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RESUMEN

Introduccién: El adecuado control glucémico en la diabetes
mellitus tipo 1 (DM-1) es fundamental. Existen sistemas de
medicion de glucosa intersticial (MGl) que permiten realizar
ajustes terapéuticos mas especificos. El objetivo del estudio
fue determinar el impacto de sistemas MGl en el control glu-
cémico en pacientes menores de 18 afos con DM-1. Material
y métodos: Estudio de tipo cohorte retrospectiva. Los datos
se recogieron de la historia clinica del paciente y de una
encuesta realizada a los pacientes y sus padres o tutores.
Resultados: De un total de 120 pacientes, 63 utilizaban un
sistema MGl; después de seis meses de su uso se observo
reduccion significativa (p < 0.05) de las cifras de hemoglobina
glucosilida, pasando de 7.5% + 0.6 a 7.13% + 0.47. Ademas,
hubo disminucion significativa de la variabilidad glucémica,
del numero de glucemias capilares y de la frecuencia de
hipoglucemias leve y grave. Conclusiones: Los sistemas
MGI ayudan a mejorar el control glucémico de los pacientes
pediatricos con DM-1.

Palabras clave: Diabetes mellitus tipo 1, control glucémico,
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ABSTRACT

Introduction: Adequate glycemic control in type-1 diabetes
mellitus (DM) is essential. Interstitial glucose measurement
(IGM) systems allow specific therapeutic adjustments. The
aim of the study was to determine the impact of IGM systems
in glycemic control in patients under 18 years with type-1
DM. Material and methods: Retrospective cohort study.
Data were collected from medical records of the patient, as
well as a survey of patients and their parents or guardians.
Results: Of a total of 120 patients, 63 used an IGM system;
after six months of use, a significant reduction (p <0.05) in the
glycated hemoglobin levels was observed, going from 7.5%
+ 0.6 to 7.13% + 0.47. In addition, there was a significant
decrease in glycemic variability, in the number of capillary
blood glucose levels and in the frequency of mild and severe
hypoglycemia. Conclusions: The IGM systems help improve
glycemic control in pediatric patients with type-1 DM.

Keywords: Type 1 diabetes mellitus, glycemic control,
interstitial glucose measurement systems, HbA1c, children,
adolescents.

INTRODUCCION

La diabetes mellitus tipo 1 (DM-1) es una de las enfer-
medades crénicas mas frecuentes en la infancia, oca-
sionada por una deficiencia en la liberacién de insulina
debido a una destruccion de las células betapancreati-
cas productoras de esta hormona.! El éxito en el manejo
de esta enfermedad radica fundamentalmente en la
obtencion del control glucémico estricto para evitar las
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secuelas a largo plazo por hiperglucemia crénica, asi
como la hipoglucemia.

Por otra parte, es fundamental establecer objetivos
realistas para cada nifio y familia, capacitando a ambos
para que brinden la atencién diaria adecuada a fin de
mantener un crecimiento, desarrollo y maduraciéon
emocional apropiados, asi como facilitar la indepen-
dencia del paciente para que lleve un autocuidado
éptimo.13 Este autocuidado puede resultar dificil, ya
que los perfiles glucémicos de un mismo paciente con
frecuencia son irregulares,*® haciéndose necesaria la
obtencién de multiples glucemias capilares diarias para
realizar las modificaciones terapéuticas pertinentes.

Desde hace unos afios existen dispositivos capaces
de mostrar los niveles glucémicos en tiempo real o de
forma retrospectiva que indican las variaciones glu-
cémicas. También hay dispositivos combinados con
bomba de insulina (sistema integrado) que suspenden
automaticamente la infusién cuando se prevé una hipo-
glucemia, reiniciandose cuando la situacion se resuelve.
Mientras que los sistemas flash dan una lectura a de-
manda de la glucosa y del trazado de las Gltimas horas
cuando se acerca el receptor al sensor. Con cualquiera
de estos sistemas la medicién de glucosa se basa en el
liquido intersticial, y utilizan sensores minimamente
invasivos para la medicién enzimdtica,*5 por lo cual
se denominan sistemas de medicién de glucosa inters-
ticial (sistemas MGI), o bien, sistemas de mediciéon o
monitorizacién continua de glucosa (sistemas MCGQG).

