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Kratak sadrZzaj: Danas su u upotrebi mali ru¢ni aparati (glukometri) za merenje glukoze u kapilarnoj krvi.
Oni su pre svega znacajni za primenu u ku¢nim uslovima za tzv. samopracenje od strane samih pacijenata-dija-
beti¢ara. Ovi sistemi su relativno jeftini, jednostavni za koris¢enje a rezultat se dobija u kratkom vremenskom inter-
valu. Otkri¢cem Benedic-tovog reagensa u 19. veku otpocelo se sa ispitivanjem Secer u urinu. Kasnije su koris¢eni
hemijski testovi sa suvim reagensom — Clinitest reagens tableta i Clinistix Stapici za uranjanje. Tek nakon otkri¢a
Dextrostix test traka 1964. godine uvodi se semikvantitativno merenje glukoze u krvi. Formirana boja se vizuelno
poredi sa serijom boja na kolor blokovima. Zbog teskoca koje nastaju zbog subjektivnog vizuelnog procenjivanja
boje, proizvodaci su osmislili instrumente koji su u stanju da mere boju. Tako su nastali reflektometri, analizatori
apsorbancije i biosenzori. Reflektometri mere svetlost koja se reflektuje od obojene test trake i pretvara se u sig-
nal koji oznacava koncentraciju boje. Analizatori apsorbancije mere apsorbanciju svetlosti na specifi¢noj talasnoj
duzini. Biosenzori su uvedeni kasnih sedamdesetih godina, a mere elektronske signale koji su stvoreni hemijskom
reakcijom. Najnoviji biosenzori se sastoje iz aktivne, referentne i kompenzatorne elektrode. Kada se ovi glukometri
koriste prema uputstvima proizvodaca uglavnom daju puzdane rezultate. Glavne karakteristike prilikom izbora
meraca su: velicina aparata i vizuelnog displeja, tip baterija i njegova lako¢a zamene, nivo odrzavanja, kapacitet
merenja, lako¢a kori$¢enja i potpora proizvodaca. Unapredenje hemije suvog reagensa, tehnologije biosenzora,
minijaturizacije i mikroc¢ipova dovelo je do razvoja malih manuelnih sistema za merenje glukoze. Ovi sistemi zahte-
vaju sve manji volumen krvi, daju rezultate za nekoliko sekundi i krajnje su laki za upotrebu. Brzi progres u razvo-
ju sistema za pracenje je pomogao dijabeticarima da ovladaju pracenjem svoga stanja i lecenja i tako Zive nor-
malnijim Zivotom.

Kljucne reci: vizuelno pracenje glukoze u krvi, reflektometri, analizatori apsorbancije, biosenzori.

dvod

Sistemi za pra¢enje Secera u krvi se primenjuju u
bolnicama, centrima za pracenje Seéerne bolesti, u
lekarskim ordinacijama kao i u ku¢nim uslovima od
strane samih pacijenata — dijabeticara (tzv. samopra-
¢enje). Secer u krvi se odreduje brzo i lako korisée-
njem ru¢nih aparata za merenje Secera (glukometri) uz
upotrebu odgovarajucih test traka. Krv se uzima ubo-
dom u jagodicu prsta. Na ovaj nac¢in uzimanjem uzo-
raka kapilarne krvi smanjuje se ukupan broj
venepunkcija i laboratorijskih analiza. Ovi sistemi su
relativno jeftini, jednostavni za koriséenje i rezultati se
obic¢no dobijaju u roku od 30 sekundi. Novi sistemi za
merenje Secera uvode se kao pomo¢ za pracenje i
lecenje Secerne bolesti.

Tako npr. u Velikoj Britaniji trenutno od diabetes
mellitus-a zvanicno boluje oko 2,4 miliona ljudi.
Ovom broju nije prikljucen »nedostajuci milion« dija-
beticara koji jos uvek nije dijagnostikovan. Pretpostav-
ka je da ¢e se do 2010. godine broj registrovanih dija-

beticara u Velikoj Britaniji dramati¢no povecati na pre-
ko 3 miliona (1). Na svetskom nivou do 2025-te godi-
ne od diabetes mellitus-a obole¢e oko 300 miliona
ljudi.

