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sorpresa, se mostré muy interesado y proactivo (véan-
se las Figuras 48 y 57 sobre intervencion en estilos de
vida y sobre la terapia nutricional, respectivamente).

Sobre la actividad fisica habia poco que comentar: de
casa al trabajo y del trabajo a casa. No realizaba ejer-
cicio fisico desde hacia unos tres afios que comenzo
a notar disnea (no podia seguir el paso de su esposa),
por lo que tras meses de escusas consiguié que
desistiera. Este dato nos hizo ampliar la analitica de
control a los tres meses en la que incluimos ProBNP
(péptido natriurético auricular tipo B) y solicitamos
también un ecocardiograma transtoracico, ante la
sospecha de una posible insuficiencia cardfaca (IC)

TERAPIA NUTRICIONAL

133 keal/kg/d si activo, 29 keal/kg/d si sedentario y 22 kcal/kg/d si obesidad y sedentarismo
Alternativa: Ecuacion de Harris-Benedict

Valorar cirugia baridtrica en pacientes con IMC 2 40 o bien IMC 2 35 + complicacionesE
Ajustar si HTA, dislipemia, gastroparesia, insuficiencia renal/hepdtica o gestacion

En DM2, la terapia nutricional | HbA,. entre 0.5 y 2%*

Favorecer Reducir/Evitar
Hidratos o . .
de Bajo indice glucémico: Vegetales, frutas, cereales infegrales,
carbono  legumbres

Aceite de oliva virgen exfra, aguacate, frutos secos, pescado

Grasa azul, huevos (puede consumirse 1 huevo diario)

conforman la base del fratamiento de laDM2

Proteina vegetal: legumbres, soja, quinoa, seitan, frutos secos,...

Revisar el cumplimiento dietético en todaslas visitas
No existe una dieta ideal y Unica. Favorecer autonomia del paciente (appsy webs)

225 kg/m2: pérdida ponderal 2 5-10%F )
Objetivo: déficit calérico de 500 keal/dia 4= | Valorar IMC | ms) NOTTOPE'SOt-,"?fOFZgF
sobre necesidades calculadas' pautas dieteticas

Dietas de eficacia demostrada en DM2

Dieta mediterranea

Dieta DASH (pietary Approaches to Stop Hypertension)

Dieta basada en vegetales

Dietas bajas en HC* (precaucion s tratamiento con 5G112)

Alto indice glucémico: Dulces, refrescos azucarados, bolleria y cereales
azucarados, frutas con alto contenido en azicar

Grasas saturadas: aporte recomendado <7%; Grasas frans: <1%
Colesterol <300mg/dia

Figura 4. Algoritmo de cambios de estilo
de vida en DM2 de la redGDPS de 2020.

no diagnosticada. En cuanto a la prescripcion de
ejercicio, ante la presencia de ERC y una posible IC,
optamos por recomendarle retomar el caminar, a
una velocidad que no le provocara disnea y con una
frecuencia de 3-5 dfas a la semana, sumando un total
de 150 minutos de actividad semanal™®' (véase re-
sumen de recomendacion y prescripciéon de ejercicio
fisico en la Figura 6™).

Volviendo al tratamiento farmacoldgico para la diabe-
tes, comenzamos con semaglutida sc titulando desde
0,25 mg a la semana durante cuatro semanas, con una
subida a 0,5 mg otras cuatro semanas, para alcanzar,
finalmente, la dosis maxima comercializada de 1 mg.

Figura 5. Terapia nutricional.
Documento de abordaje integral
de la DM2. GAT SEEN.

@diabeteSEEN

Grupo de Trabajo

Método del plato

Profeinas  profeina animal: sobre fodo pescado, marisco, huevos y | proteinas en i

lacteos desnatados
Elegir preferentemente carnes magras

Junto con el ejercicio fisico y la abstinencia de tabaco,

Fibra Ingesta diaria de frutasy verduras

Alcohol

insulina y mejorar el perfi lipidico. Ajustar insuinoterapia para evitar hipoglucemias

iencia ren
si FG < 30 ml/min/1.73 m2) pero

Fruta en zumo (especialmente zumos industricles)

1 aporte calérico dieta,  hipoglucemia : reducir a<15 gren mujeres (1 UBE) o <
30gen varones (2 UBE)

* Puede valorarse realzar dietas bajas en hidratos de carbono, ya que han demostrado a corto plazo (<12 meses) mejorar el control metabdlico, el peso, disminui las necesidades de.

al grave (0.6-0.8 g proteil di
no en terapia renal sustitutiva
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ctad Epaon e
Ercocincogsy Noticin

Prescripcion de ejercicio fisico
FC mdxima (Ipm) = 220 - edad
FC media aconsejable: 60-70% de la méxima

Evaluacién previa'
Historia clinica y ECG

'En pacientes con ECV o: 2 Insulina basal :
- Riesgo de ECV: > 35 aios (0 > 25 afios con DM2
> 10 afios evolucion)
- Complicaciones microvasculares
- Enfermedad arterial periférica o
neuropatia autonémica

Adaptar el ejercicio si existen complic:

RECOMENDACIONES Y PRESCRIPCION DE EJERCICIO FiSICO

Ejercicio moderado, 150 minutos/semana, repartidos en minimo 3 dias a la semanaE
Progresién: 1 frecuencia > 1 duraciéon > 1 intensidad

Combinar aerébicos con ejercicios de fuerza a dias alternos si es posible €
El uso de apps y podometros puede ayudar para monitorizar el ejercicio y motivar al paciente
Entrenamiento HIIT (high intensity interval training) mejora el control glucémico y aumenta la sensibilidad a la insulina ©

Ajustes de tratamiento?
siinsulina o secretagogos

iadas a la diabetesE

Ejercicio recomendado Evitar

Enfermedad cardiovascular
(valorar prueba de esfuerzo)

Refinopatia Natacién, caminar, cinta rodante, bicicleta

conforman la base del fratamiento de laDM2

Nefropatia

Junto con la dieta saludable y la abstinencia de tabaco,

Natacién, bicicleta, ejercicios de sila, brazos y que

Neuropatia periférica no requieran utiizar los pies

Acudticos, bicicleta estatica, ejercicios

Neuropafia aufonsmica senfado, ciclismo < 10km/hora

Las tres primeras semanas la administramos en el cen-
tro de saludy, tras verificar que conocia y manejaba la
técnica de inyeccion, es Javier quien se autoadministra
la dosis semanal. Destaca que desde el inicio del trata-
miento ha percibido disminucién del apetito, sin asociar
efectos adversos.

