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Introduccion

Incidencia acumulada (%)

Effect of Intensive Diabetes
Therapy on the Progression of
Diabetic Retinopathy in Patients
With Type 1 Diabetes: 18 Years
of Follow-up in the DCCT/EDIC
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Intensive Diabetes Treatment and Cardiovascular Disease
in Patients with Type 1 Diabetes

The Diabetes Control and Complications Trial/Epidemiology of Diabetes Interventions
and Complications (DCCT/EDIC) Study Research Group*

The DCCT Research Study Group. Diabetes 2015;64(2):631-42
The DCCT Research Study Group N Engl J Med. 2006;353(25):2213-24
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Introduccion

© — 120
I~ )
T e 5
2 % 0 L ipoglucemia grave 3%
Q0 =
v 2 8 | Qc
© 5 g Q
s Q
°8 6 | 199 38
g & g8
>3 4 Riesgo d =8
-~ retinopatia T
. o
v 2 F T a
-U o — m -
8 0 / L 1 L L 1 1 1 1 1 1 ] 0 |_
© 4 -
= 0O 55 6 65 7 7,5 8 85 9 95 10 10,5

HbA,. (%)

Adaptado de NEJM 1993; 329:977-986



Introduccion

Alterations in White Matter
Structure in Young Children With
T}?pe 1 Diabetes Diabetes Care Volume 37, February 2014

Importancia de las hiperglucemias y la variabilidad glucémica
en la infancia




Insulina Glargina (Lantus®).- 2.003
Insulina Detemir (Levemir®).-2.005
I'nsulina Abasaglar-2014
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Introduccion

Clinic Registry

Current State of Type 1 Diabetes
Treatment in the U.S.: Updated
Data From the T1D Exchange
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Introduccion

PECULIARIDADES DE LA DIABETES INFANTIL

* Bajas dosis de insulina, mayor sensibilidad, gran . ..cidades basales de insulina
variabilidad glucémica.
* Dificultad en el ajuste del tratamiento (mayor n? de
enfermedades vy rapido crecimiento). Cambios /\
constantes en las necesidades de insulina. ‘ am
* Hipoglucemias inadvertidas (ninos pequefios). Miedo ‘// % % S
I

a hipoglucemias (hipo grave), cerebro en desarrollo.

* Gran cantidad de glucemias (minimo 6 al dia) durante
muchos anos.

* Comiday ejercicio impredecibles.

* Adolescentes: Omisidon de bolus, pocas glucemias, mal
control metabdlico. SENSOR FREESTYLE-PIN.

* DIFICULTADES PARA LOS PADRES (reduccién de jornada,
stop del trabajo, ninguna ayuda por parte de familiares
o amigos por el miedo a hacerse cargo o cuidar del -‘u-_il:
nifio...). -, 1

* Sentimientos de los padres: sentido de culpabilidad, 5"-' A
tristeza, angustia, miedo... R

i
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Klinkert C et al. Diab u Stoffw 2003; 12 (suppl.1): 97 P-12




ISCI

SISTEMA ABIERTO QUE ADMINISTRA INSULINA
DE MANERA PROGRAMADA Y CONTINUAA TRAVES DE
CATETER IMPLANTADO EN EL TEJIDO SUBCUTANEO
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Tipos de Bolos con ISCI

Figure 1: How Different Nutrients Figure 2. MiniMed’s Exclusive
Change to Blood Glucose'? Dual Wave Bolus
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éQué es la MONITORIZACION CONTINUA DE LA GLUCOSA (MCG)?

Medicidn de la glicemia en liquido intersticial (LI) < |

Almacenamiento y/o transmisién de datos

Visualizacion de datos (

)

Sensor

Transmisor

Receptor

o
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Bomba con sensor

v

Tipo de monitorizacion
Calibracion

Visualizacion tendencias

Alarmas

Automatismos

LOWLIMIT

ASA SEMICERRADA

Prediccion de hipoglucemia

SmartGuard™

40

MCG (6 dias)

Si (2, 8h, después c/12h)
3,6,12,24 h
Limite
Prediccién

Indice de cambio

Suspensioén en hipoglucemia

3:00 3:30 4:00 4:30

Time of day (AM)

MCG (6 dias)

Si (2, 8h, después c/12h)
3,6,12,24h
Limite
Prediccion
Indice de cambio

Suspension en prediccidn de
hipoglucemia



BOMBA DE INSULINA CON SENSOR
CONTINUO DE GLUCOSA
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Prevention of Hypoglycemia With
Predictive Low Glucose Insulin
Suspension in Children With
Type 1 Diabetes: A Randomized
Controlled Trial sueimoes, oicbes core 20170076070

