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Sazetak. U radu su iznete karakteristike dijabetesa
melitusa (DM) koje su od posebnog znacaja sa
stanovista preoperativne pripreme i izvodenje ane-
stezije. ReZimi lecenja, dugorocna metabolicka kon-
trola, prisustvo hronicnih komplikacija, narocito dija-
beticne autonomne neuropatije, apostrofirani su kao
najvazniji aspekti ove bolesti sa anestezioloske tacke
gledista. Ukazano je na ciljeve preoperativne pripreme i
ciline vrednosti glikemije i glikoliziranog hemoglobina,
kao i na znacaj pazljive evaluacije disajnog puta zbog
mogucnosti oteZane intubacije traheje.

Kljucne reci: dijabetes melitus, preoperativna
priprema, anestezija

Summary. The paper presents the characteristics of
diabetes mellitus (DM), which are of particular impor-
tance from the standpoint preoperative preparation and
anaesthesia. Treatment regimens, long-term metabolic
control, presence of chronic complications, particularly
diabetic autonomic neuropathy, have been singled out
as the most important aspects of this disease, looking
form the anaesthesiologic point of view. The article-
points to the goals of preoperative preparation and tar-
get values of blood glucose and glycosylated hemoglo-
bin, as well as the importance of a careful evaluation of
the airway, due to the possibility of difficult intubation
of the trachea.

Key words: diabetes mellitus, preoperative
preparation, anaesthesia

Uvod

Bolesnici sa dijabetesom melitusom (DM)
planirani za operativho lecenje, u bilo
kojoj grani hirurgije, imaju poviSen rizik za
razvoj perioperativnih komplikacija i losiji ishod
hirurskog lecenja, narocito ako je u pitanju lose
regulisan ili novo-otkriveni DM. Takvi bolesnici
svakako predstavljaju izazov za anesteziologa
do te mere da ima anesteziologa koji se zalazu za
posebnu subspecijalizaciju iz ove oblasti, koja bi se

zvala dijabeto-anestezija.'

Americko udruzenja za dijabetes (ADA), dalo je
2014.g., nove kriterijume za dijagnozu dijabetesa
melitusa  koji, pored prethodnih kriterijuma,
iz 2009.g. (glikemija naste > 7,0 mmol/L ili
hiperglikemija u nasumi¢no uzetom uzorku >
11,1 mmol/L ili vrednost glikemije ve¢a od 11,1
mmol/L tokom 2 sata u toku OGTTa), sadrze i
novi kriterijum, a to je vrednost glikoliziranog
hemoglobina HbA1C>6,5%.*
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Internacionalna dijabeti¢na federacija (The
International Diabetes Federation) je saopstila da
2008.g. 246 miliona odraslih osoba boluje od DM,
sa trendom povecanja broja obolelih, pa se predvida
da ¢e 2025.g. od DM bolovati 380 miliona ljudi, $to
je objavljeno u ,,Lansetu® 2008.g.>

Istrazivanje Soa (Shaw, 2010.) pokazuju da je
prevalenca DM oko 6,4 % u razvijenim zemljama
sa tendencijom porasta na 7,7% do 2030.g.* Sinh
(Sinha, 2002.) da je medu gojaznim adolescentima
incidenca DM oko 4%, dok 25% gojaznih
adolescenata ima poremecenu toleranciju glukoze.”

Analogno porastu broja obolelih od DM, raste
i broj bolesnika koji se podvrgavaju razlicitim
hirurskim intervencijama, a imaju DM kao
komorbiditet, sa jedne strane, ili se podvrgavaju
hirurskim intervencijama upravo zbog komplikacija
DM, sa druge strane. Smatra se da cak 15-20%
hirurkih bolesnika ima DM kao komorbiditet, a
medu bolesnicima u vaskularnoj hirurgiji, sve je
veci broj dijabetic¢ara - po nekim saopstenjima, taj
broj je preko 50%°

Sama hirurska intervencija kod ovih bolesnika
predstavlja faktor rizika za egzacerbaciju DM
ili razvoj komplikacija DM, kao $to su bolest
koronarnih arterija, periferna vaskularna bolest
ili bubrezna insuficijencija. Prema velikom broju
literaturnih podataka, duzina hospitalizacije je
veca kod dijabeti¢nih bolesnika u odnosu na ne-
dijabeticare, zbog vece ucestalosti postoperativnih

komplikacija, posebno infekcije rane i sporijeg
zarastanja rane.’

Opste je poznato, i dobro dokumentovano
studijama iz oblasti kardiovaskularne hirurgije,
da dijabeti¢ni bolesnici imaju ve¢i morbiditet i
morrtalitet, mada se to odnosi i na druge grane
hirurgije (ortopedska, plasti¢na idr. hirurske grane).
Takode je pokazano da dobra kontrola glikemije
znacajno smanjuje postoperativnu infekciju rane i
doprinosi uspesnijem ishodu hirurskog lecenja.?

