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RESUMEN

Objetivo: Evaluar la variabilidad glucémica segun los indices: porcentaje de coeficiente de variacion (%CV),
promedio de amplitud de excursiones glucémicas (MAGE) y promedio de diferencias diarias (MODD), en un
grupo de nifios, adolescentes y adultos jovenes con diabetes tipo 1.

Métodos: Se realiz6 monitoreo continuo de glucosa (MCG) a 22 pacientes con diabetes tipo 1. Se calcularon
los indices %CV, MAGE y MODD. Se utilizaron como puntos de corte, 36% para CV y 60 mg/dl para MODD,

diferenciando asi a los pacientes con alta o baja variabilidad glucémica. Se compararon las variables demograficas,
clinicas y del MCG.

Resultados: El 63,6% de la muestra tuvo un CV >36% con un promedio de edad de 13,7 afios, menor promedio
de glucemia (157 mg/dl), mayor porcentaje de hipoglucemia (12,9%), mas tiempo en rango normal (53,1%), y
ntmero de excursiones glucémicas superior, en especial hacia abajo. El valor promedio de MAGE fue 151 mg/
dl, observandose una relacion inversa con el nimero de glucometrias diarias realizadas, siendo de menor tamafio
(128,5 mg/dl) en los pacientes usuarios de bomba de insulina. ElI 63,6% de los pacientes tuvieron un MODD
elevado, éstos se diagnosticaron a menor edad y usaron mayor dosis de insulina. No se encontrd correlacion entre
los indices estudiados y la HbAlc.

Conclusién: Los pacientes con mayor variabilidad glucémica tuvieron mayor edad, mayor tiempo en rango,
hipoglucemia mas frecuente y mayor nimero de excursiones glucémicas. Los indices CV, MAGE y MODD como
indicadores del control metabdlico aportan datos de riesgo que son independientes de la HbAlc.

Palabras Clave: Variabilidad glucémica; diabetes tipo 1; coeficiente de variacion; excursiones glucémicas;
monitoreo continuo de glucosa; MAGE; MODD.

GLYCEMIC VARIABILITY AS PARAMETER OF METABOLIC
CONTROL IN PATIENTSWITH TYPE 1 DIABETES

ABSTRACT

Objective: To assess glycemic variability according to the percentage coefficient of variation (%CV), the average
amplitude of glycemic excursions (MAGE), and average daily differences (MODD), in a group of children,
adolescents, and young adults with type 1 diabetes.

Methods: Continuous glucose monitoring (CGM) was performed in 22 patients with type 1 diabetes. %CV, MAGE
and MODD indices were calculated. The cut-off point for CV was 36% and60mg/dl for MODD, differentiating the
patientswith high glycemic variability from those with low variability. Comparisons according to demographic,
clinical, and CGM tracing variableswere made.
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Results: The 63.6% of the sample had a CV> 36% with an age average of 13.7 years old, lower average of
glycemia, 157 mg/dl, higher percentage of hypoglycemia (12.9%), longer time in normal range (53.1%), and a
greater number of glycemic excursions, especially downward. Mean MAGE value was 151 mg/dl, an inverse
relationship being observed with the number of daily blood glucose tests performed, being smaller (128.5 mg/dl)
in patients using insulin pumps. The 63.6% of the patients had a high MODD, they were diagnosed at a younger
age and used a higher dose of insulin. No correlation was found between the studied indices and HbAlc.

Conclusion: Patients with greater glycemic variability were older, had longer time in normal range, more frequent
hypoglycemia, and a greater number of glycemic excursions. The CV, MAGE, and MODD indices as indicators
of metabolic control provide risk data that are independent of HbAlc.

Keywords: Glycemic variability; type 1 diabetes; coefficient of variation; glycemic excursions; continuous

glucose monitoring; MAGE; MODD.

INTRODUCCION

El objetivo principal en el manejo del paciente
con Diabetes es optimizar el control metabdlico
para evitar las complicaciones a largo plazo. Estas
pueden estar presentes desde la edad pediétrica, y
como demostrd el estudio DCCT, la intervencién
en este grupo etario tiene un impacto significativo
en su reduccion en el transcurso de la vida.

