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Abstract

In the lockdown period, during the recent pandemic from COVID-19, the
use of telemedicine for all categories of chronic patients has been en-
couraged by all scientific societies and governing bodies.

In type 1 diabetic patients, telemedicine has been used for some time
to control and verify the state of metabolic balance, through specific
platforms for data download.

There are numerous evidences that support the positive effect of insulin
therapy by insulin pump (CSIl) compared to multinjective insulin therapy
and the use of continuous blood glucose monitoring systems (CGM) and
integrated insulin pump systems and glycemic monitoring (SAP).

The purpose of our study is to describe the results of our first experience
of remote implants through the use of telemedicine of insulin pumps
and continuous glycemic monitoring in four patients with type 1 dia-
betes in low metabolic compensation complicated by hypoglycemias.

Two weeks after the insulin pump has been implanted, a hypoglycemic
episode reset was recorded in all patients and the ‘time in range’ was
greater than 90% in three of the four patients.

Furthermore, the implanted patients were given a survey to evaluate
their experience and everyone declared that they were satisfied overall.
Our first and small experience of pump system through the use of re-
mote technologies has obtained encouraging results and could be
taken into consideration for the therapeutic management of selected
patients, trained in the use of technologies and followed over time.

KEY WORDS diabetes mellitus; insulin pumps; telemedicine system.

Riassunto

Nel periodo del lockdown, durante la recente pandemia da COVID-19,
é stato incentivato da tutte le societa scientifiche e dagli organi di go-
verno il ricorso all'utilizzo della telemedicina per tutte le categorie di
pazienti cronici.

Nelle persone con diabete tipo 1 la telemedicina ¢ stata utilizzata gia
da tempo per controllare e verificare lo stato di equilibrio metabolico,
tramite piattaforme specifiche per lo scarico dati.

Numerose sono le evidenze che supportano l'effetto positivo della tera-
pia insulinica mediante microinfusore (CSlI) rispetto alla terapia insulini-
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ca multiniettiva e 'utilizzo dei sistemi di monitoraggio
in continuo della glicemia (CGM) e dei sistemi integra-
ti di microinfusore e monitoraggio glicemico (SAP).
Scopo del nostro studio e quello di descrivere i risul-
tati della nostra prima esperienza di impianti in re-
moto, attraverso |'utilizzo della telemedicina, di mi-
croinfusori e di monitoraggio glicemico in continuo
in quattro pazienti affetti da diabete tipo 1 in scarso
compenso metabolico complicato da ipoglicemie.
Dopo due settimane dall’impianto del microinfuso-
reintuttii pazienti e stato registrato un azzeramento
degli episodi diipoglicemia e il time in range ¢ stato
>90% in tre dei quattro pazienti.

Ai pazienti che hanno effettuato 'impianto, inoltre,
e stato somministrato un questionario per valutare
'esperienza vissuta e tutti si sono dichiarati global-
mente soddisfatti.

La nostra prima esperienza di impianto di microin-
fusore in remoto attraverso l'ausilio delle tecnologie
ha ottenuto risultati incoraggianti e potrebbe essere
presa in considerazione per la gestione terapeuti-
ca di pazienti adeguatamente selezionati, educati
all’utilizzo delle tecnologie e seguiti nel tempo.

PAROLE CHIAVE diabete mellito; microinfusori; te-
lemedicina.

Introduzione

Nei pazienti affetti da diabete mellito tipo 1 (DMT1)
che non raggiungono gli obiettivi glicemici prefis-
sati, che presentano scarso controllo glicemico e/o
ipoglicemie ricorrenti, la terapia insulinica mediante
microinfusore (CSll) puo essere una valida alterna-
tiva®.

Numerosi studi hanno valutato lefficacia della CSI
rispetto alla terapia insulinica multiniettiva (MDI).
Uno studio multicentrico condotto in aperto ha evi-
denziato una riduzione della variabilita glicemica e
degli episodiipoglicemici nonché un miglioramento
della qualita della vita®?. L'utilizzo della CSIl sembra
inoltre intervenire contro lo sviluppo/progressione
della retinopatia e neuropatia diabetica®.

