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RESUMO

Para avaliar a eficacia do sistema de monitorizacdo continua da
glicose (CGMS) na detecgao de excursdes glicémicas e na redu-
¢éo dos niveis de Alc (glico-hemoglobina) em pacientes com dia-
betes mellitus (DM), foram estudados retrospectivamente 35
pacientes (DM1: 32; DM2: 3); (28,03 + 15,38 anos), submetidos a
monitorizag@o continua da glicose (CGM) por 72 horas. Os niveis
de Alc foram determinados antes (um més) e trés meses apds o
CGMS. A glicemia capilar (GC) média durante a utilizagédo do
CGMS foi de 193,6 + 50,7mg/dl vs. 190,1+ 51,8mg/dI, detectada
pelo sensor, com correlacdo altamente significativa (p<0,001). O
CGMS mostrou-se mais eficiente na deteccdo de excursdes gli-
cémicas em relacdo a GC (p=0,013). A hiperglicemia pos-prandial
(HPP) foi identificada em 78,6% dos pacientes. A avaliagdo do
controle metabdlico (A1c), apds trés meses do CGMS, evidenciou
reducéo significante da A1c (p=0,038). Esses dados demonstram
a indicacdo do CGMS em pacientes diabéticos para deteccao de
excursdes glicémicas, identificacdo de HPP e na promogéo de
ajuste terapéutico e reducdo importante da A1c nesses pacientes.
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INTRODUCAO

A evolugdo tecnoldgica vem proporcionando mudan-
cas freqiientes na terapia do diabetes, na busca de melhor
qualidade de vida dos doentes. A glicemia capilar no
monitoramento da doenga ¢ um grande avanco, freqiien-
temente realizada com amostras coletadas em ponta de
dedo, necessdria no controle do diabetes mellitus tipo 1
(DM1) e de substancial importincia no paciente diabéti-
co tipo 2 (DM2).!

O comprometimento da qualidade de vida ¢ fre-
qiientemente relacionado 4 doenga, incluindo limita-
¢oes funcionais, estresse social e financeiro e desconfor-
to emocional.? A dor dificulta a realizagio da glicemia
capilar em “ponta de dedo” em fungio das intimeras
terminagdes nervosas nesse local. O uso de locais alter-
nativos para monitoriza¢ao tem sido recentemente estu-
dado, visando a um exame de qualidade ¢ maior con-
forto para o paciente.?

A monitorizagio do DM pela glicemia capilar (GC)
fornece apenas dados intermitentes do controle metabdli-
co, impedindo uma visao completa do perfil glicémico do
paciente.! Com o sistema de monitorizagio continua da
glicose (CGMS) tem sido possivel avaliar com exatiddo as
variagbes glicémicas ao longo do dia, com intervencio
terapéutica mais eficaz e redugio da glico-hemoglobina
(Alc). Estima-se que as mensuragdes constantes da glico-

se durante esse procedimento, em relagao as medidas epi-
sddicas de glicemia capilar, proporcionam otimiza¢io do
controle glicémico em jovens com DM1 e DM2.%°

Estima-se que mesmo pacientes com niveis adequados
de Alc experimentem episddios freqiientes de hipoglice-
mia noturna e hiperglicemia pés-prandial, nao evidencia-
dos pela monitorizagao domiciliar de rotina.’ Diversos
estudos ttm demonstrado a utilidade do CGMS na
melhora do perfil metabdlico dos pacientes com diabetes,
na detecgdo de excursdes glicémicas e da hiperglicemia
p6s-prandial (HPP) em relagdao a2 monitorizagio domici-
liar.** No entanto, os impactos do CGMS na detecgao de
hipoglicemia assintomdtica ainda nio estao bem estabele-
cidos na literatura.'?

No Brasil, nao hd informagdes precisas sobre a acu-
rdcia desse método e seu impacto no controle glicémi-
co em pacientes diabéticos. Este estudo buscou avaliar
a acurdcia do CGMS, bem como seu impacto no con-
trole metabdlico (redugao da Alc) e detecgao de excur-
soes glicémicas, além de possiveis complicacoes do
método em pacientes diabéticos.

