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El desarrollo cerebral comienza en la infancia y continia hasta la edad adulta
temprana. Desde el nacimiento aumenta la densidad de sinapsis, también un gran
incremento del consumo de oxigeno y glucosa, y la mielinizacién. En esta etapa critica
del desarrollo cerebral es cuando se da la mayoria de los diagnosticos de diabetes
mellitus tipo 1 (DM1).

La presencia de periodos de hiper e hipoglucemia hacen de esta, una etapa de
alta vulnerabilidad para el normal desarrollo del sistema nervioso.

Dado que la captacion de glucosa por las neuronas no depende de la insulina,
esta se encuentra influenciada por las concentraciones extracelulares de glucosa y
expuesta a sus fluctuaciones. Multiples estudios demostraron que las fluctuaciones de
glucemia producen un aumento del estrés oxidativo a nivel neuronal y disfuncion
endotelial, y una sobreestimulacion de los receptores NMDA, entre otras alteraciones,
estimulando la apoptosis neuronal.

Diferentes técnicas de imagen, ya sea estructurales como funcionales (RMN,
espectroscopia por RMN o PET), encontraron pequefias pero significativas diferencias
en diferentes estructuras cerebrales, tanto en sustancia gris como blanca del cerebro
de personas con DM1, asociadas a los cambios de hipo o hiperglucemia.

La literatura muestra gran cantidad de estudios de evaluacion de funciones
cognitivas entre personas con DM1 vs personas sin DM, que confirmo peores resultados
en multiples areas de desempenfo cognitivo, del lenguaje, memoria, funciones ejecutivas,
aprendizaje o funciones visoespaciales, etc. De todas maneras, si bien las diferencias
fueron estadisticamente significativas, no siempre fueron clinicamente relevantes.

La mayoria de la evidencia sobre los cambios neurocognitivos en DM1 se basa
en estudios sobre el impacto de la hipo o hiperglucemia, y no tanto sobre la variabilidad
glucémica. Por otro lado, la falta de consenso sobre la metodologia 6ptima para medir
la variabilidad dificulta la interpretacion de muchos trabajos. Por lo anterior, se necesitan
mas estudios para confirmar el verdadero impacto de la variabilidad glucémica sobre las
funciones neurocognitivas en pacientes con DM1.
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Brain development begins in childhood and continues into early adulthood. From
birth, begin the increase in synapse density, a large increase in oxygen and glucose
consumption, and myelination. It is at this critical stage of brain development that most
diagnoses of type 1 diabetes (DM1) occur.

The presence of periods of hyper and hypoglycemia make this a stage of high

vulnerability for the normal development of the nervous system.
Since glucose uptake by neurons is not dependent on insulin, insulin is influenced by
fluctuations in extracellular glucose concentrations. Multiple studies have shown that
blood glucose fluctuations produce an increase in oxidative stress at the neuronal level
and endothelial dysfunction, an overstimulation of NMDA receptors, among other
alterations, stimulating neuronal apoptosis.

Different imaging techniques, both structural and functional (MR, MR
spectroscopy or PET) have found small but significant differences in different brain
structures, either in gray and white matter of the brain of people with DM1, associated
with hypo- or hyperglycemic changes.

The literature shows a large number of studies evaluating cognitive functions
between people with DM1 versus people without diabetes, which have shown worse
results in multiple areas of cognitive performance, language, memory, executive
functions, learning, visuospatial functions, etc. Nevertheless, although the differences
were statistically significant, they were not always clinically relevant.

Most of the evidence on neurocognitive changes in DM1 is based on studies on
the impact of hypo or hyperglycemia, and not so much on glycemic variability. On the
other hand, the lack of consensus on the optimal methodology to measure variability
makes the interpretation of many papers difficult. Therefore, more studies are needed to
confirm the real impact of glycemic variability on neurocognitive functions in patients with
DM1.
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