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SAFETY EVALUATION OF TEFLON
CATHETERS IN TYPE 1 DIABETIC
PATIENTS TREATED WITH
CONTINUOUS SUBCUTANEOUS
INSULIN INFUSION (CSIl) BY MEANS
OF BLOOD KETONE TESTING

Introduction: Capillary blood ketone
testing (B-hydroxybutyrate, BHB), together
with glucose monitoring, is highly
important in diabetes care, particularly in
special situations (hyperglycemic
decompensation, ketosis, intercurrent
illnesses or pregnancy) and in patients
treated with continuous subcutaneous
insulin infusion (CSll). The aim of the
present study was to assess the safety of 3
Teflon catheters of different sizes by
means of capillary blood ketone testing in
type 1 diabetic patients under CSll therapy.
Patients and methods: Six patients with
type 1 diabetes (diabetes duration: 21.6 =
7.4 years) under CSlI (for 3.1 £ 1.3 years)
took part voluntarily in a randomized,
sequential and cross-over study designed
to evaluate 3 Teflon catheters (Soft-Set®

9 mm, Quick-Set® 9 mm, and Quick-Set®

6 mm) for short periods of 4 days. Pre- and
postprandial capillary blood glucose (CBG)
and BHB (BHB for the last 2 days only or if
there was unexpected hyperglycemia)
were measured using Optium® meters.
BHB values > 0.5 mmol/l were considered
indicative of ketosis.

Results: No differences were found in
fasting or total CBG and BHB among the
Teflon catheters tested. Three patients
showed BHB values > 0.5 mmol/l requiring
a change of catheter. The mean BHB and
CBG were significantly higher in patients
with ketosis compared with those without:
0.10 £ 0.20 vs 0.01 = 0.04 mmol/l and 173 +
69 vs 137 + 63 mg/dl, respectively.
Furthermore, a highly significant
correlation was found between mean daily
CBG and BHB values (r = 0.90), which were
even higher for BHB values > 0.5 mmol/I (r
=0.95).

Conclusions: Short Teflon catheters (6
mm) were not associated with a higher risk
of ketosis than longer catheters (9 mm).
BHB values > 0.5 mmol/l in the presence of
unexpected hyperglycemia are indicative
of ketosis and necessitate an immediate
catheter change in type 1 diabetic patients
under CSlI therapy.

Key words: Capillary ketonemia.
B-hydroxybutyrate. Continuous subcutaneous
insulin infusion. Teflon catheter. Type 1 diabetes.
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Introduccién: La monitorizacién de la cetonemia capilar (B-hidroxibutirato
[BHBI), junto con la glucemia, es de gran importancia en la diabetes
mellitus, en particular en situaciones especiales (descompensacién
hiperglucémica, situaciones de cetosis, enfermedades intercurrentes,
embarazo) o en pacientes tratados con infusion subcutanea continua de
insulina (ISCI). El objetivo de este estudio fue evaluar la seguridad de

3 catéteres de teflon de diferente longitud mediante la determinacion de
la cetonemia capilar en pacientes diabéticos tipo 1 en terapia con ISCI.
Pacientes y métodos: Seis pacientes con diabetes tipo 1 (duracion 21,6 +
7,4 anos), en tratamiento con ISCI (desde 3,1 = 1,3 afos) aceptaron
voluntariamente participar en un estudio aleatorizado, secuencial y con
disefio cruzado, donde se evaluaron 3 catéteres de teflon (Soft-Set®

9 mm, Quick-Set® 9 mm, y Quick-Set® 6 mm) por periodos de 4 dias. Se
registraron la glucemia capilar pre y posprandial, y el BHB (BHB sdlo los
ultimos 2 dias o en casos de hiperglucemia no esperada) utilizando
medidores Optium®. Se consideraron indicativos de cetosis valores de
BHB > 0,5 mmol/I.

Resultados: No se observaron diferencias en la glucemia y la cetonemia,
basal y total, entre los diferentes tipos de catéter. Tres pacientes
presentaron algun valor de cetonemia > 0,5 mmol/l, lo que obligo6 al
cambio de catéter. La cetonemia capilar y la glucemia media fueron
significativamente mas elevadas en los pacientes con cetosis frente a los
que no la presentaron: 0,10 = 0,20 frente a 0,01 + 0,04 mmol/l, y 173 + 69
frente a 137 + 63 mg/dl, respectivamente. Asimismo, pudo demostrarse
una elevada correlacion entre la glucemia y la cetonemia media diarias
(r=0,90), que fue incluso mayor en los casos de cetonemia > 0,5 mmol/I
(r=0,95).

