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RECOMENDACIONES. COMITE DE INNOVACION

Estrategias para mitigar hipoglucemias y variabilidad glucémica

Strategies to mitigate hypoglycemia and glycemic variability

Rodrigo Carnero’, Antonio Saleme?, Lorena Lequi®, Alejandro Dain*, Graciela Rubin®, Florencia Soto Campos®,

Lucas Sosa’, Adriana Flores?, Laura Kabakian®

RESUMEN

La ultima década se ha destacado por los importantes avances
en el desarrollo de nuevas tecnologias para pacientes que vi-
ven con diabetes mellitus (DM). Las innovaciones han estado
orientadas principalmente a: mejorar la calidad de vida, reducir
el impacto que genera la ocurrencia de hipoglucemias y redu-
cir la carga de la enfermedad colaborando en la toma diaria de
decisiones’.

El monitoreo continuo de glucosa (MCG) es una herramienta
que ha experimentado un importante avance al aportar informa-
cién dindmica del estado metabdlico en los pacientes y permitir
la toma de decisiones, demostrado por un control metabdlico
estable, menores excursiones glucémicas, y una reduccion sig-
nificativa en la aparicion y gravedad de las hipoglucemias?®.

Las presentes recomendaciones tienen como objetivo brindar
herramientas rapidas para la interpretacion de datos metabo-
licos y la consiguiente toma de decisiones terapéuticas. A tal
fin se realizd una exhaustiva revision de las principales gufas y
recomendaciones vigentes; posteriormente, el Grupo de Tra-
bajo adapté esa informacion seguin una serie de preguntas con
criterio clinico préctico.

El avance de los MCG es innegable, no solo en el desarrollo
tecnolégico, sino que se han convertido en una herramienta
educativa para las personas con DM, su entorno y el equi-
po de salud al posibilitar un ajuste dindmico del tratamiento,
prevenir complicaciones agudas y mejorar la calidad de vida.
En esta ecuacién enfatizamos la importancia de la educaciéon
diabetoldgica continua de la persona con DM y su entorno,
participando activamente en la toma de decisiones para, de
esta manera, cumplir con los objetivos propuestos: mejorar la
calidad de vida, reducir la carga de la enfermedad y disminuir
las excursiones glucémicas agudas.

Palabras clave: monitoreo continuo de glucosa; monitoreo
ambulatorio de glucosa; hipoglucemia.
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ABSTRACT

The last decade has been highlighted by important advances
in the development of new technologies for patients living
with diabetes. The innovations have been oriented above all
to improve the quality of life, reduce the impact generated by
the occurrence of hypoglycemia and reduce the burden of the
disease by collaborating in daily decision-making*

Continuous glucose monitoring (CGM) is a tool that has
undergone significant progress, providing dynamic information
on the metabolic status of patients, allowing decision making,
demonstrated by stable metabolic control, lower glycemic
excursions and a significant reduction in the occurrence and
severity of hypoglycemia®®.

The purpose of these recommendations, developed by
members of the Innovation Committee of the Argentine Society
of Diabetes, is to provide rapid tools for the interpretation of
metabolic data and the subsequent therapeutic decision-
making. To this end, an exhaustive review of the main current
guidelines and recommendations has been carried out, later
the working group adapted this information according to a
series of questions with practical clinical criteria.

The progress of CGMs is undeniable, not only in technological
development, but it has become an educational tool for
people with diabetes, their environment, and the health team,
offering the possibility of a dynamic adjustment of treatment,
prevention of acute complications and improving quality of life.
In this equation, we emphasize the importance of continuous
diabetes education for the person with diabetes and their
environment, actively participating in decision-making, and in
this way, meeting the proposed objectives: improving quality
of life, reducing the burden of disease, and decreasing acute
glycemic excursions.

Key words: continuous glucose monitoring, ambulatory
glucose monitoring, hypoglycemia.
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Abreviaturas

BEL: nivel de mejor evidencia.

Grado de recomendacion: A = “Muy fuerte”; B =
“Fuerte”; C = “No fuerte”; D = “Basado principal-

"

mente en la opinion de expertos .

e EI MCG puede recomendarse para individuos
con DM2 tratados con una terapia de insulina menos
intensiva.

Grado B. Fuerza de la evidencia intermedia; BEL 172

{Quiénes se beneficiarian con el uso rutinario de
la monitorizacion continua de la glucosa?

