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Resumen: El objetivo de este trabajo es comparar los niveles de hemoglobina
glicosilada (HbA1lc) en pacientes con diagnostico actual de Diabetes Mellitus tipo 2 no
insulinodependientes que realizan automonitorizacién de la glucemia capilar, con los
niveles de pacientes que siguen la atencidén habitual sin automonitorizacién. Disefio:
Ensayo clinico controlado aleatorizado. Sujetos de Estudio: 386 Diabéticos tipo 2 entre
45 y 65 ainos sin insulinoterapia. Variable respuesta: Niveles de (HbAlc) en sangre.
Intervencion: Tras cumplir los criterios de inclusion los pacientes entraran en el estudio
de forma consecutiva. Se asignaran aleatoriamente a los grupos segun realicen o no
automonitorizacién. El periodo de seguimiento sera de un ano. Andlisis: se compara la
media de la HbAlc en ambos grupos mediante el andlisis de la varianza para medidas
repetidas. Se obtendra un modelo multivariante de regresidn logistica que relacione
los factores determinantes del Control glucémico (variable dependiente), siendo la
variable independiente: el grupo al que pertenecen.
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Abstract: The objective of this work is to compare glycosylated hemoglobin (HbAlc)
levels attained by patients with current diagnosis of type 2 diabetes non-insulin-
dependent, who perform self-monitoring of capillary blood glucose test (SMBG) and
the levels achieved by patients who follow the usual care without SMBG test. Design:
randomized controlled clinical trial. Study subjects: 386 type 2 diabetics between 45
and 65 years old without insulin therapy. Variable response: HbAlc blood levels.
Intervention: The patients who meet inclusion criteria, enter the study sequentially
and will be randomly assigned to each group depending on whether they perform the
SMGB test or not. One year monitoring will be carried. Analysis: Average HbAlc values
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obtained for groups will be compared through the analysis of variance for repeated
measurements. An adjustment of the estimate by the prognostic factors will be done
by logistic regression model that relates the determinants of glycaemic control, being
the independent one: the group they belong.

Keywords: Diabetics care. Glycemia control.

INTRODUCCION
Diabetes Mellitus

La Diabetes mellitus (DM) es un problema de salud importante. Se calculé que en
el afio 2000 aproximadamente 177 millones de personas en todo el mundo tenian
diabetes y se espera que este numero se duplique en el afio 2030, La prevalencia de
la DM en Espafia esta estimada en el 6% para la poblacion general. Entre los tipos de
diabetes mas conocidos y habituales destacamos la DM tipo 1 y tipo 2. La DM tipo 2
presenta una prevalencia mundial del 4,6%(2), mientras que en Espafia esta estimada
en ur(\ )6,2% para grupos de edad entre 30 y 65, y en un 10% para el grupo entre 30y 89
afios®®.

Las patologias primarias en la DM tipo 2 incluyen una funcién beta-célula
deficiente y resistencia a la insulina, lo que lleva a una alta concentracién de glucosa en
sangre!’. El grado de hipoglucemia vy la duracién de la DM se asocian con un mayor
riesgo de aparicion de complicaciones principalmente microvasculares; es decir
retinopatia, neuropatia y nefropatia(l' 45),

La mayoria de los diabéticos presentan una o dos de estas complicaciones al
cabo de los 10 — 15 afios de padecimiento de la enfermedad. El desarrollo y evolucién
de las complicaciones diabéticas, puede reducirse mediante un mejor control de la
glucemia. La importancia del buen control metabdlico de la diabetes para la
prevencion de complicaciones crénicas microangiopaticas estd fuera de toda duda
para diabéticos tipo 1 y tipo 27 E| estudio de Diabetes Prospectivo del Reino Unido
(UKPDS) revelé que cada reduccion del 1% de la Hemoglobina glicosilada (HbA1c) se
asociéo a una disminucién del 37% en el riesgo relativo de complicaciones
microvasculares™ 7).

Automonitorizacion de la glucemia

Se ha sugerido que la educacion en el automanejo de la diabetes es una
herramienta potente para el adecuado control de Ia glucemia“’s’g’m). La
automonitorizacion de la glucemia (SMBG) o autoandlisis se recomienda como un
elemento central del automanejo(l'n'lz). La técnica consiste en la realizacidon de
mediciones sistematicas de los niveles de glucemia en sangre capilar, y su objetivo es
recoger informacién detallada sobre los niveles de glucosa en diferentes puntos
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temporales, permitiendo la identificacidn oportuna de niveles altos glucosa en sangre.
Los resultados obtenidos pueden ser utilizados para evaluar la eficacia del tratamiento,
hacer ajustes en la terapia nutricional, en el ejercicio y en la terapia farmacoldgica con
objeto de conseguir el mejor control posible de la glucosa sanguinea®¥?. La
Automonitorizacidn aparece ademds como un elemento que sensibiliza, motiva y
educa, implicando al paciente en el control de su enfermedad™.

Se ha sugerido que la SMBG diaria de los niveles de glucemia de los pacientes
diabéticos tratados con insulina o sulfonilureas (antiabéticos orales secretogogos) es
de especial interés para observar y prevenir complicaciones agudas como las
hipoglucemias asintomaticas.

Se han encontrado evidencias de que la SMBG es eficaz para los pacientes con
diabetes tipo 1 y pacientes con diabetes tipo 2 que utilizan insulina (1’14’15), ya que la
informacién obtenida es atil para ajustar las dosis de insulina y como consecuencia
conseguir un mejor control glucémico. Sin embargo, hay estudios que plantean que
muchos pacientes diabéticos estan utilizando la Automonitorizacién innecesariamente
o de forma inapropiada, y que su uso es de valor cuestionable en la prevencién de las
complicaciones diabéticas®*¢7),

Existe una gran controversia sobre si la SMGB es una herramienta eficaz en el
automanejo de los pacientes diabéticos tipo 2 tratados sin insulina. Diversos estudios,
entre los que se incluye un meta-andlisis (que incluye 8 ensayos controlados
aleatorios) y una revision sistemdtica (con 5 ensayos controlados aleatorios), no han
encontrado evidencia de que el uso de SMGB en diabéticos tipo 2 mejore los
resultados del control glucémico de forma estadisticamente significativa(l’s’s). Algunos
estudios posteriores siguen apoyando esta teorial!6171819) gjp embargo otros autores
afirman haber encontrado evidencia de que una mayor frecuencia de autoandlisis
mejora el control glucémico en pacientes diabéticos tipo 2 con tratamiento
farmacoldgico diferente a la insulina, o sélo tratados con dieta11#1520.21)

A pesar de la existencia de esta controvertida evidencia, expertos y Sociedades
Cientificas siguen proponiendo la practica de la SMGB para todos los pacientes
diagnosticados de diabetes dentro de sus recomendaciones. En la actualidad se
desconoce cudl es la frecuencia dptima con la que se deben practicar estos analisis
especialmente en los enfermos de diabetes tipo 2, pero si parece claro que debe ser la
suficiente para determinar la consecucion de los objetivos terapéuticos
(recomendaciones de la Sociedad Espafiola de Medicina Familiar y Comunitaria
(SEMFyC) y la Asociacién Americana de Diabetes (ADA)).