Secondary end-points

Primary end-point: SG <65 mg/dL
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Day and night Daytime Nightime <70 mg/dL <60 mg/dL <50 mg/dL

mPLGM ON = PLGM OFF

m PLGM ON = PLGM OFF

Battelino T et al. Diabetes Care. 2017



Continuous Glucose Monitoring vs Conventional Therapy
for Glycemic Control in Adults With Type 1 Diabetes
Treated With Multiple Daily Insulin Injections

The GOLD Randomized Clinical Trial

Con MDI

Effect of Continuous Glucose Monitoring on Glycemic Control
in Adults With Type 1 Diabetes Using Insulin Injections

The DIAMOND Randomized Clinical Trial

Beck et al, JAMA 2017 (4);31:371-78

Lind et al, JAMA 2017 (4);31:379-87
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Novel Glucose-sensing Technology and Hypoglycaemia in Type 1 A demanda
Diabetes: a Multicentre, Non-masked, Randomised Controlled Trial (Flash)
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Real-time continuous glucose monitoring in adults with type 1
diabetes and impaired hypoglycaemia awareness or severe
hypoglycaemia treated with multiple daily insulin injections

(HypoDE): a multicentre, randomised controlled trial

Prof Lutz Heinemann, PhD, Guido Freckmann, MD, Dominic Ehrmann, PhD, Gabriele Faber-Heinemann, MA, Stefania
Guerra, PhD, Delia Waldenmaier, MSc, Prof Norbert Hermanns, phofEg

Published: 16 February 2018

LANCET. Volume 391, No. 10128, p1367-1377, 7 April 2018

I-HART Study. piabet Med 2018

e

- FREESTYLE
LIBRE DEXCOM G5



http://www.thelancet.com/journals/lancet/issue/vol391no10128/PIIS0140-6736(18)X0016-6

Dispositivos disponibles

Continua

Retrospectiva

Tiempo real

A demanda
(Flash)
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MDI/ISCI

SAP

GC




¢Qué es la MCG?

Valor de glicemia # al capilar

Epidermis

Dermis

Subcutaneous
Tissue

Medicion de la glicemia en liquido intersticial

Fuente de error

Deep dermal vascular plexus

Necesidad de calibraciéon

Calibrar en momentos de
estabilidad glucémica




Dispositivos disponibles

- Guardian Connect Dexcom G5/ G6

Tipo de monitorizacién

Visualizacion

Calibracién

Visualizacion
tendencias

Lectura de glucosa

Alarmas

MARD (%)

Sistemas compatibles

MCG, dura 6 dias

APP

Si (2, 8h, después
c/12h)

3,6,12,24h

5 min

Si (limites, prediccion,
indice de cambio)

13,6

i0S

)
U

MCG 7-14 dias

(paracetamol)/ 10 dias

Monitor/APP

Si (2h y después
¢/12h)/ NO

1,3,6,12,24h

5 min

Si (limites, indice de
cambio)
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iOS y Android

/

S
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DEXCOM G5

Trend Arrows (App)

Trend Arrows show the direction and speed of glucose change. Catch highs and lows
before they happen.

o 0 O O

Constant

0-30 mg/dL up or
down in ¥2 hour
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DEXCOM G5

' Reading



DEXCOM G6 (—
iCGM o
Integrated continuous

glucose monitoring

110

* Implantable for 90 day wear, insertion takes less than 5 min

* 8.5% MARD, 2 fingerstick cals/day, adjunctive labeling at first (will
require fingersticks for insulin dosing)

* Smartphone only display, no acetaminophen interference

A e e e




Interpretacion/uso de los datos

Utilizacion de la informacion adicional
ofrecida por MCG

Informacion en Analisis de la

tiempo real descarga de datos




Interpretacion/uso de los datos

1) Grafico de tendencia
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Con un mismo valor de glucemia actuaremos de forma diferente



Interpretacion/uso de los datos

2) Alarmas

- De limite: alertan cuando se ha alcanzado un valor preestablecido

Glucose

21 Alerts ©On
¥ Low High
TIME  (mg/dL) | (mg/dL)

\\
—e_— Mg Wk 0:00 90 210
Y8 |Wgmaog 5

= Hg- 8:00 90 200

|

No nos permiten avanzarnos al evento
Si las fijamos muy estrictas = suenan muy frecuentemente



Interpretacion/uso de los datos

2) Alarmas

- De prediccion: fijamos el tiempo de antelacion con el que nos avisa
antes de llegar al limite establecido