Najvece otkri¢e u lecenju Secerne bolesti, posle
otkri¢a insulina, bio je pronalazak i upotreba malih
ru¢nih aparata za merenje glukoze. Ovi aparati Koriste
tehnologiju suvih reagens traka, sto omogudava da
dijabeticari Cesto prate Secer u kapilarnoj krvi bilo da
su leceni insulinom, oralnim lekovima ili dijetom.
Vaznost redovnog pracenja Secera u krvi za pacijente
koji boluju od oba tipa diabetes mellitus-a (tip 1 i tip
2) istakla su dva Centra: DCCT (Diabetes Control and
Complication Trial-Centar — Centar za kontrolu diabe-
tes mellitus-a i istrazivanje komplikacija) (2) i UKPDS
(UK Prospective Diabetes Study — Centar za prospek-
tivne studije diabetes mellitus-a u Velikoj Britanij) (3).
Odrzavanje Sec¢era na skoro normalnom nivou sma-
njuje rizik od dobijanja komplikacija kao sto su retino-
patija, nefropatija i neuropatija.
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Rani testovi za glukozu
u pracenju diabetes mellitus-a

Vekovima su preporucivane brojne lekovite trave
za lecenje Secerne bolesti. Medutim, sve do kraja 19.
veka nije postojalo adekvatno lecenje, kada je zapa-
Zeno da je unos ugljenih hidrata povecavao kolicinu
Secera u urinu. Pacijentima koji su imali pove¢an secer
savetovano je da izbegavaju unos ugljenih hidrata. Je-
dini nacin da se prati efikasnost takvih ograni¢enja bilo
je Cesto pracenje Secera u urinu koriS¢enjem Be-
nedict-ovog reagensa. Ovaj reagens se sastojao od ra-
stvora bakar-sulfata, limunske kiseline i natrijum-kar-
bonata. Kvalitativni test se izvodio u staklenoj epruveti
dodavanjem 8 kapi urina na 5 mL ovog reagensa i
kuvanjem rastvora stavljajuci ga direktno iznad plame-
na u toku 2 minuta. Secer u urinu se oksidovao, a plavi
bakar-sulfat je redukovan uz promenu boje rastvora i
formiranje obojenog precipitata. Boja i precipitat su
ukazivali na nivo Seéera u urinu. Jasno plava boja bez
precipitata ukazivala je da nema Secera, dok su odgov-
ori za povecanje koliCine glukoze varirali od zelene boje
sa zutim precipitatom do svetlo smede-crvene boje.

Testiranje urina radi otkrivanja Secera postalo je
popularnije sa otkricem insulina 1921. godine i zatim
njegovom upotrebom u lecenju Secerne bolesti. Me-
dutim, sve do 1941. godine nije bilo jednostavnog te-
sta kada su Walter Compton i Maurice Treneer osmis-
lili prvi hemijski test sa suvim reagensom, u obliku
Clinitest reagens tableta (4). Tablete su se sastojale
od reagenasa slicnih onima koji su koris¢eni u Bene-
dict-ovom testu, ali u suvom obliku, sa dodatkom
natrijum-hidroksida. Voda koja je bila potrebna za he-
mijsku reakciju obezbedivana je iz uzorka urina. Tab-
leta je dodavana maloj koli¢ini urina u epruvetu, reak-
cija je bila brza kako bi se ostvarilo dovoljno toplote da
prouzrokuje vrenje smese. Glukoza u urinu je oksi-
dovana, a plavi bakar-sulfat je redukovan, sto je rezul-
tiralo promenom boje od plave preko zelene, Zute ka
oranz. Semikvantitativni rezultati su dobijani vizuelnim
poredenjem boje koja je formirana u odnosu na kartu
sa bojama. Koncept o suvom reagensu takode je pri-
menjen 1950. godine za razvoj Acetest reagens tableta
koje su kori$¢ene za odredivanje ketona u urinu.

Vizuelno pracenje test traka

Prve test trake sa »suvim reagensom« uvedene
su 1956. godine. Bio je to Clinistix sistem (Stapi¢ za
uranjanje), za merenje glukoze u urinu, koji je primenji-
vao koncept inkapsuliranja svih potrebnih reagenasa u
poroznu matricu (5). Osnovne komponente test traka
sa suvim reagensom sadrze tri sloja: potporni sloj,
reflektivnu zonu i reagens zonu (5-7). Voda koja je
potrebna da bi se dogodila hemijska reakcija potice iz
samog uzorka (krv, plazma, serum ili urin), a rastvara
hemikalije vezane za traku. Boja koja je proizvedena u
reakciji moze se vizuelno proceniti ili se koristi reflek-
tometar.

