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iQUE ES?

Es una enfermedad
créonica que se produce
cuando el pdncreas ya no
puede producir insulina

Es un conjunto

. . El
heterogéneo de sindromes
de etiopatogenia
multifactorial.

nhexo comun es el
trastorno metabdlico
(hiperglucemia crénica).

Hay tres tipos principales

I L Ll
Q) @EmEe @l @reEY me de diabetes: diabetes
puede hacer un buen uso

de la insulina que
produce.

tipo 1, diabetes tipo 2 la
mds comUn Yy diabetes
gestacional.
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EPIDEMIOLOGIA

La Ultima edicidn del Atlas de la Diabetes de la Federacidn Internacional de Diabetes
muestra que 463 millones de adultos viven actualmente con diabetes.

La FID estima que en México habrd nueve millones de personas con diabetes para el

2025.

La ENSANUT 2018-2019 estima que el 14.4% de los adultos >20 aiios tienen la
enfermedad, siendo el porcentaje mayor de 30% después de los 50 anos.

La prevalencia en 2018 de diabetes por diagndstico médico previo en adultos en el
pais fue de 10.3%, siendo mayor en mujeres (11.4%) que en hombres (2.1%) y
mayor a la reportada en la ENSANUT 2012 (9.2, 9.7 y 8.6%, respectivamente).
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DIAGNOSTICO

Glucemia en ayunas
S — —
ALT gluc
Normal AYUNAS Criterio de DM Criterio de DM
——— - —— — —
70 100 126 200

Glucemia 2 horas tras SOG

Intol 70
cuando 1a giucemia plasmarica d Idas
2 horas de la curva de tolerancia a

la glucosa oral con 75g es de 140
a 199 mg/dl.
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DIAGNOSTICO

ADA 2021 OMS-FID 2019

1. Glucemia plasmatica al azar z 200 mg/dl (11,1 mmol/I)
con clinica cardinal o crisis hiperglucémica-

2. Glucemia plasmatica en ayunas z 126 mg/dl (7,0 mmol)
con ayuno por lo menos de 8 horas

3. Glucemia plasmatica a las 2 horas de CTGO z 200
mg/dl (11,1 mmol/I) 4.

4. HbAlc 26,5%

En ausencia de descompensaciéon metabdlica estos criterios
salvo el inciso 1, deben confirmarse repitiendo el andlisis
otro dia, preferiblemente con la misma prueba diagnéstica

1. Glucemia plasmatica > 200 mg/dl (11,1 mmol/I) con
clinica cardinal o crisis hiperglucémica

2. Glucemia plasmatica en ayunas > 126 mg/dl (7,0
mmol /I) con ayuno por lo menos de 8

horas
3. Glucemia plasmatica a las 2 horas de CTGO > 200
mg/dl (11,1  mmol/l) 4. HbAlc > 6,5% si

Se garantizan estdndares de calidad en su determinacién y
referencias internacionales
No existe hemoglobinopatia o enfermedad de base que
pueda alterar su determinacién (p. ej, anemia falciforme,

cirrosis hepdatica, insuficiencia renal crénica avanzada)

El criterio 1 es suficiente para el diagnéstico de DM. La
CTGO se recomienda en la prdctica habitual cuando el
paciente presenta una glucemia alterada en ayunas. Los test
con glucosa siguen siendo de eleccidon frente a la HbATc.
Una HbATc <6,5% no excluye el diagndstico de DM
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CLASIFICACION

DM tipo 1.

* Constituye el 5-10% del total.

* Aparece como resultado del déficit (absoluto) en la secrecién de insulina debido a la
destruccion de las células 5 del pdncreas, que se puede demostrar al objetivar niveles
muy bajos de péptido C tras el estimulo con glucagén.

* Estos pacientes precisan la administracion de insulina para prevenir la apariciéon de
cetoacidosis.

* Se subdivide a su vez en el tipo 1A con autoinmunidad positiva y la 1B o idiopdtica.
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CLASIFICACION

DM tipo 2.

Constituye el 80-90% del
total y aparece en sujetos
que presentan resistencia
a la insulina y un déficit
relativo de insulina.

Pueden llegar a
necesitarla en algun

Los diabéticos tipo 2 no
precisan la administracion
de insulina para prevenir

la aparicion de cetosis.

momento de su vida para
controlar la glucemia.
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DM tipo 1-A autoinmune
DM tipo 1-B idiopatica

Tipo 2 (resistencia a la insulinica + defecit
de secrecién)

a) DM por defectos genéticos que afectan
a la funcién de la célula B

b) DM por defectos genéticos que afectan
a la accién de la insulina

c) DM por enfermedades del pdncreas
exdcrino

MODY 3 (HNF-1aq)

MODY 1 (HNF-40)

MODY 2 (glucocinasa)

Otras formas infrecuentes de MODY
(MODY 4, IPF-1; MODY 6, NeuroD1;
MODY 7,CEL VNTR)

Diabetes neonatal transitoria (regidn
6q24)

Diabetes neonatal permanente (KCNJ11)
ADN mitocondrial

Otros

Resistencia a insulina tipo A
Leprechaunismo

Sindrome de Rabson-Mendenhall
Diabetes lipoatréfica

Otros

Pancreatitis Hemocromatosis
Trauma/pancreatectomia Pancreatopatia
Neoplasia fibrocalculosa

Fibhracic auistica Otros



Otros tipos de diabetes especificos

Diabetes gestacional

d) DM asociada a endocrinopatias

e) DM inducida por fdrmacos o productos
quimicos

f) Infecciones

g) Formas poco comunes de DM mediada
por mecanismo inmunitario

h) Otros sindromes genéticos asociados a

DM

Acromegalia Hipertiroidismo
Sindrome de Cushing Somatostatinoma
Glucagonoma

Feocromocitoma

Aldosteronoma
Otros

Vacor, pentamidina, dcido nicotinico,
glucocorticoides, hormonas tiroideas,
diazéxido, agonistas B-adrenérgicos,
tiazidas, interferdn, otros

Rubéola congénita, citomegalovirus, otras

Sindrome del hombre rigido, Ac frente
al receptor de la insulina, otros

Sindrome de Down

Porfiria
Sindrome de Klinefelter .

) Sindrome de
Sindrome de Turner Prader-Willi
Sindrome de Wolfram . .

Distrofia
Ataxia de Friedreich . ..
miotdnica

Corea de Huntington
Sindrome de Laurence-Moon-Bied!
Otros



DEFECTOS GENETICOS DE LA CELULA 13

Es una forma de diabetes secundaria a la mutacidén de genes que intervienen en la secreciéon de insulina
por la célula 3 y que ocasionan, por ello, una disminucién en su secrecién.

Denominaciin antigua Gen implicado/cromosoma Caracteristicas clinicas

MODY 1 FHN-4-a/20 * Hiperinsulismo neonatal
* DM en adultos jovenes

MODY 2 Glucocinasa /7 e Segunda en frecuencia (15%)
* Hiperglucemia leve desde infancia
temprana
* No asocia complicaciones
vasculares
* Tratamiento dietético
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MODY 3 FHN-1-a/12 Mutacién mds frecuente (65%)
DM en adultos j6venes
Glucosuria previa a la aparicion de DM
tras CTGO (prueba de despistaje)
Cursa con incremento de la sensibilidad
insulinica (proclives a hipoglucemia con
sulfonilureas)

MODY 4 FPI-1/13 DM
Agenesia pancredtica en homocigotos

MODY 5 FHN-1-B/17 Atrofia pancredtica
Quistes renales
Insuficiencia renal lentamente progresiva
Hipomagnesia
Hipertransaminasemia
Anomalias genitales
Asociada con la nefropatia hiperuricémica
juvenil familiar
Tratamiento insulinico

MODY 6 NEURO D1 o B-2/2 DM en la infancia y adultos jovenes



DEFECTOS GENETICOS EN LA ACCION DE INSULINA

Son mutaciones en el gen que codifica el receptor de la insulina

que pueden producir sindromes insulinorresistentes.

