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Resumen

Introduccion. En este estudio se muestra el impacto
que el confinamiento impuesto ante la pandemia de
la COVID-19 ha tenido sobre los pacientes diabéti-
cos de tipo 1 menores de 16 anos seguidos en la
consulta de endocrinologia infantil de un hospital de
tercer nivel.

El objetivo de este estudio es analizar los cambios
producidos en el control metabdlico de estos pa-
cientes durante el periodo de confinamiento.

Material y métodos. Se realizd un estudio observa-
cional, descriptivo, retrospectivo y longitudinal so-
bre 56 pacientes diabéticos de tipo 1 en tratamiento
con insulina cuyo seguimiento se ha llevado a cabo
en un hospital terciario. Para ello, se realizd una
comparacion de diferentes parametros (hemoglobi-
na glicosilada, datos de monitorizacion de glucosa,
dosis de insulina diaria, edad, sexo, ejercicio, etc.)
entre un periodo de tres meses antes del confina-
miento y un periodo de tiempo igual después de
éste.

Resultados. Los resultados mostraron tras el confina-
miento una disminucion significativa de los niveles
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de hemoglobina glicosilada (preconfinamiento, 7,02
+ 0,85, frente a posconfinamiento, 6,63 + 0,63; p <
0,001), tiempo en rango (preconfinamiento, 64,7 +
15,1, frente a posconfinamiento, 71,4 + 13,2, p =
0,002) y tiempo en hiperglucemia (preconfinamiento,
29,3 + 14,7, frente a posconfinamiento, 24,5 + 13,3;
p = 0,010), sin cambios en el tiempo en hipogluce-
mia. También se objetivd un aumento de las necesi-
dades de insulina (preconfinamiento, 40,1 + 23, fren-
te a posconfinamiento, 46 + 23,9; p < 0,001). No
hubo diferencias significativas asociadas a la edad,
el sexo ni el tipo de administracion de insulina.

Conclusiones. El control glucémico mejord en los ni-
fos con diabetes mellitus de tipo 1 durante el perio-
do de confinamiento debido a la pandemia de la
COVID-19.

Palabras clave: confinamiento, diabetes, nifos, CO-
VID-19, control metabdlico, hemoglobina glicosila-
da, insulina.

Abstract

Introduction. This study shows the impact that the
lockdown imposed because of the coronavirus
pandemic has had on type 1 diabetic patients under
16 years of age followed up in the paediatric
endocrinology service of a tertiary hospital.

The objective was to analyse the metabolic control
in these patients during the lockdown period.
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Material and methods. An observational, descriptive,
retrospective and longitudinal study was conducted
on 56 type 1 diabetic patients on insulin treatment
and followed up in a tertiary hospital. To do so, a
comparison of different parameters (glycosylated
haemoglobin, glucose monitoring data, daily insulin
dose, age, sex, exercise, etc.) was carried out over a
period of 3 months before confinement and an equal
period of time after it.

Results. The results showed a significant
improvement in the following parameters after
lockdown: glycosylated haemoglobin (before
lockdown 7.02 + 0.85 vs. after lockdown 6.63 +
0.63; p < 0.001), time in range (before lockdown
64.7 =+ 15.1 vs. after lockdown 71.4 + 13.2; p =
0.002) and time above range (before lockdown 29.3
+ 14.7 vs. after lockdown 24.5 + 13.3; p = 0.010).
Time below range glucose remained unchanged.
Insulin  requirements also increased (before
lockdown 40.1 + 23 vs. after lockdown 46 + 23.9, p
< 0.001). There were no significant differences
associated with age, sex or type of insulin
administration.

Conclusions. Glycaemic control improved in
children with type 1 diabetes during the lockdown
period due to the COVID-19 pandemic.

Key words: lockdown, diabetes, children, CO-
VID-19, metabolic control, glycosylated haemoglo-
bin, insulin.