Otkrice enzima, kao Sto je glukoza-oksidaza,
omogudilo je bolje odredivanje od hemijskog odre-
divanja. Clinistix trake su sadrzale enzime glukoza-oksi-
dazu i peroksidazu zajedno sa hromogenom koji je
izazivao promenu boje. Vizuelna promena boje u
poredenju sa priloZenom kartom sa bojama omogucila
je semikvantitativan rezultat. Merenja Secera u urinu jo$
uvek se primenjuju u velikoj meri kao skrining sredstvo,
a u manjoj meri u pracenju efekta terapije. Mada su
merenja glukoze u urinu relativno jeftina, za razliku od
merenja glukoze u krvi, nedostatak im je Sto ona nisu u
stanju da ukaZzu na hipoglikemiju, a na rezultate utice
pacijentov renalni prag za ekskreciju glukoze.

Isti enzimski princip kao kod Clinistix sistema
upotrebljen je 1964. godine kao Dexstrostix, test traku
za jednokratnu upotrebu za semikvantitativno merenje
glukoze u krvi (7). Glukoza-oksidaza, peroksidaza i hro-
mogen ponovo su bili inkorporirani u suvom obliku na
traci i prekriveni semipermeabilnom membranom. Iz
kapljice krvi koja se stavi na traku solubilna glukoza fil-
trira kroz membranu i reaguje sa reagensima $to
dovodi do formiranja plave boje. Celije krvi se eliminisu
iz oblasti gde se vrsi testiranje, putem ispiranja, a
formirana boja vizuelno se poredi sa serijom odstam-
panih kolor blokova. Intenzitet boje produkovane na
test traci zavisi od koncentracije glukoze u uzorku; sto
je veca koncentracija to je vedi intenzitet boje.

Rezultati dobijeni sa ovim trakama su semikvan-
titativni posto se poredenja oslanjaju na sposobnost
onogda ko vri testiranje da korektno uporedi formiranu
boju sa bojama odstampanim na prilozenim kolor kar-
tama. Mnogi dijabeti¢ari, medutim, imaju poteSkoce
sa vidom usled oboljenja, pa tako vizuelno poredenje
zavisi od izvrsioca, narocito prilikom razaznavanja ma-
lih varijacija u plavim i plavo-zelenim tonovima koji se
pojavljuju na mnogim test trakama (8). Trenutno pos-
toji nekoliko vizuelnih sistema u kojima nije potrebna
eliminacija eritrocita sa povrsine traka. Medutim, ovi
sistemi jo§ uvek zahtevaju od operatera ta¢no vreme
merenja i interpretiranje rezultata glukoze u krvi pore-
denjem produkovane boje na test traci sa bojom na
kolor karti.

Sistem za pracenje glukoze
zasnovan na meracima

Zbog teskoca koje nastaju zbog subjektivhog
vizuelnog procenjivanja boje produkovane na test tra-
kama za merenje glukoze u urinu i krvi, proizvodaci su
osmislili instrumente koji su u stanju da mere boju.
Primer takvih aparata je reflektometar.

Reflektometri

Reflektometri su prvi put uvedeni 1969. godine.
Oni mere svetlost koja se reflektuje sa obojene test
trake i pretvaraju je u signal koji oznacava koncen-
traciju glukoze. Originalni meraci koji su napajani stru-
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jom, bili su teski i glomazni i zahtevali su manuelnu
kalibraciju, a rezultat je ocitavan sa brojcanika koji je
kalibrisan prema koncentraciji glukoze (4). Glavno
preimuéstvo ovih glukometara je bilo Sto rezultati vise
nisu bili semikvantitativni, mada je analiticki opseg bio
uzak. Najznacajnije je bilo to $to je eliminisan korak
vizuelnog poredenja boja, koji je poticao od osobe koja
je vrsila merenje. Medutim, postojali su jo$ uvek prob-
lemi sa glukometrima toga tipa, jer se mogao dobiti
neprikladan rezultat ukoliko izvrsioc nije do tancina sle-
dio uputstva proizvodaca za izvodenje testa. Takvi pro-
blemi, koji su zavisili od osobe koja je vrsila merenje
Sedera su se uglavnom odnosili na pogresno skla-
distenje reagens traka, unosenje pogresnog broja pro-
grama i poteskoce u dobijanju dovoljne koli¢ine slo-
bodne tekuce krvi. Kod ovih ranih sistema bilo je
takode bitno korektno odrediti tacno vreme aplikacije
uzorka i eliminisati eritrocite iz oblasti u kojoj se test
izvodi koris¢enjem ispravnih tehnika za njihovo
odstranjivanje pre merenja boje. Ukoliko je test traka
bila pogresno pozicionirana na meracu, dobijao se
netacan rezultat. Ovi sistemi su bili dizajnirani tako da
je povrSina na test traci gde se dogadala hemijska
reakcija bila ubacena u merac. Tako je obezbedeno da
optika instrumenta ostane Cista.