Se ha demostrado que los sistemas MGI optimizan el
manejo de la DM-1, observando mejor control metabdlico
en pacientes motivados con su uso (especialmente adul-
tos), prevencion de hipoglucemias graves y reduccion en
la ansiedad que genera su apariciéon, ademas de mayor
independencia para el manejo de la enfermedad.® Sin
embargo, no todo es perfecto, pues existen barreras fi-
nancieras, fisicas, psicolégicas y tecnolégicas que deberan
tomarse en cuenta para asegurar el éxito.> Adem4s, en
pacientes pediatricos existen pocos estudios al respecto.

El objetivo del estudio fue relacionar el impacto
de la utilizacién de los dispositivos mencionados en el
control glucémico en pacientes menores de 18 afios con
DM-1 atendidos en una unidad de diabetes pediatrica
de un hospital de referencia.

MATERIAL Y METODOS
Diseno del estudio

Estudio de tipo cohorte retrospectiva en el que se com-
paran dos grupos de pacientes. Uno de los grupos lo
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componen pacientes que utilizan sistemas de medicién
de glucosa intersticial para el manejo de la DM-1 du-
rante seis meses previos al estudio y el segundo grupo
son pacientes que no usan ninguno de estos sistemas
durante los 12 meses previos al estudio o bien, nunca
los han utilizado. En el momento del estudio, las fami-
lias adquirieron el sistema, ya que en Espafia no esta
financiado por el Sistema Nacional de Salud.

El estudio se llevo a cabo durante el periodo de abril
a diciembre de 2018. Los datos procedian de dos fuen-
tes, por una parte, se disefi6 un cuestionario que fue
enviado por correo electronico a los padres y/o tutores
legales de los pacientes que aceptaron participar en el
estudio, recogiendo los datos de forma prospectiva. Por
otro lado, se revisaron los expedientes de los pacientes
para registrar los datos de control glucémico en las
visitas médicas habituales, tales como hemoglobina
glucosilada y la presencia de hipoglucemias.

Previo a su realizacion, el proyecto de investiga-
cién fue revisado y aprobado por el comité ético de
investigacion clinica. Para su participacion los padres
o tutores legales firmaron carta de consentimiento
informado; los pacientes mayores de 12 anos firmaron
consentimiento informado.

Seleccidn de los participantes

La poblacién de referencia procede de los pacientes
atendidos en una unidad de diabetes pediatrica de
referencia de una comunidad auténoma, cuyo inicio de
la enfermedad fue entre los afios 2003 y 2017. Dicha
unidad esta conformada por un equipo médico y de en-
fermeria encargados del manejo integral del paciente,
desde el momento del inicio de la enfermedad hasta
los 18 afios de edad. A partir del diagndstico de DM-1,
se da seguimiento a los pacientes cada uno, tres, seis
0 12 meses de acuerdo con el tratamiento recibido y
el control glucémico. Tanto pacientes como padres y/o
cuidadores primarios reciben por igual clases de edu-
caciéon para el automanejo de la enfermedad.

Variables de estudio

Se incluyeron datos de sexo, edad al inicio, tiempo
de evolucién, variables de control glucémico (HbAlc,
coeficiente de variabilidad glucémica, nimero de hi-
poglucemias, nimero de glucemias capilares diarias),
tipo de tratamiento, tipo de sistema de medicién de
glucosa utilizado (sélo glucemias capilares diarias o uso
del sistema MGI, considerando los tres tipos, sistema
integrado, continuo e intermitente o flash).
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Las variables de control glucémico representan la
media del afio previo al estudio en el caso de pacientes
que no usaban el sistema MGI. En aquellos pacientes
que utilizaban sistemas MGI, las variables representan
la media de los seis meses previos a su inicio y de los
sels meses posteriores a su uso.

Andlisis estadistico. Para la estadistica descriptiva
los datos se sintetizaron empleando medidas de ten-
dencia central (promedio) y de dispersion (desviacion
tipica o valores minimo y maximo). En cuanto a la
estadistica inferencial, la comparacién entre grupos se
hizo con t de Student y con la prueba de 32. El umbral
de significacion estadistica fue p <0.05. Los analisis se
realizaron con el programa SPSS versién 23.0.

RESULTADOS

De 150 pacientes posibles, se incluyeron 120 pacientes
(tasa de participacion 80.5%). Predominaron ligera-
mente pacientes del sexo masculino (56.7%); al inicio
de la enfermedad hubo pacientes de uno y hasta 15
anos de edad, siendo el promedio de 6.7 + 3.8 afios. En
el momento del estudio, el tiempo de evolucién fue de
4.4 + 3.4 anos (desde uno y hasta 15 afios).