¢ El monitoreo continuo de glucosa (MCG) se re-
comienda para todos los individuos con hipoglucemia
problematica (dos o mas episodios de hipoglucemia
severa en un ano, pérdida completa de los signos
de alarma frente a una hipoglucemia, >2 episodios/
semanal de hipoglucemia asintomatica que altere la
vida diaria, miedo extremo a la hipoglucemia)®®.

e Se recomienda a todas las personas con diabe-
tes mellitus (DM) tratadas con terapia intensiva de
insulina, definida como tres o més inyecciones de
insulina al dia, o el uso de una bomba de insulina®'.

e Se recomienda el MCG en nifos/adolescentes
con DM14,10,W3.

e E| MCG se recomienda para embarazadas con
DM1 y DM2 tratadas con terapia intensiva de insuli-
na. Se aconseja el MCG para mujeres con DM gesta-
cional (DMG) en tratamiento con insulina™.

Grado A. Fuerza de la evidencia intermedia-alta;
BEL 172

¢Cuando se prefiere un método de monitorizacion
continua de la glucosa (monitorizacion
continua de la glucosa en tiempo real frente
a monitorizacion continua de la glucosa
intermitente) sobre el otro?

LLa monitorizacién continua de la glucosa en tiem-
po real (MCGtr) debe recomendarse sobre el inter-
mitente o flash (MCGi) a las personas con hipoglu-
cemia problematica, que requieran alarmas/alertas
predictivas (hipoglucemias problematicas: dos o mas
episodios de hipoglucemia severa en un ano, pérdida
completa de los signos de alarma frente a una hi-
poglucemia, >2 episodios/semanal de hipoglucemia
asintomatica que altere la vida diaria, miedo extremo
a la hipoglucemia)®®.

Grado B. Fuerza de la evidencia baja-intermedia;
BEL 172
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éCual es el enfoque eficaz para interpretar los
datos de la monitorizacion continua de la glucosa?

El perfil ambulatorio de glucosa (PAG) puede utili-
zarse para evaluar el estado glucémico en personas
con DM. Cuando se utiliza el PAG, se recomienda
un enfoque sistemético para interpretar los datos del
MCG4,14-16_

Grado B. Fuerza de la evidencia baja; BEL 1'2*

* Las recomendaciones y grados de evidencias provienen del
analisis realizado por la American Association of Clinical Endo-
crinology en su Clinical Practice Guideline: The use of advan-
ced technology in the management of persons with diabetes
mellitus™ 2.

En base a las evidencias disponibles, consensos y
recomendaciones de expertos internacionales publica-
dos recientemente, el Comité de Innovacion concluye
que el MCG, tanto en tiempo real como intermitente
y el uso sistematico de la informacion brindada (PAG),
es una herramienta fundamental de gran utilidad para
el control metabdlico, con disminucién de hipogluce-
mias probleméaticas y reduccién de la variabilidad glu-
cemia en pacientes que utilizan una terapia intensiva
con insulina, tengan DM1, DM2 y/o embarazadas.

Interpretacion del PAG*'5

Estadisticas y objetivos de glucosa en el PAG
Porcentaje de tiempo MCG activo: horas de datos
recopilados por el MCG, divididos por el nimero de
horas en el informe, ideal mas de 70% del tiempo
del dia (tiempo de uso del sensor >70% en 14 dias o
100% en 10 dias [MCGit]; >70% en 7 dias [MCGrt]).

Tiempos en rango y objetivos de glucosa:
horas/minutos por dia (Grafico 1)*

DM1/DM2

- Porcentaje de tiempo en rango (%TIR) 70 a 180 mg/dL:
>70%

- Porcentaje de tiempo por debajo del rango (%TBR)
<70 mg/dL: <4%

- % TBR <54 mg/dl: <1%

-Porcentaje de tiempo por encima del rango (% TER)
>180 mg/dL: <25%

- %TER >250 mg/dL: <5%

Adulto mayor/alto riesgo DM1/DM2

- %TIR 70 a 180 mg/dL: >50%

- %TBR <70 mg/dL: <1%

- %TBR <54 mg/dL: ~0%

- %TER >250 mg/dL: <10%

Embarazo DM1

- %TIR 63 a 140 mg/dL: >70%

- %TBR <63 mg/dL: <4%

- % TBR <54 mg/dl: <1 %

- %TER >140 mg/dL: <25%

Embarazo DM2/DM gestacional

- %TIR 63 a 140 mg/dL: >90%

- %TBR <63 mg/dL: <4%

- % TBR <54 mg/dl: <1 %

- %TER >140 mg/dL: <10%

* Se muestran los TIR generales para diabetes mellitus tipo
1 (DM1) y DM2, en adulto mayores y embarazadas. Otras si-
tuaciones clinicas pueden requerir cambios puntuales en los
limites y objetivos del TIR. Se puede consultar en: Kalra et al'°.