Sistemi za merenje glukoze su razvijani od prvih
reflektometara. Sada su kompaktni, laksi za koris¢enje
i imaju minimalne intervencije operatera, Sto mini-
mizira greske prilikom njihove upotrebe (9-11). Ko-
riS¢enje »nebrisive« tehnologije pri ¢emu se merenja
boje vr$e na donjoj strani test trake je eliminisalo po-
trebu za uklanjanjem eritrocita. Vreme reakcije se ta-
kode inicira automatski, volumen potrebne krvi je
redukovan na otprilike 2 pnL, a meraci su sposobni da
upozoravaju i da privuku paznju operatera da obavi
pravilno odrZavanje instrumenta.

Analizator apsorbancije

Za razliku od reflektometra absorbometri mere
apsorbanciju svetlosti na specificnoj talasnoj duzini.
Sistem merenja glukoze u krvi u jednoj tacci koji koristi
ovaj princip je HemoCue B. Sistem koristi hemijski sis-
tem suvog reagensa kod koga su reagensi smesteni
na unutrasnjosti mikrokivete za jednokratnu upotrebu
i koji automatski izvlaci uzorak od 5 pL krvi u reak-
cionu komoru.

Biosenzori

Biosenzori su uvedeni kasnih sedamdesetih god-
ina i obezbedili su prvu generaciju sistema za pra¢enje
glukoze bez brisanja. Tako je eliminisana potreba da
se uklone eritrociti iz oblasti u kojoj se vrsi testiranje,
pre izlaska rezultata. Biosenzori su uredaji koji mere
elektronske signale koji su stvoreni hemijskom reakci-
jom. Hemijskom reakcijom izmedu glukoze i enzima
oslobadaju se elektroni koji se prenose od mesta enz-

imske reakcije do elektrode uz pomo¢ medijatora koji
je ukljucen u redoks sistem reakcije. Ovaj tok elek-
trona predstavlja slabu struju elektri¢nih impulsa koja
se detektuje od strane za to predvidene elektrode na
test tracici a jacina proizvedene struje korelira sa ni-
voom dlukoze u krvi. Prvi senzor za glukozu u krvi,
Exac Tech (MediSense) koristio je elektrode koje su
sadrzale enzim glukoza-oksidazu i ferocen kao medija-
tor. Oblast testa senzorske elektrode sastavljena je od
dve paralelne elektrode, tzv. dva »koloseka«:

0 »bioaktivan« smer koji sadrzi glukoza-oksidazu
i ferocen;

0 drugi kolosek koji predstavlja referentnu elek-
trodu.

Najnovije test tracice se sastoje iz 3 paralelne ele-
ktrode (aktivna, referentna i kompenzatorna). Treca,
tzv. kompenzatorna elektroda na poseban i jedinstven
nac¢in obezbeduje preciznost i pouzdanost ovih test
traka. Ova elektroda je u osnovi ista kao i aktivna elek-
troda, ali na sebi ne sadrzi enzim glukoza-oksidazu.
Zbog toga ovom elektrodom nije moguce detektovati
koncentraciju glukoze, ali se njom mogu meriti impul-
si nastali usled prisustva drugih nespecifi¢nih, interferi-
rajucih supstanci. Ovo je vazno zbog toga sto druge
supstance iz krvi mogu biti potencijalno elektrohemijs-
ki aktivne i produkovati slabe elektricne impulse koji
mogu interferirati sa rezultatom odredivanja nivoa glu-
koze u krvi. Aparat ocitava elektricne impulse i sa
aktivne i sa kompenzatorne elektrode, a radi dobijanja
krajnjeg rezultata od elektricnih impulsa sa aktivne
elektrode oduzimaju se interferentni impulsi sa kom-
penzatorne elektrode, ¢ime se obezbeduje preciznost i
specificnost merenja nivoa glukoze, bez potencijalnog
uticaja drugih interferuju¢ih supstanci, kao Sto su na
primer urat, askorbat i paracetamol.

Kada se kap krvi nanese na povrsinu test tracice,
glukoza se oksiduje u glukonolakton, a glukoza-oksi-
daza se redukuje. Oslobodene elektrone apsorbuje me-
dijator ferocen uz formiranje ferocinijuma, koji se tada
oksiduje na elektrodi a rezultiraju¢a proizvedena struja
elektrona je proporcionalna nivou glukoze u krvi (12).