Introduccion

La diabetes mellitus de tipo 1 (DM1) es una enfer-
medad autoinmune cronica caracterizada por un
déficit de insulina pancreatica secundaria a la des-
truccion inmunomediada de las células p pancreati-
cas. Un mal control crénico de la enfermedad pue-
de dar lugar a lesiones cardiovasculares, retinopatia
y nefropatia. Es, por tanto, fundamental un buen
control glucémico, para lo que resultan esenciales
la conjuncién de varios factores, incluyendo la co-
rrecta administracion de insulinoterapia, la monitori-
zacion de la glucemia, el control dietético y la prac-
tica de ejercicio ™.

Desde principios de marzo de 2020, la mayoria de
los territorios a nivel mundial implementaron un con-
finamiento estricto en respuesta a la pandemia pro-
vocada por la enfermedad del coronavirus 2019
(COVID-19)¥. En nuestro pafs, el confinamiento se
extendio tres meses, de marzo a junio de 2020. El
confinamiento y las posteriores préacticas de distan-
ciamiento social, que, en algunos casos, significa-
ron un aislamiento total, provocaron un cambio im-
portante en las rutinas de la vida diaria de las
personas. Durante este periodo se evidencid que

las personas se volvieron menos activas fisicamen-
te y consumieron con frecuencia una dieta nutricio-
nalmente desequilibrada @. Algunos autores han
demostrado un peor control de varias patologias
cronicas en relacion con los mencionados cambios
en la vida diaria de los pacientes 7,

Como la diabetes mellitus de tipo 1 es una enferme-
dad cronica cuyo control, como hemos comentado,
depende del autocuidado y de la practica de ejerci-
cio, se ha postulado que los pacientes con esta pa-
tologia puedan tener un peor control tras el periodo
del confinamiento ®. Por otro lado, se ha propuesto
que la accion de la COVID-19 sobre los receptores
de la enzima conversora de la angiotensina 2 po-
dria provocar, per-se, una peor funcion de la célula
B pancreética ©®. Asi, cabria hipotetizar que estos
pacientes podrian tener un peor control y mayores
complicaciones durante la pandemia. Los pocos
estudios que existen actualmente al respecto han
arrojado resultados no concluyentes (' con muy
escasos datos en poblacion pediatrica.

Por lo tanto, el objetivo de este estudio es describir
el efecto del periodo del confinamiento por la pan-
demia del coronavirus en el control metabdlico de
diabetes mellitus de tipo 1 en poblacion pediatrica.

Material y métodos

Se trata de un estudio de cohorte retrospectiva uni-
céntrico, en un hospital universitario de tercer nivel.
En el centro disponemos de una unidad especifica
de endocrinologia pediatrica, incluyendo la presen-
cia de personal de enfermeria dedicado en exclusi-
va a la educacion diabetologica y la posibilidad de
aplicar tecnologia de monitorizacion de glucosa de
forma telematica.

Se incluydé en el estudio a todos los pacientes me-
nores de 16 afos con diabetes mellitus de tipo 1 en
tratamiento con insulina y que estuvieran en segui-
miento en nuestro centro al menos desde diciembre
de 2019.

Se excluy6 a los pacientes con diagnoéstico o inicio
de tratamiento con insulina menos tres meses antes
del inicio del confinamiento o tras éste, pacientes
no seguidos en nuestro centro previamente, quie-
nes hubieran recibido tratamientos que alteraran el
metabolismo glucémico (corticoides sistémicos) o
quienes hubieran tenido un cambio reciente en la
monitorizacion glucémica en los tres meses previos
al confinamiento.

Se recogieron datos de forma retrospectiva a través
de la historia clinica electrénica del hospital, inclu-
yendo variables sociodemogréficas, antropométri-
cas (peso y talla), tiempo de evolucion de la enfer-
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medad, patologia autoinmune asociada, de estilo
de vida (horas semanales de ejercicio fisico), anali-
ticas (hemoglobina glicosilada [HbA1c]), terapia de
insulinoterapia (multiples dosis o infusidon subcuta-
nea continua de insulina), y dosis total diaria de in-
sulina (Ul/dia) y ajustada por peso (Ul/kg/dia).
Igualmente, también se recogieron los datos des-
cargados desde las plataformas de monitorizacion
flash o continua de glucosa (tiempo en rango, tiem-
po en hipoglucemia y tiempo en hiperglucemia).
Se considerd glucemia en rango si ésta se situaba
entre 70 y 180 mg/dL, hiperglucemia por encima
de 180 mg/dL e hipoglucemia por debajo de
70 mg/dL. Se registraron los parametros menciona-
dos en dos momentos, pre-y posconfinamiento.