Preoperativna evaluacija bolesnika sa DM

Preoperativna evaluacija i priprema dijabeti¢nih
bolesnika moraju biti veoma pazljive i rukovodene
kriterijumima prikazanim na Tabeli 1.6

Evaluacija dugoroéne metabolicke kontrole DM

Rvalitet dugorocne preoperativne metabolicke kon-
trole dijabetesa (2-3 meseca) meri se vrednostima
HbA . (koncentracija glikoliziranog hemoglobina).
Vredosti ve¢e od 8% (po nekim autorima >7%)
ukazuju da je aktuelna terapija neadekvatna, ili da se
bolesnik ne pridrzava terapijskog rezima (neuredno
uzima terapiju) , odnosno da ¢e perioperativno biti
potrebne vece doza insulina od one koju trenutno
prima, a povecava se i rizik od postoperativnih
komplikacija. Vrednosti HbA >9% su apsolutna
kontraindikacija za elektivne operacije.’

Tabela 1. Neophodni elementi u preoperativnoj evaluaciji dijabeti¢nih bolesnika

Elementi preoperativne evaluacije:

Obratiti paznju na:

Karakteristike DM

Tip DM (1,2)
Duzina trajanja DM
Rezim le¢enja DM

Osnovne laboratorijske analize

Glikemija (naste i 2h postprandijalno, ako je moguce)
Urin-analiza (albumin i ketoni)

Ureja, kreatinin i elektroliti u plazmi

Hemoglobin (+ Hb A1C)

Prisustvo kardiovaskularnih oboljenja

u sklopu DM

Bolest koronarnih arterija
Periferno vaskularno oboljenje
Hipertenzija
Cerebrovaskularno oboljenje

Prisustvo drugih komplikacija DM

Bubrezno oboljenje
Periferna polineuropatija
Retinopatija

Dijabeti¢na autonomna neuropatija

Tiha (,,silent®) miokardna ishemija, ortostatska
hipotenzija, gastropareza, urinarna retencija

Prisustvo drugog komorbiditeta

Primena drugih medikamenata (osim hipoglikemika)

Evaluacija disajnog puta

Mogu¢nost otezane intubacije (Sindrom ukocenih
zglobova, SJS sy, eng. stiff joint sy)
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Evaluacija terapijskih reZima u lecenju DM

Rezimi primene insulina, kod bolesnika sa DM
tip 1, informacija o ukupnoj dnevnoj dozi insulina
daje dobru predikciju perioperativnih potreba
bolesnika. Ukolika je dnevna doza insulina manja
od 30 U, moze se ocekivati dobra perioperativna

kontrola uobicajenim dozama insulina. Medutim,
ukoliko je totalna doza veca od 80U, to ukazuje
na mogucu insulinsku rezistenciju i veoma tesku
perioperativiu kontrolu glikemije.® Na Tabeli 2.
prikazani su najce$¢e kori$¢eni insulini i duzina
njihovog dejstva.

Tabela 2. Brzina nastanka, pik i duZina trajanja dejstva insulina

Vrsta insulina Nastanak dejstva Pik dejstva (h) Trajanje dejstva (h)
BRZO-DELUJUCI (sintetski analozi)

Lispro, Aspart,Glulisine | 5-15 min | 1 | 4-5
KRATKO DELUJUCI

Regular | 30-60min | 2-4 | 6-8
INTERMEDIJARNI

Isophane 2-4h 4-6 12-16
Insulin cink suspenzija 2-4h 6-12 12-20
BAZALNI

Glargine 2h Ravnomerno (bez pika) ~ 24
Detemir 2h Ravnomerno (bez pika) ~24

Terapijski rezimi kod bolesnika sa DM tip 2 mogu
uticati na izbor anestezioloskih tehnika. Od velikog
je znacaja upoznavanje sa vrstom, dozom, na¢inom
(monoterapija ili kombinacije) lecenja DM tip 2,
imaju¢i u vidu da ti medikamenti imaju razlicit
metabolizam, poluzivot i druge karakteristike koje
mogu biti u interreakciji sa anestezioloskim agen-
sima ili uticati na postoperativnu glikoregulaciju,
pre svega u smislu pojave prolongirane i perzistentne
postoperativne hipoglikemije, $to moze znacajno
doprineti nepovoljnom ishodu hirurskog lecenja.
(Cefaly, 2007.)'"° Na Tabeli 3. prikazani su najcesce
korisceni rezimi lecenja DM tip 2.

