztoky imunoglobulind
apod. Zvyseny parcidlni tlak kysliku u kriticky nemoc-
nych, pacientt na kyslikové terapii nebo pri kardiochi-
rurgickém vykonu mUze vést u glukometr(l pouzivajicich
GOD k falesné niz&§im vysledkdm stanoveni glukdzy.

Prikladem feSeni této situace je pouziti enzymu
s vyS88i substratovou specifitou, nezavislého na kysliku,
jako jsou glukdzadehydrogendza s nikotinamidovym
koenzymem (NAD-GDH) a glukdézadehydrogenaza
s flavinadenindinukleotidovym koenzymem (FAD-GDH).
Glukometry s témito enzymy maiji ve své nabidce firmy
Bayer Healthcare (Siemens) a Abbott Diabetes Care.
Jinou moznosti mdze byt pouziti geneticky modifiko-
vané PQQ-GDH se zvySenou substratovou specifitou
[14]. Tato technologie je zatim ve vyvoji.

Zajimavé feSeni nabizi firma Nova Biomedical. Glu-
kometr StatStrip pouzivd smés enzymd a patentova-
nou technologii Multi Well, kdy prouzek ma Ctyfi vrstvy
a Gtyfi mémé komrky, takZze kromé méfeni glukdzy
dovoluje eliminovat chemické a elektrochemické in-
terference, jakoz i vliv hematokritu [29]. Imobilizované
enzymy nereaguiji s ostatnimi sacharidy (maltéza, ga-
laktéza, icodextrin, xyldza), které by mohly byt ve vy-
Setfované krvi pfitomné.

Elektrochemické detekce (amperometricka nebo
coulometrickd) se preferuji z fady ddvodd pred reflexni
fotometrii (viz Cast 2. 1. 2. 2).
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Z konstrukéniho hlediska je dilezitou otazkou, zda
je potfebné v rezimu POCT vySetfovat kromé glukdzy
i dalsi parametry. V tomto pfipadé je vhodnym feSenim
analyzator acidobazického stavu, iontli a metabolit(
(elektrochemicky analyzator). Z ddvodu zjednoduse-
ni obsluhy a udrzby Ize doporucit kazetové pfistroje.
Prouzky pouzivané v samostatnych glukometrech se
iSi po&tem a druhem elektrod. Spolehlivost analyzy se
zvySi po pripojeni elektrod detekuijicich dostate¢né na-
plnéni prouzku a/nebo umoznuiicich korekci na hema-
tokrit.

Z pohledu uzivatele jsou vyhodné glukometry, kte-
ré nevyzaduji vklad kalibracniho kédu s novou Sarzi
prouzkl. Tento pristup snizuje riziko chyby zplsobené
zadanim nespravného kédu a zjednoduSuje obsluhu
redukci poctu krokd vyzadovanych pro analyzu.

Klicovou vlastnosti POC analyzator( je hardwarové
a softwarové vybaveni pro pfipojeni k LIS/NIS a soft-
waru pro spravu dat. Dalsim ddlezitym atributem je za-
jisténi identifikace pacienta i operatora a moznost pro-
vadeéni vnitfni kontroly kvality véetné uzamdeni pfistroje
pii nesplnéni nastavenych kritérii. POvodni Kostova kla-
sifikace chyb v POCT [25] byla modifikovana Meierem
[30] a Plebanim [26] — tabulka 3.

Table 3. POCT Error Classification (Modified from [25])

boratorniho vySetfeni glykémie, referujeme o podmin-
kach jeho implementace, zkuSenostech z rutinni praxe
a moznostech jeho dalsiho vyuziti.

