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¥ Continue glucose monitoring en ¥ Alarm systemen zijn essentieel

pmee hypoglycemie unawareness pmee

e Hoogte alarm in vliegtuigen

e Brandalarm in huizen

¢ Alarm systemen gedurende narcose en operatie

e Ons lichaam heeft specifieke alarm systemen:

e koorts
* pijn
e zweten en hartkloppingen

Bruce H.R. Wolffenbuttel,

internist-endocrinoloog
Universitair Medisch Centrum Groningen

url: www.umcg.net
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CGMhypo unawareness

Alpha-Omega congres, Utrecht, mei 2009

et Glucose drempel voor autonome en « .
Hypoglycemie unawareness
neuroglycopene symptomen
umce e umce
';‘.lvbﬂ'gw'c},éﬁié AR o : ¢ Eerst verlies van adrenerge symptomen
o TR S L e el A « Dan verlies van neuroglycopene symptomen
Blood glucose (mmol/L)
e 5T 4 e Onverwacht bewustzijns verlies zonder prodromen
BRI Start of k.”a'" e Ernstig invaliderend en beangstigend
release b dysfunction i .
* Groot verlies van controle en functioneren
Confusion/loss

Sweating,
tremaor
palpitations

of concentration

i Camafseizure
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Permanent brain damage

CGM'hypoiunawareness

¥ ¥
> Een ‘second opinion’ > En nog een ....

umcc umcac

* Mw. A. heeft hypo's op de gekste momenten, die zij niet o Dhr. B. heeft ook hypoglycemie ‘unawareness’
voelt aankomen e Thuis aantal malen van trap gevallen, gelukkig steeds zonder
¢ Internist elders ‘kan er niets mee’ ernstig letsel
e Meet glucose van 2 mmol/l zonder enige klachten ¢ Frequente zelfcontrole en regulatie geen soelaas
¢ UMCG: ernstig gestoorde maagontlediging e Vergoeding glucosesensor door zorgverzekeraar geweigerd
e Aanpassing insuline therapie e Begin 2008 succesvolle PTx; thans klinisch uitstekend, is
insuline- en hypo-vrij

e Ondanks 12-14 BG controles per dag blijvend moeite met
hypo’s

e PS. PTx betekent levenslang anti-afstotingsmiddelen, en is
niet goedkoop

e Zorgverzekeraar wijst vergoeding glucose sensor af
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Indicatie voor CGM ?

e Mw.C,

o cystic fibrosis, status na longtransplantatie

* moeizame reguleerbare type 1 diabetes mellitus,
gecompliceerd door hypo-unawareness, recidiverende
ernstige hypoglycemieén mét schade, ernstige
maagontledigingsstoornissen, en perifere en autonome
neuropathie

¢ recidiverende luchtweg infecties met Ps.Aer.

- CASES
%‘ The Beep of the Sensor, the Thnll of Control
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NY Times
Augustus 2006 !

Instelbaar
alarm

CGMhypo unawareness
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Waarom wordt CGM niet vergoed ?

[Celet op het advies van de medisch adviseur is er is nog onvoldoende evidence over de
meerwaarde van continue (bloediglucose itoring in de thuissi ie, met behulp van

p , als onderdeel van de beh ing van di, . De g
vergelijkende onderzoeken geven geen inzicht in de effecten op langere termijn of over
lspecificke doelgroepen voor deze therapie. Het toe wvan deze beh ling wamn
idiabetes is niet conform de stand van de wetenschap en praktijk en is daarom geen te

wverzekeren prestatie op grond van de forgverzekeringswet en aanverwante regelgeving.

Advies van het College
Het College adviserrt u bovenvermald advies re betrekken in uw eventuele beslissing
naar uw verzekerda(n).

Hoogachtend,

Datum

25 oktober 2007

¥
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Waarom wordt CGM niet vergoed ?

de stand van de wetenschap en praktijk. De medisch adviseur heeft literatuuronderzack
gedaan om te onderzoeken of dit deel van de behandeling van diab wellicht hi

voldoet.