Le indicazioni al trattamento con CSll sono dispo-
nibili nelle numerose linee guida e documenti di
consenso“”. Le indicazioni prioritarie sono rap-
presentate dal valore dell’emoglobina glicosilata
(HbAlc) persistentemente elevata in confronto al
target desiderato per il paziente e dalla presenza
di ipoglicemie severe, specie notturne. Il successo
terapeutico con CSll e fortemente influenzato dalla
motivazione, educazione e capacita di gestione del
paziente.

Il microinfusore pud essere integrato o associato
con un sistema di rilevazione della glicemia in con-
tinuo (CGM) che rende molto piu efficace la terapia
in termini di riduzione delle ipoglicemie gravi e della
variabilita glicemica. La CSlI si e dimostrata costo-ef-
ficace rispetto alla MDI®9.

Numerosi studi hanno dimostrato benefici clinici
significativi con l'uso del CGM nei pazienti con dia-
bete, a prescindere dalla modalita di somministra-
zione dell'insulina0-19),

Nel febbraio 2019, il Congresso dell’Advanced
Technologies & Treatments for Diabetes ha con-
vocato un panel internazionale composto da
pazienti diabetici, medici e ricercatori con espe-
rienza nella tecnologia del CGM. Lobiettivo era
lo sviluppo di target clinici correlati all’'uso del
CGM, con l'obiettivo di fornire raccomandazioni
a medici, ricercatori e pazienti diabetici sull’uti-
lizzo e l'interpretazione dei report relativi ai dati
forniti dal CGM. Non sono stati condotti studi a
lungo termine per dimostrare come le metriche
del CGM correlino e/o predicano gli esiti clinici e
molti dei report pubblicati valutatiin questa sede
non hanno ancora evidenze solide®??.

Uno studio sulla relazione tra retinopatia diabetica e
time in range®V e un secondo studio basato sull'ana-
lisi dei dati di automonitoraggio glicemico su 7 punti
giornalieri del Diabetes Control and Complications
Trial (DCCT)® hanno dimostrato una relazione tra il
tempo nel range target (70-180 mg/dL) e la compar-
sa delle complicanze del diabete. Sono state inoltre
osservate correlazioni tra “time in range”, 'lHbALC e
il numero di eventi ipoglicemici severi e non seve-
ri?328 ’analisi retrospettiva dei dati del CGM, come
UAGP (profilo glicemico ambulatoriale), consente ai
clinici e ai pazienti diidentificare le aree problemati-
che e fissare quindi obiettivi raggiungibili*"*?.
Scopo del nostro lavoro e quello di descrivere i risul-
tati dell'impianto di microinfusori, gestito in remoto,
in quattro pazienti affetti da DMT1 che avevano tutti
presentato ipoglicemie gravi nel periodo immedia-
tamente precedente alla pandemia COVID-19 e che
erano stati selezionati per un impianto di microinfu-
sore in SAP.

Materiali e metodi

Durante il periodo che va dal primo aprile al 18
maggio 2020 si e reso necessario Uimpianto CSll in
quattro pazienti affetti da DMT1, seguiti dalla nostra
struttura e gia selezionati nei mesi precedenti, per
ipoglicemie ricorrenti.
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Abbiamo quindi attivato un percorso educazionale
in remoto sia tecnologico che di educazione tera-
peutica e counting dei carboidrati in varie sedute,
nelle quali erano partecipiil medico, il tecnico azien-
dale per'addestramento tecnologico ed il paziente.
| pazienti erano tutti affetti da DMT1 da almeno un
anno e tutti presentavano frequenti episodi di ipo-
glicemia sia diurna che notturna e almeno un epi-
sodio di ipoglicemia grave negli ultimi tre mesi (Ta-
bella 1).

All’inizio del percorso terapeutico i pazienti gia pra-
ticavano l'autocontrollo con il sistema flash glucose
monitoring (FGM) ed erano gia addestrati all’inter-
pretazione delle frecce di tendenza. | contatti sono
stati organizzati previa iscrizione su piattaforma
Skype e tutti i pazienti sono stati supportati per la
migliore riuscita della connessione. L'uso della con-
divisione dello schermo é stato fondamentale sia
per rafforzare le informazioni terapeutiche quali la
cinetica dell'insulina, la sensibilita insulinica, 'ad-
destramento alle correzioni, sia per il supporto edu-
cazionale sul counting dei carboidrati, sostenuto
anche dallo scambio di diari alimentari con e-mail.
Leducazione tecnologica, supportata dai tecnici
aziendali é stata praticata in video conferenza dopo
aver fornito i pazienti di microinfusore ibrido (due pa-
zienti) o di patch pump (due pazienti) il tutto suppor-
tato anche da video tutorial certificati dalle aziende
produttrici. Il percorso non ha avuto ostacoli se non
qualche modesta difficolta nelle connessioni. Non ci

