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Niveles de evidencia y grados de recomendaciéon del SIGN

Niveles de evidencia

Metanalisis de alta calidad, revisiones sistematicas de ensayos clinicos (EC)

1++ . )
de alta calidad con muy poco riesgo de sesgo.
1+ Metanalisis bien realizados, revisiones sistematicas de EC o EC bien realiza-
das con poco riesgo de sesgos.
1- | Metandlisis, revisiones sistematicas de EC o EC con alto riesgo de sesgos.
Revisiones sistematicas de alta calidad de estudios de cohortes o de ca-
2++ | sos-controles. Estudios de cohortes o de casos-controles con riesgo muy
bajo de sesgo y con alta probabilidad de establecer una relacién causal.
2+ Estudios de cohortes o de casos-controles bien realizados con bajo riesgo de
sesgoy con una moderada probabilidad de establecer una relacion causal.
2 Estudios de cohortes o de casos-controles con alto riesgo de sesgo y riesgo
significativo de que la relacién no sea causal.
3 | Estudios no analiticos, como informes de casos y series de casos.
4 | Opinion de expertos.

Grados de recomendacién

Al'menos un metanalisis, revisién sistematica o EC clasificado como 1++y direc
tamente aplicable a la poblacién diana; o un volumen de evidencia compuesta
por estudios clasificados como 1+ y con gran consistencia entre ellos.

Un volumen de evidencia compuesta por estudios clasificados como 2++,
directamente aplicables a la poblacion diana y que demuestran gran consis-
tencia entre ellos; o evidencia extrapolada desde estudios clasificados como
1++0 1+

Un volumen de evidencia compuesta por estudios clasificados como 2+ di-
rectamente aplicables a la poblacién diana que demuestran gran consistencia
entre ellos; o evidencia extrapolada desde estudios clasificados como 2++.

D

Evidencia de nivel 3 0 4; o evidencia extrapolada desde estudios clasificados
como 2+.

Fuente:

Scottish Intercollegiate Guidelines Network. Forming guideline recommendations. En:

SIGN 50: A guideline developeers” handbook: Edinburgh: SIGN; 2008.
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Introduccion

El principal objetivo de la Fundacién redGDPS (Red de Grupos de Estudio
de la Diabetes en Atencién Primaria de la Salud) es el de contribuir a
mejorar la formacion de los profesionales sanitarios en la atencion a las
personas con diabetes. Para conseguir este objetivo hemos trabajado
con mucha ilusion en la elaboracion de esta Guia de diabetes tipo 2 para
clinicos: Recomendaciones de la redGDPS.

Se trata de una guia que resume de una manera facil y rapida todas
las recomendaciones necesarias para poder llevar a cabo una buena
practica clinica, en lo relativo a la atencion a las personas con diabetes
tipo 2, teniendo en cuenta las evidencias y las recomendaciones mas
recientes. Para facilitar su uso, hemos incorporado un gran nimero de
tablas, figuras, recomendaciones y mensajes clave que simplifican la
busqueda de los contenidos clave.

Esta guia nace como complemento de la Guia de actualizacion en
diabetes mellitus tipo 2, de la Fundacion redGDPS, en la que se analizan
el nivel de evidenciay las consiguientes recomendaciones sobre aque-
llas preguntas que se hace el clinico en relacion al manejo de pacientes
con diabetes'.

No quiero dejar de agradecer a todos los compafieros que han cola-
borado en la elaboracién de esta guia el gran esfuerzo realizado.

En nombre de todos los autores, os animo a su lectura, esperando
que os resulte de gran utilidad en vuestra practica clinica.

Javier Garcia Soidan
Presidente de la Fundacién redGDPS

1. Ezkurra Loiola P, coordinador. Fundacién redGDPS. Guia de actualizacién en diabetes mellitus tipo 2.
Badalona: Euromedice Vivactis; 2016. http:/redgdps.org/guia-de-actualizacion-en-diabetes-20161005.
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Diagnostico y clasificacion
de diabetes

Diagnostico

El diagnostico clinico de la diabetes mellitus (DM) se basa en el concepto
de que la elevacion anormal de la glucemia incrementa el riesgo de com-
plicaciones microvasculares, especialmente retinopatia (menos influida
por otros factores). Los umbrales de glucemia para definir un aumento
en lamortalidady en las enfermedades cardiovasculares no estan claros,
y tampoco existen suficientes datos para definir los niveles de glucemia
normales’.

La Asociacion Americana de Diabetes (ADA) propuso, en el afio 20107,
los criterios diagnodsticos que se muestran en la Tabla 1.

1F:1o) =l B Criterios diagndsticos de diabetes

1. Glucemia plasmatica en ayunas?® > 126 mg/dl°
2. HbAlc=6,5%"¢

3. Glucemia plasmatica a las 2 horas del test de sobrecarga oral a la glucosa®
> 200 mg/dIP

4. Glucemia plasmatica >200 mg/dl en pacientes con sintomas clasicos de hiper-
glucemia o crisis de hiperglucemia

@ Elayuno se define como la no ingestién de calorias durante un minimo de 8 horas.

b Una cifra diagnéstica de diabetes con cualquiera de estos test (salvo si hay sintomas de
hiperglucemia o hiperglucemia severa), ha de confirmarse mediante una segunda determi-
nacion preferentemente con el mismo test.

¢ Ladeterminacién debe realizarse con un método certificado por el National Glycohemoglo-
bin Standardization Program, (NGSP) y estandarizado segln el ensayo Diabetes Control and
Complications Trial (DCCT).

4 Sobrecarga oral de glucosa con 75 gr.
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1F:|s) 14 Ventajas y desventajas del uso de cada test diagnostico
para la diabetes

PARAMETRO ‘

Glucemia basal

VENTAJAS

Estandar establecido
Rapido y facil
Una sola muestra

Predice las
complicaciones
microvasculares

DESVENTAJAS

La muestra no es estable

- Alta variabilidad dia a dia

Requiere ayuno
Refleja la homeostasis de la
glucosa en un solo punto

Estandar establecido

La muestra no es estable

Baja variabilidad dia a
dia

Refleja la concentracion
de glucosa a largo plazo

G;a las Predice las - Alta variabilidad dia a dia
ﬁes‘::jzs del complicaciones Incémoda (2 h de duracion)
test de SOG microvasculares Sabor desagradable
- Coste
No precisa ayunas + Coste
Predice las No proporciona una
complicaciones medida sobre la variabilidad
microvasculares glucémica o la hipoglucemia
Mejor predictor Medida no real en diversas
de enfermedad circunstancias (por ej.
macrovascular que GB o hemoglobinopatias, déficit
HbA1c GP 2 h después de SOG de hierro, anemia hemolitica,

enfermedad hepatica o renal
grave)

- Variaciones segln etniay en

envejecimiento

No es Util para el diagndéstico
en nifios, adolescentes,
mujeres embarazadas o con
sospecha de diabetes tipo 1

GP: glucemia plasmatica; GB: glucemia basal; SOG: sobrecarga oral de glucosa.

A menos que exista un diagnostico clinico claro, es necesaria la con-
firmacion con un segundo andlisis. Si dos analisis diferentes superan el
umbral diagndéstico, podemos diagnosticar la diabetes; pero si los resul-
tados son discrepantes, se debe repetir el analisis cuyo resultado esta
alterado. Si se cumple uno de los criterios diagnosticos de diabetes, por
ejemplo, alteracion en dos ocasiones de la HbATc, pero no de la glucemia
en ayunas, se puede hacer el diagnostico de diabetes?®.
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La glucemia basal, la glucemia plasmatica a las 2 h después de un test
de sobrecarga oral a la glucosa, y la HbATc son validas para el diagnos-
tico, aunque se debe tener en cuenta que no detectan necesariamente
diabetes en los mismos individuos. En la Tabla 2 se describen las ventajas
y desventajas del uso de cada test*

En presencia de ciertas hemoglobinopatias es dificil interpretar los ni-
veles de HbA1cy, para situaciones asociadas con aumento del recambio
de eritrocitos, como el embarazo (segundo y tercer trimestre), hemodia-
lisis, hemorragia o transfusion reciente o tratamiento con eritropoyetina,
solo se debe utilizar la glucemia para el diagndstico.

Clasificacion

Actualmente, la clasificacién de la DM se basa en criterios etioldgicos.
Se ha propuesto un modelo de clasificacion de la DM centrada en las
células 3, donde se reconoce la alteracién de la célula B como el defecto
primario de la DM y se reconoce interaccion de la genética, resistencia a
la insulina, factores ambientales y la inflamacién/sistema inmunoldgico
sobre la funcién y la masa de las células (3. Esta clasificacion centrada en
las células B identifica las vias mediadoras de la hiperglucemia que son
operativas en cada paciente y dirigen el tratamiento a esas disfunciones
especificas®. Véase el Anexo 1°.

La diabetes se puede clasificar en las siguientes categorias generales:
1. Diabetes tipo 1: causada generalmente por la destruccion autoin-

mune de las células 3 que suele provocar una deficiencia absoluta de

insulina.

2. Diabetes tipo 2: causada por una pérdida progresiva de la secrecion
de insulina de las células B, con frecuencia superpuesta a una situa-
cion basal de resistencia a la insulina.

3. Diabetes mellitus gestacional (DMG): diagnosticada durante el
segundo o tercer trimestre del embarazo, no existente antes de la
gestacion.

4. Otros tipos especificos de diabetes por otras causas: por ejemplo,
sindromes de diabetes monogénica, enfermedades del pancreas
exocrino (como la fibrosis quistica) y diabetes inducida por farmacos o
productos quimicos (como producida por glucocorticoides, tratamien-
tos del VIH/SIDA o después de un trasplante de érganos).
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La diabetes tipo 1 y tipo 2 son enfermedades heterogéneas en las
cuales la presentacion clinica y la progresion de la enfermedad pueden
variar. La clasificacién es importante para decidir el tratamiento, pero, en
algunos casos, es dificil hacerla en el momento del diagndstico. Véase la
Tabla 37.

§:|o] -8l Cuando sospechar otras alternativas a la DM2

Sospechar diabetes tipo 1 si existe:

+ Cetosis/cetonuria (Que puede estar ausente)

- Poliuria, polidipsia

- Pérdida de peso o IMC < 25 kg/m?

- <50 afios de edad

+ Antecedentes personales y familiares de enfermedad autoinmune
+ Inicio rapido de los sintomas

Sospechar diabetes autoinmune latente del adulto (LADA) si existe:

- Diabetes con anticuerpos antiGAD (autoanticuerpos especificos contra la gluta-
mato decarboxilasa) e ICA (anticuerpos contra los antigenos citoplasméticos de
las células de los islotes), con una destruccion mas rapida de las células 3

- Si se necesita de forma rapida insulina para controlar la hiperglucemia

Sospechar diabetes monogénica si tiene las siguientes caracteristicas:

+ Inicio antes de los 25 affos de edad

+ Diabetes mellitus a menudo con hiperglucemia leve, estable, sin cetosis

- Herencia autosémica dominante

- Defecto primario en la funcién de las células 3 pancreaticas

Existe una variacién entre las formas con dos tipos principales: diabetes mellitus
neonatal (rara) y diabetes tipo MODY (diabetes del adulto de instauracién en la
juventud).

14 Recomendaciones de la redGDPS



Bibliografia

1.

2.

Ezkurra Loiola P, et al. Guia de actualizacion en diabetes mellitus tipo 2. Fun-
dacion redGDPS. EuromediceVivactis 2016.

American Diabetes Association. Diagnosis and classification of diabetes melli-
tus. Diabetes Care 2010;33(Suppl 1):562-9.

American Diabetes Association. Classification and Diagnosis of Diabetes.
Diabetes Care 2017;40 (Suppl 1):511-524.

Canadian Diabetes Association. Clinical Practice Guidelines for the Preven-
tion and Management of Diabetes in Canada. CJD 2013;37, Suppl 1, S1-S216.
Skyler JS, Bakris GL, Bonifacio E, Darsow T, Eckel RH, Groop L, Ratner RE.
Differentiation of diabetes by pathophysiology, natural history, and progno-
sis. Diabetes, 66(2), 2017; 241-255. DOI: 10.2337/db16-0806.

Cano-Pérez JF, Franch ], et al. Guia de la diabetes tipo 2. 5% ed. Elsevier Espafia,
S.L. 2011,

The Royal Australian College of General Practitioners. General practice
management of type 2 diabetes. East Melbourne, Vic. 2016. RACGP.

Guia de diabetes tipo 2 para clinicos 15


http://dx.doi.org/10.2337/db16-0806

Definicion de prediabetes
Yy poblacion de riesgo

Concepto y definicion de prediabetes

El término prediabetes, también denominado «hiperglucemia intermedia»,
reconoce a un grupo de personas cuyos niveles de glucosa no cumplen
los criterios para el diagnostico de diabetes pero son demasiado eleva-
dos para ser considerados normales'. El riesgo de desarrollar diabetes
tipo 2 sigue un continuo a través de todos los niveles de glucemia
anormal y, cuando se clasifican categéricamente, los individuos de mas
alto riesgo incluyen aquellos con una glucemia basal alterada (GBA), una
intolerancia a la glucosa (ITG) o una hemoglobina glucosilada entre 5,7-
6,4 %2. Situaciones todas ellas que, aisladas o conjuntamente, no deben
considerarse entidades clinicas per se, sino como factores de riesgo
elevado de desarrollar diabetes tipo 2 (DM2) y de sufrir complicaciones
cardiovasculares'=,

El' hecho de que algunos individuos tengan GBA o ITG aisladas, sugiere
que hay diferentes mecanismos fisiopatoldgicos que provocan las altera-
ciones en la homeostasis de la glucosa. Los individuos con GBA aislada
tienen mayor resistencia hepatica a la accion de la insulina, mientras que
aquellos con ITG aislada tienen un aumento de la resistencia periférica
(predominantemente en el tejido muscular) y normal o ligeramente dis-
minuida sensibilidad hepatica a la accion de la insulina. Los sujetos con
anormalidades en ambas pruebas tienen un aumento de la resistencia a
la accion de la insulina en el higado y tejido muscular, lo que confiere el
doble de probabilidades de progresar a DM2 en comparacion con tener
solo una anormalidad?.
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Actualmente no existe una denominacion de consenso para la predia-
betes en funcién de la hemoglobina glucosilada (HbA1c)®. La definicién de
las diferentes categorias de riesgo se refleja en la Tabla 1.

1E 1+l Categorias de riesgo de diabetes

Consenso
espafiol
prediabetes?
Glucemia . Glucemia en )
Glucemia en ayunas Glucemia en ayunas
basal alterada 100125 ma/d| ayunas 110-125 me/d|
(GBA) e me 110-125 mg/dl eome
Intolerancia Glucemiaalas2h
alaglucosa tras SOG 14@—199 mg/dl lgual lgual
(ITG) Con glucemia en
ayunas < 100 mg/dl
Riesgo elevado | HbA1C 5,7-6,4 % NG aceptada HbA1c 6-6,4 %
de diabetes | (método DCCT/NGSP) P (Consenso y NICE®)

ADA: Asociacién Americana Diabetes; OMS: Organizaciéon Mundial de la Salud; SOG: Sobre-
carga oral con 75 g de glucosa; HbA1c: hemoglobina glucosilada; DCCT: Diabetes Control and
Complications Trial; NGSP: National Glycohemoglobin Standardization Program; NICE: National
Institute for Health and Care Excellence.

Factores de riesgo de diabetes y prediabetes
no modificables

@ Edad: Ia prevalencia de alteraciones en la regulacion de glucosa au-
menta a partir de la edad adulta, siendo mayor en la tercera edad®.

®m Raza/etnia: el riesgo de desarrollar DM2 es menor en individuos de
raza caucasica que en hispanos, asiaticos, negros y grupos nativos
americanos (indios, Alaska, hawaianos, etc.) que ademas presentan
una evolucion mas rapida a diabetes?®.

@ Antecedente de DM2 en familiar de 1¢ grado: los individuos con
padre 0 madre con DM2 tienen entre 2-3 veces (5-6 veces si ambos
padres presentan la condicién) mayor riesgo de desarrollar la enfer-
medad?®.
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@ Antecedente de diabetes mellitus gestacional (DMG): un metanali-
sis de 20 estudios informdé que las mujeres con antecedentes de DMG
tenfan alrededor de 7,5 veces mayor riesgo de DM2 en comparacion
con las mujeres sin la condicion’.

a Sindrome ovario poliquistico (SOP): el sindrome se ha asociado a
alteraciones en la regulacion de la glucosa en diferentes poblaciones;
en Estados Unidos hasta un 40 % de las mujeres con SOP tiene al-
terada su regulacion de la glucosa a los 40 afios® y un metanalisis
revel¢ aproximadamente 3 veces mayor riesgo de DM gestacional en
las mujeres con SOPS.

Factores de riesgo de diabetes y prediabetes modificables

m Obesidad, sobrepeso y obesidad abdominal: la obesidad (indice
masa corporal (IMC) > 30 kg/m? y sobrepeso (IMC de 25-30 kg/
m?) aumentan el riesgo de ITG y DM2 en todas las edades. Actlan
induciendo resistencia a la accion de la insulina. Mas del 80 % de los
casos de DM2 se pueden atribuir a la obesidad y su reversion también
disminuye el riesgo y mejora el control glucémico en pacientes con
diabetes establecida®®. En el Nurses’' Health Study, tras 14 afios de
seguimiento, el riesgo de incidencia de diabetes, ajustado por edad,
fue casi 100 veces mayor para las mujeres con IMC > 35 kg/m? en
comparacion con aquellas con IMC < 222 Igualmente, un aumento
de 1 cm en el perimetro de cintura, aumenta el riesgo de DM2 y de
GBA enun 3,5% vy 3,2 %, respectivamente®. Los estudios que tratan
de discernir la importancia relativa del perimetro de cintura en com-
paracion con el IMC respecto al riesgo de desarrollar DM2 no han
mostrado una importante ventaja de uno sobre el otro®.

m Sedentarismo: un estilo de vida sedentario reduce el gasto de ener-
gia y promueve el aumento de peso, lo que eleva el riesgo de DM2.
Entre las conductas sedentarias, el ver la television mucho tiempo se
asocia con el desarrollo de obesidad y diabetes. La inactividad fisica,
incluso sin aumento de peso, parece aumentar el riesgo de diabetes
tipo 2. En un estudio de cohorte de hombres suecos, una baja ca-
pacidad aerdbica y de la fuerza muscular a los 18 afios de edad se
asocié con un mayor riesgo de diabetes tipo 2 después de 25 afios de
seguimiento, incluso entre los hombres con IMC normal?.
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@ Tabaquismo: el consumo de tabaco se asocia a un mayor riesgo
de DM2 de manera dosis dependiente (cuantos mas cigarrillos,
mayor riesgo) (RR 1.4, IC del 95 %, 1.3-1.6) segln un metanalisis
de 25 estudios de cohortes prospectivos que analizan la relacién.
Dejar de fumar puede reducir el riesgo de diabetes, el beneficio es
evidente cinco afios después del abandono, equiparandose al de
los que nunca fumaron después de 20 afios sin fumar?.

@ Patrones dietéticos: la dieta puede influir en el desarrollo de DM2
al afectar al peso corporal. Una dieta caracterizada por un alto con-
sumo de carnes rojas o precocinadas, productos lacteos altos en
grasa, refrescos azucarados, dulces y postres se asocia con un mayor
riesgo de DM2 independientemente del IMC, actividad fisica, edad o
antecedentes familiares de DM2 (RR 1,6, IC 95 % 1.3-1.9). El riesgo fue
significativamente mayor (RR 11.2) entre los sujetos que consumieron
esta dieta y eran obesos (IMC = 30 kg/m? frente a < 25 kg/m?). En
contraste, aquellos que siguieron una dieta caracterizada por mayor
consumo de verduras, frutas, pescado, aves y cereales integrales,
tienen una modesta reduccion del riesgo (RR 0,8; IC del 95 %: 0,7 a
1,0)%. En cuanto a la dieta mediterranea (con alto contenido de frutas,
verduras, cereales integrales y nueces y aceite de oliva como princi-
pales fuentes de grasa), el estudio PREDIMED concluy6 que esta dieta
reduce la aparicion de DM2 hasta un 40 %, sin necesidad de reduc
cion de peso'®. Respecto a los componentes individuales de la dieta,
el consumo de productos lacteos bajos en grasa, fibra, nueces, café,
café descafeinado y té verde a largo plazo disminuyen el riesgo de
DM2 (un 7 % de reduccion del riesgo por cada taza de café), aunque
no se considera probada una relacion causa-efecto para recomendar
el consumo de café como estrategia preventivaZ.

@ Trastornos de regulacién de la glucosa: también llamados predia-
betes o estados intermedios de hiperglucemia, incluyen glucemia
basal alterada, tolerancia alterada a la glucosa y elevacion de la he-
moglobina glucosilada, ya se han definido anteriormente. La tasa de
conversién anual a DM2 varfa entre un 5-10 % aunque la mayorfa de
los individuos (casi hasta un 70 %) con estas alteraciones glucémicas
desarrollaran DM2 a lo largo de su vida. Sin embargo, los estudios de
duracién mas corta han demostrado que, durante un periodo de 3-5
afios, aproximadamente el 25 % de los individuos progresan a diabe-
tes, el 25 % retorna a un estado normal de tolerancia a la glucosa y un
50 % permanece en el estado prediabético®.
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@ Condicionantes clinicos asociados a mayor riesgo de DM2:

- Los pacientes con enfermedad coronaria, insuficiencia cardiaca
avanzada (clase Ill de la NYHA) y/o con enfermedad vascular tie-
nen mayor riesgo de desarrollar diabetes (RR = 1,7; IC del 95 %,
1,1-2,6)%%. La hipertension arterial, la dislipemia con triglicéridos
elevados y/o colesterol-HDL reducido también se asocian con
mayor riesgo de DM223,

- En cuanto a la diabetes inducida por farmacos, existen varios
farmacos cuyo uso se asocia a un mayor riesgo de desarrollo de
diabetes. Véase el Anexo 2.

@ Otros factores: se ha comprobado una relacién en forma de U entre

el peso al nacer y el riesgo de DM2. Un peso alto o bajo al nacer se
asocia similarmente con mayor riesgo de DM2 durante la vida (RR:
1,36 y 1,47, respectivamente). Los nifios prematuros, cualquiera que
sea su peso, también pueden estar en mayor riesgo de DM22¢. La
lactancia materna se asocia con una disminucion del riesgo de dia-
betes: un 15 % de reduccién por cada afio de lactancia hasta 15 afios
después del Ultimo parto; en las madres con diabetes gestacional no
hay beneficios?.

® Mensajes clave

® Serecomienda la caracterizacién de individuos de alto riesgo de
desarrollar DM para prevenir el desarrollo de DM2 a través de
intervenciones en los estilos de vida. GRADO D.

Se sugiere utilizar como puntos de corte para definir prediabe-
tes los siguientes: 110 mg/dl para la GB plasmatica y el 6 % para
la HbATc (segln el método DCCT/NGSP). GRADO D.
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Cribado de diabetes e
intervenciones preventivas

Cribado de diabetes

No hay pruebas suficientes que demuestren que el cribado de la dia-
betes mellitus tipo 2 mejore la morbimortalidad asociada a la diabetes
mellitus'*.

El estudio Addition de intervencion multifactorial sobre personas con
DM2 detectadas por cribado no ha sido costo-efectivo?.

Las diferencias en las prevalencias de DM2 esperadas en las pobla-
ciones en que se realizaron los estudios y la posibilidad de prevenir o
retrasar la DM2 han posibilitado el que se sugiera alguna alternativa para
reducir el continuo aumento en la prevalencia de la DM23>,

Se sugiere utilizar la estrategia actual de cribado oportunista con glucemia
basal cada 4 afios en mayores de 45 afios, dentro del contexto de detec
cion de otros factores de riesgo cardiovascular® (Figura 1). GRADO D.

Se sugiere el cribado en dos etapas mediante el FINDRISC (Anexo 3)
cada 4 afios a partir de los 40 afios y la glucemia basal cuando la puntua-
cion obtenida sea superior o igual a 15°. GRADO D.

Pruebas para el cribado de la DM2
Disponemos de 3 pruebas para el cribado de la DM2: la glucemia basal
(GB), la sobrecarga oral a la glucosa de 75 gr (SOG) y la hemoglobina

glucosilada (HbATc).
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m Algoritmo diagnostico de la diabetes

Cribado oportunista

~,

Edad >45 afios Riesgo diabetes*

Glucemia plasmatica basal

<110 110-125%* >126%*

HbA1c**

v

<6,5% >6,5%

v l \V

- . -

GB cada 4 afios o Cambio estilovida Diagnésticoy
anual siriesgo*  GByHbA1canual tratamiento

* Factores de riesgo de diabetes \
> AF de primer grado » Obesidad
> HTA > Sedentarismo
» Dislipemia > Etnia alto riesgo
» Esteatosis hepatica no alcohdlica > Hiperandogenismo
» Farmacos hiperglucemiantes > Acantosis nigricans
» Diabetes gestacional » Ovario poliquistico
» Prediabetes

t* en dos ocasiones J

Si el objetivo del cribado es detectar a pacientes con DM2 descono-
cida, las tres pruebas son validas, aunque con la HbATc se establece el
diagndstico en un menor nUmero de casos.
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Si el objetivo de cribado es detectar la presencia de complicaciones
microvasculares (retinopatia), las tres pruebas han demostrado una ca-
pacidad predictiva similar.

Si el objetivo del cribado es detectar a personas con alto riesgo de
enfermedad cardiovascular, la HbATc ha mostrado ser superior a las
otras dos pruebas.

La NICE recomienda la GB o la HbATc con preferencia para esta Ultima,
por la que también se inclina la Canadian Task Force. La OMS aconseja
tanto la GB como la HbA1c®. La ADA aconseja las tres pruebas pero des-
taca las ventajas de la HbATc.

La glucemia plasmatica en ayunas es el método recomendado por
consenso por ser una prueba sencilla y con buena relacion coste-eficien-
Cia en nuestro contexto. GRADO D.

La HbATc es un método alternativo adecuado, con mejor capacidad
de prediccion de morbimortalidad cardiovascular, pero con un coste
superior. GRADO D.

En la estrategia de cribado, se considera adecuado utilizar la glucemia
en ayunas como primer paso y la HbAlc como segundo paso. GRADO D.

Existen numerosas reglas de prediccion clinica (RPC) desarrolladas a
través de estudios de incidencia de DM2 en cohortes poblacionales. Su
funcién consiste en detectar a las personas con mayor riesgo de padecer
DM2 para aplicar las pruebas sanguineas y posteriores intervenciones
poblacionales en un menor numero de personas haciendo los cribados
poblacionales mas sencillos y eficientes. La mas utilizada en Espafia es el
FINnish Diabetes RIsk SCore (FINDRISC) validada en nuestro medio y con
el punto de corte de 15 puntos® (Anexo 3).

[ntervenciones en personas con prediabetes para prevenir o
demorar la DM2

Los analisis de las intervenciones de estilos de vida y tratamiento farma-
coldgico en las personas con prediabetes han demostrado que pueden
prevenir o atrasar la aparicion de diabetes mellitus tipo 27

En general, el estilo de vida se refiere a dieta y ejercicio, que, combina-
dos, son mas eficaces que por separado, aunque el factor determinante
en la mayoria de los estudios es la pérdida de peso’®.

Las intervenciones sobre estilos de vida reducen la progresion a DM2
al menos un 40 %.
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En el estudio PREDIMED, un ensayo clinico aleatorizado (ECA) en
poblacién espafiola con cuatro afios de seguimiento, se produce una
disminucion de la incidencia de DM2 del 52 % (27-86 %) en los pacientes
que siguen una dieta mediterranea, sin necesidad de reduccion de peso
y sin realizacion de ejercicio frente a dieta baja en grasas’.

Enlas intervenciones con farmacos para la prevencion de DM2, se han
testado metformina, acarbosa, voglibosa, glipizida, nateglinida y pioglita-
zona, ademas de ramipril, valsartan y orlistat, siendo el resultado global
a favor de los farmacos frente a placebo, con un RR de 0,67 (0,56-0,81) en
evitar la progresion a DM2. No existen evidencias firmes en prevencion
de DM2 en personas con riesgo de DM2 con i-DPP4 o0 a-GLP-1 en una
revision reciente de la Cochrane'.

Se debe tener en cuenta que tratamos una entidad asintomatica con
farmacos que pueden producir efectos adversos graves (glitazonas) o
molestos (acarbosa, metformina, orlistat, etc.) y que ninguno de ellos
esta autorizado para esta indicacion en Europa.

Se recomienda la modificacion del estilo de vida (dieta y ejercicio) a las
personas con prediabetes o con riesgo de DM2. GRADO A.

Se sugiere que los programas tengan una frecuencia de contactos
altay que sean impartidos por personal especializado en prescripcion de
dietay ejercicio. GRADO B.

Se aconseja contemplar la dieta mediterranea en los pacientes con
prediabetes. GRADO B.

Se sugiere no prescribir farmacos de manera rutinaria en los pacien-
tes con prediabetes. GRADO A.

Se recomienda utilizar metformina en personas con prediabetes
que han fracasado con dieta y ejercicio y que presentan un indice de
masa corporal > 35 kg/m? o historia de DM gestacional y edad menor de
60 afios®. GRADO D.

® Mensajes clave

@ Lladieta mediterranea, el ejercicio fisico y la pérdida de peso son
Utiles para prevenir la DM2,

® Lasintervenciones mas intensivas son mas eficaces, sobre todo
las que incluyen un mayor nimero de contactos con unos planes
mas estructurados y con objetivos mas intensivos sobre pérdida
de pesoy dieta.
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Contenido de las visitas de
valoracion inicial y seguimiento
en pacientes con diabetes tipo 2

En el momento del diagndstico de la diabetes mellitus tipo 2, se debe
realizar una evaluacion médica exhaustiva para conocer la situacion
basal del paciente, detectar la presencia de complicaciones micro y ma-
crovasculares asf como posibles cuadros comorbidos'.

Al inicio de la enfermedad es cuando se deben llevar a cabo una serie
de actividades informativas y educativas con el objetivo de fomentar
el conocimiento de la enfermedad e implicar al paciente en el plan de
tratamiento y autocontrol de la misma.

El contenido de la visita anual y de control periddico del paciente dia-
bético ha de ser compartido e intercambiable por todos los profesionales
sanitarios que atienden al paciente (personal de enfermeria, médico de
familia, oftalmélogo, poddélogo, endocrinélogo, nutricionista, nefrélogo...)
con lafinalidad de que el paciente perciba el concepto de equipo asisten-
cial que le garantiza una atencion global?.

La unidad basica asistencial (médico de familia o pediatra y personal
de enfermerfa), enmarcada en el centro de salud, es la unidad minima que
atiende y coordina toda esta actuacion en Atencion Primaria (Tabla 1).

La implicacion de los profesionales de enfermerfa en el control, la
educacion diabetoldgica, la formulacion de objetivos y la organizacion de
las actividades del equipo asistencial, ejerce una funcion relevante, con
mejora de los indicadores de proceso y los resultados?.
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Frecuencia de visitas de la unidad basica asistencial*

m Aldiagnostico, cada 2 semanas hasta ajustar el tratamiento y comple-
tar el programa basico de educacion.

@ El inicio de la insulinizaciéon requiere supervision diaria durante la
primera semana.

® Al afio del diagnostico en pacientes bien controlados y estables sin
cambios en el tratamiento, se aconseja:

— 1-2 visitas médicas al afio.
- 2-4visitas anuales de enfermeria.

1F:10] = i} Contenido de las visitas iniciales y de seguimiento del paciente con
diabetes mellitus tipo 2 controlado y estable

Revision

Actividades n Trimestral* | Semestral | Anual
inicial

Historia clinica

Caracterfsticas inicio DM v
(edad, hospitalizacién, etc.)

Antecedentes familiares primer grado v
de DM, enfermedades autoinmunes

Presencia de hemoglobinopatfas o J
anemia

Signos, sintomas o factores
predisponentes de diabetes v
secundaria

Hébitos de vida v v

Sintomas de hipo o hiperglucemia v v

Complicaciones macroy J
microvasculares?

Comorbilidades (HTA, dislipemia...)

Problemas psicosociales

Depresion, ansiedad

<< < <<
< L < <

Alteraciones cognitivas
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Revision

Actividades . Trimestral* | Semestral
inicial

Historia clinica
Trastornos del suefio (patrény J J
duracion)
Habitos téxicos (tabaco, alcohol,

by v v
sustancias téxicas)
Tratamiento previo y actual:
cumplimiento, respuesta, efectos v v
secundarios...
Uso de medicinas alternativas v v
Deteccién de barreras autocontrol v v
Exploracién fisica
Peso/indice masa corporal”® v v
Circunferencia de la cintura® v v
Presion arterial/Frecuencia cardiaca” v v
Examen de los pies® v v
Examen oculare (fondo de ojo, J
agudeza visual y tonometria)
Examen dental v v
Exploracion general v
Exploraciones complementarias
Glucemia, hemoglobina glucosilada v v
Perfil lipidico v Vv
Albuminuria (albumina/ creatinina en J
orina)
Filtrado glomerular (CKD-EPI) v v
Electrocardiograma v v
Calculo del riesgo cardiovascular v
(REGICOR)
Vacunaciones® v v
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Revision

Actividades o Trimestral* | Semestral
II{dE]

Evaluacion de la educacién

Cumplimiento dietético” v o v
Cumplimiento del ejercicio” v Vv v
Cumplimiento farmacolégico” v Vv v
Cuidado de los pies” v o v
Reconocimiento y manejo J o J

hipoglucemias”

Autocontrol (autoanalisis
sangrey orina, registros libreta J S J
autocontrol: peso inspeccién pies,
hipoglucemias)”

Uso tecnologias: apps, portales v v
pacientes, educacion online...

Actividades preferentemente a cargo de enfermeria.

* Anualmente en ausencia de dislipemia.

ok

Cada 6 meses en pacientes con nivel alto de educacién diabetolégica y conocimientos del
autocontrol.

2 Cambios en la agudeza visual, dolor toracico con esfuerzo y en reposo, claudicacién inter-
mitente, ortostatismo, alteraciones del ritmo intestinal, impotencia, parestesias, dolores o
calambres en piernas o brazos.

b Inspeccién, palpacion pulsos y exploracién sensibilidad con monofilamento y/o diapasén.
Ademas indice tobillo/brazo si: ausencia pulsos, claudicacion intermitente y/o presencia
de Ulceras.

¢ Sise utiliza retindgrafo y el resultado es normal se puede realizar la exploracién cada tres
afios, excepto en los siguientes casos: pacientes mal controlados, con diabetes de més de
20 afios de evolucion, tratados con insulina o con grados iniciales de retinopatia; a los cuales
se les debe realizar anualmente.

9 Antigripal y antineumocdcica.

CKD-EPI: (Chronic Kidney Disease-Epidemiology Collaboration.
REGICOR: Registre Gironi del Cor.
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Recomendaciones

Se recomienda realizar una historia clinica basica que valore los habitos de vida,
clinica de DM, complicaciones relacionadas con la DM, antecedentes familiares,
medicamentosos, comorbilidades y signos clinicos o fisicos que sugieran una DM
secundaria. GRADO C.

Se aconseja realizar las pruebas de cribado de las principales complicaciones micro
y macrovasculares de la DM2. GRADO C.

Se debe utilizar este primer contacto para iniciar tareas de formacién sobre la DM2
en colaboracién con enfermeria. GRADO B.

Se recomienda practicar controles de los factores de riesgo cardiovascular con una
periodicidad segun criterios de coste efectividad. GRADO B.

® Mensajes clave

@ Las visitas de seguimiento por el equipo de Atencion Primaria
se programaran en funcion del grado de control establecido, la
presencia de complicaciones, las necesidades educativas y el
tiempo de evolucién de la diabetes.

® Se priorizaran las visitas de los pacientes mas jovenes y con
otros factores de riesgo cardiovascular (hipertension arterial,
tabaquismo, dislipemia).

@ El registro del plan individualizado de seguimiento facilita el
recuerdo y evita duplicidades.
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Objetivos
de control

Mas alla del concepto glucocéntrico que durante muchos afios ha pri-
mado, el control de la diabetes tipo 2 (DM2) se obtiene con un abordaje
multifactorial, como ya demostr¢ el estudio STENO2', en el que el trata-
miento multifactorial en este tipo de paciente con diabetes y alto riesgo
cardiovascular (microalbuminuria) reducia el riesgo cardiovascular y los
eventos microvasculares alrededor del 50 %, con casi 8 afios de aumento
de esperanza de vida en la revision a los 21 afios de inicio del estudio.
GRADO A.

1E1+]= ) Objetivos de control
Objetivos de control

e Corta evolucién y bajo riesgo de hipoglucemia <6,5 %
Hipoglucemia, larga evolucion o comorbilidad 7-8 %
Glucemia en ayunas 80-130 mg/dl
Glucemia posprandial <180 mg/dl
Colesterol no-HDL <130 mgdl
No ECV y/o >75 anos <100 mg/dl
LDL®
ECVy <75 anos <70 mg/dl
Hombres >40 mg/dl
HDL )
Mujeres >50 mg/dl
I Sin nefropatia/retinopatia 120-140/80-90 mmHg
Con nefropatfa/retinopatia <130/80 mmHg
Tabaco Abstinencia
# Losvalores de HbAlc corresponden a una normalidad de los criterios diagndsticos ADA 2010.
b Sino se puede llegar al control, reducir el 30-40 % de las cifras basales.
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Las evidencias actuales demuestran que la abstinencia en el habito
tabaquico es la medida mas coste-efectiva, pero que el tratamiento con
hipolipemiantes y antihipertensivos puede obtener mayores beneficios
en la reduccion del riesgo cardiovascular en estos pacientes, sin olvidar,
aunque con un beneficio en menor grado, el tratamiento hipoglucemian-
te (Tabla 1). GRADO A.

Beneficios del control glucémico

Los dltimos consensos de la American Diabetes Association (ADA)/
European Association for the Study of Diabetes (EASD) han sefialado la
dificultad de fijar un objetivo metabdlico estricto, dada la falta de evi-
dencias en los diferentes escenarios, y propugnan la individualizacion
del control y de los objetivos de los pacientes con DM2, manteniendo la
demostracion de los beneficios del control glucémico ya sefialados en el
estudio UKPDS* (herencia glucémica).

Por otro lado, estd demostrado que el control glucémico estricto
reduce la prevalencia de las complicaciones microvasculares y evita su
evolucion. Con respecto a las complicaciones macrovasculares, los estu-
dios ACCORD?, ADVANCE® y VADT’ en individuos con DM2 evolucionada
y riesgo cardiovascular mostraron la carencia de beneficios del control
intensivo glucémico en prevencion de la mortalidad cardiovascular, inclu-
so con aumento de la mortalidad en la rama de tratamiento intensivo del
estudio ACCORD que motivé su prematura suspension.

Esto nos lleva a que el objetivo glucémico tiene que adaptarse a las
diferentes caracteristicas de cada paciente (Tabla 2). GRADO A:

@ Se podria plantear la normoglucemia como objetivo (HbATc < 6,5 %)
en pacientes con escasa duracion de la DM2, larga esperanza de vida
y sin complicaciones cardiovasculares (CV), si esto se puede lograr sin
hipoglucemia significativa u otros efectos adversos del tratamiento
(es decir, polifarmacia), siempre con el consenso con el paciente.
GRADO C.

@ Objetivos intermedios (HbAlc 7-8 %) en pacientes con historia de
hipoglucemia grave, mas de 10 afios de evolucion de la diabetes,
esperanza de vida limitada, complicaciones avanzadas, comorbilidad
(anciano fragil) y en aquellos en los que los objetivos estrictos son
dificiles de obtener®.