Pero... el abordaje en los pacientes con DM2 ha de
ser integral, como evidenciaba el STENO-2 en el que
el tratamiento multifactorial en paciente con DM2 y
alto riesgo cardiovascular (microalbuminuria) reducia
el riesgo cardiovascular y los eventos microvascula-
res alrededor del 50 %. Ademas, en la revision a los
21 afios de inicio se objetivo que el grupo de control
intensivo presentaba casi ocho aflos de aumento de
esperanza de vida'.

Deportes que 1 PA*

Figura 6. Recomendaciones y
prescripcion de ejercicio fisico.

@diabeteSEEN

Grupo de Trabaj

Documento de abordaje integral
de la DM2. GAT SEEN.

120 % si intensidad baja, | 20-30 % si moderada, | 20-50% si alta
Secrefagogos: | 50-100% segun confrol glucémico y riesgo de hipogluceia

- Suplementar con HC si ejercicio >1 hora duracion o fiesgo de hipoglucemia

- Llevar glucémetro y suplementos de HC. Aconsejable identificar condicién de diabetes
- No hacer ejercicio si glucemia < 70 0 > 270 mg/dl

Deportes que T PA*SIAM < 6 semanas

SiRD proliferativa activa y tras fotocoagulacién o cirugia recientes.
estatica Deportes que 1 PA? bajar la cabeza, saltos o deportes de contacto

Caminatas prolongadas, correr, cinta, saltar. Ejercicio s Ulceras o
pie de Charcot activo. Ejercicio en temperaturas extremas

Ejercicio de elevada intensidad, o deportes que 1 PA*

FC: frecuencia cardiaca; ECV: enfermedad cardiovascular; PA: presion arterial; IAM:infarto agudo de miocardio; RD: refinopatia * Actividades fisicas violentas,
movimientos que impliquen realizacion de Valsalva, ejercicios de contraccion isométricos, levantamiento de pesas, boxeo, artes marciales

Por eso abordaremos a continuacion qué es o que hici-
mos conlos demas factores de riesgo cardiovascular.

Recordemos las variables antropométricas que pre-
senta Javier: peso 116 kg, talla 163 cm, IMC: 43,65 kg/
m?, TA: 167/109 mmHg. De las que deducimos que
presenta una obesidad mdrbida sobre la que hemos
intervenido con una restriccion caldrica®'®'? que se
vera favorecida por la pérdida de peso que produce
la semaglutida y, ademas, presenta una hipertension
arterial (HTA) grado Il con nefropatia asociada (ERC
G3BA3 con microalbuminuria), por lo que se inici¢ tra-
tamiento con un antagonista del receptor de la angio-
tensina Il (ARA 1) y un calcio antagonista combinados a
dosis fija en toma Unica diaria con el objetivo de lograr
cifras de Ta inferiores a 130/80 mmHg™ vy, a su vez,
facilitar la adherencia.

Tabla 4. Clasificacion de la TA en relacion a las cifras de TA, presencia de FRCV, lesion de érgano diana o comorbilidades.

Otros FRCV,
lesion organica
mediada por HTA, o
enfermedad

Estadio de la
enfermedad
hipertensiva

PAD 85-89

Normal-alta
PAS 130-139

PA (mmHg) grado

Grado 1
PAS 140-159
PAD 90-99

Grado 2
PAS 160-179
PAD 100-109

Grado 3
PAS > 180
PAD > 110

Sin otros FRCV

Estadio 1
(no complicada) 1 02 FRCV
>3 FRCV
Estadio 2 LOMH, IRC grado 3 o
(enfermedad diabetes mellitus sin

asintomatica) lesion organica

ECV sintomatica, IRC
grado > 4 o diabetes

mellitus con lesién
organica

Estadio 3
(enfermedad
sintomatica)
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Tabla 5. Objetivos control en DM.

Objetivos de control

o Corta evolucion y bajo riesgo de hipoglucemia <6,5 %2
b Hipoglucemia, larga evolucion o comorbilidad <7-8%
Glucemia en ayunas 80-130 mmy/dl
Glucemia posprandial <180 mmy/dl
Colesterol no HDL <130 mm/dl
No ECVy/o > 75 afios <100 mmy/dl
LDLP
ECVy <75 afios <70 mm/dl
Hombres > 40 mm/dl
HDL
Mujeres > 50 mm/dl
- Sin nefropatia/retinopatia 120-140/80-90 mmHg
Con nefropatia/retinopatia <130/80 mmHg
Tabaco Abstinencia

2 Losvalores de HbA, _corresponden a una normalidad de los criterios diagndsticos ADA 2010.
® Sino se puede llegar al control, reducir el 30-40 % de las cifras basales.

En cuanto a los lipidos, el perfil que presentd era el
siguiente: CT 151 mg/dl; TG 135 mg/dl; HDL 32 mg/
dl; LDL 92 mg/dl. A priori, podriamos pensar que un
c¢LDL inferior a 100 mg/dl seria lo recomendable
dado que presenta una evolucién de su DM2 de ocho
afios, pero la ERC que presenta con un FG de 49 ml/
min/1,73 m?y la HTA hacen que su RCV sea alto lo
cual nos lleva a plantear un objetivo de cLDL < 70
mg/dl'*’>. Con esto en mente, le propusimos iniciar
tratamiento con estatina.

En cuanto a la antiagregacion, nos encontramos ante
un paciente en prevencion primaria con alto riesgo car-
diovascular y dado que no existe evidencia suficiente
para utilizar acido acetilsalicilico como estrategia de
prevencién primaria, no se inicid tratamiento'®’.

A modo de resumen se pueden consultar los objetivos
de control de un abordaje integral en la siguiente tabla
(Tabla 5)2.