Se incluyen:

* El leprechaunismo, forma mds extrema de resistencia a la insulina, que asocia
retraso del crecimiento intrauterino y posnatal, acantosis nigricans, facies de
anciano, distensiéon abdominal, lipodistrofia macrogenitosomia y ovarios
poliquisticos en nifas.

* El sindrome de Rabson-Mendenhall asocia hiperglucemia persistente y cetoacidosis
refractaria al tratamiento con insuling, alteraciones faciales, hiperplasia de la
glandula pineal, acantosis nigricans, hirsutismo, alteraciones dentarias y ungueales
y crecimiento acelerado, con una esperanza de vida muy corta < 10 aios.
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SINDROME DE RESISTENCIA A INSULINA TIPO A

. : En los pacientes que
Se caracteriza por niveles

Se han identificado | marcadamente elevados | Su tratamiento se basa en
mutaciones del receptor | de insulina, signos de B el uso de metformina y
de la insulina. virilizacion y  ovarios J tiazolidinedionas.
poliquisticos.

presentan resistencia a la
insulina en relaciéon con
diabetes lipoatréfica, no
se han podido detectar
mutaciones en el receptor.
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Enfermedades del pdncreas exocrino

* Cualquier proceso que afecte de manera difusa al pdncreas puede
provocar diabetes.

* En el caso del cdncer de pdncreas, puede aparecer diabetes a pesar de
que la afectacién no sea extensa.

Endocrinopatias

* En la acromegaliq, el sindrome de Cushing, el glucagonomaq, el
feocromocitoma, el hipotiroidismo y el hipertiroidismo se puede producir
hiperglucemia por el efecto contrainsular de las hormonas liberadas.

* En el caso del somatostatinoma y del aldosteronoma, la hiperglucemia se
debe a un defecto de secrecién de la insulina secundario a la
hipokalemia crénica que se produce en estas enfermedades.
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DIABETES MELLITUS SECUNDARIA A FARMACOS

Son multiples los fdrmacos que
pueden producir hiperglucemia,
tales como:

Glucocorticoides, tiazidas, La pentamidina es un fdrmaco
fenitoina, anticonceptivos orales, usado para la infeccién por
tacrolimus, ciclosporina, dcido Pneumocystis jirovecii y produce
nicotinico, inhibidores de la hipoglucemia inicial por destruccion
proteasa, clozapina, pentamidina, de la célula 3 y liberacion de la
diazéxido, etc. insulina e hiperglucemia posterior.
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PATOGENIA: DM]

Se debe a una predisposicion genética + agresién ambiental que implica
una destruccién de las células 3 por mecanismo autoinmunitario.

Los individuos con diabetes mellitus tipo 18 carecen de marcadores

inmunolégicos que indiquen la presencia de un proceso destructivo
autoinmunitario de las células B.

Sin embargo, desarrollan deficiencia de insulina y son propensos a la cetosis.
La mayoria de estos pacientes son de ascendencia afroamericana o asidtica.
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FACTORES GENETICOS

El lugar genético asociado
con mayor susceptibilidad

para el desarrollo de DM tipo

] es el locus de
histocompatibilidad HLA del
cromosoma 6.

Mds del 90% de diabéticos
tipo 1A porta el haplotipo

HLA DR3-DQ2 o el HLA DR4-
DQ8, o ambos (heterocigotos
DR3/4).
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Se ha descrito relacién con
ciertos polimorfismos en la
regidn promotora del gen de

la insulina y del gen que

codifica para la tirosina

fosfatasa  especifica  del
linfocito (PTPN22).

También existen genes que
confieren proteccién contra el
desarrollo de

la enferme-

dad, como los haplotipos
DRB1*0402, DRB1*0403 o

DQB1*0602.



Es una enfermedad con impronta sexual, lo que quiere decir que el riesgo de transmitir la
diabetes a la descendencia es cinco veces mayor si es el padre el que padece diabetes.

Este mayor riesgo ligado a la paternidad parece estar restringido a los padres
portadores del HLA DRA4.

En los familiares de primer grado de diabéticos tipo 1, la probabilidad de desarrollar la
enfermedad es del 5-10%, pero se debe tener en cuenta que no desarrollardn diabetes
la mayoria de los individuos con los haplotipos de riesgo y que casi todas las personas
con diabetes tipo 1A carecen de antecedentes familiares de esta enfermedad.
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FACTORES AMBIENTALES

La tasa de concordancia de DM tipo 1 en
gemelos monocigdticos oscila entre el 30 y
70%, lo que apunta a que existen otros

factores implicados, ya que si la enfermedad
fuera puramente genética, la tasa de
concordancia deberia ser aproximadamente

del 100%.

Se han senalado numerosos factores

ambientales que desencadenarian el proceso
autoinmunitario en sujetos genéticamente
predispuestos: infecciones viricas, exposiciéon
temprana a la seroalbimina o/y caseina de

la leche de vacaq, introduccion en la dieta de
cereales antes del 3." mes de vida o después
del 7.9 mes, baja ingesta de vitamina D o
dcidos omega-3 o la exposicidon a nitratos
contenidos en el agua.
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ACTIVACION DE LA INMUNIDAD

Alteraciones de inmunidad
celular:

Los linfocitos T citotdxicos
activados y los macréfagos
infiltran los islotes pancredticos,
produciendo una "insulitis".

Esto concuerda con la infiltracion
linfocitaria que aparece en otras
enfermedades autoinmunitarias.
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- ALTERACIONES DE INMUNIDAD HUMORAL

ICA Islotes pancredticos Presentes en el 85% de los pacientes al
diagnéstico

AAA Insulina y proinsulina Aparicion muy temprana

Anti-GAD Descarboxilasa del dcido glutdmico Presentes en el 70% de los casos adl
diagnéstico
Los mds utilizados en el momento actual
en la clinica

Anti-1A2 Proteina asociada al insulinoma tipo 2  Proteina neuroendocrina con actividad
tirosina fosfatasas Presentes en el 60%
de los casos en el momento del
diagnéstico De aparicion mds tardia
que los anti-GAD o IAA

Anti-ZnT8 Canal de zinc Presentes en el 60-80% de los casos en
el momento del diagnéstico
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PATOGENIA: DM2

Factores genéticos:

* Se trata de una enfermedad de herencia compleja en la que se establece
una relacion entre factores de riesgo poligénicos no claramente
establecidos en genes relacionados con el desarrollo y funcién de la célula

3, y la liberacién y accién de la insuling, junto con mecanismos ambientales.

* Aproximadamente un 40% de los pacientes tenga un progenitor con la
enfermedad, que la concordancia entre gemelos homocigotos ronde
aproximadamente el 90% o que el riesgo de un familiar de un diabético
tipo 2 de presentar la enfermedad sea de cinco a diez veces superior que
el de personas sin antecedentes familiares de DM tipo 2.
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La mayoria de los pacientes
con DM tipo 2 son obesos.,

agregando el envejecimiento,
la inactividad fisica y las
dietas hipercaldricas.
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FACTORES AMBIENTALES

La reduccién de peso permite
una correccion importante de
la hiperglucemia.

La disminuciéon de 5-10% de

peso corporal y la realizacién
de actividad fisica moderada

durante al menos 150 minutos
por semana mejoran su calidad
y prondstico de vida.




