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Il monitoraggio glicemico 
continuo: cambia lo 

scenario? 



Monitoraggio Glicemico Continuo (CGM)
CGM è un sistema per la rilevazione dei livelli di glucosio nel fluido interstiziale.
Esso consiste di 3 componenti:
• Sensore sottocutaneo;
• Unità elettronica per la trasmissione del segnale;
• ricevitore/unità di archiviazione (pompa insulinica, ricevitore o smartphone).

Retrospettivo “holter-like”: i dati 
vengono visualizzati dopo che il 
paziente ha utilizzato il sensore.

Real-time : il paziente può leggere i 
dati rilevati dal sensore sul ricevitore 
o sulla pompa e modificare la terapia



CGM Impiantabile

Sensore Smart Transmitter Mobile App

90 giorni di uso 
continuativo

Allarmi tramite
vibrazione sul corpo

Nessun ricevitore
aggiuntivo

Incisione Inserzione Copertura dell’incisione



Monitoraggio Flash del Glucosio (FGM)

FGM può essere considerato
“CGM on-demand” (Kropff).

FGM non richiede calibrazioni ma
non dispone di allarmi in presenza di
ipoglicemia .

Comprende un sensore della durata di 14 giorni in grado di misurare i livelli di
glucosio a intervalli di 1 minuto, memorizzando i dati delle ultime 8 ore.

Operando una scansione rapida del sensore, il paziente può visualizzare su un
lettore l'attuale livello di glicemia ed un grafico che mostra il trend del
glucosio nelle ultime 8 ore.



Accuratezza del CGM/FGM
Per l’utilizzo cui è destinato, l’accuratezza e la precisione del CGM 
sono delle caratteristiche di fondamentale importanza.

Nel corso degli anni sono stati sviluppati diversi indici per valutare 
l’accuratezza del CGM:

• MARD – Differenza media assoluta relativa
MARD può essere diversa nei diversi contesti iperglicemico, 
euglicemico ed ipoglicemico, quindi deve essere valutata in 
ciascuna delle situazioni.

• Parkes/Consensus Error Grid



MARD dei sistemi CGM/FGM in commercio
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Performance 
parameters CGM vs YSI CGM vs YSI CGM vs YSI CGM vs YSI CGM vs Laboratory

MARD (%) 12 13 9 (adulti) 10 
(pediatrici) 14.2 9.1±8.29 

11,4±2,7

MAD 

hypoglycemia

13.4 mg/dl

(< 100 mg/dl) 

6.4mg/dl

(≤70 mg/dl) 

10.6±8.5

(≤75 mg/dl) 
9.6

MARD at 
euglycaemia 

11.4

(>100 mg/dl) 

9.7

(70-180mg/dl) 

10.3±7.5

(75-180NB: 

mg/dl) 

11.4

MARD

>180 mg/dl 
- 8 6.3±4.8 11.0

Overall CEG A+B (%) 99.7 99.5 98.6% 

YSI: Yellow Spring Instrument; MAD Mean Absolute Difference; MARD: Mean Absolute Relative
Difference



Study Design & Methods

0 – 6 Months

7 – 12 Months

Enrollment

Randomization

Personal CGM
+ SMBG

“Usual Care”
SMBG Only

Continue
Personal CGM

Start
Personal CGM

Primary Outcome 
at 26 Weeks

52 Week Results

Study Results Reflect Outcomes After 6 Months

The JDRF CGM Study Group. N Engl J Med 2008;359:1464-76.



CGMS in T1DM: effect on HbA1c
Continuous glucose monitoring and intensive treatment of type 1 diabetes 

(JDRF, NEJM, 2008)

p< 0.001





Efficacia di CGM sul compenso metabolico

Pickup JC, BMJ 2011

Metanalisi 6 RCT su soggetti con DMT1. Complessivamente 449 soggetti con CGM
sono stati confrontati con 443 soggetti con SMBG



La riduzione di HbA1c è proporzionale ai giorni/settimana di uso del 
sensore e all’HbA1c di partenza

Pickup JC, BMJ 2011



HbA1c



CGM in T1DM on MDI: The DIAMOND Study

158 soggetti con Diabete Mellito Tipo 1, in terapia con MDI.