120
10 A\ 4l INSULIN SUSPENDED —
100 v @ -
150 e x 7 —j %0 \\‘ ." martGuar
+‘.L = e n = g : % 80 \_/W SmartGuard
o g S u a o~ 70 sezeeeas
- " g LOW LIMIT rend
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1:00 1:30 2:00  2:30 3:00 3330 4:00  4:30
b
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Predictive Alert On
== : —~— - Low | High (mins) 30 30
10 12

Nos permiten anticiparnos al evento



Interpretacion/uso de los datos

3) Flechas de tendencia

I O I A
o/ N N N N
mesamn P T

Aumentadela?2
mg/dL/min II\ z
Cambia menos de
1mg/dL/min 9
Disminuye de 1 a
2 mg/dL/min \l’ N

smgimn Wb 7
o AN 2 R 2 /

Cc¥ VNS>

Muestran informacion retrospectiva, no predictiva



Interpretacion/uso de los datos

¢Como utilizar las flechas de tendencia?

Use of the DirecNet Applied Treatment

Algorithm (DATA) for diabetes management
with a real-time continuous glucose monitor
(the FreeStyle NaVigator) Pediatric Diabetes 2008: 9: 142147

A Practical Approach to Using Trend
Arrows on the Dexcom G5 CGM System
for the Management of

Adu].ts With Diabetes J Endocr Soc 2017:1(12):1{1

D i abetes Journal of Diabetes Science and

2017, Vol. T1(1) 138-147

Recommendations for Using Real-Time
Continuous Glucose Monitoring (rtCGM)
Data for Insulin Adjustments in Type |

Technology|

A Practical Approach to Using Trend Arrows
on the Dexcom G5 CGM System to
Manage Children and Adolescents

Wj-th Diabetes J Endocr Soc 2017:1(12):1{16

Gucose is nok increasin gl decreasing
=1 gl dl (006 mimalfT) per min

M Increase meal dose by 20%

/1 Increase meal dose by 10%
- No change in meal dose

N Decrease meal dose by 10%

J Decrease meal dose by 20%

—

Glwos s& noreasing 1-2 mgfdl
[Ou0aE-0.11 mmod1) per minute

S ucose increasing 2-2 mng/fdl
(1 L-01F rmrmel 1) per rminubes

11

clutose increasing =3 mgfdl
02T mmal/T per minube

T

Gluco=e decreasng 1-2 mgfdl
10.06-0.11 mmel1) per minute

|

Slucsie decreasing 2-3 rmg/fdl
0.1 21-0.2T mmel 1) par minutse

11

Glucose decrassing =2 mgrdl
0. AT mmalT par minute

No Adjustment. Dose for current glucose value.

Adjust P — current value plus S0 I'I'igfdl
Actual Range: 20-50 g/ dl

Adjust UP — current value plus 75 mg/dl
Actural Range: G0-90 m g dr

Adjust UP -- current value plus 100 I"I"Iggfdl
Actuol Ronge: @0-150 rmgdl

Adjust DOWN -- current value minus S0 mgfdl
Actual Range: 30-60 masdf

Adjust DOWM - current value minus 75 lﬂgfdl
Actual Range: &0-30 m g ol

Adjust DOWHMN — current value minus 100 mg,/ dl
Actual Ronge: 90-31 50 myoSdl

The most consenvative response fo down amows is fo delay ins ulin administratorn wnsl the
trend arrow Bams Berze rntal.
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Blood
Glucose
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Contour
Next

ReliOn
Confirm
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Interpretacion/uso de los datos

Utilizacion de la informacion adicional
ofrecida por MCG

Informacion en Analisis de la

tiempo real descarga de datos




Instantanea

1 de abril de 2016 - 28 de abril de 2016 (28 dias)

. 0
@ Glucosa Alc estimado 7,2% 0 55 mmol/mol
Glucosa promedio
GLUCOSA 350
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160 -
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70
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60 /
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% N |
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7 Uso del sensor
Datos sensor captados
100%
DATOS SENSOR CAPTADOS @ | L=
Lecturas por dia 1" 50%
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00:00 06:00 12:00 18:00 00:00

FreeStyle Libre »
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!I'NOST%NA DIARIA unidades/
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Visualizacion del patron de glucosa

1 de abril de 2016 - 28 de abril de 2

016 (28 dias)

CONFIGURACION DE TOLERANCIA DE GLUCOSA BAJA: Medio

CONFIGURACION DE MEDIANA OBJETIVO: 154 mg/dL (A1c: 7,0% o 53 mmol/mol)