Evolucién del paciente

Tras las multiples intervenciones realizadas, la buena
aceptacion por parte de Javier y su incorporacion a su
rutina habitual, llegd el dia de evaluar los resultados.

Estas fueron las cifras de las variables antropométri-
cas: peso 105 kg, talla 163 cm, IMC: 39,51 kg/m?, TA:
134/84 mmHg (previas: peso 116 kg, talla 163 cm, IMC:
43,65 kg/m?).
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Y estos fueron los resultados obtenidos en las ana-
liticas de sangre y orina, la ecografia abdominal vy el
ecocardiograma transtoracico (ETT):

e Analitica: glu 103 mg/dl: HbA,_ 7,6 %; creatinina 1,03
mg/dl; FG 53 ml/min/1,73 m?, CT 135 mg/dl; TG 85 mg/
dl; HDL 38 mg/dl; LDL 71 mg/dl; GPT 64 mg/dl; GGT
100 mg/dl, pro BNP 876 mg/dl.

e Orina: cetonas negativo, glucosa negativa, MAU 89.

e ETT dic 2019: disfuncion ventriculo derecho y ven-
triculo izquierdo dilatado con disfuncion severa,
Hipertension pulmonar, FEVI 32 %.

e [Ecograffa abdominal: estigmas de hepatopatia
crénica.

Antes de entrar a abordar los resultados, Javier nos
comento que se encontraba francamente bien, se can-
saba menos, estaba cada dia mas agil y, en definitiva,
con ganas de mantener los cambios instaurados. Ha
comenzado a caminar 45 minutos al dia, aprovecha los
tiempos de espera en la parada del taxi para caminar
y se esta planteando apuntarse a clases de baile 2-3
dias a la semana con su esposa. Niega transgresiones
dietéticas, en sus descansos en vez de pinchos toma
fruta o yogur desnatado y le da mucha importancia al
hecho de mantener sus habitos sociales (el café en el
bary las salidas con los amigos) sin que interfieran en su
objetivo alimentario. Ademas, la adherencia de retirada
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de los farmacos ha subido al 100 %, reconociendo
Javier que ya no se le «olvida» tomar la medicacion de
las mafianas.

Cuando fue consciente de la pérdida de 11 kg de peso,
a pesar de haber perdido tres tallas de pantalén, y la
normalizacién de las cifras de TA, la sonrisa invadio su
rostro, estaba francamente contento: fue consciente
de que con motivacién y conocimientos es posible
conseguir las metas que durante tantos afios le ha-
bian frustrado.

Ahora era el turno de evaluar las pruebas solicitadas:
habia mejorado el perfil renal, sus lipidos se encontra-
ban en objetivo, si bien la HbA _seguia estando algo
elevada respecto a su objetivo del 7 % (ya sablamos
que con un farmaco era posible que no se consiguiera
el objetivo, pero conseguimos estar a solo 0,6 % del
mismo) y el ProBNP positivo con el ETT evidenciaban
que presentaba una insuficiencia cardiaca. Ademas, la
ecografia se encontraba en concordancia con la eleva-
cion de transaminasas evidenciando una hepatopatia
crénica de origen no alcohdlico.

Con los nuevos datos, le propusimos a Javier tomar
en el mismo comprimido junto con la metformina un
iISGLT-2 dado el beneficio en insuficiencia cardiaca con
fraccion de eyeccion reducida que han evidenciado
en los recientes estudios (Dapa-HF'® y Emperor Redu-
ced"), le explicamos los beneficios asociados a este
grupo y los posibles efectos adversos, mostrandose
de acuerdo en realizar ese cambio en el tratamiento.
Junto con el ajuste de tratamiento se programa el
préximo control con HbA, _en tres meses.

Otra informacion de interés

Valoracidn del profesional

Casos como el de Javier, en los que es preciso el abor-
daje integral de multiples factores, siendo precisos
cambios en estilos de vida y en tratamiento farma-
coldgico, cuando se parte de experiencias previas
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poco satisfactorias e infructuosas, son complejos v,
en ocasiones, frustrantes para ambas partes. En este
caso era primordial recuperar una relacién pacien-
te-equipo de Atencién Primaria de confianza para
poder trabajar conjuntamente en los cambios que se
necesitaban. Una vez conseguido, era necesario saber
cudles eran los conocimientos previos sobre la DM2
y conocer los deseos de Javier para poder trabajar
conjuntamente hasta lograr empoderarle y que sea el
propio Javier quien gestione su DM2 con el apoyo y
supervision del equipo de primaria. Para ello, en este
caso, aprovechamos las visitas de adiestramiento para
la autoadministracion de la semaglutida subcutanea
para poder garantizar una educacion diabetolégica
basica que fuimos ampliado en base a las necesidades
e inquietudes de Javier.

Valoracién del paciente

Javier inicialmente se mostré sorprendido, no espera-
ba una actitud proactiva desde el equipo de Atencion
Primaria. Fue precisamente este «cambio» en su rela-
cion con el centro de salud el que le animo a acceder
al pacto inicial de prérroga de tratamiento de un mes
mientras se llevaban a cabo los olvidados controles
de su diabetes. Reconoce que ser consciente de la
situacion real en la que se encontraba en la primera
consulta fue duro: pensaba, como tantas veces hemos
escuchado, que «es solo un poco de azlcar» vy el ser
consciente de la realidad que acompafa a la DM2 le
hizo darse cuenta de que el cambio era necesario. A
medida que acudia a las consultas de seguimiento,
se mostraba cada vez mas interesado en conocer a
fondo su patologia para poder encargarse de su auto-
cuidado. Acudfa acompafiado de su esposa, ya que es
quien habitualmente cocina, a las sesiones en las que
se abordaba la alimentacion, para asi poder adaptarse
a las nuevas pautas tanto en su rutina habitual como
en los viajes que realizan. Se mostré gratamente sor-
prendido por el cambio en su relacion con el equipo
de Atencion Primaria, siendo en la actualidad una
relacion basada en la confianza.
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OBJETIVO EN EL TRATAMIENTO

de la diabetes: evitar complicaciones

MARiA CARMEN GOMEZ GARCIA

Meédico de familia. Unidad de Gestion Clinica Vélez-norte, Vélez Malaga (Mdalaga).
Red de Grupos de Estudio de la Diabetes en Atencion Primaria de la Salud (red GDPS).

