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El manejo de la Diabetes Mellitus
es complejo

DM tipo 2 DM tipo 1

2 Su diagn(')stico es tardio & En general afecta a edades mas
tempranas

@ Su asociacion con comorbilidades & Su tratamiento intensificado, se debe
es frecuente adaptar a las diferentes etapas bioldgicas
del paciente, es de 4 adherencia

& Por su caracter progresivo requiere
un tratamiento dinamico orientado al

control de la Gl. y de los FRCV
responsables del 70% de la mortalidad

& La aparicion de complicaciones
microangiopaticas obliga a la adecuacion
permanente de la insulinoterapia

Insulinoterapia
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Historia de la Insulinoterapia

1921 - 1923 — Descubrimiento y disponibilidad comercial
de la insulina

1930 -1940 — Variaciones en su formulacion

1970 -1980 — Insulina humana

1980 - 1990 — Analogos de insulina

Compuestos con cambios estructurales — ventajas
farmacocinéticas
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Insulinas
Origen

Tipos de
Insulina

Cadena A
aminoacidos

38

10

Cadena B
aminoacido
30

Bovina

treonina

Isoleucina

treonina

Porcina

treonina

Isoleucina

alanina

Humana

alanina

valina

alanina
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: Insulina Humana
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Analogos

Accion Ultrarrapida

Mercedes A. Traversa This page was created using PDF Printer trial software.
To purchase, go to http://pdfprinter.pdftools.de/



http://pdfprinter.pdftools.de/

Analogo UR
: J U [Lys (B28), Pro (B29)] - Analogo de Insulina Humana
Lispro (originado por recombinacién de ADN )

(Humalog)

/ Analogo UR
Cadena-B Aspart
(Novorrapid)
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A Analogo UR
Glulisina @ Lisina
(Ap|dra) ‘ Glutamina

This page was created using PDF Printer trial software.
To purchase, go to http://pdfprinter.pdftools.de/



http://pdfprinter.pdftools.de/

Analogos

Accion Ultralenta
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Gly (A21), di-Arg (B31, B32)-insulin
Analogos
Insulina Glargina

A21: Glicina por Asparagina
B31-B32> Arginina
Modificacion pH: 5.4....6.7

This page was created using PDF Printer trial software.
To purchase, go to http://pdfprinter.pdftools.de/



http://pdfprinter.pdftools.de/

A Analogo UL
R Glargina @ clicina
1(% | (Lantus) () Arginina
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Analogo UL
Detemir
(Levemir)

Acido graso
(Acido Miristico) ~
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Analogos Ultralentos vs. NPH

Ventajas

Analogos
Mayor predicibilidad J

Menos inyecciones diarias Desventajas

< incidencia de hipoglucemias y
mas leves

e > costo

Analogos Ultrarrapidos vs. Regular

e < experienciaen <6

Ventajas anos, embarazadas y
« <incidencia de hipoglucemias lactancia

« > practicidad por < tiempo de accion
« Aspartica y regular aprobadas en
embarazo
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Clasificacion de Insulinas y Analogos

: : Duracion
Insulinas . Pico :
i . Inicio efectiva
(via subcutanea) (horas)
(horas)

Lispro / Aspart / Glulisina 5-10 min 3-5

Cristalina, neutra o

) 30 - 60 min 3-6
corriente

NPH

Glargina / Detemir Lineal

Mezclas

NPH-Cristalina (70/30%) 30-60 min 10 -16

NPL- Lispro
(75/25%) - (50/50%)

NPA —Asp (70/30%) 5- 15 min 10 - 16

<15 min 10-16

Mercedes A. Traversa This page was created using PDF Printer trial software. ulin. Diabetes Forecast 2004,57:RG14,RG16-9.
To purchase, go to http://pdfprinter.pdftools.de/ yfield J. American Family Physician 2004, 703



http://pdfprinter.pdftools.de/

Insulinas y Analogos
Concentracion plasmatica

Aspartica, Lispro, Glulisina (5-10 min/ 3 -5 h.)

Regular (30 -60 min/3 -6 h.)

NPH (2 - 4 h. /10 -18 h.)

Detemir (1 -2h./10-18 h.)
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La hipoglucemia limita el tratamiento
de los pacientes con DM

Los sintomas modifican la calidad de vida
(hipoglucemias severas o apercibidas)
Secuelas neurologicas permanentes
Fracturas asociadas a caidas

Aumento de peso

Dificultades en la esfera social y laboral
Mayor riesgo de ECV y muerte CV

- Giménez M. y col. Hospital Clinic, Barcelona, Esparia. Presentacion 14, 21 Sep, 2010.

Estocolmo. EASD

Bonds D, et al, ACCORD. BMJ 2010;340:64909

Duckworth W, et al VADT. N Engl J Med 2009;360:129-39.
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Es necesario considerar...

