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Monitorizacion continua de glucosa en la diabetes tipo 2.

Posibles indicaciones

Potential indications of continuous glucose monitoring in type 2 diabetes
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Introduccion

A pesar del diverso arsenal terapéutico desarrollado en los tlti-
mos afios, el control metabdlico de la mayoria de pacientes con
diabetes tipo 2 (DM2) estd lejos de alcanzar los objetivos desea-
bles. Siendo la DM2 una patologia de prevalencia creciente, y la
hiperglucemia el agente patégeno fundamental de dicho trastorno,
el problema no sélo no ha disminuido, sino que indefectiblemen-
te va a mas. Otro factor que puede ayudarnos a situar la magnitud
del problema es el hecho de que el diagndstico se establezca a
edades cada vez mds tempranas. Siguiendo la historia natural de
la DM2, es previsible que en el futuro nos enfrentemos a un por-
centaje mayor de pacientes que presenten un componente im-
portante de defecto en la funcién beta celular y, por tanto, a la ne-
cesidad de tratamiento con insulina siguiendo esquemas similares
a los usados en la diabetes tipo 1 (DM1).

El papel del anélisis de la glucemia capilar en el tratamiento de
la DM2 es controvertido'. En contra de lo objetivado para la
DM], en la que el nimero de glucemias capilares al dia es un
buen marcador del grado de control, en la DM2 esta relacién no
estd tan clara. Sin embargo, si parece probado el beneficio del au-
tocontrol en aquellos pacientes en tratamiento con insulina. De
hecho, el autocontrol resulta imprescindible en pacientes en tra-
tamiento con pauta bolo basal o en aquellos tratados con infu-
sores de insulina, es decir, con terapias idénticas a las empleadas
en la DM1. Precisamente en la DM1 el uso continuado de los
sistemas de monitorizacién continua de glucosa (MCG) con lec-
tura en tiempo real ha demostrado tener la capacidad de reducir
significativamente la hemoglobina glucosilada (HbA,.) en pa-
cientes con mal control’, o mantenerla en aquellos con un control
éptimo®.
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Bases de la medicion de glucosa

con transductores subcutaneos

Los llamados sensores de glucosa son en realidad transductores
amperométricos, es decir, sistemas de medida que, a partir de una
magnitud de glucosa, proporcionan una sefial eléctrica cuantifi-
cable. Esta sefial se produce por la oxidacién enzimatica de la glu-
cosa. Los transductores se sitiian en el tejido subcutdneo, en con-
tacto con el fluido intersticial, en donde la concentracion de
glucosa es del orden del 60% de su concentracién plasmdtica. Se
calibran con valores de glucemia capilar, por lo que su exactitud
nunca serd superior a la de los glucémetros convencionales. En
situacién de estabilidad la medida de glucosa obtenida es, en ge-
neral, muy similar a la glucemia. Sin embargo, los cambios rapi-
dos de glucemia se siguen con una cierta demora. Esta demora se
debe en parte a la propia dindmica de la glucosa en los dos terri-
torios, y en parte también al propio transductor (acceso de la glu-
cosa a la enzima, célculo del valor a partir de la sefial eléctrica,
etc.). La duracién del tiempo de monitorizacion continua, condi-
cionada por factores como la reduccién de la vascularizacién de
la zona o el consumo y degradacién de la enzima, se ha ido pro-
longando, llegando en la actualidad a los 6-7 dias.

Uso clinico de la MCG en la diabetes tipo 2
El impacto clinico del uso de la MCG en el grado de control glu-
cémico en pacientes con DM2 se ha estudiado muy poco. En el
caso de un uso esporddico de sistemas retrospectivos, su utilidad
no estd demostrada. El trabajo mds relevante es un estudio mul-
ticéntrico aleatorizado con 404 pacientes, 43% con DM2, que
usaron el sistema GlucoWatch® (Cyngus, Inc., Redwood City,
CA, Estados Unidos) o bien el sistema CGMS® (Medtronic, Nor-
thridge, CA, Estados Unidos) en 5 ocasiones durante 18 meses.
Al final del periodo de estudio, la reduccién observada en las
concentraciones de HbA . fue menor para los dos grupos de in-
tervencién que para el grupo control®. Sélo en el estudio en dia-
betes pregestacional de Murphy et al.’, que incluyé un 35% de
pacientes con DM2, se obtuvo un beneficio en la reduccién de la
HbA,. al final del embarazo superior en las mujeres que usaron
la MCG.

Sorprendentemente, los sistemas de lectura en tiempo real
practicamente no han sido evaluados en pacientes con DM2. Si
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extrapolamos los datos obtenidos en la DM1, el efecto positivo
sobre el control glucémico se produciria en pacientes preferente-
mente tratados con infusores de insulina y capaces de usar el sis-
tema al menos un 70% del tiempo. Probablemente éste es el prin-
cipal punto débil de los sistemas de MCG: la insuficiente
adherencia de los pacientes. Uno de los pocos estudios sobre
MCG que incluye una mayoria de pacientes DM2 usa el sistema
GlucoDay® (Menarini Diagnostics, Florencia, Italia), sélo en una
ocasion y durante 2 dias, observando un 37% de fallo en comple-
tar el estudio®, a pesar de la simplicidad del protocolo.

