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Abstract
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La medicién frecuente de la glucemia capilar es parte fundamental del tra-
tamiento del paciente con diabetes mellitus tipo 1 (DM1). Sin embargo, su
valoracion mediante glucometro no permite conocer la direccion o mag-
nitud de las fluctuaciones. Los sistemas de monitorizaciéon de glucosa in-
tersticial (sensores de glucosa), de implantacion paulatinamente creciente,
ofrecen dicha informacién, permiten configurar alarmas y facilitan tanto la
toma de decisiones a tiempo real como el ajuste retrospectivo de la terapia.
Asimismo, los sensores son un componente esencial de los sistemas inte-
grados cuyo progresivo desarrollo se dirige hacia la consecucion del asa
cerrada o pancreas artificial. Una adecuada seleccién y formacion de los
pacientes candidatos es fundamental para optimizar el beneficio derivado
de su uso.

Monitorizacién continua de glucosa, monitorizacion flash, diabetes tipo 1,
pediatria.

Frequent measurement of blood glucose is fundamental in the treatment of
patients with type 1 diabetes mellitus (DT1). However, measurement with
the glucometer does not reveal the direction or magnitude of fluctuations.
The continuous glucose monitoring systems (glucose sensors), increasingly
used by patient, allow setting alarms and make it easier taking decisions
in real time and retrospective adjustment of therapy. In addition, they are
an essential component of sensor-augmented pumps whose development
aims to achieve the closed loop or artificial pancreas. Proper selection and
training of suitable patients is crucial to improve its efficiency.

Continuous glucose monitoring system, flash glucose monitoring, type 1
diabetes, pediatrics.
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Introduccion

El buen control metabdlico de los pacientes con
diabetes tipo 1 (DT1) es necesario para la pre-
vencion de complicaciones tanto a corto como
a largo plazo. La terapia intensiva (multiples do-
sis 0 mediante infusién subcutanea de insulina
(ISCI)), la medicién frecuente de glucemia capi-
lar (GC), una dieta equilibrada, ejercicio fisico y
una educacion diabetoldgica adecuada consti-
tuyen la base de dicho control 2.

La hemoglobina glicosilada (HbA1c) como para-
metro aislado resulta insuficiente para la evalua-
cién del control metabdlico. La variabilidad glu-
cémica ha demostrado ser un importante factor
de riesgo para el desarrollo de complicaciones
crénicas micro y macrovasculares, indepen-
dientemente del valor de HbA1c®“.

La medicion capilar permite conocer la glucemia
en un momento determinado, pero no propor-
ciona informacién acerca de sus fluctuaciones a
lo largo del dia. En las ultimas décadas, se han
desarrollado diferentes dispositivos capaces de
mostrar valores de glucosa de manera conti-
nua e informar sobre tendencias de la misma,
lo que se conoce con el nombre de sistemas de
monitorizacién continua de glucosa (MCG). De
aparicién mucho mas reciente, la monitorizacién
flash (MFG) proporciona lecturas “a demanda”,
cuando el paciente escanea el dispositivo'.

Con un numero progresivamente creciente de
usuarios, la MCG es una tecnologia actualmen-
te en constante desarrollo y parte esencial en la
carrera hacia el pancreas artificial.

Caracteristicas

Los sistemas de MCG/MFG consisten en dis-
positivos minimamente invasivos que miden
los niveles de glucosa en el liquido intersticial,
suministrando informacién cada pocos minutos
sobre las cifras, la direccién, amplitud, duracion,
frecuenciay fluctuacién de la glucosa en sangre.

Los valores de glucosa en el liquido intersticial
se equilibran con los de glucosa plasmatica
cuanto existe estabilidad glucémica. En caso de
fluctuaciones rapidas, puede existir un decalaje
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entre ambas cifras que se debe a la suma del
aspecto fisiolégico (los cambios intersticiales
se producen posteriormente a los plasmaticos)
y del aspecto técnico (difusién de la glucosa
a través del sensor). En caso de discrepancia
siempre prevalecera la GC.