* enis vergeten:

¢ zich in te leven in de situatie van de patiént
¢ echte experts te raadplegen

+ effe te googelen

¢ de nieuwe apparatuur zelf te beoordelen
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Wat zeggen de experts ?

e “The use of continuous subcutaneous glucose monitoring
(CGM) provides an answer for at least some of the
inadequacies attributed to point capillary SMBG (...)”

(Harman-Boehm, 2008)
1. postprandiale bloedglucose schommelingen

2. nachtelijke hypoglycemie of hyperglycemie die niet
via SMBG is gedetecteerd

3. plotselinge onverwachte hypoglycemie

4. hypoglycemie unawareness

% Is er gerandomiseerde studie naar CGM als

s hypoglycemie alarm ?

Nee
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Parachute use to prevent death and major trauma related
I by

onal challenge: systematic review of

-andomised controlled trials

Coamaebiary €25 Sapaith, Jall I* Pell

Abarract
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Er zijn ook geen gerandomiseerde
gecontrolleerde prospectieve studies naar
nut en effect van:

e Brandalarm

B SRS N

Individuals who insist that all interventions need
to be validated by a randomised controlled trial
need to come down to earth with a bump

e Alpha-Omega seminars

e Het nut van een parachute bij het vallen of springen uit
een vliegtuig

« CGM technologie

umcac

= Sensor

= Transmitter

=
A - e .
= Receiver or Monitor

CGM'hypoiunawareness
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“Interstitial glucose can lag behind blood glucose by as much
as 20min when blood glucose levels are changing rapidly.”

1 (Harman-Boehm, 2008)

Will still need BG checks for:

Calibrating

=  Gives a fingerstick BG value to the CGM system so the values will
align with each other

- Number of Calibrations vary by device

- Best times to calibrate are when the BG values are stable: before
meals and before bed

Treating lows and highs

Making insulin dose decisions

4
umcac

= Arrows are presented in the display indicating the immediate glucose
trend:

horizontal (no change), -1 to 1 (mg/dL)/min
slightly up (increase), 1 to 2 (mag/dL)/min
strongly up (rapid increase), > 2 (mag/dL)/min

slightly down (decrease), -1 to -2 (mag/dL)/min

strongly down (rapid decrease). < -2 (mg/dL)/min

4—/—»\1
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Hypoglycemie detectie met Freestyle
Navigator CGM

e 91 personen type 1 diabetes
e Gem. 8 conventionele BG metingen per dag, tesamen met

dragen van CGM (met een stil alarm)

e CGM alarm gezet op 4,7 mmol/l = 1,6 hypo alarm per dag
e totaal aantal hypo perioden: 1103

e 44% hiervan waren langer dan 60 min.

e slechts 35% werd binnen een uur herkend klinische en via

conventionele BG meting met meting lager dan 3,8 mmol/I

¢ 's nachts was herkenning nog veel lager: 19%

McGanaugh & Bergensta\ Diabetes Technol Therap 2009; 11: 145-50
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CGMhypo unawareness

Hypoglycemie detectie met Freestyle
Navigator CGM

niet ontdekte hypo's komen vaak voor
patiénten blijken pas laat een hypo te merken of te verifiéren

met CGM alarmering kunnen hypo's tijdiger worden
opgemerkt en gecorrigeerd

McGarraugh & Bergenstal. Diabetes Technol Therap 2009; 11: 145-50

CGMhypo unawareness

Duur van nachtelijke hypoglycemie
voorafgaande aan epileptische aanvallen

* Vier patiénten met epileptische aanvallen door
hypoglycemie, terwijl patiént sensor droeg

Buckingham et al. Diabetes Care 2008; 31: 2110-2

umcac

Casus 1

Case L

16 jaar jonge man, MiniMed
CGMS tijdens diabetes kamp
Type 1 diabetes sinds Ift 6 jaar,
HbAlc 7,4%

Nachtelijke hypo < 2,4 mmol/I
was aanwezig 4 uur véor

Casus 2

e 12 jaar oud, MiniMed CGMS- . =
Gold monitor (zonder real time
data of alarm).