El resultado primario del estudio fue el cambio en la
HbA1c pre y posconfinamiento. Se incluyeron como
resultados secundarios cambios en los parametros
de monitorizacion de glucosa, necesidades de in-
sulina, indice de sensibilidad y cambios del control
metabdlico en distintos subgrupos de pacientes.

Las variables cualitativas se presentan en frecuen-
cias y porcentajes. Las variables cuantitativas,
como media y desviacion estandar si presentan
distribucion normal, 0 como mediana (p25-p75) si
no la presentan. La comprobacion de la normalidad
de las variables cuantitativas se hizo con la prueba
de Kolmogorov-Smirnov. Para la comparacion de
datos pareados antes y después del periodo de
confinamiento se utilizé la prueba de la t de Student
para variables cuantitativas si la distribucion era
normal y la prueba de Wilcoxon si no lo era. Para la

comparacion entre variables cualitativas se utilizé la
prueba de %?y la correccion exacta de Fisher si era
necesario. Se utilizé el programa estadistico SPSS y
se consideraron estadisticamente significativos los
valores de p bilaterales inferiores a 0,05.

El estudio fue aprobado por el comité de ética de
investigacion y medicamentos del hospital. Dado el
caracter retrospectivo del estudio, en el que se
usaron exclusivamente datos ya generados y ano-
nimizados, no fue necesario el consentimiento in-
formado.

Resultados

Se revis6 a 68 pacientes diagnosticados de diabe-
tes mellitus de tipo 1 que estaban en seguimiento en
nuestro centro desde diciembre de 2019 y dispo-
nian de sistemas de monitorizacion flash o continua
de la glucemia. Doce pacientes fueron excluidos
del estudio por diversos motivos (pérdida de segui-
miento por paso a consulta de adultos, inicio en los
tres meses previos al periodo de confinamiento y
cambio de tratamiento en los tres meses previos a
este periodo), por lo que finalmente el estudio se
asienta sobre una muestra de 56 pacientes.

Descripcion de la muestra de estudio

La tabla 1 resume las caracteristicas basales de los
pacientes incluidos. De los 56 pacientes, el 42,9%
eran mujeres y el 57,1%, varones, con una edad
comprendida entre los 3 y los 16 afios, con una me-

Tabla 1. Caracteristicas sociodemograficas y clinicas de los pacientes incluidos en el estudio antes del

periodo de observacion.

Sexo Mujer 24 (42,9)
Varén 32(57,1)
Edad (afos) 11,5+3,3
Peso (kg) 42,7 £5,8
Dosis diaria de insulina (Ul/dia) 40,1 £ 23,0
Dosis de insulina diaria por peso (Ul/kg/dia) 0,85 [0,65-1,10]
indice de sensibilidad (mg/dL) 64,5 £ 43,4
Patologia asociada 12(21,4)
Enfermedad celiaca 4
Tiroiditis autoinmune 5
Dermatitis atopica 3

Las variables cualitativas se expresan como numero absoluto (porcentaje) y las cuantitativas como media + desviacion

estandar o mediana (rango intercuartilico).
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Tabla 2. Comparacion del control glucémico antes y después del confinamiento. Las variables cuantitativas
se expresan como media + desviacion estandar y se compararon mediante la prueba t de Student para
muestras relacionadas. Las variables que siguieron una distribuciéon no normal se expresan mediante me-
diana (rango intercuartilico) y se compararon mediante la prueba de Wilcoxon. HbA1c: hemoglobina gluco-

silada.