Resumen

En personas con diabetes es prioritario individualizar los objetivos de control y el tratamiento y consensuarlo con el
paciente. Como causas de mal control es importante investigar la adherencia terapéutica y evitar la inercia terapéutica. £l
tratamiento en personas con diabetes debe abordar no solo el control glucémico, sino la totalidad del riesgo cardiometa-

bdlico con el objetivo de evitar complicaciones.

Palabras clave: caso clinico, individualizar, adherencia terapéutica, inercia terapéutica, evitar complicaciones.

Presentacion

Varén de 43 afios con diabetes mellitus tipo 2 (DM2).
Acudio por primera vez a nuestra consulta para con-
trol de su diabetes en diciembre de 2016. En abril de
2019 sufre un infarto agudo de miocardio.

Decidimos repasar la historia clinica y hacer autocritica
sobre las diferentes posibilidades de tratamiento que
pudimos aplicar para evitar el fatal desenlace.

Primera visita médica (enero de 2017)

Se trata de un paciente procedente de Argentina,
diagnosticado de DM2 en tratamiento con metformi-
na 1 g/12 horas y gliclazida de liberacion modificada
60 mg/24 horas.

Antecedentes personales: DM2 de cinco afios de
evolucion. Obesidad grado Il. Niega hipertension, disli-
pemiay se declara no fumador.

Niega antecedentes familiares de enfermedad cardio-
vascular. Su abuela materna presenté DM2.

En entrevista dirigida no refiere clinica cardinal de
diabetes ni episodios de hipoglucemia. No aporta
controles anteriores y refiere no realizar controles de
glucemia de forma reglada, aunque reconoce gluce-
mias elevadas.

Presenta la siguiente exploracion fisica: peso 129 kg,
talla 189 c¢cm, IMC 36,11 kg/m?, perimetro de cintura
(PC) 121 cm, TA123/81 mmHg.
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Auscultacion cardiopulmonar sin alteraciones. Fre-
cuencia cardfaca 80 Ipm. Pulsos pedios presentes y
simétricos. Orina: glucosuria sin cetonuria.

En analitica de control:

Enero 2017

GB | HbA CT | ¢HDL cLDL | TG | FG | CcA/C

1c

315 99 195 41 87 1336 >90 93

GB: glucemia basal (mg/dl); HbA, : hemoglobina glicosilada (%); CT:
colesterol total (mg/dl); cHDL: colesterol HDL (mg/dl); cLDL: coleste-
rol LDL (mg/dl); TG: triglicéridos (mg/dl); FG: filtrado glomerular/1,73
m? (ml/min); Cc A/C: cociente albdmina creatinina (mg/g).

Nuestros planteamientos con este paciente en cada

visita se organizaron de la siguiente forma:
1. ¢Cual seria el objetivo de control?

El objetivo de tratamiento en las personas con DM2, no
es solo evitar sintomas, sino sobre todo, prevenir la apa-
ricion de complicaciones a corto, medio y largo plazo.
Para ello es necesaria una adecuada individualizacion
de los objetivos de control tanto glucémico (Tabla 1)
como del resto de los factores de riesgo cardiovascular
(RCV) (Tabla 2). Esto implica tener en cuenta algunos
aspectos tales como edad, tiempo de evolucién de la
diabetes, riego de hipoglucemias, peso, patologias vy
tratamientos concomitantes, preferencias del paciente,
soporte social, expectativas de viday, por ultimo, coste.

Dada la edad del paciente (43 afios), el periodo de
evolucion de la diabetes (cinco afios) y la ausencia de
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Tabla 1. Objetivos individualizados de HbA,_ segun caracteristicas del paciente'.

m Duracién de la DM, presencia de compliaciones o comorbilidades | HbA,_objetivo

<65 afos

Sin complicaciones o comorbilidades graves <7,0 %*
> 15 afios de evolucion o con complicaciones o comorbilidades graves <80%
<15 afios de evolucion sin complicaciones o comorbilidades graves <7,0%
66-75 aflos > 15 afios de evolucién sin complicaciones o comorbilidades graves 7,0-8,0 %
Con complicaciones o comorbilidades graves <85 %**
<85 %**

> 75 afos

* Puede plantearse un objetivo HbA < 6,5 % en los pacientes mas jovenes y de corta evolucion de la diabetes en

tratamiento no farmacoldgico o con monoterapia.

** No se debe renunciar al control de los sintomas de hiperglucemia, independientemente del objetivo de HbA, .

complicaciones, basandonos en las diferentes guias de
actuacion clinica, establecimos como objetivo glucémico
una hemoglobina glicosilada (HbA,) entre 6,57 %, a
pesar de la presencia de obesidad como comorbilidad?.

En caso de tener un medidor continuo de glucosa o un
medidor flash, el control exigible seria de > 70 % (16
horasy 48 minutos) en un rango entre 70y 180 mg/dl,
y <4 % del tiempo diario en valores inferiores al rango
(58 minutos diarios)?.

2. ¢Qué riesgo cardiovascular presenta?

Aungue en muchas ocasiones se ha equiparado DM
a alto riesgo cardiovascular, y a pesar de que este pa-
ciente cumple criterios de sindrome metabdlico, al no
presentar enfermedad vascular consideramos estimar
el riesgo vascular por tablas SCORE#, que resulté 0. La
estimacion por REGICOR® fue 2 % (riesgo bajo al ser

<5 %)y por UKPDS Risk Engine® v2.0, el valor fue del
15 %, que es igualmente un riesgo bajo.

3. ¢Procede hacer modificaciones en el trata-
miento?