FISIOPATOLOGIA

La masa de células 3 se
conserva intacta, a diferencia
de lo que ocurre en la DM tipo

2) resistencia a la accién de la

1) déficit en | recion seuli i
) déficit en la secrecién de insulina en los tejidos

insulina por el pdncreas.

periféricos. ]

La amilina es un péptido de 37 Se han demostrado depdsitos
aminodcidos que se almacena de sustancia amiloide formada
normdlmente con la insulina por amilina en el pdncreas de
dentro de los  grdnulos pacientes con DM tipo 2, pero
secretores de las células 3 y se se ignora si estos depdsitos son
libera en respuesta a los un fenémeno primario o
mismos estimulos secretagogos. secundario.
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MANIFESTACIONES CLINICAS: DM]

Suele comenzar antes de los

30 anos.

Estos pacientes

delgados
normal.

o

El inicio de los sinfomas suele
ser brusco, con sintomas
cardinales atribuibles a la
hiperglucemia de dias o
semanas de evolucion como:
poliuria, polidipsia, polifagia,
astenia y pérdida de peso.

En ninos, la diabetes puede
manifestarse como: enuresis
secundaria, candidiasis vaginal
en prepuberes, irritabilidad y
disminucion del rendimiento
escolar, infecciones recurrentes
de la piel.

tener

suelen

un

ser
peso
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Tras el inicio de
la
insulinoterapia,
puede ocurrir un
periodo
llamado  "luna
de miel“ en el
cual las
necesidades de
insulina son
bajas y el
control
metabdlico es
fdcil de
conseguir.

Proporcionar
suficiente
insulina  para
cubrir las
necesidades
basales
durante un
periodo de 24

horas.

Los objetivos de la terapia insulinica son:

Proporcionar
bolos de
insulina
mayores que
estén
sincronizados
con los efectos.

Disponer de lo
necesario
para realizar
ajustes y
correcciones
cuando sed
necesario.

Minimizar la
fluctuacion de
la glucosa
sanguinea y el
riesgo de
hipoglu- cemia
e

hiperglucemia.
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Lograr los
objetivos
metabdlicos a
largo plazo.




DM2

Suele comenzar en edades
intermedias o avanzadas de la
vida.

En ocasiones puede debutar como
descompensacién
hiperosmolar. L

a mayoria de los pacientes suelen
presentar sobrepeso u obesidad.

El tratamiento de los pacientes va
dirigido a la normalizacién de la
glucemia y al control de los
factores de riesgo cardiovascular,
que frecuentemente se asocian con
esta enfermedad, tales como
obesidad, hipertension arterial,
hiperlipidemia, etc.

Segun las ultimas
recomendaciones, el tratamiento
inicial dietético, la actividad fisica
y el cambio en los hdbitos de vida
deben acompanarse, sino funciona
se comienza con monoterapia de
fdrmacos o el tratamiento que se
requiera.
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DIAGNOSTICO DIFERENCIAL

_ Diabetes mellitus tipo 1 Diabetes mellitus tipo 2

Edad al diagnéstico Tipicamente nifos o adolescentes. >40 aios
Morfotipo Normopeso o bajo peso Sobrepeso u obesidad
Inicio Brusco, incluso en cetoacidosis Insidioso, incluso hallazgo asintomdtico
Tratamiento Siempre insulina Dieta, antidiabéticos orales/inyectables
o insulina
Tendencia a la cetosis Si No
Herencia Predisposicién HLA Poligénica no bien definida
Concordancia del 30-70% en gemelos Concordancia >90% en gemelos
idénticos idénticos
Autoinmunidad contra la célula Si No
Insulinorresistencia No Si
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COMPLICACIONES METABOLICAS AGUDAS

. La
: : La cetoacidosis s
La hipoglucemia . L zae descompensacién
diabética :
hiperosmolar
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- CETOACIDOSIS DIABETICA

Es una glucemia >250 mg/dl, cuerpos ceténicos positivos en orina o suero, acidosis metabdlica
(pH < 7,30) con anién gap elevado (= 10) y disminucién del bicarbonato plasmdatico (< 18

mEq/I).

Aparece ante la combinacién de un déficit de insulina y un aumento de las hormonas

contrainsulares (glucagon).

El resultado de estos cambios hormonales es el siguiente:

* Aumento de la glucogendlisis y la gluconeogénesis hepdticas, junto con una disminucién de la utilizaciéon periférica de
la glucosa,

* Activacion del proceso de cetogénesis y desarrollo de acidosis metabdlica.

* El déficit de insulina y el incremento de catecolaminas estimula la lipdlisis y, como consecuencia, aumenta la produccién
de glicerol y de dcidos grasos.
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MANIFESTACIONES CLINICAS

Historia de poliuria, polidipsia, pérdida de peso, vomitos, deshidratacién, debilidad y cambios en el estado mental.
Clinicamente se manifiesta por nduseas, vomitos y dolor abdominal, junto con sintomatologia cardinal diabética.

Si no es tratada precozmente, se desarrolla obnubilacién y coma.

En la exploracion fisica des- taca taquipneaq, respiracion de Kussmaul y signos de deshidratacion como sequedad de
mucosas, hipotension y disminucién de la presiéon del globo ocular.
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DATOS DE LABORATORIO

El anién gap estd elevado por
aumento en plasma de cuerpos
cetdnicos, acetoacetato y [5-
hidroxibutirato, aunque este
ultimo es el cetodcido
predominante, especialmente
en los casos graves.

El proceso de CAD evoluciona
en un corto periodo de tiempo,
< 24 horas.

Existe hiperglucemia >250
mg/dl y acidosis metabdlica.

La concentracién de potasio
puede ser normal o alta, pero
una vez que se empieza el
tratamiento y se corrige la
acidosis, se evidencia el déficit
de potasio que existe en el
organismo.

El sodio disminuye, ya que,
produce una reduccion de la
natremia por desplazamiento
del agua intracelular hacia el
plasma (es una hiponatremia

con osmolaridad)
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Es caracteristica la
existencia de
leucocitosis intensa con
desviacién izquierda
debida a la
hipercortisolemia y al
aumento de
catecolaminas
circulantes.

Leucocitosis >

25.000/pl es

sugestiva de infeccidn
subyacente.
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DIAGNOSTICO DIFERENCIAL

Puede confundirse con cidosis lactica, uremia, cetoacidosis alcohdlica y algunas intoxicaciones
(salicilatos, metanol, etilenglicol).

En primer lugar hay que determinar glucemia y cetonemia/cetonuria.

La determinacion de 3-hidroxibutirato es la ideal, dado que la hipoxemia tisular puede
favorecer una mayor conversion del acetoacetato en 3-hidroxibutirato.

Si no se confirma la presencia de cuerpos cetdnicos, puede que se trate de otra causa de
acidosis, si es positiva, hay que descartar la cetosis de ayuno que se presenta con glucemia
normal o baja.
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Es la segunda
causa mds
frecuente de
estado

cetoaciddtico.

Aparece en
alcohdlicos
crénicos después
de un ayuno
prolongado.

LA CETOACIDOSIS ALCOHOLICA

Suele cursar con
vémitos y dolor
abdominal, y el

75% de los
casos presentan
pancreatitis.

La glucemia es
inferior a 150
mg/dl en la
mayoria de los

Casos, pero en
un pequeno
porcentaje se
eleva.
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Las cifras de
cuerpos

cetonicos son

semejantes a las
de la CAD.




TRATAMIENTO DE CAD

Insulinoterapia:

Debe mantenerse la
insulinoterapia hasta corregir

el cuadro de CAD.

Se utiliza insulina rdpida o
regular o un andlogo de

insulina ultra-rapida.

El ritmo recomendado de
perfusion de insulina es de
0,14 U/kg/hora si no se
administra bolo inicial, o de
0,1 U/kg/hora si  se
administra bolo inicial de 0,1

U/kg.

La insulina se debe utilizar
por via intravenosa en

perfusion continug, no se debe
utilizar por via subcutdnea.

Sin insulina la CAD no se
revierte y por ello hay que
mantenerla V. hasta corregir
el cuadro al menos dos horas
tras iniciar insulina
subcutdnea.
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HIDRATACION DEL PACIENTE.