• Età ≥25 anni
• HbA1c 7.5-10.0%
• Non utilizzo di CGM per 2 mesi prima dell’arruolamento.

Randomizzazione a CGM:SMBG=2:1.
105 soggetti randomizzati a CGM (Dexcomm G4) e 53 
soggetti randomizzati a SMBG.

Beck et al. JAMA, 2017



Maggiore riduzione dei livelli di HbA1c 
nel gruppo CGM

Beck et al. JAMA, 2017



Riduzione della variabilità glicemica nel gruppo CGM: minor tempo in 
ipo- ed iperglicemia.

Riduzione del numero di rilevazioni capillari/die a 24 settimane: 
3.1/die per CGM vs 4.1/die per SMBG (p<0.001)

Beck et al. JAMA, 2017



CGM in T1DM on MDI: The GOLD Cross-over Study

RCT cross-over open-label della durata di 69 settimane, che ha 
coinvolto 161 soggetti con DMT1 in terapia MDI con livelli di HbA1c 
≥7.5%

Outcome primario: variazione dei livelli di HbA1c a 26 e 69 
settimane

Run-in
6 settimane

Randomizzazione
26 settimane

Wash-out
17 settimane

Cross-over
26 settimane

26 settimane 69 settimane
Lind M et al, JAMA 2017



Maggiore riduzione dei livelli di HbA1c 
nel gruppo CGM

Lind M et al, JAMA 2017



Miglioramento degli outcomes secondari 
nel gruppo CGM

Lind M et al, JAMA 2017



CGM e T2D

100 pts con T2D non in basal-bolus

Riduzione dell’HbA1c nel 
gruppo CGM di 1.0, 1.2, 0.8  

e 0.8 a 12, 24, 38 e 52 
settimane



A higher number of SMBG measurements per day was strongly
associated with a lower HbA1c level with the association being present in
all age-groups and in both insulin pump and injection users (20,555
participants)



Efficacia del CGM nella vita reale

Foster NC et al, Diabetes Care 2016

Sono stati analizzati i dati del database DMT1 Exchange.

Sono stati inclusi 17.731 pazienti, con DMT1 diagnosticato da 
almeno 1 anno.

I pazienti sono stati inclusi nel gruppo CGM se utilizzavano
sistemi di monitoraggio in continuo nei 30 giorni precedenti la
visita clinica.



HbA1c minore nei pazienti che utilizzano CGM

Foster NC et al, Diabetes Care 2016



CGM vs CGM+SMBG: Studio Replace-BG
RCT volto a dimostrare la non inferiorità di CGM senza SMBG vs CGM+SMBG, in
226 soggetti adulti con DMT1 in buon compenso metabolico (HbA1c <9.0%).
Outcome primario dello studio: tempo trascorso nel range 70-180 mg/dL dopo
26 settimane.

Aleppo G et al , Diabetes Care 2017



CGM da solo è sicuro ed efficace come CGM+SMBG

Aleppo G et al , Diabetes Care 2017



Incidenza di Ipoglicemia moderata : 1-2 eventi per pz/sett;
Incidenza di Ipoglicemia severa: 0.1-1.5 eventi per pz/anno.

Gli episodi ipoglicemici ricorrenti portano all’instaurarsi
dell’incapacità di percepire le ipoglicemie, che aumenta di
3-6 volte il rischio di ipoglicemie severe.

4-10% delle morti in giovani soggetti con DMT1 sono
dovute ad episodi ipoglicemici.

Ipoglicemia

van Beers CAJ et al, J of Diabetes Sci & Technol 2016 



I primi studi sul CGM si sono concentrati 
prevalentemente sulla riduzione dell’HbA1c

van Beers CAJ et al, J of Diabetes Sci & Technol 2016 



CGM ed Ipoglicemia

•120 soggetti, bambini ed adulti, affetti da DMT1, in 
trattamento MDI o CSII

•HbA1c <7.5%
•Randomizzati a CGM o SMBG 

Outcome primario: tempo trascorso in ipoglicemia 
(glicemia <63mg/dL) dopo 26 settimane.