La HbAlc es la principal herramienta para
evaluar el control glucémico y tiene un fuerte
valor predictivo para las complicaciones en
Diabetes?. Sin embargo, tiene como limitaciones
que no detecta hipoglucemias ni hiperglucemias
y no provee datos de como ajustar el tratamiento
cuando no se encuentre en meta, es decir no es Util
para el manejo personalizado de la diabetes®.

Monnier y col en 20124 sostiene que las
complicaciones de la diabetes, en especial la
enfermedad cardiovascular, estan relacionadas
con la triada hiperglucemia  crénica,
variabilidad glucémica e hipoglucemia. Si bien
la hiperglucemia ha sido la més estudiada y
relacionada con complicaciones cronicas, parece
aportar un panorama incompleto. Actualmente,
tanto la variabilidad glucémica como la
hipoglucemia son considerados factores de riesgo
para complicaciones vasculares en la diabetes*S,
incluso se ha encontrado fuerte asociacion con

estrés oxidativo tanto en adultos® como en nifios’.

La variabilidad glucémica es definida como la
medida de las fluctuaciones de glucosa, se refiere a
las oscilaciones desde picos a valles*S. Por muchos
afos, fue calculada por automonitoreo de glucosa
capilar, pero este método ha sido progresivamente
reemplazado por el monitoreo continuo de glucosa
(MCG)>. No hay ningin parametro que cubra
todos los aspectos del control glucémico, por lo
tanto, se justifica un enfoque multifacético®.

Un gran namero de indices han sido disefiados para
evaluar la variabilidad glucémica, algunos de ellos
requieren calculos matematicos relativamente
complejos, poco accesibles a la practica clinica.
Por lo tanto, es necesario definir aquellos de facil
calculo, comprension e interpretacion’®it, El
MCG ofrece datos de utilidad clinica superiores
a mediciones tradicionales, por lo que medidas
cuantitativas de variacion glucémica ahora
pueden ser evaluadas®; algunas son basadas en la
distribucién de glucosa como son el porcentaje del
coeficiente de variacion (CV); otras en la amplitud
de las excursiones glucémicas, como el indice del
promedio de amplitud de excursiones glucémicas
0 MAGE por sus siglas en inglés (Mean Amplitude
of Glycemic Excursions); y otras en la variabilidad
interdiaria, como el indice del promedio de las
diferencias diarias o0 MODD (por sus siglas en
inglés Mean Of Daily Differences)2®.
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Existen pocos trabajos en la literatura donde
evallen la variabilidad glucémica en Diabetes tipo
1. La mayoria son heterogéneos y en poblacion
adulta®. El objetivo del presente trabajo fue evaluar
la variabilidad glucémica expresada en los indices
%CV, MAGE y MODD en un grupo de nifios,
adolescentes y adultos jovenes con Diabetes tipo
1.

MATERIALES Y METODOS
Sujetos

El presente es un estudio retrospectivo y
descriptivo en el que se seleccionaron 22 pacientes
con Diabetes tipo 1 menores de 25 afios, a los que
se les realizd MCG en la consulta externa de la
Unidad de Diabetes y Enfermedades Metabdlicas
La Sagrada Familia en la ciudad de Maracaibo,
Venezuela, entre el afio 2016 y 2019.

Procedimiento

A cada paciente se le colocd sensor Enlite vy
conectd a equipo de registro iPro2 de Medtronic
durante 3 a 7 dias. El trazado fue calibrado por al
menos 3 glucometrias capilares diarias. El sistema
Ipro2 es un MCG ciego para el paciente, para
analisis retrospectivo, que mide concentraciones
de glucosa intersticial cada 5 minutos en un
rango 40 a 400 mg/dl, para un total de 288
determinaciones diarias.

Los datos fueron descargados en la plataforma
online de Medtronic con software disponible
para tal fin, el cual calcula de manera automatica:
promedio de glucosa, desviacién estandar,
excursiones glucémicas, tiempos en rango,
ademas permite el acceso a la data con todas las
concentraciones de glucosa registradas durante el
estudio.

Se revisaron las historias clinicas de los pacientes
registrandose sexo, edad de diagndstico de
diabetes, edad en la que se realizé el monitoreo,
indice de masa corporal (IMC), HbAlc, dosis
ponderal de insulina utilizada, uso o no de bomba
de insulina, y nimero promedio de glucometrias

diarias que realiza el paciente.