Existe cierta variedad de pautas de autoanadlisis definidas por distintas
sociedades cientificas implicadas SEMFyC, SAMFyC (Sociedad Andaluza de Medicina
Familiar y Comunitaria), GEDAPS (Grupo de Estudio de la Diabetes. Atencion Primaria
de Salud)) y algunas consensuadas por grupos de expertos en las Area Sanitarias 3, 7 y
11 de Madrid, con el fin de conseguir un adecuado control de la Diabetes mellitus. El
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Area 7 consensué en el afio 2003 las suyas propias, a través de un grupo formado por
profesionales de Atencion Primaria y expertos en la materia: Endocrinélogos del
Hospital Clinico San Carlos de Madrid (Fig. 1). Estas pautas han sido ratificadas
recientemente (en 2008) y plasmadas en el Documento de Consenso sobre el Manejo
del Paciente con Diabetes en el Area 7?2

DESAYUNO COMIDA CENA NOCTURNA | PERIODICIDAD
TIPO DE
DIABETES ANTES |2 Horas |ANTES |2Horas |ANTES |2 Horas

después después después

TIPO 2 CON MAL |+ * * * * * 2-3 DIAS/SEMANA
CONTROL Y EN
FASE DE
ESTABILIZACION
TIPO 2 % * * * 1 DIA cada 7-14 dias
ESTABLE
TIPO1YTIPO 2 * * * * * * CADA3 DIARIO
(CON INSULINA) PERFILES O
EN FASE DE RIESGO
AJUSTE Y EN
PROGRAMAS DE
EDUCACION
TIPO1YTIPO 2 % * * % * * CADA3 2-3 DIAS/SEMANA
(CON INSULINA) PERFILES O
ESTABLE RIESGO
GESTACIONAL 1 HORA 1 HORA 1 HORA DIARIO
Los pacientes que recibe tratamiento con SICI deben realizarse al menos 4 determinaciones al dia de forma diaria
MAL CONTROL: FUERA DE OBJETIVO
ESTABLE: AL MENOS 3 HEMOGLOBINAS DENTRO DE OBJETIVOS
ESTABILIZ.—\CION"A_JUSTE: FASE DE INTERVENCION PARA LOGRAR CRITERIOS DE ESTABLE

Figura 1. Criterios de Autoanalisis de Glucemia Capilar. Area 7.

Como complemento a la monitorizacién de la Glucosa en sangre capilar, se utiliza
de forma generalizada el andlisis de la Hemoglobina Glicosilada (HbAlc)(%) en sangre
basal, pardametro que ha anadido una nueva dimensién a la evaluacién de la glucemia.
La HbAlc que es de origen proteico, nos facilita la historia glucémica de los 120 dias
anteriores a la obtencion de la muestra. Los 120 dias representan la vida media de los
Hematies, células implicadas en el proceso de formacién de dicho compuesto.

En ausencia de evidencia que determine la periodicidad con la que deben
realizarse los andlisis de HbAlc, el consenso de expertos propone unas pautas de
analisis en relacién con el tratamiento: trimestral para pacientes tratados con insulina
o en aquellos que no alcancen los objetivos terapéuticos y 2 veces al aio para el resto.
Algunos autores realizaron determinaciones alas 4y 8 semanas?*?. La HbA1c es el
marcador de elecciéon para la toma de decisiones sobre cambios del escalén
terapéutico, ademas ha demostrado su utilidad para predecir el riesgo de desarrollo de
muchas de las complicaciones crdnicas de la diabetes™>%7). Sy uso Optimo requiere de
la estandarizacién de los métodos de andlisis, ya que su ausencia limita la posibilidad

de comparacién entre los diferentes estudios®.

En la actualidad es requisito indispensable que los laboratorios que realicen la
prueba, dispongan del certificado de exactitud y precisiéon equiparable al método de
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referencia del DCCT'®. El umbral éptimo de HbAlc ha sido sugerido como la media
obtenida a partir de un muestreo estadistico de sujetos aparentemente no diabéticos.
Los valores de normalidad establecidos para la HbAlc oscilan entre el 4% y 6%
(SEMFyC). En este sentido, el “European Diabetes Policy Group” ha consensuado como
control aceptable en DM 2 niveles de Hbalc inferiores a 7,5%. La Asociacién
Americana de Diabetes (ADA 2007) establece una HbAlc < 7% como objetivo de
tratamiento aceptable y estable. En este sentido el Documento de Consenso del Area 7
establece como objetivo control una HbAlc < 6,5% en base a la adaptacion de la
Federacién Internacional de Diabetes - IDF 2005. Algunos estudios definen el mismo
valor de HbAlc como objetivo de control metabdlico™®.

Muchos han sido los autores que han relacionado la frecuencia de
monitorizacidn de la glucemia capilar y el control glucémico a través de la medicién de
la HbA1c!>#11/15,16,17,18,19,20,21,23,24) y muchos de ellos no han encontrado evidencias de
que una mayor frecuencia de autoanalisis disminuya los valores de HbAlc en los
diabéticos tipo 2 no insulinodependientes(s's’le’”’ls’lg).

Algunas conclusiones extraidas de la revision sistematica, hacen referencia a los
posibles beneficios de la SMGB en relacién con otros pardmetros medibles en los
pacientes, como la calidad de vida, el bienestar y la satisfacciéon. Se ha llegado a
proponer que aquellos pacientes que utilizan la SMGB podrian comprender mejor los
factores que afectan su enfermedad y de este modo percibir una mejora en su calidad
de vida™?. En esta linea no se han encontrado estudios gue concluyan de forma
significativa respecto a esta relacién, por lo que queda en el aire la propuesta de
realizar investigacion sobre la relacién entre la SMGB vy los aspectos mencionados.