Evaluacija komplikacija dijabtesa

Prisustvo komplikacija dijabetesa mora biti
pazljivo evaluirano jer to povecava rizik od
morbiditeta i mortaliteta u periperativnom
periodu. Kada su u pitanju akutne komplikacije
DM (dijabeti¢cna ketoacidoza, hiperglikemijsko

hiperosmolalno stanje ili kombinacija ova
dva  poremecaja) elektivne operacije su
kontraindikovane.!! (Kalezi¢, 2013). Hronic¢ne

komlikacije su relativno ceste i kompleksne kod
dugogodis$njih dijabeti¢ara, pa njihovo prisustvo
ponekad zahteva multidisciplinarni pristup u
preoperativnoj pripremi ovih bolesnika.
Kardiovaskularne bolesti su ceste kod dija-
beticnih bolesnika: bolest koronarnih arterija,
periferne vaskularne bolesti, hipertenzija i

cerebrovaskularne bolesti. Zbog toga je kod ovih
bolesnika povisen rizik za nastanak miokardne
ishemije u perioperativnom periodu. Cesto je
potrebno uraditi dodatna kardioloska ispitivanju u
toku preoperativne pripreme, ukljucujuci i testove
opterecenja, stres-eho idr.®

Dijabeticna nefropatija ima poseban znacaj sa
anestezioloskog stanovista imajuc¢i u vidu renalnu
ekskreciju ve¢ine medikamenata koji se primenjuju
u toku anestezije. Prisustvo (i veli¢ina) albuminurije
u 24-Casovnom urinu potvrduje prisustvo teske
dijabeti¢ne nefropatije. Zato je, pored odredivanja
albumina u wurinu, neophodno meriti i nivo
cirkuliSu¢eg kreatinina preoperativno, kod svih
dijabeti¢nih bolesnika.'* (Duke, 2011)

Periferna neuropatija takode mora biti pazljivo
evaluirana jer njeno prisustvo (i tezina) imaju
odredene anestezioloske implikacije, narocito
kada se primenjuje regionalna anestezija. Novija
istrazivanja pokazuju da su periferni nervi mnogo
kod dijabeti¢nih bolesnika.'® (Slover, 2011)

Dijabeticna autonomna neuropatija (DAN) je
prisutna kod >50% bolesnika sa DM tip 1 i oko 20%
bolesnika sa DM tip 2. Ona moze biti asimptomatska
ili prac¢ena dajarejom, znojenjem i posturalnom
hipotenzijom. DAN ima za posledicu gastroparezu
i usporeno gastricko praznjenje $to uvecava rizik
od regurgitacije i aspiracije Zeludacnog sadrzaja
u toku intubacije traheje. Testiranja u pravcu
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Tabela 3. Najcesce koriSceni rezimi leCenja DM tip 2
PUT DAVANJA / MEHANIZAM NEZELJENA DEJSTVA /
PREPARAT DUZINA DEJSTVA DEJSTVA EFEKAT NA DM KONTRAINDIKACIJE
Oralno

Derivati sulfonil-

(hlorpromamid p.Z.

-stimuli$u oslobadanje
insulina iz p Cel. i

HbA16za1-2% i

Hipoglikemija, povecanje

ureje (L1 ger.l.) 36h, ima alftlvne poboljsavaju dejstvo glikemiju za 3,3-3,9 | apetita (i telesne tezine), KVS
(hlorpropamid, metabol. (dejstvo do Lo e .
. . insulina na periferiji mmol/] dogadaji?
glibenklamid) 50h) . .
(insulin-sekretogog)
e g Oralno -stimuli$u brzinu JHb A16 za 0,5-2%; IZ.b egavatl kosi bolesti j etrle ’
Meglitinidi . — " . ali su pogodni kod renalnih
. (brz nastanak i kratko | insulinske produkcije u lpostprandijalnu .
(repaglinide) .. . . .. bolesti (komppletan metabol.
trajanje dejstva) pankreasu glikemiju C e .
i eliminacija preko jetre)
-lhep.glukoneogenezu Laktatna acidoza
-inhib. glukogenolizu GIT(muka,povrac¢anja)
Bigvanidi Oralno, monoth. ili -Tinsulinsku Izbegavati: kod bolesti
(metformin) komb.sa SU senzitivnost na perifer. srca, pluca,jetre,bubrega, u
|LDL holesterol trudnodi, u infekciji, kod
ltrigliceride alkoholicara
-tinsulinsku
Tijazolidini(TZD) Oralno, monoth kod | - senzitivnost na perifer. - )y 41, 1 g0 KI: NYHA IITi IV
. umerenog DM; I1- -poboljsava transport & v o
(rosiglitazone, . |SUK naste i Oprez: NYHA II (izazivaju ili
ioglitazone) [l linja (zbog KVS glukoze postprandij pogorsavaju periferne edeme)
p1og komplikacija) - masne kiseline u ’
cirkulaciji za 20-40%
e . Oralno; u komb. -inhibiraju enzim —Ttvr an.s aminaze .
Inhibitori alfa- sa drusim OH: a-elukozidaza: -pogorsanje renalne f-je
glukozidaze 5 ’ & ; KI: bol. jetre i bubrega;

