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Rezumat

Una dintre metodele recent introduse de evaluare a eficientei controlului
glicemic este monitorizarea continud a nivelului glucozei. Aceasta este importantd
mai ales la diabetul zaharat de tip 1, al carei control este mai dificil. Am intreprins
o trecere in revistd sistematica a articolelor dedicate utilizarii monitorizarii continue
a nivelului glucozei in diabetul zaharat de tip 1. Au fost analizate 122 de articole,
din care au fost retinute spre analiza 41. Obiectivul acestui articol este acela de a
demonstra utilitatea monitorizarii continue a nivelului glucozei in imbunatdtirea
controlului valorilor glicemice §i reducerea incidentei valorilor glicemice extreme.

Cuvinte cheie: diabet zaharat tip 1, monitorizare continua, hiperglicemie,
hipoglicemie.

THE BENEFITS OF USING CONTINUOUS GLUCOSE MONITORING
IN PATIENTS WITH TYPE 1 DIABETES — A SYSTEMATIC REVIEW

Abstract

One of the most recently acquired methods of assessing the efficiency of the
glycaemic control in patients with type 1 diabetes is the Continuous Glucose Moni-
toring (CGM). This method is important for patients with type 1 diabetes in which
control is more difficult. Out of the 122 papers examined, 41 were considered adequate
for analysis in this study. The purpose of this review is to evaluate the benefits of the
CGM in improving glucose control and reducing the incidence of extreme levels of
glycaemia.
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real atat pacientilor, cat si personalului medical.

S-a demonstrat faptul ca metodele clasice de moni-
torizare a glicemiei la pacientii cu diabet zaharat tip 1
au anumite limite, printre care cele mai importante sunt
dificultatea de a obtine valori glicemice normale (riscul
hipoglicemiilor severe), numarul de valori glicemice care
pot fi masurate intr-o singura zi si imposibilitatea de a
evalua tendintele (crescatoare sau descrescatoare) ale
evolutiei valorilor glicemice [1].

Monitorizarea continua a nivelului glucozei poate
depasi aceste deficiente, prin asigurarea unui numar de
peste 350 de masurdtori ale valorilor glicemice pe zi,
precum si prin capacitatea sa de a oferi feedback in timp
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Ne-am propus sa realizdm o revistd sistematica
(systematic review) a studiilor dedicate acestei metode de
determinare a glicemiilor.

Material si metoda

Au fost cautate in baza de date Pubmed articolele cu
cuvintele cheie CGM si “type 1 diabetes”. Dintre acestea,
au fost selectate articolele publicate in extenso despre
beneficiile monitorizarii continue, in limba engleza. Au
fost excluse articolele publicate in rezumat si cele publicate
in alte limbi decat cea engleza.

S-a efectuat o analizd sistematicd, tip systematic
review, a articolelor gasite.

Rezultate si Discutii
Au fost gasite 122 de articole publicate in literatura
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de specialitate in perioada 2000-2011, despre monitoriza-
rea continud in diabetul zaharat tip 1. In continuare au
fost selectate 41 de articole publicate in extenso despre
beneficiile monitorizarii continue, in limba engleza.

Articolele selectate au scos in evidenta faptul ca
monitorizarea continud prezintd mai multe beneficii,
atat de ordin medical, cat si economic, pentru pacienti si
pentru sistemele de sdnatate, prin imbunatatirea controlului
valorilor.

Intr-un studiu clinic randomizat, efectuat de
Kollmann C et al., care a evaluat beneficiile monitorizarii
continue pe o perioadd de 6 luni, la persoanele cu diabet
zaharat tip 1, au fost inclusi 216 pacienti, care au beneficiat
de monitorizarea continua timp de de 25.472 de zile.
Glicemii de 70 mg/dl sau mai mici au fost identificate in
25% din aceste nopti. in 8% dintre cazuri glicemia
descoperita a fost sub 50 mg/dl. Frecvente similare ale
hipoglicemiilor nocturne la pacientii monitorizati au fost
confirmate si de catre studiile publicate de catre Boland EA
et al., Kaufman FR et al., Ludvingsson J et al. si, respectiv,
Jeha GS et al. 1n perioada 2000-2004 [1-4].

Un studiu clinic randomizat, realizat de catre colec-
tivul de la Juvenile Diabetes Research Foundation (JDRF),
a luat in evidenta un grup de 129 de copiii, adolescenti si
adulti cu diabet zaharat tip 1, caracterizat prin valoarea
HbAlc mai mica de 7% la includere, complianta la
recomandarile medicului curant §i masurarea valorilor
glicemice de mai mult de 7 ori pe zi. Studiul DCCT
(Diabetes Control and Complications Trial), a confirmat
faptul ca aderenta la monitorizarea continua a fost cres-
cutd in randul tuturor grupelor de varstd, desi usor mai
ridicata in randul adultilor, dovedind un beneficiu clar al
monitorizarii continue, chiar si In randul pacientilor care
au obtinut un control foarte bun al valorilor glicemice cu
ajutorul automonitorizarii [5].