Coste de la Automonitorizacion

Las Tiras Reactivas de Glucemia Capilar comenzaron a dispensarse de forma
directa en los Centros de Salud de la Comunidad de Madrid a partir del mes de abril de
1999 en base a la circular 2/93 emitida por el extinto Insalud, que modificaba el
sistema de distribucion de tiras reactivas, hasta el momento dispensadas a través de
las oficinas de farmacia previo visado de Inspeccién Médica. Anteriormente el pleno
del Consejo Interterritorial aprobd en el afio 1990 la propuesta de la Comisién de
Relaciones con el sector de produccion y distribucion de productos farmacéuticos de
facilitar a los pacientes diabéticos a través de las estructuras de Atencion Primaria (AP)
o consultas de Endocrinologia las jeringas y agujas para la administracién de insulina,
asi como las tiras reactivas para el control de la glucosa. La circular 6/91 dio
cumplimiento al acuerdo en lo referido al suministro de jeringas y agujas, ya que las
tiras reactivas de glucemia continuaron dispensandose en las oficinas de farmacia
hasta abril de 1999,

El uso de tiras reactivas para la SMGB es una practica habitual entre los pacientes

diabéticos, que consume un importante porcentaje del presupuesto sanitario asignado
al Capitulo de Farmacia en Atencién Primaria (AP). En el Area 7 de AP de Madrid, se
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viene observando en los ultimos afios, un aumento en el gasto producido por el
consumo de este material. Seglin datos obtenidos del Departamento de almacén del
Area, en el afio 2000 se gastaron 945.000 euros en tiras reactivas de glucemia capilar y
en el afio 2008 fueron 1.844.000 euros, sin embargo el numero de Pacientes incluidos
en el Servicio de Crdnicos de Cartera: Atencidn a pacientes Diabéticos pasé de 10.804 a
24.358, lo que supuso un aumento de la cobertura, pasando de 42,3% a 80,6%. Este
aumento de la cobertura junto con el incremento del precio de las tiras reactivas a lo
largo de los 8 afios hace que sea mas razonable el aumento del gasto producido por el
consumo de este material. Sin embargo, y en consonancia con esta situacién que se
presenta en el Area 7, algunos autores sugieren que la automonitorizacién es mucho
mas cara que los cuidados habituales estandarizados'?® y otros concluyen cémo una
disminucion en la frecuencia de SMGB disminuye el coste de forma llamativa'?”).

En el caso hipotético de que no estuviera indicado el autoanalisis en los
Diabéticos tipo 2 tratados solo con dieta o con antidiabéticos orales, y como
consecuencia se limitara el consumo de tiras reactivas sélo a los enfermos diabéticos
insulinodependientes, se produciria en el Area un ahorro minimo de 280.000 euros en
un afo. El calculo se ha hecho en base al consumo minimo que proponen las pautas
consensuadas en el Area 7 para los diabéticos tipo 2 no insulinodependientes (4 tiras /
2 semanas), el precio medio actual de la tira reactiva (0,36 euros) y el numero
aproximado de diabéticos tipo 2 no insulinodependientes que utilizan tiras reactivas en
2008 (7.520). Estos datos se han calculado en base a los diabéticos registros en
suministro de tiras 2008 (16.000) y a los datos arrojados por un estudio descriptivo
transversal realizado en el Area en el afio 2004, en el que se detectd que del total de
diabéticos del Area que consumian tiras reactivas, el 9.6% eran diabéticos tipo 1, el
42% eran tipo 2 insulinodependientes, el 39%, tipo 2 en tratamiento con antidiabéticos
orales y el 8,4% eran tipo 2 sélo en tratamiento con dieta, siendo estos dos ultimos el
motivo de nuestro estudio.

Hasta el momento, los estudios realizados no proporcionan suficiente evidencia
sobre la efectividad clinica de la SMGB, siendo este sin embargo un elemento muy
extendido del cuidado de la Diabetes, que supone un elevado coste para el Sistema
Sanitario. Estos son los motivos por los que se propone este proyecto de investigacion,
cuyo desarrollo consideramos seria relevante para lograr una mejor distribucién de los
recursos econémicos, y pertinente por el creciente nimero de pacientes diabéticos
tipo 2, que realizan automonitorizacion de la glucemia capilar y que desconocen, al
igual que en ocasiones los propios profesionales sanitarios, los beneficios de esta
técnica.

HIPOTESIS Y OBJETIVOS
Hipotesis conceptual

Los enfermos diabéticos tipo 2 no insulinodependientes que realizan
automonitorizacion de la glucemia basal (SMBG), presentan unos niveles de HbAlc en
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sangre similares a los niveles que presentan los diabéticos tipo 2 no
insulinodependientes, que siguen la intervencion habitual sin SMBG.

Hipétesis operativa

Los Diabéticos tipo 2 no insulinodependientes que realizan SMBG siguiendo las
pautas consensuadas en el Area 7, presentan como maximo una diferencia media
absoluta de 0,5 unidades en sus niveles promedio de HbAlc, con respecto a los que
siguen la intervencion habitual sin SMBG.
Objetivo principal

Comparar los niveles de HbAlc alcanzados por los pacientes con diagnostico
actual de Diabetes mellitus tipo 2 no insulinodependientes que realizan SMBG
siguiendo las pautas consensuadas en el Area 7, con los niveles alcanzados por los
pacientes que siguen la atencién habitual sin SMBG.

Objetivos secundarios

e Describir el tipo de pacientes diabéticos tipo 2 en funcién del tipo de
tratamiento: no insulinodependientes.

e Estudiar la relacion de posibles factores predictivos con el nivel de HbAlc.
e Describir los factores que determinan el "no control" glucémico (HbAlc > 6,5%).
e Determinar el porcentaje de concordancia entre el consumo medio de tiras
reactivas por paciente y la pauta media asignada a los pacientes del grupo
intervencion.
METODOLOGIA Y PLAN DE TRABAJO
Tipo de investigacion
Ensayo clinico controlado aleatorizado de grupos paralelos.
Variable de resultado principal

Niveles de hemoglobina glicosilada (HbA1lc) en sangre en el inicio, a los 6 meses
(corto plazo) y 12 meses (medio plazo) de seguimiento.
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Ambito de estudio

Se llevara a cabo en los Centros de Salud de Atencidén Primaria pertenecientes a
los Distritos Centro, Chamberi y Latina del Area 7 de Madrid.