(acarbose,miglitol)

slabije dejstvo- kod
umerenog DM

-odlazu absorpciju
glukoze

inflamatorne i obstruktivne
bol. creva

Agonisti inkretina

Injekcije 2X dnevno;

-fToslobadanje insulina

(Ir.lkretllr} GLP1 komb. sa SU i - Jkone. glukagona |HbA16 za 1-2% muénina, povrracanje
mimetici) bigvanidima - | gastricko praznjenje L TT(1-2kg) -pankreatitis
(exenatide) v 8 praznjen)
-poboljSavaju £-ju Tkonc. peptida (hemokini
DPP 4 inhibitori [-celija pankreasa . st;uIl)c;I;P neuropenti d,
(sitagliptin, mono-th. 1X dnevno -inhibigu DPP4, pa se JHbA16 za 1% upastrin—ri’liziltll pe 11 id)
vildagliptin) (dug p.z.) nagomilava GLP1, (ali tlngT A im nolféllze I;—'e
i drugi peptidi koje taj S )%
enzim razgraduje) neurogena inflamacija)
T, €.2-3X -Toslobadanje L
Sinteticki $:€ pre ! . . J |HbA16 za 0,3- -mucnina,
N obroka (za insulina s
analozi amilina . 0,6% - hipoglikemija
. uznapredovali DM - konc. glukagona
(pramlintude) DA . ST -1 TT(1-2kg)
tip 21 tip 1 - gastri¢ko praznjenje
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detekcije DAN su relativno jednostavna i pozeljno
ih je izvesti preoperativno (Tabela 4), jer je DAN
znacajan faktor rizika za pojavu ventrikularnih

aritmija, iznenadne bradikardije, duboke hipo-
tenzije i drugih komplikacija, pa i iznenadne smrti
perioperativno.”

Tabela 4. Testovi za utvrdivanje DAN

TEST ZA SIMPATIKUS

Merenje arterijskog pritiska
pri promeni poloZaja
(iz lezeceg u sededi)
(to dovodi do smanjenja pritiska, ali su vece
razlike kod DAN nego kod zdravih)

a) Dijastolni pritisak
Normalno smanjenje <10mmHg
Kod DAN razlika: do 16mmHg
b) Sistolni pritisak
Normalno < 10mmHg
DAN: moze biti do 30mmHg

TESTOVI ZA PARASIMPATIKUS

1.Test ubrzanog disanja
Nalozi se bolesniku da
di$e ubrzano i duboko
(to dovodi do ubrzanja F pulsa)

Normalno: T F za 15/min

DAN: 1 oko 10 ili manje (do 5/min)
neznatno ubrzanje pulsa
2. Merenje R-R odnosa na EKG-u
vrsi se tokom izvodenja
Valsavinog manevra
Normalan odnos: >1,2
Kod bol. sa DAN: <1,1

Evaluacija disajnog puta

Mogucnost otezane intubacije kod dijabeti¢nih
bolesnika je poznati rizik zbog smanjene mobilnosti
gornjih delova cervikalne ki¢me i smanjene
pokretljivosti  atlanto-okcipitalnog zgloba, pa
je neophodna pazljiva evaluacija disajnog puta.
(george, 2003)" Bolesnici sa DM tip 1 mogu
razviti tzv. ,stiff joint syndrome® (SJS) ili sindrom
ukocenih zglobova, §to ograni¢ava ekstenziju vrata
pri laringoskopiji, pa je rezultat losa (ili nemoguca)
vizuelizacija glotisa i teska intubacija.'>'

Pored standardnih testova koji se koriste za
procenu disajnog puta kod drugih subpopulacija
bolesnika (medu kojima posebnu paznju treba
obratiti na pokretljivost vrata), pozeljno je izvesti
i neke specifine testove koji su pokazali dobru
prediktivnu vrednost kod dijabeti¢ara.!”!#1%-20

Znak molitve (prayer sign, engl.) je test koji se
izvodi tako $to se bolesniku nalozi da sakupi ruke
kao za molitvu, tj. da pritisne palmarne povrsine
obe ruke jednu na drugu. Ukoliko ukocenost
interfalangealnih zglobova onemogucuje da se
dlanovi priblize (a pogotovu da se prsti ukrste),
to je pozitivan znak molitve i prediktor otezane
intubacije.'>'¢

Otisak dlana (,,palm print,“ engl) je test koji se
izvodi tako $to se dlan pacijenta umoci u mastilo
ili neku boju, a zatim se napravi otisak na belom
papiru. Posmatra se vidljivost falangi i medu-
falangealnih prostora. Skor je kvantitativan, pa je
zato validniji, jer nema varijacija medu razli¢itim

posmatracima (izvodac¢ima testa). Skoruje se od 0
do 3:svi falangealni prostori vidljivi (skor 0);deficit
interfalangealnog prostora 4 i/ili 5-og prsta (skor
1); deficit interfalangealnog prostora od drugog do
petog prsta (skor 2) i ne vide se interfalangealni
prostori, ve¢ samo tip prstiju (skor 3).!81%202!