Nuestro paciente, ademas de presentar diabetes tenia
una obesidad grado Il. Basandonos en el posiciona-
miento de distintas sociedades en el manejo integral
del paciente con diabetes y obesidad’, y debido al
rechazo del paciente para pincharse, decidimos, ademas
de insistir en el tratamiento médico nutricional y el
ejercicio, afiadir un tercer farmaco, concretamente
un inhibidor del cotransportador de la glucosa sodio
dependiente tipo 2 (iISGLT-2); dapagliflozina 10 mg/dia,
por su efecto favorable en la disminucion del peso y
por su capacidad demostrada para reducir el riesgo
cardiovasculars, teniendo en cuenta que el paciente se
encontraba asintomatico'’.

Tabla 2. Objetivos de control de los factores de riesgo cardiovascular en la persona con diabetes mellitus?.

HbA,

Glucemia preprandial (capilar)
Glucemia posprandial (capilar)
Presién arterial

Prevencién primaria (sin ECV)
Prevencién secundaria (con ECV)
Tabaquismo

Peso

Ejercicio fisico

Antiagregacion

ECV: evento cardiovascular; AAS: acido acetil salicilico.
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<7%

80-130 mg/dl

<180 mg/dl

<140/90 mmHg

c-LDL <100 mg/d!

c-LDL <70 mg/dl

No fumar

Evitar sobrepeso y obesidad

Realizar ejercicio regular

AAS si prevenciéon secundaria de ECV
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Figura 1. Algoritmo de tratamiento de la DM2 de la redGDPS'.

Fundacién

)
redGDPS

Comprometidos con (2 DIABETES

ALGORITMO DE TRATAMIENTO
DE LADM2 | redGDPS 2020

1. La eleccion del farmaco segin el condicionante clinico
predominante prevalece sobre los valores de HoATC.

En color verde opciones con evidencias en reduccion

de eventos.

2.iSGLT2 y/0 arGLP1 con evidencias en reduccion
de eventos. En Espafia, los arGLP1 solamente estan
financiados si IMC > 30 kg/m?.

3. No asociar iDPP4 con arGLP1; ni SU con repaglinida.

4. Reducir dosis metformina a la mitad si FG < 45 ml/min
Y suspender si FG < 30 mi/min.

5. Prescribir los iSGLT2 seglin la ficha técnica: no iniciar
si FG<60 mi/min, suspender si FG < 45 mi/min
(abril 2020).

6. Liraglutida, Dulaglutida y Semaglutida se pueden
prescribir si FG >15 ml/min.

7. Reducir la dosis de acuerdo con la ficha técnica,
excepto linagliptina que no requiere ajustes.

8. Se recomienda desintensificar o simplificar los
regimenes terapéuticos complejos para reducir el
riesgo de hipoglucemia, especialmente en pacientes
tratados con insulina o sulfonilureas con HoATC < 6,5%.

9. Si IMC > 35kg/m? es preferible un arGLP1.
Considerar también la cirugia bariatrica.

0. Considerar un objetivo de HbAIC < 6,5% en pacientes
jovenes, de reciente diagnostico, en monoterapia o
tratamiento no farmacologico, evitando farmacos con
riesgo de hipoglucemia.

1. Reevaluar HoATc a los 3 meses tras inicio 0 cambio
terapéutico e intensificar tratamiento en caso de no
conseguir el objetivo personalizado. Cuando se ha
conseguido el objetivo, control de HbAIc cada 6 meses.

12. Gliclazida o glimepirida.
13. Clinica cardinal: poliuria, polidipsia y pérdida de peso.

ABREVIATURAS:

ADNI: antidiabético no insulinico; arGLP1: analogo de los receptores del péptido similar al glucagon; CAC:
cociente albimina/creatinina; CV: cardiovascular; FG: filtrado glomerular; GME: glucemia media estimada;
HoAlc: hemoglobina glucosilada; iDPP4: inhibidor de la dipeptidil peptidasa 4; ISGLT2: inhibidor del
co-transportador de sodio y glucosa tipo 2; Met: metformina; Pio: pioglitazona; Repa: repaglinida.

ermedad renal Crnicy
30,59 ml/ min

HbATc 7.9%

GME: 154.919

CONDICIONANTE
CLINICO
PREDOMINANTE '

Afiadir
Insulina basal

GRADO DE
CONTROL
GLUCEMICO

mg/dl

Objetivo personalizado. Reevaluar cada 3 a 6 meses"

Figura 2. Algoritmo de tratamiento antidiabético en el paciente con DM2 y obesidad”.

HbA, 6,59 % e IMC 2 30

HbA, 69 % e IMC > 30

é Asintomdtico  Hiperglucemia sintomatica
<
o
MEV + metformina Insulina basal
HbA,_ > objetivo individualizado +metformina
en 3 meses Afadir
_______________ Reevaluacion tras
insulinizacién transitoria
o~
O
9]
<
a
HbA, . > objetivo individualizado
o pérdida de peso >3 %
en 3 meses

Metformina Metformina Cirugfa bariatrica si:

iSGLT-2 arGLP-1 IMC =35y no

iDPP-4 iSGLT-2 contraindicaciones
o
O
2 Considerar insulina basal si HbA, > 1 % de objetivo
a

Considerar: DMBC, orlistat
arGLP-1: agonista del receptor de GLP-1; DMBC: dieta muy baja en calorias; HbA : hemoglobina glicosilada; iDPP-4:

inhibidor de la dipeptidil-dipeptidasa 4; iSGLT-2: inhibidor del cotransportador de la glucosa sodio-dependiente tipo 2;
IMC: indice de masa corporal; MEV: modificaciones del estilo de vida.
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4. Otros planteamientos

Se derivo a consulta de enfermeria para seguimiento y
refuerzo de educacion diabetoldgica.

Se solicité retinografia que fue realizada en el centro
de salud, resultando «sin signos de retinopatia».

Tras la primera visita se citd en consulta médica en
tres meses para revision.

Nuestra pregunta: ¢§Qué deberiamos haber hecho
en la primera visita y no hicimos?

A pesar de que la estimacion del RCV en nuestro pa-
ciente, calculado por distintos métodos resulté riesgo
bajo, dado que el paciente presenta una obesidad
importante y una hipertrigliceridemia no controlada,
nos preguntamos:

;Deberiamos haber iniciado tratamiento de la
hipertrigliceridemia en la primera visita dado
que la cifra de triglicéridos era de 336 mg/dl,
muy por encima de los 150 mg/dl aconsejados
en las guias?