DM1y DM2 M1y DM2
ancianos/alto riesgo

>250 mg/dl <10%
>180 mg/dl <25%*

>180 mg/dl <50%%*

70 a 180 mg/dl >70%
70 a 180 mg/dl >50%

<70 mg/dl <4%
<54 mg/dl <1% <70mg/dl <1%

DMT gestante DM gestacional
DM2 gestante
>140 mg/dl <10%
>140 mg/dl <25%
63 a 140 mg/dl >90%
63 a 140 mg/dl >70%
<63 mg/dl <4% <63 mg/dl <4%
<54 mg/dl <1% <54 mg/dl <1%

Adaptado de Kalra et al.’
DM: diabetes mellitus.

Grafico 1: Tiempos en rango y objetivos de glucosa para diabetes mellitus tipo 1y tipo 2, adultos mayores y

embarazadas.
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Glucosa (media mg/dl)

Promedio de todos los valores de glucosa en el
periodo de tiempo en que se realiza el andlisis. Valor
esperado para un GMI (glucose management indica-
tor; indicador de gestion de la glucosa) <7% <154
mg/dl (promedio general).

GMI%

Calculado a partir de la glucosa promedio; estima
Alc. Valor esperado <7% (objetivo a individualizar se-
gun el paciente).

Variabilidad de glucosa%

Nivel de dispersién de los valores de glucosa al-
rededor de la media. Se obtiene al dividir DE/media
x100. Valor esperado <36% (objetivo a individualizar
segun el paciente).

Perfil de glucosa

Los perfiles de glucosa diarios se combinan para
crear una imagen de un dia (24 horas -h-). [dealmen-
te, las lineas permanecerian dentro del area delinea-
da en verde (rango objetivo). La linea gris oscura re-
presenta la mediana, la franja gris intermedio es el
percentil 25 a 75 de las concentraciones de glucosa,
y la franja gris claro refiere a los valores entre el per
centil 10 y 90.

Perfiles de glucosa diarios

Cada cuadro es el patron de glucosa de un solo
dfa. Silas lecturas estan:

- Por encima del area sombreada-amarillo (alto).

- Debajo del &rea sombreada-rojo (bajo).

Instrucciones para interpretar los datos del PAG y
mitigar hipoglucemias®".18

e Paso 1. Compruebe que los datos sean ade-
cuados (>70% de capturas del sensor en 14 dias o
100% en 10 dias). Lo ideal son 14 dias y no més de
21 dias.

e Paso 2. Busque patrones de niveles bajos de
glucosa en el PAG. Si la linea del percentil 10 esta
por debajo de 54 mg/dL, tome medidas inmediatas
para reducir la hipoglucemia. Si la linea del percentil
10 se sitla entre 69 y 54 mg/dL, considere la posibi-
lidad de realizar cambios terapéuticos para reducir la
hipoglucemia.

e Paso 3. Observe las vistas diarias separadas
para verificar los patrones de glucosa baja.

e Paso 4. Revise las horas habituales para levan-
tarse y acostarse, para las comidas de la manana,
del mediodia, de la noche y para la actividad fisica.
Tener en cuenta los factores de riesgo de hipoglu-
cemia como: disminucién del aporte de glucosa,
incremento en la actividad fisica (en especial si no
fue planeada), administracion de insulina o farmaco
hipoglucemiante a dosis altas, insuficiencia renal o
hepatica, objetivos glucémicos muy bajos, ingesta
de alcohol sin comida.
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e Paso 5. Evaluar la dosis de insulina basal.
Siempre tener en cuenta dos aspectos fundamen-
tales: cantidad de insulina total diaria segin peso
(requerimientos del paciente), y la relaciéon entre in-
sulinoterapia basal y el bolo (idealmente no mas del
50/50); revise siempre esto antes de hacer ajustes
de la basal para entender en qué contexto esta con
el paciente. Es necesario identificar los momentos
de ayuno alimentario méas prolongados (al menos 8
h) que pueden ser alguno de los siguientes: a) perio-
do nocturno tardio (4 a 8 am); b) periodo diurno en
que el paciente saltea alguna comida (es frecuente
observar que habitualmente los pacientes saltean el
almuerzo o la merienda).