Poblacion diana

Pacientes diabéticos tipo 2 no insulinodependientes pertenecientes al Area 7 de
Atencion Sanitaria de Madrid.

Poblacion de estudio
Pacientes diabéticos tipo 2 entre 45 y 65 afios de diagndstico actual que no
vayan a ser tratados farmacolégicamente con insulina, y asignados a Centros de Salud
del Area 7 de Atencién Madrid.
Criterios de inclusién
e Pacientes con diagnostico actual de diabetes mellitus tipo 2.
e De edad comprendida entre los 45 y 65 afos (ambos inclusive). Se ha elegido
este tramo etario por razones de prevalencia y por ser pacientes susceptibles

de alcanzar un control metabdlico éptimo.

e De ambos sexos. Diagnosticados y controlados en el ambito de la Atencién
Primaria.

e Dispuestos a participar y que hayan firmado el consentimiento informado.
e De cualquier raza pero con dominio del idioma (Espafiol).

e Capacitados para comprender y manejar su proceso de enfermedad.

e Con tarjeta sanitaria individual (TSI) asignada a un CIAS médico del Area 7.

e Con historia clinica informatica en Centros de Salud del Area 7.

Ambulatorios (con capacidad de acudir al Centro de Salud).
Criterios de exclusidn

e Pacientes cuya edad de diagndstico sea anterior a los 45 afios y superior a los
65.

e Diagnosticados en el ambito de Atencion Especializada.
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e Mujeres embarazadas.

e Pacientes que presenten otras enfermedades crénicas (cardiacas, hepaticas,
renales) no relacionadas con la diabetes que afecten su estado general.

e Pacientes en los que se ha renunciado a un control dptimo por circunstancias
de edad o esperanza de vida. En este caso se valora mantener al paciente
asintomatico, evitando las descompensaciones agudas (hipoglucemia o
hiperglucemia).

e Diabetes secundaria a otras patologias.

e Automonitorizacién previa.

e Tratamiento con insulina.

e Complicaciones severas de la diabetes.

e Pacientes incapaces de seguir el protocolo.

Pacientes con enfermedad mental.

Tamaiio de muestra y técnica de muestreo

Para una desviacién estandar de la HbAlc de 1, 66 (obtenida en un estudio
realizado en el Area 7 en el afio 2002 y ademds dentro del rango de los valores
obtenidos en otros estudios (que oscila entre 1y 2) (1112,16.18) "\ 3 diferencia minima a
detectar en la media de la HbAlc de 0,50 unidades entre los grupos (18), un nivel de
confianza del 95% (riesgo a = 0,05) y una potencia del 80% (riego B= 0,2) en un
contraste bilateral; el tamafio de muestra es de 193 pacientes en cada grupo. Se
estima un porcentaje de pérdidas de pacientes del 10% en base a la informacién
aportada por uno de los estudios™. Para el calculo de la muestra de utiliza el
programa GRANMO 6.0 en su modalidad comparacidon de medias independientes.

Todos los pacientes que desde consulta médica se realice el Diagndstico vy
cumplan criterios de inclusidn, se les brindara la posibilidad de entrar en el estudio de
forma consecutiva. Para la obtencidon de la muestra se aplicara una asignacién
aleatoria, mediante una tabla informatizada de numeros aleatorios. La intervencion
gue debe recibir cada paciente ird escrita en un sobre cerrado. La asignacion aleatoria
y preparacién de los sobres la realizaran los investigadores no relacionados ni con la
valoracién ni con la intervencién. Durante 2008 se registraron en el Area 7 un total de
2.761 diagndsticos nuevos (Fuente OMI-AP) con lo que estimamos que un afio sera un
periodo suficiente para la obtencién de la muestra.
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Duracion del estudio

2 afios, uno como maximo para la obtencidén de la muestra y otro para el
seguimiento de los pacientes.

Variables del estudio

e Sociodemograficas

AN N N

(\

Numero de identificacién paciente (NHC).

Centro de salud al que pertenece.

Edad (afios).

Fecha de nacimiento (dia/ mes/ afio).

Género (hombre, mujer).

Nivel de instruccion: (ni lee ni escribe, lee y escribe, primarios, secundarios,
medios, superiores).

Raza (hispdnicos, blancos no hispdnicos, latino-americanos, africanos, afro-
americanos, asiaticos).

e C(Clinicas

NN N S N NN

IMC (peso (Kg)/talla2 (metros)) Se considera obesidad si IMC>=30.
Presién Arterial (mmhg).

Antecedente personal de hipertensidn arterial (si, no).
Antecedente personal de hiperlipemia: (si, no).

Colesterol total (mg/dl).

HDL- colesterol (mg/dl).

LDL -colesterol (mg/dl).

Triglicéridos (mg/dl).

e Habitos

A SENIENRN

v

Fuma (ni, no).

Fuma cuantitativa (n@ cigarrillos/ dia).

Bebe (si, no).

Bebe cuantitativa (gr/dia). Se considera consumo excesivo de alcohol: 40
gr/dia en hombres y 24 gr/dia en mujeres.

Sedentarismo (si, no).

e Relacionadas con la enfermedad diabética

v
v
v

Realizacion de autoanalisis (SMBG) (si, no).
Fecha de diagndstico de la DM2.
Edad de diagndstico (afios).
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v Tipo de tratamiento (dieta, ADO sensibilizador, ADO secretagogo, ADO
modificador de la digestion).

v' Hemoglobina Glicosilada (%): hbalc_1.

v' Hemoglobina Glicosilada (%): hbalc_2.

v' Hemoglobina Glicosilada (%): hbalc_3.

v Glucemia basal en ayunas (mg/dl).

v Glucemia preprandial capilar (mg/dl).

v Glucemia postprandial capilar (mg/dl).

v Antecedentes familiares de diabetes (si, no).

v' Adherencia al tratamiento (si, no).

v Aparicién de hipoglucemias (si, no).

v Terapia dietética (si, no).

v Terapia de ejercicios (si, no).

v Pauta de autoanalisis (3 al dia, 4 -1dia / semana, 6 — 2 6 3 dias / semana, 6
al dia, otras).

v Tipo de glucémetro (Accu-chek compact, Accu-chek aviva, Accu-chek

sensor, Ascensia Elite, Freestyle lite, Glucocard G Sensor, Glucocard
Memory, One touch ultra, Optium plus G medisense).

v Consumo de tiras reactivas (n? tiras entregadas / afo).

v Control metabdlico categérica (control: £ 7%, no control >7%).

v N2 de consultas médicas por la DM (apuntes con cédigo OMI médico
dentro del Episodio de DM) / afio.

v N2 de consultas de enfermeria por la DM (apuntes con cédigo OMI
enfermero dentro del Episodio de DM) / afio.