Osim eliminisanja koraka »brisanja« u merenju
glukoze, biosenzori zahtevaju minimalno odrzavanje
zato Sto se krv nanosi na elektrode spolja, na kostur
instrumenta i ne dolazi u kontakt sa unutrasnjim kom-
ponentama senzora.

Princip merenja glukoze

Merenja glukoze spadaju u dve kategorije - hemi-
jsku i enzimsku (13). Hemijske metode, koje su prvo
kori¢ene zahtevale su mnogo rada i bile su nespeci-
ficne jer nisu samo merile glukozu ve¢ i druge reduku-
juce Secere, a zahtevale su relativno veliki volumen
uzorka. Enzimska merenja su specificnija i manje su
podlozna interferenciji od drugih Secera. Za merenje
glukoze koriste se tri enzima:
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0 glukoza-oksidaza,
0 heksokinaza i
0 glukoza dehidrogenaza.

Metod sa glukoza-oksidazom je podlozan uticaji-
ma lekova i drugih endogenih jedinjenja u krvi, dok su
heksokinaza i glukozo-dehidrogenaza potencijalno
manje podlozni intrferencijama (9,13).

Trenutno raspolozivi sistemi
pracenja glukoze

d tabeli I prikazan je sirok opseg sistema reflek-
tovanja i biosenzora koji su trenutno u upotrebi npr. u
Velikoj Britaniji, koje je vedinu nezavisno procenila
MDA (Medical Devices Agency — Agencija za medi-
cinske instrumente) (14-18). Kada se pravilno koriste
prema uputstvima proizvodaca glukometri uglavnom
daju pouzdane rezultate. Kriterujumi za izbor sistema
za merenje glukoze koje koriste dijabeticari ili zdrav-
stveni radnici se razlikuju. Karakteristike kao $to su —
da li je sistem dizajniran za kor$¢enje od strane jednog
ili viSe pacijenata mogu ih uciniti podesnim za jednu,
ali ne obavezno za drugu vrstu upotrebe.

Karakteristike sistema
za pracenje glukoze u krvi

Opste karakteristike, kao sto su veliCina aparata i
vizuelni displej, tip baterija i njihova lako¢a zamene,
nivo odrzavanja, kapacitet memorije, lakoca korisce-
nja, i potpora proizvodaca su vazni kriterijumi pri iz-
boru sistema. Medutim, potrebno je razmotriti brojne
druge faktore, kao sto je dole izneto.

Volumen krvi. Volumen krvi koji je potreban za
tatno merenje znatno je redukovan tokom godina.
Prva generacija test traka zahtevala je oko 50 uL krvi,
dok najnoviji raspolozivi sistemi zahtevaju samo 0,3 pL
krvi. Operateri moraju biti svesni da neki aparati ili sen-
zori mogu dati netacno niske rezultate kada je koli¢ina
uzorka nedovoljna. Do greski takode moze do¢i kada
operater doda naknadni uzorak na test tracicu zato sto
je inicijalno dobijeno nedovoljno krvi. U praksi, ukoliko
je naneta nedovoljna koli¢ina krvi operater treba da
ponovi merenje koriste¢i novu traku sa ve¢om kapi
krvi. Medutim, iz mnogo razloga operater ne Zeli da
baci originalnu traku, vise voli da je sac¢uva, a doda-
vanje naknadnog uzorka moze da dovede do neta-
¢nog rezultata. Proizvodaci Cesto navode specifican
vremenski interval za koje vreme dodatna krv moZze biti
naknadno naneta a da ne ugrozi ta¢nost rezultata.

Stabilnost traka i njihovo cuvanje. Reagens
test traCice su u prodaji kao individualne uvijene folije
ili kao fiolice sa poklopcima koje obi¢no sadrze sreds-
tvo za susenje. Ovo sredstvo treba da obezbedi da tra-
¢ice ne budu izlozene preteranoj vlaznosti za vreme
skladistenja. Korisnici traka moraju da obezbede da se

kontejneri odmah posle upotrebe ponovo zatvore sa
poklopcem da bi se izbeglo oStecenje traka vlagom
kao i da se uskladiste u specifi¢cnim opsezima temper-
ature kako ne bi bili izloZene ni ekstremnoj toploti niti
hladno¢i. Mada su test tracice stabilne na sobnoj tem-
peraturi i imaju rok trajanja oko dve godine nepovoljni
skladiSteni uslovi mogu ubrzati kvarenje reagensa i
posledi¢no proizvesti neta¢ne rezultate (19). Reagens
trake imaju rok trajanja i ne bi ih trebalo koristiti posle
ovog datuma.