FreeStyle Libre w

A1c estimado 7,2% 0 55 mmol/mol

0500  07:00  09:00  11:00  13:00 1500  17:00  19:00  21:00  23:00  01:00
O Glucosa 350
mg/dL
300
250
200
MEDIANA OBJETIVO (154)
100
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0 Percentil 10 a 90 | Percentil 25 a 75 ‘ ‘ ‘
@ ® o ==
Probabilidad de - ]
GLUCOSA BAJA O < O O O > O
— ——— ——— —
MEDIANA DE LA GLUCOSA
(comparada a objetivo) O @ @ @ O
VARIABILIDAD POR DEBAJO
MEDANA O O O O O
(Mediana a percentil 10)

iVARIABILIDAD POR DEBAJO DE LA MEDIANA ES ALTA!
Esto hace dificil lograr el objetivo de mediana de la glucosa sin incrementar la probabilidad de glucosa baja.

Factores que pueden contribuir a la variabilidad por debajo de la mediana:
[ Dieta irregular [ Variaciones en el nivel de actividad

[C] Medicamentos incorrectos u omitidos [] Enfermedad
[J consumo de alcohol
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Resumen semanal FreeStyle Libre B Resumen semanal FreeSyleLibre B

1 de abril de 2016 - 28 de abril de 2016 (28 dias) 1 de abril de 2016 - 28 de abril de 2016 (25 des) Resumen Semanal FI'QQSTYIQL![JI’G w
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Visualizacion del patron de glucosacon ectures de giucosa)
6 de abril de 2016 - 3 de mayo de 2016 (28 dias)

O Glucosa 350

Probabilidad de
GLUCOSA BAJA

DE TOLERANCIA DE GLUCOSA BAIA: Madio
DE MEDIANA OBJETIVO: 154 mg/dL (A1c: 7,0% o 53 mmolimol)

FreeStyle Libre w

A1c estimado 7,9% 0 63 mmol/mol
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(comparada a objetivo)

oK O

VARIABILIDAD POR DEBAJO
MEDIANA
(Mediana a percentil 10)
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iVARIABILIDAD POR DEBAJO DE LA MEDIANA ES ALTA!

Esto hace dificil lograr el objetivo de mediana de |a glucosa sin incrementar la probabilidad de glucosa baja.

Factores que pueden contribuir a la variabilidad por debajo de la mediana:
[ Dieta iregular

[ Medicamentos incorectos u omitidos
[ Consumo de akcohol

[0 Enfermedad

[ variaciones en el nivel de actividad

© saa ( mooEraDO (@ ALTO () comipA ) HORA DE ACOSTARSE



NIGHTSCOUT

Disminucion de fluctuaciones glucemicas.
Posibilidad de actividades escolares sin interrumpir.
Mejora la calidad de vida?

. Reduce las complicaciones agudas?

- 24 howurs
Language —
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Enable Alarms &

= Urgent High Alarrm (250)
- High Alarrm (190) (220
= Lowr Alarmm (80)

NightWatch

1 Minute ago
x| x| x

92% M 11:52

101 N

= Urgent Low Alarm (60)
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© Nightscout reporting

Day to day I Daily Stats l Distribution I Hourly stats ] Percentile Chart ] Weekly success I Calibrations ] Treatments

From: 2017-10-18 | To: [2017-10-19 | Today Last 2 days Last 3 days Last week Last 2 weeks Last month Last 3 months
O Notes contain: | |

O Event Type: | v|

MMo MTu MWe MTh MFr KMSa MSu

Target bg range bottom: [so :| top: 190 :

Order: @ oldestontop O newest on top
Show

Daily stats report

Date Low Normal High Readings Min Max StDev 25% Median 75%
Low Wed d
ednesday
In Ran 9
ange 18/10/2017 4% 48% 48% 277 54 236 44 149.0 187.0 215.0
High
Low
InRange Thursday 19/10/2017 12% 72% 16% 269 53 287 55 95.0 126.0 180.0
High

Glucose distribution ( 2 days total )

% of # of . Standard A1lc
Range . i Mean Median .- . .
Readings Readings Deviation estimation™
Low: 7% 43 64.3 65.0 8.4
Normal: 61% 326 139.1 145.0 33.0
High: 32% 177 218.5 217.0 18.9
7.2%
Overall: 546 159.0 164.0 53.5 occr |

55|rcc



RESULTADOS
HbA1c Pre MCG: MDI: 7,4%. ISCI: 7,6%.