Los resultados de este trabajo fueron presentados parcialmente en el XV Congreso
de la Sociedad Valenciana de Endocrinologia, Diabetes y Nutricién (Valencia,
noviembre 2003) y en el XVII Congreso de la Sociedad Espafiola de Diabetes
(Valencia, mayo 2004).
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Fig. 1. Diseiio experimental del estudio. Los pacientes fueron aleatoriamente asignados a uno de los catéteres de teflon de 9 mm durante
los primeros 4 dias para, posteriormente, cambiar al otro tipo de catéter de teflon de 9 mm en el siguiente periodo. En los iiltimos 4 dias,

todos ellos usaron el catéter de teflon de 6 mm. El tiempo total de observacion para cada paciente fue de 12 dias.

Conclusiones: Los catéteres de teflon de menor longitud

(6 mm) no se asocian a un mayor riesgo de cetosis que los
catéteres mas largos (9 mm). En caso de hiperglucemia, los
valores de BHB > 0,5 mmol/l son indicativos de cetosis y
exigen un cambio inmediato del catéter en los pacientes
tratados con ISCI.

Palabras clave: Cetonemia capilar. B-hidroxibutirato. Infusién subcu-
tdnea continua de insulina. Catéter de teflén. Diabetes tipo 1.

INTRODUCCION

La terapia con infusién continua subcutdnea de in-
sulina (ISCI), como modalidad de tratamiento intensi-
vo de la diabetes tipo 1, puede considerarse una alter-
nativa a la terapia con multiples dosis de insulina
(MDI) en los pacientes que no consiguen alcanzar los
objetivos terapéuticos'. La ISCI combina de forma in-
dependiente una liberacién basal continua de insulina
con la administracion de bolos adicionales de insulina,
antes de las comidas y en respuesta a valores elevados
de glucemia®. Esta forma de administracién dual de la
insulina permite conseguir una mayor flexibilidad
para el paciente diabético®.

La terapia con ISCI presenta, sin embargo, algunos
problemas. La ausencia de un depdsito de insulina
subcutdneo en la terapia con ISCI puede predisponer a
la cetosis y/o cetoacidosis en la diabetes tipo 12. En
estos pacientes, la interrupcién del suministro de insu-
lina conduce en tan sélo unas horas a la hiperglucemia
y a la cetosis*. En especial, el cambio de catéter, reali-
zado periédicamente cada 3 dias por los propios pa-
cientes, o la disfuncién del catéter, por su utilizacion
durante més tiempo del indicado (> 3 dias), suponen
situaciones de riesgo de cetosis. En caso de deficien-
cia absoluta/relativa de insulina, la determinacion de
los cuerpos cetdnicos se convierte en una sefial de
alerta fundamental ante una situacién potencialmente
grave.

En los pacientes con ISCI, la determinacién de la
cetonemia capilar presenta muchas ventajas frente a
la cetonuria en la valoracion de la situacion de cetosis.
En un estudio reciente, Guerci et al®> demostraron que
en caso de hiperglucemia (> 250 mg/dl) la cetonemia
capilar es més sensible que la cetonuria en la detec-
cién de la cetosis y permite un diagndstico mas tem-
prano de la situacion de cetosis, asi como un mejor se-
guimiento de su resolucién. Por este motivo, durante
el proceso de adiestramiento, se recomienda que los
pacientes sean instruidos especificamente en la detec-
cién y la correccion tanto de la hiperglucemia como
de la cetosis®.

La introduccién de catéteres de teflén en los dltimos
afios ha mejorado la adaptacién de los pacientes a la
terapia con ICSI, y en la practica han sustituido a los
catéteres de acero de mayor rigidez. Los catéteres de
teflén, de una longitud variable entre 6 y 9 mm, son
indoloros debido a su gran flexibilidad. Sin embargo,
algunos pacientes seguidos en nuestro centro refieren
ocasionalmente hiperglucemia y cetosis leve con los
catéteres de menor longitud (6 mm) después de 3 dias
de utilizacién. Por este motivo, el presente estudio fue
disefado para evaluar la seguridad de catéteres de te-
flon de diferente longitud, en condiciones de utiliza-
cién de 4 dias, analizando la glucemia y la cetonemia
capilar (B-hidroxibutirato [BHB]).