Antes del confinamiento cg?m:iﬁ:?:i ed netlo Valor de p
HbA1c (%) 7,02 £ 0,85 6,63 = 0,63 <0,001
Tiempo en rango (%) 64,7 £ 15,1 71,4+ 13,2 0,002
Tiempo en hiperglucemia (%) 29,3+ 14,7 24,5+ 13,3 0,010
Tiempo en hipoglucemia (%) 6,0x45 4.8 +43 0,395
Insulina diaria administrada (Ul/dia) 40,1 £ 23,0 46,0 £ 23,9 0,001
:Bf/”k'g‘/zg)?”a administrada por peso 0,85 (0,65-1,10) 0,98 (0,71-1,21) 0,037*
indice de sensibilidad (mg/dL) 64,5 £ 43,4 50,9 £ 348 <0,001

*La insulina diaria ajustada al peso demostré una distribucién no normal en el test de Kolmogorov-Smirnov.

dia de 11,5 afios (+ 3,3 desviaciones estandar). De Variacion de los valores de HbA1c
los 56 pacientes, 12 (21,4%) presentaban alguna
comorbilidad: cuatro, enfermedad celiaca; cinco,

tiroiditis autoinmune; y tres, dermatitis atopica.

En el momento de inicio del confinamiento, la media
de la HbA1c fue de 7,02 + 0,85. Tras el confina-
miento fue de 6,63 + 0,63, por lo que se observé un
descenso significativo de 0,39 (intervalo de con-
fianza al 95% [IC 95%]: 0,18-0,6; p < 0,001) en los
valores de la HbA1c (Tabla 2, Figura 1).

Durante el periodo de confinamiento, ninguno de
los sujetos sometidos a estudio comenzd con nue-
vas patologias de base autoinmune.
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Figura 1. Gréficas de caja de barras que representan el control glucémico antes y después del confina-
miento, incluyendo la hemoglobina glucosilada (fig. 1A), el tiempo en rango (fig. 1B), el tiempo en hiperglu-
cemia (fig. 1C) y el tiempo en hipoglucemia (fig. 1D).
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Figura 2. Dosis de insulina diaria administrada antes y después del confinamiento.

Variacion de los valores de monitorizacion
de la glucosa

De los 56 pacientes estudiados, 40 disponian de
datos de monitorizacion flash o continua de glucosa
durante el periodo estudiado. Se recogieron dichos
datos y se observé que, tras el confinamiento, hubo
una mejora en los perfiles glucémicos (Tabla 2, Fi-
gura 1): aumento del tiempo en rango del 6,7% (IC
95%: 2,7-10,8%; p = 0,002) y disminucion del tiem-
po en hiperglucemia del 5,3% (IC 95%: 1,3-9,3%;
p = 0,010). No hubo diferencias significativas en el
tiempo en hipoglucemia; disminucion del 0,7% [IC
95% (-0,9)-2,4%; p = 0,395].

Variacion de los valores de insulina diaria
administrada

Antes del periodo de confinamiento, las unidades
de insulina diaria administrada fueron de 40,1 +
23,0. Tras el confinamiento fueron de 46,0 + 23,9, lo
que corresponde a un aumento de 5,9 Ul/dia (IC
95%: 2,9-8,9; p < 0,001; Tabla 2, Figura 2). Las uni-
dades diarias por kilogramos de peso también au-
mentaron de manera estadisticamente significativa:
mediana de Ul/kg/dia preconfinamiento, 0,85 (ran-
go intercuartilico 0,65-1,10), frente a posconfina-
miento, 0,98 (rango intercuartilico 0,71-1,21);
p = 0,087. Hay que destacar que estas ultimas va-
riables presentaron una distribucion no normal se-
gun la prueba de Kolmogorov-Smirnov. Ademas, el
indice de sensibilidad disminuyé 13,5 mg/dL (IC
95%: 7,1-20; p < 0,001; Tabla 2).

Diferencia de HbA1c por edad

En el analisis de subgrupos por edad, se objetivo
que tanto los pacientes menores de 10 afios
(n=17) como los mayores (n = 39) disminuyeron la
HbA1c después del confinamiento, sin objetivarse
diferencias entre grupos (p = 0,227; Tabla 3).