Para evaluar la exactitud de los sensores se uti-
liza la MARD (Mean Absolute Relative Differen-
ce) o diferencia entre los valores de la glucemia
plasmatica (valor de referencia) y de glucosa en
el liquido intersticial. Cuanto menor sea dicho
porcentaje, mayor fiabilidad y exactitud. Los
sensores actuales tienen una MARD alrededor
del 10%. Los sistemas con una MARD <10%
podrian utilizarse para la toma de decisiones te-
rapéuticas sin necesidad de realizacion de GC2.

Los sistemas de MCG/MFG estan compuestos
por:

- Sensor: filamento metalico que se introduce
en tejido subcutaneo y esta en contacto con el
liquido intersticial. La colocacion del mismo se
realiza mediante un insertador. Es desechable
y el tiempo de vida util varia segun el modelo
(6 -14 dias). La medicion de glucosa intersticial
se efectia mediante la enzima glucosa-oxida-
sa, presente en el filamento. Cuando la glucosa
entra en contacto con dicha enzima se produce
su oxidacién dando lugar a una serie de cargas
que generan una sefnal eléctrica proporcional a
la concentracion de glucosa.

- Transmisor: es el dispositivo conectado al
sensor que envia los datos de manera inalam-
brica al monitor.

- Monitor: recibe los datos del transmisor. Este
componente solo esta presente en los sistemas
de monitorizacion a tiempo real. Muestra la glu-
cosa cada 1-5 min junto con flechas de tenden-
cia. A través de él se emiten las alarmas prees-
tablecidas en los dispositivos que lo permiten.
Ademas, puede visualizarse la cifra de glucosa
en las ultimas horas (hasta 24 h dependiendo
del sistema). Algunos permiten el uso del Smar-
tphone o del Smartwatch como monitor. Este Ul-
timo aspecto permite el envio de los datos a una
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“nube” de manera que otras personas pueden
también tener acceso a la informacioén a tiempo
real, hecho especialmente util cuando hablamos
de poblacién pediatrica? °.

Monitorizacién continua de la glucosa inters-
ticial

Segun se realice la obtencion de datos, existen
2 tipos de sistemas:

- Monitorizacién ciega: se obtienen datos a
posteriori mediante la descarga del dispositivo
y permite hacer un analisis retrospectivo de lo
sucedido y realizar ajustes en la terapia. No per-
mite tomar decisiones a tiempo real.

- Monitorizaciéon a tiempo real (MCG-TR): la
lectura a tiempo real se produce cada pocos mi-
nutos y permite tomar decisiones en el momen-
to por parte del paciente y sus cuidadores. Las
alarmas que pueden configurarse son: umbral
de hipoglucemia e hiperglucemia, velocidad de
cambio a un ritmo superior al definido y en algu-
nos casos alarmas predictivas, antes de alcan-
zar los limites predefinidos. Las alarmas deben
personalizarse segun las necesidades de cada
paciente, recomendandose inicialmente un uso
restringido de las mismas para evitar la fatiga
del paciente y/o cuidadores. La velocidad de
variacion de la glucemia se expresa en flechas
de tendencias. A mayor numero de flechas ma-
yor ascenso o descenso de la cifra de gluco-
sa en los siguientes 30-60 min. La mayoria de
los sistemas de MCG-TR requieren calibracion
para ajustar la medicién de glucosa intersticial
y sanguinea. El momento idéneo para realizar
una calibracion seria cuando el paciente se en-
cuentra en ayunas, sin insulina activa ni flechas
de tendencia’2.

Monitorizacion de la glucosa flash

La monitorizaciéon de glucosa flash (MGF) no
es en si un sistema de MCG propiamente dicho
ya que ofrece informaciéon a demanda cuando
el paciente escanea el sensor y no pueden pro-
gramarse alarmas. No precisa calibracion (cali-
brado de fabrica). Aprobado para su empleo en
brazo a partir de los 4 afos.
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El monitor es también medidor de GC y cetone-
mia. Puede utilizarse también como monitor un
Smartphone con una aplicacion especifica para
el escaneo. La informacion disponible en la pan-
talla es similar a la de la MCG-TR: cifra de gluco-
sa actual, flechas de tendencia y grafico de las
ultimas horas. El sensor almacena datos duran-
te un maximo de 8 horas de modo que para no
perder informacién el usuario debera realizar al
menos 1 lecturas cada 8 horas.? %7

Dispositivos MCG/MFG

Los diferentes dispositivos de MCG/MFG que
existen en el mercado y sus caracteristicas que-
dan recogidos en la Tabla 1678910,

Dependiendo de las caracteristicas individuales
de cada paciente y su entorno se elegira un tipo
u otro de sensor.