CASUISTICA E METODO

Foi realizado um estudo retrospectivo, com andlise
quantitativa, de pacientes com DM, atendidos no
Instituto Avancado em Diabetes e Endocrinologia
(INADE) — MG, no periodo de setembro/2003 a
julho/2004, submetidos ao CGMS (Medtronic
MiniMed; Northridge, CA) por 72 horas. Foram avalia-
dos 35 pacientes com DM, com tempo médio de DM
de 11,9 + 7,21 anos, sendo 40% do sexo masculino e
60% do sexo feminino. A idade variou de 10 a 73 anos,
com média de 28,03 + 15,38. Houve predominio de
pacientes com DMI1 em relagio ao DM2
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(DM1:32/91,4%; DM2:3/8,6%). Dos pacientes estu-
dados, 77,8% encontravam-se em esquema de multi-
plas doses de insulina; 17,1% em terapia de bomba de
insulina; e 5,1% com antidiabético oral.

A monitorizagio continua da glicose (CGM) foi reali-
zada pelo monitor Medtronic/Northridge, CA, primeiro
aparelho aprovado pelo FDA (Food and Droug
Administration, EUA). A glicose é mensurada com base
na reagio cletroquimica da enzima glicose-oxidase pre-
sente no sensor com a glicose do fluido intersticial. Os
valores variam entre 40 ¢ 400mg/dl e sio captados a
cada 10 segundos, com o registro da média desses valo-
res a cada cinco minutos, num total de 288 medidas ao
dia e 864 medidas durante o exame (72h). Sessenta
minutos apds a instalagdo, a corrente elétrica em
nanoamperes gerada ¢ convertida em glicose, apds a
inclusio de um valor de glicemia capilar no monitor.
Ao final do registro, o sensor ¢ descartado e os dados
armazenados sao transferidos ao software, para andlise e
interpretagao dos dados.

Todos os pacientes foram submetidos s orientacdes
bésicas de funcionamento do monitor, pelo mesmo exa-
minador: registro de eventos ¢ glicemia no monitor, cui-
dados gerais ¢ preenchimento do “didrio do paciente”. Os
pacientes foram orientados a realizar e incluir um minimo
de quatro valores de GC no monitor por dia. A monito-
rizagdo foi realizada pelos préprios pacientes, com glicosi-
metro digital (Accu-Chek Active; Roche Diagnosis). As
medidas foram realizadas na face palmar da falange distal
do 3° dedo da miao direita. A primeira GC foi realizada
apds 60 minutos do inicio da CGM.

As varidveis analisadas foram: idade; sexo; tempo de
DM (anos); glicemia capilar média (GCM); glicose
pelo sensor durante a CGM; ndmero total de leituras;
excursdes da glicose detectadas pelo sensor CGMS e
pela GC; presenga de hiperglicemia pés-prandial (HPP)
e hipoglicemia noturna assintomdtica; niveis de Alc
antes (um més) e trés meses apés o CGMS; presenca de
complicagbes; abandono e mudanga de conduta apds o
CGMS. O ntimero de leituras pelo sensor foi conside-
rado satisfatério quando acima de 80% da capragdo
mdxima (> 640 leituras/72h).

As excursoes glicémicas identificadas pela GC foram
baseadas na informacio (“didrio”) do paciente e na and-
lise retrospectiva do glicosimetro, sendo comparadas
com as excursdes da glicose detectadas pelo sensor.
Consideraram-se excursoes glicémicas valores de glice-
mia abaixo de 70mg/dl (hipoglicemia) ou acima de
180mg/dl (hiperglicemia), sendo normoglicemia entre
70 — 180mg/dl.

A presenga de HPP foi definida para valores de glice-
mia superiores a 140mg/dl, duas horas apds o almogo. A

hipoglicemia noturna assintomdtica foi definida por gli-
cemia < 70mg/dl, no periodo entre 23h e 7h.

Os valores de Alc foram estabelecidos pelo método
HPLC, com valores de referéncia entre 4,3% e 6,9%.

A detecgio de complicagoes foi baseada na informacao
do paciente, durante e apds o término do exame. Foram
avaliados: a presenga de trauma durante a aplicagao (san-
gramento, dor), trauma ao CGMS, infeccio local, san-
gramento, aversio psicolégica, inoperabilidade técnica,
desconexdo e outros “alarmes”. A tolerancia dos pacientes
a0 CGMS baseou-se na taxa de abandono e necessidade
de interrup¢io do método.

Os dados foram coletados em uma ficha padrao e anali-
sados pelo software Minitab, através do teste do Qui-qua-
drado, teste t e teste de regressao. Os dados foram incluidos
no estudo apds autorizagio escrita dos pacientes.

RESULTADOS

A GCM durante o CGMS foi de 193,6 + 50,7mg/dl
vs. 190,1+ 51,8mg/dl detectada pelo sensor, com correla-
¢ao de Pearson altamente significativa (p<0,001).