Otezavajuce okolnosti u kontroli DM
hirurskih bolesnika

Odrzavanje dobre metabolicke kontrole
dijabeticnih  bolesnika koji se podvrgavaju
hirur§kim intervencijama otezano je iz nekoliko
razloga. Gladovanje (pre i postoperativno),
endokrini i metabolicki odgovor organizma na
stres (hirursku intervenciju), anesteticke tehnike i
postoperativna imobilizacija otezavaju odrzavanje
glikemije u normalnim granicama.®’

Preoperativno gladovanje i njegovi negativni
efekti mogu se minimizirati ukoliko se operacija
izvodi u ranim jutarnjim c¢asovima. Medutim,
postoperativno  gladovanje predstavlja mnogo
ve¢i problem jer prolongira potrebu za infuzijom
glukoze, insulina i kalijuma.

Endokrini i metabolicki odgovor na hirursku
intervenciju dalje komplikuje kontrolu glikemije
dijabeti¢nih bolesnika. Kod ne-dijabeti¢ara stres
provocira pojacano lucenje katabolickih hormona
(kateholamini, kortizol, hormon rasta), a smanjuje
lu¢enje anabolickih hormona (insulin). Kataboli¢ki
hormoni stimulidu hepaticku glukogenolizu i
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glukoneogenezu §to rezultira povecanjem nivoa
glikemije. U postoperativnom periodu, sekrecija
insulina se restaurira, ali je finkcionalno relativno
neefektivna, pa se javlja insulinska rezistencija.
Dakle, kod ne-dijabeti¢cara i u intra- i post-
operativnom  periodu postoji  funkcionalna
deficijencija insulina. Kod dijabeti¢ara tipa 1 nema
uopste endogene sekrecije insulina, a i kod tipa 2
postoji insulinska rezistencija i ostecena funkcija
beta-celija, tako da su hiperglikemijski efekti
katabolickih hormona mnogo izrazeniji (jer nema
insulinske sekrecije da ih ogranici, tj. smanji)."

Anesteticke tehnike i medikamenti modifikuju
endkrini i metabolicki odgovor. Na primer,
regionalnaanestezijasmanjujesekrecijukatabolickih
hormona, c¢ime se redukuje hiperglikemijski
odgovor kod ne-dijabeti¢cnih bolesnika. Visoke
doze opioida i benzodiazepina inhibiraju sekreciju
hormona hipotalamusa i hipofize i time se postize
benefit u metabolickoj kontroli.

Ciljevi preoperativne pripreme dijabeticara

Ciljevi preoperativne pripreme dijabeti¢nih
bolesnika su slede¢i:*

1. Izbedi hipoglikemiju

2. Izbedi ekscesivnu hiperglikemiju

3. Minimizirati  lipolizu i
(primenom egzogene glukoze i insulina)

Dugo godina unazad postojao je kod anestezi-
ologa strah da hipoglikemija (nedetektovana) u
toku opste anestezije predstavlja glavni negativni
faktor u postoperativnoj regulaciji glikemije kod
dijabeticara. Zato su se tolerisale viSe vrednosti
glikemije na konceptu ,,permisivne hiperglikemije®
(dozvoljene, dopustene hiperglikemije). Smatralo
se da je umerena hiperglikemija bezbednija kod
dijabeti¢nihbolesnika nego striknanormoglikemija,
odnosno da bi rigorozna kontrola glikemije ovih
bolesnika doprinela postoperativnoj hipoglikemiji,
sa svim negativnim posledicama koje ona nosi.
Tolerisale su se vrednosti od 12 mmol/l (pa c¢ak i
do 14 mmol/l, kod lose regulisanih dijabeticara).
Sa druge strane, dobro su dokumentovani efekti
hiperglikemije dijabeticnih (i nedijabeti¢nih)
bolesnika na perioperativni morbiditet i mortalitet
u kardiovaskularnoj i ne-kardijalnoj hirurgiji.*® Ti
efekti su sledeci:
1. Poremecena je reaktivnost azot-oksida i njegova
produkcija (od strane endotela krvnih sudova)

proteolizu

2. Smanjena je aktivnost komplementa

3. Povecana je ekspresija leukocita i endotelnih
adhezionih molekula

4. Povecana je sinteza citokina

5. Ostecena je hemotaksa neutrofila i fagocitoza

6. Povecana je vulnerabilnost za infekciju i
inflamaciju

7. Otezano je (i produzeno) zarastanje rana

Zbog napred navedenog, od znacaja je odrediti
granicu glikemije za izbegavanje i minimiziranje
ovih Stetnih efekata. Nazalost, nema dovoljno
klinickih studija na osnovu kojih bi mogle biti
donete strikne preporuke. Neke studije sugeri$u na
znacaj striktnog odrzavanja normoglikemije (4,4-
5,6 mmol/L), dok druge kao granicu postavljaju
vrednosti 6,1-11,1 mmol/L. Sa druge strane, in vitro
studije daju prili¢no uniformne i pouzdane podatke
da se negativni efekti hiperglikemije (napred
navedeni), ispoljavaju pri vrednostima glikemije
9-10 mmol/L.>**?¢ (Gandhi I 2007; Vriesendorp
TM 2004; Billota E. 2007;)