Battelino T et al, Diabetes Care 2011



Minor tempo trascorso 
in ipoglicemia nel 
gruppo con CGM 

Riduzione dei livelli di 
HbA1c nel gruppo CGM

Battelino T et al, Diabetes Care 2011



Active phases
16 weeks

Washout 12 
weeks



RIDUZIONE DEL TEMPO TRASCORSO IN IPOGLICEMIA E 
DEGLI EVENTI IPOGLICEMICI NEL GRUPPO CGM



Effetto di CGM su soggetti con storia di 
Ipoglicemia Severa 

Choudhary P et al., Diabetes Care 2013

Audit retrospettivo di 35 pazienti con DMT1 con
ipoglicemie inavvertite ed elevato rischio di ipoglicemia
severa dopo 1 anno di CGM.

88% dei pazienti arruolati in terapia CSII, di cui 65% con
sospensione per livelli bassi di glucosio (LGS). I pazienti
utilizzavano sistemi diversi di CGM.



L’utilizzo di CGM riduce gli episodi di ipoglicemia severa

Choudhary P. et al. Diabetes Care 2013

Nessun miglioramento per quanto concerne il ripristino della sensibilità alle 
ipoglicemie

SH: Ipoglicemia severa; LGS:Low-glucose suspend



Tecnologia di rilevazione del glucosio ed ipoglicemia nel 
diabete tipo 1: studio controllato randomizzato, 

multicentrico, non-mascherato, 

Studio IMPACT

Bolinder J et al. Lancet. 2016 Nov 5;388(10057):2254-2263



Tempo trascorso in ipoglicemia (<70mg/dL) nelle 24h

Riduzione media 
del tempo in 

ipoglicemia del 38% 
(74 minuti)

Bolinder J et al. Lancet 2016 



Tecnologia flash glucosio-sensibile come sostituzione per 
il monitoraggio della glicemia per la gestione dei pazienti 
affetti da diabete tipo 2 trattati con insulina: uno studio 

multicentrico, in aperto randomizzato controllato

Studio REPLACE

Haak T. Diabetes Ther. 2017 Feb;8(1):55-73



Haak T. Diabetes Ther. 2017 Feb;8(1):55-73

Endpoint Primario

Endpoints
secondari

riduzione 
significativa del 

tempo trascorso in 
ipoglicemia



CGM e Qualità della vita

451 bambini ed adulti con DMT1 sono stati randomizzati a CGM o 
SMBG per 26 settimane.

I partecipanti o i genitori dei partecipanti (soggetti <18 anni) hanno 
compilato all’arruolamento e dopo 26 settimane i questionari:
• Hypoglycemia Fear Survey (HFS)
• Problem Areas In Diabetes (PAID) 
• Social Functioning Health Survey (SF-12)

JDRF, Diabetes Care 2010



Variazione degli indici QoL tra i soggetti nel gruppo CGM e SMBG

JDRF, Diabetes Care 2010



Analisi Costo-Efficacia della terapia combinata CSII+CGM vs 
CSII

Analisi Costo/Efficacia eseguita mediante CORE Diabetes Model in 
due coorti:
• HbA1c non controllata
• Elevato rischio di eventi ipoglicemici severi.

Roze S, Diabetes Technology & Therapeutics 2016



Analisi Costo-Efficacia della terapia combinata CSII+CGM vs 
CSII

Coorte con HbA1c non controllata
• 1.19 quality adjusted life-years (QALYs) guadagnati rispetto a CSII 

(10.55 QALYs vs. 9.36 QALYs);
• CSII+CGM è associato ad un costo maggiore rispetto CSII alone (€

84,972 versus € 49,171; differenza € 35,801)
Coorte con elevato rischio di eventi ipoglicemici severi
• Guadagno di 1.44 QALYs rispetto a CSII;
• Un costo maggiore di circa € 31,583 rispetto a CSII

Un beneficio maggiore per la popolazione ad elevato rischio sia per il 
paziente con DMT1 sia per il cittadino contribuente.