O nimero médio de leituras pelo sensor CGMS foi de
767,2 + 281,7 (VR > 680), com duracio média de 68,3
+ 22,3 horas de exame. O coeficiente de correlagao entre
GC e sensor foi de 0,83 + 0,26 (VR > 0,79), atingindo os
valores ideais em 85,7% dos pacientes.

Quanto as excursoes glicémicas, o CGMS detectou
13,39 + 6,5 episddios de hipo ou hiperglicemia por
paciente, mostrando-se estatisticamente mais eficaz na
detecgio de excursbes glicémicas em relagio 2 GC

(Tabela 1) (p=0,013).

Tabela 1 - Excursdes Glicémicas por paciente, detectadas pelo Sensor
CGMS vs. Glicemia Capilar em Diabéticos Tipo 1.

Excursoes Glicémicas / Paciente (N)

Local de
exame N Variagdo Média  Desvio padrao
Ponta de Dedo 30 1-16 9,29 4,77

30 3-32 13,39 6,54

P = 0,013

A hiperglicemia pés-prandial (HPP) foi detectada
pelo CGMS em 78,6% dos casos, com valor médio de
179,6 £ 52,2 mg/dl (VR < 140mg/dl). A hipoglicemia
noturna assintomdtica foi verificada em mais da meta-
de desses pacientes (53,2%) submetidos 3 CGM
(Figura 1).

A avaliagio do controle metabédlico (Alc) em 15
pacientes (42,8%), apds trés meses da CGMS, eviden-
ciou redugio significante da Alc nesses pacientes (8,13
+ 1,28 vs. 6,58 = 2,46; p=0,038).
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Figura 1 - CAG, sexo feminino, 10 anos, submetida a0 CGMS
(19/09/2004), com detecgao de hipoglicemia noturna assintomdtica
(prolongada) e hiperglicemia pés-prandial significativa.

Em 94,3% dos exames, nio foram observadas com-
plicagoes durante a utilizagio do CGMS. O sinal de des-
conexdo foi o mais comum nesses casos (14,3%). Nio
houve registro de trauma, reagio alérgica, infec¢io local
ou sangramento em nenhum caso. Nao houve nenhum
caso de aversdo psicoldgica, inoperabilidade técnica ou
abandono do método. Todos os pacientes completaram o
estudo, nio havendo caracterizagio de “perda amostral”.

O CGMS promoveu mudanca de conduta terapéutica
em 100% dos pacientes, incluindo ajuste de dose de insu-
lina, modificagdo do tipo de insulina utilizada, inicio de
contagem de carboidratos, introdugio de atividade fisica e
acompanhamento psicoldgico em casos especificos.

DISCUSSAO

O estudo realizado buscou demonstrar a eficdcia do
CGMS em pacientes com DM. Verificou-se um alto indi-
ce de correlagdo entre as medidas captadas pelo sensor do
CGMS e os valores da glicemia capilar, associados 4 tole-
rincia satisfatdria pelos pacientes, e baixo indice de com-
plicagbes durante o procedimento.

Quanto 2 acurdcia do CGMS em relagdo a glicemia
capilar (GC), observou-se alto indice de correlagio neste
estudo, o que ¢ corroborado pela literatura.**¢ Sachedina &
Pickup (2003) demonstraram a existéncia de correlagio
entre as medidas captadas pelo sensor do CGMS e aquelas
obtidas pelo monitor em 18 pacientes com DM1, submeti-
dos ao CGMS por 72 horas.* O CGMS mostrou-se signifi-
cativamente superior 2 GC sistematizada (8x/dia) na detec-
¢do de hipoglicemia assincomdtica e HPE, de acordo com os
resultados apresentados nesse estudo.

Quanto ao perfil metabdlico dos pacientes e manejo
terapéutico apés a CGM, diversos estudos evidenciam a
eficdcia desse método na reducio da Alc a longo prazo,
com melhora do controle metabélico dos pacientes.”” Em

estudo realizado no EUA, foram avaliados 12 adolescen-
tes (Alc>8%) com DM1, submetidos a0 CGMS por trés
dias. Verificou-se a identificagdo de excursdes glicémicas
nio detectadas pela GC em todos os pacientes (100%),
HPP em 10/12, fenédmeno do alvorecer em 33% e hipo-
glicemia noturna em 4/12, dados semelhantes aos obser-
vados neste estudo. Nova CGMS, apds dois meses, mos-
trou redugdo significativa das excursdes glicémicas e da
Alc (p<0,05), comprovando a alta eficdcia do CGMS no
controle metabdlico em adolescentes com DM.#