Se consider6 como HbAlc en meta de control
metabodlico cuando su valor fuera menor al 7%,
segun las ultimas recomendaciones de la Sociedad
Internacional de Diabetes en Nifios y Adolescentes
(ISPAD por sus siglas en inglés)*.

La data global se utiliz6 para obtener el porcentaje
de tiempo en rango, clasificandose segun los
estandares actuales en2*3:

Muy bajo: Cuando la glucosa se encuentra debajo
de 54 mg/dl

Bajo: Cuando la glucosa se encuentra entre 54 y
69 mg/dl, ambos inclusive.

Normal: Cuando la glucosa se encuentra entre 70
y 180 mg/dl, ambos inclusive.

Alto: Cuando la glucosa se encuentra entre 181y
250 mg/dl, ambos inclusive.

Muy alto: Cuando la glucosa es mayor de 250
mg/dl.

El CV se calcula de la ecuacion (DE del
promedio de glucosa/promedio de glucosa) x
100. Se considerd 36% como punto de corte, para
diferenciar los pacientes con alta variabilidad
glucémica (> 36%), de aquellos con baja
variabilidad glucémica (< 36%)231013,

En relacion con MODD, se establecié como punto
de corte 60 mg/dI®

En la figura 1 se ilustran los graficos resultantes
de los MCG de dos pacientes, comparando los
diferentes indices utilizados en un trazado con
alta variabilidad glucémica (Paciente A) y baja
variabilidad glucémica (Paciente B).

Analisis estadistico

Los datos fueron procesados utilizando el
programa SPSS version 22 para Windows. Los
indices MAGE y MODD fueron calculados con
el “EasyGV” en su version 9.0, software libre
de la Universidad de Oxford, disponible en
https://www.phc.ox.ac.uk/research/technology-
outputs/easygv. Las variables cualitativas se
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Figura 1. Alta variabilidad glucémica (Paciente A) vs baja variabilidad glucémica (Paciente B).

presentan como frecuencias absolutas y relativas
(porcentajes), las variables cuantitativas como
medias aritméticas + desviacion estdndar. La
asociacion entre las variables categoricas se
establecio mediante la aplicacion del chi cuadrado
y la diferencia estadistica entre las medias de
las variables cuantitativas se determind con la
prueba T de student o U de Mann Whitney, segun
fue su distribucion normal o no, determinada
con la prueba de Kolmogorov-Smirnov. Se
realizaron anélisis de correlacion entre los
indicadores de variabilidad glucémica y otras
variables cuantitativas utilizandose el coeficiente
de correlacion de Pearson, se toma en cuenta la
fuerza de correlacion (valor R) siendo considerada
una R: 0 — 0,25: escasa o nula correlacién; 0,26-
0,50: correlacion débil; 0,51- 0,75: entre moderada
y fuerte; y 0,76- 1,00: entre fuerte y perfecta. Se
considero que la diferencia es significativa cuando
el valor de p es < 0,05.

RESULTADOS

En total fueron evaluados 22 pacientes con
diagnostico de diabetes mellitus tipo 1 a quienes se
les realiz6 MCG profesional, el promedio de edad
fue de 12,2 afios, con un rango de entre 5y 21 afios.
La distribucion por grupo etario se observa en la
figura 2. Segtn el género, 13 (59,1%) pertenece al
sexo femenino y 9 (40,9%) al masculino.

En cuanto a las caracteristicas relacionadas a la
condicion de Diabetes, la duracion promedio fue
de 5,6 afios, con un rango entre los 12 meses y
12 afos, 36,4% de la poblacion estudiada era
usuaria de bomba de infusién de insulina (8
pacientes) mientras que la mayoria 14(63,6%)
recibia insulinoterapia bajo esquema subcutaneo
multidosis (MDI). Al hablar de control metabélico
expresado por HbAlc, se encontré un promedio
en el total de la muestra de 8,9+2,2% con un rango
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Figura 2. Distribucion por Grupo Etario. Porcentaje.

de 5,6 a 13,6%, el 35% de la poblacion se encontro
con cifras de HbAlc en meta terapéutica (<7%),
mientras que la mayoria de la poblacion (65%)
presentd valor superior al 7%, ubicandose fuera
de la meta terapéutica.