Takode je pokazano da se kod traumatizovanih
dijabeti¢nih bolesnika (DM tip 1) ketoacidoza moze
ispoljiti pri vrednostima glikemije > 10 mmol/L
(ve¢ pri vrednosti 10,1 mmol/L !), a bez vidljivih
klinickih znakova ! Na prisustvo ketoacidoze
ukazuje nalaz ketonskih tela u urinu.' (Acute
medicine, 2007)

Iz svega napred navedenog, prihvaceno je da
je potrebno teziti $to blizoj granici referentnih
vrednost (6,1 mmol/L), a svakako ispod 10
mmol/L u perioperativnom periodu.**” Americki
koledz endokrinologa (American College of
Endocrinology) je jo$ 2004.g. predlozio ovu granicu
u cilju izbegavanja i hipo- i hiperglikemije, koja je
i usvojena 2008.g. U svakom slucaju, mnogo su
Stetnije velike varijacije u vrednostima glikemije od
absolutnih vrednosti, $to se znatno ces¢e vida kod
nastojanja da se odrzi striktna normoglikemija.*

Takode, od velikog je znacaja istovremena
evaluacija vrednosti HbAlc. Kod ne-dijabiticara,
potrebno je da ta vrednost bude manja ot 6%, a
kod dijabeticara manja od 7%. Kao $to je napred
reCeno, vrednost HbAlc >9% je apsolutna
kontraindikacija za elektivne operacije. Buduc¢i da
vrednost preoperativne jutarnje glikemije moze
biti povec¢ana na bazi stresa (lucenje kateholamina
koji inhibiraju lucenje insulina), zbog ,fenomena
zore“(poviSeno no¢no lucenje hormona rasta koji
ima kontra-regulatorno dejstvo), vazno je da se,
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osim apsolutnih vrednosti glikemije, uzme u obzir i
njihova korelacija sa HbAlc.® (Tabela 5)

Perioperativna kontrola glikemije

Postoji saglasnost da kod svih bolesnika sa DM
tip 1 koji se podvrgavaju hirur§kim intervencijama,
mora biti primenjena intravenska infuzija GIK
(glukoza, insulin, kalijum). Neki autori sugerisu da
bolesnici kojisunarezimu bazalne bolus-doze mogu
nastaviti sa svojim dugo-deluju¢im insulinom,
a glukoza sa insulinom se dodaje po potrebi, ako
je neophodno. Medutim, kod ovakvog pristupa
je ocigledan rizik od nastanka hipoglikemije,
odnosno kod ovakvog rezima postoji nedostatak
fleksibilnosti koji imamo kod GIK-rezima. Sa GIK-
rezimom se pocinje ujutru na dan operacije ($to
je moguce pre) i nastavlja se najmanje 2 sata posle
prvog obroka. 222728

Bolesnici sa DM tip 2 koji se podvrgavaju velikim
hirur$kim intervencijama takode dobijaju GIK-
rezim, dok oni koji se podvrgavaju malim hirurskim
intervencijama izostavljaju svoj oralni hipoglikemik
samo ujutru, na dan operacije. U postoperativhom
periodu  nekada je potrebno dodati insulin
subkutano u kracem vremenskom periodu radi
odrzavanja normoglikemije. Najdelikatniji je rezim
kod bolesnika sa tipom 2 DM koji se podvrgavaju
srednje teskim hirurS$kim operacijama (umeren
hirurski stres). Zapazeno je da GIK-rezim kod ovih
bolesnika izaziva znacajne metabolicke poremecaje
i da je bolji pristup pazljiv monitoring vrednosti
glikemije i dodavanje insulina sa glukozom, po
potrebi.>*® Najveci problem je zapravo definisati
»srednje tesku hirursku intervenciju® jer to veoma
varira izmedu bolnica i izmedu hirurga.