Guia de diabetes tipo 2 para clinicos



1E:1e] =124 Objetivo de control glucémico individualizado

Duracién de la DM, presencia de complicaciones HbA1c
o comorbilidades objetivo
Sin complicaciones o comorbilidades graves <70%"
< A ~ . S
<65 afios > 15 afios de evolucién o con complicaciones o <80%
comorbilidades graves '
<15 afios de evolucién sin complicaciones o <70%
comorbilidades graves '
66-75 afios =~ > 15 afios de evolucion sin complicaciones o 0
o 7,0-8,0%
comorbilidades graves
Con complicaciones o comorbilidades graves <85%"
>75 afios <85%"
* Puede plantearse un objetivo de HbATc < 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 HbA1lc.

[ndividualizacion de los objetivos de control

@ Edad y esperanza de vida, particularmente en poblacién ancia-

na: en ancianos fragiles o con corta expectativa de vida puede ser
razonable mantener un objetivo de HbA1c de 7,6-8,5 %'°. GRADO D.
En todos los casos, resulta prioritario como objetivo evitar tanto las
hipoglucemias como las hiperglucemias sintomaticas. GRADO A. En
ancianos fragiles, puede ser razonable mantener la presién arterial
por debajo de 150/90 mmHg y debe evitarse reducir la presion arte-
rial por debajo de 120/70 mmHg. GRADO C. Importante el consenso
con los cuidadores.

Afios de evolucién: se recomienda control estricto en pacientes con
diabetes con pocos afios de evolucién (< 10 afios), buscando HbA1c
entre 6,5-7 %.

En pacientes con larga evolucion (> 10 afios), historia de hipoglucemias
graves, complicaciones microvasculares y macrovasculares, comorbi-
lidades, esperanza de vida reducida y/o, problemas biopsicosociales,
los objetivos de control estaran en HbA1C entre 7y 8 %.
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® La capacidad de autocontrol del paciente, su motivacion, sus pre-
ferencias y la experiencia previa con la enfermedad (efectos de
farmacos, entorno...) serdn claves.

@ Conocimientos previos del paciente y modo de adquisicion (profesio-
nales, redes sociales...).

Recomendaciones para mejorar el grado de control

Motivaciones y necesidades sentidas por el paciente.
Abordaje multifactorial.
Individualizacion.

Revision periddica pautada con el paciente de los objetivos de control
a alcanzar.

Pacto de metas y cronograma con el paciente.
@ Explicaciones claras de los objetivos y los resultados.

@ Trabajo multidisciplinar en el seguimiento y tratamiento de estos
pacientes como clave para conseguir los objetivos.

® Mensajes clave

@ El paciente con DM2 precisa de un abordaje individualizado y
multifactorial, cuyo objetivo de control de TODOS los factores
de riesgo cardiovascular (obesidad, HTA, dislipémia y glucemia)
dependera de sus caracteristicas individuales.

@ FElgrado de compromiso del paciente y el consenso con el mis-
mo seran claves a la hora de marcar los objetivos terapéuticos a
alcanzar.
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Educacion terapéutica
en diabetes

La educacion terapéutica en diabetes (ETD) es una herramienta fun-
damental para conseguir motivar y capacitar al paciente y su familia en la
gestion de la diabetes mellitus (DM)'.

La estrategia de la ETD? incluira el conocimiento, la motivaciéon y las
habilidades de autocuidado y autocontrol dirigidas hacia el cambio de
conducta vy la autorresponsabilidad del paciente ante la enfermedad
(paciente activo o empoderado)*“°. GRADO A.

Las intervenciones educativas en diabetes mejoran a corto y medio
plazo la HbA1c, los lipidos, el peso, los conocimientos sobre la diabetes y
los estilos de vida saludable, mejorando la calidad de vida®”#°. GRADO A.

Educar es intentar modificar actitudes y estilos de vida
que mejoren la calidad de vida.

1F:19) B Objetivos de la ETD

Objetivo
general

+ Prevenir y retrasar las complicaciones a corto y largo plazo

+ Mejorar los conocimientos, las habilidades y las actitudes

+ Fomentar estilos de vida saludables en diabetes y factores de
riesgo cardiovascular

+ Responsabilizar en autocuidado
+ Ayudar en la toma de decisiones informadas sobre su salud

- Mejorar resultados clinicos, estado de salud y calidad de vida del
paciente y su entorno

Objetivos
especificos*

* Segun las necesidades educativas y emocionales, metas, creencias y experiencias vitales
de las personas.
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Proceso de ETD

El proceso educativo debe tener un enfoque centrado en el paciente!>1°,
GRADO B.

m Proceso educativo

= Conocimientos
= Creencias
PERSONA = Actitudes
= Entorno
= Factores de riesgo cardiovascular

A 4 = Preferencias individuales
= Necesidades educativas
= Necesidades emocionales

\ 4 = Objetivos
= Intervenciones ETD
= Evaluacion

Metodologia de la ETD

Es recomendable que la ETD sea impartida por profesionales de la salud
con conocimientos tedricos y practicos asf como habilidades de comu-
nicacion que les permitan poner en marcha programas estructurados?.
GRADO B.
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La educacion individual es el método fundamental, permite adecuar los
objetivos, los contenidos y el ritmo docente a cada persona”. GRADO A.

La educacion grupal es un método complementario de la educacion
individual. En base a los resultados de diversos andlisis de coste-efectivi-
dad se aconseja la ETD grupal.>®

Programa de ETD

Los programas estructurados y continuados orientados a modificar los
estilos de vida y el control del peso son los mas efectivos>®. GRADO B.

El programa de educacion debe tener unos objetivos claros, realistas,
alcanzables y pactados con el paciente.

Las intervenciones que incorporan componentes emocionales (con-
ductuales y afectivos) son mas eficaces.®

Los refuerzos periddicos de la ETD son mas importantes para su
efectividad que el tipo de intervencion realizado®. GRADO A.

El familiar/cuidador principal debe recibir la ETD cuando sea posible y
especialmente cuando la persona no sea capaz de aprender determina-
dos conocimientos y/o habilidades.

No se ha mostrado mayor o menor efectividad de la ETD en funcion
de los contenidos del programa?.

Conviene reforzar la sesion de ETD con material educativo de soporte
(folletos, libros, videos, webs...).

Los contenidos del programa de ETD pueden consultarse en el
Anexo 4.

Evaluacion de la ETD

La evaluacion periodica de la ETD es fundamental para comprobar el
progreso del paciente y los contenidos que es necesario reforzar.

Los mejores métodos de evaluacion son la entrevista clinica dirigida,
la observacién directa y la resolucion de problemas.

En la entrevista las preguntas seran abiertas y se evitaran todas aque-
llas que se puedan responder con un «si» 0 UN «No».

El registro en la historia clinica electronica de las intervenciones en
ETD es fundamental para su evaluacion.
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Propuesta de intervenciones educativas

Se recomienda realizar las siguientes intervenciones educativas:>®

m Intervenciones educativas

N
Al inicio
| J
Anualmente
(tres

intervenciones
6 ) J

N
En terapias
inyectables
\ J

\
Cambio profesional,

ciudad,
alta hospital... )
\
Con
complicaciones
\ J

* Seria deseable contar con el apoyo de un nutricionista.

**Se debe realizar unavaloracién del estado emocional siempre y contar con el apoyo del equipo
de salud mental, si se precisa.

Una propuesta de contenidos de las intervenciones anuales debe con-
templar:

1F:10) 174 Contenidos de las intervenciones

Tratamiento ‘ Autocontrol
+ Alimentacion + Peso - Consejos higiénicos
+ Actividad fisica + Autoanalisis + Autoexploracion
- Farmacos * Hipoglucemia - Prevencién y cuidados de lesiones
+ Autoinyeccién + Revisién directa del cuidado del pie
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Los contenidos v las intervenciones deben estar consensuados por

todo el equipo que atiende al paciente con diabetes.

La mayorfa de pacientes con diabetes deben recibir el programa de

ETD basico.

® Mensajes clave

® Los programas basados en las nuevas tecnologias son muy ade-
® LaETD es la base del tratamiento y pretende conseguir el auto-

@ Sedeben realizar evaluacionesy refuerzos periddicos de las inter-

cuados y proporcionan un mayor acceso.®
cuidado y autocontrol.

venciones en ETD para mantener su efectividad’. GRADO A.
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7 Alimentacion en el paciente
con diabetes tipo 2

La dieta es un componente esencial para el tratamiento de la diabetes
tipo 2 (DM2)'2y para su prevencion'. GRADO A.

Los objetivos de la terapia nutricional en el paciente con DM2 son:

@ Conseguir y mantener un peso objetivo.

@ Conseguir el objetivo individualizado de glucemia, tension arterial y
lipidos.

® Prevenir o retrasar las complicaciones de la diabetes.

@ Mantener el placer de comer aportandole mensajes acerca de la
eleccion de los alimentos.

Distribucion de macronutrientes

No hay una distribucion de calorias ideales entres carbohidratos, grasas
y proteinas. Debemos adecuar la dieta a las creencias, las preferencias,
el nivel sociocultural y las habilidades y barreras para el cambio de nues-
tros pacientes y teniendo en cuenta nuestros objetivos metabdlicos'?
GRADO D:

m Pérdida de peso.

Evitar hipoglucemias.

Tratamiento con insulina a dosis fijas o variables, otros farmacos.
Alteracion de colesterol LDL, HDL o triglicéridos.

Esteatosis hepatica no alcohdlica.

Comorbilidades.
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Recomendaciones sobre el contenido caldrico

La reduccion de la ingesta caldrica y la pérdida de peso moderado
(5-7 %) mejoran la resistencia a la insulina y la glucemia a corto plazo'2.
GRADO A.

No hay evidencias de que esta pérdida de peso disminuya la mortali-
dad ni los eventos cardiovasculares?.

Cuando consideremos agotada toda posibilidad de pérdida de peso
nos centraremos e intentaremos que el paciente asuma un patréon
dietético adecuado. Véase el capitulo sobre obesidad.

Recomendaciones sobre la ingesta de hidratos de carbono

No existe una proporcion ideal de carbohidratos para el paciente con DM2:

Evitar los carbohidratos refinados y alimentos con azlcares afiadi-
dos', como precocinados, pasteleria y bolleria. GRADO A.

En esta misma linea, evitar también los zumos de frutas y los refrescos
tanto azucarados como edulcorados®. GRADO B.

Aungue los estudios no son concluyentes, es preferible ingerir hidra-
tos de carbono con indice glucémico bajo?>. GRADO C.

Se basara sobre todo en el consumo de cereales integrales, legumbres,
vegetales y frutas'. GRADO B.

Los pacientes con suplementos de insulina rapida antes de las
comidas deben aprender a calcular las raciones de hidratos de carbo-
no'. GRADO A.

En los pacientes con insulina a dosis fija debemos ensefiarles un
reparto de hidratos de carbono relativamente fijo en tiempo y canti-
dades'. GRADO B.

Para muchos pacientes (ancianos, pacientes con alteracion cognitiva
o aquellos con nivel cultural bajo) el método del plato puede ser una
buena alternativa’. GRADO D.

Recomendaciones sobre la ingesta de proteinas

No hay evidencias de que una proporcién determinada de protefnas en
la dieta en pacientes con DM2 sin enfermedad renal sea mas adecuada:
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En aquellos pacientes que no tengan enfermedad renal y en los
que deseemos una pérdida de peso pueden ser mas Utiles dietas
con alto contenido en protefnas (20-30 % de la ingesta caldrica)2.
GRADO B.

En pacientes con insuficiencia renal o proteinuria, debemos aconsejar
una ingesta proteica de 0,8 gr/kg de peso corporal'. GRADO D.

Son preferibles proteinas de origen vegetal* o procedentes de lacteos
desnatados®. GRADO B.

Recomendaciones sobre la ingesta de grasas

No hay una proporciéon adecuada de grasas en la dieta para los pacientes
con DM2:

Es mas importante la calidad de las grasas que la cantidad: una dieta
mediterranea alta en grasas (alrededor del 40 % de las calorfas en
forma de grasas), pero rica en grasas monoinsaturadas mejora tanto
el control de la glucemia como los eventos cardiovasculares en com-
paracion con una dieta baja en grasas'?. GRADO B.

Se recomienda la ingesta de acidos grasos omega 3, provenientes del
pescado, frutos secos o semillas para prevenir la enfermedad CV'.
Esto se consigue con dos o tres raciones de pescado a la semana
siendo al menos una de ellas de pescado azul. GRADO B.

No se recomiendan suplementos de &cidos grasos omega 3'. GRADO A.

Los acidos grasos trans e industriales no empeoran el control de la
glucemia pero si de los otros factores de riesgo cardiovascular y del
riesgo cardiovascular’. GRADO B.

Recomendaciones sobre la ingesta de fibra

La fibra no soluble, presente sobre todo en frutas y verduras, dismi-
nuye los niveles de colesterol en sangre®. GRADO A.

Una dieta rica en fibra disminuye la probabilidad de eventos cardio-
vasculares.

Se recomienda una dieta con una ingesta entre 25y 30 gr de fibra’.
GRADO A.
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Recomendaciones sobre la ingesta de sal

Debemos aconsejar una ingesta moderada de sodio, 2,3 mg/d, y
mayor restriccion en los pacientes que ademas tengan hipertension
arterial’. GRADO A.

Recomendaciones sobre la ingesta de suplementos
vitaminicos

No hay evidencias de que suplementos vitaminicos, especias, hierbas
o minerales mejoren el control en pacientes con DM2'. GRADO C.

Se recomienda afiadir suplementos de aquellos micronutrientes defi-
citarios en los pacientes con dietas vegetarianas®. GRADO C.

Recomendaciones sobre el consumo de algunos alimentos

Los frutos secos parecen tener un efecto neutro en el control de la
glucemia, pero podrian tener un efecto beneficioso en la disminucion
de eventos cardiovasculares. Un consumo de 30 gr entre 3y 7 dias
por semana de nueces, avellanas o almendras podria ser adecuado®.
GRADO C.

Los huevos, fuente barata de protefnas de alta calidad, también pare-
cen tener un efecto neutro en el control de la glucemia y, en cantidad
moderada (unos 4 a la semana), no parecen tener efecto perjudicial
en eventos cardiovasculares en pacientes con DM2. No es preciso
prohibir el consumo moderado de huevos'®. GRADO B.

Las legumbres son alimentos ricos en proteinas vegetales, fibra y
de una gran variedad de micronutrientes, teniendo ademas un bajo
fndice glucémico. El consumo recomendado es de una taza o un cazo
tres veces por semana'’. GRADO B.

Recomendaciones sobre patrones dietéticos

Aconsejar un patron dietético en lugar de nutrientes o alimentos por
separado:
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® FEl patrén de dieta mediterranea, la dieta DASH y una dieta basada
en vegetales han demostrado una disminucion de las complicaciones
cardiovasculares. GRADO B.

® Laeleccion de la dieta se basara en las preferencias y caracteristicas
del paciente.

@ Se estudiara la alimentacion previa del paciente, reforzando los habi-
tos saludablesy proponiendo alternativa a los menos recomendados?.

® La dieta mediterranea es la que mas evidencias tiene en estos

momentos en la prevencion de eventos cardiovasculares en diabéti-
cos'?2. GRADO B.

@ ladieta mediterranea puede aportar una mayor adherencia a la dieta
por sus caracteristicas organolépticas.

® Aunque hay distintas definiciones de esta dieta, la escala de 14 pun-
tos empleada en el estudio PREDIMED'? es facil de utilizar en nuestras
consultas (Tabla 1).

1E:1e]=8 | Composicion de la dieta mediterrédnea en el estudio PREDIMED

1. Consumo de aceite de oliva como la grasa principal de la dieta tanto Si/no
en crudo como para guisar

2. Tomar al menos 4 cucharadas soperas de aceite de oliva al dia si/no
3. Consumo de dos raciones de verduras al dfa, una de ellas cruda si/no
4. Consumo de tres raciones de fruta al dfa si/no
5. Consumo de un maximo de una racién de carne roja a la semana si/no
6. Consumo de tres raciones de legumbres a la semana si/no
7. Tomar un maximo de una bebida azucarada a la semana si/no
8. Tomar 7 vasos de vino a la semana si/no
9. Tomar como maximo un dia a la semana bollerfa industrial Si/no
(incluyendo galletas, flanes...)

10. Tomar preferiblemente carnes blancas: pollo, pavo, conejo, sobre si/no
carnes rojas y elaboradas (salchichas, hamburguesas...)

11. Consumo de tres raciones de pescado a la semana, una de ellas si/no
pescado azul
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si/no

12. Consumo de un maximo de una racién a la semana de nata,
mantequilla...

13. Consumo al menos 3 dfas por semana de 30 gr de frutos secos

si/no
crudos

14. Dos raciones por semana de sofrito de tomate hecho en casa con

si/no
verduras (cebollas, puerro...)

NuUmero de puntos

m Partiremos de la adherencia actual del paciente e intentaremos con-
seguir, pactando con él, al menos dos puntos de mejora, intentado
llegar a los 12-13 puntos.

m Noaconsejaremos tomar vino en aquellos pacientes que previamente
no lo toman (en estos pacientes el maximo serfa 13 puntos).

Pacientes que reciben tratamiento con insulina a dosis fijas o
farmacos con riesgo de hipoglucemia

® Seguir este mismo patron y ensefiar al paciente qué cantidades de
hidratos de carbono tomar en cada ingesta, que deberan ser mas o
menos constantes.

@ Utilizar métodos visuales, como el método del plato, o0 métodos con
medidas de los productos ya cocidos con los utensilios presentes en
cada cocina (tazas, cucharones...).

® Ensucesivas consultas, ajustar y, dependiendo de los horarios del ejer-
cicio fisico y de las comidas del paciente y de los perfiles de glucemia,
adaptar la distribucion de los hidratos de carbono a lo largo del dfa.

Pacientes que reciben tratamiento con insulina
a dosis variables

Deberemos instruirles en el calculo y ajuste de los intercambios de hidra-
tos de carbono, en funcion de su dosis de insulina y ejercicio fisico.
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® Mensaje clave

@ La dieta mediterranea es la que mas evidencias tiene en estos
momentos en la prevencion de eventos cardiovasculares en
diabéticos.

Bibliografia

1. American Diabetes Association. Standards of Medical care in diabetes. 2017. |
Clin Appl Res Educ 2017;40:1-142. DOI: 10.2337/dc16-S003.

2. Ezkurra Loiola P. Fundacion redGDPS. 2" edicion. Barcelona: n.d.

3. Imamura F, O'Connor L, Ye Z, Mursu J, Hayashino Y, Bhupathiraju SN, et al.
Consumption of sugar sweetened beverages, artificially sweetened beverages,
and fruit juice and incidence of type 2 diabetes: systematic review, meta-anal-
ysis, and estimation of population attributable fraction. Br J Sports Med
2016;50:496-504. DOI:10.1136/bjsports-2016-h3576rep.

4. Viguiliouk E, Stewart SE, Jayalath VH, Ng AP, Mirrahimi A, de Souza RJ, et al.
Effect of replacing animal protein with plant protein on glycemic control in
diabetes: A systematic review and meta-analysis of randomized controlled
trials. Nutrients 2015;7:9804-24. DOI: 10.3390/nu7125509.

5. Pasin G, Comerford KB. Dairy Foods and Dairy Proteins in the Management
of Type 2 Diabetes: A Systematic Review of the Clinical Evidence 1,2. Adv Nutr
2015;6:245-59. DOI: 10.3945/an.114.007690.

6. Surampudi P, Enkhmaa B, Anuurad E, Berglund L. Lipid Lowering with Soluble
DietaryFiber. CurrAtheroscler Rep2016;18:75.DOI: 10.1007/s11883-016-0624-z.

7. KimY, Je Y. Dietary fibre intake and mortality from cardiovascular disease and
all cancers: A meta-analysis of prospective cohort studies. Arch Cardiovasc
Dis 2016;109:39-54. DOI: 10.1016/j.acvd.2015.09.005.

8. Diets V. Position of the American Dietetic Association: Vegetarian Diets. ] Am
Diet Assoc 2009;109:1266-82. DOI: 10.1016/}.jada.2009.05.027.

9. Zhou D, Yu H, He F, Reilly KH, ZhangJ, Li S, et al. Nut consumption in relation to
cardiovascular risk and type 2 diabetes: a systematic review and meta-analy-
sis of prospective studies 1-5 2014:1-8. DOI: 10.3945/ajcn.113.079152.

10. Diez-Espino J, Basterra-Gortari FJ, Salas-Salvadd J, Buil-Cosiales P, Corella
D, Schroder H, et al. Egg consumption and cardiovascular disease accord-
ing to diabetic status: The PREDIMED study. Clin Nutr 2015. DOI: 10.1016/j.
clnu.2016.06.009.

11. Havemeier S, Erickson J, Slavin J. Dietary guidance for pulses: the challenge
and opportunity to be part of both the vegetable and protein food groups.
Ann N 'Y Acad Sci 2017;1392:58-66. DOI: 10.1111/nyas.13308.

12. Estruch R, Ros E, Salas-Salvad¢ J, Covas M-I, Corella D, Ards F, et al. Primary
Prevention of Cardiovascular Disease with a Mediterranean Diet. N Engl ] Med
2013;368:1279-90. DOI: 10.1056/NEJM0a1200303.

Guia de diabetes tipo 2 para clinicos 49



a Ejercicio

Prescripcion de ejercicio fisico en pacientes con diabetes
mellitus tipo 2'23

Es importante recordar que la practica regular de ejercicio fisico puede
influir de forma positiva en la adopcién de otros comportamientos salu-
dables (reduccién del consumo de cigarrillos, alcohol y dieta equilibrada).
Tanto el interrogatorio como la prescripcion de ejercicio fisico deben
quedar anotados en la historia clinica.

La prescripcion de ejercicio fisico no es un fenémeno de todo o nada.
Deben valorarse positivamente incrementos moderados de la actividad
fisica, puesto que estd demostrado su efecto beneficioso sobre la salud.
Debe individualizarse y adaptarse a las condiciones personales de edad,
sexo y nivel socioeconémico.

Para mejorar el control de su glucemia, disminuir o mantener el peso corporal y/o
reducir el riesgo de enfermedades cardiovasculares se recomienda un plan de al
menos

150 minutos semanales,
desarrollados en 3 a 5 sesiones semanales,
de actividad aerdbica moderada a vigorosa,
al 50-70 % de su frecuencia cardiaca maxima

(En sedentarios se puede usar la férmula FC max. = 220 - edad), repartidas en al
menos 3 dias/semana, con no mas de 2 dias consecutivos sin actividad. GRADO A.

Duraciones mas cortas (minimo 75 min/semana) de intensidad vigoro-
sa o entrenamiento a intervalos pueden ser suficientes para las personas
jévenes y mas aptos fisicamente.
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Para hacerlo mas facil, se pueden dividir los 30 minutos en varias
sesiones. Por ejemplo, puede caminar rapidamente durante 10 minutos
tres veces al dfa, una vez después de cada comida.

El mejor momento de realizar el ejercicio es siempre a la misma hora
y sobre todo en el transcurso de la media mafiana.

En ausencia de contraindicaciones, por ejemplo hipertension arterial descompen-
sada, retinopatia proliferativa activa, etc., se puede indicar tratamiento combinado
con cargas leves a moderadas, al menos dos veces por semana. GRADO A.

Ej: ejercicios de resistencia en grupos musculares
mayores, miembros inferiores, superiores y tronco,
en 3 series de 6-10 repeticiones

El ejercicio de caracter aerdbico da lugar a una reduccién de HbATc
de 0,73 % en comparacion con el 0,57 % para el entrenamiento de resis-
tencia muscular. El entrenamiento combinado que incluye ambos tipos
de entrenamiento parecerfa aportar los mayores beneficios asociados, a
pesar de que este se asocio a una reduccion solo del 0,51 %.*

Todos los adultos, y, en particular, las personas con diabetes tipo 2,
deben disminuir la cantidad de tiempo invertido en el comportamiento
sedentario diario (GRADO B). En adultos con diabetes tipo 2, la sedes-
taciéon prolongada, debe ser interrumpida cada 30 minutos para lograr
beneficios sobre la glucemia. GRADO C.

Se recomienda entrenar la flexibilidad y el equilibrio 2-3 veces por
semana para los adultos mayores con diabetes. El yoga y el taichi pueden
aumentar la flexibilidad, la fuerza muscular y el equilibrio. GRADO C.

Hiperglucemia asociada al ejercicio

A pesar de que su efecto, en general, es una disminucién de la glucemia,
existen momentos en los que el efecto puede ser el contrario y produ-
cirse una hiperglucemia. La hiperglucemia asociada al ejercicio fisico
se debe a la liberacion de catecolaminas (las hormonas del estrés) que
aumentan la glucemia. El efecto de estas hormonas es corto ya que suele
durar de 1 hora a1 horay media. Por ello no se debe corregir la hiper-
glucemia inmediata postejercicio.
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Otra situacion diferente es que aumente la glucemia durante
el ejercicio por falta de insulina. El nivel de glucosa aumentara si se
realiza ejercicio y los niveles de insulina en el cuerpo son bajos. La forma
de corregir este problema serfa inyectandose insulina.

Contraindicaciones y precauciones a la hora de realizar
ejercicio
En las Tablas 1y 2 se resumen las consideraciones que debemos de te-

ner en cuenta a la hora de prescribir ejercicio fisico en las personas con
diabetes tipo 2.

1F:10) =1 | Contraindicaciones al realizar ejercicio

Glucemia en sangre > de 300 mg/dl y/o presencia de cetonuria
Hipoglicemia hasta su total recuperacion

Retinopatia proliferativa no tratada

Hemorragia vitrea o hemorragia retiniana reciente importante
Neuropatia autonémica severa

Neuropatia periférica severa

Nefropatfa diabética grave

NouhkwnN =

110824 Precauciones al realizar ejercicio

+ Controlar la glucemia antes y después del ejercicio

- Antes de iniciar una sesion de ejercicio, hacer un calentamiento de 10-15 minu-
tos y terminar con otros 10-15 minutos de ejercicios de flexibilidad y relajacion
muscular

Evitar inyectar insulina en las zonas que van a ser requeridas para realizar ejercicio
- Tener cerca una fuente de administracion de hidratos de carbono, en algunos

casos con bebidas azucaradas para que su absorciéon sea mas rapida

Consumir lfquidos antes, durante y después del ejercicio

Cuidar adecuadamente los pies con uso de calzado apropiado y calcetines de

algoddn, revisandose diariamente y al finalizar el ejercicio

Realizar el ejercicio acompafiado y evitar sitios solitarios y alejados

Evitar realizar ejercicio en condiciones de frio o calor extremos y durante perio-
dos de descontrol metabdlico

El paciente descompensado debe evitar el ejercicio fisico porque deteriora mas
aun su situacién metabdlica

- Portar una placa identificativa de su condicién
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® Mensaje clave

@ Al prescribir actividad fisica se debe especificar el tipo de
ejercicio, la duracion, la intensidad vy la frecuencia de manera
individualizada teniendo en cuenta las preferencias y las carac
teristicas de cada paciente.
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Autocontrol
y autoanalisis

Autocontrol

El autocontrol de la diabetes mellitus 2 (DM2), es uno de los pilares basi-
cos de la educacion diabetoldgica (ED), que debe recibir toda persona con
diabetes desde el inicio de la enfermedad, como parte del tratamiento y
del seguimiento posterior'. Sin ED el autoanalisis (AA) no es Util nunca,
salvo deteccion de hipoglucemias?.

Enla Tabla 1, se incluyen las diferentes areas basicas que incluyen los
Programas de Educacion Diabetoldgica.

1E 168l Materias que incluye el autocontrol de la DM

Autocontrol incluye:

Manejo de alimentos Cuidado de pies

Manejo de ejercicio fisico Control de peso
Hipoglucemia/hiperglucemia No Tabaco

Control psicolégico Control T.A.

Técnica de inyectar (insulinas/GLP1) Accién/Efectos 2° ADO e insulinas
Técnica de autoanalisis Toma de decisiones tras resultados

Autoanalisis (AA)

Es la obtencion de los niveles de glucosa en sangre capilar/liquido intersti-
cial, por el propio paciente, a través de medidores portatiles/percutaneos.
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Todos los pacientes que reciben insulina o antidiabéticos orales
(ADOs) secretagogos estan obligados a realizar AA 'y, por el contrario, no
son necesarios en quienes no toman ADOs secretagogos ni insulinas.
Segun Elgart JF3, a mayor frecuencia de AA, mejor HbAlc en los trata-
mientos insulinicos no intensivos.

La controversia estd en si el AA es Util en DM2 no tratados con insuli-
na. En un metanalisis de 2016 que incluye 15 Estudios Clinicos Aleatorios
(ECAs) y 3.383 pacientes, se concluye que AA mejora HbATc a cortoy a
largo plazo (-0,33 %)% con la frecuencia de 1 test/dia®. Estos resultados
confirman y mejoran a los obtenidos en la Ultima revisién Cochrane®, en
cuanto a HbA'c.

@ Lugar de puncién: el AA en otro lugar del cuerpo diferente al pulpejo
de los dedos (antebrazo) no es mas Util o exacto, aunque si algo me-
nos doloroso. Esta disponible un estudio realizado en un pequefio
numero de pacientes que evidencia que cuando hay cambios rapidos
de la glucemia, los lugares alternativos pueden dar resultados retra-
sados en comparaciéon con los obtenidos de los dedos’.

1F:1¢] =174 Periodicidad de autoandlisis segin el tipo de tratamiento
0 situacion

Control glucémico | Control glucémico

Tratamiento / situacién .
estable inestable

Dieta, ejercicio y farmacos que NO Solo como medio de 1/dia o 1 perfil
provocan hipoglucemias EDy temporal semanal
Farmacos que Sl provocan 1/semanay siempre 1/dia o 1 perfil
hipoglucemias en caso de sospecha | semanal
Insulina basal 3/semana 2-3/dia
Insulina bifésica o intermedia . 2-3/dia +
) 1-3/dia :
en 2-3 dosis 1 perfil semanal
3-4/dia + .
Terapia basal-bolo lé 4-7/dia
1 perfil semanal
Bombas de insulina 4-10/dia Individualizar
Deportes/maquinas/conductores Individualizar segln actividad
Tratamiento con corticoides Segln pauta de tratamiento

Ante cualquier sospecha o duday

Hipogl i / i i
pogiucemia después de tratar la hipoglucemia
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Asimismo, las pautas de AA deben ser individualizadas, en funcion de

las caracteristicas del paciente, teniendo en cuenta’(Tabla 2):

- Tipo de DM.

- Tipo de tratamiento de la DM.

- Grado de control necesario de la enfermedad.

- Situaciones especiales: enfermedades intercurrentes, periodos
de inestabilidad, cambios de tratamiento de la DM y/o de otras
patologias, embarazo, cambios de actividad.

- Desempefio de ciertas profesiones, conductores, por ejemplo.

La mayor o menor utilidad del AA reside en la aplicacion de las medi-

das correctoras en funcion de las glucemias obtenidas. Esta informa-

cion debe estar integrada en un plan de cuidados y de autogestion de
la enfermedad®.

En todo caso, la recomendacién final de la realizacién de AA debe ser
un acuerdo entre el paciente y el equipo sanitario’®.

® Monitorizacién continua de la glucosa (GCM), mide la glucosa in-
tersticial que se relaciona bien con la glucosa plasmatica. En DM2 solo
estaria indicada en los pacientes que no reconocen las hipoglucemias
y/o que tienen episodios frecuentes de hipoglucemia, aungue no
disminuya las hipoglucemias severas. Siempre con un alto grado de
conocimientos diabetoldgicos. Por el momento, se esta estudiando
su utilidad y eficacia en DM1, mientras que en los DM2 no hay datos
suficientes. Entretanto el DM2, puede prescindir de la GCM.

Los avances tecnoldgicos y la perfeccion de los instrumentos de la
GCM podran hacerla necesaria para estos pacientes en el futuro.

® Mensaje clave

@ FElAAsin el complemento de la educacién diabetoldgica no tiene
utilidad, salvo deteccion de hipoglucemias.

® Alos pacientes no tratados con insuling, con control estable, no
se les recomienda AA de forma sistemdatica. GRADO A.

® En los pacientes que utilizan insulina y farmacos que pueden
causar hipoglucemia, se recomienda el AA para detectar o evitar
hipoglucemias. GRADO A.
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® Mensaje clave

@ A los pacientes tratados con insulina, se le recomienda la rea-
lizacion de AA, porque facilita el ajuste de la dosis y mejora el
control glucémico, con descensos de HbATc, significativos vy
clinicamente relevantes. GRADO B.

® En los pacientes no tratados con insulina, como parte de la ED
integral, puede recomendarse la realizaciéon de AA, por la mejo-
ria de HbAlc que proporciona (sobre todo en los 6 y 12 primeros
meses) y por la ayuda que supone para la toma de decisiones
terapéuticas. GRADO B.

@ Ante cambios o ajustes de tratamiento, enfermedades intercu-
rrentes o cambios en la actividad fisica y/o laboral se aconseja la
realizacion de AA. GRADO C.

@ La GCM puede ser Util en pacientes que no reconocen la hipo-
glucemia o que la sufren frecuentemente y tienen una buena ED.
GRADO C.

@ En la valoracion de los resultados del AA, se recomienda tener
en cuenta el correcto manejo del medidor y considerar que los
margenes de error autorizados hacen que los resultados de
distintos medidores puedan no coincidir. GRADO C.
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Farmacos disponibles
Yy mecanismo de accion

El tratamiento farmacolégico se hace necesario cuando las medidas de
cambio del estilo de vida no son suficientes para conseguir los objetivos
de control de la glucemia.

La eleccion de un farmaco hipoglucemiante con el enfoque centrado
en el paciente exige que se deban considerar la eficacia, el coste, los
posibles efectos secundarios, la potencial ganancia de peso, las comor-
bilidades asociadas, el riesgo de hipoglucemia vy las preferencias del
paciente. GRADO C.

En la actualidad, en Espafia disponemos de varios grupos de farma-
cos que detallaremos a continuacion.

Metformina

@ Eselfarmaco de eleccion en el paciente con DM2, salvo intolerancia o
contraindicacion. GRADO A.

® Mecanismo de accion: disminuye la produccion hepatica de la glucosa
y, en menor grado, aumenta la captacion de la glucosa por el musculo
e incluso reduce su absorcion intestinal.

@ Reduce la HbAlc de 1,5-2 %, sin provocar hipoglucemias.

® En todas las gufas y algoritmos de tratamiento aparece como el far-
maco de inicio en monoterapia por su eficacia, su efecto neutro sobre
el peso, su ausencia de hipoglucemias, su mejora del perfil lipidico, su
aceptable tolerancia y su coste econémico favorable'. Puede utilizarse
también en nifios > 10 afios en monoterapia 0 combinada con insulina.
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@ Ladosisinicial normal es de 500 mg al dia incrementandose su dosis
progresivamente hasta los 1.000 mg/12 h, que es la dosis 6ptima. Un
incremento paulatino de la dosis y su administracién con las comidas
puede mejorar la tolerabilidad gastrointestinal.

® Puede reducir el riesgo de eventos cardiovasculares y muerte por
estas causas?.

m Los efectos secundarios gastrointestinales (nauseas, vomitos, diarrea,
dolor abdominal y disminucion de apetito) y las alteraciones del gusto
son frecuentes. Debe suprimirse si aparecen nauseas, vomitos o des-
hidratacion.

® Su uso a largo plazo puede asociarse a deficiencia de vitamina B12,
por lo que hay que vigilar estos niveles (especialmente si existe ane-
mia o neuropatia periférica). GRADO B.

@ La aparicion de acidosis lactica es muy rara, si no existen contraindi-
caciones absolutas y se suspende ante posibles causas precipitantes
(situaciones agudas graves).

@ Recientemente se ha modificado su ficha técnica respecto a su uso
en insuficiencia renal, permitiéndose su empleo por encima de 30 ml/
min (@ menores dosis y con control exhaustivo de la funcién renal).
Véase la Tabla 1.

1F:16] =15l Dosis de metformina en funcion del grado de filtrado glomerular

Dosis diaria

TFG ml/min (a dividir en Consideraciones adicionales
2-3 dosis diarias)

Se deben revisar los factores que

>45 2.000 mg puedan incrementar el riesgo de
acidosis lactica antes de considerar el
inicio con metformina. La dosis inicial es,
alo sumo, la mitad de la dosis maxima

30-44 1.000 mg

<30 - La metformina esta contraindicada

® Insuficiencia renal: se debe evaluar la TFG (tasa de filtracion glomeru-
lar) antes de iniciar el tratamiento con metformina y al menos una
vez al afio a partir de entonces. En pacientes expuestos a un mayor
riesgo de progresion de la insuficiencia renal y en pacientes de edad
avanzada, se debe evaluar la funcién renal con mayor frecuencia, por
ejemplo, cada 3-6 meses.
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Estd contraindicada en casos de acidosis metabdlica aguda, en
cuadros agudos que puedan alterar la funcion renal (deshidratacion,
infeccion grave, shock, cirugfa mayor), en enfermedades que puedan
provocar hipoxia tisular (insuficiencia cardiaca o respiratoria, infarto
de miocardio reciente, shock) y en otras situaciones: insuficiencia
hepatica, intoxicacion alcohdlica aguda, alcoholismo.

Medios de contraste yodados: la administracion de metformina se
debe interrumpir antes o en el momento de la prueba y no se debe
reanudar hasta pasadas al menos 48 horas, siempre que se haya
reevaluado la funciéon renal y comprobado que es estable.

Secretagogos

a) Sulfonilureas

Principios activos: glibenclamida, glipizida, glisentida, glimepirida y
gliclazida retard.

Actlan sobre la célula beta pancreatica estimulando la liberacién de
insulina, por lo que pueden provocar hipoglucemias. Precisan, por
tanto, que exista una reserva pancreatica.

Reducen la HbATc en un 1,5-2 %.

Se han de considerar cuando existe intolerancia o contraindicaciéon a
la metformina o asociadas a esta, valorando el balance riesgo-benefi-
cio en relacion con la eficacia, riesgo de hipoglucemia, el aumento del
peso corporal, el coste econdmico (son los farmacos de menor coste)
y las preferencias del paciente.

Pueden ocasionar hipoglucemias graves y prolongadas que, a me-
nudo, requieren atencién hospitalaria. Debe insistirse en no omitir
ninguna comida y reducir/suprimir la ingesta de alcohol.

Gliclazida de liberacion modificada (sobre todo) y glimepirida tienen
menor riesgo de hipoglucemia grave y son de toma Unica diaria, por lo
que resultan de eleccién en ancianos o para facilitar el cumplimiento.

No deben utilizarse con TFG <30 ml/min.
Contraindicadas si existe alergia a sulfamidas y derivados (tiazidas).

Deben suspenderse ante la existencia de cetosis, cirugia mayor, enfer-
medad hepatica grave, traumatismos o enfermedades intercurrentes
graves, embarazo y lactancia.
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@ En los estudios UKPDS? y ADVANCE* han demostrado su eficacia al
reducir las complicaciones microvasculares. GRADO A. En el segui-
miento (10 afios después de finalizar) del UKPDS, se observé que
esta reduccién se mantenia y, ademas, existia una disminucién de
complicaciones macrovasculares en el grupo de intervencion.

b) Glinidas

® Principios activos: repaglinida, nateglinida (casi no se utiliza).
@ Provocan la liberacién rapida de la insulina almacenada en la célula

beta, restableciendo el maximo de secrecion de insulina que se pro-
duce inmediatamente tras la ingesta.

@ Mecanismo de accion similar a las sulfonilureas (distinto receptor), con
inicio de accion y eliminacion mas rapidos (4-6 h), con efecto predo-
minante sobre la hiperglucemia postprandial, riesgo de hipoglucemia
(con menor duracién por su corta accion) e incremento de peso.

® Reducen la HbAlc entre 0,5-1,5 %.
® Son farmacos Utiles cuando predomina la hiperglucemia postpran-

dial, la insuficiencia renal y en caso de seguir horarios irregulares de
comidas. GRADO D.