De los 120 pacientes, poco méas de la mitad utiliza-
ban sistemas MGI (n=63, 52.5%). La comparacién de
las caracteristicas entre el grupo con y sin uso de MGI
se describen en la Tabla 1; en general, ambos grupos
son similares, con excepcion de que habia un poco méas
de pacientes masculinos en el grupo con MGI y con
menor tiempo de evolucién de diabetes.

En el grupo con sistema MGI, a los seis meses de
usar el dispositivo hubo una reduccion significativa (p
< 0.05) de las cifras de HbAlc, de 7.5 £ 0.6 disminuyé
a 7.13 £ 0.47. En referencia al coeficiente de variabili-
dad glucémica, el uso del sistema MGI demostré una
disminucién significativa de la variabilidad en 19%.
Cuando se analiz6 en pacientes que llevaron MGI en
algin momento de su evolucion y dejaron de usarlo, la
variabilidad aumentaba en 12%.

Por otro lado, con respecto al nimero de glucemias
capilares al dia en el grupo de pacientes con MGI, antes
de su uso 84% de los pacientes realizaban entre tres
y seis glucemias al dia, en comparacion con 43% tras
seils meses de su uso.

En cuanto a la presencia de hipoglucemias, en la
Tabla 2 se describen los porcentajes de hipoglucemias
leves antes y después del uso de MGI. Se consideré a
las hipoglucemias nivel 1 (< 70 mg/dL) y a las hipoglu-
cemias nivel 2 (< 54 mg/dL) sin pérdida de conciencia
ni sintomatologia neurolégica. Como se observa, hubo

reduccion significativa de hipoglucemias leves, en
particular en los pacientes que tenian mas de cinco
episodios en dos semanas, pasando de 41.7% a 10% y
15%, a los tres y seis meses, respectivamente. De las
hipoglucemias graves, 7.5% habia tenido al menos un
episodio antes del uso del MGI, y no se registr6 ningtin
episodio durante los seis meses de uso.

DISCUSION

Los sistemas MGI representan en la actualidad uno
de los avances mas innovadores en lo referente a
tecnologias aplicadas al manejo y control de la DM-1,
su uso en poblacion pediatrica esta aprobado en la
actualidad.! Datos recientes tanto del 71D Exchange
Registry in the US como del Prospective DPV Diabe-
tes Documentation and Quality Management System
from Germany and Austria sugieren que el uso de los
sistemas MGI en poblacion pediatrica esta creciendo
de forma exponencial, el cual muestra un crecimiento
mayor en nifios preescolares y escolares.”® En nuestra
muestra, mas de la mitad de los pacientes son usuarios
de algun sistema MGI, con predominio de los pacientes
escolares y preescolares frente a los adolescentes.
Estudios a corto plazo han demostrado beneficios
desde el punto de vista clinico con el uso de estos dis-
positivos, lo que permite un mejor control de la admi-
nistracién de insulina.?!2 El problema en lo referente
a su uso en este grupo de poblacién radica en la escasez
de evidencia disponible en la actualidad, ya que un

Tabla 1: Comparacion de caracteristicas entre grupo

de pacientes diabéticos tipo 1, con y sin uso de siste-
mas de medicion de glucosa intersticial (MGI).

Grupo sin Grupo con

Variable MGl (n = 57) MGl (n = 63)
Edad al estudio (afios) 12.7+3.8 9.79+4.14
Edad al diagndstico (afios) 71+£38 6.4+39
Sexo, n (%)

Masculino 28 (49.1) 40 (63.5)

Femenino 29 (50.9) 23 (36.5)
Tiempo de evolucion (afios) 56+3.7 33+2.8
Tipo terapia insulina

Multiple dosis insulina 53 (92.9) 32 (50.8)

Bomba infusion subcuténea 4(7.1) 31 (49.2)
Hemoglobina glucosilada 74+1.0 75+0.6

previo al estudio (%)
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Tabla 2: Porcentaje de pacientes con episodios
de hipoglucemia leve en dos semanas, antes

y después de iniciar el uso del sistemas
de medicion de glucosa intersticial (MGl).