* A la hipoglucemia como otro FRCV

* La condicion cardiovascular de los pacientes antes

de intensificar su tratamiento

® Los antecedentes o riesgo de ECV de los enfermos
para establecer objetivos de control individualizados

Mercedes A. Traversa This page was created using PDF Printer trial software.

Gill G. V. Diabetologia (2009) 52:42—45.
To purchase, go to http://pdfprinter.pdftools.de/



http://pdfprinter.pdftools.de/

Criterios Actuales de Control Glucemico
difieren en sus objetivos

HbA1c GPA
<100

< 6.5
<110

70 - 130

<160

IDF. Clinical Guidelines 2010.
tat o are Plan Guidelines. Endocr Pract. 2011; 17 (2): 7
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Objetivos de HbA1c
ADA 2006

- En general - HbA1c < 7%
- En el paciente individual —» HbA,_ tan cercana a 6% como
sea posible, sin hipoglucemias

Una A1c = 7% debe ser un llamado de atencion para iniciar
o modificar la terapia

— Nota — HbA,, < 7% no es adecuada para ciertos pacientes (?)
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ADA/AACE 2009/2010

Objetivo de HbA1c

Riesgo CV Leve a Moderado — 6,5% - 7%

Riesgo CV Elevado — Individualizar,considerando
el riesgo de hipoglucemias

Standards of medical care in diabetes 2010. ADA.Diabetes Care (33, 1).

Diabetes Care 2009; 32: 187 — 192. Rodbard HW et al.

. . . , Endocr Pract. 2009; 15 (6): 540 - 5659
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“Manejo de la Diabetes Tipo 1”

Tipos de Tratamiento
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Tratamiento Intensificado
Esquema de Eleccion para DM 1

& Reégimen insulinico individualizado

& Monitoreo glucemico frecuente

& Manejo del recuento de HC

«* Ajuste activo de la insulina, de la ingesta y del
ejercicio basado en la glucemia

Con el objetivo de alcanzar metas de control

Tratamiento complejo que requiere de la educacion,
de los pacientes
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Recomendaciones para el Tratamiento de
pacientes con DM 1- ADA 2011

& Multiples dosis de insulina basal y prandial

& Ajuste con insulina prandial en base al conteo de HC de la ingesta,
a la glucemia preprandial y a la actividad fisica que se realizara

@ Considerar la utilizacion de analogos en casos de hipoglucemia

* Insulina Basal
— Suprime la hiperglucemia entre comidas y a medianoche

— 50% - 65% de las necesidades diarias de insulina

 Bolos de insulina antes de las comidas
— Limitan la hiperglucemia posprandial

— 35% - 50% del total de los requerimientos diarios
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Distribucion de la Dosis de Insulina Diaria

@

50 - 65 - 50%

~1 U/15 g. de HC
~1 U/ 40 - 50 mg/dl de la glucemia |deal
Ajustar ambos criterios a cada paciente

y a cada momento del dia
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Considerar Situaciones que Modifican los
Requerimientos de Insulina

Dosis habitual
0.5a1 UK

Insulinosensibilidad Insulinoresistencia

= Ninos = Adolescencia

= DM 14 peso = Estres fisico o psiquico

= Atletas (ejercicio) = Embarazo

= DM 1 recién diagnosticada = Drogas hiperglucemiantes
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Tratamiento Intensificado

Efectos Indeseados

«* Mayor riesgo de hipoglucemias

<& Aumento de peso

Consumo de calorias extra por las hipoglucemias
Desaparicion de las glucosurias
Alimentacion mas liberal, sin educacion nutricional

«* Cetoacidosis (BIC)
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Tratamiento Intensificado

— NoO severa
DCCT — T 3 veces riesgo hipoglucemia

——— Severa

I HbA,. 1%

8 40% . K 20%

Riesgo de complicaciones

microangiopaticas Riesgo de Hipoglucemias

. . N Engl J Med 1993;329:977
Mercedes A. Traversa This page was created using PDF Printer trial software. = €

To purchase, go to http://pdfprinter.pdftools.de/



http://pdfprinter.pdftools.de/

“Manejo de la Diabetes Tipo 1 a lo largo de la vida”

Objetivos de Control
Tipos de Tratamiento

Consideraciones

Mercedes A. Traversa This page was created using PDF Printer trial software.
To purchase, go to http://pdfprinter.pdftools.de/



http://pdfprinter.pdftools.de/

Metas de Control
Modificaciones

Edad GPA GPP HbA1c
(anos) (mg/dl) (mg/dl) (%)
& Nifos 0-6 100 -180 | 110 - 200 7,5-8,5
6-12 90 -180 | 100 -180 <8
13-19 | 90-130 | 90-150 <75

& Embarazadas preprandial < 95 mg/dl

posprandial < 120 mg/dI

#® Ancianos, especialmente los que viven solos y con ECV

& Pacientes con historia de hipoglucemias severas, recurrentes
o asintomaticas
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Contraindicaciones