® Larepaglinida puede utilizarse en todos los estadios de la insuficien-
cia renal. No puede utilizarse en insuficiencia hepatica severa.

m No conviene asociar repaglinida con gemfibrozilo, pues aumenta el
riesgo de hipoglucemia de manera significativa.

m Hay que tomarlas al inicio de las comidas (cuando contienen hidratos
de carbono), en 3 dosis diarias y con el primer bocado. Si se suprime
una de las ingestas, no tomar el farmaco.

@ Amplio rango de dosis que, junto a las 3 tomas diarias, hace complica-
da su utilizacion.

® Se desconoce su impacto a largo plazo sobre las complicaciones
crénicas (carecen de estudios a largo plazo sobre reduccién de com-
plicaciones y mortalidad).

Pioglitazona

® Activa los receptores y activados por el proliferador de peroxisomas
(PPAR ) incrementando la captacion de glucosa por los tejidos y
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mejorando la sensibilidad a la insulina, sin aumentar su secrecién (no
produce hipoglucemias). Mejora el perfil lipidico y otros factores de
riesgo cardiovascular. Todo ello se traduce en la clinica en una dismi-
nucion de la glucemia, una disminucion de los acidos grasos libres y
triglicéridos, y una redistribucion de la grasa corporal (disminucién de
la grasa abdominal).

m Puede reducir la HbATc hasta 1,5 %. Su efecto tarda en observarse de
8-12 semanas.

@ En el estudio Proactive® mostré una reduccion no significativa de
eventos cardiovasculares, con excepcion de la insuficiencia cardiaca.

@ Engeneral, no es un farmaco de primera eleccion porque aumenta el
riesgo de insuficiencia cardiaca, fracturas distales en mujeres, ganan-
Cia de peso, edema periférico y edema macular. Existen dudas sobre
Su asociacion con un riesgo mayor de cancer de vejiga.

@ Puede utilizarse en insuficiencia renal (salvo en didlisis) y ser una al-
ternativa en pacientes que no toleran o tienen contraindicacion para
el uso de metformina o sulfonilureas.

@ Esta contraindicada si existe insuficiencia cardiaca o hepatica, cancer
de vejiga o hematuria macroscopica no filiada.

[Inhibidores alfa-glucosidasas

® Principios activos: acarbosa, miglitol.

® Disminuyen la absorcién de los hidratos de carbono en el intestino
delgado al inhibir de manera reversible las alfaglucosidasas, que son
necesarias para hidrolizar los polisacaridos a monosacaridos para su
absorcion, disminuyendo la hiperglucemia postprandial.

@ Disminuyen la HbATc un 0,5-0,8 %. No provocan hipoglucemias ni
incremento de peso. Su papel es coadyuvante a otros antidiabéticos,
cuando predomina la hiperglucemia postprandial. Se sitUa en segun-
da linea de tratamiento en combinacién con otros farmacos orales o
como alternativa a metformina si estuviese contraindicada. GRADO D.

@ Algunos datos en prediabetes (estudio STOP-NIDDM®) sefialan un
efecto favorable de la acarbosa en disminuir el riesgo de desarrollar
diabetes y en prevenir la enfermedad cardiovascular (infarto agudo
de miocardio).
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Son farmacos poco utilizados por sus multiples tomas (antes de cada
comida) y por sus efectos digestivos (flatulencia, diarrea, etc.) muy
frecuentes derivados de la fermentacion de los carbohidratos no
hidrolizados previamente en intestino delgado.

Estan contraindicados en enteropatias inflamatorias y en insuficiencia
renal grave y cirrosis.

Cuando se utiliza con secretagogos o insulina y se produce una hipo-
glucemia, el tratamiento debe consistir en administrar glucosa pura.

Farmacos con actividad incretinica

El GLP-1 (péptido 1 similar al glucagon) y el GIP (péptido insulinotro-
pico dependiente de glucosa), denominados incretinas, son péptidos
segregados en el intestino delgado en respuesta a la glucosa de los
alimentos. Ante una ingesta de carbohidratos, estimulan la secrecion
de insulina por las células beta pancreaticas y disminuyen la secre-
cion de glucagon (efecto incretinico). Ademas, retrasan el vaciamiento
gastrico reduciendo la glucemia postprandial. Tienen una vida media
corta (2-3 minutos), siendo inactivados por la enzima dipeptidilpepti-
dasa-4 (DPP-4). La accion es mas potente con GLP-1.

En la DM2 existe una disminucién del efecto incretina, por lo que
inhibir la enzima DPP-4 (potenciar el efecto incretinico) o fabricar
analogos del GLP-1 (agonistas de los receptores del GLP-1) resistentes
a la accion de la DPP-4, constituyen una nueva opcion terapéutica.

a) Inhibidores de la DPP-4

Principios activos: sitagliptina, vildagliptina, saxagliptina, linagliptina y
alogliptina.

Evitan la rapida degradacion del GLP-1 (bloqueando de forma tempo-
ral la DPP-4), prolongando su actividad bioldgica hasta 16 h. Con ello,
aumentan la secrecion de insulina mediada por glucosa y suprimen la
secrecion de glucagon con lo que reducen la produccion hepatica de
glucosa.

Reducen la HbATc un 0,6-0,9 % y no producen hipoglucemias, siendo
neutros con el peso. Son farmacos muy bien tolerados, aunque pueden
producir infecciones de Ias vias respiratorias superiores, nasofaringitis,
dolores articulares, cefaleas y reacciones de hipersensibilidad.
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Los estudios de seguridad cardiovascular con saxagliptina (SAVOR-TI-
MI 537), alogliptina (EXAMINE®) vy sitagliptina (TECOS®) demostraron
no inferioridad en cuanto a eventos cardiovasculares, aunque con
saxagliptina se observé un ligero incremento en el ingreso por in-
suficiencia cardiaca en los pacientes en tratamiento con el iDPP-4,
por lo que no debe utilizarse si esta presente (GRADO C). Existe otro
estudio de seguridad cardiovascular en marcha con linagliptina y no
se ha realizado ninguno con vildagliptina.

Pueden emplearse en monoterapia 0 asociados a otros antidiabéticos
orales o insulina.

Son farmacos que pueden utilizarse en la insuficiencia renal crénica,
ajustando la dosis (no es necesario con linagliptina). Vildagliptina no
debe emplearse en pacientes con enfermedad hepatica (valores de
enzimas > 3 veces el limite superior de la normalidad).

Estan contraindicados en enfermedades gastrointestinales graves.
Existe vigilancia sobre su posible relacion con la aparicion de pan-
creatitis (casos muy raros) y enfermedad inflamatoria intestinal.

En personas ancianas, los iDPP-4 son farmacos muy bien tolerados,
que han demostrado su eficacia y seguridad a corto plazo. Al no indu-
cir hipoglucemias ni ganancia de peso, ni presentar interacciones me-
dicamentosas significativas, son una opcién terapéutica muy atractiva
para el tratamiento de la diabetes en este grupo de pacientes.

Los iDPP-4 juegan un papel importante en el tratamiento de la DM2
segln las principales guias de practica clinica, pudiendo ser utilizados
en cualquier escalon terapéutico. La mayor parte de las guias les
sitUan en el segundo escalén en combinacion con metformina o en el
tercer escalén en combinacion con otros dos farmacos.

b) Analogos del GLP-1

Principios activos: exenatida, lixisenatida, liraglutida, exenatida LAR y
dulaglutida.

Son péptidos con secuencia similar al GLP-1 humano pero que no son
inactivados por la enzima DPP-4, por lo que su semivida de elimina-
cion es mas larga.

Son farmacos inyectables por via subcutanea, en 2 dosis diarias
(exenatida), 1 vez al dfa (liraglutida y lixisenatida) o 1 vez a la semana
(exenatida LAR y dulaglutida).
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Reducen la HbAlc alrededor de 1-2 % y provocan pérdida de peso
(3-5 kg de media).

Ademas de las acciones pancreaticas (estimulan la secrecion de insu-
lina y disminuyen la de glucagdn) tienen acciones extra-pancredticas
(retraso del vaciamiento gastrico, disminucién de apetito por sacie-
dad, disminucion de la produccién de glucosa en el higado, efectos
protectores cardiovasculares y mejora de la funcion cardiaca).

Mas alld de la reduccion de la HbATc, presentan beneficios adiciona-
les (pérdida de peso, reduccion de la presion arterial, reduccion del
colesterol total y triglicéridos) que pueden suponer ventajas desde el
punto de vista cardiovascular.

El estudio LEADER™ (liraglutida) ha demostrado disminucion del ob-
jetivo primario (muerte cardiovascular, IAM no fatal y ACVA no fatal).
El estudio ELIXA™ (lixisenatida) determind que no hay aumento del
RCV en personas con DM2 que hubieran sufrido recientemente un
sindrome coronario agudo; y el estudio EXSCEL'? (exenatida LAR) no
mostré diferencias entre pacientes con DM2 con o sin enfermedad
cardiovascular previa.

No provocan hipoglucemias y presentan efectos secundarios digesti-
vos frecuentes (nduseas, vomitos y diarrea) que suelen mejorar con el
paso del tiempo'y el ajuste de dosis. Se han notificado algunos casos
de pancreatitis aguda, por lo que conviene informar a los pacientes
de sus sintomas.

Exenatida y lixisenatida estan contraindicados en insuficiencia renal
grave, mientras que dulaglutida y liraglutida pueden utilizarse con una
TFG > 15 ml/min. Estan contraindicados en enfermedades digestivas
importantes.

Por su coste elevado, precisan visado para ser utilizados y solo estan
financiados por el Sistema Nacional de Salud para el tratamiento de
la DM2 con IMC > 30 kg/m?. Ademas, se recomienda supervisar la res-
puesta y mantener el tratamiento con arGLP-1 solo si hay reduccion
de al menos 1 % en la HbATc y una pérdida de al menos el 3 % del
peso inicial a los 6 meses. GRADO D.

[nhibidores SGLT-2

® Principios activos: dapagliflozina, canaglifiozina y empagliflozina.
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Reducen la reabsorcion renal de la glucosa en el tubulo contorneado
proximal, inhibiendo el sistema cotransportador de sodio y glucosa
tipo 2 (SGLT-2), provocando glucosuria (entre 70-120 gramos al dfa) v,
por consiguiente, disminucion de la glucemia plasmatica, reduciendo
indirectamente la glucotoxicidad y mejorando la sensibilidad de la célu-
la beta. Es un mecanismo independiente de la estimulacion de insulina.

Reducen la HbATc en torno a un 0,5-1 % y presentan beneficios adi-
cionales: pérdida de unos 3 kg de peso (por la pérdida calorica por la
glucosuria —280-480 kcal/dia— y por disminucion de la masa grasa) y
descenso de la presion arterial (por su efecto glucosurico, natriurético
y 0smotico).

Como efectos secundarios mas frecuentes se observan infecciones
genitales (candidiasis) y urinarias, desarrollo de cuadros de deplecion
de volumen (especialmente en poblacion anciana, uso de diuréticos y
antecedentes de hipotension) y algin caso de cetoacidosis euglucé-
mica, sobre todo cuando se han empleado (sin indicacion aprobada)
en DM1 o LADA.

En el estudio EMPA-REG OUTCOME'3, empagliflozina ha demostrado
(en prevencién secundaria) una disminucion muy significativa de la
mortalidad cardiovascular, sobre todo por ingreso por insuficiencia
cardiaca. Se recomienda especialmente en pacientes que han padeci-
do un evento cardiovascular. GRADO A.

El estudio CANVAS' con canagliflozina (frente a placebo) ha demos-
trado en pacientes con DM2 y elevado riesgo de enfermedad cardio-
vascular un menor riesgo de eventos cardiovasculares pero un mayor
riesgo de amputaciones en dedos o metatarso. GRADO A.

Se esta desarrollando otro ensayo clinico con dapagliflozina.

Deben utilizarse con TFG > 60 ml/min (empagliflozina y canagliflozina
pueden mantenerse hasta 45 ml/min). No se recomienda su uso en
situaciones de insuficiencia hepatica grave.

Aquellos pacientes con diabetes tipo 2, menores de 75 afios, con
funcién renal normal, sin antecedentes de infecciones genitourinarias
de repeticion, en los que existen asociados otros componentes del
sindrome metabdlico (sobrepeso, hipertension...) y se encuentren en
tratamiento con metformina o terapia combinada serfan los candi-
datos ideales para el uso de este grupo de farmacos y, sobre todo,
aquellos que tienen enfermedad cardiovascular establecida.
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1F-10] =174 Efectos adversos de los distintos antidiabéticos

. Alfa- .
Metformina . arGLP-1 Insulina
cosidasas
Hipoglucemia Neutro Moderdada/ Leve Neutro Neutro Neutro Neutro Neutro Moderada a
grave grave
Peso Ligera pérdida Aumento Aumento Aumento Neutro Neutro Pérdida Pérdida Aumento
- No indica-
oot | G0 TEG <
Renal/GU Contraindica si | Mayor riesgo | Mayor riesgo Neutro Neutro ;Acmmxmmm mw_m 45 ml/min | Mayor riesgo
TFG <30 ml/min| hipoglucemias | hipoglucemias . ep! Posible . hipoglucemia
linagliptina) - Infecciones
beneficio o
) ; micdticas
liraglutida
Sintomas Gl Moderado Neutro Neutro Neutro Moderado Neutro Moderado Neutro Neutro
Insuficiencia Posible Posible Umwmm_w_m_o
cardiaca Neutro Mayor riesgo | Mayor riesgo Moderado Neutro riesgo beneficio empag Mayor riesgo
congestiva saxag| liraglutida fozina
Enfermedad Puede Posible Posible
cardiovascular Neutro ? ? reducir el Neutro Neutro beneficio beneficio Neutro
establecida riesgo de ACV
Riesgo de Cuidado
Huesos Neutro Neutro Neutro pérdida 6sea Neutro Neutro Neutro canaglifozi- Neutro
moderada na
CAD que
Cetoacidosis Neutro Neutro Neutro Neutro Neutro Neutro Neutro mo%,_wﬂ\_mw Neutro
(estrés)

Fuente: Modificada de AACE/ACE. Endocr Pract. 2017, DOI: 10.4158/EP161682.CS.




La Tabla 2 refleja algunas caracteristicas de los distintos grupos tera-

péuticos para el tratamiento de la DM2.

Insulina

El tratamiento con insulina es necesario en todos los pacientes con

diabetes mellitus tipo 1 (DM1) y en aquellos pacientes con diabetes

mellitus tipo 2 (DM2) cuyas células 3 han perdido una parte importan-

te de su capacidad secretora de insulina.

La insulinoterapia es el tratamiento mas efectivo, reduciendo la

HbA1c entre el 1,5-3 %. Sin embargo, por causas variadas, es habitual

el retraso en la adicion de insulina hasta fases muy avanzadas de la

enfermedad.

Puede utilizarse en monoterapia y asociada a cualquier otro antidiabético.

En algunas ocasiones es necesario insulinizar en el momento del diag-

nostico de DM2. Ello sucede en los enfermos que estan sintomaticos,

tienen HbA1c > 10 %, o niveles de glucemia > 300 mg/dl (GRADO D).

Suponen situaciones urgentes para iniciar tratamiento con insulina

para disminuir la glucotoxicidad (que esta anulando la funcién de la

célula beta).

La insulinizacion en la DM2 debe instaurarse (de manera transitoria

o definitiva) en pacientes que no estan consiguiendo sus objetivos de

control glucémico.

Son situaciones de insulinizacion transitoria:

— Contraindicacion temporal de antidiabéticos orales.

- Descompensacion hiperglucémica o cetdsica aguda en el contexto
de enfermedades agudas intercurrentes (infecciones, IAM, ACVA...)
0 tratamiento con corticoides.

— Traumatismos graves.

- Cirugia mayor.

- Embarazo.

Se realiza insulinizacion definitiva cuando existe:

- Contraindicacion permanente de antidiabéticos orales.

- Control glucémico deficiente en pacientes tratados con dos 0 mas
antidiabéticos no insulinicos (ADNI) a dosis plenas.

- Enfermedades cronicas que contraindiquen el uso de ADNI (insu-
ficiencia renal, insuficiencia hepética...).
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@ Los pacientes que reciban insulina precisan adecuada educacion dia-
betoldgica sobre técnica de manejo de la insulina, monitorizacion de la
glucemia, nutricién y reconocimiento y tratamiento de hipoglucemias.

® Las distintas modalidades de insulinizacion permiten adaptar el tra-
tamiento a diversos tipos de pacientes con diferentes estilos de vida
y condiciones.

® Puede producir efectos secundarios importantes: hipoglucemias fre-
cuentes, aumento de peso, lipodistrofias (lipohipertrofia y lipoatrofia),
abscesos infecciosos, edema insulinico y presbiopfa.

@ En el mercado existen numerosos preparados de insulina: insulinas
basales, insulinas prandiales e insulinas premezcladas (Tabla 3).

1F:1s] =148 Insulinas comercializadas en 2018

Insulina Inicio Pico Duracién
, |Acrdpida| 5-10m 1h 3-4h
Aspart
Original
Analogos U 100
; rdpida Lispro” ) ) i
Prandiales U 200 10-15m 1-2h 3-5h
Glulisina®
Rapida (regular) 30m 2-4h 6h
Intermedias | NPH 1-2h 4-8h 12h
Detemir® 1-2h Sin pico 16-20 h
Basales U 100 1-2h Sin pico 20-24h
Prolongadas | Glargina*
U300 1-2h Sin pico 36 h
Degludec” 30-90m | Sinpico 42 h
Rapida + NPH 30m Doble 12h
Mezclas | Aspart™ + NPA® 10-15 min Doble 12h
Lispro® + NPL* 10-15 min Doble 12h

*Anélogo de lainsulina.
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® Mensajes clave

@ Metformina sigue siendo el farmaco de eleccion al inicio del
tratamiento de la DM2.

@ Los nuevos farmacos (iSGLT-2 y arGLP-1) han demostrado
beneficios cardiovasculares, mas alla del simple control de la
glucemia.

@ Lainsulinizacion, por su potencia en bajar la HbA1c, se posiciona
como el tratamiento de eleccién cuando los farmacos no insuli-
nicos fracasan en el control de la enfermedad.
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Algoritmo
terapeéutico

El algoritmo terapéutico de la redGDPS permite realizar un tratamiento
individualizado de las personas con diabetes de tal manera que, depen-
diendo de su grado de control glucémico o de la presencia de condicio-
nantes clinicos, utilizaremos opciones terapéuticas diferentes (Figura 1)'=.

m Algoritmo de tratamiento de la DM2 de la redGDPS
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Manejo del algoritmo

1. En primer lugar debemos buscar si el paciente presenta alguno de los
condicionantes clinicos que figuran en el algoritmo: insuficiencia renal
(FG <30 ml/min), edad avanzada (> 75 afios) o fragilidad, enfermedad
cardiovascular establecida u obesidad mérbida (IMC > 35 kg/m?).

2. Siestan presentes alguno de los anteriores, seguiremos las indica-
ciones que figuran en el algoritmo para cada uno de los condicionan-
tes. Siun paciente presenta mas de un condicionante, se priorizaran
en el orden que han sido descritos (1.° insuficiencia renal, 2.° edad
avanzada...).

3. Enelcasode que el paciente no presente ninglin condicionante, elegi-
remos una ruta diferente dependiendo del grado de control glucémico
(nivel de HbA1c) que presente el paciente: < 8 %, 8-10 % o > 10 %.

4. Si en un periodo de 3-6 meses no se alcanza el objetivo de control
glucémico se pasara al siguiente escalon del algoritmo.

Evidencias en las que se basa el algoritmo

El tratamiento personalizado es actualmente el paradigma en el abordaje
terapéutico de la diabetes tipo 2. En la toma de decisiones compartidas,
los clinicos, han de atender a las caracteristicas particulares del paciente
y de la enfermedad, la comorbilidad, las caracterfsticas de los distintos
farmacos, las preferencias del paciente y los recursos disponibles’.
GRADO C.

La alimentacion junto a la realizacion de ejercicio fisico son un pilar
basico en el plan terapéutico de la diabetes y el uso de farmacos no per-
mite obviarlas*. GRADO A.

Tratamiento farmacologico en monoterapia

La eleccion de un farmaco hipoglucemiante con el enfoque centrado
en el paciente exige que se deban considerar la eficacia, el coste, los
potenciales efectos secundarios, la potencial ganancia de peso, las co-
morbilidades asociadas, el riesgo de hipoglucemia y las preferencias del
paciente. GRADO C.

La metformina es el farmaco de eleccion en el inicio de la terapia
farmacoldgica en la DM2 en la mayoria de las ocasiones®. GRADO A.
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Cuando la metformina no se tolera o esta contraindicada, el trata-
miento de inicio puede hacerse con sulfonilureas, repaglinida, pioglitazo-
na, iDPP-4,iSGLT2 o agonistas de los receptores de GLP-1 autorizados en
nuestro pals para su uso en monoterapia. GRADO B.

En personas sintomaticas con una marcada hiperglucemia (HbA >
10 %), se debe empezar con insulina salvo que exista una justificacion
relevante (razones laborales, riesgos importantes debidos a la hipogluce-
mia, ansiedad o fobia a la inyeccion o los autoanalisis) que desaconseje el
uso de insulina. GRADO D.

Tratamiento combinado

Cuando el control glucémico no es adecuado en monoterapia se debe
affadir un segundo farmaco. GRADO B.

En la mayoria de los casos, i-DPP4, sulfonilureas, iSGLT2 o pioglitazo-
na deberfan afiadirse a la metformina cuando el control glucémico no sea
adecuado en monoterapia. GRADO A.

Se aconseja iniciar el tratamiento con un tercer farmaco una vez
discutidos los beneficios y los riesgos con el paciente; cuando el control
de la HbATc es inadecuado con dos farmacos, teniendo en cuenta las
caracteristicas del paciente y sus preferencias. GRADO D.

Se recomienda afiadir un tercer antidiabético oral (pioglitazona, iDPP-
4 0 iSGLT-2) o un arGLP-1 si no se obtiene el objetivo personalizado de
control con dos farmacos. GRADO B.

Se recomienda afiadir insulina basal (manteniendo la MET y valorando
la continuacion del resto de antidiabéticos) si no se obtiene el objetivo
personalizado de control con dos o tres farmacos. GRADO B.

Obesidad

Se recomienda considerar la adicion de un arGLP-1 como terapia en
lugar de insulina en pacientes obesos con un indice de masa corporal
>30 kg/m (condicién de visado para su reembolso por la Seguridad So-
cial en Espafia para todos los arGLP-1) o con dificultades personales o
laborales para la insulinizacién, o bien por falta de eficacia o intolerancia
previas. GRADO C.

Sila reduccién de peso es importante y dificil de conseguir solo con
un programa de alimentacion saludable y ejercicio fisico, los analogos del
péptido similar al glucagdn tipo 1y los inhibidores del transportador de
sodio-glucosa tipo 2 suponen una opcion eficaz. GRADO A.
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Enfermedad CV establecida

En personas con diabetes que han padecido ECV o de alto RCV se re-
comienda afadir al tratamiento con metformina farmacos que hayan
demostrado disminuir eventos cardiovasculares (empagliflozina, canagli-
flozina, liraglutida y semaglutida). GRADO A.

Insuficiencia renal

La sitagliptina, vildagliptina, saxagliptina y alogliptina pueden utilizarse
con una reduccion de la dosis al 50 % cuando el filtrado glomerular (FG)
sea de 50-30 mI/min/1,73 m. La linagliptina, sitagliptina y alogliptina pue-
den emplearse en cualquier grado de enfermedad renal crénica (ERQ),
incluso en pacientes en dialisis. GRADO B.

En pacientes con insuficiencia renal y FG por debajo de 30 ml/ml/
min/1,73 m? se deben utilizar farmacos que hayan demostrado su se-
guridad en estos pacientes (iDPP4, repaglinida, pioglitazona, liraglutida,
dulaglutida o insulina). GRADO B.

Si el FG esta entre 30 y 45, se recomienda reducir al 50 % la dosis de
metforminay no utilizarla en FG <30 ml/min/1,73 m?. GRADO B.

Ancianos y fragilidad

En pacientes ancianos o con fragilidad se deberan utilizar farmacos con
escasos efectos secundarios e interacciones. GRADO D.
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Combinaciones de terapia
no-insulinica

Todas las guias existentes en la actualidad, tanto nacionales como in-
ternacionales, recomiendan la introduccién de un segundo farmaco si
no se alcanzan los niveles de control de hemoglobina glucosilada en el
paciente, tras un periodo de 3 meses de uso de medidas higiénico-dieté-
ticas y metformina.

La combinacion de metformina con cualquiera de las moléculas
existentes produce disminucion de la HbATc mayor que la obtenida con
metformina sola.

Efectividad y efectos adversos

La eleccion de un farmaco hipoglucemiante con el enfoque centrado
en el paciente exige que se deban considerar la eficacia, el coste, los
potenciales efectos secundarios, la potencial ganancia de peso, las co-
morbilidades asociadas, el riesgo de hipoglucemia y las preferencias del
paciente (Tabla 1)".

Seguridad cardiovascular

Otro factor a tener en cuenta es la seguridad cardiovascular que pre-
sentan los nuevos antidiabéticos. En este sentido, se ha observado en
los distintos ensayos clinicos que los iDPP-4 tienen un efecto neutro,
mientras que los iISGLT-2 y algunos arGLP-1 tienen un efecto protector
(Tabla 2).
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1F:1s) =l B Principales caracteristicas de los antidiabéticos a combinar con

metformina’
a Riesg ecto
bA pog . obrepeso SSEE
Sulfonilurea Elevada Si Aumenta Bajo
iDPP4 Moderada No Neutro Elevado
Pioglitazona Elevada No Aumenta Bajo
iSGLT2 Moderada No Reduce Intermedio
arGLP1 Elevada No Reduce Elevado
Insulina basal Maxima Sf Aumenta Elevado

® Mensajes clave

@ Seindica iniciar el tratamiento con un segundo farmaco cuando

el control de la HbA1c es inadecuado, teniendo en cuenta las
caracteristicas del paciente y sus preferencias. GRADO B.

Se debe iniciar tratamiento con dos farmacos en pacientes con
mal control, incluyendo insulina si existen sintomas de gluco-
toxicidady, si no, con dos farmacos orales si la HbATc es >10 %.
GRADO D.

Se recomienda afiadir un iSGLT-2 como segundo farmaco en
personas con diabetes tipo 2 que presentan enfermedad car-
diovascular establecida y con FG > 60 ml/min. GRADO A.

Se recomienda afiadir liraglutida como segundo farmaco en
personas con diabetes tipo 2 y enfermedad cardiovascular esta-
blecida y con IMC > 30 kg/m?. GRADO A.
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1E o] 124 Resultados de ensayos cardiovasculares con ADNIs

m:mm<° DA-R A A A ADER A AVOR A O
0,86 0,86 1,02 0,87 0,74 0,91 1,00 0,96 0,98
3 pt MACE
0,74-0,99 0,75-0,97 0,89-1,17 0,78-0,97 0,58-0,95 0,83-1,00 0,98-1,08 >1,16 0,89-1,08
0,62 0,87 0,98 0,78 0,98 0,88 1,03 0,79 1,03
Mortalidad CV
0,49-0,77 0,72-1,06 0,78-1,22 0,66-0,93 0,65-1,48 0,76-1,02 0,87122 0,60-1,04 0,89-1,19
0,87 0,85 1,03 0,88 0,74 0,95 1,95 1,08 0,95
IM no fatal
0,70-1,09 0,69-1,05 0,87-1,22 0,75-1,03 0,51-1,08 0,84-1,09 0,80-1,22 0,88-1,33 0,81-1,11
1,24 09 112 0,89 0,61 0,86 1,11 0,91 0,97
Ictus no fatal
0,92-1,67 0,71-115 0,79-1,58 0,72-1,11 0,38-0,99 0,7-1,07 0,88-1,39 0,55-1,5 0,89-1,08
Py fy 0,65 0,67 0,96 0,87 1,11 0,94 1,07 1,00
Hospitalizacion
s 0,50-0,85 0,52-0,87 0,75-1,23 0,73-1,05 0,77-1,61 0,78-113 0,78-1,15 0,83-1,20
Mortalidad 0,68 0,87 0,94 0,85 1,05 0,86 1,11 0,88 1,01
st 0,57-0,82 0,74-1,01 0,78-113 0,74-0,97 0,74-1,50 0,77-0,97 0,96-1,27 0,71-1,09 0,90-1,14

ADNIs: antidiabéticos no insulinicos.
EMPA-REG?, CANVAS?, LEADER?, SUSTAIN®, EXSCEL®, SAVOR’, EXAMINE® (3 pointMACE tiempo hasta la muerte CV, IM no fatal, ictus no fatal)

TECOS?, ELIXA™ (4 pointMACE tiempo hasta la muerte CV, IM no fatal, ictus no fatal, hospitalizacién).
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Algoritmo de
insulinizacion

[nsulinizacion basal

Las insulinas basales intentan simular el patrén basal (secrecion continua
de insulina cuyo objetivo es mantener la homeostasis de la glucosa en
estado de ayunas), fundamentalmente inhibiendo la produccion hepati-
ca de glucosa, para mantener al paciente cerca de la normoglucemia en
ayunas. Las insulinas prandiales pretenden replicar el pico de secrecion
de insulina que se produce tras la ingesta de alimentos. Cuando sobre
una insulinizacion basal previa optimizada se intensifica con insulinas
prandiales hablamos de estrategias basal-plus y bolo-basal.

La insulinizacion puede hacerse en el momento del diagndstico o en
el seguimiento:

@ Alinicio de la enfermedad, si aparece pérdida de peso inexplicable
por otra causa, cetonuria intensa o sintomas cardinales de diabetes.
Debe sospecharse un déficit de insulina grave, especialmente con
HbATc > 9 %.

@ Durante el seguimiento, puede ser necesaria la insulinizacién tran-
sitoria ante determinadas circunstancias o episodios intercurrentes
(enfermedad febril, traumatismos graves, tratamiento corticoideo,
cirugia mayor, embarazo, hospitalizaciones, etc.); y la insulinizacién
permanente, cuando no se consiga, con farmacos no insulinicos
el control glucémico adecuado a las caracteristicas individuales del
paciente.
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La causa mas frecuente de insulinizacién es la persistencia de un
control deficiente tras haberse prescrito uno o mas farmacos orales. La
insulinizacién con insulina basal es la pauta de eleccion tras el fracaso
del tratamiento con farmacos antidiabéticos no insulinicos (HbATc > 8 %).

El control glucémico estricto y precoz desde el diagnostico de la dia-
betes tipo 2 mejora la sensibilidad a la insulina y su secrecién pancreati-
ca, permitiendo en muchos casos reducir las dosis de insulina exégena y
sustituirla por farmacos orales. GRADO B.

Las insulinas basales son similares en eficacia (control glucémico), si
bien los analogos suponen menor riesgo de hipoglucemias frente a la
insulina NPH o premezclada. La utilizacion inicial de un andlogo basal
parece mas recomendable por el menor riesgo de hipoglucemia. A partir
de una dosis de 30 Ul de insulina NPH debe valorarse la administracion
en dos dosis para no aumentar el riesgo de hipoglucemia nocturna o
sustituirse por un analogo basal.

Pautas de insulinizaciéon

Al pautar la insulina basal se recomienda mantener los farmacos anti-
diabéticos no insulinicos con las mismas dosis, valorando el riesgo de
hipoglucemia si se mantiene la sulfonilurea (sola o combinada con met-
formina)'. GRADO B.

Se comienza con 10 U
m NPH o Detemir antes de acostarse.
@ Glargina U100, U300 o Degludec a cualquier hora.

El ajuste de la dosis de insulina se hara en funcién de la glucemia basal
(GBY:
® Aumentar 2U cada 3 dfas hasta GB < 130 mg/dl.
@ Disminuir 2U si GB < 80 mg/dl.

A los tres meses de haber conseguido que las glucemias en ayunas
sean inferiores a 130 mg/dl, se hara una determinacion de HbA1c. Si su

valor esta por encima del objetivo propuesto, sera necesario intensificar
el tratamiento con insulina (Figura 1)°.
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ADNIs: Antidiabéticos no insulinicos. arGLP1: Analogo del receptor de GLP1. Cl: Cardiopatfa isqué-
mica. ECV: Enfermedad cardiovascular. FG: Filtrado glomerular. GB: Glucemia basal. GPP: Glucemia
posprandial. IMC: Indice de masa corporal. iISGLT2: Inhibidor del transportador sodio glucosa.

[nsulinizacion segun condicionantes clinicos

Tratamiento con corticoides

La insulina suele ser el tratamiento de eleccion en la hiperglucemia
inducida por glucocorticoides por razones de eficacia y seguridad. Es
clave instruir al paciente en el ajuste de la dosis de insulina, considerando
la glucemia antes de la cena y la dosis de corticoides.

En los pacientes con glucocorticoides de accién intermedia en mo-
nodosis matutina y sin tratamiento previo con insulina, se puede iniciar
insulina NPH antes del desayuno, manteniendo los hipoglucemiantes
orales. En los pacientes que reciben dos o mas dosis de corticoides
de accion intermedia, la pauta insulinica de eleccion son 2 dosis de
insulina NPH (la dosis estimada se distribuira como 2/3 de la dosis total
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predesayuno y el 1/3 restante precena). En los pacientes con corticoi-
des de larga duracion, son preferibles los analogos de insulina de larga
duracién (una dosis de insulina glargina o detemir) porque conllevan
menor riesgo de hipoglucemia*.

Paciente mayor de 75 aios o fragil

Los pacientes ancianos presentan un mayor riesgo de hipoglucemias,
por lo que la insulinizacién en estos casos suele iniciarse, especialmente
en ancianos fragiles, con una dosis diaria de insulina mas baja (0,1 Ul/kg)
que en sujetos mas jovenes con DM2. Los analogos de insulina basal
(glargina, detemir) son preferibles a la insulina NPH, y los analogos de
insulina rapida son preferibles a la insulina regular, por su menor tasa
de hipoglucemias®.

La insulina presenta un perfil de uso muy ventajoso para tratar la
hiperglucemia en pacientes oncolégicos. Tiene un riesgo innegable de
hipoglucemia, que se puede minimizar ajustando la dosis a la ingesta.

Paciente con enfermedad renal crénica

Los farmacos hipoglucemiantes deben ir ajustandose segln la funcién
renal. Metformina e iSGLT2 estdn contraindicados ante un FG < 30 ml/
min. Y, salvo la insulina, que puede darse siempre, el resto de farmacos
deben usarse con precaucion ante FG < 60 ml/min®.

Paciente con enfermedad cardiovascular establecida

En estos pacientes son de eleccién los iISGLT2 y los arGLP1, pero algunos
de ellos estan contraindicados si el FG <30 ml/min. Ante un FG <30 ml/
miny la HbAlc > 8,5 % se introducird la insulina basal’.

Paciente con obesidad

En general no son aconsejables los farmacos que incrementan el peso
corporal (sulfonilureas, repaglinida, pioglitazona e insulinas), debiendo
valorarse el uso de farmacos que reduzcan el peso (iSGLT2 y arGLP-1) o
la cirugfa bariatrica ante un IMC superior a 35. La insulina basal debe ser
considerada si la HbATc > 1 % del objetivo previsto®.
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Intensificacion del tratamiento
en pacientes tratados
con insulina basal

Algoritmo de intensificacion en pacientes tratados con
insulina basal

Lainsulinizacion con una dosis de insulina basal, habitualmente por la no-
che, manteniendo los antidiabéticos orales es la forma recomendada de
inicio de la insulinizacién en todas las gufas y documentos de consenso'.
La reduccién de HbATc obtenida con la insulinizacion es de alrededor del
1%, aunque poco mas de la mitad de los pacientes consiguen un control
glucémico adecuado tras la insulinizacion®. GRADO A.

Aunqgue haya una respuesta inicial adecuada, con el paso del tiempo
puede ser necesario pasar a formas mas complejas de insulinoterapia.
Si el control es insuficiente, se aconseja primero intentar normalizar la
glucemia basal y, si esto no es suficiente o la aparicion de hipoglucemias
lo dificultan, intensificar el tratamiento afiadiendo insulina rapida antes
de las comidas principales'®. GRADO D.

Hasta tres cuartas partes de los pacientes tratados con insulina ba-
sal presentan un control deficiente, bien por falta de optimizacion de
la dosis de insulina basal o porque se retrasa la intensificacion por la
existencia de un razonable temor por parte de pacientes y profesionales
a las hipoglucemias y al incremento de peso. Ademas, la intensificacion
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requiere una gran implicacion del paciente que debe realizar multiples
determinaciones de glucemia en sangre capilar diarias para ajustar la
dosis segln escalas moviles mas o menos complejas®. GRADO D.

Actualmente, como alternativa a la adicion de insulina prandial, se
contempla la posibilidad de affadir un antidiabético no insulinico, que
no solo mejore el control glucémico, sino que al mismo tiempo ayude a
perder peso, especialmente en pacientes obesos. Asf, tanto en los algo-
ritmos de la American Diabetes Association (ADA)'y de la American Asso-
ciation of Clinical Endocrinologists (AACE)?, como en el reciente algoritmo
de la Red de Grupos de Estudio de la Diabetes en Atencion Primaria de
Salud (redGDPS) de 2017, se contemplan tres alternativas posibles: la
adicion de insulina prandial (pautas basal-plus y basal-bolo), el cambio a
dos dosis de insulina premezcladay, finalmente, la adicién de un agonista
del receptor del Glucagdn Like Peptide-1 (ARGLP1) o un inhibidor del re-
ceptor del cotransportador sodio-glucosa-2 (ISGLT2), especialmente en
pacientes con obesidad o con enfermedad cardiovascular establecida'>=.
GRADO D.

[ntensificacion mediante la adicién de insulina rapida

Paso de insulina basal a dos dosis de insulina premezclada

El método mas tradicional de intensificacion consiste en pasar de una
inyeccion de insulina basal a dos de insulina premezclada, es decir
combinaciones fijas de una insulina intermedia con insulina regular o un
analogo rapido (habitualmente con un 30 % de insulina rapida) (Tabla 1).
GRADO D.

La mayor parte de las veces con dos inyecciones es suficiente, lo que
suele ser mas conveniente para el paciente que los cuatro pinchazos de
las pautas basal-bolo, sin que haya grandes diferencias en la eficacia de
ambas pautas’. GRADO D.

En algunos casos, puede ser necesario administrar una tercera inyec
cién antes de la comida del mediodia para controlar mejor la glucemia
postprandial en esta ingesta, o la inmediatamente anterior a la cena.
En estos casos, se reparte la dosis total en tres inyecciones: mezcla al
50 % en desayuno y comida para reducir el riesgo de hipoglucemia a
media mafiana o media tarde, y manteniendo la del 30 % por la noche®.
GRADO D.
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Su principal inconveniente es la dificultad en ajustar la dosis, pues
cualguier modificacion repercute en la cantidad administrada de ambos
tipos de insulina, con picos de accion maxima en momentos diferentes
del dia®. Ademas, los pacientes deben hacer suplementos de hidratos de
carbono en los periodos entre las comidas (media mafiana y media tarde)
y antes de acostarse para reducir el riesgo de hipoglucemias, lo que en
parte contribuye al mayor incremento de peso asociado a estas pautas®.
Por todo ello, se suelen utilizar en casos que no requieren unos objetivos
de control de la glucemia muy estrictos.