La evaluacion de la variabilidad glucémica se
inici con el célculo del %CV, cuyo promedio en
la poblacion de estudio se ubico en 42,6% con un
rango entre 23,5 y 59,7%. Utilizando el punto de
corte propuesto de 36%, se observa que el 63,6%
(14 pacientes) present6 un CV> 36% mientras que
el restante 36,4% (8 pacientes) presentd un CV
<36%, lo cual permiti6 clasificar a la poblacion en
2 grupos y evaluar diferencias, tal cual se describe
en latablaI.

Existen diferencias entre los grupos de estudio
al evaluar variables demograficas, clinicas y
concernientes al monitoreo continuo de glucosa.
En relacion con la edad, los pacientes con
mayor CV fueron significativamente mayores,
13,7+5afios en comparacion a 9,6+3,9afios los de
menor CV (p=0,045). Los pacientes con mayor CV
tuvieron mayor tiempo de duracion de la diabetes,
sin embargo, esta diferencia no fue significativa.
En cuanto al género no hubo diferencias

significativas. Se observo un mayor IMC entre
pacientes con mayor variabilidad en contraste
con los sujetos con un menor CV (19,7 Kg/m?
versus 17,37 Kg/m?), sin embargo, al evaluar
ésta variable segun su percentil, no se encuentran
diferencias significativas. En cuanto al tratamiento
y seguimiento de la condicion, se observa uso de
similar dosis de insulina en ambos grupos. En
relacion con el ndmero de glucometrias diarias
que se realiza el paciente, se observo un promedio
superior en pacientes con baja variabilidad, sin
alcanzar una diferencia significativa.

Entre otras diferencias, se destaca el promedio de
glucemia durante el estudio, que result6 mayor
entre los pacientes con menor variabilidad 207
versus 157 mg/dl en aquellos con mayor CV
(p = 0,002). El porcentaje de tiempo en
hiperglucemia resultd significativamente mayor
entre sujetos con un menor CV. Sin embargo,
en los individuos con mayor CV hubo mayor
porcentaje de tiempo en hipoglucemia (12,9%),
estando 6,2% en rango muy bajo, mientras que
entre los pacientes con bajo CV las hipoglucemias
representaron menos de 0,5%, sin ningdn
registro en rango muy bajo. El tiempo en

Revista Venezolana de Endocrinologia y Metabolismo - Volumen 18, Nimero 3 (Septiembre-Diciembre); 2020 111



Original. Variabilidad glucémica como parametro de control metabélico en pacientes con diabetes tipo 1.

Villalobos y col

Tabla I. Distribucion de pacientes y sus variables segtin el Coeficiente de Variacion (CV)

Variables Clasificadas Pacientes con Pacientes con Valor P
CV > 36% CV<36%
N =14/63,6% N =8/36,4%
Variables Demograficas
Edad (afios) 13,7+5,0 9,6 £3,9 0,045*
Género 0,512
Masculino 5135,7% 4/ 50%
Femenino 9/64,3% 4/ 50%
Variables Clinicas
Duracién de Diabetes (afios) 6,29 £3,5 438+2,8 0,211
Dosis Diaria de Insulina
(ud/kg/peso) 0,78 +0,4 0,85+0,2 0,658
Hb A1C (%) 8,618 94+28 0,490
Glucometrias capilares/dia 38%10 41+0,8 0,538
Variables del Monitoreo
Glucemia Promedio (mg/dl) 157 207 0,002*
Desviacion Estandar 76,9 64,1 0,049*
Total de Excursiones 18,7 +5,2 11,2+4)9 0,004*
Tiempo en Rango normal (%) 53,1 +11,3 34,3+13.2 0,002*
Tiempo en rango muy alto
> 250mg/dl (%0) 157+12,1 32,1+£153 0,012*
Tiempo en rango alto
180 -250mg/dl (%0) 178+4,3 32,8+6,0 0,001*
Tiempo en rango bajo
70-55 mg/dl (%0) 6,7+3,2 05+0,9 0,001*
Tiempo en rango muy bajo (%)
< 54mg/dlI 6,2+5,2 0 0,004*

*Diferencia significativa p <0,05

rango normal fue superior (53,1+11,3%) en los
pacientes con alta variabilidad glucémica, que
en los de baja variabilidad glucémica en los que
alcanzd un 34,3+13,2 (Figura 3). En cuanto a las
excursiones glucémicas, se observd un ndmero

significativamente mayor entre los sujetos con CV
superior.