Tabella 1 | Caratteristiche dei pazienti.
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sono state difficolta sia per la consegna del materiale
ai pazienti sia per limpianto dei dispositivi. Eventua-
li situazioni particolari sono state superate in modo
brillante per il costante intervento da parte dell’equi-
pe medica e dei tecnici dell’azienda.

Alla data di oggi non ci sono stati drop out.

Risultati

Dopo due settimane dall’'impianto é stato effettua-
to lo scarico dei dati dei pazienti (Tabella 2), due da
care link Medtronic, gli altri due da LibreView Abbott
(essendo quest’ultimi in attesa di Dexcom G6).

| valori riscontrati a due settimane nei quattro pa-
zienti sono espressi anche in forma grafica nelle suc-
cessive figure (Figure 1, 2, 3, 4).

In riferimento al questionario di gradimento som-
ministrato ai pazienti, tutti dichiarano di non aver
riscontrato alcuna difficolta tecnica anche se due
pazienti hanno dichiarato di aver provato preoccu-
pazione e timore durante e subito dopo linizio del
trattamento con microinfusore.

Tutti i pazienti sono soddisfatti del percorso educa-
tivo e di addestramento prima dell’impianto e del
supporto ricevuto dall’equipe durante i giorni suc-
cessivi ed hanno dichiarato che l'impianto in tele-
medicina puo essere una valida alternativa.

Due pazienti tuttavia ritengono che sarebbe stato
pit semplice l'utilizzo del percorso tradizionale.

Paziente 1 Paziente 2 Paziente 3 Paziente 4
Eta (anni) 22 31 47 20
Sesso F F F F
Durata del diabete (anni) 3 7 10 2
Ultima HbA,_(%) 6.1 62 76 6.2
Ipoglicemie totali* (n.) 7 10 14 8
Ipoglicemie
<54 mg/dl* (n.) 3 2 2 4
Addestramento . . . .
Counting CHO o ol ol o
Addestramento Si Si si Si
decisioni terapeutiche
N. sedute di addestramento 3 3 5 3
Prese_nza No No No No
caregiver
Tipo microinfusore Medtronic Medtronic Omnipod Accu Chek

670G 670G Insulet Solo

Sensore connesso Si Si No No
Tipo sensore Guardian Sensor 3 Guardian Sensor 3 FreeStyle Libre FreeStyle Libre

* ultimi tre mesi prima dell'impianto.
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Tabella 2 | Valoria 14 giorni dall’ impianto.

Paziente 1 Paziente 2 Paziente 3 Paziente 4

HbA, _stimata (%) n.d. 6,2 7.8 6,5

TIR (%) 98 91 41 92

TBT (%) 1 2 0 0

TAR (%) 1 7 59 8
Ipoglicemie <54mg/dl (n.) 0 0 0 0
Glicemia media (mg/dl) 104+19 132433 189+26 135+26
Dose media di insulina (U/1) 23 26 n.d. n.d.

TIR (time in range) = tempo trascorso con valori compresi tra 70 e 180 mg/dl; TBT (time below range) = tempo trascorso con valori < 70 mg/dl; TAR (time

above range) = tempo trascorso con valori > 180 mg/dl;
n.d.=non determinato.

Discussione

Lo scopo del nostro studio e stato quello di descri-
vere i risultati della nostra prima esperienza di im-
pianti in remoto attraverso l'utilizzo della telemedi-
cina di microinfusori e di monitoraggio glicemico in
continuo in quattro pazienti affetti da DMT1 in scar-
so compenso metabolico per la presenza di ipogli-

cemie talora gravi.

Valutazione e progressi

Medtronic

@ 18/05/2020 - 27/05/2020 (10 giorni) Non disponibile

A due settimane dall'impianto

del microinfusore in

tutti i pazienti e stato registrato un azzeramento de-
gli episodidiipoglicemia el timein range e risultato
>90% in tre dei quattro pazienti.