Nuestra respuesta se basa en las recomendaciones
de la Sociedad Americana de Diabetes (ADA) de
2021° en cuya calculadora de RCV (disponible en
tools.acc.org/ASCVD-Risk-Estimator-Plus), el pacien-
te presenta un riesgo de 3,6 %, es decir, un riesgo
bajo al igual que con las otras estimaciones reali-
zadas. Una de las caracteristicas de esta version es
que te aconseja el tratamiento integral a seguir, y no
aconseja tratar con estatinas, ni aspirina, ni ningun
otro farmaco a pesar de tener los triglicéridos muy
altos, puesto que la hipertrigliceridemia se conside-
ra secundaria al mal control glucémico y aconsejan
intensificar la terapia sobre estilos de vida y optimi-
zar el control glucémico.

Entre las recomendaciones sobre modificacion de es-
tilos de vida se encuentra en primer lugar, la pérdida
de peso mediante incremento de la actividad fisica
y el tratamiento médico nutricional adecuado para
modificar las cifras de lipidos. Las recomendaciones
deben centrarse en la aplicacién de una dieta de estilo
mediterraneo’™ o en el patrén de alimentacion de los
Enfoques Dietéticos para Detener la Hipertension
(DASH), reduciendo la ingesta de grasas saturadas y
trans, y aumentando la ingesta de estanoles/esteroles
vegetales, acidos grasos n-3 vy fibras viscosas (en la
avena, las legumbres y los citricos)".
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En personas con diabetes debemos siempre pensar
en una posible dislipemia aterogénica que incluye al-
teraciones tanto cuantitativas como cualitativas de los
lipidos sanguineos: valores de triglicéridos aumenta-
dos, bajo nivel de HDL y predominancia de particulas
de ¢LDL pequefiasy densas, claramente mas aterogé-
nicas, no solo por su tamafio y facilidad para atravesar
el endotelio vascular, sino, ademas, por su particular
susceptibilidad a sufrir modificaciones oxidativas.
Todo ello supone un riesgo residual elevado lo que
condiciona la presencia de aterosclerosis acelerada y
mayor riesgo de infarto de miocardio y de accidente
cerebrovascular'.

Las sociedades americanas y europeas valoran el RCV
de diferente forma en el paciente con DM2. El calculo
de riesgo recomendado por las sociedades america-
nas no tiene en cuenta determinados factores que
influyen en el RCV como son el grado de control de
la DM o el tiempo de evolucion de la misma y aunque
el nivel de ¢LDL sea bajo, la ADA en 2021 recomienda
iniciar tratamiento con estatinas de moderada intensi-
dad, asociado a las medidas expuestas anteriormente
si existen otros factores de RCV asociados, como la
obesidad en nuestro caso’.

Del mismo modo, la European Heart Journal establece
nuevas categorias de riesgo cardiovascular’™.

Pacientes con enfermedad cardiovascular
establecida.

Lesion en érgano diana.
Tres 0 mas factores de riesgo cardiovascular.
Diabetes de larga duracion (> 20 afios).

Diabetes con una duracion > 10 afios.
LGS Sin dafio en érganos diana.
Uno o dos factores de riesgo cardiovascular.

Diabetes con una duracién < 10 afios, sin
otros factores de riesgo.

Por lo tanto, ya en la primera visita deberiamos haber
iniciado tratamiento con simvastatina a dosis medias (20
a 40 mg)'4, por ser la alternativa mas coste-efectiva’.

:Deberiamos haber tratado la obesidad?

La prevalencia de obesidad y de obesidad abdominal
en la poblacion con diabetes conocida en Espafia es
del 50y 68 %, respectivamente’®. De todos es conocido
que tanto la obesidad como el sobrepeso constituyen
el principal factor de riesgo modificable de la DM2, por
lo que en nuestro paciente reducir el IMC promovien-
do la reduccion del peso, era una prioridad.
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Atendiendo a las principales guias de actuacion en
paciente con diabetes y obesidad, los farmacos de
eleccion son aGPL1 y/0 iISGLT-2""". Ademas, hoy en dia
sabemos que son farmacos que no solo van a reducir
HDbA,_y peso, sino, lo que es mas importante, van a
reducir también el RCV incluso en paciente en preven-
cion primaria.

La ADA 2021 nos recomienda, en pacientes con obe-
sidad que precisen elegir un farmaco para controlar la
glucemia, tener en cuenta el efecto de esta eleccion
sobre el peso Yy, si es posible, evitar los que se asocien
con una ganancia ponderal. Los farmacos para perder
peso, junto al tratamiento médico nutricional y el au-
mento de la actividad fisica, son medidas de eficacia
demostrada, definiéndose como eficacia una pérdida
de peso >5 % a los tres meses de iniciada®.

En nuestro caso, decidimos afiadir un iSGLT-2 siguien-
do los consejos de la ADA de buscar farmacos que
favorezcan la pérdida ponderal con el efecto afiadido
de disminuir la mortalidad cardiovascular. La eleccion
de dapaglifiozina creemos que fue adecuada, por te-
ner el ensayo de seguridad cardiovascular con mayor
porcentaje de pacientes en prevencion primaria'e.
También podrfamos haber utilizado canagliflozina®
o0 empagliflozina?® dado que ambas han demostrado
disminuir la mortalidad cardiovascular, pero con ma-
yor poblacién en prevencion secundaria.

Dejamos la gliclazida pese a su potencial capacidad
para aumentar el peso por la negativa del paciente a
inyectarse y el mal control glucémico que presentaba.

:Deberiamos haber iniciado tratamiento con
aspirina en la primera visita?

De nuevo recurriremos a las recomendaciones de la
ADA 2021 en las que aconsejan tratamiento con as-
pirina a dosis de 75 a 162 mg en aquellos pacientes
gue tienen alto RCV, tras informar al paciente de los
beneficios y riesgos que presenta. En nuestro pacien-
te, basandonos en el RCV que presenta, no estaria
indicada.