Interpretacion de los datos

Los pacientes candidatos deben ser cuidadosa-
mente instruidos en la interpretacién de los da-
tos ofrecidos por los sistemas de MCG / MGF.
Dicha formacion ha de incluir:

- Entrenamiento en el uso a tiempo real, propor-
cionando estrategias que permitan al paciente
la toma de decisiones en su dia a dia en funcién
de las flechas de tendencia, graficas y alarmas
del sensor. En los ultimos afos, se han publica-
do diferentes propuestas para el ajuste de las

dosis de insulina segun las flechas de tenden-
Cia2,11,12,13_

- Andlisis retrospectivo de los datos mediante
descarga periddica del dispositivo. Cada sis-
tema de MCG / MGF dispone de un software
para gestion de datos que proporciona diferen-
tes tipos de informes: estadisticas de Gl (pro-
medio, maximo, minimo, desviacion estandar),
resumen de patrones de hipo e hiperglucemia,
graficos diarios y de dia tipo, superposicion por
comidas, estimacién de HbA1c, etc. El analisis
sistematico de estos datos, tanto por el pacien-
te como en cada consulta, permite identificar
patrones repetidos y realizar las oportunas mo-
dificaciones en la pauta de tratamiento.
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Tabla 1. Dispositivos MCG/MFG'26:7:8.9.10
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>7 afos

GUARDIAN REAL TIME
IPRO2 /PARADIGM VEO / FREESTYLELIBRE DEXCOM EVERSENCE
(MEDTRONIC) | MINIMED 640G Y 670G (ABBOTT) G4/G5/G6
(MEDTRONIC)
Sistema de . ' Tiempo real: ) )
monitorizacion Retrospectivo Tiempo real Disponible a demanda. Tiempo real Tiempo real
. ) Monitor/ ISCI/ smart- ai
: Guardian Real Time o . Mavil
Monitor No dispositivo de ISC Monitor phone /(Slénszjl)rtWatch / SmartWatch (109)
Inicial: 2h, 8 @5: Inicial: 2h
R Posterior: cada Inicial: 2h, 8h Posterior: cada 12h | 24 (4 calibraciones en las
Calibracion 12h i No .
" Posterior: cada 12h G6: opcional. Recomen- primeras 36 horas)
(se utilizan a
L dado cada 12h.
posteriori)
Guardian 2 :6 di
.. i var !an [as . G5:7 dias i
Duracion 6 dias Guardian 3 :7 dias 14 dias i 180 dias
G6:10 dias.
- Umbral de hipoglucemia
e hiperglucemia.
- Tendencias. ) .| ‘Umbral de hipoglucemia e
) . No. -Umbral de hipoglucemia hiperglucemia
Alarmas No +Parada en hipoglucemmia | gy 1o e tendencia en e hiperglucemia. e
(minimed Veo) . ) ‘Tendencias.
el monitor. -Tendencias. o
- Parada predictiva en -Predictivas
hipoglucemia (Minimed
640G
Enlite-P.Veo y G5: 9%,
i - . 0, o
MARD % 12.29% Guardian 2- 640G: 14.2% 11.4% GQ_Q.Q% o] hgsta 6.8 % 11.6%
Guardian 3- 670G : 8.7% ('si calibracion cada 12
(3-4 calibraciones al dia) horas)
Determinacio- No 5 min 1 min 5 min 5min
nes de glucosa
Monitor de No 3h, 6h,12h y 24h 8h, 24h y 14 dias. 1h, 3h, 6h,12h y 24h 24h
tendencias
o L . Enzimatico subcuténeo: | Enzimatico subcutaneo:
Enzimatico subcuténeo: glucosa oxidasa ! .
Caracteristicas . glucosa oxidasa glucosa oxidasa Fluorescencia.
\ Grosor: 27 G ) .
propias del Lonaituct 8.75 Grosor: 26 G Grosor: 26 G Insercion subcutanea por
sensor. ongiu e .r,nm . Longitud: 5 mm Longitud: 13 mm arte del profesional.
Angulo de insercion:90 Angulo de insercién:90° | Angulo de insercidn:45°
Carelink
Sofware Carelink Personal o ) ) ) Accu-chek Diasend
Personal » Libreview Diasend Clarity/ Clarity
descarga o (sitio web) Eversence
(sitio web)
Enlite-P.Veo y
Guardian 2- 640G: >2 afios
Aprobacién si vardan - > si G5: Si
n . Guardian 3- 670G : . No
en Nifios (>2 afios) (>4 afios) G6: No
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Evidencia cientifica