Un alt studiu clinic, efectuat de catre JDRF si publi-
cat in anul 2009, a evaluat capacitatea monitorizarii con-
tinue de a oferi pacientilor posibilitatea de a actiona in
timp real in vederea reducerii frecventei hipo- si hiperglice-
miilor prin oferirea unui feedback. Anterior includerii in
studiu, pacientii au avut o schema intensiva de tratament,
fie prin perfuzie subcutanata continua de insulina, fie prin
administrarea de doze multiple de insulind si au efectuat
un numar mediu de 6,6 masuratori ale valorilor glicemice
pe zi. A fost consideratd ca fiind acceptabild utilizarea
medie a monitorizarii continue timp de cel putin sase zile
pe saptamana, pentru a putea lua in considerare evenimente
neprevazute (defectiuni ale monitorului, epuizarea senzo-
rului sau orice alte probleme care ar putea duce la intre-
ruperea monitorizarii timp de cdteva ore sau zile). in randul
pacientilor, care la includerea in studiu au avut o HbAlc
mai mare de 7%, complianta la cerintele studiului la 6 Iuni
a avut o puternica asociere cu varsta. Astfel, la grupul cu
varsta mai mare de 25 de ani, complianta a fost de 83%, in
timp ce in randul grupelor de varsta 15-24 ani si 8-14 ani,

complianta a fost de 30 si, respectiv, 50% [6].

Pacientii care anterior includerii in studiu efectuau
mai mult de sase determinari ale valorilor glicemice pe
zi s-au dovedit mai complianti in utilizarea monitorizarii
continue zi de zi, decat cei care efectuau mai putine
masuratori. O explicatie posibild ar fi aceea ca pacientii
care se automonitorizau mai frecvent se si foloseau in
mod practic de valorile glicemiei pentru a-si modifica in
mod corespunzator tratamentul. Pentru acestia, includerea
monitorizarii continue 1n rutina zilnica si folosirea infor-
matiilor oferite de catre aceasta a reprezentat doar un mic
pas Tnainte, ca si complexitate a managementului diabetu-
lui. Totodata, frecventa automonitorizarii valorilor glice-
mice reprezintd un semn al dorintei personale a pacientilor
de a se implica in luarea deciziilor terapeutice ale
managementului diabetului §i de a fi mai interesati de
rezultatele obtinute si, ca atare, un indicator al compliantei
acestora fata de introducerea unui nou tratament. Persoa-
nele care au obtinut rezultate bune la Inceputul utilizarii
monitorizarii continue au fost mai receptive la avantajele
oferite de catre aceasta si au acceptat mai usor folosirea
monitorizarii continue pe termen indelungat. Pe de alta
parte, cei ale caror glicemii au fost preponderent mai mari
de 180 mg/dl s-au simtit descurajati si au fost mai putin
dispusi sa continue folosirea aparatului [6].
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Fig. 1. Reprezentarea grafica a valorilor glicemice pe 4 zile.

Acest fapt poate fi folosit in favoarea pacientului de
catre medicul curant. Punand accentul asupra rezultatelor
pozitive, pacientii pot fi incurajati in vederea obtinerii unui
control mai bun al valorilor glicemice.

O’Connell et al. au demonstrat existenta unei relatii
direct proportionale intre durata utilizérii monitorizarii
continue si amploarea reducerii nivelului HbAlc [7].

Teama de aparitie a hipoglicemiilor este inte-
meiatd, avand in vedere faptul ca in grupul de control
incidenta hipoglicemiilor a fost de 11,5%, iar monitoriza-
rea continua a evidentiat un numar crescut de hipoglicemii
care au trecut neobservate, in pofida masuratorilor repetate
ale glicemiei.

Monitorizarea continua in timp real reduce in mod
semnificativ incidenta hipoglicemiilor severe. In cazul
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pacientilor care utilizeazd monitoare care ofera informatii
in timp real, tendinta de scddere accentuata a valorilor
glicemice a fost contrabalansatd printr-o scadere a ratei
bazale a pompei de insulina si a fost urmata de o masurare
a glicemiei la o ord cu ajutorul glucometrului.

Metoda folositd de catre O’Connell pentru preve-
nirea hipoglicemiilor severe, in cazul lotului de control,
a constat In reducerea ratei bazale a pompei de insulina
cu 0,5 unitati/ord, fard a repeta masurarea valorilor
glicemice la o ora. Este posibil ca atitudinea terapeutica
aleasa sa fi influentat incidenta hipoglicemiilor severe
[7]. Tendintele de evolutie ale glicemiilor pot fi estimate
foarte usor prin utilizarea monitorizarii continue in timp
real, prin vizualizarea valorilor glicemice masurate la
fiecare cinci minute in ultimele doud ore. Monitorizarea
continud in timp real este un instrument util in reducerea
incidentei hipoglicemiilor severe, un impediment impor-
tant, recunoscut in toate studiile care vizau implementarea
unei insulinoterapii intensive [8-13].

Un studiu multicentric efectuat de citre Graue M et
al., a relevat cresterea semnificativa a incidentei hipoglice-
miilor odata cu sporirea strictetii controlului glicemic [13].
Efectele negative ale unei insulinoterapii agresive pot fi
cauzate insa si de prezenta hipoglicemiilor nerecunoscute
de catre pacient.