1F:1s] =SB Dosificacion de insulina en las pautas con insulinas premezcladas

-+ 10U 00,2 U/kg

DOSiS inicial + 2/3mafianay 1/3 noche

- Diario antes de las dos inyecciones al inicio,
durante los ajustesy periodos de mal control
y menos frecuente durante los periodos de
estabilidad

+ Afadir controles postprandiales si persiste
elevada la HbA1c

Frecuencia de autoanalisis

- Ajustar en primer lugar la dosis nocturna en
funcion de los resultados antes del desayuno
- Después, ajustar la dosis de la mafiana en
funcién de los resultados antes de la cena
Evitar la hipoglucemia es una prioridad, por
lo que, en caso de aparecer, los objetivos de
control glucémico deben ser menos estrictos

Normas para los ajustes
MEIES

Ajuste de la dosis de la + Hipoglucemia: reducir 4 U
TV LA MEN I EN - GPre < 100: reducir 2 U
a la determinacion (ajuste + GPre 100-180 mg/dL: misma dosis
\CLSTCUCRNEENEETIE LRI - GPre 181-240 mg/dL: aumentar 2 U
los dias o semanas previos) EEEEIINSPYAY mg/dL: aumentar 4 U

GPre: Glucemia preprandial.

Adicion de bolos de insulina prandial: pautas basal-plus y basal-bolo

Son pautas que permiten una mayor flexibilidad tanto en los horarios
de las comidas como en los aportes de hidratos de carbono afiadiendo
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insulina rapida (o analogo de rapida) antes de las comidas con el objetivo
de conseguir un control glucémico estricto.

Se suele empezar affadiendo una primera dosis de insulina prandial
antes de la comida de mayor contenido en hidratos de carbono, en nues-
tro medio habitualmente al mediodia (pauta basal-plus), y luego, si el
control sigue siendo insuficiente, afiadir dosis adicionales antes del resto
de las comidas principales: primero la cena y luego el desayuno (pauta
basal-bolo) (Tablas 2y 3). GRADO D.

La dosis inicial recomendada es de 4 Uy se ira ajustando segln los
resultados de las glucemias capilares antes y a las dos horas de la inges-
ta®>. GRADO D.

El principal inconveniente de estas pautas es su complejidad, el
mayor riesgo de hipoglucemias e incremento de peso y su mayor coste.
La necesidad de multiples controles de glucemia capilar para ajustar las
dosis hace que suelan ser pautas habitualmente reservadas a los pacien-
tes mas jovenes y con capacidad para ajustar las dosis a la ingesta de
hidratos de carbono y a la intensidad y duracién del gjercicio.

1E:10) =174 Dosificacion de insulina en las pautas intensificadas con insulina
prandial (basal plus y basal bolo)

Dosis inicial + 4 U010 % de la dosis de insulina basal

- Engeneral, diario, antes de cada inyeccion

+ Afadir controles postprandiales a las 2 horas,
al inicio, durante los ajustes o si persiste mal
control

Frecuencia de autoanalisis

Ajustes de la dosis segtin  [JEERlSSEESUIERISIIEUERE
valores de glucemia + GPre <100: reducir 2 U

preprandial (ajuste para + GPre 100-140 mg/dL: mantener la dosis
decidir la dosis segun la - GPre 141-200 mg/dL: aumentar 2 U
glucemia del momento) - GPre > 200 mg/dL: aumentar 4 U

NI R AR LRl * Hipoglucemia: reducir 4 U
valores de glucemia + GPost < 100: reducir 2 U

postprandial (ajuste - GPost 100-180 mg/dL: mantener la dosis
\CICICUCCNEENEIIIEREEEIN - GPost 181-240 mg/dL: aumentar 2 U
los dias 0 semanas previos) [EENERETESYI) mg/dL: aumentar 4 U

GPre: glucemia preprandial. GPost: Glucemia postprandial.
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1F:1s] 1| Recomendaciones practicas para los ajustes de dosificacion
en las pautas con multiples dosis de insulina (basal-plus,
basal-bolo y premezclas)

- Antes de modificar la dosis de insulina, comprobar la persistencia de la altera-
cién e identificar sus posibles causas:
a) Dieta: contenido en HC, nUmero de comidas y horario, suplementos de
hidratos de carbono
b) Ejercicio fisico: horario e intensidad, suplementos previos de hidratos de
carbono
) Intervalos entre inyeccién e ingesta
d) Técnicay lugares de inyeccién (rotacion y posibles lipodistrofias)
+ Elorden prioritario habitual en los ajustes de la dosificacion debe ser:
1) Corregir la hipoglucemia (sobre todo sf es nocturna)
2) Corregir la hiperglucemia basal (en ayunas)
3) Corregir la hiperglucemia en otros momentos del dia
- Engeneral, modificar la dosis de insulina cada 3 dias (excepto si hay hipogluce-
mias):
a) Aumentar 2 U cuando se supere el objetivo en la basaly 1 U en las gluce-
mias postprandiales
b) Disminuir en 2 U la dosis cuando en 2-3 dfas consecutivos la glucemia es
menor del limite inferior de seguridad (en general <100 mg/dl)
) Siaparecen hipoglucemias, disminuir 4 U y/o un 10 % de la dosis de insulina
basal
+ Al realizar los cambios de dosis se tendra en cuenta:
a) Modificar solo una de las inyecciones cada vez
b) La variacion de dosis diaria no ha de ser superior a 2-4 U
c) Salvo hipoglucemias, esperar 3-4 dias para valorar el resultado e introducir
nuevos cambios
d) Aumentar la frecuencia de autoandlisis tras el cambio de alguna de las dosis
- Se deben comentar todas las modificaciones con el paciente o el cuidador para
que adquiera progresivamente conocimientos que le permitan realizar, por sf
mismo, cambios en las dosis.

Adicion de antidiabéticos no insulinicos como alternativa a
las multiples dosis de insulina

En las guias mas recientes' y en el algoritmo de insulinizacion redGDPS

20175, se aconseja afiadir un ARGLP1 o un ISGLT2 al mismo nivel que la
adicion de insulina prandial o premezclada. GRADO D.
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La adicion de otros antidiabéticos como los inhibidores de la dipep-
tidil peptidasa 4 (IDPP4) o pioglitazona se suelen reservar para casos
en que no pueden ser utilizados los anteriores, como por ejemplo en la
insuficiencia renal grave. Pioglitazona también serfa de especial utilidad
en pacientes con esteatosis hepatica no alcohdlica’. GRADO D.

ARGLP1 (dulaglutida, exenatida, liraglutida y lixisenatida)

La adicion de un ARGLP1 a la insulina basal es tan eficaz como la adicion
de varias dosis de insulina prandial y con la ventaja de la pérdida de peso,
en lugar de ganancia, y menos riesgo de hipoglucemia en diferentes en-
sayos clinicos comparativos’. GRADO A.

Las principales ventajas de la adicién de un ARGLP1 serfan la menor
complejidad de la pauta, no requerir ajustes de dosis ni aumentar la
frecuencia de autoanalisis, el menor riesgo de hipoglucemias graves vy,
adicionalmente, reducciones de peso, presion arterial, LDL-colesterol y
triglicéridos®. Finalmente, los ARGLP1 se pueden administrar una vez al
dia (liraglutida y lixisenatida) o incluso una vez a la semana (exenatida se-
manal y dulaglutida) por lo que constituyen una alternativa mas cémoda
que las 2 o 3 inyecciones de insulina prandial®. GRADO D.

Al inicio puede ser necesaria una reduccion de la dosis de insulina
basal para minimizar el riesgo de hipoglucemia, ajustandola posterior-
mente segun los controles de glucemia capilar. GRADO D.

Los ARGLP1 de accidn corta (exenatida diario y lixisenatida) actian en
mayor grado sobre la hiperglucemia postprandial por lo que, tedricamen-
te, serfan preferibles por su accion complementaria a la insulina basal. En
cambio, los ARGLP1 de accion prolongada (liraglutida, exenatida semanal
y dulaglutida) tienen un menor efecto sobre la glucemia postprandial por
la aparicion de taquifilaxia sobre el retraso del vaciamiento gastrico. Sin
embargo, los ensayos aleatorizados han demostrado que la combinacion
de insulina basal con ARGLP1 de accion larga ofrece similares o incluso
mejores resultados en reducciones de HbAlc y peso en ensayos clinicos
comparativos entre sf®. GRADO A.

Liraglutida es el tnico ARGLP1 comercializado que hasta la fecha ha
demostrado reducciones de eventos cardiovasculares y mortalidad en
pacientes en prevencion secundaria, por lo que serfa preferible en estos
pacientes'®. GRADO A.

El efecto adverso mas frecuente de los ARGLP1 son las nauseas que
aparecen en un 20-25 % de los pacientes al inicio del tratamiento, mejo-
ran con el tiempo y raramente obligan a su suspension. También se ha
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observado una mayor frecuencia de litiasis biliar, un ligero aumento de
la frecuencia cardiaca (fundamentalmente con liraglutida) y, aunque se
han notificado casos de pancreatitis, el riesgo no es significativamente
superior al de otros antidiabéticos®.

Por ficha técnica, no se deben utilizar en pacientes con insuficiencia
renal grave, excepto dulaglutida y liraglutida que se pueden utilizar si el
filtrado glomerular es mayor de 15 ml/min.

Finalmente, recordar que en Espafia solo estan financiados por el
Sistema Nacional de Salud en pacientes con un indice de masa corporal
mayor de 30 kg/m?. Ademas, por razones de coste-efectividad, la gufa
del National Institut for Clinical Excellence (NICE) recomienda priorizar su
utilizacién a pacientes con un IMC > 35 kg/m? y suspenderlos en aquellos
pacientes en los que a los 6 meses de iniciado el tratamiento no se alcanza
una reduccion de la HbATc superior al 1 % y una pérdida de peso superior
al 3 %3, recomendacion que ha sido recogida también en el algoritmo de la
redGDPS en Espafia®. GRADO D.

ISGLT2 (canagliflozina, dapagliflozina y empagliflozina)

Los ISGLT2 son otra alternativa a la intensificacion con insulina prandial
puesto que actlan por un mecanismo glucosurico independiente de la
insulina y, por tanto, complementan su accion. La mejora de la HbAlc se
acompafia de pérdida ponderal y reducciones de presion arterial, y sin
incremento del riesgo de hipoglucemia®. GRADO A.

Sin embargo, a diferencia de los ARGLP1, no disponemos de ensayos
clinicos comparativos frente a la intensificacién con multiples dosis de
insulina®.

Inicialmente, puede ser necesario reducir la dosis basal de insulina para
evitar la hipoglucemia, al igual que ocurre con los ARGLP1. GRADO D.

La adicion de un ISGLT2 en pacientes insulinizados tratados con pio-
glitazona podria reducir la retencion hidrosalina y, por tanto, el riesgo
de edemas vy hospitalizacion por insuficiencia cardiaca asociados a la
combinacion de insulina y pioglitazona'®. GRADO D.

En pacientes con enfermedad cardiovascular establecida serfan
preferibles empagliflozina y canagliflozina ya que han demostrado re-
ducciones de eventos cardiovasculares, aunque solo empagliflozina ha
mostrado reducciones significativas de la mortalidad cardiovascular y
total’>. GRADO A.

El principal efecto adverso de los ISGLT2 son las infecciones genita-
les, especialmente frecuentes en las mujeres y la deplecion de volumen.
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También se han descrito algunos casos de cetoacidosis en pacientes
tratados con insulina, y en el caso de canagliflozina, un pequefio incre-
mento del riesgo de fracturas y amputaciones.

No se recomienda su uso en pacientes con insuficiencia renal porque

son menos efectivos. Se deben suspender si el filtrado glomerular es
menor de 45 ml/min.
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Riesgo
cardiovascular

En los pacientes con diabetes tipo 2 es imprescindible un abordaje global
del riesgo cardiovascular (RCV).

Los pacientes diabéticos tienen un RCV inferior al de los pacientes no
diabéticos que han presentado un evento coronario’?.

Las mujeres con diabetes presentan mayor riesgo de mortalidad
coronaria en comparacion con los hombres, aunque el riesgo de morta-
lidad cardiovascular y total es similar en ambos sexos>.

Los pacientes con diabetes no se han de considerar inicialmente y de
forma sistematica como un equivalente coronario.

En general, no debe tratarse a la poblacion con diabetes mellitus tipo
2 con los mismos objetivos que los pacientes que han experimentado un
evento coronario (prevencion secundaria).

El RCV de las personas con diabetes con 10 a 15 afios de evolucion
puede equipararse al de los que han padecido un evento coronario*>¢7,

En pacientes con diabetes con mas de 10-15 afios de evolucion, y
especialmente en mujeres, debemos considerar su RCV equiparable al
de un paciente en prevencion secundaria.

También debemos considerar su RCV muy alto, cuando en cualquier
momento de su evolucion detectemos enfermedad vascular subclinica
(micro albuminuria, indice tobillo-brazo disminuido, placas de ateroma...).

A todo paciente con diabetes sin enfermedad cardiovascular clinica o
subclinica, o de menos de 10-15 afios de evolucion, se le ha de estimar el
riesgo cardiovascular para graduar la intensidad de nuestra intervencion
e informar al paciente® (Figura 1).
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La funcion que se ha de utilizar para la estimacién del riesgo vascular
en nuestro entorno es la derivada del estudio REGICOR®™ (punto de
corte > 10 %).

m Estratificacion del riesgo CV en pacientes con diabetes tipo 2

ECV establecida
B ECV subclinica S I (O N A e
Evolucion > 10-15 afios
» NO—» REGICOR
|

v v v v
<5% 5-9 % 10-14 % >14 %
Bajo Moderado Alto Muy alto

ECV: enfermedad cardiovascular

No esta recomendado el cribado rutinario de la cardiopatia isquémica
(Cl) en pacientes asintomaticos.

En pacientes que tengan un riesgo especialmente elevado, como
aquellos con evidencia de enfermedad arterial periférica o con un indice
de calcio coronario elevado o proteinuria, y en sujetos que deseen iniciar
un programa de ejercicio vigoroso, podria ser Util el cribado de CI'.

® Mensajes clave

® En los pacientes con diabetes tipo 2 es imprescindible un abor-
daje global del riesgo cardiovascular (RCV).

® En pacientes con diabetes con mas de 10-15 afios de evolucion,
y especialmente en mujeres, debemos considerar un RCV equi-
parable al de un paciente en prevencion secundaria.

@ Lafuncion que se ha de utilizar para la estimacion del riesgo vas-
cular en nuestro entorno es la derivada del estudio REGICOR®™
(punto de corte > 10 %).
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Hipertension
arterial

Prevalencia de la hipertension arterial

La hipertension arterial (HTA) es el factor de riesgo cardiovascular mas
prevalente en las personas con diabetes mellitus (DM) en Espafia. Segin
el estudio Di@bet.es', la prevalencia de la HTA en pacientes con DM
conocida es del 83 % vy, en aquellos individuos con DM no conocida, del
79 %. Un estudio sobre la presencia de comorbilidades y complicaciones
en paciente con DM tipo 2 (DM2) en el Pafs Vasco?, encontré una preva-
lencia de HTA del 73 %. En el estudio NHANES?, en Estados Unidos, hasta
el 87 % de los pacientes con DM2 padecian también HTA.

Definicion de HTA

Las principales guias de practica clinica en diabetes mellitus recomien-
dan que la presion arterial (PA) sea medida por personal entrenado a tal
efecto y en condiciones Optimas por parte del paciente, del entorno y
de los aparatos de medida. Las recomendaciones de la ADA* (American
Diabetes Association 2017) realzan el valor de la monitorizacion de la pre-
sion arterial @ domicilio (AMPA) y de la monitorizacién ambulatoria de la
pension arterial (MAPA) que nos pueden ayudar a conocer la existencia de
hipertension arterial de bata blanca, hipertension enmascarada y otras
discrepancias con las mediciones realizadas de forma clasica (Tabla 1).

La HTA®se define como una presion arterial sistolica, PAS > 140 mmHg,
y/0 una presion arterial diastolica, PAD > 90 mmHg, segun la evidencia
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derivada de los ensayos clinicos que indican que, en pacientes con estos
valores de presion arterial, las reducciones inducidas por tratamiento
farmacolodgico son beneficiosas al reducir las complicaciones. Utilizamos
los mismos valores para clasificar como hipertensos a los jévenes, adul-
tos de mediana edad y ancianos, mientras que se adoptan otros criterios,
basados en percentiles, para nifios y adolescentes.

1] Niveles de presion arterial diagnosticos de hipertension arterial

etodo ae eadldad - O d 24 A. dla O d

T.A. clinica > 140 y/0 >90
MAPA diurno > 135 y/0 > 85
MAPA nocturno >120 y/o >70
MAPA 24 horas >130 y/o >80
AMPA >135 y/0 >85
Guia ESH/ESC®. Guia de la National Heart Foundation®.

Cuando empezar a tratar la hipertension arterial en personas
con diabetes

El tratamiento farmacolégico debe iniciarse cuando los pacientes tienen
cifras de presion arterial sistélica persitente > 140 mmHg y/o cifras de
presion arterial diastdlica = 90 mmHg. El objetivo final de tratar la hi-
pertension arterial es prevenir la enfermedad cardiovascular, sobre todo
la enfermedad cerebrovascular (ACVA), y minimizar la progresién de la
enfermedad renal y la retinopatia’.

En la actualidad, disponemos de evidencia cientifica que apoya el tra-
tamiento de pacientes con diabetes tipo 2 y una presion arterial sistélica
mayor de 140 mmHg usando cualquier tipo de los farmacos antihiper-
tensivos. Esta revision sistematica y metanalisis (Bunstrom?®) también
nos indica que en las personas con diabetes y presion arterial sistdlica
menor de 140 mmHg el tratamiento antihipertensivo se asocia con un
incremento del riesgo de muerte cardiovascular.

La ADA?® aconseja un inicio precoz del tratamiento farmacoldgico en los
pacientes con cifras de presion arterial > 140/90 mmHg una vez que las
medidas higiénico-dietéticas no han sido capaces de conseguir los objetivos
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de control. Ademas, recomienda el uso de tratamiento combinado en
aquellas personas con diabetes y presion arterial = 160/100 mmHg.

El tratamiento de la hipertension arterial ha demostrado ser la
medida mas coste-efectiva en el manejo de los factores de riesgo car-
diovascular'™.

En los adultos mayores de 60 afios, deberfamos iniciar el tratamiento
farmacologico si las cifras de TAS permanecen en valores mayores de
150 mmHg".

Objetivos de control en pacientes hipertensos con diabetes
mellitus

Las guias de practica clinica mas importantes aconsejan objetivos tera-
péuticos diferentes. De tal forma que la American Diabetes Association
(ADA)?y el Eighth Joint National Commitee'? abogan por unos objetivos de
140/90 mmHg de presion arterial sistélica y diastdlica, respectivamente.

La European Society of Hypertension (ESH/ESC)> nos recomienda
alcanzar un buen control con PAS < 140 mmHg y la PAD < 85 mmHg.
El programa de educacion para la hipertension de Canada®™ (CHEP) nos
propone unas cifras < 130/80 mmHg (Tabla 2).

1101 =14 Objetivos de presion arterial en adultos con diabetes e
hipertension (no embarazadas)

OBJETIVO TAS OBJETIVO TAD

ADA <140 mmHg <90 mmHg

JNC 8 <135 mmHg <80 mmHg
ESH/ESC <140 mmHg <85 mmHg
Canadian (CHEP) <130 mmHg <80 mmHG

La ADA® recomienda cifras objetivo <140/90 mmHg, excepto para
pacientes con alto riesgo cardiovascular, especialmente expuestos a
accidente cerebrovascular, en cuyo caso podemos recomendar cifras
<130/80 mmHg. Un objetivo de PA diastolico menor de 80 mmHG puede
ser apropiado sila esperanza de vida es larga, si existe enfermedad renal
cronica, si hay albuminuria u otros factores de riesgo como tabaquismo,
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dislipemia u obesidad. Cifras menores de 70 mmHg se asocian a mayor
riesgo de mortalidad™ (Tabla 3).

En ancianos fragiles puede ser razonable mantener la presion arterial
por debajo de 150/90 mmHg. Debe evitarse reducir la presion arterial
por debajo de 120/70 mmHg'™.

Tratamiento no farmacolégico

Las medidas higiénico-dietéticas deberian ser utilizadas en todos los
pacientes con diabetes y HTA, y también en aquellos con PAS 120-139
mmHg o con PAD 80-89 mmHg. Estas medidas incluyen:

a) Pérdida de peso si existe sobrepeso u obesidad.

b) Ejercicio fisico, que en principio debe ser aerdbico, con una actividad
minima de 30 minutos, cuatro o cinco veces por semana.

Alimentacién pobre en sal y rica en frutas y verduras.
Reduccion de grasas saturadas.

Aumento de los acidos grasos insaturados.
Abandono del tabaco.

Reduccion de la ingesta de alcohol (maximo 3 U/dia).

-
x>0 22

Tratamiento farmacologico

La eleccion del tratamiento farmacoldgico deberia basarse en la capaci-
dad de determinados farmacos en disminuir la mortalidad, los eventos
cardiovasculares y prevenir la progresion de la enfermedad renal’. Para
ello disponemos de: inhibidores de la enzima convertidora de angioten-
sina (IECA), antagonistas de los receptores de la angiotensina Il (ARA 1),
tiazidas y/o antagonistas del calcio dihidropiridinicos.

Hasta fechas recientes, la ADA, la American Society of Hypertension
y la International Society of Hypertension recomendaban las inhibidores
del sistema renina angiotensina (IECAS o ARA Il) como primera linea de
tratamiento en pacientes hipertensos con diabetes mellitus. La Sociedad
Europea de Hipertension vy el Joint National Commitee of Prevention,
Detection Evaluation and Treatment abogaban por el uso de cualquier
tratamiento antihipertensivo, pero, de forma preferente, IECAs o ARA Il
en pacientes con microalbuminuria o proteinuria’.
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Un reciente metanalisis de Bangalore', que incluyd 19 ensayos clini-
cos randomizados y controlados con un total de 25.414 pacientes con
diabetes, encontro que los inhibidores del sistema renina angiotensina se
asociaron a un riesgo similar de muerte en general, de muerte cardiovas-
cular, infarto de miocardio, angina de pecho, ACVA, insuficiencia cardiaca
y resvascularizacion cuando se compararon con otros antihipertensivos
(tiazidas, antagonistas del calcio o betabloquenates). Tampoco hubo
diferencias en los resultados referentes a enfermedad renal terminal.
Reducir los niveles de presién arterial hasta las cifras objetivo es el factor
mas importante para disminuir eventos cardiovasculares.

La Guia NICE'™, 2015, considera a los IECA como farmaco de primera
eleccion en los pacientes con DM, excepto en los pacientes afro-caribe-
fios (ICEAS + tizaidas o IECAS + calcio antagonistas de eleccion) y mujeres
fértiles (preferentemente calcio antagonistas).

Los IECA o los ARA 1" son obligatorios como tratamiento farmaco-
l6gico en pacientes con macroalbuminuria (> 300 mg/gr) o con filtrado
glomerular estimado < 60 ml/min/1,73m? En los estadios iniciales de
enfermedad renal cronica lo mas importante es el control tensional.

Finalmente, se debe recordar que alguno de los tratamientos que
utilizamos para el control glucémico puede reducir la presion arterial de
forma importante, caso de los iSGLT2, lo que puede aumentar el efecto
de los farmacos antihipertensivos que usamos de forma habitual.

1F:1s] ERel Objetivos de control en pacientes con diabetes e hipertension
arterial?

- Todos los pacientes con DM2 y PAS/PAD persistentemente superior a 140/90
mmHg han de iniciar tratamiento farmacolégico antihipertensivo. GRADO A.

- En general, las cifras objetivo de PAS/PAD en los pacientes diabéticos y con
hipertensién son < 140/90 mmHg. GRADO A.

- En general, las cifras objetivo de PAS/PAD en los pacientes diabéticos y con
nefropatfa diabética son < 140/90 mmHg. GRADO C.

- En pacientes jovenes, en aquellos con larga expectativa de vida o alto riesgo de
ictus, se recomienda un nivel de PAS < 130 mmHg. GRADO D.

- En pacientes con elevada excrecion urinaria de albdmina (> 500 mg/dfa), se
recomienda un nivel de PAS/PAD < 130/80 mmHg. GRADO D.

La reduccion farmacolégica de las cifras de PA se ha de lograr sin producir
efectos adversos significativos. GRADO D.
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Dislipemia

El abordaje de la dislipemia debe hacerse en el contexto de la evaluacién
del riesgo cardiovascular (RCV) global. Los pacientes que mas se benefi-
cian de intervenciones intensas son los de alto RCV, sin embargo, el ma-
yor numero de eventos cardiovasculares (ECV) se da en la poblacién con
RCV medio y bajo por lo que es necesario una intervencién comunitaria
para promocionar habitos de vida saludables y asf reducir los factores de
riesgo cardiovascular.

La dislipemia en el paciente con diabetes tiene unas caracteristicas
especificas, con alteraciones cuantitativas y cualitativas:

m Alteraciones cuantitativas:

- Valores bajos de HDL-colesterol (HDL-c), es la alteracion mas fre-
cuente.

- Aumento de triglicéridos y VLDL-colesterol.

— Alteraciones variables del colesterol total y LDL-colesterol (LDL-c),
habitualmente aumentos discretos de sus niveles.

@ Alteraciones cuantitativas:

- Las particulas de LDL-c son mas pequefias, densas y modificadas
por lo que poseen un perfil mas aterogénico. No son reconocidas
por el receptor de LDL hepatico y se eliminan via macréfagos favo-
reciendo el desarrollo de la placa de ateroma.

Objetivos de control

El objetivo principal para el tratamiento de la dislipemia en la diabetes es
el LDL-c.
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El colesterol no-HDL, que consiste en sustraer al colesterol total el
HDL-c, refleja las concentraciones de lipoproteinas consideradas atero-
génicas y no solo del LDL-c. Es Util cuando los triglicéridos son mayores
de 400 mg/dl y se aconseja su determinacién para el seguimiento del
tratamiento ya que no se precisa que el paciente esté en ayunas. Las
cifras objetivo son 30 mg/dl mas que las de LDL-c.

Las guias de practica clinica nos proponen distintos enfoques:
® Tratamiento con estatinas titulando la dosis hasta conseguir el objeti-

vo propuesto de LDL-c!
® Tratamiento con una dosis estandar de estatinas realizando un con-

trol periddico de los lipidos para evaluar la respuesta al tratamiento

y la adherencia al mismo.2* Recomiendan las diferentes estatinas en

funcién de su potencia para reducir el LDL-c. (Tabla 7).

1F:1e] =l Tratamiento con estatinas de intensidad alta y moderada

Tratamiento con estatinas de alta | Tratamiento con estatinas de moderada

intensidad ({ LDL-c > 50 %) intensidad ({ LDL-c de 30 % a 50 %)
+ Atorvastatina 40-80 mg + Atorvastatina 10-20 mg
+ Rosuvastatina 20-40 mg + Rosuvastatina 5-10 mg

+ Simvastatina 20-40 mg
+ Pravastatina 40-80 mg
+ Lovastatina 40 mg

- Fluvastatina 80 mg

+ Pitavastatina 2-4 mg

Para valorar y prevenir el riesgo cardiovascular en el paciente con
diabetes se recomiendan las tablas del proyecto REGICOR? funcion
calibrada y validada externamente para la poblacion espafiola. Los pa-
cientes con diabetes que tengan antecedentes familiares de ECV precoz
(hombres < 55 afios y mujeres < 65 afios), un indice tobillo/brazo < 0,9,
un aumento del grosor de la intima media de la arteria carotidea o una
calcificacion de la arteria coronaria, deben reclasificarse en un grupo de
riesgo superior”.

Las tablas de calculo de riesgo no deben utilizarse en las siguientes si-
tuaciones: en prevencion secundaria, en pacientes mayores de 75 afios,
en pacientes con una hipercolesterolemia franca y en casos de hiperco-
lesterolemia familiar u otros trastornos genéticos.
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Las estatinas son efectivas en la prevencion secundaria de la ECV, por
lo que se aconseja su uso independientemente de las cifras de coleste-
rol. Asimismo, son efectivas en la prevencion primaria de la ECV en los
pacientes con alto riesgo cardiovascular. Se consideran diabéticos de alto
riesgo cardiovascular aquellos que tienen un RCV > 10 %, una enferme-
dad renal o una diabetes de 15 o0 mas afios de duracion'6,

Recomendaciones para el tratamiento

Podemos optar por tratar hasta conseguir un determinado objetivo de
LDL-c. En este caso, se recomienda titular la dosis de estatina hasta con-
seguir el objetivo de LDL-c < 100 mg/dl en prevencion primaria 0 menor
de 70 mg/dl en prevencion secundaria. Sino es posible, se considera que
el tratamiento es efectivo si se consigue una reduccion de al menos un
40 % del colesterol no-HDL?.

En esta guia se recomienda, al igual que en otras guias de practica
clinica®’, el tratamiento basandonos en el RCV del paciente (Tabla 2).

1F:1s] =173 Recomendaciones para pautar estatinas

- Diabéticos con enfermedad cardiovascular establecida, estatinas a dosis altas
(GRADO A).

- Diabéticos con un RCV > 10 %, estatinas a dosis bajas/moderadas (GRADO B).

- Diabéticos con disminucion del FG o con albuminuria, estatinas a dosis bajas/
moderadas (GRADO C).

- Diabéticos de larga evolucién, estatinas a dosis bajas/moderadas (GRADO C).

-+ Diabéticos con CT >320 o LDLc > 240 sin FRCV, estatinas a dosis moderadas
(GRADO ().

Plan terapéutico

@ |Intervencion sobre los habitos de vida, promoviendo estilos de vida
cardiosaludables: dieta mediterranea, aumento de la actividad fisicay
abandono del tabaco si es fumador.

@ Tratamiento farmacologico: el tratamiento de eleccién son las estatinas.

La eleccion dependera entre otras cosas de la potencia a la hora de
reducir el LDL-c, de la via metabdlica utilizada, de su lipofilia y de su

Guia de diabetes tipo 2 para clinicos 107



capacidad para producir metabolitos activos. Hay que prestar aten-
cion a sus efectos secundarios en especial ante situaciones que au-
mentan el riesgo de rabdomiolisis (mayores de 75 afios, insuficiencia
renal, hipotiroidismo, consumo excesivo de alcohol o combinaciones
con farmacos que pueden aumentar el riesgo de presentar toxicidad
muscular) monitorizando en estos casos los niveles de creatinina
cinasa (CK).

En caso de sintomas musculares debidos al tratamiento con estatinas,
se puede optar por suspender temporalmente la estatina utilizada,
cambiar a otra, administrarla en dias alternos o dos veces por sema-
na, reducir la dosis y/o combinarla con otro farmaco hipolipemiante®.

Existen pocos datos respecto a los riesgos vy los beneficios del tra-
tamiento en diabéticos mayores de 75 afios. En ancianos, el factor de
riesgo mas importante es la edad y las tablas de riesgo tienen menos
capacidad de prediccion; ademas, los pacientes mayores de 75 afios no
estan representados en ninguna tabla de riesgo coronario o cardiovascu-
lar. Por tanto, los objetivos y, en su caso, el tratamiento deberan decidirse
de manera individualizada y consensuada con el paciente en base al RCV,
la valoracion funcional y la expectativa de vida, poniendo especial interés
en evitar los posibles efectos adversos de los tratamientos'2257,

Se aconseja realizar un primer control a las 6-8 semanas tanto del
perfil lipidico como de las transaminasas y CK si procede. La frecuencia
del seguimiento posterior va a depender de varios factores, entre ellos
del RCV, la comorbilidad asociada, los tratamientos concomitantes y el
tipo de tratamiento instaurado para su dislipemia.
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m Obesidad

La obesidad es una enfermedad crénica, compleja y multifactorial, cada
vez mas prevalente en nuestra sociedad, producida por una acumulacion
patoldgica de grasa'.

Se define por un porcentaje de masa grasa superior al 25 % envarones
y al 33 % en mujeres®. Por consenso se utiliza el Indice de Masa Corporal
(IMC) para su diagndstico, clasificacién y seguimiento, y se recomienda su
medicién al menos una vez al afio' para el diagndstico y seguimiento tras
instaurar tratamiento.

Los criterios definidos por la OMS (Tabla 1) contindan siendo reco-
mendados para la clasificacion diagndstica (GRADO A)'. Sin embargo, el
IMC no discrimina entre masa grasa y magra, y resulta menos Util en su-
jetos de baja estatura, edad avanzada, muy musculosos, o con retencion
hidrosalina. Como mejor indicador de la grasa abdominal y perivisceral,
se utiliza el perfmetro de cintura (PC) que se mide con el sujeto en bipe-
destacion en el punto medio entre el borde inferior del reborde costal y
la cresta iliaca, en un plano paralelo al suelo. No resulta Util en sujetos
con IMC = 35 kg/m? (Tabla 2).

Investigadores de la Clinica Universitaria de Navarra han desarrollado
una ecuacion, el CUNBAE (Clinica Universitaria de Navarra-Body Adipo-
sity Estimator)®, que estima la masa grasa, utilizando como variables la
edad, el sexo y el IMC, y puede resultar util en clinica, menos en sujetos
deportistas muy musculados (disponible en: www.onlinetrainer.es/CUN-
BAE.php).
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1F:1s1 N Clasificacion de la OMS segin el IMC

Obesidad IlI
(mérbida)
18,5-24,9 25-29,9 30-34,9 35-39,9 >40
IMC: peso (kg)/talla (m)?.

Normopeso Sobrepeso Obesidad | Obesidad Il

1Fz]o) 4 Valores de perimetro abdominal (cm) que definen
obesidad abdominal

Hombres Mujeres

>102 >88

Obesidad y comorbilidades

Aparte de la diabetes mellitus tipo 2 (DM2), numerosas enfermedades
crénicas y varios tipos de canceres se asocian a la obesidad (Tabla 3).

1F-10) =18 Comorbilidades asociadas a la obesidad

- Diabetes mellitus tipo 2 (44 % mas frecuente en obesos)

+ HTA (25-30 % mas frecuente en obesos)

+ Céncer de colon, recto, mama en mujeres postmenopdusicas, endometrio,
rifidn, eséfago y pancreas

+ Apnea del suefio

- Trastornos del animo y ansiedad

+ Enfermedad hepatica no alcohdlica

- Artrosis de cadera y rodilla

Beneficios de la pérdida ponderal

Los beneficios son evidentes con pérdidas moderadas de peso entre un
3-5 %. En pacientes con DM2, pérdidas entre un 5y un 10 % reducen
hasta un 1 % la hemoglobina glucosilada y disminuye la necesidad de
farmacos para normalizar la glucemia, ademas de disminuir la presion
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arterial tanto sistélica como diastdlica y la necesidad de farmacos antihi-
pertensivos®. Los beneficios son mayores con pérdidas superiores.

La cirugfa baridtrica también ha mostrado reduccién de eventos
cardiovasculares mortales y no mortales, ademas de otros beneficios
(mejorfa de la diabetes y otros factores de riesgo cardiovascular, cancer,
sindrome de apnea del suefio, dolor articular y calidad de vida)®.

Plan terapéutico

Se aconseja priorizar la intervencion en pacientes con obesidad y con
sobrepeso si tienen otros FRCV (GRADO A)".

Muchos pacientes desconocen el riesgo real de esta enfermedad,
por lo que se recomienda informar del aumento de riesgo (mayor cuanto
mayor es el IMC) de enfermedad cardiovascular, diabetes mellitus y todas
las causas de mortalidad (GRADO A)'.

Un exceso de ingesta energética que supera al gasto sigue siendo
la principal causa del aumento de grasa’, por tanto, para conseguir la
pérdida de peso, es necesario crear un déficit de energfa, disminuyendo
ingesta (dieta), aumentando gasto (actividad fisica), o ambos.

Con la intencién de conseguir una pérdida de peso entre un 5-10 %
en seis meses, se recomienda una intervencion intensiva, consistente en
dieta con moderada restriccion calérica, aumento de la actividad fisica, y
apoyo motivacional, con un seguimiento activo, por ejemplo 14 sesiones
en 6 meses, seguido de contactos mensuales durante al menos el primer
afio, y posteriores visitas de seguimiento (o contactos telefénicos), para
asegurar el mantenimiento y evitar la reganancia de peso®®.

El aporte caldrico puede reducirse a través de alguna de las propues-
tas sefialadas en la Tabla 4.

1F-10) =128 Restriccion caldrica

a) Dieta entre 1.200-1.500 kcal/dia para mujeres y entre 1.500-1.800 kcal/dfa en
varones

b) Déficit de energfa de entre 500-750 kcal/dfa, respecto a la ingesta habitual

€) Prescripcién de dieta restrictiva en algln tipo de alimentos (ricos en carbo-
hidratos, bajos en fibra o altos en grasa), con intencién de crear un déficit
energético
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Se recomienda realizar cambios en el patrén de alimentacion habitual
y promover una alimentacion saludable, esto es: un mayor consumo de
verduras y frutas, cereales integrales (menor evidencia), lacteos bajos en
grasa, pescado, legumbres y frutos secos; ademas de disminuir la ingesta
de carne, especialmente la procesada, y alimentos azucarados, sobre
todo las bebidas?.

Diferentes patrones dietéticos, entre ellos la dieta mediterranea,
dieta baja en carbohidratos, dieta vegana, o dieta hiperproteica, se han
mostrado efectivos en el paciente con DM2. Con una restriccién caldrica
adecuada, si bien a corto plazo las dietas bajas en carbohidratos vy las
hiperproteicas producen una mayor pérdida de peso, a largo plazo no
parece existir diferencia, por lo que la eleccion de una u otra dependera
de las preferencias individuales.

Es posible que factores genéticos y epigenéticos, asi como la mi-
crobiota condicionen una respuesta individual a la dieta y la actividad
fisica, y es necesario estar pendiente de investigaciones futuras en este
sentido.

Se recomienda evitar el sedentarismo y la prescripcion personalizada
de una combinacién de ejercicio fisico anaerdbico y aerébico durante 30
minutos al dia, 5 dias a la semana.

El uso de farmacos esta indicado en pacientes con obesidad (IMC >
30 kg/m?) o sobrepeso con IMC >27 kg/m? en los que no ha sido posible
una pérdida > 5 % en 6 meses exclusivamente con un programa de
dieta y ejercicio fisico, que no obstante debe mantenerse. Actualmen-
te, en Espafia disponemos de dos farmacos: orlistat (un inhibidor de
la lipasa pancredtica de administracién oral) y, recientemente, se ha
comercializado liraglutida 3,0 mg (un agonista del receptor GLP-1, de
administracién subcutdnea) (ninguno esta financiado por el Sistema
Nacional de Salud).

La cirugia bariatrica esta recomendada en pacientes adultos con
IMC > 40 o > 35 con comorbilidades, mientras que en pacientes con
IMC < 35 no hay evidencias ni a favor ni en contra.
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® Mensajes clave

@ Serecomienda medir el IMC anualmente como minimo y utilizar
los criterios diagndsticos definidos por la OMS. GRADO A.

@ Pérdidas de peso mantenidas del 3-5 % producen importantes
beneficios, mayores si la pérdida es mayor. GRADO A.

@ Con restricciéon caldrica adecuada, varios patrones dietéticos se
han mostrado efectivos para la pérdida de peso en el paciente
con sobrepeso/obesidad y diabetes mellitus tipo 2 y la eleccion
dependera de preferencias individuales.
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El consumo de tabaco es un importante factor de riesgo de enfermedad
y muerte, ademas de ser la primera causa de enfermedad, invalidez y
muerte evitable en Espafia”.

El consumo de tabaco incrementa el riesgo de padecer DM2?, en
fntima relacion con el nimero de cigarrillos consumidos?, recomendando
por ello no iniciar o interrumpir su consumo (GRADO B).

El abandono del tabaco siempre acarrea beneficios para la salud,
incluso siya se han desarrollado enfermedades relacionadas con el taba-
co? con la mejor relacion coste-efectividad (GRADO A).

Su retirada disminuye el riesgo de cancer de pulmén y otros tipos de
cancer, infarto agudo de miocardio, accidente cerebrovascular y enfer-
medad pulmonar obstructiva crénica (GRADO A)*, unido a una mejorfa
de parametros metabdlicos, asf como un descenso de la presién arterial
y de la albuminuria en el plazo de un afio®.

La mayorfa de personas que han dejado de fumar lo han hecho por
Su cuenta, y a veces con apoyo de amigos o familiares, en muchos casos
tras dos o tres intentos®.