Métodos estadisticos

Anadlisis descriptivo de las variables

Etiguetado y depuracion de datos: valoracion de valores atipicos y extremos.
Deteccion y etiquetado de valores perdidos y/o no aplicables. Descripcion de la
distribucidn de las variables cuantitativa a través de la aplicacién de pruebas de
normalidad (Kolmogorov- Smirnov) e histogramas con curvas de normalidad. Se
llevara a cabo un analisis por protocolo: los grupos de analisis se estableceran
en base a la realizacidn o no de automonitorizacion (SMBG).

Analisis univariado

A través de este andlisis detectaremos la eficacia de la SMBG (grupo de
intervencion) en relacién con los valores de la HbAlc. Podremos detectar
relacion entre el resto de los posibles factores predictivos /explicativos.
Aplicamos pruebas de contraste de hipdtesis para estudiar la comparabilidad
inicial de los dos grupos. Utilizaremos pruebas de Chi cuadrado y odds ratio
para las variables cualitativas y test de la T de Student para variables
cuantitativas con distribuciéon normal, en el caso de no detectar normalidad
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emplearemos alguno de los test no paramétricos: U de Mann). Analisis de
efecto: se realizard una comparaciéon de la media de la HbAlc en ambos grupos
mediante el analisis de la varianza para medidas repetidas y calculo del
intervalo de confianza de la diferencia para estimar la precision del efecto
(asumimos normalidad de la variable). Para ello usaremos la media de las
determinaciones de HbAlc en cada paciente a lo largo del estudio corrigiendo
por el nivel basal. Se realizaran analisis estratificados para detectar la presencia
de posibles variables confusoras y de interaccién.

e Analisis multivariante

Llevaremos a cabo un modelo multivariante de regresion logistica que relacione
los factores determinantes del "no control" glucémico. Para ello
categorizaremos nuestra variable dependiente transformandola en variable
cualitativa dicotémica, en base al nivel de HbAlc que define el control
metabdlico (control: <7%, no control >7%). Para el analisis estadistico
utilizaremos el programa SPSS 16.0 para Windows. Rechazaremos la Hipdtesis
nula al obtener una significacion p < 0,05.

Métodos de recogida de informacién

Toda la informacién quedara registrada en la Historia Clinica informatica OMI-AP
por parte de los profesionales clinico — asistenciales que participan en el estudio. La
informacién serd introducida a través de los Protocolos Clinicos: “Promocion de la
salud y prevencién de la enfermedad en el adulto”, “Atencién a pacientes Crénicos” y
“Patron de valoracién funcional n2 2: nutricional — metabdlico”. Las variables
sociodemograficas son cumplimentadas por parte del personal administrativo cuando
se realiza la asignacidn del paciente al Centro de Salud. Las variables relacionadas con
las pruebas analiticas basales quedan registradas automaticamente en la historia
clinica del paciente gracias al Programa OMILAB que vuelca directamente los datos
analiticos desde la base de datos del laboratorio de los Hospitales de Referencia:
Clinico San Carlos y Fundacién Jiménez Diaz a la base de datos OMI de Atencién
Primaria. A la hora de recoger la informacién se rechazard toda aquella que se haya
registrado en texto libre, en base a la gran dificultad que plantea su obtencidn. La
extraccién de la informacidn serd exclusivamente informatica, y se realizara a través de
la aplicacién de Sentencias SQL de forma centralizada y por parte del departamento de
informética de la Gerencia del Area 7.

Plan de trabajo

El proyecto se llevard a cabo desde la Gerencia del Area 7 de AP: Direcciones
Clinico - asistenciales y la Unidad de Formacion e Investigacidén, en colaboracidon con
los Centros de Salud. Los médicos y enfermeras de los Centros de Salud que quieran
participar y se comprometan con el proyecto, seran los encargados de hacer el
seguimiento de los pacientes diabéticos en consulta. Los Técnicos de la Gerencia seran
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los encargados de realizar la asignacion aleatoria de las intervenciones, el disefio de la
base de datos, la depuracién y analisis de los datos. Asi mismo elaborardn las
propuestas de informes y las de Publicacidn de la investigacion. Periodo de realizacién:
Desde enero de 2010 hasta enero de 2012. Este periodo de 2 afios es variable en la
medida que se consiga el tamafo muestral.

Etapas de desarrollo

e Presentacidn del proyecto a las Comisiones Directivas y a los responsables de
Formacion continuada de los Centros de Salud a través de reunion centralizada
y emisidon de cartas solicitando compromiso de colaboracién (Fig. 2) desde la
Gerencia de Area 7 de AP: 22 quincena de enero de 2010 se realizaran
presentaciones descentralizadas por los Centros con el fin de implicar al mayor
nuimero de profesionales (médicos y enfermeras).

Una vez informado sobre el proyecto de investigacidn titulado: Influencia de la
automonitorizacidn de la glucemia capilar en el control glucémico de los pacientes
diabéticos tipo 2 no insulinodependientes, en un Area sanitaria de Madrid.

- Anteponiendo en cualguier caso el interés del paciente ate cualguier
otra consideracidn, segun se desprende de la declaracidn de Helsinki y sus
enmiendas posteriores.

- Siguiendo las instrucciones gue se me especificaran en el protocolo.

- Formando parte del grupo asistencial junto con los profesionales de este
centro de salud, seleccionando y realizando el seguimiento de los pacientes
gue pudieran ser incluidos en este ensayo clinico, una vez el protocolo cuente
con dictamen favorable del Comité Etico de Investigacidn clinica.