PACIENTES Y METODOS

Pacientes

Se ha estudiado a 6 pacientes con diabetes tipo 1 (4 muje-
res, de 34,2 + 4,8 anos de edad, con un indice de masa cor-
poral [IMC] de 24,5 + 2,5 kg/m?, y con una duracién de la
diabetes de 21,6 + 7,4 afios), en tratamiento con ISCI (dura-
cién, 3,1 = 1,3 afios) utilizando infusoras Minimed® (Med-
tronic MiniMed, Northridge, Estados Unidos). Todos ellos
utilizaban insulina lispro (LP, Humalog®, Eli Lilly and
Company, Indiandpolis, Estados Unidos). Los pacientes
fueron captados ambulatoriamente en la unidad de diabetes
de nuestro hospital y todos aceptaron de forma voluntaria
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TABLA 1. Glucemia y cetonemia capilar diaria y en ayunas con los diferentes tipos de catéter de teflon

Glucemia diaria BHB diaria Glucemia en ayunas BHB en ayunas
(mg/dl) (mmol/l) (mg/dl) (mmol/1)
Soft-Set® 9 mm 158 + 65 0,10 £ 0,24 161 £ 68 0,02 = 0,05
Quick-Set® 9 mm 162 +78 0,10 £ 0,12 156 + 67 0,02 + 0,05
Quick-Set® 6 mm 154 + 62 0,03 + 0,07 154 + 62 0,01 = 0,03

Los datos se expresan con la media + desviacion estdndar. Las glucemias y cetonemias (diaria y en ayunas) no fueron significativamente diferentes entre los

3 tipos de catéter utilizando el andlisis de la varianza. BHB: B-hidroxibutirato.

participar en el estudio. Este estudio fue disefiado y realiza-
do siguiendo los principios de la Declaracion de Helsinki y
aprobado por el comité ético local.

Métodos

El seguimiento de los pacientes fue ambulatorio y en con-
diciones de vida habituales. Se evaluaron 3 tipos diferentes
de catéter de teflon (Soft-Set® 9 mm, Quick-Set® 9 mm, y
Quick-Set® 6 mm, Medtronic MiniMed, Northridge, Estados
Unidos) en periodos de 4 dias, siguiendo un disefio cruzado,
de forma aleatorizada y secuencial (fig. 1). Los pacientes re-
gistraron a diario la glucemia capilar > 4 veces/dia (pre y
posprandial, 2 h) junto a la cetonemia capilar (BHB, pre-
prandial, sélo en los tltimos 2 dias). Ambos pardmetros fue-
ron analizados con medidores Optium® (MediSense, Abbott
Laboratories, Abingdon, Reino Unido). La oxidacién de
BHB produce una corriente eléctrica, cuya magnitud es pro-
porcional a la concentracién de BHB en sangre. La sefial es
cuantificada en el medidor por técnicas amperométricas. El
rango de deteccion es de 0-6 mmol/l y el tiempo de lectura
es de 30 s. Fueron considerados significativos de cetosis
valores de BHB > 0,5 mmol/l, de cetosis establecida valo-
res de BHB > 1,0 mmol/l y de riesgo de cetoacidosis valores
de BHB > 3,0 mmol/l’. No se llevé a cabo la determinacién de
la cetonuria por varios motivos: a) en caso de hiperglucemia
con cetosis, la elevacion de la cetonuria es mds tardia que el
incremento de la cetonemia capilar; b) sélo puede realizarse
de forma ambulataria mediante método semicuantitativo de
menor precision; c) la técnica resulta mas embarazosa para
el paciente, y d) la cetonuria no es de uso habitual para el se-
guimiento de los pacientes con ISCI en nuestro centro.

Estadistica

Los datos se expresan como la media + desviacion estdn-
dar (DE) y se analizaron de manera ciega mediante el pro-
grama SPSS 11.5. La comparacién de las medias se realizé
mediante el andlisis de la varianza (ANOVA) de un factor.
La correlacion entre glucemias y cetonemias se llevo a cabo
mediante regresion lineal. Los datos se representaron utili-
zando el programa SigmaPlot 8.0.

RESULTADOS

La glucemia media durante el estudio fue de 159 +
69 mg/dl (n = 192). No se observaron diferencias sig-
nificativas en la glucemia basal y en la glucemia me-
dia diaria entre los catéteres de menor y mayor longi-
tud (6 y 9 mm, respectivamente). De forma similar,
los valores de BHB diaria y en ayunas fueron compa-
rables entre los 3 tipos de catéteres evaluados, con in-
dependencia de su longitud (tabla 1).