Analiza diferitelor loturi de pacienti a evidentiat
un efect pozitiv asupra atingerii tintelor primare in randul
pacientilor aflati in starea cea mai grava. in plus, pacientii
care au beneficiat de monitorizarea continua in timp real
au prezentat glicemii mai mici de 110 mg/dl o perioada de
timp mai indelungata.

Lustman PJ a demonstrat faptul ca un control strict
al valorilor glicemice este foarte dificil de obtinut in cazul
pacientilor aflati in stare criticad, dificultatea accentuan-
du-se odati cu alterarea stirii generale. In cazul pacientilor
aflati 1n stare criticd, valorile glicemice au tendinta de a
varia mai frecvent decat in cazul persoanelor sanatoase, de
aceea in aceste cazuri utilizarea monitorizarii continue in
timp real poate avea beneficii importante asupra rezultatului
final [14]. Utilizarea monitorizarii continue ofera posibili-
tatea unui control mai strict al valorilor glicemice, atat
in randul persoanelor tratate cu terapie conventionala cu
insulind [15], cat si a celor care beneficiaza de perfuzii
subcutanate continue de insulind (pompa de insulind) [16].

Studiile efectuate au evidentiat beneficiul monitori-
zarii continue a nivelului glucozei interstitiale, cuantificat
prin indeplinirea obiectivelor de reducere a nivelului
HbA lc, in cazul pacientilor cu diabet zaharat tip 1 cu va-
lori ale HbA 1¢ mai mari de 8%.

Factorul care a determinat companiile de asigurari
si casele de sanatate din Europa si America sd compenseze
utilizarea monitorizarii continue a fost reprezentat de
cresterea incidentei hipoglicemiilor severe in randul
pacientilor cu diabet zaharat tip 1 odata cu aproprierea de
valorile tinta ale HbAlc propuse de FDA si de ADA.

Costul manoperei
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Fig. 2. Costul monitorizarii continue comparat cu costul auto-
monitorizarii, conform Bellazzi R. et al.

Comparativ, costul monitorizarii continue este apro-
ximativ de doud ori mai mare decét cel al automonitorizarii
cu ajutorul glucometrului (aproximativ 4380 dolari fata de
550-2700 dolari), de aceea este necesara efectuarea unui
studiu clinic pentru a verifica daca beneficiile aduse de
monitorizarea continud a nivelului glucozei pe termen lung,
prin reducerea incidentei complicatiilor, imbunatatirea
calitatii vietii si cresterea duratei de viata, justifica costurile
suplimentare.
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Fig. 3. Hipoglicemiile nocturne identificate cu ajutorul
monitorizarii continue. Se pot remarca valorile hipoglicemice
dintre orele 0:30 si 2:00, valori care ar fi trecut neobservate in

cazul unui profil glicemic.

in SUA, majoritatea companiilor de asigurari ram-
burseaza cheltuielile adiacente monitorizarii continue, pro-
gramul Medicare preluand costurile acesteia. Rambursarea
cheltuielilor se face in general pentru pacientii cu diabet
zaharat tip 1 care au prenzentat unul sau mai multe
episoade de hipoglicemie severd sau care nu se afld in
limitele valorlor HbAlc recomandate de catre American
Diabetes Association (ADA). Olanda asigura gratuitate
pentru pacientii care beneficiaza de monitorizare continua,
iar Italia compenseaza partial costurile acesteia. In Cehia,
compensarea se face trimestrial, iar In functie de necesitati,
se poate compensa chiar si utilizarea monitorizarii continue
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pe parcursul unui an intreg, insd doar pentru monitorizarea
continud de durati. In Suedia se compenseazi integral
monitorizarea continud a nivelului glucozei interstitiale in
cazul posesorilor de pompa de insulina, pentru pacientii
care prezinta mai mult de doua episoade de hipoglicemie
severa pe an, care au HbAlc mai mare de 10% si in cazul
copiiilor care necesitd mai mult de zece glicemii zilnice.

Riscul aparitiei unor episoade de hipoglicemie
severd a determinat organizatiile de sanatate din Israel
sd decidd acoperirea cheltuielilor pentru monitorizarea
continud. Copiii cu diabet zaharat tip 1 care au avut mai
mult de doud hiperglicemii severe in ultimul an au dreptul
la compensarea monitorizarii continue.

Concluzii

1. Capacitatea monitorizarii continue de a oferi
feedback in timp real, permite managementul diabe-
tului zaharat in vederea reducerii frecventei hipo- si
hiperglicemiilor.

2. Rezultatele pozitive Iinregistrate cu ajutorul
monitorizarii continue pot fi utilizate pentu motivarea
pacientilor, precum si in vederea corectarii tendintelor de
relaxare a controlului valorilor glicemice.

3. Costul monitorizarii continue este aproximativ
de doua ori mai mare decat cel al automonitorizarii cu
ajutorul glucometrului. Acest cost este insd compensat de o
durata mai mica a timpului total de spitalizare per pacient,
precum si de reducerea costurilor per zi de internare, prin
imbunatatirea starii generale a pacientilor.
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