Ante valores de glucosa menores a 70 mg/dl se
recomienda disminuir un 10% la basal y un 20% si
fuesen menores a 54 mg/dl.

e Paso 6. Evaluar la dosis de insulina prandial.
Para evaluar y corregir las dosis prandiales de insuli-
na, considerar la relaciéon insulina/gramos de carbohi-
dratos (CHD), el indice de sensibilidad a la insulina, y
recomendar al paciente ver la tendencia que tendra
la glucosa en los préximos 30 minutos que se ex-
presa por un cédigo de flechas (Tablas 1y 2). Si par
tiendo de normoglucemia llega a hipoglucemia, eva-
luar subir ratio CHD 10 a 20%. Si corrigiendo desde
hiperglucemia sin contar CHD llega a hipoglucemia,
evaluar subir el indice de sensibilidad 10 a 20%.

e Paso 7 Acordar un plan de accion con el pa-
ciente. Revisar sobre todo correcciones previas, re-
lacion entre basal y bolo, y correcciones superpues-
tas dentro de las 2 h de un bolo previo, actividad
fisica no calculada en el bolo. Cuando trate un patréon
de hiperglucemia, mire por lo menos 12 a 18 h mas
alld del momento de la hiperglucemia que piensa
tratar. Si los niveles de glucosa son de 70 mg/dL o
inferiores como patréon, sea conservador al realizar
la correccion.

Periodo preprandial adultos
Valor glucosa MCG flash |  MCG-Tr Conducta
Cercano a 100 mg% | B -1UI
Cercano a 100 mg% 22Ul

MCG: monitorio continuo de glucosa.

Tabla 1: Ajustes terapéuticos segun las tendencias y el
valor glucémico en el periodo prepandial en adultos.

Periodo posprandial adultos
Valor glucosa MCG flash MCG-Tr Conducta
Cercano a 100 mg% | v} Ingerir 10 g CHD
Cercano a 100 mg% Ingerir 15 g CHD

Adaptado de Litwak et al."”
MCG: monitorio continuo de glucosa;, CHD: carbohidratos.

Tabla 2: Ajustes terapéuticos segun las tendencias y el
valor glucémico en el periodo posprandial en adultos con
un IS estandarizado en un promedio de 1/50.
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Estadistica y objetivos de glucosa Tiempo en rangos
19 octubre 2021 - 1 noviembre 2021 14 Dias
El sensor de tiempo esta % activo 100%
_ Muy alto 0%
=250 mgfdL (Omin)
Rangos y objetivos para Jiabetes de tipo 1
. Alto 11%
Rangos de glucosa Objetivos % de lecturas (Hora/DHa) g 181 - 250 mg/dL (2h 38min)
Rango objetive 70-180 mg/dL Mayor que 70% (16h 48min)
Por debajo 70 mg/dL Menor que 4% (58min)
Por debajo 54 mg/dL Menor que 1% (14min) Rango Objetivo 73%
Por encima 180 mg/dL Menor que 25% (6h) 70 - 180 mg/dL (17h 31min)
Por encima 250 mg/dL Menor que 5% (1h 12min)
- Bajo 9%
Glucosa promedio 120 mgiaL 54 - 69 mgldL (2h 10min)
54
Indicador de gestion de glucosa (GMI) 6,2% o 44 mmol/mol [
— “— Muy bajo 7%
Variabilidad de la glucosa 38,4% e m%,-dL I {ih 41m,-n?

Definido como porcentaje de coeficiente de variacién (%CV); objetivo £38%

Perfiles de glucosa ambulatorio (PAG)

PAG es un resumen de valores de glucosa del periodo de informe, con mediana (50%) y otros percentiles mostrados como si ocurriesen en un solo dia.

350mg/dL
—>| Paso 2
250+
| 95%
- 180 - e —
r . [ 75%
Rango objetivo | 50%
I | |-25%
~— 70— — - - - — o
5. 5%
0- |
00:00  03:00 06:00 09:00 12:00 15:00 18:00 21:00 00:00
Perfiles de glucosa diarios
Cada perfil diario representa un periodo de medianoche a medianoche con la fecha mostrada en la esquina superior izquierda.
martes miércoles jueves viemnes sabado domingo lunes
19 20 24 25
70 V|
00:00 120 00:00 120 00:00 12:00 00:00 12:00 00:00 2:00 00:00 12:00 00:00 12:00 00:00
26 27 28 29 30 :l ,
180
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Adaptado de Bergenstal et al’é.

Grafico 2: Instrucciones para interpretar los datos del perfil ambulatorio de glucosa y mitigar hipoglucemias.
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