Ai pazienti e stato inoltre somministrato un que-
stionario per valutare l'esperienza vissuta. Tutti i
pazienti si sono dichiarati globalmente soddisfatti,
sia del percorso educazionale e di addestramen-

to che del supporto ricevuto

Generato il: 07/01/2021, 15:54

dall’equipe durante

Pagina 1di 13

Dati tratti da: MiniMed 670G, MMT-1781 (NG2059368H)
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(1 volte) (1 volte)

®

Uscita mod. Automatica
1%

Statistiche
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Nessuna calibrazione

Uscita da modalita Auto: glucosio
alto

Erogazione max in modalita
Automatica

Erogazione minima in modalita
Automatica

Glicemia richiesta per modalita
98% Automatica

Valore sensore poco accurato

Tempo in target
Non disponibile

Aggiornam. sensore
Nessun valore sensore

Fine sensore

Modalita Automatica disattivata
dall'utente

Allarmi
Microinfusore sospeso dall'utente

Modalita Automatica in attesa

* Impostazioni microinfusore pil recenti

*** Glucose Management Indicator Causa non identificata
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o1

|

6 Medalita Auto (settimana) 0% (00h)
Modalita manuale (settimana) 100% (7g 00h)
Uso sensore (settimana) 68% (4g 19h)

Media glucosio sensore + DS 107 £ 25 mg/d|

GMI™* =
Coefficiente di variazione (%) -

Awvisi gluc. sens. basso/alto (al giorno) 03/086

0 Media glicemia 104 £ 19 mg/di
Glicemia / Calibrazione (al giorno) 38/28

6 Dose totale giornaliera (al giorno) 23 unita
Insulina tramite bolo (al giorno) 13U (57%)

Insul. Basale Auto/Basale (al giorno) 10U (43%)
Sostituzione set Ogni 1,8 giorni
Sostituzione serbatoio Ogni 2,7 giorni

w Pasto (al giorno) 29
Carboidrati immessi (al giorno) 92+72g

Tempo insulina attiva 3:00 ore

Questo report  compatibile con i calcoli elaborati dal software

Figura 1 | Risultati paziente 1.

Y Glucose Profile utilizzate

all'Inter

Diabetes Center.
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Valutazione e progressi

Medtronic @ 16/04/20 - 30404720 {15 giomi)

Nen disporibile
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Generato il: 0306720, 21:12
Dati tratti da: MiniMed 570G, MMT-1781 (NG2002136H)
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Figura 2 | Risultati paziente 2.

Report AGP

STATISTICHE E TARGET GLUCOSIO

2T maggio 2020 - 9 giugno 2020 14 Giorni
%% di tempo in cul il dispositive per || monitoraggio 100%
continue del glucosio & attive
rvalli e target per

Intervalli i glucosio Target % & it (OraGioma)

Intanvalio stahito 70-180 mgidl Superiare a 70% (16h 4Bmin_)

Infirione & 70 mg/dL nfiericre: & 4% (58min.)

Inficione a 54 mgidL nfiericre: 3 1% (14min.)

Supariare 3 180 mgidl Infieriors & 35% [8h)

Superiore a 250 mgidL Infeericre: a 5% (1h 12min)
Valore medio del glucosio 186 mgi
Indicatore di gestione del glucosio (GMI) 7.8% o 61 mmolimol

27,0%

Variabilita del glucosio

Defin: i wariazione i

P [CV); ZI6% target

LibreView

Molto alto 10%
260 mgyidL (24 24min)
Alto 46%
181 - 250 mgidL {11h 2min.)
Intervallo stabilito 44%
70 - 180 mgldL {10h 34min.)
Basso 0%
54 - 69 mgldL {Dmin.)
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- 75%
= P o R = L 50%
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TOr
54
]
0000 12:00 0000

Figura 3 | Risultati paziente 3.
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Report AGP

