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Resum

Introduccié: La Diabetis Mellitus Tipus 1 és una malaltia cronica que presenta una gran
morbimortalitat. Per aixo, és important mantenir un bon control glucémic per evitar les
complicacions derivades de la malaltia. El tractament més efectiu per aquest tipus de
pacients ¢és la terapia intensiva, és a dir, les multiples dosis d’insulina o els sistemes
d’infusié continua d’insulina subcutania per aconseguir una hemoglobina glicosilada

més propera a les recomanacions terapeutiques.

Objectius: Comparar el control glucémic en els subjectes que presenten Diabetis
Mellitus Tipus 1, mitjancant la valoracié de I’hemoglobina glicosilada com indicador
del control metabolic, la valoracié de la incidéncia de les hipoglucémies i la valoracid
de la prevalenga de les complicacions micro i macrovasculars a mitja 1 llarg plag

emprant els sistemes d’infusio d’insulina o les injeccions d’insulina en multiples dosis.

Mec¢tode: Es realitza una revisi6 bibliografica exhaustiva dels darrers 10 anys de
publicacio (2005-2015) entorn a les variables Diabetis Mellitus Tipus 1, Hemoglobina

glicosilada, Hipoglucémies, Sistemes d’infusié d’insulina i Insulina en multiples dosis.

Resultats de la recerca bibliografica: S’obtenen dels principals metacercadors i de les
bases de dates especifiques d’interés 18 resultats per a contestar la pregunta

d’investigacio.

Conclusions: Les bombes d’insulina milloren els valors d’hemoglobina glicosilada i
disminueixen la prevalenca de les complicacions microvasculars en adults, adolescents i
infants amb Diabetis Mellitus Tipus 1 enfront a les injeccions en multiples dosis. La
incideéncia de les hipoglucémies és menor en adults i adolescents emprant bombes

d’insulina, pero en infants els episodis son semblants en 1’as d’ambdos tractaments.

Paraules clau

Diabetis Mellitus Tipus 1, Sistemes d’infusié d’insulina, Multiples dosis d’insulina,

Hipoglucemia, Hemoglobina glicosilada.



Introduccio

La Diabetis Mellitus (DM) és una malaltia cronica molt prevalent en el mon, amb 387
milions de persones afectades (8,3%) 1 s’espera que aquest nombre augmenti en més de
592 milions en el 2035. En quant a la mortalitat, en el darrer any ha comportat 4,9
milions de persones (1). L’augment de la prevalenca va associada a un augment de les
complicacions relacionades amb la malaltia. Aquestes complicacions es deriven
d’elevats nivells de glucosa en sang, produint afectacions microvasculars com la
retinopatia, la nefropatia i la neuropatia i afectacions macrovasculars com les malalties
cardiovasculars (2). A més de la hiperglucémia, existeixen altres components que
afavoreixen |’aparici6 d’aquestes complicacions. Els factors que incrementen el risc de
patir retinopatia son la hipertensi6 arterial, la nefropatia i en major mesura la duracio de
la diabetis, on quasi tots els diabétics tipus 1 patiran algun grau de retinopatia en haver
passat 25 anys de la progressid de la malaltia (3,4). La neuropatia també esta
relacionada amb la duracié de la malaltia i la hipertensio arterial afectant al sistema
nerviés de tot el cos. Es important destacar la pérdua de sensibilitat, que pot conduir a
I’aparicio d’ulceres, infeccions, peu diabétic o inclus amputacions (2,3). En la
nefropatia, 1’augment persistent d’albumintria €s un indicador primerenc de malaltia
renal en la diabetis tipus 1 i1 és la principal causa de malaltia renal terminal (4). La
malaltia cardiovascular, és la causa més comu de morbimortalitat en les persones

diabetiques i els factors que més hi influeixen son la hipertensio arterial i la dislipémia

4.

Segons la American Diabetes Association, les recomanacions a seguir per a les
complicacions esmentades anteriorment amb un nivell d’evidéncia A son: optimitzar el
control glucémic i la pressid arterial per reduir el risc o retardar la progressid de la
retinopatia i la nefropatia, i amb un nivell d’evidéncia B, avaluar la neuropatia periférica
diabetica a partir dels cinc anys del diagnostic de la diabetis tipus 1, a més de rebre una

valoraci6 anual 1 exhaustiva dels peus fomentant 1’autocura (4).