+ | expectativa de vida

* Negativa del paciente

' Imposibilidad de afrontar el costo, o
de comprender las técnicas

' Psicopatologia o disfuncion familiar
grave

* Abuso de drogas o alcoholismo
' Hipoglucemias asintomaticas

' Equipo tratante sin experiencia

Tratamiento Intensificado

Indicaciones

== Adultos “sanos” con DM 1

«® Mujeres con DM 1 embarazadas
0 que planean un embarazo

& A todo paciente con
complicaciones cronicas, para

retardar su evolucion

Mercedes A. Traversa This page was created using PDF Printer trial software.
To purchase, go to http://pdfprinter.pdftools.de/



http://pdfprinter.pdftools.de/

Insulinoterapia en DM 2
s.considerada solo
frente al fracaso
terapéutico
con AQ?

¢;,Cuando se - ¢;,Cual es el
debe indicar? ¢;,Qué insulina esquema

preSCFIbImOS7 de eleccién?
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;. Cuando se debe indicar?

Complicaciones agudas de la DM

Enfermedades intercurrentes Indicaciones
Cirugia >~ Transitorias

Embarazo y lactancia B

Falla insular 8 en cualquier etapa de la enfermedad
 Pérdida de peso sostenida

 Contraindicacion de AO (insuficiencia renal o hepatica) Indicaciones

. : B Definitivas
 Corticoterapia cronica

« Control metabdlico inadecuado con AO, independientemente
de la capacidad secretoria de la celula 3
J
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Existen dos Esquemas para la Insulinoterapia en DM 2

Pacientes que con AO combinados Pacientes que con Insulina Basal + AO
no alcanzan los objetivos de control no alcanzan los objetivos de control

Tratamiento Combinado Monoterapia "
! Insulina

"

Insulina Basal + AQ Dosis Basal y Bolos
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Algoritmo de Tratamiento para la Iniciacion

y el Ajuste de la Insulina en DM2
ADA/EASD
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Comenzar con Insulina NPH (BT) o
Analogos UL (de maiana o BT)

10 Ul 0 0,2 — 0.4 Ul/k de peso real Objetivos

GA 70-130 mg/dl
HbAic <7 %

Hipoglucemia o GA < 70 mg/dl: Monitoreo GA > 130 mg/dl - T Insulina BT
Reducir dosis nocturna 2 - 4 Ul

(o 10% si Ia dosis > 60 URICEEES) — 2 a4 Ul c/3 -7 dias hasta llegar al objetivo

Esquema de Insulinoterapia basado en un
Automonitoreo Glucémico Dinamico y Escalonado

l HbA, < 7%...

Igual Tratamiento HbA,. > 7 % — chequear Gl Posprandiales (a las 2 horas)

HbA,_ cada 3 meses Ajustar la | preprandial de accién rapida o UR o Basal Bolo
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DM 2
Evidencias

« La mayoria de los pacientes requiere insulinoterapia

# La utilizacion de Insulina basal asociada con AO es
efectiva para alcanzar los objetivos de control
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¢, Por que el control glucemico

de los pacientes con DM
habitualmente es inadecuado?
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HbA1c <7 %
6 anos (n= 826) —» 53% Insulina

DM 2 (n = 4209) Edad 25 — 65 anos
Seguimiento 10 anos
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Convencional Insulina |+ clorpropamida | + glipizida
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A pesar de las evidencias, en la practica clinica el uso de insulina para el
tratamiento de la DM 2 es poco considerado

Insulinizacion en DM 2

|]|][|cl

Europa  América Brasil
Latina

- Scherbaum W.A. Diabetes Metab Res Rev, 2002

- Riddle M.C. Diabetes Metab Res Rev 2002; 18: S42-49.
- Wright et al. Diabetes Care 2002; 25(2): 330-6.
jliardino et al. Rev Panam Salud Publica 2001; 10(5)
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Los pacientes con HbA, . > 8.0% contindan con terapia oral
por mas de 1 ano hasta ser insulinizados
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cambio/adicion en el tratamiento (meses)

Solo Metformina Solo Sulfonilurea
n=>513 n=3.394
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Estudio IDMPS
(Internacional Diabetes Management Practice)

Establecer el grado de Adherencia a las Guias Internacionales
para el Tratamiento de la DM

n= 7543
DM 2 de 11 paises

P -

Dieta y Ejercicio AO AQO + Insulina Insulina sola
2.9 % 68.6 % 16.0 % 25 %

Hancu N. Abstract EASD 2007
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Existen diferentes algoritmos terapeuticos para la DM

Priorizar el Criterio Clinico

En comun jerarquizan...

la necesidad de individualizar
la terapéutica para

cada paciente
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Gracias por su atencion
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