Uticaj hematokrita. Sa suvim reagens trakama,
reaguje voda plazme iz uzorka krvi, rastvara suve he-
mikalije i omogucava nastanak reakcije. Medutim, u
literaturnim podacima objavljeno je da na ovaj meha-
nizam utice i hematokrit krvnog uzorka (20). Uzorak sa
visokim hematokritom ili hiperviskoznoséu moze da
utice na intenzitet ili kolicinu apsorpcije plazme u
reagensnom jastucicu. Isto tako moze da mehanicki
spreci difuziju sto rezultira lazno niskim koncentracija-
ma glukoze. Suprotno tome, uzorci sa niskim hema-
tokritom daju lazno visoke rezultate.

Ogranicenje upotrebe. Ispravni postupci za uzi-
manje podesnih uzoraka moraju se stalno slediti, a
moZe se desiti i da aparati ne budu podesni za
koris¢enje kod nekih pacijenata. Meraci se ne pre-
porucuju za kritiéne pacijente sa hiperosmolarnoscu i
hiperglikemijom jer dobijene vrednosti glukoze mogu
biti znacajno nize nego prave vrednosti glukoze (21).

Mora se imati u vidu i da lekovi mogu da uti¢u na
merenje glukoze. Sistemi za merenje glukoze na
osnovu reflektovanja ili biosenzora koji koriste reakciju
glukoza-oksidaze mogu biti podlozni interferenciji u
uzorcima sa visokom ukupnom lipemijom ili
povecanim nivoima bilirubina, paracetamola, vitamina
C ili mokracne kiseline (22). Uticaj analita bio je izrazen
kod prve generacije, $to je smanjeno unosenjem
trece-lazne elektrode, koja sadrzi normalne kompo-
nente radne elektrode, ali joj nedostaje enzim.
Interferiraju¢e supstance iz krvnog uzorka uti¢u na
laznu elektrodu na isti nacin kao i radna elektroda sto
omogucava da se izvrSi korekcija meracem i tako
obezbedi tacna vrednost glukoze.

Bezbednost i unakrsno zagadenje. Mada prob-
lemi sigurnosti nemaju direktne veze sa kvalitetom
dobijenog rezultata, zdravlje pacijenata i izvrsioca me-
renja mogu biti ugrozeni zbog posledice bilo kakve
unakrsne infekcije. Bezbednost je od najvece vaznosti
kada se sistem Kkoristi za testiranje u sredini gde ima
viSe pacijenata, pa treba preduzeti sve mere da oda-
brani glukometri i lancet-sistem budu adekvatni za
takvu upotrebu i ne Sire infekciju. Operater treba da
obezbedi da se adapter uzorka menja ili Cisti (ukoliko
je potrebno), izmedu merenja na pojedinac¢nim paci-
jentima. U decijim odeljenjima za specijalnu negu tre-
ba koristiti sisteme koji omoguéavaju da se unese sa-
mo reagens traka u inkubator da bi se smanjio rizik od
unakrsne infekcije.
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Tabela ]| Neki od sistema za pra¢enje glukoze u krvi

Proizvodac Glukozo sistem Tip sistema
Bayer Glukometar Espirit i Espirit 2 Biosenzor
Glukometar Elite i Elite XL Biosenzor
Glukostix Vizuelan
Cygnus GlucoWatch Biographer3 Neinvazivan
DiagnoSys Medical Prestige Smart Sistem Refleksija
HemoCue HemoCue B GL1.2 Apsorbancija
Hypoguard Supreme Petit Refleksija
Hypoguard Supreme Vizuelan
LifeScan PocketScan Biosenzor
One Touch Ultra4 Biosenzor
InDuo# Biosenzor
MediSense Precision QID Biosenzor
Precision P1.2 Biosenzor
Optium® Biosenzor
SoftSense4 Biosenzor
Menarini Diagnostics Glucomen Glyco Biosenzor
Glucomen PC Biosenzor
Roche (ranije Boehringer Mannheim Accu-Chek Active Refleksija
Accu-Chek Compact Refleksija
Accu-Chek Advantage Biosenzor
Accu-Chek Inform12 Refleksija
Accutrend GC Refleksija
Glucotrend Premium? Refleksija
BM-Test 1-44 Vizuelno
TheraSense FreeStyle4 Kolorimetrija
Primedbe: 1Samo za profesionalnu upotrebu, 2Za dobijanje dodatnih podataka, 3Neinvazivno kontinualno pracenje
glukoze, 4Moguénosti za alternativno testiranje, >Moguénost merenja ketona u krvi.