Inicialmente se utilizan soluciones

salinas isotdénicas a un ritmo de El déficit de liquidos suele ser de
infusion variable, segin el grado tres a seis litros.

de deshidratacion del paciente.

Administracion de liquidos por IV.

Se puede seguir administrando
insulina hasta controlar la cetosis,

Cuando la glucemia disminuye por | i I
debajo de 200 mg/ di, puede [l @' "empo que se protege a

. . paciente de la hipoglucemia y de
administrarse soluciéon glucosada al . o
50/, un descenso demasiado rdpido de

la glucemia que puede provocar la
aparicién de edema cerebral.
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POTASIO

El potasio plasmdtico puede estar
elevado como consecuencia de la
acidosis.

Cuando es > 5,5-6 mEq/l en
plasma, no es necesaria la
administracién del ion hasta 3-4
horas después de comenzar el
tratamiento con fluidoterapia e
insulina intravenosa.

Las concentraciones plasmdticas
descienden rdpidamente tras el
tratamiento 'y pueden producir
arritmias cardiacas por
hipokalemia.

Concentraciones < 3,3 mEq/l
obligan a suspender la perfusién de
insulina hasta que se repongan sus
niveles.

Es frecuente la deplecién de fésforo en estos
pacientes, la indicacién para su
administracion es la  presencia de
hipofosfatemia grave < 1 mEq/I, disfuncién
cardiaca o depresidn respiratoria, y anemia
hemolitica. Puede administrarse junto con el
potasio.
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EVOLUCION Y PRONOSTICO

Se realiza mediante las
determinaciones seriadas de
glucemia, pH, bicarbonato,
anién gap e iones Yy B-
hidroxibutirato sérico.

En respuesta a la insuling, la
glucosa debe disminuir a un

ritmo de 50- 75 mg/dl/hora.

En 4-6 horas deben mejorar el
bicarbonato y el pH.

Si no se ha obtenido respuesta
o al menos un descenso de la
glucemia plasmatica de 50-
70 mg/dl en la primera hora
de tratamiento, es posible que
exista una resistencia a la
insulina.

Que es una complicacién de la
cetoacidosis diabética y que
requiere un aumento al doble
del ritmo de infusion de
insulina.
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PRINCIPALES CAUSAS DE MUERTE

El infarto agudo de
miocardio y neumonia.

En los ninos es:

El edema cerebral
relacionado

probablemente con la
reduccién rdpida de las
cifras de glucemia y el
desequilibrio  osmético

entre cerebro y plasma.

El diagnéstico se hace
por TC y el tratamiento
consiste en la
administracién de
manitol, dexametasona
e hiperventilacién.
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Otras
complicaciones

Dilatacion gdstrica
aguda, trombosis
vasculares, sindrome de
distrés respiratorio del
adulto y mucormicosis.




SINDROME HIPERGLUCEMICO HIPEROSMOLAR

Se define bioquimicamente por una
glucemia > 600 mg/dl, cuerpos ceténicos
negativos o levemente positivos en orina o

suero, pH arterial > 7,30, osmolalidad
sérica efectiva > 320 mOsm/kg vy
bicarbonato plasmatico (> 18 mEq/I).
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MECANISMO FISIOPATOLOGICO

Es una respuesta insuficiente de accion de la insuling,
por resistencia insulinica.

Donde es incapaz de contrarrestar el aumento de
hormonas contrarreguladoras provocado por un
factor estresante desencadenante.

La principal diferencia es que la secrecién residual
de insulina es capaz de minimizar o impedir la
cetosis pero no impedir la hiperglucemia.
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FACTORES DESENCADENANTES

Debido a la descompensacion hiperosmolar aparece habitualmente en
ancianos diabéticos que sufren un cuadro infeccioso como neumoniq,
infeccidn gastrointestinal o de origen urolégico.

Otro 20-40% de los episodios de SHH se relaciona con incumplimiento
terapéutico o tratamiento inadecuado.

Aproximadamente, un 20% de los sujetos que sufren un SHH no habia sido
previamente diagnosticados de DM.
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MANIFESTACIONES CLINICAS

e principal
caracteristica es una
deshidratacién

profunda,
por la

causada
diuresis
osmoética secundaria
a una hiperglucemia
mantenida cuando el
paciente no ingiere
suficiente cantidad de
liquido.

Es habitual la
alteracion del nivel
de consciencia, desde
estupor hasta coma.

Pueden producirse
manifestaciones

neurolégicas como
convulsiones o
hemiplejia transitoria.
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Como consecuencia

de la
hiperosmolaridad
puede

plasmatica,
aparecer
microtrombosis, asi
como coagulacién
vascular diseminada.




DATOS DE LABORATORIO

Junto con la
hiperglucemia grave y la

Como consecuencia de la
Suele deberse al:

deshidratacion, se
produce:

hiperosmolaridad
plasmdtica puede existir:

4 ) 4 ) 4 )
g - Un deterioro de Ila
Acidosis metabdlica . s . .
: Aumento de dcido funcion renal de origen
leve, generalmente sin r oy . ¢
A ldctico debido a una prerrenal con elevacion
elevacién de los cuerpos s . .
- mala perfusion tisular. de la creatining, la urea
cetonicos.
y el BUN.
- J - J - J

Medicina, C. (2000). Manual CTO de medicina y cirugia. Endocrinologia: pagina 91.



TRATAMIENTO

* El déficit de liquidos es de aproximadamente 10 a 12 litros.

o [ Y 4
H I d I‘CI'l'CI CI On * El tratamiento inicial se realiza utilizando soluciones salinas

isoténicas como suero fisiolégico.
d el q Cien-l-e. * Cuando la cifra de glucemia baja a cifras alrededor de 250-300
p . mg/dl, se puede utilizar suero glucosado al 5% o suero glucosalino.

* Se recomienda la utilizaciéon de insulina IV en perfusién continua con
dosis habitualmente inferiores a las utilizadas en la CAD, con el
objeto de disminuir la hiperglucemia y la diuresis osmética
provocada por la misma que dificulta la rehidratacion del paciente.
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TRATAMIENTO

Potasio: Bicarbonato:
* Es necesaria su administracién * Solamente es necesario si existe
mds precoz. acidosis ldctica.
* La reposicion estd indicada * Si se sospecha una infeccién
cuando la concentracion sérica subyacente, debe iniciarse
sea < 3,3 mEq/I, antes de iniciar antibioterapia empirica.

la terapia con insulina, siempre y
cuando la diuresis sea > 50 ml /h.

* El aporte recomendado para
mantener niveles séricos es de 20
a 30 mEq/I de solucién.

Medicina, C. (2000). Manual CTO de medicina y cirugia. Endocrinologia: pagina 91.



DIFERENCIAS ENTRE EL TRATAMIENTO DE CAD Y SHH
T -

Mortalidad

Insulina

Fluidoterapia

Suplementos de potasio

Bicarbonato

<1%

Imprescindible para revertir el cuadro
Bolo de 0,1 U/kg + perfusién: 0,1

U/kg/hora Perfusién: 0,14 U/kg/hora sin

bolo

Déficit de agua: 3-61

Reposicidn inicial con suero salino
isoténico

Con glucemia alrededor de 200 mg/dlI
iniciar glucosado

o glucosalino

Cuando el potasio estd normal o
disminuido

Si pH <69 bicarbonato <5mEq/I,
hiperkalemia con compromiso vital, fallo
cardiaco o depresién respiratoria.

5-20%

No imprescindible para manejo del
cuadro, pero reduce el tiempo.

de tratamiento al disminuir la diuresis
osmotica provocada por la hiperglucemia

Déficit de agua: 10-12|
Reposicién inicial con suero salino

isoténico
Con glucemia alrededor de 250-300
mg/dl iniciar glucosado o glucosalino

Inicio de administracion mds precoz que
en CAD

Solo si acidosis ldctica concominante
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HIPOGLUCEMIA

Se define bioquimicamente
como la presencia de unos
niveles de glucemia

plasmatica < 70 mg/dl. Es
frecuente en pacientes con

DMI.