3. 2 Prazkum vychoziho stavu

Vychozi stav zgjisténi glukometrie v IGzkové i am-
bulantni slozce obou FN byl pfed zavedenim Fizené
POC glukometrie priblizné shodny. Pro rychlé vySetfeni
u l&zka &i v ordinaci méli lékari k dispozici mnoho typ(
glukometrd od rdznych vyrobcl a na zékladé jejich
pozadavk( k nim pak nemocnicni Iékarny nakupovaly
pfislusné diagnostické prouzky a dalsi materidly. Jed-
nalo se vesmes o osobni glukometry, které jsou vyrobci
uréené pro samokontrolu pacient-diabetikd. Neexis-
toval jgjich seznam ani dokumenty o jejich technickém
stavu, respektive kontrole, udrzbé a opravach. Méreni
bylo jen obCas a nesystematicky dokumentovano pro-
stym zéznamem vysledku v chorobopisu bez dalSich
potrebnych Udaju.

Ve FN Olomouc jsme se rozhodli pomoci dotazniku
ziskat objektivni informace o poctech a druzich téchto
zafizeni, zmapovat mista jejich pouzivani a kvalifikova-
né odhadnout podty vySetfeni glykémie z kapilarni krve,
které se provadgji mimo laborator. Na jednotliva praco-

Steps in POCT process

Step-by-step defects

1. Preanalytical phase

. Test ordering

. Patient/specimen identification
. Specimen collection

O oo

surface/chamber
. Specimen evaluation

Excessive/mistimed orders
Wrong patient/wrong specimen; erroneous patient/specimen information entry
Inappropriate/inconsistent specimen type, volume, or application to testing

Attributes degrading patient ID/collection quality not recognized

. Analytical phase
. Method calibration
. Specimen/reagent interaction

OO N|IO

Omitted, nonprotocol, or misentered calibration
Patient related native interference, specimen-related nontarget influences,
specimen-reagent matrix effects

c. Other result reporting
d. Report recording/retrieval

c. Result generation Results outside method’s validated range

d. Result validation Lack of quality control and/or other performance monitors

3. Postanalytical phase

a. Report formatting Absent/inappropriate units, reference intervals, machine output; mistaken human
transmission/transcription

b. Critical value reporting Criticality not recognized, not brought to decision maker’s attention,

not documented for retrieval
Report communication failed/delayed; lost to retrieval
Lack of correlation between initially generated/finally recorded result

3 Postup pri realizaci zaméru

3.1 Uvod

Ve dvou fakultnich nemocnicich byly v rizné dobé
a nezavisle na sobé realizovany projekty zavadegjici do
praxe vétsiho pocCtu klinickych oddéleni i ambulanci
jednotny systém glukometrie v rezimu vySetreni u pa-
cienta. Glukometry byly propojeny s centralni laboratoff
pocitacovou siti umoznuijici obousmérnou komunikaci
s laboratornim a nemocni¢nim informacénim systémem.
Analyticka technika a pouzity software spolu s pfislus-
nym algoritmem obsluhy a supervize tvofi zaklad tzv.
fizené point-of-care glukometrie. Po nékolikaletém
provozu hodnotime pfinos takto zajisténého mimola-

visté byl na prelomu let 2005 a 2006 rozeslan dotaznik,
jehoz cilem bylo zjistit znacky a typy dosud pouziva-
nych glukometrd, jejich vyrobce a dodavatele, vyrobce
a dodavatele diagnostickych prouzkd, prdmérné podcty
vySetfeni glykémii za mésic, zda, jak a kym je prova-
déna kontrola funkce glukometrl a jakym zplsobem
jsou vySetfeni hrazena. Presto, Ze dotaznikova akce
byla podporena vrcholovym vedenim FN, Ize predpo-
kladat, Ze ne v8echna pracovisté uvedla Uplny vyCet
pouzivanych pristrojd. Vysledky dotaznikové akce vSak
i s touto vyhradou dobre dokumentuji vySe uvedenou
charakteristiku vychoziho stavu:

® méreni glykémii v ambulancich a na oddélenich se

provadélo na 29 pracovistich;
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e celkem bylo v provozu 113 pristroji 15 rlznych
typl od 4 vyrobcUl (obr. 2, obr. 3);

® pro méreni glykémie se pouzivaly osobni glukomet-
ry ur¢ené pro self-monitoring;

e glukometrie témito pristroji byla zaloZena na rliznych
reakCnich a méficich principech;

e celkovy meésicni pocet glykémii méfenych témito
glukometry byl pfiblizné 10 000;