Kalibracjja merenja glukoze. Mada su glukome-
tri i senzori kalibrisani u fabrici, od operatera se uglav-
nom zahteva da unese informaciju o kalibrisanju za
pojedinacne serije test tracica ili elektroda u memoriju
aparata ili senzora. Ovo je obi¢no u obliku broja pro-
grama koji se unosi ru¢no, koris¢enjem odgovaraju-
¢eg dugmeta za kod koji postoji na meracu. Posto ovo
ima vazan uticaj na rezultat, proizvodaci su pokusali da
minimiziraju potencijalnu gresku operatera razlicitim
sredstvima, ukljucujudi:

0 inkorporaciju barkodirane kalibracije na test

traci koja se moze procitati meracem,

0 obezbedenje kalibracione dirke koja se ubacu-

je u merac,

0 obezbedenje kalibracionih traka da prenesu
potrebnu informaciju.

Primenom strogih proizvodnih procesa znatno su
smanjene varijacije od serije do serije, ¢ime se elimi-
nise manuelan unos podatka o kalibraciji.

Mada svi glukomeraci koriste uzorak pune krvi,
stvarno merenje se dogada u vodenoj frakciju plazme

uzorka. Mnogi sistemi za pracenje glukoze u krvi koji se
trenutno koriste da daju rezultate za punu krv ili plaz-
mu imaju razlicit referentni opseg. U bolnicama gde
postoje mnogobrojni meraci glukoze, na razlicitim
lokacijama najbolje je standardizovati upotrebu
meraca na jedan sistem da bi se obezbedilo da rezul-
tati budu konzistentni.

Koraci koji zavise od operatera. Glukometre
koristi razli¢ito osoblje, koje varira od samih pacijena-
ta do zdravstvenih radnika, a rezultati zavise od spo-
sobnosti operatera da prate instrukcije proizvodaca.
Analiticki sistemi koje koriste ne laboratorijski operateri
treba da imaju minimalan broj manipulacija da bi se
smanjila moguénost dobijanja neta¢nih rezultata, kao
i da budu sto laksi za kori$éenje. Prilikom preporuke
podesnog sistema za kuéno pracenje diabetes melli-
tus-a treba razmotriti vestinu operatera. U tabeli Il
navedene su karakteristike koje su unete u sistem za
pracenje glukoze u krvi, kako bi se broj koraka koji
zavise od operatera, smanjio na minimum, i tako uma-
njila potencijalna greska i poboljSao kvalitet rezultata.
Ne brisudéi sistemi imaju malo koraka koji zavise od
operatera, na primer oni ne zahtevaju da krvne éelije
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budu izbrisane sa test tracica pre merenja a redosled
merenja zapocinje automatski u onom momentu kada
mera¢ detektuje uzorak. Umesto stavljanja kapi krvi na
test povrsinu, neki od novijih sistema su u stanju da
automatski napune test traku ili elektrodu sa odgo-
varaju¢im volumenom uzorka kapilarnim dejstvom.

Glukometri i senzori zahtevaju ogranic¢eno odrza-
vanje koje varira po sloZenosti. Sistemi koji koriste
tehnologiju biosenzora zahtevaju manje odrzavanja
nego reflektometri jer test traka ne dolazi u kontakt sa
unutrasnjim komponentama meraca. Potrebno je sa-
mo minimalno odrzavanje da bi povrsina aparata bila
slobodna od zagadenja i prasine. Odrzavanje sistema
zasnovanih na refleksiji je kompleksnije, zato Sto test
traka mora da se ubaci u drza¢ trake, koji lezi iznad
optickog prozora gde se vrse merenja.

Tabela Il Karakteristike sistema za prac¢enje glukoze
koje omogucavaju minimalnu zavisnost od operatera

* minimalno odrZavanje

* barkodirana informacija o kalibrisanju

» mali volumen uzorka

» kapilarno punjenje za aplikaciju uzorka

* automatski »taiming«

« uklanjanje eritrocita sa test povrsine bez brisanja
* upozoravajuce poruke

« obavezan postupak kontrole kvaliteta

Druga merenja statusa glikemija

Opseg ispitivanja koje obavljaju dijabeticari kod
kuée moze se povedati ukoliko se primene i druga ispi-

tivanja za dijabetes, kao sto su odredivanje HbA,, uri-
narnog albumina, fruktozamina i ketona.