Para algunas personas, el tratamiento sustitutivo con nicotina es una
ayuda valiosa, hay diversas terapias de apoyo que han ayudado a algunos
fumadores a su abandono®.

El consejo breve (oportunista, claro, firme y personalizado) para dejar
de fumar y ademas formulado por distintos profesionales se recomienda
en todos los pacientes y aumenta el volumen de abandonos, unido a su
repeticion en periodos largos de tiempo (GRADO A)°.

116 Recomendaciones de la redGDPS



La US Preventive Services Task Forces (USPSTF) recomienda hacer
anamnesis sobre el consumo de tabaco a todos los adultos y facilitar
intervenciones para conseguir el abandono del tabaco en los fumado-
res (GRADO A)’, y que desde Atencion Primaria (AP) se intervenga para
prevenir el consumo de tabaco en nifios y adolescentes, mediante la
educacion e intervenciones breves (GRADO B)®.

La evaluacion constante y minuciosa del consumo de tabaco es esen-
cial para evitar el habito o también para alentar a su abandono, incluyen-
do el consejo de dejar fumar y otras terapias, como un componente mas
de la asistencia médica habitual de la diabetes.

Se recomienda preguntar en cada visita por el consumo de tabaco
a las personas mayores de 10 afios y registrar el consumo en la historia
clinica® (GRADO A), con una periodicidad minima de una vez cada 2 afios,
sin ser necesario reinterrogar a los mayores de 25 afios que no han fu-
mado nunca (Tablas 1y 2).

Todas las personas que fuman deben recibir un consejo claro y per-
sonalizado para el abandono del tabaco, debe ofrecérseles ayuda para
dejar de fumar y fijar un seguimiento minimo en las primeras semanas
tras dejar de fumar (GRADO A)?, asi como ser incluido dentro de la asis-
tencia habitual en la Diabetes (GRADO B)'™ (Figura 1).

Intervenciones dependiendo de la predisposicion
del paciente

Intervenciones
y objetivos

Sin deseo Abandono en los Abandono en
de abandono préoximos 6 meses el préximo mes
= Dar material = Estrategias = Intervencioén cognitiva
informativo motivacionales y conductual
= Ofrecer ayuda = Beneficios = Abordaje sindrome

permanente = Fomentar autonomia  de abstinencia
= Tratamiento con farmacos
= Seguimiento
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1F:1s] =15l Propuesta de intervencién sobre el consumo de tabaco

La estrategia de las 5 Aes®

(ASK: preguntar) anamnesis sistematica al paciente sobre el consumo de tabaco

(ADVISE: aconsejar) instar al abandono del tabaco

(ASSES: evaluar) valorar su predisposicion segun grado de dependencia (test de
Fagerstrém)y motivacion (test de Richmond)

(ASSIST: ayudar) a cada persona fumadora en el intento de abandono

(ARRANGE: organizar) fijar visitas de seguimiento

1F:1e) =124 Calculo del grado de motivacion y de dependencia

Calculo breve grado de motivacién

Célculo breve grado de dependencia

1.;Desea dejar de fumar? 1. ¢N° de cigarrillos diarios?

Puntuacion
>30(3); 21-30 (2); 11-21 (1); <10 (0)

2. /Tiene una fecha decidida para 2. [Tiempo entre levantarse y primer cigarrillo?
dejarlo? i/menos de 6 meses? Puntuacion

<5'(3); 5-30'(2); 31-60' (1), >60’ (0)

Alta motivacion: Si (2 preguntas) Dependencia:
Alta motivacion: intentos previos Alta (5-6); moderada (3-4); baja (0-2)

Es importante valorar el consumo global de tabaco debido al efecto

acumulativo seguin su nivel de exposicién, valorado por:

indice de paquetes afio (IPA): n° cigarrillos dia x n° affos fumando/20.

Riesgo asociado para el desarrollo de enfermedades (despistaje de
EPOC en pacientes mayores de 40 afios con sintomas e IPA >10 pa-
qguetes/afio).

Predisposicion para el abandono (escala de Prochaska y DiClemente).
Grado de dependencia y de motivacion.
Se debe recomendar que no fumen cigarrillos ni el consumo de otros

productos de tabaco a todos los pacientes (GRADO A)'°, ni tampoco
cigarrillos electrénicos (GRADO D)™,
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Estd demostrado el coste-efectividad del tratamiento con farmacos,

mediante indicacion de terapia sustitutiva de nicotina (parches de 16 0 24
horas, caramelos o chicles de accion rapida) y de farmacos orales (bupro-
pion y, sobre todo, vareniclina), con beneficio demostrado de tratar con
terapia combinada de nicotina o bien terapia simple de nicotina unida a
farmacos orales, acordando con el paciente el tratamiento a seguir.

No se aconseja el uso de cigarrillos electronicos como alternativa,

carecen de evidencia suficiente mas saludable que los cigarrillos o facili-
tadores del abandono del tabaco.

® Mensajes clave

@ El consumo de tabaco es un importante factor de riesgo de
enfermedad y muerte, ademas de ser la primera causa de enfer-
medad, invalidez y muerte evitable en Espafia, incrementando el
riesgo de padecer una DM2, en intima relacién con el nimero de
cigarrillos consumidos.

® Se recomienda el consejo breve (oportunista, claro, firme vy
personalizado) para dejar de fumar en todos los pacientes, ya
que aumenta el volumen de abandonos, unido a su repeticion
en periodos largos de tiempo, y debe ser incluido dentro de Ia
asistencia habitual en la diabetes.
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Antiagregacion en pacientes
con diabetes

Es conocido que los pacientes con diabetes tienen mayor riesgo cardio-
vascular (RCV) que la poblacién general no diabética por lo que puede
contemplarse la aspirina (acido acetil salicilico) como una opcién tera-
péutica.

Aspirina en prevencion primaria

Un metanalisis' compuesto por 6 ensayos en prevencion primariay 16 en
prevencion secundaria de eventos cardiovasculares (CV), puso de mani-
fiesto que la aspirina reduce Unicamente un 12 % el riesgo de eventos CV
(0,51 % aspirina vs control 0,57 % por afio, p = 0,0001) (RR: 0,88, IC 95 %:
0,82-0,94); a expensas de una menor incidencia del infarto de miocardio
(IM) no fatal (0,18 % vs 0,23 % por afio, p < 0,0001). Hubo diferencias por
sexos ya que redujo significativamente mas los eventos CV en hombres
que en mujeres. El efecto neto sobre el accidente cerebrovascular (ACV)
no fue significativo, pero la aspirina redujo significativamente el ACV en
las mujeres pero no en los varones. Estas diferencias por sexos no se
observaron en los 16 ensayos de prevencion secundaria.

Los posibles efectos beneficiosos de la aspirina se ven contrarresta-
dos por un aumento importante de las hemorragias gastrointestinales y
extracraneales (0,10 % vs 0,07 % por afio, p < 0,0001) (RR: 1,54, IC 95 %:
1,30-1,82).

En un metandlisis reciente? de 10 ensayos que evaluaron la eficacia
de la administracion de aspirina en comparacion con placebo o ningin
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tratamiento para la prevencién primaria de eventos CV en pacientes dia-
béticos, logré una pequefia aunque significativa reduccion de eventos CV
mayores (RR: 0,90, IC 95 %: 0,81-0,99). Pese a lograrse esta reduccion en
el efecto neto de todos los eventos CV, la aspirina no redujo los eventos
CV cuando se consideraban separadamente como: IM, ACV ni la morta-
lidad por todas las causas. Los analisis de subgrupos sugirieron que el
efecto de la aspirina en los eventos CV mayores diferfa por el RCV previo,
el cumplimiento de la medicaciony el sexo.

Otros metanalisis®> con aspirina en pacientes con diabetes en
prevencion primaria no mostraron una reduccion significativa en los
resultados finales de eventos CV aunque hubo también diferencias por
sexos. La explicacion a estos datos pudiera ser debida a la disminucion
de la eficacia de la aspirina en la supresion de la funcion plaquetaria en
pacientes con diabetes.

No hay evidencia suficiente para utilizar la aspirina como estrategia de preven-
cién primaria en las personas con diabetes. GRADO A.

Aspirina en prevencion secundaria

Los metanalisis publicados hasta este momento demuestran de manera
clara que la aspirina reduce el riesgo de IM, ACV y muerte CV en pacien-
tes de alto riesgo (IM agudo o IM previo, angina inestable, ACV isquémico
y enfermedad arterial periférica)® (Figura 1).

Los antagonistas del receptor P2Y12 en combinacion con aspirina se
deben utilizar durante al menos un afio después de un sindrome corona-
rio agudo’, pudiendo tener beneficios mas alla de este periodo.

Dosis de aspirina

Muchos investigadores han estudiado la dosis de aspirina 6ptima nece-
saria para obtener estos beneficios. Hay poca evidencia para apoyar una
dosis especifica. Las dosis diarias medias mas utilizadas en los ensayos
clinicos en pacientes con diabetes variaron entre 50 y 650 mg, pero la
mayorfa se realizaron en el intervalo de 100-325 mg/dia. La evidencia
disponible proviene fundamentalmente de estudios en prevencién
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secundaria, estos estudios sostienen que las dosis mayores de 75 a
81 mg/dia no mejoran la eficacia, y que las dosis mas altas estan asocia-
das con una mayor incidencia de eventos, principalmente relacionados
con sangrado gastrointestinal. El analisis de subgrupos post-hoc del
ensayo CARISMAE, no encontro diferencias entre las dosis iguales o ma-
yores de 100 mg/dia y las menores en la reduccion de los eventos CV. La
inhibicién casi completa de la enzima COX-1 se consigue con dosis muy
por debajo 162 mg, y, en general, los estudios han demostrado que altas
dosis de aspirina aumentan el riesgo de complicaciones hemorragicas
sin proporcionar una mayor reduccion de eventos vasculares.

-+ Laaspirina 100 mg/dia se debe indicar en prevencion secundaria en las perso-
nas con diabetes y enfermedad CV previa. GRADO A.

- La terapia antiplaquetaria dual debe administrarse durante un afio después
de un sindrome coronario agudo con colocacién de un stent pero puede tener
beneficios mas alla de este periodo. GRADO A.

- En prevencién secundaria, en las personas con diabetes y enfermedad CV
previa y alergia a la aspirina, o cuando esta no es apropiada, el clopidogrel
(75 mg/dia) es la alternativa adecuada. GRADO B.

Efectos secundarios de la aspirina

Uno de los principales efectos adversos de la aspirina es el sangrado. Un
importante estudio® encontré un aumento de la hemorragia extracra-
neal que requiere transfusion u hospitalizacion (RR: 0,86; 1C 95 %: 0,67-
1,11) en aquellos que tomaron aspirina sin beneficio en la reduccién de
eventos CV. Para determinar la incidencia de episodios de sangrados
gastrointestinales e intracraneales en personas con y sin diabetes que
tomaban aspirina, se realizé un estudio® sobre 186.425 individuos que
fueron tratados con dosis bajas de aspirina (< 300 mg/dia) y 186.425
controles emparejados sin el uso de esta con una duracion de 5,7 afios.
La tasa de incidencia global de eventos hemorragicos fueron 5,58, IC
95 %: 5,39-5,77 por 1.000 personas/afio para los usuarios de la aspirina,
y 3,60, 1C 95 %: 3,48-3,72 por 1.000 personas/afio para aquellos que no
tomaban aspirina.

La aspirina no incrementa la incidencia de las hemorragias retinia-
nas en los pacientes incluidos en el estudio ETDRS™. La gravedad y
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la duracion de estas hemorragias no se vieron afectadas de manera
significativa por el uso de la aspirina.

Este estudio demuestra que la aspirina no aumenta el riesgo del
desarrollo de la retinopatia diabética y, por lo tanto, no existen contrain-
dicaciones oculares para su uso en personas con diabetes.

- Eluso de aspirina se asocia con un mayor riesgo de hemorragia importante en
individuos con y sin diabetes. GRADO A.

- No existe relacion entre el uso de agentes antiplaguetarios como la aspirina y
el riesgo de desarrollo de retinopatia diabética. GRADO A.

m Recomendacion antiagregacion en pacientes con diabetes

Antiagregacion
y diabetes

Prevencién secundaria  Prevenciéon secundaria

Prevencion ) o ) o
PR con riesgo hemorragico con riesgo hemorrégico
primaria - = =
bajo o < 65 afios alto o > 65 afios
No antiagregar Aspirina Aspirina
100 mg/dia 100 mg/dia
+IBP
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Complicaciones hiperglucémicas
agudas. Cetosis, cetoacidosis
e hiperosmolar

Valoracion inicial

La valoracién inicial de un paciente con descompensacion hiperglucémi-
ca debe incluir: duracion y tipo de diabetes, tratamiento habitual (dieta y
ejercicio +/- antidiabéticos orales +/- analogo GLP-1 +/- insulina), grado
de control glucémico habitual (HbA1c), determinacién de glucemia capilar
y cetonemia sila glucemia es =300 mg/dL de manera mantenida (Tabla 1),
causa de la descompensacion actual, si existe, y tiempo de evolucion.

aE:1oJ =151 Categorizacion de la cetosis

. Cetonemia .
Cetosis Cetonuria
(mmol/l)

Negativa <05 -

Indicios 0,6-0,9 +

Leve 1-1,4 ++
Moderada 1,5-29 +++
Grave >3 e
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Manejo de la cetosis

Las descompensaciones hiperglucémicas del paciente con diabetes se
clasifican en hiperglucemia simple, cetosis diabética, cetoacidosis diabé-
tica (CAD) y descompensacion hiperglucémica hiperosmolar no cetdsica
(DHNNC).

La cetosis es mas frecuente en la diabetes mellitus tipo 1. En su pa-
togenia esta la insulinopenia como factor determinante. Su presencia
en diabetes tipo 2 obliga a buscar la causa de esa insulinopenia, en
este caso posiblemente relativa.

El tratamiento nunca se debe limitar al especifico de la insulinopenia.
Debe buscarse y tratarse la causa de la misma. En diabetes tipo 1
suele ser un proceso febril intercurrente, omision de dosis de insu-
lina y/o transgresiones. En diabetes tipo 2 siempre pensaremos en
procesos intercurrentes de cierta entidad clinica: proceso séptico,
corticoterapia, cardiopatia isquémica aguda, etc.

El diagnostico tardio de una cetosis diabética evolucionara a cetoaci-
dosis ante el progresivo acumulo de cuerpos cetonicos y consumo de
bases. Esto sera mas frecuente en diabetes mellitus tipo 1.

La cetosis se tratara a nivel de Atencién Primaria con insulina rapida
s.C. que se administrara en ingestas + hidratacion via oral. Cuando
la glucemia inicie su descenso afiadiremos alimentos azucarados en
horarios de ingestas (para disminuir la lipolisis):

— Zumos de fruta natural.

- Leche y/o yogures desnatados.

- Combinados con galletas y purés de verduras sin grasas.

- Ejemplo: 100-200 ml de zumo, 1 h después 200 ml de leche y dos
galletas, 1 h después crema de verduras ligera.

- No aportar grasas ni demasiadas proteinas.
En la cetosis diabética también se debe administrar insulina. El pro-

cedimiento sera:

Pacientes tratados con insulina: dar suplementos de insulina rapida
del 20 % de su dosis total habitual repartido en las cuatro ingestas
que recomendemos (+/- cada 4-6 horas).

Pacientes no tratados con insulina: insulinizar con 0,3-0,4 Ul/kg/dia 'y
repartirlo en las cuatro ingestas que recomendemos.

Si metformina, retirarla durante la descompensacion cetdsica.
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Criterios de derivacion

Desde Atencién Primaria se derivara el paciente con descompensacion
hiperglucémica a atencion hospitalaria (Figura 1):

Sila glucemia > 400 mg/dL y/o cetonurias maximas.

Vomitos incoercibles o imposibilidad para mantener la hidratacion
oral.

Alteraciones de la respiracion o de la consciencia.
Evolucion de la descompensacion > 24 h.
Ausencia de mejorfa a las 12-24 h de iniciar tratamiento.

Imposibilidad para aplicar las medidas terapéuticas (falta de apoyo
familiar).

m Algoritmo del manejo de la descompensacion hiperglucémica

aguda

Glucemia
>300 mg /dL

Determinar cetonemia + Monitorizar glucemia capilar

m

Sospecha CAD  Criterios de derivaciéon Cetosis
0 DHHNC al hospital leve-moderada
Via endovenosa con T Hidratacién +
suero fisiol6gico + No g Insulina prandial +
Bolo de insulina rapida  mejoria Valoracién en 12-24 h
endov. o intramusc. 8 Ul i
l Mejoria
Atencién
hospitalaria l

Ajustar tratamiento diabetes +
Tratamiento proceso intercurrente
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Cetoacidosis

Se sospechara una cetoacidosis en pacientes con diabetes tipo 1 con vo-

mitos, taquiarritmia, repiracion de Kussmaul, obnubilacion, etc. En estos

casos, se debe remitir a atencion hospitalaria pero, una vez confirmada

la hiperglucemia y cetosis, hay que iniciar:

@ Suero fisiolégico endovenoso a ritmo rapido, suelen ser pacientes
jévenesy no asocian cardiopatfa.

@ |Insulina rapida endovenosa o intramuscular (no s.c.) bolo de 8-10 Ul.

Descompensacion hiperosmolar

La descompensacion hiperosmolar hiperglucémica no cetosica ocurre

en pacientes con diabetes tipo 2, con reserva insulinica y dificultad para

acceso al agua (por encamamiento y bajo nivel de conciencia, senectud y

alteracion centro sed...).

@ En estos casos lo mas importante es la deshidratacion y estado de
hiperosmolaridad.

@ Asocian alto riesgo de trombo-embolismo

@ Se deben tratar con hidrataciéon prioritariamente, generalmente se
necesitara la via endovenosa a ritmo elevado segln cardiopatia y/o
funcion renal.

@ Se completara el tratamiento en atencién hospitalaria con insulina
endovenosa/intramuscular.

® Mensajes clave

@ La cetosis en diabetes tipo 2 siempre obliga a buscar causa de
entidad clinica relevante y no se debe limitar su tratamiento a
disminuir la glucemia.

® Ante una descompensacion hiperglucémica, aseguraremos
hidratacion y aporte de insulina cuando esté indicado.

@ Cuando existan criterios de atencion hospitalaria, se debe deri-
var asegurando hidratacion e insulina.
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@ Hipoglucemia

La hipoglucemia es uno de los principales factores limitantes para el
buen control de la glucemia en los pacientes diabéticos ya sean de tipo 1
0 2. Su frecuencia va estrechamente asociada al uso de insulinas y secre-
tagogos (sulfonilurea, metiglinidas), especialmente en aquellas personas
con enfermedad de larga evolucion y terapia intensiva.

Su prevalencia en pacientes DM2 insulinodependientes se ha esti-
mado recientemente en 19,3 (95 % Cl 19,1-19,6) eventos/paciente-afio
para cualquier tipo de hipoglucemia, en 3,7 (95 % Cl 3,6-3,8) eventos/pa-
ciente-afio para hipoglucemias nocturnas y en 2,5 eventos/paciente-afio
(95 % Cl 2,4-2,5) para hipoglucemias severas'.

Definicion y clasificacion

La guia de practica clinica Canadian Diabetes Association define la hipo-

glucemia con la triada de Whipple?:

1. Aparicién de sintomas autonémicos o neuroglucopénicos.

2. Un nivel bajo de glucemia (< 72 mg/dl o < 4,0 mmol/l) para pacientes
tratados con insulina o secretagogos.

3. Mejorfa sintomatica de la hipoglucemia tras la terapia con hidratos de
carbono.
La American Diabetes Association establece el nivel de glucemia para

definir la hipoglucemia en adultos en 70 mg/dl (3,9 mmol/I).

En la Tabla 1 podemos observar la clasificacion de la gravedad de las
hipoglucemias.
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1F:1s EN R Clasificacion de la gravedad de la hipoglucemia

ADA-EASD . o Canadian Diabetes
Glucemia Descripcién o
(2017) Association (2013)
Hipoglucemia leve:
) o Sintomas autonémicos
Nivel suficientemente | presentes. El paciente
Nivel de bajo como paratratar | syele poder autotratarse
SlaE <70 mg/dL con ca.r/boh[dratos ol -
glucémico | (3.9 mmol/L) de accién rapida Hipog ucemia
. ' y realizar ajuste moderada:
(Nivel 1) posoldgico de los Sintomas autonémicos
hipoglucemiantes y neuroglucopénicos.
El paciente suele poder
autotratarse
Nivel suficientemente
Hipoglucemia baé(,) cork?o palra .
5|gn|'f|cat|va (3,0 mmol/L) importante como Hipoglgcemia severa:
(Nivel 2) para ser reportada en | GB habitualmente <50
ensayos clinicos mg/dL (2,8 mmol/L).
Hipoglucemia requiere ayuda externa
Hipoglucemia No existe asociada a disfuncion para suTectperacion
severa punto cognitiva severa
de corte g :
i e da
(Nivel 3) definido que requiere ayu

externa

Los episodios de hipoglucemia inadvertida y el haber padecido uno o
mas episodios de hipoglucemia severa aconsejan un cambio en la medi-
cacion. GRADO D.

En los pacientes tratados con insulina que presentan una hipoglucemia
inadvertida o un episodio de hipoglucemia clinicamente significativa se les
debe aconsejar elevar sus objetivos glucémicos para evitar hipoglucemias
durante al menos varias semanas y, de esta manera, revertir parcialmente
la hipoglucemia inadvertida y el riesgo de futuros episodios. GRADO A.

Sintomas de sospecha y clinica

@ Sintomas autondmicos/adrenérgicos/neurogénicos: sudoracion, pal-
pitaciones, palidez, temblor, hormigueo, ansiedad, hambre, nausea,
debilidad y suefio.
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@ Sintomas neurolégicos/neuroglucopénicos: confusién, mareos, agre-
sividad, visién borrosa, dolor de cabeza, disartria, falta de concentra-
cioén, convulsiones y coma.

Etiologia y prevencion

Las sulfonilureas representan en Espafia alrededor del 25 % de los farma-
cos orales prescritos para diabetes tipo 2, mientras que la prescripcion
de insulinas se sitda entorno al 20 % de prescripcion hipoglucemiante®.

Asimismo, de entre todas las consultas a urgencias hospitalarias por
efectos adversos farmacoldgicos, insulina y secretagogos se sitUan entre
los grupos mas prevalentes®.

El tratamiento intensivo dirigido a mantener la glucosa normal incre-
menta el riesgo de hipoglucemia.

La cinética de las sulfonilureas es variable destacando, dentro de las
de segunda generacion, la glibenclamida como farmaco mas inductor de
hipoglucemias.

Es importante conocer la farmacocinética de cada una de las formas
de insulina en la toma de decisiones terapéuticas. La insulina regular actua
rapidamente, pero es de vida cortay produce hipoglucemias relativamente
predecibles, mientras que las insulinas de accion larga como la NPH (Neu-
tral Protamina Hagedorn), tiene caracteristicas cinéticas mas variables.

Las altas dosis de insulina regular, sin embargo, se comportan a
menudo con cinéticas también impredecibles®. Los analogos de accion
ultralenta (Detemir, Glargina U100, Glargina U300 y Degludec) suelen
tener un perfil de hipoglucemias mas bajo con respecto a las anteriores.

En la Tabla 2 podemos observar las principales causas que predispo-
nen al desarrollo de hipoglucemias.

A los pacientes en riesgo potencial de sufrir hipoglucemias, se les
debe preguntar por las hipoglucemias sintomaticas o asintomaticas en
cada visita. GRADO C.

En los individuos tratados con insulinas y secretagogos, la automedi-
da de glucemia capilar puede ser una buena herramienta para planificar
dietas, ejercicio, disminuir hipoglucemias y ajustar medicacion (sobre
todo insulina prandial).

Los monitores continuos de glucosa (MCG) pueden ser una herra-
mienta util ante hipoglucemias inadvertidas o frecuentes, aunque no se
ha demostrado su eficacia para la prevencion de las severas. GRADO C.
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1F:1s] EW2A Causas asociadas a hipoglucemias

Edad avanzada, polimedicacién,
discapacidad intelectual o cognitiva,
trastornos malabsortivos y reduccion de la
ingesta (p. ej. por enfermedad o pruebas
médicas), mala hidratacién, errores de
prescripcion, insulinoterapia de larga
evolucién, insuficiencia renal, neuropatia,
sobredosis accidental o autoinflingida,
actividad fisica, consumo de alcohol

Factores de riesgo relacionados
a hipoglucemia

Inhibidores de la enzima convertidora
de angiotensina, beta bloqueantes no
vasodilatadores (atenolol, metoprolol
y propranolol), fibratos, trimetoprim-
sulfametoxazol, levofloxacino,
ciprofloxacino, miconazol, ranitidina

Interacciones medicamentosas
mas relacionadas con
hipoglucemias®’®

La hemoglobina glucosilada (HbA1c) no proporciona informacion
de la variabilidad de la glucemia ni de la hipoglucemia. En pacientes
propensos a variabilidad glucémica, especialmente con DM1 o DM2 con
deficiencia grave de insulina, el control glucémico se evalla mejor con
la combinacion de resultados obtenidos por la automedida de glucemia
capilary la HbA1c.

La medicion simultanea de péptido C e insulina puede utilizarse para
diferenciar entre fuentes enddgenas (insulinoma o uso de medicamentos
que aumenten la secrecion de insulina como las sulfonilureas) y fuentes
exdgenas (administracion de insulina).

La prevencion de hipoglucemias graves incluye medidas como la
educacion diabetoldgica, informar sobre los factores de riesgo y la modi-
ficacion de pautas o farmacos. Algunos algoritmos de ayuda a la decision
individualizada del tratamiento incluyen la probabilidad de presentar
hipoglucemia como un elemento decisorio mas.

La hipoglucemia grave puede causar un dafio grave a la persona con
diabetes o a otras personas, especialmente si causa caidas o accidentes
de trafico.

Para las personas que realicen ejercicio se recomienda el consumo de
glucosa antes y durante el mismo (si es prolongado) y realizar controles
posteriores.
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El nivel de seguridad para las persona que conduzcan turismos o
motocicletas es de GB =90 mg/dL (> 5,0 mmol/L). En caso de conduccion
continuada, se aconseja reevaluar cada 4 horas vy llevar siempre consigo
hidratos de carbono de absorcion rapida.

Paciente anciano

El paciente anciano es especialmente vulnerable a padecer hipogluce-
mias clinicamente significativas por su falta de habilidad en reconocer
los sintomas caracteristicos y en comunicar sus necesidades®. Se les
debe ensefiar a reconocerlas y tratarlas asi como a ajustar los objetivos
glucémicos y el tratamiento farmacolégico. GRADO B.

Ensefiar a monitorizar la glucosa, a manejar el ejercicio, a reajustar la
medicacion, y a tomar decisiones dietéticas apropiadas (como tomar un
suplemento en el resopon para evitar la hipoglucemia nocturna) puede
mejorar el nimero de acontecimientos adversos.

Algunos estudios sugieren una relacién entre el nimero de hipoglu-
cemias graves y un deterioro intelectual. En un subestudio del ACCORD
realizado en pacientes tipo 2 se ha observado una relacion con las hipo-
glucemias graves y la aparicion de demencia. Las hipoglucemias severas
en este mismo estudio ACCORD'™ se asociaron tanto para la rama de
intervencion como para el grupo placebo con un incremento en la morta-
lidad, aunque el mecanismo subyacente no queda claroy parece no estar
directamente relacionado con los niveles de glucemia.

Se aconseja valoracion cognitiva y vigilancia estrecha de las hipogluce-
mias si el profesional detecta una afectacion o declive cognitivo. GRADO B.

Tratamiento

El objetivo principal del tratamiento de la hipoglucemia se basa en detec
tarlay tratarla lo mas réapidamente posible para alcanzar un nivel seguro
de glucemia basal, aliviar rapidamente los sintomas derivados y alejar el
riesgo de secuelas.

Es importante evitar el sobretratamiento puesto que puede motivar
una hiperglucemia de rebote y ganancia de peso.

EnlaTabla3yenlaFigura 1 se resume el tratamiento de la hipogluce-
mia y el algoritmo de actuacion.
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1F:1o ER<l Tratamiento de la hipoglucemia

1. Reconocer |os sfntomas autondémicos y neuroglucopénicos.

2. Confirmar, si es posible (glucemia basal <72 mg/dL o < 4,0 mmol/L).

3. Diferenciar leve-moderada de severa:

- Hipoglucemia leve a moderada:

Ingesta oral de 15-20 g de carbohidratos; preferiblemente glucosa o sacarosa en

tabletas/solucién mas que zumos de naranja y glucosa en gel. GRADO B.

Reevaluar y volver a tratar en 15 minutos si la glucemia basal < 72 mg/dL o

< 4,0 mmol/L. GRADO D.

Dar glucosa oral pura si el paciente estd tomando un inhibidor de las alfa-glucosida-

sas (acarbosa, miglitol).

- Hipoglucemia severa en una persona consciente:

Ingesta oral de 20 g carbohidratos; preferiblemente glucosa o equivalente.

Reevaluar y volver a tratar con 15 gr en 15 minutos si la glucemia basal < 72 mg/dL o

< 4,0 mmol/L. GRADO D.

+ Hipoglucemia severa en una persona inconsciente:

No acceso a via EV: 1 mg de glucagén SC o IM. Las personas cuidadoras tienen que

llamar al servicio de emergencias y comentarlo con su médico lo mas pronto posible

(GRADO D). Se recomienda ensefiar el uso del glucagén a los familiares y cuidadores

si existe riesgo repetido de hipoglucemias severas. GRADO D.

Acceso EV: 10-25 g (20-50 cc de suero glucosado al 50 %) de glucosa EV en 1-3 minu-

tos. GRADO D.

4. Comer. Una vez revertida la hipoglucemia, el individuo debe comer dentro de su orden
habitual para evitar hipoglucemias repetidas (GRADO D). Si la siguiente comida dista mas
de 1 hora se recomienda tomar un snack (que incluya 15 g de carbohidratos y alguna
fuente proteica) (GRADO D).

m Algoritmo del manejo de la hipoglucemia en funcién del
estado de consciencia

Si NO

20 gr via oral de HC
absorcion rapida

15 min
T
No recupera Recupera ——
v
Repetir HC
\

15 min
v

No recupera

Recupera

A

Glucagén im o sco
Glucosa al 50 % iv o rectal
Tratado con Tratado con

insulina sulfonilureas

15 min
— TS
—— Recupera No recupera

v

Glucosa
al 50 % iv
\

15 min
— T
Recupera No recupera—|
v

v

v

Suplementos HC
Buscar causa
Aijustar tratamiento

Derivar hospital Derivar hospital
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Cardiopatia
isquémica (Cl)

A pesar de la controversia sobre si la DM2 es equivalente o no a haber
padecido un infarto agudo de miocardio (IAM), o que sf podemos afirmar
con rotundidad es que el paciente con DM2 tiene un riesgo mayor de
sufrir un evento cardiovascular que el que no la padece. Por lo tanto,
debemos poner en marcha medidas que minimicen las consecuencias,
controlando todos los factores de RCV, que es el método mas eficaz de
tratamiento precoz de la cardiopatfa isquémica, tal como como nos de-
mostro el estudio STENO-2'. Ademas la DM2 se asocia frecuentemente a
otros factores de RCV como son hipertensién, dislipemia y sobrepeso u
obesidad; los cuales aumentan el RCV de estos pacientes?. La prevalencia
de cardiopatfa isquémica asintomatica es altay, aunque varia en los dife-
rentes estudios segln la poblacion estudiada, existe un claro incremento
con la edad?.

Cribado de Cl y diagnostico

Se aconseja realizar deteccién de complicaciones vasculares mediante

anamnesis y exploracion, si procede, dirigidas a conocer:

m Antecedentes de enfermedad vascular arteriosclerética (EVA) conoci-
da y documentada (angina, IAM), cerebrovascular (ictus) o periférica
(EAP), incluyendo angioplastia o cirugfa de revascularizacion.

138 Recomendaciones de la redGDPS



m Antecedentes familiares de enfermedad vascular arteriosclerdtica
precoz: diagndstico de EVA en familiares de primer grado (padres
0 hermanos) varones antes de los 55 afios o mujeres antes de los
65 afios.

® Factores de riesgo vascular asociados: tabaquismo, hipertension,
dislipemia, obesidad o riesgo vascular aumentado®.

Los pacientes diabéticos no se han de considerar inicialmente y de
forma sistematica como «equivalente coronario». A todo paciente dia-
bético sin enfermedad cardiovascular clinica o subclinica, se le ha de
estimar el riesgo cardiovascular para graduar la intensidad de nuestra
intervencion e informar al paciente.

La funcion que se ha de utilizar para la estimacion del riesgo vascular
en nuestro entorno es la derivada del estudio REGICOR (punto de corte
> 10 %), que es la Unica validada en nuestro pafs.

® Mensajes clave

® Los pacientes diabéticos no se han de considerar inicialmente y de
forma sistematica como un «equivalente coronario». GRADO B.

@ Atodo paciente diabético sin enfermedad cardiovascular clinica
0 subclinica, se le ha de estimar el riesgo cardiovascular para
graduar la intensidad de nuestra intervencion e informar al pa-
ciente. GRADO D.

@ La funcion que se ha de utilizar para la estimacion del riesgo
vascular en nuestro entorno es la derivada del estudio REGICOR
(punto de corte > 10 %). GRADO D.

Aungue se han utilizado varios sistemas para el cribado de la Cl
(electrocardiografia de estrés, ecocardiografia de estrés, tomografia
computarizada mediante haz de electrones, o por emision de fotéon uni-
Co (SPECT) con prueba de estrés, angiograffa coronaria con tomografia
computarizada), ninguno de ellos ha demostrado suficiente sensibilidad
y especificidad y tampoco se correlacionan con la clinica como para po-
der ser recomendados de forma rutinaria. En caso de realizar cribado,
solo existe la recomendacion de utilizar técnicas de imagen funcionales
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no invasivas: ecocardiografia de estrés o tomografia computarizada por
emision de fotdn Unico, sola o en combinacion.

Actualmente, ni la Asociacion Americana de Diabetes (ADA) ni la Euro-
pean Society of Cardiology/European Association for the Study of Diabe-
tes (ESC/EASD) recomiendan el cribado de Cl en pacientes asintomaticos.
No obstante, la busqueda de Cl puede llevarse a cabo en pacientes que
tengan un riesgo especialmente elevado, como aquellos con evidencia
de enfermedad arterial periférica o con un indice de calcio coronario
elevado o proteinuria y en sujetos que deseen iniciar un programa de
ejercicio vigoroso®.

® Mensajes clave

m No se recomienda de forma sistemética la utilizacién de técnicas
de imagen para el cribado de coronariopatia asintomatica. GRA-
DO D.

® En caso de realizar el cribado, se utilizarfan las técnicas de
imagen funcionales no invasivas: ecocardiografia de estrés o
tomograffa computarizada por emision de foton Unico, sola o en
combinacion. GRADO D.

El cribado de cardiopatia isquémica no mejora la morbimortalidad
cardiovascular en pacientes con diabetes mellitus®.

Tratamiento de la cardiopatia isquémica

El tratamiento de la cardiopatia isquémica es la prevencién mediante el
control de los factores de RCV que se tratan de forma mas detallada en
otros capitulos.

El acido acetil salicilico no estd recomendado de forma rutinaria en
prevencion primaria y debe reservase su uso para los pacientes en pre-
vencion secundaria.

Las cifras objetivo de TA deben ser inferiores a 140/90 mmHg.
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® Mensajes clave

@ El AAS no esta recomendado para la prevencion primaria de la

enfermedad cardiovascular en personas diabéticas. Se debe
administrar AAS en prevencion secundaria. GRADO A.

En general, las cifras objetivo de PAS/PAD en los pacientes dia-
béticos y con hipertensién son < 140/90 mmHg. GRADO A.

En la prevencion secundaria de la ECV, salvo contraindicacion
formal, todo paciente diabético ha de recibir tratamiento farma-
colégico con estatinas. GRADO A.

En la prevencion primaria de la ECV, salvo contraindicacion
formal, todo paciente con DMy RCV > 10 % ha de recibir trata-
miento farmacoldgico con estatinas. GRADO B.

Se recomienda administrar dosis moderadas de estatinas en
pacientes con DM y ECV independientemente de las cifras ba-
sales de colesterol; en pacientes que hayan sufrido un sindrome
coronario agudo, se debe administrar dosis altas de estatinas.
GRADO A.
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Enfermedad
cerebrovascular

La enfermedad cerebrovascular (ECV) representa una grave complica-
cién macrovascular en el paciente con diabetes mellitus tipo 2 (DM2).
A su vez, la propia diabetes es un potente factor de riesgo para la en-
fermedad cerebrovascular. Los estudios nos confirman que la diabetes
aumenta la probabilidad de sufrir enfermedad cerebrovascular de 2 a 4
veces. Estratificando por tipo, el riesgo relativo (RR) de ictus isquémico
en pacientes con diabetes oscila entre 1,8 y 6!, mientras que para el ictus
hemorragico la asociacion no es uniforme ni consistente entre los estu-
dios publicados**.

Es importante remarcar que, ademas, existe una diferencia por
género, de manera que los hombres con accidente cerebrovascular
tienen una mayor prevalencia de DM2 que las mujeres, mientras que la
DM?2 es un factor de riesgo mas determinante para sufrir un accidente
cerebrovascular en las mujeres en comparaciéon con los hombres'.

Prevencion

El control estricto de la glucemia no se ha mostrado superior al control
estandar en la prevencion de la ECV en pacientes con DM2. Por esta
razén, se considera que para el manejo y prevencion de la ECV debemos
hacer una intervencion multifactorial sobre los factores de riesgo cardio-
vascular clasicos, tales como la hipertension, la dislipemia, el tabaco, la
historia familiar de enfermedad cardiovascular prematura y la albuminu-
ria. Dicha intervencion debe evaluarse al menos anualmente®.

Guia de diabetes tipo 2 para clinicos 143



Hipertension arterial (HTA)

El tratamiento precoz de la HTA es especialmente importante en los
pacientes con DM2 para prevenir la enfermedad cardiovascular. Nume-
rosos estudios han demostrado que un control riguroso y continuo de
la presion arterial (PA) puede ser tan beneficioso o mas, que el propio
control glucémico estricto en la prevencion de la ECV en el paciente
con diabetes. Respecto a las cifras de PA recomendadas, se abordan
en detalle en el capitulo de HTA en pacientes con DM2. Por otro lado
existe consenso respecto a que el tratamiento antihipertensivo reduce
significativamente las tasas de ictus, con independencia de las cifras de
PAS de partida®.

Dislipemia

El tratamiento con estatinas en pacientes con diabetes reduce la morta-
lidad por ictus. En prevencion secundaria de la enfermedad cardiovas-
cular, salvo contraindicacion formal, todo paciente diabético debe recibir
tratamiento con estatinas®. GRADO A.

Tabaco

Segun evidencias previas, el abandono del tabaco disminuye el riesgo de
accidente cerebrovascular y se asocia con una mejoria de los parametros
metabdlicos y con un descenso de la PA y de la albuminuria en el plazo
de un ano®.

Albuminuria

El ascenso de la excrecion urinaria de albumina (EUA) y el descenso del
filtrado glomerular (FG), multiplica el riesgo de morbimortalidad car-
diovascular y cerebrovascular y de mortalidad global. Por este motivo
se recomienda el cribado no solo de la EUA, sino también del FG®. Se
recomienda un IECA o ARA2 para el tratamiento de un paciente con
albuminuria superior a 300 mg/dia.° GRADO A.