Al ampliar la evaluacion entre el coeficiente
de variacion e indicadores del MCG a través de
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correlaciones, se observa asociacion fuerte y
directamente proporcional entre el porcentaje de
tiempo en hipoglucemia con %CV (Figura 4),
en el caso de tiempo en rango bajo se observé
una R de 0,710 estadisticamente significativa (p
= 0,0001), similar a la expresada en tiempo en
rango muy bajo (<54 mg/dl) con una R de 0,703
(p =0,0001). Asi mismo se observa relacion entre
CV con el nimero de excursiones glucémicas al
dia con una R de 0,705 (p = 0,0001) positiva y
de fuerza moderada, una asociacion mas fuerte al
correlacionar CV con el numero de excursiones a
la baja encontrandose una R de 0,873 (p = 0,0001),
sin embargo, este fendbmeno no se observé con
excursiones glucémicas a la alta (Figura 5).

Para profundizar la evaluacion de las excursiones
glucémicas se calculé el indicador MAGE,
mostrando un valor promedio de las mismas de
151 + 41 mg/dl con un rango entre 88y 227
mg/dl. Entre las variables que se asociaron con
mayor amplitud de dichas excursiones esta el
coeficiente de variacion, con una fuerza débil (R de
0,472 p=0,027), y con el nimero de glucometrias
diarias que se realiza el paciente, en la que se
observo una relacion inversa, a mayor nimero de

60
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50

40

% 30

20

10

6,79 6,21

Alta Variabilidad

32,13 32,88

determinaciones capilares menor amplitud de las
excursiones, con una R -0,547 p = 0,008.

En la figura 6 se muestran las diferencias
en MAGE entre los individuos con 4 0o mas
glucometrias diarias versus los que lo hacen
con menos frecuencia, asi como las diferencias
entre usuarios de bomba de infusion de insulina,
con excursiones glucémicas significativamente
menores (128,57+ 29 mg/dl), que los pacientes
con MDI(164,87+41,64 mg/dl) con una p<0,05.

Para evaluar variabilidad glucémica interdiaria
se eligio el indicador MODD; en nuestros
participantes se encontré6 un MODD promedio de
70,38 + 16,5 mg/dl con un rango entre 47,5y 120,5
mg/dl. Tomando en cuenta el punto de corte de 60
mg/dl, 14 de los evaluados (63,6%) presentan alta
variabilidad interdiaria mientras que el restante
36,4% de los evaluados (8 sujetos) presentan baja
variabilidad interdiaria.

Entre los elementos relacionados con variabilidad
interdiaria destacan la edad del diagndstico,
encontrandose en individuos con alta variabilidad
una edad media del diagnostico significativamente
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Figura 3. Distribucion de determinaciones de glucosa segtn el tiempo en rango y CV.
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Figura 6. MAGE segln forma de administrar insulina y nimero de glucometrias diarias.

menor que en pacientes poco variables, 5,4afios
versus 8,8 afios (p = 0,041); asi como la dosis
ponderal de insulina utilizada, observandose una
correlacion directa significativa entre MODD y
dosis total de insulina con una fuerza debil R de
0,519 p = 0,016 (Figura 7). Cabe destacar que
no se observaron diferencias entre los tiempos
en rangos entre pacientes con y sin variabilidad
interdiaria.

Al evaluar la relacion entre los indicadores de
variabilidad glucémica y control metabolico
expresado por HbAlc se observa que no existe
correlacion significativa entre estos indicadores
y la HbA1C (Figura 8). Asi mismo, evaluando
diferencias entre estos indicadores (CV, MAGE,
MODD) en pacientes en meta y fuera de meta
terapéutica hubo diferencias muy discretas,
mostrando los individuos con pobre control
metabdlico indicadores ligeramente superiores
frente a su contraparte sin alcanzar diferencias
significativas (Tabla II).