Per tant, destaquem la importancia d’assolir un bon control glucémic on s’ha demostrat
que I’hemoglobina glicosilada (HbA1c) és el principal predictor de les complicacions de
la diabetis i reflexa la glucémia mitja durant els darrers tres mesos (4). Un valor menor

o equivalent a <7% redueix les complicacions microvasculars i si aquest s’aconsegueix



des del primer moment del diagnostic, tamb¢ intervé en la reducci6 a llarg plag de les
complicacions macrovasculars (4,5). En quant en els nins i adolescents, el valor de
I’HbA1c optim ha de ser <7,5% (4).

En la DM Tipus 1, la insulina és imprescindible per a mantenir la glucémia en els seus
nivells fisiologics. Per aixd, podem trobar la terapia convencional que consisteix en
I’administracié d’una o dues dosis d’insulina al dia i la terapia intensiva que consisteix
en I’administraci6 de multiples dosis d’insulina (MDI) en nombre d’almenys tres
injeccions diaries o els sistemes d’infusid continua d’insulina subcutania (CSII) (6). En
multiples estudis, es pot corroborar que la terapia intensiva és més efectiva a la hora
d’obtenir una HbAlc més propera al objectiu establert i conseqlientment influir de
manera positiva sobre les complicacions diabétiques (6—10). També podem veure que la
American Diabetes Association evidencia com a nivell A la utilitzacié d’injeccions en
MDI o la seva infusié continua com a tractament per a la majoria de persones amb DM
Tipus 1 (4). Encara que el major efecte advers de la terapia intensiva €s la hipoglucémia
i entre els factors de risc s’inclou una disminuci6 recent del nivell d’HbAlc (6). Aquest
fet pot condicionar el control glucémic resultant una tasca dificil assolir 1’objectiu
terapeutic sense sofrir complicacions agudes, influint també en I’eleccié dels diferents

tractaments terapeutics.

Objectius

L’objectiu general d’aquest estudi és comparar el control glucémic de la DM Tipus 1
entre les diferents terapies intensives d’insulina, és a dir, els sistemes d’infusié continua
d’insulina subcutania i les injeccions d’insulina en multiples dosis, per esbrinar quina ¢és

la millor opcié pel tractament d’aquest tipus de pacients.

Objectius especifics

Valorar les taxes d’HbAlc com a indicador del control metabolic a ambdos tipus de
tractaments.

Valorar la incideéncia d’episodis d’hipoglucémia com a complicacié aguda derivada
d’ambdos tractaments.

Valorar la prevalenga de les complicacions micro i macrovasculars que es poden donar

al llarg de I’evoluci6 de la Diabetis Mellitus Tipus 1 emprant ambdds tractaments.



Meétode

Per tal d’assolir els objectius plantejats, a partir de la pregunta d’investigacio
“Comparacid del control glucémic de la Diabetis Mellitus Tipus 1, emprant bombes
d’infusié d’insulina o administrant insulina en multiples dosis” s’han formulat els
descriptors que es presentaran a continuacio a la segiient graella en Castella i Anglés pel
seu Us en les bases de dates, traduides al llenguatge documental a partir de les paraules
clau generades al DECS. S’ha realitzat una recerca bibliografica exhaustiva consultant
els metacercadors BVS i EBSCOhost i les principals bases de dates especifiques
d’interés Cinhal, Pubmed 1 Ibecs. A més, s’ha consultat la revisié6 de Cochrane, en el
qual no ha generat cap tipus de resultat.

Els criteris d’inclusié comprenen tots els estudis d’accés lliure i amb el text complet que
comparin els dos tipus de terapia d’insulina intensiva en persones amb DM Tipus 1
sense limit d’edat, és a dir, en nins, adolescents o adults d’ambdos sexes. Es considera
infant o nin, ’edat compresa entre 0 i 12 anys, adolescents entre 12-20 anys i adults
entre 20-65 anys (11). Per altre banda, els criteris d’exclusi6 aplicats sén persones amb
Diabetis Mellitus Tipus 2, dones amb Diabetis Gestacional i estudis que comparen la
terapia intensiva amb pacients que empren la terapia convencional com a tractament
habitual.

Els idiomes d’eleccid a la hora de seleccionar els articles son el Castella i I’Angles i el
limit temporal establert és de 10 anys; des de 2005 fins a 2015.

Tots els articles utilitzats en el treball d’investigacidé s’han referenciat amb el gestor

bibliografic Mendeley.