Ejercicio
La realizacién de mas de 150 minutos semanales de ejercicio fisico pro-

duce una mayor reduccién de los niveles de hemoglobina glucosilada y
del riesgo de enfermedad coronaria y cerebrovascular.®

Recomendaciones de la redGDPS



Manejo

En pacientes con diabetes y enfermedad cerebrovascular establecida,
debemos plantear una intervencion multifactorial que incluya dieta,
ejercicio moderado, terapia para dejar de fumar, antiagregacion, control
de la PA, control glucémico y control de lipidos.

El uso de farmacos hipoglucemiantes en pacientes con enfermedad
cardioy cerebrovascular establecida y sus efectos sobre la misma ha sido
abordado en el capitulo correspondiente.

® Mensajes clave

® Laenfermedad cerebrovascular es una complicacion macrovas-
cular de los pacientes con diabetes mellitus, pero la diabetes
también es, a su vez, un factor de riesgo para la enfermedad
cerebrovascular.

@ Para el manejo y la prevencion de la enfermedad cerebrovas-
cular debemos hacer una intervencién multifactorial sobre los
factores de riesgo cardiovascular: hipertension, dislipemia, ta-
baco, historia familiar de enfermedad cardiovascular prematura
y albuminuria.

@ FElcontrol de la presion arterial, el uso de estatinas, los antiagre-
gantes plaquetarios y la dieta disminuyen el riesgo de ictus en
pacientes con diabetes.
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Arteriopatia
periférica

Bajo el término arteriopatia periférica (AP) se incluyen todas las pato-
logfas relacionadas con la enfermedad aterosclerdtica que afectan a
diferentes lechos vasculares. En este apartado nos vamos a referir a la
afectacion vascular, principalmente cronica, de los miembros inferiores
de las personas con diabetes mellitus tipo 2 (DM2).

La causante de la enfermedad es la formacion de la placa de ateroma.
En la persona con DM tiene un inicio mas temprano y una evolucion mas
agresiva que en la poblacion general'.

La prevalencia de la AP en la DM2 oscilaentre el 7 %y el 21 % depen-
diendo del método y/o criterio diagndstico utilizado. En cualquier caso,
es mas frecuente que en la poblacion general. Su prevalencia aumenta
con la edad. En poblacion joven es mas frecuente en varones, pero con la
edad la prevalencia por sexos se equipara®>*,

Presentacion clinica®®*

Es variable, desde formas asintomaticas hasta la isquemia crénica con
ulceracion y necesidad de amputacion. El territorio arterial mas afectado
es el peroneo-tibial.
Puede presentarse como:
® Isquemia crénica: clasificacion de Fontaine (Tabla 1).
@ Isquemia aguda: descenso brusco y agudo de la perfusion arterial
en una extremidad inferior, que puede ocurrir en el seno de una
isquemia cronica. Se trata de una urgencia médica.
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@ Hablamos de isquemia critica de miembros inferiores como la pre-
sentacion clinica mas grave, estadios lll o IV de Fontaine, en la que las
lesiones cutaneas no curan sin la realizacion de técnicas de revascu-
larizacion (endovasculares o quirdrgicas).

ar:10) 1w Clasificacion de Fontaine

Estadio I: Asintomatica. El diagndstico se realiza habitualmente por la disminu-
Cién o ausencia de pulsos periféricos o un ITB <0,9.

Estadio Il: Claudicacién intermitente. Aparece dolor, generalmente en las
pantorrillas, al caminar y que mejora con el reposo.

Estadio Ill: Dolor en reposo y/o nocturno. El dolor vascular empeora con el
decubito (a diferencia del neuropatico). El pie isquémico esta frio, palido y sin
vello.

Estadio IV: Ulceracién, necrosis o gangrena. Suele iniciarse en el primer dedo
del pie. Se debe prestar mucha atencién a la eventual sobreinfeccién del area
necrética.

Diagnostico®*

® Anamnesis: presencia de claudicacion intermitente o dolor en repo-
so en las extremidades. Debemos valorar también la existencia de
factores de riesgo asociados y el grado de limitacion funcional.

m Exploracion fisica: principalmente del arbol arterial (presion arterial,
auscultacion de arterias carotidas, cardiaca, abdominal y de miem-
bros inferiores). Inspeccion de pies (coloracion, temperatura, vello,
ufias, etc.) y valoracion de pulsos periféricos mediante palpacion y
medicion del indice tobillo-brazo (ITB) (Tabla 2).

413 -7 (ndice tobillo-brazo (ITB)

- Eseltestdiagnostico no invasivo mas Util en Atencién Primaria para la valoracion
de APy accesible tanto a medicina como a enfermerfa.

- Se calcula dividiendo la presion arterial sistélica (PAS) mayor a nivel del tobillo
por la PAS mayor a nivel del brazo.
Un ITB< 0,90 tiene un valor predictivo del 95 % de la existencia de AP.
No esta indicada su realizacion como método de cribado en la poblacién general
asintomatica, pero es de gran utilidad en caso de no encontrar pulsos periféricos
en pacientes sintomaticos (claudicacion, Ulceras), diabetes o asociacion de mas
factores de riesgo (tabaquismo, cardiopatia isquémica, disfuncion eréctil, etc.).
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La American College of Cardiology Foundation (ACCF)> considera:
+ ITB normal: 1,00 a 1,40.

- ITB borderline: 0,91 a 0,99.

- ITB sugestivo de AP: < 0,90.

- ITB sugestivo de calcificacion arterial: > 1,40.

Factores de riesgo

Ademas de la DM2 que nos ocupa, debemos considerar otros factores
de riesgo que pueden favorecer la aparicion o acelerar la evolucion de
la AP: tabaquismo, hipertension arterial, dislipemia, obesidad, consumo
excesivo de alcohol y sedentarismo®4,

Cribado

El cribado de la AP en las personas con DM esta justificado por la mayor
prevalencia del proceso en las personas con DM, porque indica la pre-
sencia de enfermedad arterial, y porque la existencia de isquemia en las
extremidades inferiores aumenta el riesgo de aparicion de pie diabético
y empeora su prondstico °.

Tratamiento

Control de los factores de riesgo3#

@ C(Cese del habito tabaquico: consejo reiterado en cada consulta y ofre-
cimiento de tratamiento especifico de apoyo y/o farmacolégico y/o
derivacion a la unidad especializada.

@ Control de la presion arterial: niveles de control adecuados al resto
de patologias concomitantes. No parece que ningln grupo terapéu-
tico antihipertensivo ofrezca ventajas sobre los demas en cuanto a
incremento de la distancia a caminar. Los betabloqueantes, si tienen
indicacién por otro proceso acompafiante, podrian usarse con la
debida atencién y precaucion.

@ Control de la DM: con objetivos adecuados a la edad, afios de evolu-
cion de la DM, riesgo y/o patologias cardiovasculares acompafiantes y
preferencias del paciente.
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a Control de la dislipemia. En pacientes con AP, el tratamiento hipolipe-
miante con dieta y estatinas disminuye la morbimortalidad cardiovas-
cular y aumenta la distancia al caminar sin dolor.

® Se puede valorar, segin consideraciones clinicas, el tratamiento an-
tiagregante con 75-100 mg/dia de aspirina en prevencion primaria en
pacientes con DM2 y AP asintomatica, sin riesgo de sangrado®®”.

Ejercicio fisico (EF)

Los programas de EF permiten mejorar los sintomas y aumentar la dis-
tancia a caminar. Se trataria de sesiones de EF (caminar) hasta provocar
dolor, prolongando progresivamente la distancia caminada®. Estarfa
contraindicado en estadio IV de Fontaine o en situaciones de isquemia
critica®.

Tratamiento farmacolégico

Se dispone de farmacos inhibidores de la fosfodiesterasa (cilostazol y
pentoxifilina) y vasodilatadores (naftidrofurilo) sin resultados evidentes
de beneficios en su utilizacion®*. En pacientes con DM y AP sintomaticos,
el uso de 75 a 100 mg/dia de aspirina o de 75 mg/dia de clopidogrel (en
caso de alergia a la aspirina) puede estar indicado para reducir el riesgo
de eventos cardiovasculares, dependiendo del riesgo de sangrado57,

Tratamiento quirurgico

En casos mas evolucionados y/o sintomaticos, valorando de forma in-
dividualizada la localizacion y el grado de la lesion, la existencia de co-
morbilidades y la experiencia del equipo quirurgico, habra que recurrir a
procedimientos de revascularizacion endovascular o quirdrgica®.

Criterios de derivacion®4

@ Urgencias: isquemia aguda.

m Cirugia vascular: isquemia cronica. De manera urgente si aparece
dolor en reposo o gangrena con zonas sugestivas de infeccion y de
manera preferente en casos de gangrena sin signos de infeccién o
claudicacion invalidante o disminucién rapida de la distancia en que
aparece dolor,
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® Mensajes clave

@ Debemos hacer cribado de AP en las personas con DM2 ma-

yores de 50 afios y que presenten sintomatologia compatible o
asociacion de otros factores de riesgo. GRADO B.

El cribado se realizara mediante anamnesis, exploracién fisica y
medicion del indice tobillo-brazo. GRADO B.

Debemos realizar control de los factores de riesgo de aparicion
o progresion de la AP en las personas con DM2: cese del habito
tabaquico, control de cifras de TA, control metabdlico de la DMy
control de la dislipemia. GRADO A.

Debemos recomendar programas de ejercicio fisico (caminar)
hasta provocar dolor, prolongando progresivamente la distancia
caminada. GRADO C.

En personas con DM2 y AP sintomatica, el tratamiento antiagre-
gante, dependiendo del riesgo de sangrado, puede reducir el
riesgo de eventos cardiovasculares. GRADO B.
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Insuficiencia
cardiaca

Aproximadamente el 50 % de las muertes relacionadas con la diabetes
(DM) son atribuibles a las manifestaciones macrovasculares. La insufi-
ciencia cardiaca (IC) es el sindrome final comun de diversas cardiopatias:
hipertensiva, isquémica y/o alteraciones asintomaticas de la funcion
ventricular'. Es mas frecuente en el paciente con DM2 y se presenta de
forma mas precoz y con peor pronostico ocasionando el mayor nimero
de hospitalizaciones en el paciente anciano con diabetes??.

La ADA estima que el 50 % de los pacientes con DM tendran IC a lo
largo de su vida*. La DM predispone a la IC y la IC a la DM. En sujetos
ancianos diabéticos, y sobre todo en las mujeres diabéticas, con frecuen-
cia un signo indirecto de isquemia coronaria aguda se manifiesta por la
aparicion de desestabilizacion clinica de IC.

Fisiopatologia

Desde hace décadas se alude a la existencia de una miocardiopatia pro-
pia y exclusiva de la DM, con alteraciones y cambios especificos a nivel
cardiaco, independientemente de la coexistencia o no de otros factores
de riesgo cardiovascular asociados. Constituye la denominada miocar-
diopatia diabética®.

Diagnostico

El diagnostico de IC se establece ante la asociacion de signos y sinto-
mas tipicos (Tabla 1) y la evidencia objetiva de disfuncion ventricular. La
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historia clinica y el examen fisico siguen siendo fundamentales para el
diagnostico, aunque muchos signos y sintomas de IC son inespecificos y
no permiten discriminar esta entidad de otros problemas clinicos.

El electrocardiogramay la determinacion de los péptidos natriuréticos
son las principales pruebas complementarias que ayudan a descartar el
diagnostico de IC. Un electrocardiograma estrictamente normal tiene un
valor predictivo negativo muy elevado. Los péptidos natriuréticos tienen
un valor predictivo negativo similar®. Los valores de péptidos natriuré-
ticos estan influenciados por las multiples comorbilidades por lo que
tienen bastante limitacién en la confirmacion diagndstica de IC.

La mayor utilidad de la radiografia de térax es la exclusién de otras
enfermedades pulmonares. El ecocardiograma sigue siendo la prueba
de imagen de eleccién para evaluar a los pacientes con sospecha clinica
delC.

1E1¢J 11 Sintomas y signos tipicos y atipicos de IC

Sintomas Signos

Tipicos Mas especificos

- Disnea + Aumento de la presién venosa

- Ortopnea yugular (ingurgitacion)

+ Disnea paroxistica nocturna + Reflujo hepatoyugular

+ Menor tolerancia al ejercicio + Tercer ruido (ritmo de galope)

+ Fatiga, dificultad de recuperacién | + Desplazamiento lateral del latido
tras el ejercicio de punta

- Edema de tobillos + Soplos cardiacos

Menos tipicos Menos especificos

+ Tos nocturna + Edemas periféricos (sacro,

- Sibilancias escrotal, tobillo)

+ Aumento de peso (> 2 kg/ + Crepitantes pulmonares
semana) + Taquicardia

- Pérdida de peso (en IC avanzada) | - Pulso irregular

- Sensacion de plenitud - Taquipnea

+ Anorexia - Hepatomegalia

- Confusion (especialmente en + Ascitis
ancianos) - Caquexia

+ Depresion

- Palpitaciones

+ Sincope
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Tratamiento

Los principales objetivos en la atencién del paciente diabético con car-
diopatfa son la reduccion del nimero de eventos cardiovasculares y de la
mortalidad a cortoy largo plazo, ademas de intentar mantener la maxima
funcionalidad y calidad de vida posible.

Prevenir el posible desarrollo de IC en el paciente con DM2 a lo largo
delaevolucionde la enfermedad requiere llevar a cabo un control integral
y estrecho de todos los factores de riesgo modificables. El uso de inhibi-
dores de la enzima convertidora de angiotensina (IECAs) ha demostrado
un gran poder preventivo de IC en la DM, especialmente cuando existe
alglin grado de hipertension arterial (GRADO A). Los bloqueadores beta,
contraindicados hace décadas, son de eleccién obligatoria en la IC, espe-
cialmente con disfuncién sistélica (GRADO A). Las estatinas presentan
también evidencias inequivocas (GRADO B)'.

Tratamiento de la hiperglucemia en pacientes con (C

En pacientes con edad avanzada y alta comorbilidad son aceptables ob-
jetivos de control glucémico en torno a HbA1c 7,5-8 %’. La hipoglucemia
grave puede producir arritmias, eventos isquémicos o ictus y se asocia a
un incremento de la mortalidad. GRADO D.

Las sulfonilureas (SU), glinidas e insulina, aumentan el riesgo de hipo-
glucemia, y deben usarse con precaucion. Desde hace décadas existen
ciertas dudas respecto a la seguridad cardiovascular de las SU, recientes
andlisis y estudios sugieren mayor riesgo de IC con SU que con otros
grupos terapeuticos®.

Las glitazonas estan contraindicadas por el riesgo de retencién hi-
drosalina que precipita o agrava una IC° (GRADO A). La metformina se
puede utilizar en pacientes DM2 con IC clase llI-IV de la NYHA, siempre
que estén estables, debiendo suspenderse en las fases de reagudizacion
0 agravamiento®. GRADO C.

Los iIDPP4 muestran un buen perfil de seguridad cardiovascular. El
estudio Trial to Evaluate Cardiovascular Outcomes after Treatment with
Sitagliptin (TECOS)'® con sitagliptina, demostré que no hubo diferencias
en la hospitalizacion por insuficiencia cardiaca (HR 1,00; IC 95 % 0,83 a
1,20).
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En un analisis post-hoc del estudio Cardiovascular Outcomes Study
of Alogliptin in Patients With Type 2 Diabetes and Acute Coronary Syn-
drome (EXAMINE)" con alogliptina, no se observaron diferencias esta-
disticamente significativas en el ingreso por insuficiencia cardiaca frente
a placebo.

No existen ensayos clinicos concluyentes sobre la seguridad cardio-
vascular de la vildagliptina. Se recomienda no tratar con vildagliptina a
pacientes con IC clase Ill-IV de la NYHA (GRADO B).

La saxagliptina en el estudio The Saxagliptin Assessment of Vascu-
lar Outcomes Recorded in Patients with Diabetes Mellitus trial (SAVOR
TIMI)'? presentd un incremento en la frecuencia de hospitalizaciones por
insuficiencia cardiaca en el grupo tratado (3,5 % frente a 2,8 %; HR 1,27;
p =0,007). Se recomienda no tratar con saxagliptina a pacientes DM2 con
cualquier grado de IC. GRADO A.

En el caso de los iISGLT2, se debe ser muy prudente en su uso en
pacientes tratados con diuréticos de asa por la posible depleccion hi-
drica, hipotension e incluso sincopes’, lo que inicialmente limitaba su
indicacion en este tipo de pacientes, sin embargo los resultados del
estudio Cardiovascular Outcome Event Trial in Type 2 Diabetes Mellitus
Patients (EMPA-REG OUTCOME)™ con empagliflozina, han demostrado
una reduccion de eventos, desestabilizacion por IC y muerte cardiovas-
cular en pacientes con DM2 con ECV asociada. La empagliflozina genero
una reduccién de un 35 % en las hospitalizaciones por IC (GRADO B).

El estudio CANagliflozin cardioVascular Assessment Study (CANVAS
y CANVAS Renal) con canagliflozina™ en pacientes con DM2 y alto riesgo
cardiovascular, ha confirmado los datos de seguridad cardiovascular en
el objetivo primario si bien con aumento de algunos eventos adversos
como las amputaciones distales y fracturas.

Por ultimo, respecto a los estudios con ArGLP-1, merece destacarse
la neutralidad del estudio Evaluation of LIXisenatide in Acute Coronary
Syndrome (ELIXA)™. El estudio Liraglutide Effect and Action in Diabetes:
Evaluation of cardiovascular Outcome Results (LEADER) con liraglutida en
pacientes con DM2 y alto riesgo cardiovascular mostré que las muertes
de causa cardiovascular fueron menores en el grupo del liraglutida (219
pacientes —4,7 %—) que en el grupo placebo (278-6,0 %), siendo el HR
0,78 y, asf mismo, las frecuencias de IAM, AVC y hospitalizacién con IC
fueron mas bajas (sin significacion estadistica) en el grupo del liraglutida
que en el grupo control’®. GRADO B.
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El estudio Exenatide Study of Cardiovascular Event Lowering (EXS-

CEL)" revela que no es inferior al placebo en seguridad CV y una similar
eficacia al utilizar exenatida una vez a la semana en paciente con (DM2)
cony sin ECV asociada.

En Ultimo lugar, el estudio SUSTAIN' con semaglutida en pacientes

con DM2 y alto riesgo cardiovascular también demuestra beneficios
cardiovasculares. Mostro un 26 % menor riesgo del objetivo compuesto
primario, a expensas de un 39 % de descenso de los AVC y un 26 % de
IAM pero sin diferencias a nivel de MCV.
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27 Retinopatia
diabética

La epidemiologia de la retinopatia diabética (RD) ha ido cambiando en
las Ultimas décadas, sobre todo la frecuencia de la misma. Tanto la inci-
dencia como la prevalencia han ido progresivamente disminuyendo, de
tal manera que en la actualidad la prevalencia es la mitad o incluso una
tercera parte de lo que era hace veinte o treinta afios. Practicamente
todos los estudios poblacionales que se han repetido en la misma po-
blacién, en periodos de tiempo diferentes han observado una sustancial
disminucion de la frecuencia de la RD. Un buen ejemplo es el estudio
realizado en Catalufia' en el periodo 1993-2007, en el que la prevalencia
disminuyd del 18,8 % al 8,6 %.

Otro dato relevante es que la RD ha dejado de ser la causa mas fre-
cuente de ceguera en la edad laboral en algunos paises. En Inglaterra y
Gales?las enfermedades hereditarias de retina (20,2 %) han sobrepasado
en frecuencia a la RD (14,4 %) como primera causa de ceguera, algo que
no ocurrfa al menos en los Ultimos cincuenta afios, las causas que pue-
den explicarlo, segln los autores, son la introduccion de los programas
de cribado de RD a nivel nacional y la mejora del control glucémico.

Aungue hay otros cambios en la epidemiologfa de la RD, que tienen
cierta relevancia practica®, uno de los mas destacables es que el edema
macular diabético esta igualando en frecuencia, o incluso sobrepasando,
a la RD como principal motivo de pérdida de visién (véase el Anexo 5).
Ademas, en algunos estudios el 73 % de las derivaciones a oftalmologia
son por edema macular diabético*.
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Clasificacion

Aunque la clasificacion de referencia es la ETDRS, se recomienda emplear
la International Clinical Diabetic Retinopathy Disease Severity Scale>®,
que clasifica a los pacientes en cinco categorfas y, por lo tanto, es mas
facil de manejar que la ETDRS que comprende 13 categorias y requiere
siete campos; en la Tabla 1 se muestra un esquema de los cinco grados
de gravedad.

1E: 1o 1 Categorias de la clasificacion International Clinical Diabetic
Retinopathy Disease Severity Scale

Nivel de gravedad ‘ Resultados observados en la retinografia
1. No retinopatia Sin anormalidades observables
2. RDNP leve Solo unos pocos microaneurismas
3. RDNP moderada Mé&s que microaneurismas pero menos que RDNP severa

Alguna de las siguientes lesiones (regla 4:2:1):
Mas de 20 hemorragias intrarretinianas en cada uno de
4. RDNP severa los 4 cuadrantes
- Arrosariamiento venoso en mas de 2 cuadrantes
- IRMA prominente en 1 0 mas cuadrantes

Uno o ambos de los siguientes:
Neovascularizacion
Hemorragia vitrea o prerretiniana

5. Retinopatia diabética
proliferativa (RDP)

RDNP: retinopatfa diabética no proliferativa.
IRMA: intraretinal microvascular abnormality.

El estadio clave en el cribado es detectar cuando un paciente tiene
lesiones compatibles con el cuarto nivel, es decir, RDNP severa, ya que
estos pacientes tienen un alto riesgo de avanzar hacia la RD proliferativa
(en algunos estudios un 50 % evoluciona RDP en un afio); ademas es en
esta fase donde el oftalmologo valorara si el paciente es subsidiario de
alguna intervencion.

La importancia de sospechar edema macular es que puede ser una
situacion tan frecuente como las lesiones de RD y, potencialmente, puede
amenazar la visién y causar ceguera.
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Deteccion precoz

El diagnostico precoz de la RD se consigue con un sistema de cribado que
incluya a todos los pacientes identificados como diabéticos’. El instru-
mento mas efectivo es la camara no midridtica. GRADO A.

Los detalles del método de cribado fueron el objetivo de un consenso,

que se publicé en 2014 y fue coordinado por la redGDPSE. Los aspectos
mas destacables son:

Se recomienda el cribado sistematico: los pacientes son citados des-
de las unidades de las camaras no midriaticas, a partir de un listado
de pacientes censados en los centros de salud.

Las unidades que realizan el cribado pueden estar localizadas: en los
centros de salud, en los hospitales, o bien camaras méviles para las
areas rurales.

Es deseable una camara no midriatica por cada 100.000 habitantes. En
zonas dispersas, el nimero de habitantes por camara puede ser menor.

La retinografia puede ser realizada por: personal de enfermeria, opto-
metristas, técnicos adecuadamente entrenados u otros profesionales.
En todo caso el personal que lo realice deberd estar correctamente
formado y acreditado.

Se aconseja realizar una primera retinografia tras 10 minutos de es-
tancia en un local con baja luminosidad, si la retinografia no es nitida
se recomienda administrar una gota de tropicamida al 0,5 %.

Para el cribado la retinograffa de un solo campo es suficiente, pero
puede realizarse en dos campos si los equipos de cribado lo conside-
ran oportuno.

La primera lectura debe hacerla un oftalmdlogo si los médicos de
familia no estan correctamente formados. Si los médicos de familia
estdn adecuadamente formados, la lectura la realizardn uno o varios
médicos de familia referentes en cada centro, o bien un centro de
salud de referencia.

Todas las unidades de cribado deben tener un médico oftalmdlogo
responsable al que se derivaran las imagenes cuando se sospeche pa-
tologia y distribuira a los pacientes segun la situacion clinica observada.

Una recomendacion no incluida en el citado consenso pero que pue-

de formar parte del procedimiento de cribado, o bien realizarse previa-
mente en el centro de salud, es la medicién de la agudeza visual; de esta
forma se consigue una mejor valoracion clinica del paciente. GRADO D.
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Frecuencia del cribado

Este es probablemente el aspecto en el que mas discrepancias pueden
encontrarse entre las directrices de los distintos pafses. Es muy probable
que no sea adecuado establecer unas recomendaciones universales
debido a las diferencias en cuanto a situacién epidemioldgica, el grado
de control de la glucemia y la presién arterial, y también las diferencias
en la organizacion de los sistemas sanitarios (Tabla 2).

18] =128 Recomendaciones de la frecuencia del cribado en diferentes
situaciones clinicas

Situacion clinica ‘ Frecuencia del cribado
) o . Dentro del primer afio
Paciente recién diagnosticado de DM del diagnéstico [GRADO B]
Sin lesiones de RD
Buen control® Cada 2-3 afiosP [GRADO (]
Mal control Anualmente [GRADO B]
RDNP leve o moderada Cada 6-9 meses [GRADO B]
RDNP grave o RDP Cada 4-6 meses [GRADO B]
Antes de la concepcion [GRADO B]
En cada trimestre de
Embarazadas con DM previa la gestacion [GRADO B]
Cada 6 meses durante
el afio tras el parto [GRADO B]
Diabetes gestacional No estd indicada [GRADO D]

2 Buen control de HbATcy tension arterial.
Para individualizar la frecuencia se valorarén los afios de evolucién y otros factores clinicos.

En los programas de cribado en los que la citacion esta centralizada,
es posible detectar a los sujetos que no acuden a las visitas de seguimien-
to. Por lo tanto, es aconsejable tener establecidos los circuitos de nueva
citacién, en caso de no asistencia del paciente; de esta forma se evitara
que los casos incidentes de RDNP graves o RDP pasen inadvertidos.
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En los pacientes sin RD y buen control glucémico y de presion arterial,
el riesgo de RD que precisa derivacion al oftalmdélogo es razonablemente
bajo®? como para espaciar los examenes cada 2-3 afios de forma per-
sonalizada. Para personalizar esta frecuencia de cribado existen varios
programas informaticos' que facilitan esta tarea como el RetinaRisk™.
Hay un trabajo reciente que afiade evidencia extrapolable de un estudio
de cohortes™, que podemos considerar «bien realizado con poco riesgo
de sesgo», que apoya la recomendacion de espaciar los examenes hasta
los 4 afios de forma segura.

Criterios de derivacion al oftalmélogo

1. La guia NICE recomienda la derivacion urgente al oftalmélogo si se
diagnostica o se sospecha alguna de las siguientes situaciones:
- Pérdida repentina de vision.
- Rubeosis iridis.
- Hemorragia preretiniana o vitrea.
— Desprendimiento de retina.

2. Ademas, recomienda la revision lo mas rapidamente posible en los
casos en los que se detecte formacion de neovasos en la retina.

3. En cuanto a la derivacion al oftalmologo con los plazos de demora
que se establezcan apropiados a nivel local, se consideran deri-
vables las siguientes situaciones indicativas de retinopatia pre-
proliferativa (aungue los exudados algodonosos por sf mismos no
definen la retinopatia preproliferativa, si estan presentes, se debe
buscar la existencia de las siguientes lesiones).

— Arrosariamientos venosos.

— Lazos o reduplicaciones venosas.

- Anormalidades microvasculares intraretinianas.

- Hemorragias multiples profundas, puntiformes o redondeadas
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® Mensajes clave

@ Laepidemiologia de la retinopatia diabética ha cambiado en las
Ultimas décadas. La prevalencia actual de retinopatia en Espana
puede estar proxima al 10-15 %.

® Laintervencion mas eficaz para evitar el inicio o retrasar la pro-
gresion de la retinopatia diabética es lograr un buen control de
la glucemia y de las cifras de presién arterial.

® Los pacientes sin lesiones de retinopatfa, con cifras de buen
control de la glucemia y de la presién arterial, con menos de
10 afios de evolucion, pueden alargar el intervalo de revisiones
a 3 afios, o incluso mas si existen mecanismos para asegurar la
adherencia al protocolo de revisiones.
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Nefropatia
diabética

La nefropatia diabética (ND) o enfermedad renal crénica (ERC) atribuida
a la diabetes ocurre en el 20-40 % de los pacientes con diabetes y es la
principal causa de enfermedad renal terminal. Se estima que el 27,9 %
de los pacientes con diabetes tipo 2 (DM2) tienen ERC'. Ademas, la ND se
asocia a un aumento importante de la morbimortalidad cardiovascular.

La albuminuria (excrecion urinaria de albumina > 30 mg/dia o
> 30 mg/g creatinina en una muestra de orina, preferiblemente la prime-
ra de la mafiana) es el signo mas temprano de dafio renal. Sin embargo,
no debemos olvidar que entre el 25y el 35 % de los pacientes diabéticos
con insuficiencia renal no presentan albuminuria. Generalmente, el au-
mento de la albuminuria se asocia a un aumento en la caida del filtrado
glomerular.

Existen numerosos estudios que muestran que el descenso del FG
y el aumento de la excrecion urinaria de albdmina se asocian a un in-
cremento, no solo de riesgo de eventos renales (fallo renal tratado con
dialisis o trasplante, fallo renal agudo y progresion de la enfermedad re-
nal), sino también de morbimortalidad cardiovascular y mortalidad total.
Actualmente, las guias europeas de cardiologia y arterioesclerosis, entre
otras, consideran a la ERC como equivalente coronario?.
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Definicion de enfermedad renal cronica y
estrategia de cribado

Actualmente, se define la ERC como la presencia durante al menos 3
meses de un filtrado glomerular (FG) inferior a 60 ml/min/1,73 m? o de
lesiones renales estructurales (alteraciones histolégicas en la biopsia
renal) o funcionales (albuminuria, alteraciones en el sedimento urinario
0 en las pruebas de imagen) que puedan provocar potencialmente un
descenso del FG*.

Para el cribado se recomienda que, al menos una vez al afio, se mida
la excrecion urinaria de albumina y una estimacion del filtrado glomeru-
lar. Esto se hara a partir de los 5 afios del diagndéstico en la DM1 y desde
el momento del diagndstico en la DM2.

Para la estimacion del filtrado glomerular (FGe) se utilizaran por or-
den de preferencia: 1° ecuacion CKD-EPI, 2° ecuacion MDRD-IDMS y, por
ultimo, la ecuacion Cockcroft-Gault®.

Para calcular la excrecion urinaria de la albumina se utilizara el cocien-
te albumina/creatinina en orina (mg/g), preferentemente en la primera
orina de la mafiana. Ademas, debido a la variabilidad biolégica en la
excrecion urinaria de albumina, se necesita que al menos dos de tres
muestras en un periodo de 3-6 meses den positivo para albuminuria,
para confirmar el diagndstico. El ejercicio intenso en las 24 horas previas,
fiebre, infeccion, insuficiencia cardiaca congestiva, hiperglucemia marca-
da o la hipertension no controlada pueden dar albuminuria > 30 mg/g sin
que exista dafio renal.

La presencia en el sedimento urinario de hematuria y/o leucocituria
durante mas de 3 meses, una vez se ha descartado la causa urolégica o
la infeccion de orina (incluida la tuberculosis urinaria), puede ser también
indicio de ERC.

En la diabetes tipo 1 es improbable la presencia de ND sin que exista
retinopatia diabética, sin embargo, en la DM2 la retinopatia es solo mo-
deradamente sensible y especifica para la ERC atribuida a la diabetes.

Enla Figura 1 aparece la clasificacién prondstica de la ERC propuesta
por la KDIGO, basada en estadios de FG y albuminuria.

Los colores muestran el riesgo relativo ajustado para 5 sucesos
(mortalidad global, mortalidad cardiovascular, fracaso renal tratado con
dialisis o trasplante, fracaso renal agudo y progresion de la enfermedad
renal). El riesgo menor corresponde al color verde («bajo riesgo»), segui-
do del color amarillo («riesgo moderado), naranja («alto riesgo») y rojo
(«muy alto riesgo»).
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m Pronostico de la ERC seglin FGe y albuminuria. KDIGO 2012°
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Seguimiento

® Silaalbuminuria es <30mg/gy el FGe es > 60 ml/min, estos se moni-
torizaran una vez al afio.

m Silaalbuminuria es > 30 mg/g o el FGe < 60 ml/min, se monitorizaran
cada 3-6 meses.

@ Cuando el FGe es < 30 ml/min o la albuminuria > 300 mg/g, se debe
remitir al nefrélogo.

@ Siempre que disminuye el FG se vigilara el consumo de otros farmacos
ya que en muchos casos tendra que disminuirse su dosis o incluso
proceder a su retirada.

Plan de intervencion

m Dieta: paralas personas con NDy que no estan en didlisis, la ingesta
de proteinas debe ser aproximadamente de 0,8 g/kg/dia. Ingestas
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superiores a 1,3 g/kg/dia se han asociado con aumento de albumi-
nuria, pérdida mas rapida de la funcion renal y mayor mortalidad
cardiovascular.

® Glucemia: el buen control glucémico ha demostrado retrasar tanto
el inicio y la progresion de la albuminuria como la cafda del filtrado
glomerular. De forma general, los objetivos son similares a los dia-
béticos sin ND, es decir, HbAlc < 7 %, glucemias prepandiales entre
80-130 mg/dl y postprandiales < 180 mg/dl. Los inhibidores de la
SGLT2, independientemente de su mejora en los niveles de glucemia,
disminuyen la presion intraglomerular, la albuminuria y ralentizan la
calda en el FG®.

@ Presidn arterial: su buen control, al igual que ocurre con la glucemia,
retrasa el inicio de la albuminuria y retrasa tanto el aumento de esta
como la disminucion del FG. De forma general, se establecen objeti-
vos de PA < 140/90 mmHg, aunque en diabéticos con albuminuria >
30 mg/g se pueden considerar objetivos mas estrictos: PA < 130/80
mmHg, aunque sin bajar de 60-70 mmHg de diastdlica. Los IECA o
ARA2 son los medicamentos de eleccion si existe ND, sobre todo si la
albuminuria es > 300 mg/g. Si existe albuminuria, pero la PAes normal,
no se ha demostrado que estos farmacos disminuyan la progresion
de la albuminuria.

@ Los diuréticos, bloqueadores de los canales de calcio y B-bloquean-
tes se pueden utilizar como terapia complementaria para alcanzar
los objetivos de presidn arterial en pacientes tratados con dosis
maximas de IECA o ARA2. Se desaconseja el uso combinado de
ambos farmacos.

@ Cese del habito de fumar. El tabaquismo acelera la progresion de la
ND.

@ FEvitar en lo posible farmacos nefrotéxicos y exploraciones con con-
trastes iodados.

Criterios de derivacion a nefrologia

La derivacion a nefrologia se hara teniendo en cuenta el estadio de ERC,
la velocidad de progresion de la insuficiencia renal, el grado de albumi-
nuria, la presencia de signos de alarma, la comorbilidad asociada y la
situacion funcional del paciente.
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En lineas generales, se deberan remitir al especialista en nefrologfa

los pacientes con’:

® Mensajes clave

FG <30 ml/min (excepto > 80 afios sin progresion renal y albuminuria
<300 mg/g). Los pacientes con FG entre 30-45 ml/min deberan reali-
zarse una monitorizacion mas frecuente (cada 3-6 meses) y remitirse
a nefrologfa solo en caso de progresion de la albuminuria en 2 contro-
les consecutivos o albuminuria cercana a 300 mg/g.

Sila albuminuria es > 300 mg/g (equivalente a proteinuria > 300 mg/
24.h).

Deterioro agudo en la funcion renal (caida del FG > 25 %) en menos de
un mes, descartados factores exdgenos (diarrea, vomitos, deplecion
por diuréticos en tratamiento con [ECA 0 ARAIl, o inhibidores directos
de la renina).

Pacientes que presenten progresion renal (> 5 ml/min/afio).

ERC e HTA refractaria al tratamiento.

Alteraciones en el potasio (> 5,5 mEg/l o0 < 3,5 mEqg/| sin recibir diuré-
ticos).

Anemia: hemoglobina [Hb] < 10,5 g/dl con ERC a pesar de corregir fe-
rropenia (indice de saturacion de transferrina > 20 % y ferritina > 100).

@ La ND es la principal causa de enfermedad renal terminal, asf
como un importante factor de riesgo de enfermedad cardiovas-
cular.

® La deteccion de albuminuria, mediante el calculo de Ia relacion
albdmina/creatinina en una muestra de orina y la estimacion del
filtrado glomerular, preferiblemente mediante la ecuacién CKD-
EPI, se deberia realizar al menos una vez al afio en todos los
pacientes con diabetes.

@ FEl buen control de la glucemia y de la presion arterial, junto al

cese del habito tabaquico, reduce tanto la aparicion como la
evolucién de la nefropatia diabética.

® Se derivard al especialista en nefrologfa cuando el FGe <30 ml/
min o la albuminuria sea > 300 mg/g.
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Neuropatia
diabética

Es la complicacion mas prevalente de la diabetes (DM) que, en el caso de
la DM2, se inicia antes del diagnostico de DM, es asintomatica en el 50 %
de los casos y puede afectar a las diferentes partes del sistema nervioso
con distinta intensidad y distribucion. Su diagndstico es esencial para
adoptar las medidas preventivas del denominado pie diabético.

Prevencion'

® Control glucémico: previene o ralentiza la progresion de la polineu-
ropatfa distal simétrica (PNP), en DM2 menos evidente que en DM1.
GRADO B.

@ Intervencion multifactorial: la intervencion con el objetivo conjun-
to de control glucémico y de los factores de riesgo cardiovascular
previene la neuropatia autondmica cardiovascular (NACV) en DM2.
GRADO C.

@ Modificaciones del estilo de vida: han demostrado su utilidad en
pacientes con prediabetes/sindrome metabdlico. GRADO B.
Clasificacion'?

1. Polineuropatia distal y simétrica (la mas prevalente).

- Habitualmente la afectacion es sensitivo-motora, predominan-
temente de extremidades inferiores, con progresion insidiosa y
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centripeta, caracterizada por claro predominio de sintomas sen-
sitivos, bien por exceso: parestesias, alodinia, dolor nocturno que
mejora al caminar (afectacion de pequefias fibras) o por defecto:
hipoestesia, ataxia, arreflexia (afectacion de fibra gruesa). En
muchos casos, una buena parte de su evolucion cursa de forma
asintomatica.

2. Neuropatia autonémica.

Afecta tanto al sistema simpatico como parasimpatico, de forma
parcheada, asociandose a diversos sintomas clinicos, en depen-
dencia del territorio afectado.

3. Mononeuropatia y mononeuropatia multiple.

Puede afectar a pares craneales, sobre todo en pacientes ancianos,
coincidiendo en ocasiones con el diagnostico de diabetes. Afecta
con mayor frecuencia a lll par, pero también pueden afectarse los
pares IVy VI. Suele cursar con dolor y diplopia secundaria a la pa-
resia muscular. Habitualmente presenta una remisién espontanea
en 3 a4 meses.

Con menor frecuencia se pueden afectar los nervios periféricas,
por atrapamiento: mediano, femorocutaneo, ciaticopopliteo-ex-
terno; que requieren un estudio y manejo similar a los cuadros de
atrapamiento.

Los cuadros de afectacion multiple y confluente recuerdan a la
polineuropatfa, pero debemos plantearnos que pueden ser se-
cundarios a otros procesos como vasculitis.

4. Polirradiculopatia lumbar o amiotrofia diabética.

Es una forma poco frecuente, caracterizada por atrofia muscular
asimétrica en muslos asociada habitualmente a afectacion auto-
némicay pérdida de peso. Progresa a lo largo de varios meses, con
recuperacion parcial en la mayorfa de pacientes.

Con mucha menos frecuencia puede haber afectacion a nivel
toracico y miembro superior.

Diagndstico™?