Roze S, Diabetes Technology & Therapeutics 2016



Indicazioni CGM Retrospettivo
Utilizzo diagnostico puro:
• In sospette alterazioni glucidiche non diabetiche (S. ipoglicemiche,

Glicogenosi, Fibrosi cistica)
• In sospetta gastroparesi diabetica

Utilizzo diagnostico-terapeutico:
Valutazione profilo glicemico, e conseguente adeguamento degli
schemi terapeutici
• Nei pazienti diabetici di tipo 1 in compenso non ottimale, sia in

età pediatrica, sia adulti
• In presenza di ricorrente iperglicemia al risveglio
• Nel sospetto di “Hypoglycemia Unawareness”
• In gravidanza
• Nei pazienti di tipo 2 fragili/instabili (es. anziani con ipoglicemie

non evidenti al SMBG)



Indicazioni CGM Real-time

Adulti DMT1
• Ipoglicemia

asintomatica, ricorrente, severa ≥2/anno (intervento di una terza
persona)
• Insoddisfacente controllo metabolico

HbA1c stabilmente superiore al target desiderabile per lo specifico
paziente [ >8% (MDI); >7,5% (CSII); >7% (prima e durante gravidanza)]
• Condizioni lavorative o stili di vita in cui un controllo molto frequente è

consigliabile ma non praticabile (ad es. autisti, personale sanitario, sportivi)

Bambini DMT1
Ipoglicemia

asintomatica, ricorrente, severa ≥2/anno
Insoddisfacente controllo metabolico



Algoritmo per pazienti con ipoglicemia problematica

Choudhary P. et al. Diabetes Care 2015



Limiti del CGM

Expertise
CGM permette di modulare la terapia insulinica sulla base dei

trend osservati. .La gestione delle terapia con CGM è speso frutto
della pratica clinica del medico e non ci sono algoritmi definiti.
Questo rende il CGM appannaggio solo dei medici abituati a lavorare
con CGM

Automonitoraggio
La maggior parte dei sistemi CGM richiede la calibrazione e

quindi non elimina il ricorso alla rilevazione capillare. Ciò può
costituire un limite nell’accettazione da parte di alcuni pazienti.

Utilizzo nei soggetti con DMT2
Assenza di consistenti evidenze scientifiche in questa 

categoria di pazienti.



Ma nonostante i limiti…….



Tecnologia di rilevazione del glucosio ed ipoglicemia nel 
diabete tipo 1: studio controllato randomizzato, 

multicentrico, non-mascherato, 

Studio IMPACT

Bolinder J et al. Lancet. 2016 Nov 5;388(10057):2254-2263



Tempo trascorso in ipoglicemia (<70mg/dL) nelle 24h

Riduzione media 
del tempo in 

ipoglicemia del 38% 
(74 minuti)

Bolinder J et al. Lancet 2016 



Tecnologia flash glucosio-sensibile come sostituzione per 
il monitoraggio della glicemia per la gestione dei pazienti 
affetti da diabete tipo 2 trattati con insulina: uno studio 

multicentrico, in aperto randomizzato controllato

Studio REPLACE

Haak T. Diabetes Ther. 2017 Feb;8(1):55-73



Haak T. Diabetes Ther. 2017 Feb;8(1):55-73

Endpoint Primario

Endpoints
secondari



Gli studi IMPACT e REPLACE
L’utilizzo del sensore vs il monitoraggio standard del glucosio si
traduce in una simile riduzione dell’HbA1c

L’utilizzo di questa tecnologia si è associato ad una marcata:
- riduzione di tutti gli indici di ipoglicemia
- riduzione della variabilità glicemica
- miglioramento della qualità di vita e degli indici del trattamento.

Quando si confronta il sensore con il monitoraggio classico del
glucosio non è stata riscontrata alcuna problematica di sicurezza e

Nel complesso i risultati dimostrano che la tecnologia flash del
glucosio è sicura ed efficace quando utilizzata al posto
dell’automonitoraggio quotidiano per la gestione della glicemia in
soggetti affetti da diabete tipo 2 ed in trattamento insulinico
intensivo
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