Pregunta Comparaci6 del control glucémic de la Diabetis Mellitus Tipus
d’Investigaci6 | 1, emprant bombes d’infusi6 d’insulina o administrant insulina

en multiples dosis.

Objectius - General: Comparar el control glucémic de la Diabetis
Mellitus Tipus 1 emprant les bombes d’insulina o les
injeccions d’insulina en multiples dosis.

- Especific 1: Comparar el valor de I1’hemoglobina
glicosilada amb les dues terapies.

- Especific 2: Determinar la incidéncia de les hipoglucémies
comparant els dos tractaments.

- Especific 3: Conéixer la prevalenca de les diferents
complicacions associades a la Diabetis Mellitus Tipus 1

utilitzant els diferents tractaments.

Paraules Clau | Diabetis Mellitus Tipus 1, Multiples Injeccions d’insulina,

Bombes d’infusié d’insulina, Hipoglucémia, Hemoglobina

glicosilada.

Descriptors Castella Anglés

Arrel 1 Diabetes Mellitus Diabetes
Tipo 1 Mellitus, Type 1

Secundari 1 Insulina Insulin
Sistemas de Insulin Infusion

Secundari 2 Infusion de Systems

Insulina




Secundari 3 Complicaciones de Diabetes

la Diabetes

Complications

Booleans
ler Diabetes Mellitus, Type 1 AND Insulin Infusion
Nivell | Systems AND Insulin
2n Nivell | Diabetes Mellitus, Type 1 AND Insulin Infusion
Systems AND Diabetes Complications
Area de
Coneixement | Cieéncies de la Salut (Infermeria, Medicina, Endocrinologia)

Seleccio de Metacercadors | Bases de Dades Bases de Dades
Base de EBSCOhost O Especifiques Revisions
Dades BVS O | Pubmed o | Cochrene m
OVID o | Embase ExcelenciaClinica o
CSIC o | IME o | PEDro i
Altres o | Ibecs o | JBI ]
Psyinfo o | Altres O
LILACS O
Cuiden m
CINHAL m
Web of
Knowledge i
Altres
Anys de 10 anys (2005-2015)
Publicacio
Idiomes Anglés i Castella

Altres Limits

Diabetis Mellitus Tipus 1




Text Complet

Resultats de la Recerca

Combinacions ler Nivell AND
2n Nivell AND
Limits Text Complet, 10 anys, Anglés i Espanyol
introduits
Resultats lerNivell N° 654 Resultat final
2n Nivell N° 80 7 + 3 (Introduccio)
Criteris d’Exclusi6
Sense interés pel meu | 421
tema d’investigacié o
articles repetits
Deéficit de la qualitat de | 170
I’estudi
Dificultats  per a| 133
I’obtencié6 de fonts
primaries
Pubmed
Combinacions ler Nivell AND
2n Nivell AND
Limits Text Complet i 10 anys
introduits
Resultats lerNivell N° 211 Resultat final
2n Nivell N° 19 7 + 1 (Introduccio)
Criteris d’Exclusi6
Sense interes pel meu | 138
tema d’investigacié o
articles repetits
Deéficit de la qualitat de | 84
I’estudi
Dificultats per a| 0




I’obtenci6 de fonts
primaries
CINAHL (EBSCOhost)
Combinacions ler Nivell AND
2n Nivell AND
Limits Text Complet i 10 anys
introduits
Resultats lerNivell N° 49 Resultat final
2n Nivell N° 6 3 +1 (Introduccid)
Criteris d’Exclusi6
Sense interés pel meu | 43
tema d’investigacié o
articles repetits
Deéficit de la qualitat de | 8
I’estudi
Dificultats per a| 0
I’obtenci6 de fonts
primaries
Ibecs
Combinacions ler Nivell AND
2n Nivell AND
Limits 10 anys
introduits
Resultats lerNivell N° 48 Resultat final
2n Nivell N° O 1
Criteris d’Exclusi6
Sense interés pel meu | 38
tema d’investigacié o
articles repetits
Deéficit de la qualitatde | 5

I’estudi




Dificultats per a| 4

I’obtenci6 de fonts

primaries
Cochrene
Combinacions ler Nivell AND
2n Nivell AND
Limits 10 anys

introduits

Resultats lerNivell N°O Resultat final
2n Nivell N° O 0

Criteris d’Exclusio

Sense interes pel meu | 0
tema d’investigacié o

articles repetits

Déficit de la qualitatde | 0
I’estudi

Dificultats per a| 0
I’obtenci6 de fonts

primaries

Obtencio de la Font Primaria

Directament de la base de dades 23

Resultats

Es realitza una revisio critica de 18 articles amb evidéncia clinica a través de la recerca
bibliografica. A continuacio, es detallen els autors, 1’any de publicacio, el tipus d’estudi
i els resultats de les diferents investigacions. Es pot veure el diagrama de fluxe de la

seleccid final a I’ Annex 1.