e Type 1 diabetes van 8 jr Ift,
HbA1lc 9%

e Hypoglycemisch vanaf 22 u,

CGM'hypoiunawareness

Hypoglycemie vanaf 3 uur,
epilepsie aanval rond 7 uur
Droeg originele CGMS, zonder
alarm

HbA1c 8,8%

Dit was eerste epileptische
aanval; behandeld met
glucagon

Buckingham et al. Diabetes Care 2008; 31: 2110-2
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epilepsie epilepsie om 2 uur
2 % | o Alle glucose metingen < 3,4
= =
@ @ mmol/I
! !
E E e Eerste epilepsie aanval,
= = glucagon injectie
= =
= =
= =
(O] (O]
(E] (E]
Buckingham et al. Diabetes Care 2008; 31: 2110-2 Buckingham et al. Diabetes Care 2008; 31: 2110-2
e e
N Casus 3 N Casus 4
umcac umecac
16 jaar jong meisje, type 1 H e 17 jaar oud meisje, type 1 diabetes sinds 7 jr Ift, droeg
diabetes sinds 1 jr Ift Case3 Seizure MiniMed 722 Paradigm real-time continue glucose monitor,
| nooit eerder hypoglycemische epilepsie

Sensor alarmeerde gedurende ruim 2 uur voor epileptische
aanval plaats had, sliep onder dekbed dat alarmgeluiden van
pomp / sensor dempte

e QOok ouders hoorden bij binnenkomen het alarm niet

Buckingham et al. Diabetes Care 2008; 31: 2110-2
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%f %? Duur van nachtelijke hypoglycemie voorafgaande

Casus 4 S
aan epileptische aanvallen
umcac umecac

RF Linked BG @  Manual BG B Calibration +  Sensor Sensor Alarm ;@’

e Vier patiénten met epileptische aanvallen door

Cased hypoglycemie, terwijl patiént sensor droeg

00 | e Sensor registreerde hypoglycemie (< 3,4 mmol/l) 2 tot 4
Seizure uur véor epilepsie aanval

L
200
’A{}_//\—H\\ o Zelfs met vertraging van de glucose meting subcutaan van

7 M 18 minuten in vergelijking met bloed glucose meting
100 ) y

hebben sensoren voldoende tijd om te alarmeren
0
Thu 0:00

e Dit ondersteunt praktisch nut van hypo alarm

Y
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CGMhypo unawareness
CGMhypo unawareness

Buckingham et al. Diabetes Care 2008; 31: 2110-2

e
¥ 1scem bij hypo unawareness kosteneffectief ?
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Kosten:

® sensor op jaarbasis: 4200 Euro

e 12 BG metingen per dag: 3000 Euro

* pancreastransplantatie: 10000 Euro

* antiafstotingsmedicatie jaarlijks: 20000 Euro

Baten:
¢ minder hypoglycemische comata
e minder hypo-gerelateerde accidenten

* betere kwaliteit van leven CT scan day 10: enh d lesions bi ipital and parietal cerebral cortices.

MR day 18 and 50: persistent hyperintense and hypointense lesions on T1-weighted
and T2-wei 1, resp., in bil date and lenticular nuclei, cerebral cortices (E,
G, H; arrows), and substantia nigra (K, L; arrows) and hypoi ity and hyperi ity
in bilateral hippocampus (C, D, G, K, L) Fujioka, M. et al. Stroke 1997; 28: 5847
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CGM'hypoit

Conclusies en aanbeveling
umcac

* Gebruik Real-Time CGM is n=1 experiment

¢ Dit geldt voor vele situaties in geneeskunde, bv.
groeihormoon behandeling

e RT CGM bij hypo unawareness dient door zorgverzekeraar
vergoed te worden voor 3 maanden 'trial’ periode

¢ Bij gebleken benefit (bv. reductie ernstige hypo's of
comata) dient vergoeding gecontinueerd te worden

CGM'hypoiunawareness