Debe destacarse que los valores de BHB aumenta-
ron de forma progresiva del tercer al cuarto dia de uso
de los catéteres. Durante el tercer dia los valores de
BHB fueron < 0,5 mmol/l, y se elevaron después sélo
en algunos casos. La mitad de los pacientes estudiados
presentaron algtn valor de BHB = 0,50 mmol/l (n = 3;
BHB, 0,90 + 0,20 mmol/l) con hiperglucemia asocia-
da (288 + 93 mg/dl). Estos episodios de cetosis los re-
solvieron los propios pacientes mediante el cambio de
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Fig. 2. Cetonemia capilar (BHB) y glucemia capilar en relacion con la presencia de cetosis. [ ] Pacientes sin cetosis,

con alguna cetosis

(BHB > 0,5 mmol/l) y B datos puntuales de situaciones con cetosis (BHB > 0,5 mmol/l). La significacion estadistica se ha calculado frente
al grupo que no tuvo ninguna cetosis: "p < 0,05; “p < 0,001. NS: no significativo.
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catéter y la administracién de dosis suplementarias de
insulina de accién rdpida, la ingesta abundante de li-
quidos y una dieta apropiada para estas situaciones
(dieta de cetosis).

Utilizando los resultados de cetonemia capilar se es-
tratificé a la poblacion en 2 subgrupos: pacientes con
cetosis (con algtn valor de BHB > 0,50 mmol/l) y sin
cetosis (ningin valor de BHB = 0,50 mmol/l). Tanto
los valores de BHB como la glucemia capilar fueron
significativamente mds elevados en los pacientes con
cetosis frente a los que no experimentaron ninguna ce-
tosis (fig. 2). Tomando en consideracién sélo las situa-
ciones de cetosis (n = 3), las importantes diferencias
observadas en la cetonemia capilar no alcanzaron sig-
nificacién estadistica debido al pequefio tamafio mues-
tral (pacientes sin cetosis frente a situaciones de ceto-
sis, 0,90 frente a 0,01 mmol/l). Sin embargo, pudo
demostrarse una elevada correlacion entre la glucemia
media y la cetonemia capilar media (r = 0,90; p <
0,005), que fue incluso mayor en los casos de valores
de BHB = 0,50 mmol/I (r = 0,95; p < 0,05). Finalmen-
te, los valores de BHB < 0,50 mmol/l (entre 0,20-0,40
mmol/l), aunque se asociaron a glucemias en progresi-
Vo ascenso, en ningtin caso los valores mdximos fue-
ron mayores de 250 mg/dl.

DISCUSION

En los ultimos anos, la introduccidon de catéteres de
teflén, de gran flexibilidad y potencialmente indolo-
ros, ha mejorado la adaptacién de los pacientes a la te-
rapia con ISCI. Diversos problemas técnicos asocia-
dos al empleo de infusores de insulina pueden
ocasionar un fallo en el suministro de insulina y pre-
disponer al paciente a situaciones de cetosis: descone-
xiones prolongadas, oclusiones del catéter por torsion
de éste en el momento de la insercién y, mds raramen-
te, oclusiones de catéter por precipitacion de la insuli-
na en el extremo del mismo o fallo mecénico en la li-
beracion de insulina por el infusor. El presente estudio
fue disefiado para evaluar la seguridad de catéteres de
teflén de diferente longitud, en condiciones de utiliza-
cién de 4 dias. Nuestros datos confirman que los caté-
teres de teflon de menor longitud (6 mm) son seguros
y no se asocian a un mayor riesgo de cetosis que los
catéteres mas largos (9 mm). Aunque el tamafio de la
muestra es pequeio, el disefio de este trabajo es origi-
nal y no se han encontrado en la bibliografia otras re-
ferencias que aborden el tema de la seguridad de los
catéteres de teflon.

La determinacion de la cetonemia capilar ha demos-
trado ser de gran utilidad en la prictica clinica, tanto
en la cetoacidosis diabética como en el seguimiento
ambulatorio de pacientes con diabetes®. La American
Diabetes Association (ADA) sugiere que la determina-
cién cuantitativa de la cetonemia capilar es la opcién
que utilizar en la monitorizacién de la respuesta frente
a la cetosis o la cetoacidosis®. Debe sospecharse una si-

tuacion de cetosis si los valores de BHB son = 0,5
mmol/l, e incluso es recomendable repetir una nueva
determinacién de cetonemia capilar 1 h después. En
este caso, si el valor de BHB es > 1 mmol/l el diagnds-
tico se considera confirmado, y sin demora debe ini-
ciarse el tratamiento apropiado para evitar su progre-
si6én'®. En nuestro estudio, valores de BHB > 0,50
mmol/l se acompafiaron de la presencia de hipergluce-
mia importante (> 250 mg/dl). En estos pacientes,
pudo demostrarse una elevada correlacion entre la glu-
cemia media y la cetonemia capilar media (r = 0,90),
que fue incluso mayor (r = 0,95) en los casos de valo-
res de BHB > 0,50 mmol/l. Por tanto, en caso de hiper-
glucemia (> 250 mg/dl), la gravedad de la situacion
clinica y el protocolo de actuacién pueden categorizar-
se en relacién con los valores de cetonemia capilar’.