ARTICLE

TIPUS
D’ESTUDI

RESULTATS

Tolwinska, J;
Glowinska-
Olszewska, B;
Bossowski, A.

2013

Assaig clinic

Nins amb una mitja d’HbAlc 8,3% amb MDI
passen a CSII dividint-se en dos grups (Bon
control=HbA1c¢ <7,5% 1 Mal control=HbAlc
>7,5%). A més, aquests grups es comparen amb 8
adolescents amb retinopatia proliferativa tractats
amb MDI. El grup bon control, ’'HbA1c disminueix
als 3 mesos 1 augmenta als 6 mesos (7,09+-1,3% i
7,59+-1,54%, respectivament). L’espessor de la
cardtida intima-mitja (IMT) es redueix de 0,51+-
0,06 mm de I’inici a 0,49+-0,03 mm després de 6
mesos i la dilatacié mediada pel flux en l'artéria
braquial (FMD) augmenta de 14,97+- 5,87% a
17,51+-11,28% als 3 mesos i a 19,94+-11,58% als 6
mesos. El grup mal control, ’'HbAlc passa de
8,89+-1,65 a 8,01+-1,49% als 3 mesos 1 arriba a
8,16+-1,42% als 6 mesos. IMT disminueix de
0,52+-0,05 mm a 0,49-+-0,04 mm als 6 mesos i
FMD augmenta de 12,86+-8,27 a 13,9+-4,9% als 3
mesos i a 18,18+-7,96% als 6 mesos. El grup amb
retinopatia obté pitjors valors de IMT i FMD,
augmentant les diferencies entre els grups després

de 6 mesos amb CSII.

Nelson, A;
Genthe, J A;
Bertrang Gall,
K M; Edwards,
E. 2009

Cohort

S’identifiquen diferents patrons d’HbAlc en joves
que han passat de MDI a CSII. Denou persones
varen aconseguir una HbAlc inferior a 7,6%. En
vuit persones, es va assolir al primer mes d’us
mantenint-se durant un any, en nou persones es va
aconseguir als vuit o dotze mesos de la implantacid
i en dues persones els nivells d’HbA 1c fluctuaven al
voltant de I’objectiu. La resta de persones varen

obtenir un valor superior a 7,6%; quatre d’elles

10




I’HbA1lc >8% durant un any i les set restants no

varen presentar un patr6 definit.

Conget Donlo, | Cohort Augment de I’esperanga de vida amb bombes

I; Serrano d’infusid d’insulina de 16,827+-0,012 respecte a
Contreras, D; 15,937+-0,012 anys amb MDI. Menor incidéncia de
Rodriguez complicacions renals, oculars o peu diabétic pero
Barrios, J M; major incidéncia de complicacions cardiovasculars
Levy Mizrahi, I; amb les bombes d’insulina. A més, benefici del -
Castell Abat, C; 0,51% sobre els nivells HbAlc 1 reduccio del 66%
Roze, S. 2006 d’hipoglucémies.

Pankowska, E; | Revisio 6 estudis que comparen MDI amb CSII en nins i
Blazik, M; sistematica1 | adolescents. Cinc estudis no observen una millora

Dziechciarz, P;
Szypowska, A;
Szajewska, H.
2009

meta-analisis
d’assaigs
clinics

aleatoritzats 1

del control glucémic mitjangant I’HbAlc en els
pacients tractats amb bombes versus MDI, encara
que I’estudi restant observa que la CSII és la terapia

intensiva més efectiva.