® nebyla kontrolovana spravnost méfeni a nebyla sle-
dovana navaznost méreni na rutinni metodu pouzi-
vanou v centralni laboratofi;

e kontrola a kalibrace pfistrojd, pokud byla vibec
provadéna, nebyla dokumentovana;

® neexistovaly zaznamy o Udrzbé a opravach gluko-
metrd;

® kromé& zaznamu v pacientské karté neexistovala
zadna dokumentace vysledku, nebylo mozné zpét-
né zjistit kdo a kdy méreni proved];

e vysledek glykémie z kapilarni krve zmérené systé-
mem POC nebylo mozno odliSit od glykémie z plaz-
my zilni krve zmérené v laboratofi;

® provedena vySetfeni se nevykazovala zdravotnim
pojisStovnam, naklady na vySetfeni byly hrazeny
z provoznich prostredkd pracovist.

HBACCU-CHEK Active
@mACCU-CHEK Go

B Glucotrend 2

@ Omnitest Sensar

o Smart Scan

W One Touch

@ One Touch Basic
@0ne Touch |l

O0One Touch |l Profile
B One Touch Profile
@ One Touch Ultra

o Optium Medisense
m Optium ¥ceed

& Medisense Car Sensor

B Optium Plus

Fig. 2. Types of personal glucometers formerly used in
University Hospital Olomouc

Johnzon and B
Johnzon
49%

Braun
o%

Fig. 3. Personal glucometers from Fig. 2 classified according
to manufacturers

Na prvni pohled je zifejmé, ze tato zjiSténi zcela
odporuji zdsadam spravné laboratorni i klinické praxe
ajsou v prikrém rozporu s vySe zminénymi pravidly pro
POCT, respektive VUP (kap. 1), jak je uvadeéji mezina-
rodni normy, doporuceni a dalSi dokumenty.

3. 3 Projekt fizené POC-glukometrie

Na zakladé skutecnosti shrnutych v predchozi &asti
vznikl navrh feseni v podobé tzv. fizené POC-glukome-
trie. Centralni laboratore, respektive tymy POC obou

velkych fakultnich nemocnic formulovaly zakladni od-

borna, provozné organizacni a ekonomicka pravidla

pro fizenou POC-glukometrii. Byly vytvoreny projekty

POCT s cilem:

1. Sjednotit zplsoby stanoveni glykémie z kapilarni
krve, tj. zavést elektro-chemickou metodu jako prio-
ritni zplsob mérent.

2. Zavést pravidelnou a systematickou interni a externi
kontrolu glukometr(i pod supervizi centraini labora-
tore.

3. Zajistit Uplnou dokumentaci a archivaci vysledk(
v navaznosti na LIS a NIS.

4. Resit ekonomiku POC-glukometrie zavedenim jed-
notné technologie s jednim typem spotfebniho ma-
teridlu a maximalnim podchycenim vykazovani vy-
kon( 01441 zdravotnim pojistovnam.

Uvedené body byly zékladem pro formulaci zadani
vybérového fizeni a ve spolupraci s diabetology byla
S nimi seznamena i Siroka odborna verejnost fakultnich
nemocnic. Tyto kroky provedla VEN v Praze v r. 2004,
zatimco FN Olomouc az v r. 2006.

V pfipadé FNOL vybérovému fizeni jesté predcha-
zela ,Zprava o pouzivani POC technologii* pro potfeby
feditele FN a dokument ,Zd0vodnéni“ projektu fizené
POC glukometrie pro potfeby naméstkyné pro léCeb-
nou péci. Nasledné svolalo vedeni FNOL schiizku pred-
stavitel(l hlavnich zainteresovanych pracovist na téma
»Sjednoceni pfistrojové techniky pro pouzivani gluko-
metr( v rezimu POC“ a po ni bylo vypsano prislusné
vybérové Fizeni na dodavku systému glukometr-prou-
zek. Vysledky dotaznikové akce byly také predmétem
vefejné diskuse na regiondinim pracovnim dnu CSKB
CLS JEP ,Aktudini otazky laboratorni diagnostiky a sle-
dovani léCby diabetu”, ktery se konal v Olomouci v fijnu
2006 [31].