Centro de Salud: Area

D/DfAa.: serd el
Coordinador investigador de este centro de salud, en el que ademas participaran los
siguientes profesionales:

Firmas:
1. Apellidos, Nombre

Correo electrdnico
2. Apellidos, Nombre

Correo electrdnico
3.  Apellidos, Nomhbre

Correo electrdnico
4.  Apellidos, Nombre
Correo electrdnico
5. Apellidos, Nombre

Correo electrdnico

En Madrid, a de de 20

Figura 2. Compromiso de Colaboracidon en el Proyecto de Investigacion

e Identificaciéon del personal participante y recogida de compromisos de
colaboracién. Primera quincena de febrero de 2010.
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Seleccion de pacientes y Consentimiento informado. Primer trimestre del aio
2010 hasta el primer trimestre 2011 (ambos incluidos).

Asignacion aleatoria de las intervenciones. Durante todo el afio 2010 hasta
completar el tamafio muestral.

Disefio y creacion de la base de datos y registro de la informacidén disponible.
Investigador principal a lo largo del mes del periodo de estudio.

Inicio del periodo de seguimiento: para cada pacientes desde la fechas de
diagnéstico (de inclusién en el estudio) hasta un afio después. Los médicos y las
enfermeras asistenciales realizaran el diagndstico, la valoracidn inicial (Fig. 3) y
el seguimiento (Fig. 4) de los pacientes diabéticos en base a las
recomendaciones recogidas en el documento de consenso sobre el manejo del
paciente con diabetes en el Area 7 y a la Cartera de Servicios Estandarizados de
Atencidén Primaria de Madrid (Fig. 5A, 5B).

[ Valoracion inicial

Anamnesis

» Antecedentes familiares de enfermedad cardiovascular precoz: infarto de
miocardio o muerte sibita en progenitores o familiares de primer grado
varones <55 afios ywo mujeres < 65 afios.

Antecedentes personales de: HTA, dislipemia y enfermedad cardiovascular.
Consuma de tabaco y alechol.

Anamnesis o valoracion funcional de la percepcion de la salud, nutricidn,
eliminacion y ejercicio gque incluya, al mencs, presencia/ausencia de interés y
conccimiento de conductas saludables, n® comidas diarias, consumo diario de
frutas, verduras, grasas y azlcares, tipo e intensidad de ejercicio y ritmo
intestinal.

Edad de inicic o fecha de diagnostico.
+ Tipo de diabetes.

Exploracion fisica

» Talla, peso, Indice de masa corporal (IMC). Perimetro de cinfura.

+ Medicion de tension arterial.

+ Presencia/ausencia de pulsos pedios, femoral y carotideo. Recomendable
Indice tobillofizrazo.

» Presencia/ausencia de edemas en miembros inferiores.

+ Reflejos osteo-tendinosos.

+ Pruebas de deteccion de neuropatia como percepcion de la vibracion
(diapasdn de 128 Hz), sensacion de prezién del monofilamento 5,07 -10 gr-
en la cara distal plantar de ambos primeros dedos del pie. Si esta alterado,
proceder a la exploracion de 4 puntos. (La pérdida de sensibilidad a
monofilamente wo la reduccién de la sensibilided vibratoria predicen la
aparicion de Ulceras en el pie).

» Examen de los pies para detectar lesiones de riesgo como callosidades,
hipergueratosis, fisuras, ampollas y deformidades dseas

Pruebas complementarias

+ Hemoglobina glicosilada.

+ Estudio analitico basico, que incluya:

Glucosa.

Perfil lipidico (colesterol fotal, ¢-LOL, c-HOL y triglicéridos).
Creatinina y caleulo del filtrado glomerular estimado por MORD.
Indice albumina/creatinina.

Pruebas hepaticas.
TSH en diabetes tipo 1, diglipemia y mujeres =50 afios.

o000 00

» ECG.
+ Retinografia, para cribado de retinopatia diabética

Figura 3. Valoracidn inicial del paciente diabético.
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| Seguimiento |

| Frecuencia de visitas |

Las visitas se programaran en funcién del grado de control metabdlico, las
necesidades del proceso educativo y el tiempo de evolucion de la diabetes.

Tras el diagnostico, las visitas se realizaran cada 2 semanas, hasta ajustar el
tratamiento y haber desarrollado el programa basico de educacion.

La insulinizacién requiere una frecuencia de al menos 1 visita cada 5 dias.

Después del primer afio de diagnostico, en diabéticos estables o sin cambios en
el tratamiento se efectuaran como minimo:

« 2 visitas médicas al afio.
« De 3 a4 visitas al afio de enfermeria.

| Contenido de la consulta médica |
Anualmente debe realizarse una anamnesis, exploracion fisica completa v
pruebas complementarias para valorar la existencia de complicaciones.
Cada seis meses debe realizarse una valoracion de los objetivos de control y del
plan terapéutico y adaptarlo si es preciso.

Periodicidad de las actividades en consulta. (Adaptada Gedaps)

Visita iniciall | Visitas

Diagnéstico | control Semestrales | Anuales
Peso/IMC @ & [ )
Perimetro de cintura (FC) & ® ®
TAIFC & P = =
HEATC @ = @
Perfil lipidico @ ® @
Cociente albiminal/creatinina & &
Creatinina (plasma) ] )
Retinografia { Fondo de Ojo & +
Exploracién pies & @
{monofilamento v vibratoria)
Exploracion pulsos @& ®
(pedio femoral y carotidea)
ECG & ++
Cumplimiento Dieta [t = &
Cumplimiento ejercicio [t = &
Cumplimiento Farmacolagico & & 2]
Revisar libreta autoanalisis & P )
Investigar hipoglucemias & = @
Intervenciones educativas & & )
Anamnesis de complicaciones | & ®
Ceonsejo Anfitabaco & 2 @
Vacuna antigripal @

+ Segun protocolo retinopatia.
++ Cada 2 afios. En presencia de alteraciones se debera aumentar la frecuencia de su
realizacién.