controlats
Prieto Tenreiro, | Cohort Pacients que passen de MDI a CSII. Després de 6
A; Villar Taibo, mesos amb CSII, ’'HbA1c t€¢ una mitja de descens
R; Pazos de 0,8% (de 8,2% a 7,5%) i tendéncia a disminuir el
Cosuelo, M; temps d’hipoglucémia (de 4,1mg/dl/dia a
Gonzélez 1,2mg/dl/dia) calculat com area baix la corba
Rodriguez, M; <70mg/dl. Els pacients amb major variabilitat
Casanueva, F; glucémica inicial tenen un descens
Garcia Lopez, J significativament major d’hipoglucémies i cap
M. 2012 pacient va sofrir hipoglucémies greus.
St Charles, M; | Cohort S’utilitza un simulador per estimar complicacions a
Lynch, P; llarg plag (horitzé temporal de 60 anys). En els
Graham, C; adults la incidéncia acumulada de retinopatia
Minshall, M E. diabeética proliferativa es redueix un 29%, en la
2009 insuficieéncia renal cronica un 20%, en la mort per

neuropatia un 22% i en la malaltia vascular

periférica un 16% comparat amb MDI. En les nins 1

11




adolescents la incidéncia acumulada de retinopatia
diabeética proliferativa es redueix un 21%, en la
insuficiéncia renal cronica un 15%, en la mort per
neuropatia un 18% i en la malaltia vascular

periférica un 13% també comparat amb MDI.

Joshi Batajoo,
R; Messina,
Catherine R;
Wilson, T A.
2012

Cohort

L’HbAlc de 8.0+0,9% amb multiples dosis
d’insulina millora a 7,7+1.0% als 6 mesos de CSII

pero torna a 8.0+1.3% als 30 mesos.

Fendler, W; Iza
Baranowska, A;

Mianowska, B;

Szadkowska, A;

Assaig clinic

Dos grups d’estudi: 231 pacients amb CSII i 223
pacients amb MDI. HbA 1c superior amb MDI
versus CSII (7,98+-1,38% a 7,56+-0.97%).

L’objectiu terapeutic d’HbAlc <7% s’aconsegueix

Mlynarski, W. en un 32,9% amb CSII versus un 25,7% amb MDI.

2012

Nimri, R; Cohort 279 pacients dividits en tres grups que passen de

Weintrob, N; MDI a CSII: preadolesceéncia, adolescéncia i adult

Benzaquen, H; jove. HbAlc menor en tota la mostra (-0,51%), -

Ofan, R; 0,48% en la preadolescéncia, -0,26% en

Fayman, G; I’adolescencia i -0,76% en I’adult jove. Significativa

Philip, M. 2005 interaccio entre el canvi del nivell de I’'HbAlc i
aquest a I’inici de 1’us de les bombes d’infusio (-
1,7% per ’'HbA1c > 10% 1 0,2% per I’'HbAlc <
7%). No episodis d’hipoglucemia greu en el grup de
preadolescencia pero en la resta de grups, el nombre
d’episodis hipoglucémics disminueixen
significativament. En 1’adolescéncia passen de 36,5
a 11.1 episodis/100 pacients-any i en 1’adult jove de
58,1 a 23,2 episodis/100 pacients-any.

Papargyri, P; Cohort Estudi de 112 nins que canvien de tractament

Ojeda
Rodriguez, S;

diabéetic (MDI a CSII). HbAlc (8+-1,3%) decreix de

0,7% a 0,9% en els primers 3 anys. Preséncia

12




Corrales
Hernandez, J J;
Mories Alvarez,
M T; Recio
Cérdova, J M;
Delgado
Gomez, M;
Sanchez
Marcos, A I;
Iglesias Lopez,
R A; Herrero
Ruiz, A;

Beaulieu Oriol,

d’episodis hipoglucémics greus setmanals en 9%
dels pacients, 24% dels pacients cada 15 dies, 48%
dels pacients mensualment i el 19% restant no

presenten cap episodi d’hipoglucémia.

M; Miralles

Garcia, ] M.

2014

Johannesen, J; | Assaig clinic | Adolescents amb CSII o MDI. A principi de I’assaig

Eising, S; aleatoritzat HbA1lc de 9,7% en MDI i de 9,5% en CSII.

Kohlwes, S; S’observa una disminucid d’aquest valor en els dos

Riis, S; Beck, grups durant els primers 3 mesos; MDI 9,5% i1 CSII

M; Carstensen, 8,9%. Menor ratio d’episodis hipoglucémics amb

B; Bendtson, I; CSII (4 episodis en 4 persones) versus MDI (11

Nerup, J. 2008 episodis en 5 persones).