Diferencia de HbA1c por sexo

Del total de pacientes, 24 eran mujeres y 32 eran
varones. Se comprobd que tanto los varones como
las mujeres disminuyeron la HbA1c tras el confina-
miento. Los varones disminuyeron la media de la
HbA1c un 0,5%, mientras que las mujeres soélo un
0,2%; sin embargo, al comparar ambos grupos, no
se objetivaron diferencias estadisticamente signifi-
cativas entre ellos (p = 0,504; Tabla 3).

Variacion de los niveles de HbA1c en relacion
con el método de administracion de la insulina

De los 56 pacientes estudiados, 39 se administra-
ban la insulina en bolos y 17 eran portadores de
una bomba de insulina permanente. Ambos grupos
disminuyeron la media de la HbA1c un 0,3 y un
0,4%, respectivamente. Por lo tanto, no se hallaron
diferencias estadisticamente significativas en la va-
riacion de los niveles de HbA1c pre y posconfina-
miento en relacion con la modalidad de tratamiento
seguido (p = 0,708; Tabla 3).
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Tabla 3. Comparacion de los valores de la HbA1c (media + desviacion estandar) antes y después del con-
finamiento en relacion con la edad, el sexo y la modalidad de administracién de insulina. HbA1C: hemoglo-

bina glucosilada.

HbA1C preconfinamiento HbA1C posconfinamiento Valor de p*
Por edad 0,227
<10 afios 7,0+ 0,86 6,6 + 0,68
>10 afios 7,0+ 0,86 6,7 + 0,62
Por sexo 0,504
Mujer 7,0x£0,72 6,8 0,70
Varén 7,0 +0,95 6,5 + 0,55
Tipo de tratamiento
Bolos 7,0+0,92 6,7 + 0,64 0,708
Bomba 6,9 +0,70 6,5+ 0,60

*Valor de p del analisis de medidas repetidas de la diferencia de la HbA1C entre grupos de edad, sexo y tipo de tratamiento.

Variacion de los niveles de HbA1c en relacion
con el ejercicio fisico realizado en el confinamiento

Los sujetos se clasificaron segun si durante la cua-
rentena realizaron mas, igual 0 menos ejercicio que
antes de ella. La mayoria (51 sujetos) realizé menos
ejercicio durante la cuarentena, mientras que solo
tres de los pacientes declararon realizar mas ejerci-
cio. Dado el pequefio numero de pacientes que
realizaron mayor actividad fisica, no fue posible rea-
lizar comparaciones del control metabdlico entre
los que hicieron mas o menos ejercicio.

Discusion

En este trabajo, pretendemos evaluar la influencia
del confinamiento en el control metabdlico de los
pacientes pediatricos con diabetes mellitus de tipo
1. El principal hallazgo del estudio es la constata-
cién de un mejor control posconfinamiento respecto
al preconfinamiento, en términos de HbA1c, tiempo
en rango y tiempo en hiperglucemia. Este mejor
control no se vio influenciado segun la edad, el sexo
ni la forma de administracion de insulina de los pa-
cientes.

En los primeros meses del confinamiento se hipote-
tiz6 que los pacientes con diabetes podrian ver em-
peorado su control metabdlico por diversas causas,
incluyendo una mayor ingesta e inactividad fisica,
patrones de suefio irregular, aumento de la ansie-
dad vy dificultad en acceder a la atencién sanitaria
por la sobrecarga del sistema (>4, De hecho, se ha
comprobado cémo el confinamiento empeord el
control de diversas patologfas crénicas @7, inclu-
yendo la diabetes mellitus de tipo 2 debido a los
mismos factores antes mencionados . Ademas, el
aislamiento social tuvo un impacto muy negativo en
la actividad fisica ", lo que en otros estudios se ha

relacionado con un empeoramiento del perfil meta-
bolico 81, Asimismo, los pacientes mostraron un
alto grado de preocupacion y ansiedad, lo que se
ha visto que puede afectar al cumplimiento y la ad-
herencia a las recomendaciones en patologias cro-
nicas (19,