:Deberiamos haber puesto tratamiento hipoten-
sor?

La recomendacion es mantener cifras de TA inferiores
a 140/90 mmHg. Nos aconsejan tratar la hipertension
con modificacién de los estilos de vida, pérdida de
peso vy dieta DASH, reduciendo la ingesta de sodio y
aumentando la de potasio. Nuestro paciente mantiene
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cifras inferiores de forma espontanea, por lo que no
nos planteamos iniciar tratamiento farmacologico
para la TA.

Segunda visita médica (junio 2017)

A pesar de indicar control en consulta médica para
valoracién y analitica a los tres meses, el paciente no
aparecio en consulta hasta los seis meses.

Asintomatico cardiovascular. Sin episodios de hipo-
glucemia.

Presentaba: TA 139/81 mmHg, peso 127 kg (-2 kg), IMC
35,55 kg/m?, PC 117 cm.

Los valores en la analitica fueron:

Junio 2017
GB | HbA,_ | CT  cHDL cLDL | TG | FG | CcA/C
145 7,5 280 | 45 178 | 287 | >90 41

Al diagnostico de DM2 y obesidad grado I, afiadimos
el de dislipemia y basandonos en la tabla de Masana?’,
iniciamos tratamiento con 40 mg de atorvastatina.

Debido ala no consecucion de los objetivos de control
glucémico, ademas de reforzar la dieta y el ejercicio,
decidimos modificar el tratamiento, sustituyendo
la gliclazida por un agonista del receptor de GLP-1
(arGLP-1); sin embargo, el paciente reconocié trasgre-
siones dietéticas y manifestd de nuevo su rechazo al
inyectable con la promesa de mejorar en el cumpli-
miento terapéutico y en la medidas higiénico-dieté-
ticas. De este modo, permanecié con gliclazida 60 mg/
diay metformina 1 g/dapagliflozina 5 mg/12 horas.

¢Qué deberiamos haber hecho en la segunda
visita y no hicimos?

Aunque ya discutimos que debfamos haber iniciado
tratamiento con estatinas en la primera visita, no lo hi-
cimos entonces. Como en esta segunda visita hemos
iniciado tratamiento con estatina, debemos indicar
nueva valoracion a los tres meses, para ver el grado
de control lipidico y hacer la valoracion de posibles
efectos secundarios.

Aungue la TA esta algo mas elevada, continda dentro del
rango objetivo, por lo que creemos que actuamos correc
tamente en insistir en las medidas higiénico-dietéticas.

Aunqgue ha perdido 2 kg de peso, esto no significa el
5 % de pérdida requerido, deberian haber sido 6 kg.
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Esto nos planted la duda de si continuar el tratamien-
to con dapagliflozina, quitar la gliclazida y sustituirla
por otro farmaco que no provocara ganancia pon-
deral, como es un inhibidor de la enzima dipeptidil
dipeptidasa 4 (iDPP4) o, de forma mas adecuada, un
arGLP-1. Pero de nuevo tropezamos con la negativa
del paciente a inyectarse y decidimos dejar hasta
la siguiente visita en la que repasariamos de nuevo
los objetivos de control. {Tropezamos con la inercia
terapéutical

Otro aspecto para resaltar deberia haber sido abordar
la adherencia al tratamiento con refuerzos de enfer-
meria que no indicamos.

Tercera visita médica (febrero 2018)

Alos siete meses, el paciente referia encontrarse bien.
Seguia asintomatico cardiovascular. TA 138/86 mmHg,
peso 122 kg (-5 kg), IMC 34,15 kg/m?, PC 108 cm.

Present¢ la siguiente analitica:

Febrero 2018
GB | HbA, | CT | ¢HDL cLDL | TG | FG | CcA/C
188 6,9 145 33 75 1185/ >90 10,8

Debido a la notable mejoria en la consecucion de ob-
jetivo glucémico vy a la pérdida de peso, se decidio no
modificar el tratamiento.

;Qué deberiamos haber hecho en la tercera visi-
tay no hicimos?

Aungue tanto el peso como la HbA _han mejorado
mucho vy las cifras de ¢LDL se ajustan a los objetivos
de control (Tabla 2), el cHDL sigue siendo muy bajo,
por lo que deberiamos insistir de nuevo en la realiza-
cion de ejercicio fisico.

La cita de control que dimos a los seis meses, nos
sigue pareciendo que fue la adecuada. Sin embargo,
el retraso en la revision sobre la fecha prevista, nos
deberfa haber alertado de nuevo en la falta de adhe-
rencia, pilar fundamental en el tratamiento.

Como se cumplian los objetivos previstos, no vimos
necesidad de adaptar el tratamiento. Sin embargo,
dado que la HbA _estd mas cerca del 7 % que es el
margen superior del rango objetivo, nos planteamos
a posteriori que podriamos haber retirado la gliclazida
y haber afiadido un arGLP-1 semanal, probablemente
mejorando la adherencia en este paciente ademas
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de por la comodidad en la administracion, por la
probable pérdida de peso, con el afladido de la me-
jora demostrada en morbimortalidad cardiovascular
(Tabla 3). La resistencia del paciente a los inyectables
nos hizo olvidar esta posibilidad, con lo cual siempre
nos quedara la duda de si pudiéramos haber evitado
el evento cardiovascular.

Cuarta visita médica (febrero 2019)

El paciente refiere haber estado en su pals natal y
acude de nuevo para control al affo. TA 130/85 mmHg,
en esta ocasion ha engordado 4 kg, presentando IMC
35,27 kg/m?.

Los valores de la analitica en esta ocasiéon fueron:

Febrero 2019

GB | HbA,_ | CT  cHDL cLDL | TG | FG | CcA/C
156 7,5 190 | 39 122 1 145|>90

En entrevista dirigida con preguntas abiertas, el pa-
ciente reconoce adherencia irregular al tratamiento
tanto en lo referente a medidas higiénico-dietéticas
como al farmacoldgico. Damos un plazo de tres meses
para la consecucion de los objetivos.