Pickup, J C; Cohort Pacients que empren MDI, intenten millorar la seva

Kidd, J; HbA 1¢ mitjangant un control exhaustiu durant 5

Burmiston, S; mesos 1 després passen a CSII. Amb MDI 13% dels

Yemane, N. subjectes aconsegueixen HbAlc <7% i 30% HbAlc

2006 <8%. Amb CSII 37% dels subjectes aconsegueixen
HbAlc <7% 1 73% HbAlc <8%. Significativa
disminuci6 de ’HbAlc amb bombes d’insulina de
7,3+-0,9% respecte a 8,5+-1,4% amb multiples
dosis.

Pickup, JC; Cohort Subjectes que passen a CSII després de no millorar

13




Kidd, J;

Burmiston, S;

en el control de glucémia amb multiples dosis

d’insulina. Als 6 mesos amb CSII, I’"HbA ¢ baixa

Yemane, N. 1,4% comparat amb MDI.
2005
Pickup, J C; Meta-analisis | 22 estudis que comparen CSII amb MDI. La
Sutton, A J. d’assaigs hipoglucémia greu es redueix durant CSII amb una
2008 clinics proporci6 de 2,89 (1,45 a 5,76) versus MDI 4,34
aleatoritzats | (2,87 a 6,56). La major reducci6 d’hipoglucemia
controlats greu es produeix en els subjectes amb freqiiencies
més elevades d’hipoglucémia a I’inici i en els
adults, observant una relacio positiva entre la
duraci6 de la diabetis i la proporci6 de la
hipoglucémia greu. Millor control glucémic amb
bombes d’insulina amb una diferéncia d’HbAlc de
0,62%.
Downie, E; Assaig clinic | Tendéncia de complicacions microvasculars dividint
Craig, M E; els 19 anys d’estudi en quatre periodes. En el darrer
Hing, S; periode (2005-2009) es compara MDI amb CSII.

Cusumano, J;
Chan, A K F;
Donaghue, K C.
2011

Reduccid en el risc de retinopatia en pacients

tractats amb CSII enfront MDI, encara que no va
aconseguir significacio estadistica. Reduccio del
risc de anormalitats nervioses en pacients tractats

amb CSII versus MDI.

Bergenstal, R
M; Tamborlane,
W V; Ahmann,
A; Buse, J B;
Dailey, G;
Davis, S N;
Joyce, C;
Peoples, T;
Perkins, B A;
Welsh, ] B;

Assaig clinic
aleatoritzat

controlat

Durant el primer any d’estudi el nivell d’HbAlc
(8,3% en els dos grups d’estudi) disminueix a 7,5%
utilitzant bomba d’insulina enfront 8,1% amb
multiples dosis d’insulina. Amb CSII aquesta rapida
disminuci6 es produeix en els primers 3 mesos 1
segueix més baixa que amb MDI. Els percentatge de
pacients que aconsegueixen HbAlc <7%; amb
bomba un 27% i amb multiples dosis un 10%. 5%
d’episodis d’hipoglucémia greu amb HbAlc <7% i
8% amb HbAlc >7%.

14




Willi, S M;
Wood, M A.
2010

Skogsberg, L;

Assaig clinic

Pacients amb diagnostic recent es divideixen en dos

Fors, H; Hanas, | aleatoritzat grups (38=grup MDI i 34=grup CSII). No diferéncia

R; Chaplin, J E; significativa en I’HbA 1c; al principi de ’estudi

Lindman, E; 8,2+-0,4% amb CSII i1 8,4%+-0,5% amb MDI i

Skogsberg, J. després de 24 mesos 6,5+-0,4% 1 6,7+-0,5%

2008 respectivament. El grup MDI, més glucémies baixes
(2,7+-0,5 versus 1,6+-0,4). Hipoglucémies greus
casi iguals en els dos grups; 13 amb CSII i 12 amb
MDI (19 1 17 episodis/pacient-any, respectivament).

Causso Lariena, | Cohort Pacients que presenten una HbAlc 8,1+-0,9% amb

C M; Gono
Iriarte, M J;
Garcia Mouriz,
M; Toni Garcia,
M; Munarriz, P;
Basterra-
Gortari, F J.
2009

MDI i passen a CSII. Es produeix un descens
significatiu de la mitja de ’'HbA1c als 12 mesos (-
0,71+-0,58%), disminueix als 24 mesos (-0,9+-
0,72%) 1 és manté estable als 36 mesos (-0,9+-
0,54%). Els pacients que presenten major HbAlc a
I’inici de 1"us de les bombes i un temps d’evolucid
de la diabetis més llarg, presenten un major descens

de ’HbA1c amb CSII.