A pesar de lo previo, de forma sorprendente, he-
mos constatado que nuestros pacientes mostraron
un mejor control tras el confinamiento. Objetivamos
una mejoria en la HbA1c, el tiempo en rango vy el
tiempo en hiperglucemia. Esta mejoria del control
metabdlico se mostré en diversos grupos de edad
(menor y mayor de 10 afios), sexo y forma de admi-
nistracion de insulina (bomba y multiples dosis) por
igual. Cabe destacar que, junto con estos descen-
sos en la HbA1c y tiempo en hiperglucemia, no se
observé un aumento del tiempo en hipoglucemia.
Varios autores han constatado resultados parecidos
en poblacion adulta con diabetes mellitus de tipo 1
(41419200 Sin embargo, hasta ahora, los datos dispo-
nibles en poblaciéon pediatrica eran escasos y solo
habian mostrado que no habia empeoramiento @'
2. Los datos arrojados por nuestro trabajo corrobo-
ran el sorprendente efecto beneficioso del confina-
miento en el control metabdlico de pacientes con
diabetes mellitus de tipo 1.

El motivo por el cual los pacientes con diabetes me-
llitus de tipo 1 consiguieron un mejor control meta-
bolico todavia se desconoce. Algunos autores han
hipotetizado sobre la mayor atencién a su enferme-
dad por considerarse ésta de riesgo para la CO-
VID-19 (182429 En poblacion pediatrica, también se
ha propuesto que una atencion mas continua de los
padres (en parte por su menor carga laboral en
este periodo) podria haber favorecido una mejor y
mas correcta administracion de la pauta de insuli-
na, junto con una mejor planificacion de las comi-
das (13249, Un dato a favor de esta hipdtesis es la
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mayor cantidad de insulina que se administraron
nuestros pacientes tras el confinamiento, sin verse
un incremento en las hipoglucemias.

Por otro lado, aunque, como hemos mencionado, el
limitado acceso a las consultas externas ha sido un
factor favorecedor de peor control de patologias
crénicas™, en nuestro caso, la actividad fundamen-
tal de teleconsulta y educacion diabetolégica se
mantuvo siempre a pleno rendimiento. Ello ha podi-
do influir en el buen control de nuestros pacientes,
como también han visto otros autores 9.

Nuestro trabajo es un estudio unicéntrico retrospec-
tivo y presenta las limitaciones asociadas a este
tipo de disefio. Ademés, nuestro trabajo presenta
otra serie de limitaciones. En primer lugar, el bajo
tamafio muestral nos impidié hacer comparaciones
en subgrupos mas especificos (por ejemplo, en
funcion de los cambios en la actividad fisica). En
segundo lugar, incluimos a pacientes con dispositi-
vos de monitorizacion de glucosa con capacidad
telematica y en un medio que mantuvo las telecon-
sultas de forma habitual, por lo que la validez de
nuestros hallazgos en otros contextos puede ser li-
mitada. En tercer lugar, no incluimos mediciones de
la HbA1c ni descargas de monitorizacion de gluco-
sa mas alla de los tres meses posconfinamiento,
por lo que se desconoce si estos cambios positivos
se mantuvieron en el tiempo. Son necesarios estu-
dios mas amplios y con mayor tiempo de segui-
miento, que, ademas, incluyan a pacientes en dis-
tintos medios, para comprobar si nuestros
resultados son generalizables a otros escenarios.

En conclusion, en nuestros pacientes con diabetes
mellitus de tipo 1, hemos observado una mejoria a
corto plazo en los valores de la HbA1c, tiempo en
rango y tiempo en hiperglucemia, sin empeora-
miento del tiempo en hipoglucemia, que podria es-
tar relacionado con una mas estricta administracion
de la insulina por una mayor vigilancia en el domici-
lio. Sin embargo, son necesarios mas estudios para
comprobar si esta mejoria se mantiene a largo pla-
zo, asf como para revelar los factores que inducen
este mejor control.
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