DISCUSION

Lavariabilidad glucémicaes considerada un factor
de riesgo més, en el desarrollo de complicaciones
en la diabetes*>, por lo que es importante
contar con estrategias en la practica clinica para
su evaluacion. Se han desarrollado multiples
indices para su estudio®, algunos de ellos fueron
disefiados tomando en cuenta el automonitoreo
de glucemia capilar, sin embargo tenian como
debilidad segmentos de tiempo que no eran
evaluados®. Con el desarrollo de los sistemas de
monitoreo continuo de glucosa reemergen unos y
se desarrollan otros®.

Eneste estudio se evalud la variabilidad glucémica
teniendo como base el monitoreo continuo de
glucosa de un grupo de pacientes con diabetes
tipo 1. Se estudiaron en primer lugar el %CV,
al ser el parametro mas confiable para evaluar
magnitud de variabilidad glucémica®*; el MAGE
al ser reflejo de la magnitud de las excursiones
glucémicas entre picos y valles; y el MODD al ser
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Tabla Il. CV, MAGE y MODD segun HbAlc

HbAlc CV MAGE MODD
% (mg/dL) (mg/dL)
<7% 411+10,2 131,2+39 69%8]1
>7% 439+10,3 157,7+74 705+%20
p 0,558 0,179 0,859

el indice mas apropiado para evaluar variabilidad
glucémica interdiaria, debido a que integra
tanto amplitud como dimension temporal de la
variabilidad glucémica.

El grupo estudio alcanzé un promedio de CV de
42 6%, similar al encontrado en otros estudios
en nifios que fue alrededor de 40%"%, aunque
solo uno de ellos utiliz6 MCG?™. Se observa que
los pacientes con mayor CV tienen un promedio
de edad mayor y més tiempo de duracion de la
diabetes, aunque esta ultima diferencia no fue
significante, probablemente por el tamafio de la
muestra. Si consideramos al CV como indicador
de control metabdlico, este hallazgo coincide con
las observaciones del estudio T1D Exchange,
que evidencia un control metabdlico inadecuado
en especial entre los 10 y 20 afios, el cual se ha
deteriorado desde el afio 2016%.

Lipsky y col sugiere que mayor IMC y adiposidad
puede estar en relacion con incremento de las
excursiones glucémicas en el manejo de la
diabetes tipo 1 en nifios y adolescentes, utilizando
MCG, al relacionar indicadores de adiposidad con
promedio de glucosa, porcentaje de glucosa >126
mg/dl y porcentaje de glucosa >180 mg/dI*. En
nuestro estudio, se observé un mayor IMC entre
pacientes con mayor variabilidad segin CV, sin
embargo, al compararlos segun el percentil de
acuerdo a edad del paciente, no hubo diferencias
significativas.

Por otro lado, de los valores de HbAlc registrados,
solo 35% se encontraba por debajo de 7%,
ubicandose la mayoria fuera de la meta terapéutica.
Sin embargo, el porcentaje de pacientes en control

metabdlico supera el registrado en un estudio
multicéntrico de pacientes adultos con Diabetes
tipo 1 en Venezuela en 2010 que solo alcanz6 el
12,6%, y al reportado en el estudio T1D Exchange,
que alcanzé solo el 17% de menores de 18 afios
con HbAlc menor a 7,5%, y 21% de adultos con
HbA1c menor a 7%

El promedio de HbAlc total fue 8,9%, sin
encontrarse diferencias significativas entre los que
tenian alto y bajo CV. Esto coincide con la data del
T1D Exchange donde nifios menores de 15 afios
alcanzaron el valor de 9,3%, y el grupo de 15 a 30
anos alrededor de 8%?.

Segln el resultado de CV, la mayoria de los
individuos (63,6%) mostraron alta variabilidad
glucémica. Este valor supera ligeramente el
reportado por Monnier en 2017 de 55,7%, sin
embargo, aunque eran pacientes con diabetes tipo
1, eran pacientes adultos con una edad promedio
de 52 afios®®. No encontramos reportes en la
literatura de estudios realizados en nifios donde
diferenciaran alto y bajo CV.