3. 4 Dodavka a instalace techniky
V obou FN zvitézila ve vybérovych Fizenich firma

Roche Diagnostics, s. r. 0., se systémem AccuChek

Inform, doplnénym v pfipadé FNOL soucCasné o fidici

software Cobas IT. Do VFN byl plivodné dodan soft-

ware DataCare, ktery byl v roce 2008 nahrazen soft-
warem Cobas IT 1000. Kromé toho v letech 2006 az

2007 byly postupné nahrazeny plvodni servery DELL

(400 MHz Pentium, 32 MB flash IDE disk, 120 MB

se jedna o servery, které zprostredkovavaji komunikaci

mezi glukometrem (sériovy port) a nemocnicni pocita-

Covou siti, jejimz prostfednictvim jsou data prenasena

do systému Cobas IT 1000, odkud se dostavaji do LIS

a NIS.

Ve VFN se dodavka, distribuce a instalace gluko-
metr( realizovala takto:

a) Po skonc&eni vybérového fizeni byl vedenim VFN ur-
¢en seznam pracovist, kde budou glukometry umis-
tény a ustanoven spravce systému glukometrd pro
celou nemocnici. V prdbéhu roku 2005 bylo pripo-
jeno 53 glukometr( prostrednictvim server( Dell do
pocitacové sité VFN. Témto serverdm byly ve spo-
lupréaci s odborem informatiky pfifazeny statické IP
adresy a soucCasné probihalo Skoleni spravce i jed-
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notlivych uzivatel(. Pri postupném zapojovani glu-

kometr( probihal i zkuSebni provoz. Byl instalovan

program pro spravu systému a jeho dat ,Data Care

POC*" a zprovoznéna komunikace s LIS Stapro.
b) Byl vytvoren dokument PP-VFN-009 Sprava gluko-

metrd ve VFN. Nésledné v letech 2006-2007 byly

postupné servery Dell nahrazeny servery Moxa, kte-
ré na rozdil od predeslych pouzivaji dynamické IP
adresy.

c) Vroce 2008 byl program pro spravu systému a jeho
dat Data Care POC nahrazen programem ,Cobas
[T 1000“ a zprovoznéna jeho komunikace s progra-
mem OpenLIMS Stapro. V roce 2009 je v systému
zapojeno celkem 73 glukometrd.

d) Ke kazdému glukometru je spravcem vedena listin-
na dokumentace — servis, poruchy, externi kontroly,
uzivatelé.

Pokud se tyka vykazovani glukdzy stanovené glu-
kometrem zdravotnim pojistovnam, ve VFN se vy-
kazuje pouze glukdza stanovena v ambulanci (kod
81439) a glukdza statim (kdd 81155). VSechna ostatni
stanoveni se samostatné nevykazuji a néklady na né
jsou zahrnuty do néklad( na oSetfovaci den. Ekono-
micky je tedy stanoveni glukdzy POC-glukometrem
oproti laboratornimu stanoveni nevyhodné.

Ve FNOL byla realizace projektu rozlozena do 4
etap. V 1. etapé byl na zékladé poZzadavk{ navrzen
a vedenim FN odsouhlasen seznam klinik a oddéleni,
na kterych budou glukometry umistény. Celkovy po-
Get pozadavkl na instalaci glukometr( byl 64 pristro-
je. Po usporadani informativniho seminare pro sest-
ry a ostatni uZivatele POC glukometr(l byly osloveny
vrchni a staniéni sestry, aby urdily lokality, v nichz
budou glukometry trvale umistény. To souviselo s po-
tfebou zfidit mnohde nové elektrické zasuvky a v sou-
¢innosti s Odborem informatiky vytvofit pripojna mista
pocitaCoveé sité. Tato etapa se pro velky pocet pfipo-
jovanych glukometr(l z&asti prolinala s dal$imi dvéma
fazemi projektu.