En comparacién con las MDI, el tratamiento con
ISCI se ha asociado a un mayor riesgo de cetoacidosis
diabética en la diabetes tipo 1''. La interrupcion deli-
berada del suministro de insulina en la ISCI produce
hiperglucemia, elevacién de BHB y de dcidos grasos
libres, junto con una disminucién brusca de los valo-
res circulantes de insulina plasmadtica'>!*. En los pa-
cientes con ISCI, la determinacion de la cetonemia ca-
pilar presenta muchas ventajas frente a la cetonuria en
la valoracion de la situacién de cetosis. En un estudio
reciente, Guerci et al’> demostraron que, en caso de hi-
perglucemia (> 250 mg/dl), la cetonemia capilar es
mas sensible que la cetonuria en la deteccién de la ce-
tosis (80,4 frente al 63%, respectivamente), permite
un diagndstico mds temprano de la situacién de ceto-
sis (mds de 60 min antes) y posibilita un mejor segui-
miento de la resolucién de la cetosis, que se detecta
antes con la determinacién cuantitativa de BHB que
con la cetonuria (87 frente a 113 min). Por estos moti-
vos, en el presente trabajo no se determind la cetonu-
ria como método para la deteccién de cetosis produci-
da por interrupcién en el suministro de insulina.

Los pacientes en tratamiento con ISCI deben recibir
un adiestramiento especifico en la prevencién y el tra-
tamiento de la cetosis. Este adiestramiento debe in-
cluir una monitorizacién frecuente de la glucemia y
los cuerpos ceténicos, la administracién de dosis su-
plementarias de insulina de accién rdpida, la ingesta
abundante de liquidos y una dieta apropiada para estas
situaciones (dieta de cetosis)’. En particular, el mo-
mento del cambio del catéter, que el paciente debe ha-
cer periddicamente cada 3-4 dias, es una situacion es-
pecial de riesgo. En caso de una insercién defectuosa
del catéter se producird una deficiencia absoluta o re-
lativa de insulina. Esta situacién producird un aumen-
to de los cuerpos ceténicos en el organismo. La deter-
minacién de los cuerpos ceténicos se convierte, de
esta manera, en una sefial de alerta fundamental ante
una situacion potencialmente grave’.

En nuestro centro recomendamos la determinacién
cuantitativa de BHB frente a la determinacién semi-
cuantitativa de la cetonuria en los pacientes con ISCIL.
Debe destacarse que los resultados del presente traba-
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jo han contribuido a que, recientemente, el Ministerio
de Sanidad y Consumo haya autorizado la financia-
cion de las tiras de BHB para pacientes con diabetes
tipo 1 y terapia con ISCI (Orden del Ministerio de Sa-
nidad y Consumo 710/2004, de 12 de marzo). La dis-
pensacion de las tiras de BHB, al igual que la del resto
de material fungible para los usuarios de esta terapia,
debe realizarse en los centros hospitalarios. Dentro
del proceso de adiestramiento en el tratamiento con
ISCI, los pacientes son instruidos especificamente en
la utilizacién de medidor de cetonemia capilar (y de
glucemia capilar) tanto en la deteccién como en la co-
rrecciéon de situaciones de hiperglucemia y cetosis.
Nuestro grupo ha desarrollado algoritmos especificos
para ser utilizados por los pacientes en situaciones de
hiperglucemia no esperada en un control rutinario o
después de un cambio de catéter’. Estas nuevas direc-
trices deben de ser de utilidad tanto para pacientes en
terapia con ISCI como para los profesionales sanita-
rios responsables, dado que permiten reforzar de for-
ma decisiva la seguridad de esta modalidad de terapia
insulinica.

En conclusién, en pacientes con diabetes tipo 1 y
terapia con ISCI, los catéteres de teflon de menor
longitud (6 mm) son seguros y no se asocian a un
mayor riesgo de cetosis que los catéteres mds largos
(9 mm). En caso de hiperglucemia, valores de BHB >
0,5 mmol/l son indicativos de cetosis y exigen un
cambio inmediato del catéter. En pacientes con diabe-
tes tipo 1 y en tratamiento con ISCI, la determinacién
de la cetonemia capilar permite identificar situaciones
de riesgo de cetosis o cetoacidosis y es un comple-
mento valioso para la monitorizacién de la respuesta
al tratamiento en estas circunstancias.
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