En diabetes tipo 2, la presencia de neuropatia debe investigarse desde el
momento del diagndstico y con frecuencia anual, ya que su forma clinica
mas frecuente es asintomatica hasta estadios avanzados (Tabla 1).
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1E1¢E 1M Sintomas y signos de la neuropatia diabética

Fibras gruesas mielinadas Pequefas fibras mielinadas

Hipoestesias Dolor tipo quemazoén
Sintomas Entumecimiento Calambres
Marcha inestable Pinchazos

Reflejos aquileos disminuidos Pobre discriminacion térmica
S IEET I Percepcion vibratoria baja Baja sensibilidad al pinchazo
Monofilamento 10 g disminuido

El diagnostico es de exclusion por lo que es necesario el diagnostico
diferencial para tratamiento etioldgico (Tabla 2):

1F:1s ER2A Diagnostico diferencial de la neuropatia diabética

E.sistémica |Infecciones | Inflamatoria | Nutricional | Téxicos

E. tiroidea | Paraprotefnas | VIH Neuropatia B12 Alcohol
E.renal | Vasculitis Hepatitis B desmilinizante | Tiamina Farmacos
Amiloidosis E.de Lyme | Ccronica Piridoxina

Habitualmente no es necesario realizar EMG ni derivar a un servicio
especializado para diagnostico, salvo:
m Curso clinico atipico con afectacion predominantemente motora.
@ Asimetria de signos y sintomas.
@ Progresion rapida.

Tratamiento"?

Hasta la actualidad, ni la mejora del control metabdlico ni la utilizacion de
farmacos han demostrado eficacia en la reversion de la polineuropatia,
por lo que nos vamos a centrar en el manejo del dolor, uno de los aspec
tos mas incapacitantes de la polineuropatia (Tabla 3).

Las dosis son orientativas, se debe confirmar indicacion, contrain-
dicaciones, tolerancia y compatibilidad con el resto de farmacos, sobre
todo si se plantea asociar.

174  Recomendaciones de la redGDPS



1F:|o Rl Tratamiento del dolor secundario a neuropatia diabética

Farmaco Dosis inicial Dosis maxima recomendada

Primera linea Pregabalina 100 mg/dia 300 mg/dia

Duloxetina 60 mg/dia 120 mg/dia

. Amitriptilina 25 mg/dia 150 mg/dfa

Gabapentina 300 mg/dia 1.800 mg/dfa

Opiaceos
Sesunda linea -Tramadol 50 mg/dia 200 mg/dfa
g -Oxicodona 10 mg/dia 60 mg/dia

Capsaicina Topica Topica

Hasta la actualidad han sido aprobadas por las agencias reguladoras
(EMEA y FDA) para el tratamiento del dolor neuropdtico en diabetes:
pregabalina y duloxetina (GRADO A), sin evidencia de que su asociacion
sea superior al ajuste de dosis individual. Gabapentina puede ser Util
de inicio, teniendo en cuenta las comorbilidades e interacciones medi-
camentosas (GRADO B). Los antidepresivos triciclicos (no aprobados
por FDA) pueden ser efectivos con mas efectos secundarios (GRADO
B). Los opidceos no se recomiendan como primera linea por sus efectos
secundarios y su riesgo de adiccion (GRADO D).

Neuropatia autonomica (NA)'*

La afectacion del sistema nervioso autbnomo es frecuente, cercana al
30 % en pacientes con DM2, si bien su prevalencia basada en la sintoma-
tologfa clinica es muy inferior (Figura 1):

Por su frecuencia o especial relevancia cabe destacar:

@ Gastroparesia: puede cursar de forma asintomatica hasta provocar
plenitud postprandial y vomitos. En casos avanzados, provoca inesta-
bilidad del control glucémico. Mejora con el buen controly con el uso
de procinéticos.

@ Diarrea: es una manifestacion tardia, de predominio nocturno y re-
quiere un amplio diagnéstico diferencial.

@ Disfuncion vesical: se caracteriza por disminucion de la sensacion
de llenado vesical, con vaciamientos menos frecuentes e incompletos,
asociados a un mayor riesgo de infeccién urinaria, por residuo post-
miccional.
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m Sintomas de la neuropatia autonémica

Digestivo

Disfuncién esofagica . s
Metabdlica Gastroparesia ¢ Ge”nltourln’arla
Hipog|ucemia Diarrea nocturna nglga n.e’urogfeng
inadvertida Estrefiimiento D|sfunC|9,r1 erectJI
Pobre respuesta Incontinencia fecal EyaCUIaCIOD retrégrada
a hipog. Dispareunia
Sudomotora autonémica Neumologia
Vasomotora Apnea-Hipopnea
Anhidrosis
Intolerancia al calor
Piel seca Cardiovascular
Edema Taquicardia sinusal
Alteraciéon vasomotora Taquicardia postural
Shunt A-V Mala tolerancia ejercicio
Riesgo de pie diabético Hipotension ortostatica

Inestabilidad en cirugia

Arritmias

@ Disfuncién eréctil: ademas de por neuropatia autondémica puede
ser secundaria a: consumo de alcohol, hipogonadismo, psicogena,
enfermedad vascular y secundaria a farmacos. Excluidas otras cau-
sas, el tratamiento de eleccion se basa en el uso de inhibidores de
la fosfodiesterasa-5 (sildenafilo, vardanafilo, tadalafilo), si no existe
contraindicacion. Si no es eficaz, valorar otras posibilidades: prosta-
glandinas intracavernosas, protesis, etc.

@ Alteraciéon sudomotora y vasomotora: tienen una importancia
capital en el desarrollo del pie diabético, tanto por las alteraciones en
la piel (sequedad y falta de trofismo) como por las alteraciones en la
microcirculacion (shunt A-V y falta de respuesta simpatica).

@ Hipoglucemia inadvertida: se caracteriza por una pobre respuesta
de catecolaminas en las situaciones de hipoglucemia, complicacién
relativamente tardfa; pero es mucho mas frecuente la disminucion
de percepcion en pacientes con hipoglucemias frecuentes, situacién
funcional reversible evitando hipoglucemias durante 3 a 4 meses.
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Neuropatia autondémica cardiovascular: es la mas relevante por
asociarse a un aumento de mortalidad, principalmente por episodios
de arritmia, si bien estos pacientes suelen tener lesiones coronarias
avanzadas. Las alteraciones de la frecuencia cardiaca son bastante
precoces y, sin embargo, la hipotension ortostatica es un fenémeno
tardio.

Deteccion: Variabilidad de la frecuencia cardiaca en inspiracion y
espiracion profundas (6/minuto) con cociente RR mas largo en inspi-
racion/RR mas corto en espiracion, patologico < 1,16. Es el test mas
Util para detectar si un paciente tiene neuropatia autonémica.
Tratamiento: al igual que en la PNP no existe un tratamiento que
revierta el cuadro, pero el estudio Steno 2° ha demostrado que tras
20 afios de intervencion multifactorial se previene su desarrollo en un
41 %, no de la PNP.

El despistaje de neuropatia autonémica debe realizarse en el momen-
to del diagnostico y, después, con frecuencia anual.
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Pie
diabético

Introduccion

Las complicaciones relacionadas con el pie diabético, Ulceras y ampu-
taciones se producen generalmente como consecuencia de neuropatia
diabética y anomalias anatdmicas con o sin coexistencia de arteriopatia
periférica.

Las Ulceras del pie diabético pueden prevenirse con una adecuada
estrategia que comprenda el cribado, la clasificacion del riesgo y las me-
didas efectivas de prevencion y tratamiento'.

Son factores de riesgo de Ulceras en el pie diabético, en orden de
importancia: mal control glucémico (HbA1 > 9 %); diabetes de larga evolu-
cion (>10 afios); amputacion previa de la extremidad inferior; mala vision;
ausencia de pulsos; Ulcera previa en el pie y deformidad en los pies?2.

Cribado

Los programas estructurados de cribado disminuyen la aparicion de
Ulceras y amputaciones (menores y mayores).

Frecuencia

@ Elcribadodeberealizarse en todos los pacientes con diabetes mellitus
tipo 2 en el momento del diagnostico y al menos con una periodicidad
anual.
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® Serecomienda la clasificacion del paciente en 4 categorias de riesgo
en funcion de los factores de riesgo. La frecuencia de las revisiones
difiere en cada categorfa* (Tabla 1).

® En los pacientes de riesgo bajo seria adecuada la revision anual, ya
que el 99,6 % (IC: 99,5 %-99,7 %) permanecen libres de ulceracion a
los 1,7 afios de seguimiento®.

1k:10 Y Clasificacion del riesgo de pie diabético y frecuencia de
inspeccion segln consenso del International Working Group
on the Diabetic Foot (IWGDF)*

Categoria Perfil de riesgo Frecuencia de exploraciéon
0 Sin neuropatia periférica Anual
1 Neuropatfa periférica Cada 6 meses
5 Neuropatfa periférica con Cada 3-6 meses

arteriopatia y/o deformidades

Neuropatfa periférica e historia de

, - : Cada 1-3 meses
Ulcera o amputacion previa

Exploraciones

® Se recomienda realizar la exploracién en tres pasos: inspeccion,
evaluacion de la neuropatia y evaluacién de la arteriopatia.

@ Exploraciones sencillas son efectivas para predecir aquellos pacien-
tes que presentan un riesgo elevado para el desarrollo de Ulceras en
el pie:

- Paso 1: Inspeccion visual del pie cuidadosa para identificar
deformidades anatémicas (prominencias ¢seas, incremento de la
anchura del pie, pérdida de masa muscular, dedos en garra, dedos
en martillo); lesiones en la piel; alteraciones de las ufias; hiper-
queratosis o presencia de amputaciones previas e inspeccién
minuciosa del calzado para detectar probables zonas de roce.

- Paso 2: Evaluacién de neuropatia sensorial, especialmente la
deteccion de la pérdida de sensibilidad protectora mediante
la exploracién con monofilamento 10 mg (Semmes-Weinstein 5.07)
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y otra exploracion entre las siguientes: diapason 128 Hz, pinprick
test, reflejos aquileos o biotensiometro®”.

La tendencia actual es a simplificar al maximo la deteccion de la
neuropatia periférica, principal factor de riesgo de las Ulceras del
pie. La exploracién con monofilamento es la mas recomendada
por presentar mayor sensibilidad y especificidad de prediccién
de aparicion de Ulceras y amputaciones y tratarse de una explo-
racion facil de hacer, rapida, barata y aceptable para el paciente.
Debe aplicarse como minimo en 3 puntos distales plantares (pul-
pejo del primer dedoy cabezas del primero y quinto metatarsiano
en cada pie), considerando positiva la pérdida de sensibilidad en
al menos uno de ellos® (Figuras 1y 2). También se ha mostrado
adecuada para predecir la incidencia de neuropatia en pacientes
con diabetes®.

Si no se dispone de monofilamento, se puede sustituir por el
Ipswich Touch Test (IpTT). Este test consiste en presionar con el
dedo ndice ligeramente durante 1-2 segundos sobre la punta del
primer, tercery quinto dedoy el dorso del primer dedo de cada pie
y se hamostrado eficaz para detectar el riesgo de ulceracién si hay
> 2 zonas insensibles'.

m Puntos para exploracion con monofilamento
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MAplicacién del monofilamento: perpendicular a la superficie
(A); hacer presion hasta que se curve (B) y retirar (contacto
no superior a 1-2 segundos)

(B)
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Paso 3: Evaluacién de la arteriopatia: anamnesis dirigida (dolor
al caminar que indique claudicacién)y palpacion de pulsos pedios
y tibiales. En pacientes seleccionados, determinacion del indice
tobillo-brazo (ITB)".

La determinacion del ITB se debera priorizar en diabéticos con
Ulceras en los pies, sintomas en extremidades inferiores, alteracio-
nes en la exploracion (ausencia de pulsos periféricos, pérdida de
la sensibilidad protectora, deformidades en los pies) o fumadores,
aungue debemos tener en consideracion que la sensibilidad de
esta prueba es mas baja en pacientes con diabetes debido a la
calcificacion de la capa media arterial que a menudo presentan.

Tratamiento

Prevenciéon de las lesiones:

Control glucémico adecuado.
Abstencién tabaquica.

Fomentar el autocuidado de los pies.

Si hay callosidades, derivar al poddlogo.

Si hay deformidades anatdémicas, valorar tratamiento ortopédico
(preferible) o quirdrgico.

Tratamiento de las lesiones:

Hiperqueratosis: vaselina salicilica.

Callosidades: escision, preferiblemente por poddélogo.

Fisuras: antisépticos; rodetes de proteccion.

Ulcera no infectada: curas diarias; retirada de esfacelos; descarga del

pie.
Ulcera infectada: toma profunda de cultivo, radiograffa, tratamiento
empirico previo a resultado de cultivo:

Infeccion superficial: antibidticos frente a estreptococo y estafilo-
coco aureus (@amoxicilina/clavulanico. Si alergia, clindamicina).
Infeccion profunda que no amenaza la extremidad: antibidticos
frente a bacilos gram negativos y anaerobios (generalmente flora
polimicrobiana): ciprofloxacino+clindamicina (o metronidazol).
Valoracion en cirugia o Unidad de Pie Diabético si es posible.
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® Mensajes clave

Infeccion profunda que amenaza la extremidad: derivacion urgen-
te a cirugia (Unidad de Pie Diabético) y tratamiento con antibidtico

de amplio espectro por via parenteral.

Se recomienda revisién anual en los pacientes de bajo riesgo.
GRADO C.

Se recomienda revision cada 3-6 meses en pacientes con riesgo
moderado y cada 1-2 meses en los de alto riesgo. GRADO D.

La evaluacién basica debe incluir inspeccion, exploracion con
monofilamento y palpacién de pulsos pedios/tibiales. GRADO D.

Para determinar la pérdida de sensibilidad protectora, es
adecuada la exploracion con monaofilamento 5.07 (10 gr) en un
minimo de 3 puntos distales plantares en cada pie, consideran-
do positiva la pérdida de sensibilidad en al menos uno de ellos.
GRADO C.

EI' ITB debe realizarse en aquellos pacientes con signos o sinto-
mas de enfermedad arterial periférica o ausencia de pulsos en
el cribado. GRADO D.
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Sexualidad, higado graso,
enfermedad periodontal
y dermopatias

Sexualidad y diabetes

El deterioro de la funcion sexual es una de las mas importantes y graves
complicaciones de la diabetes. En los hombres, las alteraciones principa-
les son la disfuncion eréctil, las alteraciones en la eyaculacion y la pérdida
de la libido. Del mismo modo, las mujeres experimentan problemas se-
xuales, incluyendo disminucion de la libido y dolor durante el coito.!

Aungue los trastornos sexuales han sido ampliamente estudiados
en los hombres con diabetes, los posibles cambios en la funcién sexual
de las mujeres con diabetes solo han recibido una plena atencién muy
recientemente. La prevalencia de la disfuncion sexual en los hombres
con diabetes se acerca al 50 %, mientras que en las mujeres con diabetes
parece ser un poco mas baja. Entre las mujeres, la neuropatia diabética,
la insuficiencia vascular y las quejas psicolégicas estan implicadas en la
patogénesis de la disminucion de Ia libido, disminucion de la lubrificacion
vaginal, disfuncion orgasmica y dispareunia, en los varones ademas pue-
de haber una disminucion de la testosterona?.

Plan de intervencion:
@ Optimizar el control glucémico. GRADO A.

® Enlosvarones, el pilar fundamental del tratamiento es la terapia con
inhibidores de la fosfodiesterasa-5. GRADO A.

® Enlas mujeres, el tratamiento requiere un abordaje multidisciplinario.
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@ Por lo tanto, urélogos, ginecélogos, endocrindlogos y psiquiatras de-
berfan trabajar de una manera coordinada para el tratamiento de las
alteraciones de la funcién sexual como consecuencia de la diabetes.

Higado graso y diabetes

La enfermedad del higado graso no alcohdlico (NAFLD) abarca un es-
pectro de enfermedades que van desde la esteatosis simple (HGNA)
a la esteatohepatitis no alcohdlica (NASH) y la fibrosis. La NAFLD esta
estrechamente asociada a la obesidad y a la resistencia a la insulina vy,
por lo tanto, predispone a la diabetes mellitus tipo 2 (DM2) y a las enfer-
medades cardiovasculares. La NAFLD también puede estar causada por
variantes genéticas comunes.?

Parece evidente que la DM2 y la NAFLD estan estrechamente relacio-
nadas. Estarelacion entre la DM2, la resistencia a la insulinay el NAFLD es
explicable porque la insulina pasa directamente a la vena porta después
de su secrecion tomando la misma via que la glucosa absorbida y el higa-
do elimina una gran parte de la insulina portal en el primer paso.*

Podemos situar la prevalencia de la NAFLD en alrededor del 75 %
de los pacientes con DM2. La presencia de niveles altos de triglicéridos,
niveles bajos de HDL colesterol y niveles altos de alanina transaminasa
(ALT) se asociaron de forma independiente con un mayor riesgo de
NAFLD.*

Para llegar a un diagndstico son Utiles la ecograffa hepatica, la tomo-
grafia axial computarizada y la resonancia magnética nuclear, pero la
prueba mas concluyente serfa la biopsia hepatica.

Plan de intervencion:
@ Fltratamiento mas eficaz de la HGNA en la mayoria de los casos es el
cambio de los estilos de vida, incluyendo una alimentacién equilibra-

da, ejercicio fisico regular y, fundamentalmente, la pérdida de peso.
GRADO A.

m En los pacientes con DM2, la presencia de NALFD debe buscarse
independientemente de los niveles de enzimas hepaticos, ya que los
pacientes con DM2 estan en alto riesgo de progresion de la enferme-
dad.> GRADO A.

@ A pesar del perfil de seguridad y tolerabilidad, la pioglitazona se pue-
de utilizar en individuos con NASH, particularmente en pacientes con
DM2, en los que el farmaco tiene un uso registrado.> GRADO B.
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@ Datos preliminares de estudios pequefios sugieren que los acidos
grasos poliinsaturados PUFA (Poly-Unsaturated Fatty Acids) pueden
reducir la grasa del higado, pero los resultados histoldgicos fueron
negativos.> GRADO B.

® Agentes nuevos con propiedades antiinflamatorias, antifibroticas o
insulinosensibilizadoras se estan probando en NASH.

Enfermedad periodontal y diabetes

La asociacion entre enfermedad periodontal (EPO) y la diabetes mellitus
ha sido evaluada de manera considerable en el ambito de la medicina
periodontal. Se han hecho numerosos estudios transversales, de casos
y controles, de cohortes y revisiones sistematicas, que han demostrado
un gran nivel de evidencia.

Periodontitis y diabetes son enfermedades crénicas, comunes y com-
plejas, con una relacién bidireccional establecida. Es decir, la diabetes
(especialmente si el control glucémico es pobre) se asocia con un aumen-
to de la prevalencia y la gravedad de la periodontitis y la periodontitis
severa se asocia con un control glucémico deficiente. Por lo tanto, el
equipo dental tiene un gran protagonismo que desempefiar en la ges-
tién de las personas con diabetes. Se augura un nuevo papel para los
profesionales dentales, en el que las herramientas de deteccion de Ia
diabetes podrian ser utilizadas para identificar pacientes con alto riesgo
de padecer diabetes.®

La pérdida de dientes puede tener como consecuencia problemas
fisicos, psicosociales y una reduccion del espectro de alimentos que un
individuo puede ingerir, asi como condicionar también una malnutricion
y afectacion de la calidad de vida.”

En los Ultimos afios, diferentes revisiones han establecido claramente
dicha influencia. La periodontitis avanzada esta asociada con concen-
traciones elevadas de hemoglobina glicosilada (HbATc) en personas con
DM2. En sujetos sin diabetes, la progresion de periodontitis en 5-10 afios
se asocio con el incremento de la HbATcy la intolerancia a la glucosa. Los
pacientes con periodontitis basal y actividad progresiva de dicha enfer-
medad tienen un mayor incremento de la HbATc que los que no sufren
periodontitis en un periodo de 5 afios.?
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Plan de intervencion:

@ El mejor control de la diabetes disminuye la prevalencia de EPO y el
tratamiento de esta podria reducir los niveles de HbATc. GRADO B.

® Deberiamos incluir en la exploracion de nuestros pacientes consejos
y normas sobre la salud bucodental y, ademas, incidir sobre su higie-
ney los beneficios de esta, ya que es esencial para una buena salud
oral y un bienestar general. GRADO B.

® Son necesarios mas estudios para un correcto manejo de esta pato-
logfa.

Dermopatias y diabetes

Las manifestaciones cutaneas en pacientes con diabetes se clasifican
principalmente en cuatro categorias con el fin de apoyar la gestion de
los resultados; sobre todo debido a las innumerables causas potenciales
(Tabla 1)°

11:|o]E N Alteraciones cutaneas y diabetes

1. Las lesiones cutaneas de fuerte a débil asociacion con diabetes son: necrobiosis
lipofdica, dermopatia diabética, ampollas diabéticas, piel amarilla, xantomas
eruptivos, trastornos perforantes, acantosis nigricans, leucoplasia oral, liquen
plano.

2. Infecciones (bacterianas, fungicas).

3. Manifestaciones cutaneas de las complicaciones diabéticas (microangiopatia,
macroangiopatfa, neuropatfa).

4. Reacciones de la piel para el tratamiento diabético (sulfonilureas o insulina).

En general, la infeccién cutanea y la xerosis mostraron ser trastornos
de la piel de alta prevalencia e importancia en varios estudios, sin tener
en cuenta el tipo de diabetes. Entre las infecciones cutaneas, la etiologia
fungica parece ser la mas comun y aquellas con origen bacteriano son
menos frecuentes. También existen otras alteraciones como el xeroder-
ma, reacciones relacionadas con el tratamiento, eczema, prurito, xante-
lasma, dermopatia diabética, que deben ser tenidas en cuenta.’

Debido a que los trastornos de la piel tienen una alta correlacion con
los niveles de glucemia, es obvio que un adecuado control glucémico evi-
tara o retrasara su aparicion y progresion. Por lo demas, una adecuada
hidratacion de la piel también es muy importante.
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® Mensajes clave

@ Ademas de las complicaciones clasicas y conocidas de la diabe-
tes, existen otras patologias relacionadas con la enfermedad de
gran importancia debido a que van a condicionar la calidad de
vida de los pacientes.

m Tenemos que pensar en estas alteraciones, pues un diagndstico
precoz va a favorecer su manejo y control.
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Metabolismo 0seo, demencia,
depresion, infecciones y apnea
obstructiva de sueno

El presente grupo de patologias puede considerarse como procesos que
se asocian con frecuencia a la diabetes, o bien considerar alguna de ellas,
que no todas, como verdaderas complicaciones de la misma, fuera de las
clasicas complicaciones, macro y microangiopaticas.

Complicaciones 0seas de la diabetes

Es discutible si la osteoporosis es una comorbilidad o una complicacion
de la diabetes que denominarfamos osteopatia diabética’. En la ultima
década, la investigacion ha demostrado que los pacientes con diabetes
tipo 2 (DM2) parecen experimentar una enfermedad d¢sea sistémica, con
un mayor riesgo de fracturas por fragilidad, esta fragilidad debe ser con-
siderada como una de las complicaciones asociadas a la DM22,

Es clasicamente conocido que los pacientes con DM1 tienen un mayor
riesgo de fracturas asociado a disminucién de la densidad mineral 6sea
(DMO), asi el riesgo relativo (RR) de fractura de cadera es 6,3 frente a
poblacién no diabética. Las personas con DM2 tienen un mayor riesgo
de fracturas, (RR:1,7) en ambos sexos?®, a pesar de una DMO normal o
aumentaday altos indices de masa corporal (IMC), que generalmente son
protectores contra las fracturas.
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Los mecanismos subyacentes a esa fragilidad en la diabetes son mul-
tifactoriales y no estan completamente claros, incluyen factores como la
obesidad, la hiperglucemia, el estrés oxidativo y la acumulacion de pro-
ductos finales de glicacion avanzada (AGEs), que conducen a un hueso
alterado en su resistencia y en su estructura.

Los depositos de AGEs en la matriz 6sea, producen disminucion de la
calidad 6sea* que, junto a alteraciones en los osteocitos, producidas por
la proteina osteocitica esclerostina, generan hueso de mayor fragilidad.
Recientemente se ha demostrado que la porosidad cortical es mayor en
pacientes con DM2, se relaciona con complicaciones microvasculares a
nivel de hueso®, y aporta mayor fragilidad a los mecanismos de torsion.

Las fracturas se producen en tasas mayores que en la poblacion no
diabética en tercio distal del radio, columna toracica y lumbar, fémur
proximal, subcapital de humero, tobillos y metatarsianos. Tipicamente
ocurren después de un trauma menor.

Los datos para el éptimo manejo de la osteoporosis en pacientes
con DM2 son escasos y se deben seguir las pautas establecidas para la
osteoporosis postmenopausica.

El riesgo de fracturas en pacientes diabéticos esta directamente rela-
cionado con la duracién de la enfermedad, la presencia de complicacio-
nes asociadas a la misma (especialmente microangiopatia, factor crucial
en la progresion de la enfermedad 6sea diabética'), el uso de insulinas y
el riesgo de caidas por parte de los pacientes, siendo aquf la hipogluce-
mia un factor sobreafiadido.

Existen otros vinculos entre el hueso y la homeostasis de la glucosa,
la osteocalcina, una protefna de la matriz 6sea, producida exclusivamen-
te por osteoblastos y odontoblastos, ha demostrado ejercer un papel
significativo como sensibilizador a la insulina. Asi, el hueso no solo es
afectado por el metabolismo de la glucosa, sino que también parece
capaz de modularlo®.

La evaluacién y la prediccion del riesgo de fractura individual repre-
senta un desaffo debido a las limitaciones causadas por el aumento de
la DMO, que subestima el riesgo de fractura, en personas con DM2, este
riesgo es mas alto en los diabéticos que en la poblacion general para los
mismos valores de T score y Fracture Risk Assessment Tool (FRAXY'.

Los profesionales deben evaluar los antecedentes de fracturas y los
factores de riesgo en pacientes mayores con diabetes y recomendar la
medicion de la DMO.
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® Mensajes clave

@ Las estrategias de prevencion de fracturas para personas con
diabetes son las mismas que para la poblacién general.

@ Ladeficiencia de vitamina D parece tener una importancia clini-
ca adicional, por ello la suplementacién con vitamina D debe ser
sugerida rutinariamente®.

® En la eleccion de antidiabéticos se deben elegir farmacos con
efectos neutros o positivos sobre el esqueleto, las tiazolidine-
dionas y los inhibidores del cotransportador 2 sodio-glucosa
(ISGLT2)? se deben administrar con cautela.

Deterioro cognitivo/demencia y diabetes

La DM2, la hiperinsulinemia y la resistencia a la insulina se asocian con
deterioro cognitivo y cambios cerebrales estructurales. Estudios expe-
rimentales indican que la sefializacion de la insulina en el cerebro esta
relacionada con el rendimiento cognitivo. La evidencia de la Ultima década
apoya la hipodtesis de que la resistencia a la insulina a nivel neuronal, puede
ser un factor de riesgo para el desarrollo de demencia y una tasa acelera-
da de deterioro cognitivo. Asf, la disfuncion cognitiva relacionada con la
diabetes puede verse como otra complicacion a largo plazo de la diabetes.

La gravedad de los cambios cognitivos asociados a la diabetes varia,
desde disminuciones cognitivas sutiles hasta demencia, pasando por de-
terioro cognitivo leve'®, sin embargo, no esta claro por qué las personas
con DM2 desarrollan estos cambios cognitivos.

Un metanalisis reciente de estudios observacionales prospectivos
en personas con diabetes mostro un riesgo 73 % mayor de todo tipo de
demencia, un riesgo 56 % mayor de demencia tipo Alzheimer y un ries-
80 127 % mayor de demencia vascular en comparacion con individuos
sin diabetes™.

Una revision sistematica reciente'?, concluye que la HbAlc y la variabi-
lidad glucémica, se asocian levemente con el deterioro cognitivo, menos
clara esla asociacion del hiperinsulinismoy la resistencia a la insulina. Los
dominios cognitivos mas afectados son eficiencia psicomotora, aprendi-
zaje y memoria.
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Los individuos con DM que tienen disfuncion cognitiva tienen mayor
riesgo de desarrollar hipoglucemia grave, tal y como se observo en el
estudio ADVANCE™.

Ademas, la diabetes es un factor de riesgo para la progresion del de-
terioro cognitivo y para la demencia futura; asf como lo opuesto también
es cierto: las personas con demencia tipo Alzheimer son mas proclives a
desarrollar diabetes.

® Mensajes clave

m En personas con deterioro cognoscitivo/demencia, no se pue-
de esperar que un control intensivo de la glucosa resuelva las
deficiencias. El tratamiento se debe adaptar para evitar una
hipoglucemia significativa. GRADO B.

@ Especialmente en los ancianos, la disfuncién cognitiva debe ser
evaluada ya que puede afectar el autocuidado y aumentar asf el
riesgo de hipoglucemia.

@ Por Ultimo, los estudios de intervencién en curso en las perso-
nas con diabetes deben incluir medidas de la funcién cognitiva'.

Depresion y diabetes

Los antecedentes de depresion, la depresion actual y el tratamiento con
medicacion antidepresiva son factores de riesgo para el desarrollo de
DM2 si el individuo tiene, ademas, otros factores de riesgo como obesi-
dad y antecedentes familiares de DM2'.

Los sintomas depresivos y los trastornos depresivos mayores afectan
a uno de cada cuatro pacientes con DM1 o DM2, por ello, se indica la de-
teccion sistematica de sintomas depresivos en esta poblacion, incluidas
personas con prediabetes (en particular aquellas con sobrepeso), DM1 o
DM2 y diabetes gestacional.

Independientemente del tipo de diabetes, las mujeres tienen tasas
significativamente mas altas de depresién que los hombres'. La remi-
sion de los sintomas del trastorno depresivo en pacientes adultos, no
evita el seguimiento a fin descartar recurrencias en el control rutinario.
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® Mensajes clave

@ Realizar pruebas de deteccién anuales a los pacientes con
diabetes, especialmente en aquellos con antecedentes autoco-
municados de depresion, para identificar sintomas depresivos.
Seran necesarias nuevas evaluaciones para los individuos con
resultados positivos. GRADO B.

@ Desde el momento del diagndéstico de complicaciones o cuan-
do se observan cambios importantes en el estado médico de
una persona con diabetes, se debe considerar la evaluacién de
depresién. GRADO B.

@ Para el tratamiento de la depresién mayor o recurrente, se debe
derivar a los pacientes a profesionales de salud mental. GRADO A.

[Infecciones y diabetes

La diabetes mellitus y los procesos infecciosos coexisten a lo largo de la
evolucion de la enfermedad, interactuando de forma reciproca a multi-
ples niveles.

Los pacientes con diabetes padecen con mas frecuencia algunas in-
fecciones comunes (urinarias, pulmonares, de tejido blando y candidiasis
genital) e infecciones mas atipicas casi de forma exclusiva (mucormicosis,
otitis externa maligna, colecistitis e infecciones urinarias enfisematosas), la
evolucion de las infecciones en los pacientes con diabetes puede ser mas
térpida y tener un mayor riesgo de complicaciones y morbimortalidad.

Algunos microorganismos patégenos, como las enterobacterias, los
neumococos y los estreptococos de los grupos Ay B, se afslan con mayor
frecuencia en los pacientes con diabetes.

La mayor susceptibilidad para la infeccion es multifactorial: alteracio-
nes del sistema inmune secundarias a la hiperglucemia, alteraciones ana-
témicas o funcionales del huésped (entre ellas complicaciones vasculares
o neuropaticas que dificultan la migracion leucocitaria al foco infeccioso y
favarecen lainfeccion de tejidos periféricos), mayor colonizacion cutanea,
asf como el mal control glucémico.

Ademas, la propia infeccion empeora el control glucémico, porque
la respuesta inflamatoria a una infeccién produce una resistencia a la
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insulina grave y prolongada, siendo la oxidacion de carbohidratos nor-
mal, pero disminuye la glucogenogénesis y/o aumenta la glucogendlisis.

La hiperglucemia produce alteraciones de la respuesta inmune en
distintos ambitos: disminucién de la capacidad fagocitica y de la actividad
bactericida de los neutrofilos y macréfagos'’, quimiotaxis y adherencia
endotelial, fagocitosis, accién bactericida y opsonizacion e inmunidad
celular, con mayor riesgo de infeccion.

Las infecciones son la causa mas comun de descompensacion hiper-
glucémica simple, la cetoacidosis y el coma hiperosmolar; ya que produ-
cen un aumento del catabolismo y de las hormonas contrareguladoras,
ademas de una resistencia insulinica transitoria, todo lo cual hace que se
incrementen las necesidades periféricas de insulina.

Otros factores especificos del huésped que predisponen a los pacien-
tes con diabetes a la infeccion incluyen los siguientes:'®
@ |Insuficiencia vascular.

@ Neuropatia periférica sensorial.

@ Neuropatia autonémica.

@ Colonizacién de la piel y mucosas con patégenos como Staphylococ
cus aureus y especies de Candida.

A continuacion repasaremos algunos de los procesos infecciosos que
son mas frecuentes en las personas con diabetes:

® Mucormicosis: es una infeccion fungica producida por Mucorales,
con angioinvasion e isquemia tisular (principalmente, rino-orbito-ce-
rebral y pulmonar). El 36 % de los casos se producen en pacientes
con diabetes. Se trata con anfotericina B. El prondstico es malo. La
mortalidad de la mucormicosis rino-orbito-cerebral es del 25-62 %,
y la de la pulmonar, del 87 %. En casos de diseminacion hematdgena
asciende hasta el 96 %".

m Otitis externa maligna: es una infeccion invasiva del CAE con pro-
gresion a osteomielitis de la base del craneo, que se produce tipica-
mente por Pseudomonas aeruginosa en pacientes con intolerancia
a los carbohidratos y edad avanzada. El tratamiento de eleccién es
ciprofloxacino IV (400 mg/8 horas) durante 6-8 semanas. La mortali-
dad es del 10-20 %.

@ Candidiasis oral y esofagica: el factor causal mas frecuente es
Candida albicans. En la cavidad oral produce cuadros pseudomem-
branosos con placas blanquecinasy cuadros atréficos que cursan con
eritema, asfi como queilitis angular. En el esdfago produce placas que
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ocasionan disfagia. El diagnostico es clinico, requiriendo endoscopia
para confirmar la afectacion esofagica. El tratamiento se basa en
enjuagues con nistatina.

Infecciones respiratorias: en la diabetes estan causadas con mayor
frecuencia por Streptococus pneumoniae y por el virus influenza, de
ahf que la vacunacién contra estos dos sea, mas que conveniente,
obligatoria.

Colecistitis enfisematosa: es una infeccion de la vesicula biliar por
Clostridium spp, Escherichia coli y Klebsiella spp, microorganismos
productores de gas, entre el 33-50 % de los que la padecen son dia-
béticos, con mayor morbimortalidad. Su tratamiento requiere colecis-
tectomia urgente y antibioterapia intravenosa de amplio espectro.

Hepatitis C: la DM2, aparece hasta en el 33 % de los pacientes con
VHC, considerandose una manifestacion extrahepatica de la enferme-
dad. Produce resistencia a la insulina y su apariciéon implica mas fibro-
génesis y complicaciones, y peor respuesta al tratamiento antiviral.

Infecciones genitourinarias: son las mas frecuentes, su incidencia
es 1,3 a 2,2 veces mayor que la de poblacién general y supone un
riesgo tanto para infecciones adquiridas en la comunidad, como
nosocomiales, asociadas a instrumentacién o en postrasplante renal.
Provocan mas complicaciones, mayor tiempo de hospitalizacion y
mayor mortalidad.

En la DM, los microorganismos implicados presentan mayor resis-
tencia al tratamiento antibidtico. En su patogénesis participan alte-
raciones del sistema inmune, mal control metabdlico (que propicia
la adherencia al urotelio de algunas bacterias) o la presencia de
neuropatia autondmica que favorece la retencion de orinay la instru-
mentacion. No se ha observado asociacion con glucosuria o niveles
de HbA1c. La bacteriuria asintomatica es mas frecuente en mujeres
con diabetes (prevalencia de hasta un 26 %), sin que haya relacién con
microorganismos, control glucémico o glucosuria. Dada la ausencia
de complicaciones, no se recomienda su tratamiento rutinario. La
pielonefritis enfisematosa se produce de forma casi exclusiva en pa-
cientes con diabetes (90 %) y cursa con necrosis del parénquima renal
con presencia de gas en la via urinaria. Exige tratamiento quirurgico
urgente y antibioterapia intravenosa.

Fascitis necrotizante tipo 1: localizada en cabeza, cuello y pering,
asf como la celulitis necrotizante sinérgica y la celulitis anaerdbica no
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causada por Clostridium, son mas frecuentes en pacientes con dia-
betes. Cursan con destruccion de tejido blando, toxicidad sistémica y
alta mortalidad. Su sospecha requiere exploracion quirdrgica precoz
y antibioterapia empirica de amplio espectro.

@ Infeccién por VIH: los pacientes con VIH tienen mas riesgo de de-
sarrollar DM2, tanto por la propia infeccién como por el tratamiento
antirretroviral.

En cuanto al tratamiento antidiabético, debemos advertir a los
pacientes que nunca lo deben interrumpir. Sera necesario instaurar
temporalmente o aumentar la frecuencia de autocontroles con el fin de
modificar la dosis de insulina o farmacos orales en funcién de los resul-
tados obtenidos. En caso de fiebre alta, es aconsejable la suspension
temporal de metformina por el riesgo de acidosis lactica.

Sindrome de apnea obstructiva durante el suerio (SAOS)
y diabetes

Los pacientes con SAQS tienen una mayor prevalencia de resistencia a
la insulina y DM2, si bien esta asociacion se puede manifestar a través
de factores de riesgo compartidos como la obesidad, es una asociacion
independiente que se ha demostrado en varios estudios transversales
grandes®.

Asfla hipoxia intermitente y la fragmentacion del suefio, que padecen
los pacientes con SAOS durante la noche son los principales mecanismos
implicados en el desarrollo de la resistencia la insulina y de la DM2.

El SAOS es muy prevalente en la poblacién espafiola, un 3 a 6 % lo
padece, mientras que entre los diabéticos es del 23 % y aumenta con la
edad, deteriorando la calidad de vida, siendo ademas un factor de riesgo
cardiovascular independiente.

Por ello, en personas con DM2, especialmente obesos (sobre todo
si la obesidad es central, tasas incrementadas de 4 a 10 veces) o con
sobrepeso hay que preguntar por los sintomas clinicos de SAOS (ronqui-
dos, apneas presenciadas durante el suefio y somnolencia diurna) para
instaurar la sospecha de SAOS.

El tratamiento de la apnea del suefio consiste en: modificaciones de
los habitos de vida, presion positiva continua de la via aérea, dispositivos
por via oral y cirugia, mejoran significativamente la calidad de vida y el
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control de la presién arterial. Los datos acerca de un efecto del trata-
miento sobre el control de la glucemia son contradictorios?.

El papel del tratamiento del SAOS en relacion al control glucémico

esta por determinar.
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Diabetes
Yy embarazo

La diabetes es la alteracién metabdlica mas frecuente en la gestacion y se
asocia a un incremento del riesgo de morbimortalidad maternal y fetal,
pudiendo ser reducidas con un adecuado control. Aproximadamente un
1 % presenta diabetes mellitus pregestacional y hasta un 12 % diabetes
gestacional.

Clasificacion de la diabetes en relacion con el embarazo'™

1.

Diabetes mellitus pregestacional (DMPG): es toda diabetes diag-
nosticada antes del embarazo (diabetes mellitus tipo 1, tipo 2 y otros
tipos especificos de diabetes).

Diabetes gestacional (DMG): es aquella que se diagnosticaba por
primera vez durante el embarazo. Sin embargo, recientemente, la Aso-
ciacién Internacional de Grupos de Estudio de Diabetes y Embarazo
(IADPSG), la Asociacién Americana de Diabetes (ADA), la Organizacién
Mundial de la Salud (OMS) y el Grupo Espafiol de Diabetes y Embarazo
(GEDE) entre otros, consideran que si en la primera consulta prenatal
la gestante presenta criterios diagnosticos de diabetes, se considera-
ré diabetes franca o manifiestay, por lo tanto, no es necesario realizar
cribado de DMG.
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Diabetes pregestacional (asistencia en Unidades de
Endocrinologia y Obstetricia)

Preparacion

El embarazo de la mujer con DMPG debe ser siempre planificado:

Situaciones de alto riesgo que desaconsejan la gestacion: GRADO D.
- HbAlc>7 %.