En individuos no diabéticos
se considera hipoglucemia

cuando la glucosa es < 55
mg/dl.

Hipoglucemia grave: el paciente no es capaz de resolver por si mismo la
hipoglucemia, necesitando la atencién de otras personas

Hipoglucemia moderada: el estado neurolégico del paciente estd alterado,
pero éste continla teniendo el grado de alerta suficiente para tratar su
hipoglucemia

Hipoglucemia leve: no afecta al estado neurolégico del paciente, y éste puede
resolverla sin dificultad
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MECANISMO FISIOLOGICO

Existen e[e}:3 ¢ La disminucién de la liberacién de insulina a partir de 80-
mecanismos

85 mg/dl
Bt def . * El aumento de las hormonas contrarreguladoras,
ISIOIOQICOS deTensIvos fundamentalmente el glucagén a partir de 65-70 mg/dl

ante la hipoglucemiq; que estimula la glucogendlisis y gluconeogénesis hepdticas

Las catecolaminas adrenalina y noradrenalina actdan como apoyo

del glucagén, provocando efectos similares y con umbral de
glucemia similar.
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MANIFESTACIONES CLINICAS

Sintomas
neurogénicos o b Adrenérgicos; palpitaciones, palidez, temblor o

< . ansiedad) y colinérgicos; sudoracién, sensacién de
autondmicos glucemic [EEESSNRE SN

< 60-55 mg/dlI:

Sintomas . * Cefalea, disminucion de la capacidad de
neuroglucopenlcos concentracién, trastornos de la conducta y el lenguaje,
glucemid < oY0) vision borrosa, confusién, pérdida de conocimiento,
mg/dl- . convulsiones e incluso focalidad neurolégica.
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MANIFESTACIONES CLINICAS

Se desarrollan cuando la hipoglucemia no es controlada por las hormonas contrarreguladoras o
por la ingesta de hidratos de carbono.

Si la hipoglucemia ocurre durante la noche, puede manifestarse como:

Sudoracion, pesadillas y cefalea matutina o ser asintomdtica.

A 4

En las hipoglucemias desapercibidas no aparecen los sintomas adrenérgicos, pueden observarse en

diabéticos con neuropatia autonédmica o en aquéllos con control muy estricto e hipoglucemias
frecuentes.
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| TRATAMIENTO

Si el paciente estd consciente,
deben administrarse hidratos
de carbono de absorcidn
rdpida por via oral, 20 ¢

(azlcar, liquidos azucarados,
caramelos).

Si el paciente estd
inconsciente o con bajo nivel
de consciencia que dificulte la

debe

ingesta  oral, se
administrarle glucagén por VS
o VI y acudir a un centro
hospitalario

En caso de que el paciente
esté con ftratamiento con

inhibidores de las

disacaridasas se precisa la
administracién de glucosa en
lugar de sacarosa.

Hay que tener en cuenta que
la hipoglucemia producida
por sulfonilureas puede ser
muy prolongada.
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COMPLICACIONES CRONICAS DE LA DIABETES

Se dividen en vasculares y no Dentro de las vasculares se

No vasculares se encuentran:
vasculares. encuentran:

Microangiopdticas como; la

retinopatia, la nefropatia y la

neuropatia diabéticas. la enfermedad arterial
periférica.

Gastroenteropatia diabética
y las afecciones de la piel.

Medicina, C. (2000). Manual CTO de medicina y cirugia. Endocrinologia: pagina 93.



M Ac R 0 A N G I 0 PAT I,A KARINA DESIREE RUIZ PEREZ




LA ARTERIOSCLEROSIS

Se produce en los diabéticos de manera mds extensa y precoz que en la poblacién

general.

La sinergia entre la hiperglucemia y otros factores de riesgo cardiovascular como la hipertensiéon arterial, la dislipidemia, la obesidad, el
sedentarismo y el tabaquismo favorecen la aparicién de arteriosclerosis acelerada, y las complicaciones asociadas a ésta son la principal
causa de mortalidad en la DM.

Otros factores de riesgo especificos del paciente diabético son:

El control estricto de las concentraciones de glucemia alcanzando
menores niveles de HbAlc en los aiios iniciales tras el diagnéstico
de la enfermedad estd asociado con una disminucién a largo plazo
del riesgo de enfermedad macrovascular.

La microalbuminuria y la macroalbuminuria, el aumento de crea-
tinina, la alteraciéon plaquetaria y la disfuncion endotelial y del
mUsculo liso vas- cular.
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MANIFESTACION CLINICA DE LAS COMPLICACIONES:
@ ...

IAM, angina

Produce sintomas variados,
dependiendo de la localiza- cién:

Impotencia

Angor o infarto agudo de miocardio,

arteriopatia coronaria, claudicacion
intermitente e incluso gangrena,

Si existe isquemia en miem-bros
inferiores; accidentes

. . Necrosis vascular,
cerebrovasculares, si existe -
ateromatosis caroti- dea; impotencia
de origen vascular en el varén, efc.

Claudicacién
intermitente

" K
s
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ARTERIOPATIA
PERIFERICA

Retinopatia

Taquicardia

Neuropatia autonoma
"ﬁ“
Nefropatia L(
Am'-a

A Gastoparesia
b=
i)

]

Y,

: Enteroparesia

Vejiga neurdgena : (diarrea, estredimiento)
Polineuropatia
sensitiva distal

{guante y calcetin)
»

\« Sensibilidad

Hipoestesias M dolorosa

parestesias y térmica
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PIE DIABETICO

Ulceras en los pies de un paciente diabético.

Se debe a una alteraciéon micro y macrovascular.

La alteracion microvascular * La neuropatia diabética que conduce a la disminucién de la sensibilidad de las
) extremidades y a la distribucion anémala de la carga, permite que se produzcan
estd dada por: traumatismos menores o repetitivos sin que el paciente lo perciba.

El com IOOnen'fe macrovascular [ La enfermedad arterial periférica que ocasiona una hipoperfusién tisular a zonas
estd represen’rado por: distales que enlentece la cicatrizacion.

Estas alteraciones confieren una mayor susceptibilidad de presentar infeccién,

ulceracién o destrucciéon de tejidos profundos.
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Ulcera venosa

Infecclones

Ulcera por traumatismo

Alteraciones articulares
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CLASIFICACION DEL RIESGO

Bajo Sensibilidad conservada, pulsos Cada ano
palpables
Aumentado Neuropatia o ausencia de pulsos u Cada 3-6 meses

otro factor de riesgo

Alto Neuropatia o pulsos ausentes junto Cada 1-3 meses
con deformidad o cambios en la piel
o Ulcera previa

Pie Ulcerado Manejo individualizado, posible
derivacion
Cada 1.3 meses tras la curacidon
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EXPLORACION FISICA

EI I,ndice .l.obi”o_ * Un buen indicador del grado de isquemia de la

extremidad. Se recomienda realizarlo en todo paciente

brqzo (lTB) (@) diabético. Se calcula dividiendo la presién sistélica medida

en el tobillo, entre la mayor presién sistélica braquial

Indice de Yao es: [

. . s * Normal: 0,9 a 1,3.
LC| |n1'erp retacion g Asintomaticos: 0,2 a O,7.

es: * Claudicacién intermitente: 0,7 a 0,5.
. * Isquemia critica: <0,5.
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ce vibrar y se
perficies dseas

lateral, y en
a articulacién

)-

Prueba del

Semmes-Weinstein.
presidon con un mon
la planta del pie p«

sensibilidad y presid

Medicion de indice
con Doppler bidi
realiza a nivel d
braquial en ambos
ambos pies, habitua
de la arteria tibial |
la arteria pedia do

eflejo aquileo.
martillo  de
lejos.