Tabela 5. Korelacija izmedu vrednosti glikemije i glikoliziranog hemoglobina

Srednja vrednost glikemije
HbA1C (%) mg/dL mmol/L
6 126 7.0
7 154 8.6
8 183 10.2
9 212 11.8
10 240 13.4
11 269 14.9
12 298 16.5

Prvi GIK rezim za dijabeticare predstavili su
Alberti i Tomas pre 30 godina. (Alberti, Thomas,
1979.) Oni su primenjivali 500 ml 10% glukoze u
koji su dodati insulin i kalijum, brzinom od 100
ml/h. Bolesnici sa vrednostima glikemije oko 10
mmol/L dobijali su 15 U solubilnog insulina i 10
mmol K. Albertijev rezim je bio zamenjen rezimom
kliznih skala (infuzione pumpe sa 50U insulina u
50 ml u 5% illi 10% glukozi sa kalijumom) jer je
ovaj rezim fleksibilniji (brzina infuzije varira, tj.
prilagodava se do postizanja zadatih vrednosti
glikemije). Medutim, to sustinski nije povecalo
bezbednost primene, a greske u primeni infuzionih
pumpi davale su katastrofalne posledice. Alberti
je predlozio najmanje 180 grama glukoze za
24 sata u infuziji 10% rastvora glukoze. Ve¢ina
bolnica ima vodice za klizne skale sa preporukama
za brzinu infuzije za odredeni nivo glikemije.
Prakti¢no, razlika izmedu prvobitnog GIK-rezima

i savremenih je u tome $to se ranije primenjivala
samo jedna boca infuzije, koja je sadrzala sve
tri komponente, a kasnije je to zamenjeno sa dve
odvojene infuzije: u prvoj je glukoza sa kalijumom,
a u drugoj fizioloski rastvor sa insulinom.*”

Izbor infuzionih rastvora perioperativno

Uobicajena je praksa da se administrira
infuzija glukoze (GIK-rezim) 100-125 ml/h u
perioperativnom periodu. Medutim, prolon-
girana primena GIK-reZima moze dovesti do
hiponatremije. Ranija preporuka (od pre 30
godina) bila je i da se izbegnu rastvori koji sadrze
laktate (Ringer laktat, Hartmanov rastvor) jer bi oni
mogli dovesti do egzacerbacije hiperglikemije. Iako
ovaj stav nije dokumentovan reziltatima klini¢kih
studija, ve¢ je, naprotiv, in vitro uslovima (na
pacovima) pokazano da laktati imaju veoma mali
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uticaj na koncentraciju glukoze, ova prepuruka se
dugo zadrzala, prakti¢no do danas.”®

Pored GIK-rezima, dodatni infuzioni rastvor
moze biti ili 0,9% NaCl ili Hartmanov rastvor.
Kod starijih osoba, zbog mogu¢nosti predoziranja
te¢nostima, preporucuje se radije 50% glukoza
nego 10% ili 5%, kako bi se dao manji volumen i
to, naravno veoma sporo i preko CVK (sporo -radi
sprecavanja efekta osmotske diureze; na CVK- radi
sprecavanja trombofflebitisa).**

Trenutno ne postojiidealan ,,singl” (pojedina¢ni)
kristaloidni rastvor za intraoperativnu primenu kod
dijabeti¢nih bolesnikakojise podvrgavajuhirurskim
intervencijama. U Americi se primenjuje 5%
glukoza sa 0,45% NaCl i 20 mmol KCl (ovaj rastvor
je preporucen, ali njegovi sastojci su insuficijentan
supstrat ako se infunduju u uobicajenim dozama,
a narocito mogu varirati koncetracije kalijuma).””*

Koncentrovani eritrociti za transfuziju se ¢uvaju
u SAGM (saline-adenine-glucosae-manitol) sa
koncentracijom od 0,9% glukoze (50 mmol/L).
Ako se primeni viSe doza ovih eritrocita mora se
razmotriti (uzeti u obzir) taj dodatni priliv glukoze,
pa je Cesto potrebna dodatna infuzija insulina za
odrzavanje ciljnog nivoa glikemije.*"

Algoritmi za primenu insulinskih infuzija

Postoje razliciti algoritmi za primenu insulinskih
infuzija koji se koriste u perioperativhom periodu.
Sli¢ni algoritmi primenjuju se i u Jedinicama
intenzivnog lecenja (JIL) u postoperativhom
periodu.Doza insulina, odnosno brzina insulinske
infuzije zavisi ne samo od aktuelno izmerene
glikemije, ve¢ i od niza faktora kao $to su:
opSte stanje bolesnika (infekcija/sepsa/kriticna
bolest),vrste hirurske intervencije (CABG), lekova
koje bolesnik trenutno prima (glukokortikoidi,
vazoaktivna potpora, od ishrane (ugljeni hidrati)
idr. ©*»* Startna doza za vecinu operacija oko
0,02 U/kg/h, §to je oko 1,4 U/h za osobu od 70
kg. Za slozenije operacije, startna doza je duplo
veca (0,04 U/kg/h), kao i za bolesnike sa teskom
infekcijom i bolesnike na kortikosteroidima. Kod
najslozenijih operacija (CABG), startna doza moze
biti i trostruko veca od uobicajene (0,06 U/kg/h).
Iz napred navedenog, proizilazi da ¢e se primeniti
razlic¢ite brzine insulinskih infuzija (tj. razliciti
algoritmi) pri istim vrednostima glikemije kod
razli¢itih subpopulacija bolesnika. (Tabela 6)