Y... el fatal desenlace (abril 2019)

En abril de 2019 presenta tras la cena, malestar ge-
neral con dolor epigastrico y precordial de caracter
opresivo de minutos de duracion, sin irradiacion ni
cortejo vegetativo. Por la mafiana presenta de nuevo
epigastralgia autolimitada y malestar general, por lo
que acudié a urgencias.

Presentaba: TA 156/100 mmHg, FC 100. SO2 97 %, con
auscultacion cardiorrespiratoria normal.

En ECG: ritmo sinusal a 81 Ipm, QS de V1-V2 con eleva-
cion de ST-onda T picuda en V2-V5, |y aVL. Troponina
[ 1.480 ng/ml.

Se contacta con hemodinamista de urgencias que
desestima angioplastia primaria debido al tiempo de
evolucion. Se administra ticagrelor 180 mg + AAS +
atorvastatina 80 mg, e ingresa en Unidad de Cuidados
Intensivos con el diagndstico de SCACEST anterolateral.

Cateterismo: arteriosclerosis coronaria difusa y seve-
ra. Patrén dominancia izquierdo. DA con lesion 99 %
en tercio proximal irregular con realidades no signifi-
cativas distales. Se procede a ICP.
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Tabla 3. Seguridad cardiovascular de los arGLP-1 con significacion estadistica.

LEADER! SUSTAIN? EXSCEL* | REWIND* | PIONEER 63

Liraglutida Semaglutida Exefatida Dulaglutida SEMEBEE
ar oral
0,87 0,74 0,91 0,88 0,79
3-pt MACE 0,78:097 = 058095 | 083100 | 079099 | 057-1,11
Muerte 0,78 0,98 0,88 0,91 0,49
cardiovascular 0,66-0,93 0,65-1,48 0,76-1,02 0,78-1,06 0,27-0,92
IAM no fatal 0,88 0,98 0,97 0,96 1,18
0,75-1,03 0,65-1,48 0,85-1,10 0,79-1,16 0,73-1,90
Ictus no fatal 0,89 0,61 0,85 0,76 0,74
0,72-1,11 0,38-0,99 0,70-1,03 0,61-0,95 0,35-1,57
Hospitalizacion 0,87 1,11 0,94 0,93 0,86
por IC 0,73-1,05 0,77-1,61 0,78-1,13 0,77-112 0,48-1,55
Muerte por 0,85 1,05 0,86 0,90 0,51
cualquier causa 0,74-0,97 0,74-1,50 0,77-0,9 0,80-1,01 0,31-0,84

3-pt MACE: Tiempo en primer evento de muerte CV, IAM no fatal o ictus no fatal; IAM: infarto agudo de miocardio;

IC: insuficiencia cardiaca.

N Engl ] Med 2016; 375:311-322. 2N Engl ] Med 2016;375:1834-1844. N Engl ) Med 2017,377:1228-1239. “The Lancet;

june10,2019. °N Engl ) Med 2019; 381:841-851.

En rojo: con significacion estadistica. Tabla facilitada y adaptada por Joan Barrot de la Puente.

El paciente permanece asintomatico y con buen estado
general siendo dado de alta con los diagndsticos de:

e SCASEST anterior. ICP sobre DA proximal.
e DM2 con control subdptimo.
e Obesidad.

e Dislipemia.

Y con el siguiente tratamiento: AAS 100 mg/dia + clo-
pidogrel 75 mg/dia, omeprazol 20 mg/dia, bisoprolol
5 mg/dia, atorvastatina 80 mg/dia, metformina 1 g/
empagliflozina 12,5 mg/12 horas e insulina glargina
14U en la cena.

Cuando el paciente acude de nuevo a Atencion
Primaria, tras analizar las posibilidades de control
glucémico y el resto de los factores de riesgo vascu-
lar, le ofrecimos iniciar tratamiento con semaglutida
0,25 mg/semana cuatro semanas, subir a 0,5 mg/
semana otras cuatro semanas y, si hubiera buena
tolerancia, subir a 1 mg semanal en sustitucion de
la insulina, facilitando de este modo la adherencia al
tratarse solo de una inyeccion semanal, la disminu-
cion de la mortalidad cardiovascular o por cualquier
causay con pérdida ponderal mayor que con el resto
de los grupos terapéuticos (sobre todo que la insuli-
na, que nos facilita la ganancia de peso)?.
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Nuestra pregunta: ;Llegamos tarde?

Aunque probablemente deberiamos haber actua-
do antes con las estatinas y los antidiabéticos, el
retraso no justifica totalmente el desenlace final.
Aunque controlasemos todos los factores de RCV,
siempre existirda un RCV residual que se define
como el exceso de complicaciones cardiovasculares
en pacientes con buen control del colesterol unido
a lipoproteinas de baja densidad y que, por lo tanto,
se atribuye fundamentalmente al colesterol unido a
lipoproteinas de alta densidad y los triglicéridos?.

Afortunadamente existen hoy en dia en el mercado
farmacos con eficacia demostrada en la reduccion de
riesgo CV, con pautas de administracién no complejas,
bajo riesgo de hipoglucemias, y que adicionalmente
reducen cifras de glucemia, tension arterial, ¢LDL y
triglicéridos y que ademas constituyen una alternativa
cémoda por su administracion semanal. Ademas, el
desarrollo de analogos de accidon mas prolongada, ha
mejorado drasticamente la utilidad de los arGLP-1.

Conclusiones

En personas con diabetes, especialmente en pacien-
tes jovenes, es prioritario individualizar los objetivos
de control y el tratamiento de forma consensuada y
con el compromiso de ambas partes de conseguirlos.
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Para la consecucion de ellos, es muy importante a lo
largo de todo el recorrido, investigar la adherencia
terapéutica, especialmente si no se consiguen objeti-
vos de control. La falta de adherencia debe valorarse
como primera causa de mal control antes de cambiar
la pauta terapéutica.

En el caso de no conseguir objetivos de control, debe-
mos evitar siempre la inercia terapéutica.

El tratamiento en personas con diabetes debe abor-
dar no solo el control glucémico, sino la totalidad
del riesgo cardiometabdlico con el objetivo de evitar
complicaciones.
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