A) Muestra la técnica B) Puntos con méximo riesgo (dedos y

cabeza de los metatarsianos)

igura 5.6. Prueba del monofilamento
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CLASIFICACION DE LAS HERIDAS

En la escala de Wagner se clasifica:

Grado 0: No
hay
presencia de
lesion. Pie de
riesgo.

Grado

Ulcera
superficial.
Piel y tejido
subcutdneo
solamente.

Grado

Ulcera
profunda.
Penetra la
piel  grasq,
ligamentos,
pero sin
afectar
hueso,
infectada.

Grado 3:
Ulcera
profunda mds
absceso
(osteomielitis).
Extensa y
pro- fundq,
secrecion,
mal olor.

Grado 4:
Gangrena
limitada.
Necrosis de
una parte del
pie o de los
dedos, talén
o planta.
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Grado 5.
Gangrena
extensa. Todo
el pie
afectado,
efectos
sistémicos.




Grado O

Lesiones pre o post- Herida superficial sin Herida penetrante a

ulcerosas epiteliales  involucro de tendén, tenddn o capsula
totalmente cdpsula o hueso
Infeccidn Infeccidn Infeccidn
Isquemia Isquemia Isquemia
Infeccion e isquemia  Infeccidn e isquemia  Infeccidn e isquemia
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Herida penetrante a
hueso o articulacidn

Infeccidn

Isquemia

Infeccion e isquemia



MANEJO

Reposo para eliminar
sobre la Ulcera y m
cicatrizacié

Antibidticos con cobe

estafilococos sensibles
y estreptococos (dicl
cefalosporinas o amo
clavuldnico

estadiocAyB
+

por cirugia
‘antes posible

- |
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dsbridamiento para remover el
liido desvitalizado, incluyendo

250 si estd comprometido. Este

Bele realizarse en heridas con
hfeccion profunda o necrosis.

Amputacién limitada.




INFECCIONES

* Otitis externa maligna por Pseudomonas
aeruginosda, mucormicosis rinocerebral,

procesos que colecistitis enfisematosa y pielonefritis
tienden a enfisematosa.

relacionarse * La bacteriuria asintomdtica es frecuente
especificc:men’re en las mujeres con DM, aunque en el
la diabetes: momento actual no se recomienda su
con 14 alaberes: tratamiento ni despistaje sistematico.

Hay cuatro
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HIPERTRIGLICERIDEMIA

Es frecuente en los

pacientes diabéticos.

Es secundaria al
aumento de la
produccién hepdtica de
VLDL y la disminucién
de su utilizacién
periférica.

Son causados por el
déficit de insulina y de

la lipoproteina lipasa
dependiente de ésta.
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La hipertrigliceridemia
grave > 500 mg/dl
requiere tratamiento

dietético y
farmacolégico

inmediato con fibratos
o dcido nicotinico con
el objeto de disminuir
el riesgo de
pancreatitis aguda.




Alteraciones dermatolégicas

Necrobiosis lipoidica. Placa con centro amarillento y borde oscuro Dermopatia diabética o shin spots: placas de
bordes elevados y ulceracién central que curan dejando una lesién deprimida de color marrén

Bullosis diabética. Mds rara de aparicién

Infecciones por Candida, sobre todo la candidiasis vaginal en la mujer diabética

Escleredema. Es una lesidon benigna, frecuente en la diabetes, caracterizada por un engrosamiento de la piel de los
hombros y de la parte superior de la espalda

Contractura de Dupuytren. Se asocia con la diabetes mellitus tipo 1, asi como la piel cérea y tensa del dorso de las
manos
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Pie de Charcot

P I E D E c H ﬂ R c O'I' Artropatia cronica, progresiva y destructiva en pacientes con diabetes mellitus.

Pérdida de la propiocepcion secundario
, . a neuropatia periférica que resulta en
ES un Slnd rome adsocCli CICIO a |CI glS20ig«  aumento de la laxitud ligamentosa, del

’ . | CI ” rango de movimientos de la articulacion, e
osea y articular que puede conlle inestabilidad.

Normal

Se produce finalmente cambios
en la arquitectura del pie

Etapa 1: 3-4 meses. Se observa hiperemic
complementarios, realizar VSG y pro- tein

Pacientes clasicamente se
presentan con aparicion subita
de dolor, calor, eritema y
edema en el pie o tobillo, con un
antecedente de trauma menor

Etapa ll: 8-12 meses. Etapa de reparacior Fis e Lhareat = tes
. . . Colapso del arco longitudinal y SFQ/TLIGHTMed
Infe rfragmen’ra rios con esclerosis. aparicién de prominencias éseas
Reduccion del flujo vascular del hueso que propicia las
ETCIpCI 1P etapa de consolidacién. Curacidr fracturas patolégicas y disminucion del grosor de la piel que siste la
.. acompanado de la presion 6sea, fomenta la formacion de
tumefaccion. Se observa callo de fracturaq, dlceras

Lo que presentamos fue nicamente con fines informativos. Siempre debes consultar a un profesional de la salud si tienes alguna inquietud médica.
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| PREVENCION Y TRATAMIENTO DE LAS COMPLICACIONES CRONICAS DM

Retinopatia diabética Control estricto de la glucemia y la PA  Fotocoagulaciéon con laser

Inyecciones intravitreas de antifactor de
crecimiento

Nefropatia diabética Control estricto de la glucemia y la Didlisis o trasplante
presién arterial
Bloqueo del SRAA (IECA O ARA-II) si
albuminuria (>300mg/dia)— referir a
2do nivel de atencién
IECA (Enalapril 5-30 mg/dia), ARA-II
(Losartan 50 - 100 mg/dia), tiazida o
bloqueadores de canales de calcio
dihidropiridinicos si HTA sin
albuminuria
Ingesta de proteinas de 0,8 g/kg de
peso corporal y dia en nefropatia
diabética sin didlisis. En pacientes con
didlisis aportes mds altos de proteinas
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Neuropatia y pie diabético

Macroangiopatia

Control estricto de la glucemia y
cuidado de pies Suspension de hdbito
tabdquico

Control estricto de la PA
Suspensién de hdbito tabdquico
Terapia hipolipemiante

Terapia antiagregante

Neuropatia:

Dolor: gabapentina 300 mg e
incrementar gradualmente hasta 1800
mg/dia, pregabalina y duloxetina

Hipotension ortostdatica: medidas
posturales, fludrocortisona Diarrea:

loperamida

Gastroparesia: procinéticos,
eritromicina

Ulceras: desbridamiento, reposo,
antibioterapia y revascularizacion

Técnicas de revascularizacidon arterial
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TRATAMIENTO: DIETA'Y EJERCICIO

Si el paciente estd obeso; una
dieta hipercalérica, si estd
desnutrido, N una dieta
normocaldrica, si el paciente
estd en normopeso se
recomienda disminuir la ingesta
caldrica.

El aporte de grasas saturadas
debe ser inferior al 7% del
aporte calérico total y se debe
reducir al mdximo la ingesta de
dcidos grasos trans. La ingesta
de colesterol debe ser inferior a

200 mg/dia.
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Se recomienda una dieta que
incluya hidratos de carbono
derivados de la fruta, vegetales,
cereales integrales, legumbres y
productos ldcteos desnatados.

Una ingesta proteica del 15-
20% del aporte caldrico total es
apropiada en pacientes
diabéticos en ausencia de
insuficiencia renal se recomienda
una reduccién a 0.8-1g/kg peso
dia

Los pacientes en tratamiento
dietético con dietas pobres en
hidratos de carbono precisan
monitorizacion del perfil lipidico,
funcion renal y ajuste de la
medicacion hipoglucemiante si es
necesario.