Abreviacions: MDI: Multiples dosis d’insulina, CSII: Infusi6 continua d’insulina

subcutania, HbA1c: Hemoglobina glicosilada.

Discussio

En P’estudi dels diferents articles escollits trobem que en la majoria d’ells diferencien
els resultats dels grups segons la edat, aixi que detallarem la discussido en funcid

d’adults, adolescents 1 infants.

En els adults, 1’Gs de les CSII milloren I’HbAlc dels pacients (12-20). El meta-analisi
que compara 22 estudis i un altre article recent coincideixen en que la diferéncia entre
els dos tractaments arriba a ser de 0,6% (13,16) i en altres dos estudis concorden que

aquesta ¢és de 0,7% (14,20). Encara que altres estudis divergeixen en el nivell de
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diferéncia de I’HbAlc entre les injeccions en MDI i les CSII en el temps. Als 6 mesos
es registren valors de 0,8% 1 1,4% (17,19) i als 24 mesos arriben a ser de 0,6% 1 0,9%
(16,20). La disminucié més significativa de ’'HbAlc s’efectua en els primers mesos i
després és manté més estable (16), en canvi en un estudi que mesura aquest valor durant
3 anys, la major disminucid s’aconsegueix als 2 anys i és manté estable fins la darrera
mesura d’aquesta en el tercer any (20). A més, I’assoliment d’'una HbAlc <7%, es va
donar en el 34% dels pacients que empraven bomba (57 subjectes de 166) i només en el
12% dels pacients amb MDI (19 subjectes de 163) (16). Aquests percentatges també son
semblants en una altre publicacié en que el 37% amb CSII i el 13% amb MDI varen
aconseguir una HbAlc <7% (18). Un altre fet significatiu sobre I’'HbAlc és que els
pacients que presenten un valor elevat d’aquesta a I’inici de I’is de les bombes
d’insulina i un temps d’evolucid de la diabetis més llarg, tenen un major descens de

I’HbA Ic amb CSII (20), (1,7% en HbAlc >10% i 0,2% en HbA lc <7%) (14).

Les hipoglucémies en aquest grup també disminueixen amb les CSII, passant de 58,1
amb MDI a 23,2 episodis/100 pacients-any (14) i una reduccid del 66% dels episodis
hipoglucémics (15). Aquest descens és més significatiu en els adults que presenten
freqliencies més elevades d’hipoglucémia, és a dir, major variabilitat gluceémica inicial

(13,17).

En dos estudis que utilitzen el model de simulacié de la Diabetis CORE prediuen que
amb les CSII existeix una menor incidéncia de nefropatia, retinopatia o peu diabétic
perd major incidéncia de complicacions cardiovasculars (15) i que aquesta incidéncia es
redueix un 29% en la retinopatia proliferativa, un 20% en la insuficiéncia renal cronica,
un 16% en la malaltia vascular periférica i un 22% en la mort per neuropatia comparat

amb MDI (12).

En la majoria dels estudis parlen dels adolescents i dels infants com a Uinic grup aixi que

primer analitzarem aquests tipus d’estudis.

En els adolescents i nins, els resultats sobre la I’HbAlc no son tan clars. En totes les
publicacions incloses en un meta-analisi excepte un article, no observen diferencies de
I’HbA 1c utilitzant bombes d’insulina versus injeccions en MDI (21). En un altre estudi,

la diferéncia del valor de ’HbA1c entre els dos tractaments és de només 0,5%, obtenint
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millors resultats amb les CSII (16). En un assaig clinic, s’observa que I’HbAlc
disminueix amb CSII als 3 mesos perd augmenta als 6 mesos tant en els subjectes amb
bon control glucémic com en els que presenten una HbA 1c major a 7,5% (22). Per altre
banda, 1’assoliment de 1’HbAlc <7,5%, es va donar en el 13% dels pacients que
empraven CSII (10 subjectes de 78) i en el 5% dels pacients amb MDI (4 subjectes de
78) (16). Encara que en un altre article és va aconseguir en un 32,8% dels pacients que
utilitzaven CSII i en un 25,7% dels pacients amb MDI (23). I en I’estudi dels patrons
glucemics, 63% dels nins 1 adolescents aconseguiren 1’objectiu més Optim segons la

American Diabetes Association amb les bombes d’insulina (24).