3 giugno 2020 - 16 giugno 2020 (14

STATISTICHE E TARGET GLUCOSIO

LibreView

3 giugno 2020 - 16 giugno 2020 14 Giorni
% di tempo in cui il dispositivo per il monitoraggio 99%
continuo del glucosio & attivo — Molto alto 1%
>250 mgidL (14min.)
25
Intervalli & target per Diabete tipo 1 o tipo 2 180 Altu 9%
181 - 250 mg/dL (2h 10min.)
Intervalli di glucasio Target % di lethure {Cra!Sicrmo)
Intervallo stabiliio 70-180 mgidL Superione a T0% (16h 48min.)
Inferiore a T0 mgfdL Inferiore 2 4% (58min.)
Inferiore a 54 mgdL Infariore a 1% (1dmin.) Intervallo stabilito 90%
Superiore a 180 mg/dL Infariare & 25% (8h) 70 120 mghL {21h 38min.}
Superiore a 250 mgdL Inferiore 2 5% (1h 12min.)
Ognl aumento del 5% del tempo nellintenvalio (TO-180 mg/dL) & clinicamente vantaggioso Basso n%
. . 0 54 - 68 dL (Omin.
Valore medio del glucosio 138 mga = oo ik
Indicatore di gestione del glucosio (GMI) 6,6% o 49 mmol/mol g = Molto basso 0%
<54 mg/dL {0rmin.)
Variabilita del glucosio 23.8%

Definito come coefficiente di variazione in percentuale (%CV); 236% target

PROFILO DI GLUCOSIO AMBULATORIALE (AGP)

350mgidL

250 4

r— 180

Intervallo stabilito

L n

1~ 95%

|- 75%
- 50%

- 25%

L 5%

00:00 03:00 0600 08:00

Figura 4 | Risultati paziente 4.

i giorni successivi e non hanno riscontrato alcuna
difficolta tecnica.

La pandemia da COVID-19 ha spinto gli operatori sa-
nitari a drastici cambiamenti nell’assistenza sanitaria.
Tutte le societa scientifiche e gli organi di governo
hanno suggerito, nel periodo di lockdown, il ricorso
all'utilizzo della telemedicina. Ancor di piu, nelle per-
sone con DMT1, patologia dove gia da tempo la tele-
medicina e adottata per lo scarico dati su piattaforme
specifiche e il controllo a distanza. Gli obiettivi della
telemedicina nel diabete sono quelli di poter fornire
uno strumento utile per migliorare assistenza conti-
nua ottenendo cosi un buon controllo metabolico e
il ritardo delle complicanze. Se non a tutti i pazienti &
dato di intraprendere un percorso terapeutico avan-
zato come quello di un impianto di microinfusore,
liter e di sicuro possibile con pazienti motivati, an-
che se non obbligatoriamente “smart”, e certamente
decisi a gestire in modo ottimale il proprio status,
impegnandosi comungue ad una attenta anche se li-

12:00

00:00

bera compliance alimentare e a una costante attivita
fisica. Indispensabili imangono comunque i controlli
clinici e la relazione diretta medico-paziente. Nono-
stante i benefici apportati dalla telemedicina, il suo
sviluppo e la sua diffusione sono ancora difficili.

Risulta quindi necessario sollecitare le istituzioni sanita-
rie alluso della telemedicina e formare gli utenti sul cor-
retto utilizzo dei dispositivi. Bisogna inoltre aggiornare
la rete con la banda larga, diffondere l'informazione in
maniera capillare sostenendo i meno abbienti anche
con supporti tecnologici e creare una piattaforma unica
regionale con notevole attenzione alla “cyber security”.

Conclusioni

La nostra prima esperienza di impianto CSIl in re-
moto attraverso lausilio delle tecnologie, seppur
effettuata su un numero limitato di pazienti, ha otte-
nuto risultati incoraggianti e potrebbe essere presa
in considerazione per la gestione terapeutica di pa-
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zienti adeguatamente selezionati, fortemente moti-
vati, educati all’'utilizzo delle tecnologie e seguiti nel
tempo. Un buon sistema di tele-connessione medi-
co-paziente consente non solo di avere uno scam-
bio di informazioni veloci tra paziente e medico ma
anchedidare un senso di protezione e sicurezza alle
persone con diabete. Tutto questo si traduce in un
miglioramento della qualita di vita del paziente, in
una riduzione del rischio di complicanze e di ospe-
dalizzazioni e di un supporto in caso di eventi critici.

Si ringraziano Medtronic Italia, Roche Diagnostics spa, Theras Bio-
care srl per il supporto tecnologico prestato.
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