El tnico estudio aleatorizado en DM2 compara el uso del sis-
tema Guardian® RT (Medtronic MiniMed, Northridge, CA, Esta-
dos Unidos), 3 dias al mes durante 12 semanas, en 65 pacientes,
de los cuales 57 completaron el estudio’. Sélo 9 pacientes se-
guian tratamiento con insulina. En ambos grupos se produjo una
reduccion de la HbA ., que fue significativamente mayor en el
que usé MCG (de 9,1 + 1,0 a 8,0 = 1,2%), respecto al grupo con-
trol (de 8,7 + 0,7 a 8,3 £ 1,1%). Ademds, el tiempo con niveles de
glucosa superiores a 250 mg/dL se redujo del 17,8 al 8,98% en el
grupo experimental (p=0,01), aunque el tiempo en hipoglucemia
(<60 mg/dL) mostré una tendencia a aumentar (p=0,1). Los au-
tores destacan que la ingesta caldrica diaria se redujo y el tiempo
de ejercicio se incrementd en el grupo que usé la MCG, lo que
explicaria el beneficio obtenido en la HbA,.. Es decir, la MCG se
convertiria en una herramienta para inducir la modificacién de la
conducta. En este sentido, se ha publicado un estudio realizado
en sujetos con DM2 (n= 57) no tratados con insulina que inicia-
ron un programa de educacion y fueron aleatorizados a usar un
sistema retrospectivo CGMS® al inicio (durante 7 dfas) o no. En
el grupo de intervencion, la clase de educacién incluy6 el comen-
tario individualizado de los resultados del registro, obteniéndose
un descenso significativo del indice de masa corporal (IMC) (de
37,1a36,5 kg/mQ) y de la HbA,, (del 8,9 al 7,7%), no observados
en el grupo control®.

Varias publicaciones destacan el papel de la MCG en el diag-
ndstico de hipoglucemias inadvertidas en pacientes con DM2. La
mas relevante probablemente sea el estudio de Zick et al.’, que
incluy6 125 pacientes con DM2 en tratamiento con pauta bolo
basal. Se trata de un estudio observacional, abierto, no controla-
do, en el que se objetivd que, seglin un registro retrospectivo con
el sistema CGMS®, el 56,9% de los pacientes presentaron al me-
nos un episodio de hipoglucemia, frente al 26,4%, segtin la glu-
cemia capilar. Aunque la limitada exactitud del sistema no per-
mita asegurar que se tratara realmente de hipoglucemias, la gran
variacién en los porcentajes hace pensar que realmente los siste-
mas de MCG detectan un mayor nimero de hipoglucemias pre-
viamente inadvertidas.

Uso de la MCG en investigacion

clinica en diabetes tipo 2

En contraposicion a la escasez de trabajos sobre su efecto en la
DM2, 1a MCG se ha impuesto como una prueba comtn en la va-
loracién del impacto de diferentes medidas terapéuticas, sean
agentes orales o andlogos de insulina'®. Aporta informacién so-

bre los niveles de glucosa en los periodos interprandiales y pos-
prandiales, que pueden cuantificarse no sélo como valores abso-
lutos, sino también como el drea bajo la curva en relacién con un
punto de corte predefinido, el niimero y magnitud de las fluctua-
ciones glucémicas'', los tiempos en hiperglucemia o hipogluce-
mia, etc., todos ellos objetivos de control interesantes. Asimismo,
han proliferado las publicaciones sobre el estudio por MCG de
las variaciones de la glucosa en diferentes situaciones como la
gestacién'?, la adolescencia', la hemodialisis, la cirugia cardiaca,
la CPAP, etc. Otra utilidad afiadida de 1a MCG ha sido el cdlculo
de un indice de estimacion de la glucosa media que corresponde-
ria a cada valor de HbA,. .

Al ser la DM2 una entidad que agrupa diferentes alteraciones
del metabolismo hidrocarbonado con una expresividad clinica
cambiante, la MCG estd incorpordndose al estudio de las fases
que preceden a su diagnéstico. Asi, por ejemplo, se han descrito
diferentes patrones de fluctuaciones glucémicas'® en los individuos
con glucemia basal alterada, intolerancia a la glucosa y DM2.

Conclusiones

Aunque las posibilidades tedricas de uso de la MCG en la DM2
son innumerables, por el momento disponemos de muy pocos
trabajos que exploren este tema y, por tanto, pocas conclusiones
que obtener. Las mds importantes serian: la MCG aportaria al
tratamiento de la DM?2 el beneficio en el cambio a conductas mas
saludables en pacientes en tratamiento con dieta y ejercicio; po-
drfa tener un efecto positivo en situaciones especiales como la
gestacion; y, si extrapolamos los resultados obtenidos en DM1,
en aquellos pacientes en tratamiento con pautas complejas de in-
sulina; podria ser una herramienta indispensable en la valoracién
de los nuevos fairmacos hipoglucemiantes; finalmente, podria
ayudar a entender mejor las primeras fases de la historia natural
de este trastorno. Esperemos que proximamente podamos dispo-
ner de més evidencias sobre la utilidad de la MCG, ya que es pre-
visible que la evolucién tecnolégica consiga su incorporacién a
la préctica clinica, esta vez no como complemento de la medi-
cién capilar, sino como elemento fundamental de autocontrol en
laDM2. H
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