Implementar rutinas de ejercicio
y caminatas minimo 150 minutos
a la semana.




TRATAMIENTO ANTIAGREGANTE

En prevencién primaria:

Pacientes con riesgo de padecer un evento cardiovascular a 10 ainos mayor del 10%

Pacientes hombres y mujeres > 50 aios

- Pacientes con algin otro factor de riesgo cardiovascular mayor (historia familiar de ECV, HTA, dislipidemia,
tabaquismo o albuminuria)

En prevenciéon secundaria:
- Pacientes con ECV manifiesta, siempre debe realizarse salvo
contraindicacion del AAS

Se recomienda el tratamiento combinado con AAS + clopidogrel durante el primer aio tras sindrome coronario

agudo
En pacientes con alergia a AAS, administrar clopidogrel
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TIPOS DE INSUL

URACION

preprandial)

i

Insulinas de accidn inte

NPH O NPL 2 hora: ( * U\ o { 2 horas
Glargina 2 horas | - \ 0-24 horas
\
Detemir 2 horos/ Y \ ! 2-24 horas
Degludec 2 hora:s lasta 42 horas
Insulinas de accién rdpida (controlan | Gluteos italina puede controlar la
glucemia preprandial de la comida si vjr \ f&
Insulina recombinante 30 mim | } } .8 horas
humana (rdpida, regular o Muslos \ \ /

cristalina)

Aspdrtica, lispro y glulisina 10-15 -3 horas
Medicina, C. (2000). Manual CTO de medicina y cirugia. Endocrinologia: pagina 100



PAUTAS DE INSUL

Tratamiento insulinico convencional
cetogénesis, mantener crecimiento
hipoglucemias frecuentes y graves

Se administrardn una o dos inyecci

glargina o detemir), o bien de inst

70/30).

Inyecciones subcutdneas multiples.
administracién de insulina de accié
para con- trolar el pico de glucem
(NPH, glargina o detemir) en una «

Pauta de tratamiento convencional

Pauta de tratamiento intensificado

~
d. Desayuno Almuerzo Cena
s L Lispro Lispro Lispro
§ O aspértica o aspartica 0 aspértica
£ o glulisina o glulisina o glulisina
3
£
< L
2

Detemir Detemir

Glargina

Figura 5.13. Pautas de tratamiento con insulina

1s de la hiperglucemiaq, evitar la
neso adecuado evitar las

media C prolongada (NPH,
»s fijas (30/70, 25/75, 50/50,

1sivo que consiste en la

Jlisina) antes de cada comida
fecto prolongado o insulina basal
1 insulinemia basal (Figura 5.13).
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Infusidn subcutdnea continua de insulina: Modalidad de tratamiento intensivo que
consiste en la administracion de insulina de accién corta mediante una pequeina
bomba conectada a un catéter que se situa en el tejido subcutdneo de la pared
abdominal.

La bomba libera insulina con un ritmo basal continuo a lo largo del dia, que se
puede programar hora a hora en funcién de las necesidades de insulina. Junto a

esta infusion basal, el paciente debe programar la administraciéon de bolos de
insulina inmediatamente antes de cada comida.

Los metaandlisis publicados reflejan una ligera mejoria del control glucémico, sin
claras diferencias en cuanto a la incidencia de hipoglucemias cuando se comparan
con la terapia multidosis subcutdnea en DM tipo 1. No se han demostrado diferen-
cias entre ambas modalidades de insulinoterapia en DM tipo 2.
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CONTRAINDICACIONES PARA EL TRATAMIENTO INSULINICO

Evitar hipoglucemia antes que control de HbAlc

* Nifos menores de 8 afios por el efecto deletéreo que la hipoglucemia puede tener sobre el desarrollo cognitivo

* Diabéticos con neuropatia autondmica grave, por el riesgo de sufrir hipoglucemias inadvertidas

* Pacientes con trastornos mentales graves, que no pueden responsabilizarse de un tratamiento intensivo

* Ancianos

* Cardiépatas o pacientes con antecedentes de accidentes cerebrovasculares, en los que la hipoglucemia puede
tener consecuencias graves
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INSULINOTERAPIA EN LA DIABETES TIPO 2

Se debe considerar en sujetos delgados o en los que han sufrido una pérdida de peso intensa.

En personas con nefropatia o hepatopatia de base, que impiden el empleo de antidiabéticos
orales, y en las personas hospitalizadas por enfermedad aguda.

Termina siendo necesaria en un porcentaje sustancial de diabéticos de tipo 2, por la naturaleza
progresiva del trastorno y el déficit relativo de insulina que se desarrolla en los diabéticos de
larga evolucién.
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EFECTOS SECUNDARIOS DE LA INSULINA

Hipoglucemia. Se debe a un exceso de dosificacién de insulina respecto a la
ingesta de carbohidratos o al ejercicio realizado.

Alergia a la insulina. Es poco frecuente desde que se usan insulinas humanas.

Se produce por anticuerpos IgE.

Las manifestaciones clinicas pueden oscilar desde reacciones de
hipersensibilidad inmediata localizadas en el sitio de inyeccién, con picores y
pinchazos, hasta urticaria generalizada y reacciones anafildcticas graves.
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Lipodistrofia. Es una alteracién del tejido graso subcutdneo que
se produce en las zonas de inyeccion de la insulina.

Resistencia a la insulina. Debida a la creaciédn de anticuerpos
frente a la insulina, que ocurre hasta en un 60% a los seis meses
de tratamiento.

Edema insulinico. En los pacientes diabéticos con mal control
crénico, especialmente tras una descompensacion hiperglucémica
importante, el tratamiento insulinico puede producir, en las
primeras 48 horas, edemas en extremidades inferiores, regién
sacra y pdrpados, que se resuelve espontdneamente.
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Presbicia insulinica:  Como
consecuencia de variaciones
importantes en la glucemiaq, se
producen cambios osmoéticos en
el cristalino, por lo que se
altera la capacidad de
acomodacién visual.

El trastorno de la acomodacién
desaparece de forma
espontdnea en 2-4 semanas,
por lo que no precisa
correccion optica.

Fendbmeno Somogyi: Es la
elevacion de la glucemia en
ayunas por un aumento de las
hormonas contrarreguladoras
en respuesta a la hipoglucemia
nocturna.

Si se sospecha, se debe reducir
la dosis de insulina para evitar
la hipoglucemia nocturna.
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Sulfonilureas

Metiglinidas

Biguanidas

Inhibidores de

glucosidasas

Tiazolidinedionas

Inhibidores de DPP-IV

Agonistas del receptor
GLP-1

Inhibidores de SGLT-2

Principio activo

Mecanismo de accién

Efectos adversos

Contraindicaciones

Uso

Glibenclamida
Glipizida
Glimepirida

Gliclazida

Estimulan

la secrecién

de insulina

de manera

mantenida

mediante su

unién a un receptor de la
célula BB

Hipoglucemia

grave y mantenida

(riesgo

mayor para glibenclamida)

Hepatopatia IR (1 riesgo de
hipoglucemia)

Opcién con mucha
experiencia y poco coste
directo

Repaglinida
Nateglinida

Estimulan la
secrecion de

insulina de manera
aguda

mediante

su unién a un

receptor de la

célula B

Hipoglucemia. (menor

que
glibenclamida)

Hepatopatia

Control de glucemia
Posprandial

Repaglinida

no

precisa ajuste de
dosis en IR

Metformina

| la resistencia hepdtica
a la insulina

Molestias Gl (frecuente)
Acidosis ldctica (grave,
pero rara)

Situaciones

que

predisponen a acidosis
lactica (IR o
respiratoria)