Figura 4. Seguimiento del paciente diabético en consulta.
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Servicio 407: ATENCION A PACIENTES ADULTOS CON DIABETES

MELLITUS

INDICADOR de COBERTURA Criterio de Inclusion
N© a'gpg;-,ggna,g mayores de 14 Se contaran las personas mayores de 14 afos gue
afios que cumplen el criterio de ha.::'aq sido diagnosticadas con uno de los siguientes

BRELDRNG: criterios:

2 eAhsion *  Glucemia al azar igual o superior a 200
0% de personas mayores de 14 mg/dl mas signos v sintomas clasicos de
anos diabetes (polidipsia. poliuria, polifagia v

perdida de peso).
*  Glucemia basal plasmatica igual o superior

a 126 mg/dl en dos o mas ocasiones (120
mg/d]l en sangre venosa o capilar).

*  Glucemia a las dos horas de la sobrecarga
oral con 75 gr. de glucosa igual o superior a
200 mg/dl en dos o mas ccasiones.

Se incluiran también a los pacientes con diagnostco
previc de diabetes mellitus con informe de un
Servicio sanitario gque lo acredite o en fratamiento con
farmacos antidiabeticos.

CRITERIOS DE BUENA ATENCION

En las personas incluidas en el servicio constara:
CBA1

Valoracion nicial de:

+ Antecedentes familiares de enfermedad cardiovascular precoz: infarto de miocardio
o muerte subita en progenitores o familiares de primer grado varones <53 afios y/o
mujeres < 63 afios.

Antecedentes personales de: HTA, dislipenua v enfermedad cardiovascular.
Consumo de tabaco y alcohol.

Anamnesis o wvaloracion funcional de la percepcion de la salud. nutricion,
eliminacion v ejercicio que incluya, al menos, presencia/ausencia de interés v
conocimiento de conductas saludables, n® comuidas diarias. consumo diario de
frutas, verduras, grasas y azicares, tipo e mtensidad de ejercicio v ritmo intestinal.
Edad de inicio o fecha de diagnodstico.

Tipo de diabetes.

Figura 5. A. Servicio de Cartera 407. Atencidn a pacientes adultos con diabetes mellitus. Atencién
Primaria.
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CBA2
Una exploracion fisica, al menos una vez al afio, que incluya:

IMC.

Medicion de tension arterial.

Indice tobillo/brazo.

Presencia/ausencia de edemas en miembros inferniores.
Reflejos osteo-tendinosos.

Sensibilidad.

Examen de los pies.

- & >  »

Excepcion:
» IMC en pacientes inmovilizados en domicilio.

CBA3

Tener realizado. al menos en una ocasion desde el diagnostico de la enfermedad o en el afio
previo, v con la periodicidad que en cada caso se especifica, las sigmentes pruebas

complementarias:
+ Hemoglobina glicosilada trimestral s1 = 8% v semestral s1 inferior a 8%.
+ Estudio analitico basico anual, que mcluya:
+ Glucosa.
+ Perfil lipidico (colesterol total, ¢-LDL. c-HDL v triglicéndos).
+ Creatimna.
+ Indice albiunina/creatinina.
+ Fondo de ojo informado bienal.
+ ECG informado cada 5 afios.

Excepciones:

+  Analitica, fondo de ajo vy ECG en el momento del diagnadstico en los pacientes con
diagnostico previo de diaberes mellitus (DM).

«  ECG en pacientes inmovilizados.

+ En los pacientes con DM tipo 1, se admite gue el fondo de ajo no se realice hasta
pasados 3 afios del diagnostico.

CBA 4

Al menos un control (cada dos meses en los pacientes tratados con insulina, cada tres meses, s1
lo esta con antidiabéticos orales, y cada seis, s1 el tratanuento es exclusivamente dieta) que
incluya:

Peso.

Sintomas de hipoglucemia.

Valoracion de la adherencia al plan terapéutico.

Revision del tratamiento farmacologico.

Revision del plan de cuidados.

Consejo/Informacion sobre consumeo de tabaco v de alcohol.

* # & & & *

Aclaracion:
La adherencia al plan terapeutico incluyve la valoracion del cumplimiento del paciente
del plan de cuidados y del tratamiento farmacologico pautado.

Figura 5. B. Servicio de Cartera 407. Atencion a pacientes adultos con diabetes mellitus.
Atencién Primaria.
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e Finalizado el periodo de seguimiento, se recogera toda la informacién
disponible.

e Ultimo trimestre de 2011. Volcado y grabacién de los datos, depuracién y
anadlisis estadistico de los datos. Discusion de los datos por parte de los
investigadores.

e Ultimo trimestre de 2011 y enero de 2012, conclusiones y elaboracién del
informe final. Propuestas de publicacion de los resultados de la investigacion.
Difusion de los resultados.

ASPECTOS ETICOS

Este proyecto serd evaluado por la Comisién de Investigacidén de la Agencia Lain
Entralgo y por la Comisiéon Cientifica de Atencidén Primaria de Madrid y se remitird para
su evaluacién al CEIC del Area 7. Su realizacién seguira las normas de Buena Practica
Clinica, los principios enunciados en la Declaracion de Helsinki. Se informard al
paciente debidamente (Fig. 6) y se le solicitara a cada uno el consentimiento
informado por escrito (Fig. 7). Ambos documentos deberan ir grapados y se guardaran
en una carpeta clinica del paciente.

LIMITACIONES DEL ESTUDIO

La imposibilidad de cegar el estudio dada la naturaleza de la intervencidn. Sesgos
de migracién: el seguimiento durante 12 meses puede aumentar el niumero de
pérdidas aunque podrian ser minimas en base al carater crénico de la enferrmedad.
Con el fin de minimizar las pérdidas se establecen visitas de seguimiento a los 3, 6y 9
meses de iniciar la intervencién. Se puede producir un sesgo de ensamble: las
diferencias encontradas pueden ser debidas a otros factores diferentes de los efectos
del factor bajo estudio.
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Titulo del estudio: Influencia de la automonitorizacion de la glucemia capilar en
el control glucémico de los pacientes diabéticos tipo 2 no insulinodependientes, en un
Area sanitaria de Madrid

Estimado Sr./Sra:

El estudio al que le invitamos a participar se realiza en los Centros de Salud del
Area 7 de la Comunidad de Madrid, ha recibido la aprobacidn del Comité de Bioética
del Area 7 de Atencidn Primaria de Madrid, asi como de la Comision de Investigacidn
de la Agencia Lain Entralgo.