La MCG-TR ha demostrado mejorar el control
glucémico, disminuir tiempo en hipoglucemia,
asi como hipoglucemias graves (especialmente
en terapia integrada con parada en hipogluce-
mia o predictiva) y mejorar la calidad de vida,
resultando ser coste-efectiva'*1®.

La evidencia cientifica acerca de la MGF es me-
nor dado el menor tiempo transcurrido desde
su comercializacion, si bien diferentes estudios
muestran su beneficio en la reduccién de hipo-
glucemias como aumento del tiempo en rango,
resultando ser también coste-efectiva®’.

Las guias (ADA 2018, NICE 2015) coinciden en
que es necesario la utilizacién del MCG mas de
un 70% del tiempo para la consecucion de los
beneficios™7.

Indicaciones y contraindicaciones

Segun el documento consenso de la Sociedad
Espanola de Diabetes (SED) y la Sociedad Es-
pafola de Endocrinologia Pediatrica (SEEP) so-
bre el uso de la MCG en Espana las indicacio-
nes para el uso de esta tecnologia en nifios y
adolescentes es':

1. Necesidad de un control metabdlico optimo a
pesar de coexistir:

- Optimizacion de la terapia intensiva.
- Refuerzo educativo estructurado.
- Adecuada adherencia

La combinacién de ISCl y MCG-TR es la mejor
opcion para esta indicacion.

2. Hipoglucemia grave o hipoglucemias de re-
peticién que condicionen una situacién incapa-
citante. La hipoglucemia nocturna recurrente
también estaria incluida en este tipo de eventos.
Sin embargo, la combinacién de ISCl y MCG-TR
es la combinacion mas adecuada.

3. Cuando se requieran mas de 10 CG al dia
para alcanzar en objetivo deseado®19.2021.22.23

Las principales contraindicaciones del uso de la
MCG son falta de predisposicion por parte del
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paciente y sus cuidadores, falta de confianza en
las nuevas tecnologias, alcoholismo 0 consumo
de drogas y problemas psiquiatricos.

La falta de motivacion, de consecucién de los
objetivos o de adherencia a las recomendacio-
nes dadas serian motivos para suspender la
MCG/MGF.

Inconvenientes

La principal limitacién para la generalizacion
del uso de sensores es su coste. En Espafna el
empleo de la MCG/MFG depende de la cartera
de servicios de cada comunidad auténoma. Es
preciso resefar de nuevo que el beneficio esta
intimamente ligado a una adecuada instruccion
del paciente/cuidadores, siendo fundamental
disponer de tiempo y recursos humanos para
llevar a cabo dicha formacion.

Pese al reducido tamafo y facilidad de manejo,
la insercion invasiva, las reacciones locales, la
fatiga generada por las alarmas o la necesidad
de calibraciones, pueden limitar la adherencia
de uso y, en consecuencia, el potencial bene-
ficio.

Aunque la insuficiente precision y fiabilidad de
los sensores haya sido el motivo de incentivar
su uso como complemento de la GC, la progre-
siva mejoria de estos parametros esta modifi-
cando actualmente el enfoque en este aspec-
to, existiendo ya dispositivos autorizados como
sustitutos de la GC'2%,

Conclusiones

De uso progresivamente creciente, los siste-
mas de MCG / MFG resultan coste-efectivos de
acuerdo con la mayoria de estudios disponibles,
asociandose en términos generales a un mejor
control metabdlico, reduccion de hipoglucemias
y mejoria de la calidad de vida en pacientes
seleccionados. La optimizaciéon de su empleo
precisa de una correcta formacioén del paciente,
con un programa educativo bien estructurado y
un adecuado apoyo del equipo diabetoldgico.
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