Tabela 6. Algoritmi za primenu insulinskih infuzija u perioperativnom periodu

rciil/(deinija Algoritam 1 (U/h) Algoritam 2 (U/h) Algoritam 3 (U/h) Algoritam 4 (U/h)
<70 off off off off
70-109 0,2 0,5 1 1,5
110-119 0,5 1 2 3
120-149 1 1,5 3 5
150-179 1,5 2 4 7
180-209 2 3 5 9
210-239 2 4 6 12
240-269 3 5 8 16
270-299 3 6 10 20
300-329 4 7 12 24
330-359 4 8 14 28
>360 6 12 16

Napomena: ,,pretvaranje“ iz jedinica mg/dL u mmol/L vrsi se deljenjem sa brojem 18
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Hipoglikemija
Hipoglikemija je naj¢e$¢a i najvaznija
komplikacija ~ kod  dijabeti¢cnih  bolesnika,

narocito kod onih na insulinskim infuzijama u
perioperativnom periodu. Kratkoro¢no gledano,
hipoglikemija je teza i ,opasnija“ komplikacija
od hiperglikemije, budu¢i da je glukoza jedini
nutricijent za nekoliko vitalnih organa.®'** Zbog
toga je i napustena praksa primene intenzivnih
insulinskih infuzija i teznja za odrzavanjem striktne
normoglikemije kod kriti¢no obolelih. Ovaj rezim
lecenja bio je promovisan pocetkom dvehiljaditih
godina, od strane VanDenBergeove i nai$ao je na
inicijalno odusevljenje i $iroku primenu,’** ali je
svega nekoliko godina kasnije potpuno napusten
kada su rezultati multicentri¢nih studija (VISEP,
NICE SUGER) pokazali Stetne efekte ovakvog
pristupa,®*** pre svega zbog pojave Ccestih
hipoglikemija.

Ukoliko se hipoglikemija javi, potrebno ju je
promptno kupirati. U toku primene insulinskih
infuzija, ve¢ pri vrednosti glikemije od 60 mg/dL,
obustavlja se insulinska infuzij i primenjuje 50%
dekstroza IV, i to-ukoliko je u pitanju svestan
bolesnik 25 ml (1/2 amp.) , a kod bolesnika bez
svesti (ili u anesteziji) 50 ml (1 amp.) Proverava
se glikemija svakih 20 min. Moze se ponoviti 50%
dekstroza za 25 min, ako je glikemija i dalje <60 mg/
dL. Insulinska infuzija se ponovo ukljucuje kada je
glikemija>70 mg/dL.*

Monitoring dijabeticnih bolesnika

U perioperativnhom periodu veoma je vazno
Cesto merenje glikemije 1 administriranje
insulina ili glukoze preme rezultatima tih
merenja (pode$avanje brzine infuzija, dodavanje
frakcioniranih bolus-doza insulina). *¢* U toku
velikih operacija i neposredno posle njih, glikemija
se meri na svakih sat vremena. Kada se dobiju
stabilne vrednosti glikemije (u zadatim granicama,
bez velikih oscilacija), merenje se moze vrsiti na 2
sata, a zatim na 4 sata. Preporucuje se merenje iz
venske krvi, a ne iz kapilarne. Potrebno je uzeti u
obzir i ¢injenicu da na vrednsti glikemije u toku
operacije uticu razli¢iti faktori: hipoperfuzija,
anemija, poviSen cirkuli$u¢i bilirubin i mokra¢na
kiselina, primena manitola, dopamina, dekstrana i
paracetamola. (Desachy, 2008.)*

Osim glikemije, potrebno je meriti vrednosti
kalijuma, parametara acido-baznog statusa (pH,
bikarbonati) i nivo laktata, kako bi se detektovala
i prevenirala acidoza. Vrednosti laktata su obi¢no
povisene uporedo sa povecanjem glikemije.
Prisustvo acidoze sa normalnim ili visoko
normalnim vrednostima laktata, ukazuje na
moguéi razvoj ketoacidoze." Ako je moguce,
potrebno je ve¢ intraoperativho uraditi analizu
urina na prisustvo ketonskih tela. Iz krvi se moze
odrediti beta-hidroksi buterat, $to predstavlja vodic
za lecenje ketoacidoze.*!!

Zakljucak

Perioperativni tretman dijabeti¢nih bolesnika
nije baziran na dovoljnom broju studija i
istrazivanja koje bi rezultirale jasnim smernicama,
preporukama i standardima. Umesto toga, pristup
ovim bolesnicma baziran je na razumevanju
patofiziologije dijabetesa, fizioloskim efektima
insulina i monitoringu glikemije. Anesteziolosko
nastojanje da sve bude u fizioloskim granicama kod
bolesnika u anesteziji, moze biti tesko ostvarivo
kada su u pitanju dijabeti¢ni bolesnici.
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