Post MCG MDI y Post IS
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RESULTADOS

HIPOGLUCEMIAS | Pre MCG 3 meses post- | 6 meses post- | HbAlc Glucemia
LEVES MCG MCG Inicio-3m-6m Inicio-3m-6m

<3/2 semanas 21,7% 50,8% 56,6% 7,4%-7,1-7% 175-172-169
mg/dl

3-5/2 semanas 39% 28,3% 7,3%-7-7,1% 165-156-163
mg/dl

>5/2 semanas 10% 7,3%-7,3-7,2%) 161-169-161
mg/dl

Hipoglucemias Tipo MCG Media n? hipoglucemias/2
leves meses

. Medtronic® 12,36
Nivel 1
20 /dl Dexcom® 13,65
<
( mg/dI) Freestyle® 14,42
_ Medtronic® 3,57
Nivel 2
54 /d| Dexcom® 10,13
<
( mg ) Freestyle® 4,57

(mostrando el sistema integrado mayor eficacia).




e
RESULTADOS

HIPOGLUCEMIAS GRAVES:
7,5 % HAN TENIDO AL MENOS 1 EPISODIO durante el tiempo de estudio.

HIPOGLUCEMIAS GRAVES

= N =, U

1 6
0 2
0 0
0 0

1
2
3
5

Con desaparicion de hipoglucemias graves en 6 meses.

HIPOGLUCEMIAS GRAVES | HbA1c Glucemia U/KG/d
Pre MCG Inicio Inicio Inicio
No 7,3% 164,48 g/dl 0,72

1 episodio/afio 7,5% 175 mg/dl 0,81

>1 episodio/ano 168,5 mg/dl 0,44



La Hiperglucemia es comun,
especialmente después de las
comidas

R Breakfost
® Lunch

20% Dinner
ol '
o% i — P—— — - p— ’J

<180 181-240 241-300 >300

Boland et al, Diabetes Care 24:1858, 2001
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ASA CERRADA

Pancreas
Bombas de insulina artificial

Algoritmos y
Fo) =S
AN ’

Monitorizacion de glucosa




BIG FOOT

i o~
. )
In the not-too-distant future: N\
o
The Bigfoot ecosystem; Continuous
Glucose Monitoring

pivotal trial in 2019

Episodic
Continuous Glucose
Insulin Infusion Monitoring
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FIASP: Fast Insulin Aspart

Fiasp® FlexTouch®

100 units/mL
Solution for inje

insulin aspart
N

Subcutaneous or

intravenous use

Designed to be used with

NovoFine® Plus, NovoFine® or

NovoTwist® disposable needles up

to 3 length of 8 mm - —

ction in pre-filled pen
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-Factor Sensibilidad
-Ratio HC/Insulina

Objetivos GS

CALCULADORES DE BOLU

Parietal Lobe

Occiptal Lobe

Cergbellum

ACCUCHEX

Arva Exypert




PENDIQ (0,1U)

Yy e ACCU-CHEK
Aviva Solo
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PANCREAS BIONICO Beta Bionics

Russell SJ et al. N Engl J Med, 371(4):313-25, 2014 =7 e

A Mean Glucose Levels in Adults B Mean Glucose Levels in Adolescents
. | 1% <70 mg/d| | 196 <70 mg/dl
210 h 5% <70 mg/dl 210 A 5% <70 mg/dl
] {5 10% <70 mg/d 1 10% <70 mg/d|
= 1804 = 1801
3 5 1684
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90, %04
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Control Bionic Control Bionic
Pancreas Pancreas

Insulin Glucagon



“DO IT YOURSELF”

Continuous glucose monitor Batter
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Decalogo sobre la utilizacion de Apps en diabetes

AOCHTR) PO O By

Lt Agps puedien
et GV
S0 L dubeniy e
WOl prtiens
ol paCavie

QUGS y POTNOnes

i Que wa S g e

L0wé hate o1t
Acg?

PROFESIONALES

Antes de RECOMENDAR a
s personas con Cabetes
las que atondos una app
sobre diabetes,
alimentacién o ejercicio
no olvides contirmar
los siguienios
J500CT05.

Coraita con
W ey o de
profesonaies,
Wi Apps no

00 InoCwa

tes de UTILIZAR una
PP Que te dyudeo al
manejo de tu diabetes
no olvides confirmar
los siguientes
33DOCL08.

Cumrgimeonto
o0 oy o
Erotec oA Ce

Cua10 a fraldad,
Obyetvis y Do snas
2 195 Que va drgia,

fic dvere
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GRACIAS POR VUESTRA ATENCION
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