Quanto 2 eficdcia do sensor CGMS na identificagio de
excursoes glicémicas, observamos alta eficicia do CGMS
em relagio & GC episédica na casuistica apresentada
(p<0,01), o que vem sendo amplamente comprovado pela
literatura.'**"" A HPP foi identificada em ntmero signifi-
cativo de pacientes neste estudo (quase 80%). Dados recen-
tes mostraram maior acurdcia do sensor do CGMS para
deteccio de niveis mais elevados de glicose, sendo menor a
sensibilidade para quadros de hipoglicemia (p<0,05), o que
confirma o uso do CGMS para fins de melhora do contro-
le metabdlico e redu¢ao dos niveis de Alc.”

Em relagio a identificagdo de episédios de hipoglicemia,
alguns estudos vém comprovando a acurdcia do CGMS
para deteccio de hipoglicemias,"*"* enquanto outros
demonstram pouca eficdcia desse método para tal finalida-
de.’"" Boland et al. (2001), durante 3 dias de monitoriza-
¢do, verificaram superioridade do CGMS na detecgio de
excursdes glicémicas, da HPP (> 90% dos casos) e de hipo-
glicemia assintomdtica (70% dos pacientes), considerando a
CGM exame de grande importincia para otimizar o con-
trole metabdlico de criangas com DM1, submetidas apenas
a monitoriza¢ao domiciliar.*

Estudos recentes evidenciam uma menor eficdcia do
CGMS para detectar niveis glicémicos reduzidos; a prin-
cipal indica¢do do CGMS ¢ a melhora do controle meta-
bélico (redugao de Alc) nesses pacientes.""”

Chico et al. (2003) compararam a eficdcia do CGMS
na identifica¢do de hipoglicemia noturna assintomdtica e
seu impacto sobre o controle metabélico a longo prazo,
em 70 pacientes com DM (DM1=40; DM2=30), em
relagio & CG freqiiente. O CGMS detectou hipoglicemia
assintomdtica em 62,5% dos DM1 e 46,6% dos pacien-
tes com DM2, sendo que 73,7% dos eventos ocorreram
no perfodo noturno, dados semelhantes aos observados
neste estudo. Observou-se reducio significativa da Alc
em ambos os grupos (CGMS vs. GC fregiiente). Os auto-
res concluiram que o CGMS mostra-se superior 4 GC fre-
qiiente (8x/dia), na identificagdo de hipoglicemia assinto-
mdtica, inclusive no perfodo noturno, porém nio apre-
senta maior eficdcia na reducao da Alc e melhora do con-
trole glicémico dos pacientes com DM quando submeti-
dos 2 GC frequente (> 8x/dia).'
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A mudanga de conduta terapéutica foi instituida em
todos os pacientes neste estudo, o que vem sendo cot-
roborado pela literatura.

CONCLUSOES

Estes dados sugerem que o0 CGMS pode ser il em
pacientes diabéticos, especialmente os que sio mal con-
trolados, para detec¢do de excursdes glicémicas, identi-
ficagao de hiperglicemia pés-prandial e, principalmen-
te, na promogao de ajuste terapéutico e redugio da Alc,
com melhora do controle metabdlico a longo prazo dos
pacientes.

ABSTRACT

The efficacy of continuous glucose monitoring system (CGMS) to
detect glycemic excursions and decrease of A1c (glyco-hemoglo-
bin) levels in 35 diabetic mellitus (DM) patients (32 DM type1l, 3
type 2) were evaluated. They were submitted to CGMS for 72
hours and retrospectively studied. The Alc levels were measured
one month before and three months after starting CGMS. The
mean capillary glucose levels were 193.6 + 50.7 mg/dL vs. 190.1+
51.8 mg/dL by CGMS sensor, with significant correlation
(p<0.001). The CGMS was significantly more efficient in detection
of glycemic excursion related to capillary glycemia (p=0.013). The
post-prandial hyperglycemia (HPP) was identified in 78.6% of
patients. These data showed important decreased level of Alc in
these patients three months after the CGMS with statistical signi-
ficance (p=0.038). These data also demonstrated the efficacy of
CGMS in diabetic patients to detect glycemic excursions and
post-prandial hyperglycemia and to promote therapeutic adjus-
tment and decrease of Alc levels in this group of patients.
Keywords: Blood Glucose Self-Monitoring; Diabates Mellitus
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