En quant a les complicacions micro i macrovasculars en els nins i adolescents, la
incidéncia acumulada de retinopatia diabética proliferativa es redueix un 21%, en la
insuficiéncia renal cronica un 15%, en la malaltia vascular periférica un 13% i en la

mort per neuropatia un 18% comparant CSII versus MDI (12).

Concretament en els adolescents, la diferéncia de I’'HbA 1¢ utilitzant bombes d’insulina
o injeccions en MDI és molt poc significativa sent aquesta de 0,26% (14). La
disminucié també ocorre durant els 3 primers mesos com s’ha esmentat en altres
estudis, 1 en un estudi en concret, ’HbAlc disminueix de 9,7% a 9,5% amb MDI i de

9,5% a 8,9% amb CSII (25).

Les hipogluceémies en els adolescents son menors amb la utilitzaciéo de CSII passant de
36,5 amb MDI a 11,1 episodis/100 pacients-any (14). També s’observa que 4 persones
només varen sofrir 4 episodis hipoglucémics enfront a les 5 persones que varen sofrir 11

episodis d’hipoglucemia utilitzant MDI (25).

Per ultim, 1’assaig clinic que estudia la tendéncia de les complicacions microvasculars
en els adolescents conclou que existeix una reduccid del risc de patir retinopatia i
anormalitats nervioses en pacients tractats amb CSII enfront a les MDI, encara que no

aconsegueix una significacid estadistica (7).

En els infants com a grup també existeix gran variabilitat de resultats. En un estudi
determina que no hi ha diferéncies significatives en I’HbAlc utilitzant bombes versus

injeccions durant els 2 anys de durada, (8,2+-0,4% a 6,5+-0,4% amb CSII) i (8,4+-0,5%
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a 6,7+-0,5% amb MDI) (26). La resta d’articles que parlen inicament sobre els infants,
conclouen que les CSII milloren I’'HbAlc amb una nivell de diferéncia entre les dues
terapies de 0,48% 1 en un altre publicacid la diferéncia arriba a ser de 0,9% (14,27).
Encara que aquesta millora no és estable en el temps i I’HbA 1c torna al seu valor inicial

després de 30 mesos amb CSII (28).

Finalment, les hipoglucémies greus en els nins sén quasi semblants en els dos grups,
sent 13 episodis amb bombes i 12 episodis amb injeccions en MDI (19 i 17
episodis/pacient-any, respectivament) (26). En una altra publicacid, els episodis per
hipoglucémia greu son setmanals en un 9% dels nins, cada 15 dies en un 24%, mensuals
en un 48% 1 19% dels infants no tenen cap hipoglucémia greu (27), coincidint amb una

altre cohort en que cap nin sofreix hipogluceémies greus (14).

En quant a les limitacions d’aquesta recerca bibliografica trobem pocs estudis que parlin
sobre la prevalenca de les complicacions microvasculars i macrovasculars pel fet

d’haver de ser articles de llarga durada.

A més, ha estat impossible afegir moltes publicacions que compleixen els criteris
d’inclusi6 i amb alt nivell d’evideéncia per la dificultat d’obtencié de I’article complet.
Finalment, alguns articles presenten mostres molt reduides per a una recollida de dades

representativa.

Conclusions

En els adults, els sistemes d’infusié continua d’insulina subcutania milloren els valors
de I’hemoglobina glicosilada i disminueixen la incidéncia de les hipoglucémies enfront
les multiples dosis d’insulina, per tant, és el millor tractament per aquest tipus de

pacients.
Les bombes d’insulina son més efectives en subjectes amb mal control glucémic, és a

dir, amb valors d’hemoglobina glicosilada més elevades i major variabilitat gluceémica

inicial.
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En els adolescents 1 en els infants, també s’obtenen millors resultats en termes
d’hemoglobina glicosilada amb la infusié d’insulina a través de bomba, encara que la

diferéncia d’aquest valor entre les dues terapies és poc significativa.

Els adolescents tenen menor incidéncia d’episodis hipoglucémics emprant les bombes

d’insulina enfront a les injeccions en MDI.

En els infants, no apareix diferencia en el nombre d’episodis hipoglucémics emprant els

diferents tipus de tractaments.

En tots els grups d’edat (adults, adolescents i infants) les bombes d’insulina redueixen
les complicacions microvasculars com la retinopatia, la insuficiéncia renal cronica, la
malaltia vascular periférica i la neuropatia enfront les injeccions d’insulina en multiples

dosis.
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Annexos

Annex 1. Diagrama de Fluxe de la selecci6 dels resultats considerats.
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