Merenja fruktozamina i ketona (B-hidroksibutirat)
koja koriste uzorke krvi koji su izvadeni ubodom iz prsta
su ve¢ mogudi; fruktozamin test postoji na meracu glu-
koze iz krvi koji se zove LHN duet, a Medisense optium
senzor omogucava merenje ketona kapilarne krvi.

Buduce ispitivanje glukoze

Unapredenje hemije suvog reagensa, tehnologije
biosenzora minijaturizacije i mikroc¢ipova dovelo je do
dramati¢nog razvoja malih manuelnih sistema za me-
renje glukoze. Sistemi zahtevaju sve manji volumen
krvi, daju rezultate za nekoliko sekundi i krajnje su laki
za upotrebu. Sirok opseg sistema ¢e nastaviti da se
povecava, pri cemu ¢e mnogi Koristiti integralne kase-
te test tracica. Dostupnost manje bolnih sistema lanc-
eta i moguénost da se koriste uzorci krvi ispod 1 pL
takode ¢e omoguditi uzorkovanje sa alternativnih me-
sta, kao So su podlaktica i butine pre nego sa vrha
prsta. Takode se uvode minimalno invazivni monitor-
ing sistemi koji koriste intersticijalnu tecnost upravo
ispod koze, a nastavlja se razvoj potpuno neinvazivnih
sistema koji se zasnivaju na tehnologijama kao $to su
infracrvena spektroskopija i svetlosna polarizacija (23,
24). Ekstenzivno istraZivanje koje se vrsi i komercijalno
i akademski znaci da tehnologije monitoringa glukoze
mogu znacajno uticati na zdavstvenu negu u toku
sledece dekade.

Brzi progres razvoja sistema za pracenje je po-
mogao dijabeticarima da ovladaju pracenjem svog
stanja i leCenja i tako zive normalnijim Zivotom. Kom-
binovani tehnoloski napretci koji se dogadaju i u pra-
¢enju i u leCenju diabetes mellitus-a trebalo bi da obe-
zbede dijabeticarima svetliju buduénost (25).

GLUCOSE MONITORING SYSTEMS
Mirka Ili¢
Institute of Medical Biochemistry, Clinical Center of Serbia, Belgrade

Summary: Currently, small handheld meters (glucose meters) are used for monitoring of capillary blood glu-
cose. They are significant, in the first place, for home monitoring, so called self-monitoring, by diabetic patients
themselves. These systems are relatively inexpensive, simple to use and results are usually available within short
time. Testing urine for glucose started by the discovery of Benedict—s reagent in 19th century. Later the dry reagent
chemistry tests were developed, in the form of Clinitest reagent tablets and Clinistix system for urine dipstick for
measuring glucose in urine, thanks to the discovery of enzymes. The same enzymatic principle was used in 1964
to develop the Dextrostix, a disposable test strip for semi-quantitative blood glucose estimation. The colour pro-
duced from the reaction can be assessed visually against a printed colour chart. Because of the difficulties in the
subjective visual assessment of colours produced on urine and blood glucose test strips, manufacturers have devel-
oped instruments that are capable of measuring the colour. In this way reflectance meters, absorbance analysers
and biosensors were developed. Reflectance meters measure light reflected from the coloured test strip and con-
vert the signal into glucose concentration. Absorbance meters measure the absorbance of light at a particular wave-
length. Biosenzors, launched in the late 1980s, are devices that measure an electronic signal generated by a chem-
ical reaction. The latest biosensors have three electrodes bioactive, reference and compensatory. When used cor-
rectly according to manufacturer’s instructions, glucose meters are generally capable of giving reliable results.
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General features, such as the size of the meter and visual display, the type of batteries and their ease of replace-
ment, level of maintenance, memory capacity, ease of use, and manufacturer support are important criteria when
selecting a system. Advances in dry reagent chemistry, biosenzor technology, miniaturization, and microchips have
led to a dramatic increase in the development of small handheld systems for measuring glucose. The systems
require increasingly smaller volumes of blood, generate results in a few seconds and are extremely easy to use. The
rapid progress in the development of glucose monitoring systems has helped diabetic patients gain control in mon-
itoring their condition and treatment and so live a more »normalc life.

Key words: visually monitored blood glucose, reflectance meters, absorbance analysers, biosensors
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