Primera eleccién en DM
tipo 2

Acarbosa
Miglitol

Inhibicién
transitoria de
a-glucosidasas
intestinales

Molestias Gl
Patologias intestinales

Patologias intestinales

Eficacia modesta
Control deglucemia
posprandial

Pioglitazona

| la resistencia periférica
a la insulina (mésculo y
tejido adiposo)

por unirse al receptor
nuclear PPAR Y

Hepatotoxicidad
Retencion

hidrica e IC
Osteoporosis y riesgo de
fracturas

Dudoso riesgo

de cdncer de vejiga

Hepatopatia

IC

Hematuria no

filiada, céncer

de vejiga activo

o antecedentes de este

No precisa ajuste de
dosis en IR (no hay
estudios en dializados)

Sitaglipina
Vildaglipina
Saxagliptins
Linagliptina
Alogliptina

1 la vida media del GLP-
1 endégeno mediante
inhibicion

de la enzima
responsable de su
degradacién (DPP-1V)

Elevacion de
transaminasas

Con  vildagliptina vy
saxagliptina

Discreto 1 de infecciones
respiratorias e IVU con
poca relevancia

Clinica

Vildagliptina y
saxagliptina en
hepatopatia moderada-
grave

Afiadido a metformina
no 1 el riesgo de
hipoglucemia

y tiene efecto

neutro en el

peso

Exenatida*
Liraglutida
Lixisenatida™
Exenatida LAR
Dulaglutida
Albiglutida

ActGan sobre

los receptores de GLP-1
endégeno

*Agonistas de

GLP-1 de corta

Accidn

Tienen maés

efecto sobre el vaciado
gdstrico

y la glucemia
postprandial

Molestias Gl (nduseas,
vémitos)

Vigilar riesgo de
pancreatitis

IR

Pancreatitis

Dapagliflozina
Canagliflozina
Empagliflozina

Inhibicién del
cotransportador
sodio-glucosa SGLT-2 de
los

segmentos S1y S2 del
tibulo

proximal renal

1 la excrecién
renal de glucosa

IVU e
infecciones del tracto
genital

IR

No usar con riesgo de
hipovolemia

Afiadido a metformina no 1 el riesgo de hipoglucemia

y asocia pérdida de peso

Posible
Beneficio

Cardiovascular
(liraglutida)

Posible
Beneficio

Cardiovascular
(empagliflozina)



MONOTERAPIA

Dieta, actividad fisica y control del peso + Metformina (permitido el uso desde el diagndstico)

Tras 3 meses, si HbAlc >7% (individualizado)
Doble terapia: metformina +

Sulfonilurea

(SUL)

Experiencia de uso
Y menor coste
directo

Hipoglucemia y
ganancia de peso

Insulina basal

Terapia mas
efectiva si hay
glucemias o
HbA1c muy
elevadas o en
caso de sintomas
de hiperglucemia

Hipoglucemia y
ganancia de peso

Metiglinidas

No precisa ajuste
de dosis con
insuficiencia renal

Hipoglucemia y
ganancia de peso

Tiazolidinedionas
(TZD)

Efecto positivo
sobre el perfil
cardiovascular
(pioglitazona)

No precisa ajuste
de dosis con
insuficiencia renal

Ganancia de peso
por
retencién hidrica

Riesgo de ICC
Riesgo de
fracturas

A favor

En contra

i-DPP-4

Bajo riesgo de
hipoglucemia y
efecto neutro en el
peso

Menos experiencia
de uso y mayor
coste directo

Bajo riesgo de
hipoglucemia y
pérdida de peso

Menos experiencia
de uso y mayor
coste directo

Bajo riesgo de
hipoglucemia y
pérdida de peso

Menos experiencia
de uso y mayor
coste directo



Tras 3 meses, si HbAc >7% (individualizado)

Triple terapia: metformina +

SUL+TZD o 1- Insulina basal + TZD+SUL o 1- DPP- 1-DPP-4+ SUL o AR-GLP-1+SUL o iSGLT-2+ SUL o
DPP-4 0 iSGLT-2 0 TZD o I-DPP-40 4 TZD o iSGLT-2 TZD o iSGLT-2 TZD
AR-GLP-10 Insulina  ISGLT-2 o AR-GLP- o ISGLT-2 o AR- o Insulina o Insulina o 1-DPP-4
1 GLP-1 o Insulina o AR-GLP-1 o
Insulina

Tras 3 meses, si HbAc >7% (individualizado)

Metformina + insulina basal (inicio con 10 Ul 0 0,1-0,2 Ul/kg/dia) + /- otros farmacos diferentes de insulina

Tras 3 meses, si HbAc >7% (individualizado) o dosis de insulina basal >0,5 Ul/kg/dia

Metformina + Metformina + Metformina +
Insulina basal + Insulina basal + AR-GLP-1 (sino se habia intentado antes) Insulina
insulina prandial (1- premezclada (2-3
3 veces/dia) veces/dia)
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AUTOCON

El autocontrol
domiciliario se
basa en el

andlisis de la

glucemia
capilar con
glucémetro.

Figura 5.14. Medida de la glucemia capilar
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Estarian
indicados en
pacientes en
tratamiento
con insulina o

antidiabéticos

orales que
pueden
producir
hipoglucemia.




OBJETIVOS DEL CONTROL METABOLICO

HbAlc <7% <7%
Glucemia preprandial 70-130 mg/dlI 80-130 mg/dI
Glucemia posprandial <180 mg/dI <180 mg/dI
Tensidn arterial <130/80 mmHg <130/80 mmHg en caso de riesgo
cardiovascular elevado (>15% a 10
anos)

<140/90 mmHg en caso de riesgo
cardiovascular bajo (< 15% a 10 aiios)

Colesterol LDL <100mg/dI < 100 mg/dI
Se recomienda <70 mg/dl en pacientes Se recomienda < 70 mg/dl en pacientes
con enfermedad cardiovascular manifiesta con enfermedad cardiovascular manifiesta

Colesterol HDL >40mg/dl en varén y >50mg/dl en HDL >40mg/dl en varén y >50mg/dl en
mujer mujer

Triglicéridos <150mg/dI <150mg/dI



Paciente hospitalizado

Paciente critico <180mg/dl (rango 140-180 mg/dl)

Paciente no critico Preprandial <140 mg/dI

Glucemia en cualquier momento <180 mg/dI

Control de peso

indice de masa corporal <25 Kg/m2
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INMUNIZACION EN LA DM

* Vacuna de la influenza estacional anualmente en todos los diabéticos
mayores de seis meses.

Recomend aciones * Vacunacion frente al neumococo en todos los diabéticos mayores de

ADA:

dos anos.

* Revacunacion en sujetos mayores de 64 aiios si se vacunaron antes de
los 65 aios y la vacuna fue administrada hace mds de cinco anos.

O1‘I‘CIS Ind Icaciones g Sindrome nefrético, la enfermedad renal crénica y otros estados de
° 7 inmunosupresidon como después de cualquier tipo de trasplante.
de revacunacion: i i R &
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Adultos mayores con una o dos enfermedades crénicas, HbAc1 < 7,5%
estado cognitivo intacto y funcionalidad conservada Glucemia en ayuno o preprandial 90-130 mg/dI
Presién arterial < 140/80 mmHg

Adultos mayores con tres o mdas enfermedades crénicas HbAc1 < 8,0%

coexistentes o dependencia funcional leve Glucemia en ayuno o preprandial 90-150 mg/dI
o deterioro cognitivo Presién arterial < 140/80 mmHg

Adultos mayores con enfermedad crénica en estadios HbAc1 <8,5%

graves o con dependencia funcional moderada o grave o Glucemia en ayuno o preprandial 100-180 mg/dl
con sindrome demencial Presién arterial <150/90 mmHg

Adultos mayores con DM tipo 2, fragiles con dependencia  HbA1 entre 7,6% y 8,5%
funcional, sindromes geridtricos, enfermedad sistémica o Glucemia en ayuno o preprandial 136-165 mg/dl
institucionalizados. Presién arterial 150/90 mmHg
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