Ve 2. etapé byl instalovan server Cobas IT 1000,
ktery tvofi most mezi POC glukometry a nemocnic-
nim/laboratornim informac&nim systémem (NIS Medea,
respektive OpenLims, Stapro). Na zakladé informativ-
nich schlizek zéastupcl OKB s diabetology, predsta-
viteli Odboru informatiky a pracovniky vyrobce-do-
davatele byly vybrany 2 Kliniky pro zkusebni provoz,
a to Il. interni klinika a jeji Diabetologicka ambulance
a Jednotka intenzivni péce chirurgickych obord. Po
proskoleni supervizorti z OKB na SW Cobas IT zacala
probihat Skoleni prvnich uzivatell. V srpnu 2007 bylo
instalovano prvnich 7 glukometr( a jejich zkuSebni
provoz trval dva mésice.

Treti etapa byla zahajena poCatkem Fijna 2007 do-
Skolenim vSech uzivatel( a pribéznou instalaci dalsich
glukometrd do celkového poctu 64. Béhem dvou tydn(
byla tato faze ukoncena a vSech 64 pristrojd mélo své
misto na 22 klinickych pracovistich a pracovalo on-line,
tedy se zpétnou vazbou na Cobas IT. Odborem zdra-

votnich poijistoven FN bylo nelspésné pozadano o na-
smlouvani kédu 01441 pro ta pracovisté nemocnice,
ktera tento vykon neméla v pasportu.

Ve 4. etapé byly realizovany zbyvajici kroky pro-
jektu. VSem uZivatellm byly dodany ¢arové kody s je-
jich osobnim C&islem slouzici pro zadani ID operatora
a v OKB byla zfizena nova telefonni linka pro potreby
komunikace s uzivateli glukometrd. V NIS byl zajistén
tisk pacientskych ¢arovych kédd pro usnadnéni prace
s ID ve formé rodného d&isla pacienta. Glukometry byly
zavedeny do inventar( oddéleni. Pozdgji probéhla téz
synchronizace registru LIS/NIS a pfiprava na export dat
z Cobas IT.

Pouzité zkratky:
ABS — acidobazicky stav
CRP — C-reaktivni protein

CZEDMA — Ceska asociace vyrobcd prostfedkl zdravot-
nické techniky in vitro

CSKB — Ceska spolecnost klinické biochemie CLS JEP

DGKL — Deutsche vereinte Gesellschaft fur klinische
Chemie und Laboratoriumsmedizin (Némecka
sjednocena spolecnost pro klinickou chemii
a laboratorni medicinu)

EBM — evidence based medicine
(medicina zalozena na dikazech)
FN — fakultni nemocnice
FNOL — Fakultni nemocnice Olomouc
GDH — glukézadehydrogenaza (v této publikaci)
GOD — glukdzaoxidaza
HK — hexokinaza

ID/GC/MS - isotope dilution/gas chromatography/mass
spectrometry (izotopové zfedovani/plynova
chromatografie/hmotnostni spektrometrie)

INR — international normalized ratio
(mezinarodni normalizovany pomeér)

VD — in vitro diagnostika

LIS — laboratorni informacni systém

MPZ — mezilaboratorni porovnavani zkousek (externi
kontrola kvality, EHK, EQA)

NACB — National Academy of Clinical Biochemistry
(Narodni akademie pro Klinickou biochemii
v USA)

NIS — nemocnicni informadni systém

NIST — National Institute for Standards and Technol-

ogy v USA (nyni CLSI — Clinical Laboratory
Standards Institute, Ustav pro klinické labora-
torni standardy v USA)

PAP — 4-aminoantipyrin

POC — ve sloZenych vyrazech znaci point-of-care
(v mistech péce)

POCT — point-of-care testing

POD — peroxidaza

PQQ — pyrrolchinolinchinon

RL — Referendni laboratof MZ CR pro klinickou
biochemii (v této publikaci)

SW — software

TAT — turn around time (doba odezvy)

VFN — VSeobecna fakultni nemocnice v Praze

VUP — vySetfeni u pacienta

zZ — zdravotnické zafizeni
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