En nuestro estudio, los pacientes con CV alto
tuvieron promedio de glucosa mas bajos, mayor
porcentaje de tiempo en hipoglucemia, y tiempo
en rango normal superior, encontrando una
asociacion fuerte y directamente proporcional con
el porcentaje de tiempo en hipoglucemia. Gémez y
col en 2018 encontraron en un grupo de pacientes
adultos con diabetes tipo 1, asociacion significativa
entre CV e hipoglucemia independiente de
variables clinicas y HbAlc, y determiné que
CV es el mejor indice para discriminar pacientes
con diabetes tipo 1 con riesgo de hipoglucemia
significativa, considerando un punto de corte
de 34%*. Monnier y col, también en pacientes
adultos, observaron con el aumento del CV un
incremento exponencial de la frecuencia de
hipoglucemia y considera que para minimizar el
riesgo de hipoglucemia se debe mantener el CV
por debajo de 34%%. Algunos autores afirman
que la variabilidad glucémica podria ser un factor
de riesgo determinante para complicaciones
agudas tanto hipoglucemia como cetoacidosis
diabética®.
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El estudio DEVOTE mostrO6 que mayor
variabilidad de la glucemia en ayunas dia a dia
se asocia con un mayor riesgo de hipoglucemia
grave y mortalidad por todas las causas?. Otros
estudios muestran a la hipoglucemia severa como
un potente marcador de alto riesgo absoluto
de eventos cardiovasculares y de mortalidad
en adultos®. En nifios con diabetes tipo 1 que
presentaron hipoglucemia frecuente han sido
descritos alteracion de la capacidad cognitiva y la
memoria®. Por lo que es determinante identificar
indicadores de riesgo para hipoglucemia.

En cuanto al nimero de excursiones glucémicas,
como era de esperar, se observd una fuerte
asociacion con %CV, en especial las excursiones
en baja. De igual manera ocurrié al relacionar
MAGE y CV, aunque en menor grado. EI MAGE,
que expresa amplitud de las excursiones, tuvo un
promedio de 151 + 41 mg/dl, similar al hallazgo
de Colomo y col de 153 + 48 mg/dl, en un grupo
de 25 nifios utilizando glucemias capilares’. Se
evidencio una relacion inversa con el nimero de
glucometrias promedio que realiza el paciente,
es decir, a mayor numero de glucometrias menor
amplitud de las excursiones glucémicas. Lo que
reafirma la aseveracion que a mayor frecuencia
de automonitoreo de glucemia mejor control
metabolico?.

Los pacientes usuarios de bomba de insulina
mostraron un MAGE inferior a los usuarios
de MDI. Jeha y col demostré en un grupo de
preescolares como el uso de bomba de insulina
disminuy6 significativamente la amplitud de
excursiones glucémicas, medida por promedio de
glucosa y desviacion estandar, y la frecuencia de
hipoglucemias®. Existe amplia evidencia de que
el uso de bomba de insulina esta relacionado con
mejor control metabdlico en especial en pacientes
con diabetes tipo 12627, en nuestro estudio solo se
observaron diferencias en relacion con el indice
MAGE.

En cuanto a variabilidad interdiaria (MODD)
el valor promedio encontrado (70,38 mg/dl),
fue similar al encontrado por El-Laboudi y col
(73 mg/dl)®. No hay estudios en la literatura en

poblacion pediatrica que diferencien MODD
elevado o no. En nuestro estudio, la mayoria,
63,3%, mostré6 un MODD elevado, en especial
los que fueron diagnosticados a menor edad y los
que recibian mayor dosis ponderal de insulina. En
relacion con la edad, se podria inferir que los nifios
mas pequefios suelen tener rutinas mas variables,
un dia no se parece a otro. En relacién con la dosis
de insulina habria que investigar el nimero de
comidas, cantidad de carbohidratos y variabilidad
en el consumo de alimentos de esos pacientes para
interpretar estos hallazgos. Segin Mc Donnel y
col, los valores de MODD altos son indicativos de
habitos irregulares y se requiere informacion del
estilo de vida del paciente para su interpretacion®.

Se puede concluir que los pacientes con mayor
variabilidad glucémica tuvieron mayor edad,
mayor tiempo en rango, hipoglucemia maés
frecuente y mayor numero de excursiones
glucémicas a la baja. Los indices CV, MAGE y
MODD como indicadores del control metabdlico
aportan datos de riesgo que son independientes
de la HbAlc. El reto debe ser disminuir la
variabilidad glucémica, para incrementar tiempo
en rango normal con bajo riesgo de hipoglucemia.
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