El objetivo del estudio es evaluar la influencia de la automonitorizacién de la
glucemia capilar en los pacientes con Diabetes Mellitus tipo 2 sin tratamiento de
insulina en el control glucémico, a través de los valores de Hemoglobina Glicosilada
(HbALc)

El médico y la enfermera de referencia realizaran el diagndstico, la valoracion
inicial, el seguimiento de su diabetes y la educacidn sanitaria relacionada con el
proceso. En este estudio habra dos grupos de pacientes, uno al cual se le paute la
realizacién de automonitorizacidn de la glucemia capilar ademads de la intervencion
habitual coman para todos, y otro grupo gue no precise realizar esta técnica. Todo el
proceso de manejo de su Diabetes Mellitas estara basado en las recomendaciones
recogidas en el Documento de Consenso sobre el manejo del paciente con diabetes en
el Area 7y a la Cartera de Servicios Estandarizados de Atencién Primaria de Madrid. Asi
mismo estos profesionales actualizaran la informacion de su historia clinica que sea
precisa, determinaran las pruebas necesarias para valorar su evolucidn y le solicitard
gue responda a preguntas relacionadas con el manejo de su Diabetes.

Si usted acepta participar en el estudio, recibira al azar o bien la intervencidn de
automoenitorizacion con practica habitual en consulta o sodlo esto dltime (sin
automoenitorizacion). La duracidn del estudio serd de un afio y el nimero de consultas
a las gue deberd acudir, serdn pautadas por su meédico y enfermera en base a la
evolucidn de su enfermedad. Los resultados de la realizacidn de la técnica de
automonitorizacién se compararan con la practica habitual sin la realizacion de la
técnica.

El recibir la intervencion de automaonitorizacidn no supondrd para usted ningdn
riesgo ni efecto adverso, asi como tampoco lo tendrd el no recibirla. NO SE PROBARA
NINGUN MEDICAMENTO NI SE REALIZARAN TECNICAS O PROCEDIMIENTOS
DIFERENTES A LOS DE LA PRACTICA HABITUAL.

Los datos de las personas gue entren en el estudio serdan manejados de forma
estrictamente confidencial y andnima, de tal manera que no se podra conocer, a
guien corresponden los resultados, segin la Ley Organica 15/1999, de 13 de
diciembre, de Proteccidn de Datos de Cardcter Personal. Cada paciente serd
identificado con un cddigo que sélo conocerd los profesionales gue le atienden.

Si no acepta participar en el estudio la atencidn recibida sera exactamente la
misma.

Puede abandonar el estudio en cualguier momento sin dar explicaciones y
puede ejercer el derecho a rectificacién de la base de datos.

Consideramos gue es muy importante conocer la efectividad de las practicas
clinicas relacionadas con el control y manejo de la Diabetes Mellitas tipo 2. Los
resultados serviran para generalizar a futuros pacientes esta intervencidn, si resulta
tener un buen resultado mejorando el control de los pacientes con Diabetes. Es por
ello gue agradecemos enormemente su participacion y colaboracion, quedando a su
disposicion para cualguier cuestion gue desee aclarar o pregunta que desee
formularnos.

FDO:
Investigadora principal

Figura 6. Hoja informativa para el paciente.
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Titulo del estudio: Influencia de la automonitorizacion de la glucemia capilar en
el control glucémico de los pacientes diabéticos tipo 2 no insulinodependientes, en un
Area sanitario de Madrid

(Nombre y apellidos del paciente)

He leido la hoja de informacién gue se me ha entregado.

He recibido suficiente informacidn sobre el estudio.

He hablado con mi médico

He podido hacer preguntas sobre el estudio y aclarar dudas.

Comprendo y acepto que mi participacidn es voluntaria.

Comprendo y entiendo que puedo retirarme del estudio en cualguier momento:
1. Cuando guiera.
2. Sintener que dar explicaciones.
3. Sin que esto repercuta en mis cuidados médicos o de cualguier

otro profesional sanitario.

Confidencialidad de los datos recogidos:

Los profesionales que participan como investigadores en el estudio seran los
Unicos que conozcan sus datos personales. Sélo se accederd a la parte de la historia
clinica cuyos datos sean relevantes para el estudio, y en cualquier caso, nos
comprometemos a guardar la mas estricta confidencialidad.

En todo caso, se cumplird la Ley Orgdnica 15/1999, de 13 de diciembre, de
Proteccion de Datos de Caracter Personal y, por tanto, quedan establecidas las
garantias para mantener la confidencialidad.

Presto libremente mi conformidad para participar en el estudio.

En Madrid, a............. de..... e de 200......
Nombre y apellidos del participante  Firma Fecha: / /
Nombre y apellidos del investigador Firma Fecha: / /

Telefono de contacto:

Figura 7. Consentimiento Informado para el Paciente.

PRESUPUESTO

Solicitud de material informatico para que la investigadora principal pueda
introducir los datos correspondientes ya que va a ser ella la encargada del registro de
los pacientes y del manejo de la base de datos. Este recurso permitira dejar libre el PC
de uso habitual, lo que permitird simultanear ésta, con otras actividades que se
realizan en los departamentos implicados de la Gerencia. El proyector portatil nos
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permitird la presentacién descentralizada del proyecto en todos los Centros de salud
del Area. Se solicita dinero para material de papeleria para el proceso de edicién y
confeccién de publicaciones. Viajes y Dietas: Reuniones de coordinacidn del grupo de
investigacidn, necesarias para asegurar un adecuado andlisis estadistico y elaborar los
informes. Presentacién de los resultados: se precisara financiacidn para la inscripcion y
bolsa de viaje para la presentacion de resultados en Congresos nacionales e
internacionales (Fig. 8).

a) Adquisicion de bienes y contratacion de servicios
(Inventariable, fungible y otros gastos)

Material fungible de oficina y gastos para la realizacién del seguimiento 500
Edicién y confeccion de publicaciones 600
Actualizacion de la version 15 a la versién 16 en castellano de SPSS 1.500
Videoproyector portatil 1.800
Ordenador Portatil 1.000
Tiras reactivas de glucemia para el grupo intervencion 40.000

b) Viajes y dietas

Desplazamientos del grupo de investigadores y evaluadores 1.800

Reuniones del equipo investigador.

1 Asistencia a Congreso Internacional (mas bolsa de viaje) 2.000

1 Asistencia a Congreso Nacional (mas bolsa de viaje) 1.000
TOTAL 50.800

Figura 8. Estimacion de gastos de ejecucion.
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