Con uso de sistema MGl

Episodios de ) Pre MGI™  Tres meses Seis meses
hipoglucemia (%) (%) (%)

<3 216 50.8 56.6

3-5 36.7 39.0 28.3

S5 4.7 10.0 15.0

* Medidos en dos semanas. ** Seis meses antes de iniciar uso de MGI.

alto porcentaje de los estudios publicados se centran
en poblacién adulta o adultos y nifios conjuntamente.
Uno de los estudios con mayor relevancia es el mul-
ticéntrico, controlado y aleatorizado que promovié la
Juvenile Diabetes Research Foundation realizado en
322 pacientes adultos y nifios con DM-1 bajo trata-
miento insulinico intensivo, asignados al grupo control
(glucemias capilares) o al grupo que utilizaba sistemas
MGI. Este estudio mostré diferencias significativas
en los niveles de HbA1lc en pacientes > 25 afios, pero
no en los menores de esta edad.'® No obstante, un
andlisis secundario demostré beneficios en todas las
edades cuando el sensor se usé por méas de seis dias/
semana.'* En nuestro estudio si encontramos una
mejoria significativa en las cifras de HbAlc a los seis
meses de uso del sistema MGI tanto en pacientes en
tratamiento con MDI como con ISCI, probablemente
porque casi todos los pacientes lo usaron todos los
dias de la semana.

Asimismo, los resultados de este estudio son simi-
lares a los de estudios realizados a partir del ano 2010,
con sistemas MGI de cuarta y quinta generacion, los
cuales demostraron consistentemente mejoria en el
control glucémico en nifios y en adultos, tanto por cifras
de HbA1lc como por menor variabilidad glucémica,® lo
cual ocurrié sobre todo en pacientes que diario utiliza-
ron el sistema.1%-11,15.16

Por otra parte, un estudio aleatorizado de Battelino
y colaboradores'® realizado con 153 pacientes, de los
cuales 72 eran nifnos, demostré menor variabilidad
glucémica en el grupo que utilizaba sistemas MGI y una
reduccién significativa en la cifra media de mediciones
glucémicas capilares. Estos resultados concuerdan con
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los nuestros, dado que hubo reduccion de la variabilidad
glucémica y ademads, por incremento en esta variabi-
lidad en quienes dejaron de utilizar el medidor. Del
mismo modo, casi la mitad de los pacientes redujeron
el nimero de glucemias capilares realizadas al dia a
los seis meses de su uso.

Con respecto a la presencia de hipoglucemias, estu-
dios previos demostraron disminucion significativa en
la frecuencia de hipoglucemia leve y en la reduccion del
tiempo de hipoglucemia.®1” En nuestro caso, demostra-
mos reduccion significativa del nimero de hipogluce-
mias leves diarias en pacientes que antes del uso del
sistema tenian mas de cinco hipoglucemias leves en dos
semanas. Con las hipoglucemias graves existen resul-
tados heterogéneos en los diversos estudios.® Basados
en nuestra experiencia, en los pacientes evaluados no
hubo eventos hipoglucémicos graves.

Dado el crecimiento exponencial de estas herra-
mientas para el manejo de la DM-1 en los tltimos afios,
es preciso tomar en cuenta que uno de los factores
asociados al éxito en su utilizacidén es la capacitacion
en el uso de los sistemas MGI, sobre todo durante los
primeros meses.? De hecho, uno de los posibles moti-
vos de los resultados favorables en este estudio puede
ser la adhesion al uso del sistema, ya que pacientes
y familias reciben capacitacién y estan motivados en
su uso. Esto mismo se ha observado en otros estudios,
como el estudio STAR 3,!7 que al comparar nifios frente
a adolescentes hubo mayor utilizaciéon del sensor en
este primer grupo.

A pesar de los avances, todavia existen retos. Por
ejemplo, casila mitad de los pacientes del grupo control
referia haber usado este tipo de sistemas en el pasado.
Los motivos para no utilizarlos fueron su precio eleva-
do, el rechazo por parte del paciente y la inseguridad
en la mediciéon del nivel glucémico. En efecto, se ha
documentado que el coste es una de las cargas mas
negativas para el uso de estos sistemas; mientras que
los pacientes adultos refieren sentirse preocupados por
el gasto por su uso prolongado, los adolescentes sienten
preocupacién por perder un dispositivo tan costoso.'8-20
Otro motivo del rechazo por parte del paciente es que
el sensor puede ser dificil de ocultar.

CONCLUSIONES

La utilizacion de sistemas de medicién de glucosa
intersticial en pacientes menores de 18 afios con
DM-1 mejora el control glucémico. No obstante, son
necesarios mas estudios para determinar sus efectos
a largo plazo.
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