- Nefropatfa grave (creatinina > 2 mg/dl o proteinuria > 3 g/24 h).

- Hipertension arterial de dificil control.

- Cardiopatia isquémica.

- Retinopatia proliferativa grave, con mal prondstico visual.

- Neuropatia autonémica grave.

Las mujeres con DMPG deben ser concienciadas en la importancia
de conseguir un estricto control de la DM en el momento de la con-
cepcion, ya que con ello se reduce el riesgo de malformaciones con-
génitas. El objetivo de control en DMPG debe ser 6ptimo con HbATc <
6,5 %. GRADO B.

En las mujeres con DM2 tratadas con antidiabéticos orales, se reco-
mienda suspender estos farmacos antes de la concepcion, instauran-
dose si es preciso, tratamiento con insulina. GRADO B.

En pacientes con HTA se utilizaran farmacos antihipertensivos con
menor riesgo para el feto (alfa-metildopa, labetalol, diltiazem, hidra-
lazina, clonidina). Los IECA o ARAIl estan contraindicados y se deben
suspender antes de la concepcion o, lo mas precozmente posible, tras
la confirmacion de la misma. GRADO B.

Las mujeres que deseen gestacion deberfan mantener niveles de pre-
sion arterial antes y durante el embarazo < 130/80 mmHg. GRADO D.
Por el posible riesgo teratogénico, se recomienda suspender trata-
miento con farmacos hipolipemiantes antes de la gestacion. GRADO B.

El embarazo incrementa el riesgo de desarrollo o progresién de reti-
nopatia diabética, por lo que se aconseja la exploracion del fondo de
ojo al inicio y en cada trimestre del embarazo. GRADO B.

Se recomienda iniciar la suplementacion de yodo periconcepcional a
dosis de 100-200 pg/dia, para disminuir el riesgo de alteraciones en el
desarrollo neurolégico fetal secundario a hipotiroxinemia. GRADO B.
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@ Se recomienda iniciar la suplementacion periconcepcional de 4 mg/
dfa de acido fdlico para prevenir los defectos del tubo neural (DTN),
al menos un mes antes de la concepcion, y continuar durante las
primeras 10-12 semanas de la gestacion. GRADO B.

Seguimiento

El objetivo de control de la DMPG durante el embarazo debe ser 6ptimo,
evitando cetonurias e hipoglucemias. Se recomienda el autocontrol de la
glucemia con 3 controles preprandiales y 3 postprandiales. GRADO B.

Glucemia Postprandiala | Postprandial
basal la hora alas 2 horas

Objetivo <6,5% 70- 95 mg/dl 100-140 mg/dl

El tratamiento de eleccién de la diabetes durante el embarazo consis-
te en cambios en el estilo de vida e insulina. GRADO A.

Hb Alc

90-120 mg/dl

Diabetes gestacional
(asistencia en Atencion Primaria, salvo en gestantes que
precisen insulina o aquellas de dificil control)

Sien la primera consulta prenatal la gestante presenta criterios diagnos-
ticos de DM, no serd necesario realizar cribado de DG'* GRADO B.

Cribado

Se realiza mediante la prueba de O'Sullivan (SOG 50 g). Sila glucemia a la
hora es > 140 mg/dl (cribado positivo), se procedera a la realizacion del
test diagndstico mediante SOG con 100 g**.
¢Cudndoy aquién?
® Primer trimestre: solo en gestantes de alto riesgo (edad > 35 afios,
obesidad, patologia obstétrica previa, antecedente personal de DMG,
historia familiar de DM en primer grado, ciertos grupos étnicos).

@ Segundo trimestre (semana 24 a 28): universal (a todas las gestantes
no diagnosticadas previamente).
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®m Tercer trimestre: solo en gestantes no diagnosticadas previamente
que presenten complicaciones caracterfisticas de DMG (macrosomia
o polihidramnios). En estos casos, se obvia el test de cribado, hacien-
do directamente el test diagndstico con SOG de 100 g*.

m Algoritmo cribado y diagndstico de DMG

Gestantes de alto riesgo
= > 35 afios
= Obesidad
= AP de DMG o AF de DM
= Patologia obstétrica previa basal < 105 mg/dl
\. 1h <190 mg/dl
NORMAL—P 5 p, < 165 mg/d|
Glucemia SOG 100 g 3 h <145 mg/dl
> 140 mg/dl —> glucosa/
CRIBADO: PATOLOGICO 3 horas DMG — =2 puntos
Test de O'Sullivan
(50 g/1 hora) Glucemia Test de O'Sullivan
1.2 visita <140 mg/dl —» (50 g/1 hora)
NORMAL Semana 24-48
L Todas las gestantes ] basal < 105 mg/dl
1h <190 mg/dl
NORMAL=P 5 p, < 165 mgydi
Glucemia SOG 100 g 3 h <145 mg/dl
> 140 mg/dl —> glucosa/
CRIBADO: PATOLOGICO 3 horas DMG » >2 puntos
Test de O'Sullivan
(50 g/1 hora) Glucemia
Semana 24-48 <140 mg/dl
NORMAL
Diagnostico

En la actualidad no existe unanimidad a la hora de establecer cudl es el
mejor método para el diagnostico de DMG (Tabla 1). El GEDE, en espera
de evaluar el impacto real de los nuevos criterios, recomienda establecer
el diagndstico de DMG en dos etapas. En primer lugar, realizar el test de
cribado con SOG de 50 g (sin ayuno previo) y, si el cribado es positivo,
realizar el test diagndstico mediante SOG con 100 g, con los criterios del
NDDG. Dos o mas valores por encima de los reflejados en la tabla, se
considera diagnostico de DMG. Si solo un valor esta alterado, debera
repetirse la SOG en tres semanas*>.
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aF:1 ENR Criterios diagndsticos de diabetes gestacional

Puntos de corte tras SOG

o Método . ...
Criterio . o Diagnéstico
diagnostico 2 horas | 3 horas
GEDE 2015 Cribado50g | --- > 140
mg/dl
NDDG 1979 | SOG100g > 105 | =190 > 165 > 145 >2
mg/dl | mg/dl | mg/dl | mg/dl | puntos
CC1982 Cribado50g | --- > 140
mg/dl
ADA 2017 SOG100g | =95 | 2180 |>155 |>140 =2
mg/dl | mg/dl | mg/dl | mg/dl | puntos
IADPSG 2010 | No cribado
OMS 2013 | ——-----
ADA 2017 SOG75¢g >92 > 180 > 153 >
mg/dl | mg/dl mg/dl punto
GEDE: Grupo Espafiol de Diabetes y Embarazo; NDDG: National Diabetes Data Group; CC:
Carpentery Coustan; ADA: American Diabetes Association; IADPSG: International Association
of the Diabetes and Pregnancy Study Group; OMS: Organizacién Mundial de la Salud.

Control y seguimiento

Se recomendaran suplementos de acido fdlico y yodo, igual que en la
DMPG.

Mientras no precise tratamiento farmacoldgico para el control de la
glucemia o no exista alto riesgo obstétrico, el seguimiento se hara en
Atencion Primaria. En caso contrario, se remitira a la Unidad de Diabetes
y Embarazo.

El tratamiento de eleccion de la diabetes durante el embarazo consis-
te en cambios en el estilo de vida (dieta normocaldrica, o hipocaldrica si
obesidad, y ejercicio). La insulina solo sera necesaria en aquellas que no
consiguen un control adecuado mediante los cambios en el estilo de vida.
Se aconseja comenzar con 0,1-0,2 Ul/kg/dia con insulina NPH. GRADO A.

Los analogos de accion prolongada y rapida estan autorizados.
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Existen algunos ensayos donde se utiliza metformina durante el
embarazo, aunque se debe tener en cuenta la falta de datos sobre su
seguridad a largo plazo y la no autorizaciéon por la Agencia Espafiola del
Medicamento y Productos Sanitarios (AEMPS).

Se recomienda automonitorizaciéon de la glucemia con 3 controles
preprandiales y 3 postprandiales al dfa, evitando hipoglucemia y cetonu-
rias, y con los siguientes objetivos de control. GRADO B.

Objetivo
glucemia

ELE] Postprandial a la hora | Postprandial a las 2 horas

‘ ‘ <95 mg/dl ‘ <140 mg/dl ‘ <120 mg/dl ‘

Seguimiento postparto

En los recién nacidos de madre con DMG se debe prevenir, detectar y
tratar la hipoglucemia neonatal si se produjera.

Tras el parto, en aquellas mujeres con DMG que hayan precisado in-
sulina, se suspendera. Debido al elevado riesgo de desarrollar DM tipo 2,
se les realizara una SOG con 75 g de glucosa entre las semanas 6 a 12 del
postparto o una vez finalizada la lactancia, con el fin de la reclasificacion
metabodlica. GRADO D.

Se recomienda revision metabdlica anual en las categorfas de riesgo
elevado de diabetes y en aquellos casos que la SOG sea normal, el des-
pistaje de diabetes sera cada 3 afios. GRADO B.

También se les debe recomendar una intervencion intensiva sobre el
estilo de vida (dieta, ejercicio y abstencion de tabaco).

Es importante promover precozmente la lactancia materna.

® Mensajes clave

@ Realizar cribado de DM en la primera visita prenatal en mujeres
con factores de riesgo de DM utilizando los criterios diagnosti-
cos de diabetes. GRADO B.

® Realizar cribado de DMG a todas las gestantes sin DM conocida
en la 24-28 semana de gestacion (cribado universal). GRADO B.
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® Mensajes clave

@ En general en DMG, los objetivos de glucemia seran < 95 mg/d|

m Durante el embarazo, esta contraindicado el uso de IECA, ARA2

® Hay que revaluar a todas las mujeres con DMG a las 6-12 se-

basal y < 140 mg/dl 1 hora postprandial, evitando cetonurias e
hipoglucemias. GRADO B.

El tratamiento de eleccién de la DMG consiste en cambios en el
estilo de vida. GRADO A.

Si fracasan las medidas higiénico-dietéticas, la insulina es el
farmaco de eleccion. GRADO A.
y estatinas. GRADO B.

manas tras el parto o tras el cese de la lactancia, con SOG 75 g.
GRADO D.
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El anciano
con diabetes

La prevalencia de DM2 (diabetes mellitus tipo 2) aumenta con la edad. En
Espafia, el estudio Di@bet.es' encontrd que la prevalencia de diabetes
por encima de los 75 afios fue del 30,7 % en varones y del 33,4 % en
mujeres, desconociéndose el diagndstico en el 10 % de los casos. Segln
este estudio, mas de la mitad de la poblacién con DM2 en nuestro pals
tendria mas de 65 afios.

La fisiopatologia de la DM2 en ancianos es polimorfa, frente a sujetos
donde predomina un marcado déficit en la produccion de insulina, hay suje-
tos en los que el factor predominante es la resistencia periférica a la insulina.

Valoracién integral del paciente anciano con DM2

La poblacion anciana con DM2 presenta una marcada heterogeneidad
clinica, consecuencia de diferencias en los cambios estructurales y fun-
cionales asociados al envejecimiento, la duracion de la diabetes, la pre-
sencia de complicaciones o comorbilidades asociadas y la polifarmacia.

Por otra parte, los cambios relacionados con la edad en la funcion
renal y en la percepcién de la sed, pueden amortiguar los sintomas cardi-
nales de la hiperglucemia, como la polidipsia o la poliuria.

Los ancianos con diabetes, tienen mas comorbilidades que los no dia-
béticos, también presentan mas riesgo de depresion, caidas, deterioro
cognitivo y de incapacidad funcional?.

Una valoracion integral debe ocupar un lugar predominante, poniendo
especial énfasis en la prevencion y deteccion precoz de aquellas compli-
caciones que tengan un impacto funcional significativo®. GRADO A.
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1. Valoracién clinica
- Complicaciones de la diabetes:
Riesgo de hipoglucemias (funcidn renal, medicamentos).
Pie diabético.
Pérdida visual.
Disfuncion eréctil.
- Audicion.
- Valoracion nutricional.
- Comorbilidades asociadas.
- Prescripcion/es inapropiada/s.
- Adherencia terapéutica.
2. Valoracién funcional
- Funcion fisica: «capacidad para realizar las actividades basicas e
instrumentales de la vida diaria».
- Funcién mental (aspectos cognitivos, estado del 4nimo).
- Funcién social.

Estrategia terapeutica del paciente anciano con DM2

m Considerar el factor tiempo. Los beneficios asociados al control glu-
cémico requieren un periodo de 5-10 afios para la reduccion de las
complicaciones microvascularesy de unos 20-30 afios para disminuir la
morbimortalidad cardiovascular. Por ello, debe tenerse en cuenta la ex-
pectativa de vida del paciente para planificar los objetivos glucémicos.

m Priorizar lasintervenciones. Considerar el papel de las comorbilidades
asociadasy el riesgo competitivo de muerte y discapacidad estableci-
da entre las diferentes enfermedades.

® Preservar la seguridad del paciente y evitar los efectos adversos del
tratamiento farmacolégico.

Objetivo glucémico

No existe acuerdo entre las diferentes guias en cuanto a los objetivos
glucémicos en los pacientes ancianos. Sin embargo, todas coinciden en
que estos dependeran de su situacion funcional, cognitiva y de las enfer-
medades coexistentes*®:
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Ancianos con buena situacion funcional y cognitiva, expectativa de
vida suficiente para beneficiarse de un control glucémico adecuado
(> 5 afios): un objetivo de HbAlc entre 7y 7,5 %. GRADO D.

Ancianos fragiles con multiples comorbilidades, alto riesgo de hi-
poglucemias o0 con esperanza de vida < 5 afios: un objetivo menos
estricto de HbAlc entre 7,6 %y 8,5 %. GRADO D.

En todos los casos resulta prioritario evitar la hipoglucemia asf como
las complicaciones de la hiperglucemia (deshidratacion, coma hi-
perglucémico hiperosmolar, malnutricién, infecciones, retraso en la
cicatrizacién de heridas). GRADO A.

Tratamiento de la hiperglucemia

Modlificaciones del estilo de vida
Tanto la dieta como el ejercicio fisico son aspectos importantes en el
tratamiento de la DM2 en el anciano. GRADO A.

En edades avanzadas es frecuente la obesidad sarcopénica, caracteri-
zada por un indice de masa corporal elevado y baja masa muscular. Las
dietas muy restrictivas pueden empeorar la sarcopenia, condicion aso-
ciada a un deterioro funcional, riesgo de caidas y de institucionalizacion.

Los ancianos pueden requerir suplementos de calcio, vitamina D y
vitamina B12. Es importante mantener una ingesta diaria de liquidos
(minimo de 1.500 ml/dia) incrementandose en situaciones de fiebre
o infecciones.

Los programas de ejercicio fisico de resistencia, flexibilidad y equilibrio
con o sin ejercicio aerdbico, adaptados a este grupo de poblacion han
sido positivos para revertir la sarcopenia, disminuir el riesgo de caidas
asi como en la mejorfa del control glucémico y de la calidad de vida.

Consideraciones sobre el uso de los farmacos antidiabéticos
en ancianos

Como norma general, iniciar el tratamiento con farmacos antidiabéticos
a dosis baja y titular progresivamente para evitar la aparicién de efectos
secundarios.

Metformina

Es el de eleccién, especialmente en pacientes con IMC elevado (utili-
dad limitada en pacientes con anorexia y bajo peso). GRADO C.

Guia de diabetes tipo 2 para clinicos



@ Inconvenientes: intolerancia digestiva, disminucion del apetito, déficit
de vitamina B12.

® Precauciones: monitorizar peridodicamente la funcion renal y reducir la
dosis si el filtrado glomerular es < 45 ml/min o suspenderla si es < 30
mil/min. Evitar o suspender temporalmente en situaciones de hipoxia
tisular (enfermedad aguda intermitente, insuficiencia respiratoria,
insuficiencia cardiaca aguda), riesgo de insuficiencia renal funcional
(vémitos, diarrea, administracion de contrastes intravenosos)

Inhibidores de la dipeptidil peptidasa-4 (DPP-4) (sitagliptina, linagliptina
vildagliptina, saxagliptina y alogliptina)
® Sila monoterapia con metformina no alcanza el objetivo de control

glucémico, la asociacion con un inhibidor de la DPP-4 es la preferida
por su menor riesgo de hipoglucemia®. GRADO D.

m Son fdrmacos orales muy bien tolerados, no inducen hipoglucemias,
ni presentan interacciones medicamentosas significativas.

@ Ajustar dosis en caso de deterioro en la funcién renal (no necesario
en el caso de linagliptina).
Insulina basal

@ En el caso de no conseguir el objetivo con 2 farmacos, la asociacion
con insulina basal se considera la opcion mas razonable. GRADO D.

a Preferiblemente, usar andlogos de insulina basal porque presentan
menor riesgo de hipoglucemias.

® Realizar una adecuada educacion diabetoldgica al paciente y/o su
cuidador.

Secretagogos

Deben emplearse con prudencia por el riesgo de hipoglucemia siendo

preferibles, si se utilizan, la glicazida o la repaglinida.

Agonistas de los receptores del péptido similar al glucagén (GLP-1)

Poca experiencia de uso en sujetos > 75 afios. Evitar su empleo en ancia-

nos fragiles con sarcopenia.

Inhibidores del cotrasportador de sodio-glucosa (iSGLT2)

Poca experiencia de uso en > 75 afios. Su eficacia hipoglucemiante de-
pende de una funcién renal adecuada (filtrado glomerular renal > 60 ml/
min). Vigilar los efectos adversos derivados de la deplecién de volumen
(mareos, hipotension).
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Tratamiento de otros factores de riesgo cardiovascular en el anciano con
diabetes*>7

El tratamiento de la hipertension arterial proporciona beneficios
incluso en ancianos de edad muy avanzada. GRADO A.

El objetivo de control de la presiéon arterial en ancianos con dia-
betes tipo 2 debe establecerse en funcién de las caracteristicas
individuales del paciente y su tolerancia al tratamiento. En general,
se recomienda mantener una presion arterial entre 140/90 mmHg
y 130/80 mmHg (GRADO C). En ancianos fragiles puede ser razo-
nable mantener la presion arterial por debajo de 150/90 mmHg
(GRADO (). Debe evitarse reducir la presion arterial por debajo de
120/70 mmHg (GRADO Q).

En ancianos con diabetes y antecedentes de enfermedad cardiovas-
cular esta indicado el empleo de estatinas y antiagregantes, salvo
consideraciones individuales. GRADO A.

El tratamiento con estatinas esta recomendado en todos los pacien-
tes en prevencion secundaria, con un objetivo de cLDL < 100 mg/dL
(incluso <70 mg/dL en pacientes de muy alto riesgo). GRADO C.

La terapia hipolipemiante y antiagregante en prevencion primaria
deberd individualizarse en base al riesgo vascular, la valoracion fun-
cional y la expectativa de vida del paciente. GRADO D.

Es recomendable eliminar el consumo de tabaco. GRADO C.

La antiagregacion con AAS a dosis bajas (75-100 mg) esta indicada
en todos los casos de prevencion secundaria, siempre que el riesgo
hemorragico no sea elevado. GRADO A.

® Mensajes clave

@ La poblacién anciana con diabetes es muy heterogénea, lo que

® Entodos los casos resulta prioritario evitar las hipoglucemias asf

hace imprescindible una valoracion integral para plantear unos
objetivos terapéuticos individualizados.

como la hiperglucemia sintomatica.
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Diabetes en poblacion
inmigrante

Se estima que 415 millones de personas en el mundo, o el 8,8 % de los
adultos entre las edades de 20-79 afios, tienen diabetes. Alrededor del
75 % viven en paises de renta media y baja’ (Figura 1).

La migracién es un hecho del mundo globalizado de hoy y cada vez
mas un componente necesario del desarrollo econémicoy social en todas
partes. Los inmigrantes se ven afectados por las desigualdades sociales
y a menudo se enfrentan a la pobreza y la exclusién social, generando
problemas clinicos y administrativos cada vez mayores a los sistemas
nacionales de salud. La salud de los migrantes también depende en gran
medida de la disponibilidad, accesibilidad, aceptabilidad y calidad de los
servicios en el entorno de acogida.

m Prevalencia estimada de diabetes (poblacion de 29-79 afios)’

<4%

4%-5%
C 5%-7%
W O7%-9%

. 9%-12% g ’
>12% o
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En 2014, el numero de inmigrantes en la Unién Europea fue de 19,6

millones, representando el 3,9 % de la poblacion. En términos absolu-
tos, el mayor ndmero residen en Alemania, Reino Unido, Italia, Espafia
y Francia, representando colectivamente el 76 % del total. Se prevé que
el numero total aumentara drasticamente en un futuro proximo, debido
a la migracion masiva de refugiados de zonas de conflicto en Oriente
Medioy el Norte de Africa?.

Dificultades en la atencion al inmigrante®**

Desconocen las medidas preventivas y el concepto de «prevencion»
para hacer frente a la diabetes. Un mal conocimiento de la diabetes y
sus posibles consecuencias favorecen una mala adherencia terapéu-
tica. Los pacientes pueden usar «hierbas» para controlar su diabetes.

El manejo de la diabetes por los pacientes se vera influido por sus
creencias religiosas, la fe firme en el control de Dios. Creencia de que
«los eventos son controlados y predeterminados por Ala y que los
humanaos tienen poco o ninguin control sobre sus destinos.

Algunos pacientes son incapaces de distinguir entre hipo e hiperglu-
cemias y aplican acciones potencialmente problematicas.

Los pacientes con diabetes cambian su conducta de tomar medica-
mentos sin consultar a sus médicos. Los pacientes que creen en la
necesidad de tomar medicamentos tienen mayor adherencia.

En algunos pafses, las barreras culturales restringen el acceso de las
mujeres a actividades al aire libre.

Dietas con poca fibray alto consumo de grasa que conducen a la obe-
sidad y DM. La dificultad para adherirse a una dieta que es diferente
de otros miembros de la familia.

La hospitalidad y la generosidad son valores isldmicos importantes,
por los cuales las personas desean servir grandes cantidades de
alimentos como un signo de amistad y demostracion de honor.

[nmigracion y riesgo de diabetes mellitus tipo 234

Los inmigrantes tienen una mayor prevalencia de DM2 segln su ori-
gen étnico (predisposicion genética), en comparacion con la poblacion
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nativa y la de origen, favorecido por el ambiente obesogénico del pafs
de inmigracion. También desarrollan la DM2 en una edad mas tem-
prana y tienen mayor morbimortalidad derivadas de la DM2 por las
complicaciones precoces (microvasculares) relacionadas.

@ También pueden estar involucrados los determinantes sociales de la
salud (bajo nivel socioecondmico, calidad de la atencién de la diabetes,
creencias tradicionales). A peor estatus socioecondémico en el pafs de
origen, mayor riesgo de obesidad, mayor retraso en el diagndstico y
peor control de su enfermedad.

@ Independientemente del sistema de salud (barreras en el acceso a los
servicios de salud), varios informes han demostrado que los migran-
tes estan subtratados en comparacion con la poblacion nativa.

® Los hombres afroamericanos en EEUU y, en menor medida, las muje-
res tienen una mayor incidencia de DM2 con respecto a los blancos,
favorecida por la adiposidad y el incremento de la resistencia a la
insulina. Los subgrupos asiaticos-americanos tienen mayor riesgo de
desarrollar diabetes vs. los blancos no hispanos, pero menor que el
de los afroamericanos y latinos.

® FElcambio de la dieta tras la migracion (aumento del consumo de gra-
sa, reduccion de los carbohidratos y un cambio de legumbres a fuen-
tes mas refinadas de carbohidratos, con una baja ingesta de fibra)
pueden contribuir a un mayor riesgo de obesidad, DM2 y enfermedad
cardiovascular.

Diabetes mellitus y el Ramadan

El Ramadan ( uauale ) corresponde al noveno mes lunar del calendario
musulman. La realizacion del ayuno en el Ramadan es uno de los cinco
pilares principales del mundo musulman. Durante este periodo, se abs-
tienen de comer, beber, fumar, tomar medicacion y mantener relaciones
sexuales desde el alba (Suhoor) hasta la puesta de sol (Iftar). Reparten
las comidas en el Suhoor (wsg )y al Iftar (lkl, ), siendo esta Gltima la mas
importante y copiosa del dia.

El Coran exime de la realizacion del ayuno a: ancianos, nifios, emba-
razadas y viajeros enfermos con patologia cronica (DM). Los pacientes
diabéticos musulmanes (se calculan 148 millones en el mundo), aunque en
teorfa estdn exentos de cumplir el Ramadan, en general desean realizar el
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ayuno. El estudio EPIDIAR mostré que el 43 % de los pacientes con DM1y
el 79 % de las personas con DM2 ayunan durante el Ramadan®.

Entre las principales medidas que se deben llevar a cabo antes del
inicio del Ramadan, se encuentra la evaluacion del riesgo que conlleva
el ayuno en el paciente diabético para desaconsejar firmemente o no el
cumplimiento del Ramadan (Figura 2).

M Evaluacion del riesgo del ayuno durante el Ramadan en
personas con diabetes

1-2 meses antes Ramadan

Estratificacion del riesgo

Riesgo bajo
= HbATc <7 %.
= Tratamiento con
metformina, inh.
alfa-glucosidasa,
pioglitazona
y/0 IDPP4.
PUEDEN ELEGIR
HACER AYUNO

Riesgo moderado

= HbATC < 8 %.

= Tratamiento con
metformina, inh.
alfa-glucosidasa,
pioglitazona y/o
incretinas y/o
secratogogogos
de accion corta.

PUEDEN ELEGIR
HACER AYUNO
CON
PRECAUCIONES

Riesgo alto

= HbA1c 8-10 %.

= Complicaciones
mIicro o macro-
vasculares.

= Tratamiento con
insulina o
sulfonilureas en
el paciente que
vive solo.

=>75 afios.

= Déficit cognitivo
o0 demencia leve.

= Comorbilidades.

PUEDEN ELEGIR
NO HACER AYUNO

Riesgo muy alto

= HbATc > 10 %.

= Hipoglucemia
severa de 3 meses.

= Desconocimiento
hipoglucemias o
hipoglucemias
recurrentes.

= Cetoacidosis
diabética o coma
hiperosmolar
hiperglucémico.

= DM tipo 1.

= Embarazo.

= Didlisis.

= Déficit cognitivo,
demencia avanzada.

= Enfermedad aguda.

= |ntensa labor fisica.

NO ESTA
RECOMENDADO
EL AYUNO
]

Educacion enfocada en el Ramadan
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Educacién enfocada en el Ramadéan®78

® Mensajes clave

Todo paciente que desee cumplir el precepto debe planificar el proce-
so con antelacién a la celebracion del Ramadan e intentar optimizar
el control glucémico previo al Ramadan ©.

La dieta tiene que ser saludable y equilibrada. La ingesta de alimen-
tos ricos en hidratos de carbono complejos, con bajo indice glucé-
mico y rica en fibra se aconseja tomarlos a la comida de la salida del
sol (Suhoor). Alimentos ricos en carbohidratos simples se aconseja
tomarlos a la comida de la puesta del sol (Iftar).

Es recomendable que aumente la ingesta de liquidos durante las
horas que no se ayuna.
Se debe enfatizar la importancia de monitorizar la glucemia durante

el Ramadan. El hecho de la monitorizacion capilar no invalida el esta-
do de ayuno.

Reconocimiento de los sintomas de alarma (hipo/hiperglucemia).
Principales complicaciones: hipoglucemia (RR 4,7 en DM1 y RR 7,5
en DM2), hiperglucemia (RR: 3 en DM1 y 5 en DM2), cetoadidosis,

deshidrataciéon y trombosis venosa (disminucion de anticoagulantes
enddgenos y una alteracion de la fibrindlisis).

Se debe abandonar el ayuno sila glicemia es < 70 mg/dl (3,9 mmol/L)
0 >300 mg/dl (16,7 mmol/L).

Durante el Ramadan, es preciso ajustar el tratamiento farmacolégico
para la diabetes (Tabla 1).

El médico debe optimizar e individualizar el tratamiento del
Ramadan con anterioridad al mismo.

Los ajustes de la dosis y/o la pauta de algunos medicamentos
pueden ser necesarios durante el Ramadan para minimizar el
riesgo de hipoglucemia en los pacientes en ayunas.

La incidencia de hipoglucemias es menor con gliclazida con
respecto a otras sulfonilureas y similar a la observada con sita-
gliptina (menos hipoglucemias severas vs SU) y vildagliptina®'®.
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1k 1o 1 Ajuste de medicacion durante Ramadan®®

Tratamiento
farmacolégico

Sulfonilureas/

Modificaciones

Una dosis al dia: tomar al Iftar. En caso de buen control meta-
bolico, | dosis. 0-0-1
Dos dosis al dia: mantener la dosis en Iftar y, si buen control

a-glucosidasas
Pioglitazaona

glinidas metabdlico, | dosis al al Suhoor. 1-0-1
Las SU de segunda generacion (gliclazida LM, glimepirida) han de-
mostrado ser efectivas y con un riesgo mas bajo de hipoglicemias
Una dosis al dia: tomar al Iftar. No suele modificarse la dosis.
Metformina 0-0-1
Dos dosis al dia: tomar al Iftar y al Suhoor. 1-0-1
Inh. de

Acarbosa 1-0-1/Pioglitazona 1-0-1

INSULINA RAPIDA:

Dosis normal Iftar, no administrar en mediodfa y | 25-30 % al
Suhoor. No se recomiendan. Mejor andlogos rapidos

INSULINA INTERMEDIA/BASAL:

1 dosis al dia: | 15-30 % al Iftar

nsulinas 2 dosis al dia: dosis normal Iftar, 1 50 % al Suhoor
INSULINAS MIXTAS:
1 al dia: mantener dosis al Iftar
2 al dia: mantener dosis al Iftar y { 25-50 % al Suhoor
3 al dia: omitir dosis tarde y ajustar Iftar-Suhoor
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Adherencia terapéutica
en personas con diabetes

Con frecuencia, las personas con diabetes no consiguen los objetivos de
control fijados en las guias de practica clinica. Entre las causas relacio-
nadas con el mal control esta la falta de adherencia terapéutica a los
farmacos por parte del paciente.

Las personas a menudo no toman los farmacos segln se les han pres-
crito y los profesionales sanitarios no son conscientes de las dificultades
que estos pueden tener con la administracion de los mismos.

Se considera mala adherencia al tratamiento farmacoldgico: no tomar
dosis correctas, no respetar intervalos entre ellas, olvidar alguna toma,
asi como suspender el tratamiento antes del tiempo recomendado (esto
seria falta de persistencia).

La adherencia terapéutica es fundamental para el éxito del trata-
miento, teniendo un impacto apreciable en el control glucémico y los
resultados clinicos. Las personas con buena adherencia presentan
mejores cifras de HbA1c, menor riesgo de ingresos hospitalarios, menor
mortalidad y menor gasto sanitario total.

Diagnostico de la falta de adherencia terapéutica

Existe acuerdo para considerar adherencia terapéutica correcta, la toma
> 80 % de las dosis prescritas.

Clasicamente se ha analizado la falta de adherencia terapéutica utili-
zando un test en la consulta, en el que se le pregunta al paciente por la
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toma de los farmacos. Los mas utilizados son el test de Morisky-Green
y el test de Haynes-Sackett o cumplimiento autocomunicado (Tabla 1).
El inconveniente de los mismos es tener alta especificidad, pero baja
sensibilidad.

En la actualidad, la historia clinica informatizada permite visualizar la
retirada de recetas de farmacia, lo que permite valorar la posesion de
medicacion de cada persona, siendo este un método mas fiable para
valorar la adherencia. Un estudio que valor6 adherencia terapéutica por
los dos métodos, encontré que solo 11,1 % de los pacientes reconocio
no tomar los farmacos correctamente, mientras que el 30,3 % no tenfan
buena adherencia para el conjunto de farmacos por recetas retiradas
de farmacia'.

1F:1¢JE | Cuestionarios para la deteccion de falta de adherencia
terapéutica

1. ¢Se olvida alguna vez de tomar los medicamentos para
tratar su enfermedad?

2. JJoma los medicamentos a las horas indicadas?
3. Cuando se encuentra bien, ;deja de tomar la medicacion?

4.Si alguna vez se siente mal, /deja usted de tomar la
medicacion?

Test Morisky-Green

La mayoria de la gente tiene dificultad en tomar los com-
WS EVIESSEISIGRE primidos, stiene usted dificultad en tomar los suyos?
(cumplimiento - Silarespuesta es afirmativa se solicita al paciente el nd-
autocomunicado) mero medio de comprimidos olvidados en un periodo
de tiempo (Ultima semana)

Las cifras de falta de adherencia pueden serimportantes. Una revision
que valoro falta de adherencia para antidiabéticos, antihipertensivos e
hipolipemiantes, encontro cifras de 42 %, 36 % y 49 %, respectivamente,
siendo la tasa de persistencia al afio del 63 %?. Un estudio que analiza
las tres etapas de la adherencia (inicio, implementacién o cumplimiento
e interrupcion o falta de persistencia) encontré que la no iniciacion del
tratamiento durante el primer afio es lo que tiene mayor peso en la
falta de adherencia, siendo estas cifras de 12,7 % para sulfonilureas. La
adherencia correcta durante 5 afios fue del 77,4 %y 77,7 % para metfor-
mina y sulfonilureas, respectivamente?. En nuestro entorno, en Atencion
Primaria, se retiraron de farmacia menos del 80 % de las dosis prescritas
en el 36,1 %, 37,5 % y 32,0 % para antidiabéticos, antihipertensivos e
hipolipemiantes, respectivamente®.
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Causas de la falta de adherencia terapéutica

La falta de adherencia terapéutica es un fenédmeno multidimensional,
determinando por la interaccion de multiples causas, unas susceptibles
de ser modificadas y otras no, que hacen que la prediccion de la falta de
adherencia a nivel individual sea dificil de realizar. Puede clasificarse en®:

Intencionada: la persona decide no seguir las recomendaciones de
tratamiento por temor a reacciones adversas, creencias, etc.

No intencionada: la persona quiere seguir el tratamiento, pero no lo
consigue por motivos fuera de su control (olvidos, falta de compren-
sién de las instrucciones, incapacidad para pagar el tratamiento, etc.).

Se reconocen cinco grupos de factores que influyen en la adherencia

a los medicamentos®:

Factores relacionados con el paciente: edad avanzada, sexo feme-
nino, tener mayores ingresos econdémicos y mas nivel educativo, pare-
cen tener pequefios efectos positivos sobre la adherencia. Mantener
otras conductas de riesgo (tabaquismo)' y tener depresién asociada
se ha relacionado con peor adherencia’.

Factores relacionados con la enfermedad: presentan mejor adhe-
rencia las personas con mas afios de evolucion de la diabetes® y con
enfermedades cardiovasculares asociadas'.

Factores relacionados con los tratamientos: empeoran la adhe-
rencia el haber presentado efectos secundarios y la disminucion de la
calidad de vida con la ingesta de los farmacos.

Respecto al régimen terapéutico, tienen efecto negativo, la compleji-
dad del mismo, la frecuencia de dosis, la distribucion de dosis diarias
(peor adherencia las dosis a mitad del dfa) y los farmacos inyectables.
Tienen efecto positivo sobre la adherencia, las dosis una vez al dia
sobre dosis mas frecuentes, los regimenes simples, utilizar combi-
naciones a dosis fijas y la participaciéon del paciente en la eleccion
del tratamiento. Tener mayor carga farmacolégica se asocia a mejor
adherencia'?®.

Factores socioeconémicos: favorece la adherencia tener mayor
apoyo familiar y social, y afecta negativamente la falta del mismo o la
existencia de conflictos familiares®.

El precio de los farmacos y su financiacion por el sistema de salud estan
reconocidos como causa que puede contribuir a la no adherencia®.
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m Factores relacionados con el sistema sanitario: tiene efecto nega-
tivo, tener dificultades en el acceso a la atencion médica (distancia al
centro de salud, incompatibilidad de horarios, medio rural, etc.). Re-
ducir las veces que se han de recoger farmacos en farmacia aumenta
la adherencia.

No recibir instrucciones claras sobre la administracion y accion de
los farmacos, asi como tener prescripciones realizadas por diferen-
tes profesionales, también han sido relacionadas con una menor
adherencia.

Estrategias para mejorar la adherencia terapéutica

Para la OMS, «aumentar la efectividad de las intervenciones sobre la ad-
herencia puede tener una repercusion mucho mayor sobre la salud de la
poblacién que cualquier mejora en los tratamientos médicos especificos».
1. Simplificacién de los tratamientos:

— Reduccion en la frecuencia de dosis diaria, a ser posible, administrar
farmacos una sola vez al dia.
- Asociacidn de fdrmacos a dosis fijas, mejora la adherencia respecto
a utilizar los farmacos por separado, con mayores reducciones de
HbA1C.
2. Reduccién de los copagos: aumentar la aportacion econémica de
los pacientes, disminuye la adherencia’.

3. Apoyo de las nuevas tecnologias: intervenciones a través de Inter-
nety de telefonfa movil (Ilamadas telefénicas recordatorias y envio de
SMS), han demostrado mejorar adherencia a estilos de vida saluda-
bles y al tratamiento farmacolodgico.

4. Intervenciones cognitivo-educativas realizadas por diferentes
profesionales: educar y motivar a los pacientes para comprender
la enfermedad y su tratamiento, aumenta las probabilidades de ser
adherentes a los mismos.

5. Intervenciones psicolégicas: la entrevista motivacional no ha
demostrado mejorar la adherencia. En cambio, intervenciones de
psicoterapia breve aplicadas en consultas de 15 minutos han demos-
trado beneficios en términos de aceptacion del tratamiento y de la
adherencia del paciente'.
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[ntervenciones que han demostrado ser efectivas®

Utilizar farmacos con posologfas sencillas, a ser posible una vez al dia.
GRADO A.

La asociacion de farmacos a dosis fijas en el mismo comprimido pue-
de ayudar a reducir la carga farmacologica. GRADO B.

Apoyarse en las nuevas tecnologfas para recibir alerta de pacientes

no adherentes y poder enviarles mensajes y llamadas telefénicas.
GRADO A.

Utilizar intervenciones con componentes educativos, asi como dar
feedback sobre la adherencia en las entrevistas con los pacientes.
GRADO A.

Utilizar psicoterapia breve en la consulta. GRADO B.
Dado que no hay evidencia de que la baja adherencia puede ser «cura-

da», los métodos eficaces para mejorar la adherencia deben mantenerse
durante el tiempo que se necesita el tratamiento y las intervenciones ne-
cesarias se han de aplicar en la practica clinica de una manera rentable.

® Mensajes clave

@ Evaluar la adherencia terapéutica de manera rutinaria y con
métodos objetivos, sobre todo si no se consiguen los objetivos
de control.

@ FEfectuar seguimiento estrecho al inicio de los tratamientos para
detectar problemas de falta de adherencia.

® Realizar intervenciones individualizadas y adaptadas a cada
paciente.

@ Utilizar pautas sencillas, asociacion de farmacos y recurrir a las
nuevas tecnologias.
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37 Aspectos psicologicos y
socioeconOmicos en la atencion
a la diabetes tipo 2

Como sucede en la atencidn a otras enfermedades, la consideracion de
los aspectos bioldgicos, incluso los genéticos, merecen la maxima aten-
cion de los investigadores. Pero en el caso de las enfermedades cronicas,
y la diabetes es el paradigma de ellas, cada vez es considerado de mayor
valor la importancia del conocimiento y la actuacion frente a los factores
psicosociales que las rodean y que tanto influyen en la propia enfer-
medad. Fiel reflejo es la aparicion por vez primera de dos documentos
pivotales de dos sociedades médicas de prestigio: Social Determinants
of Risk and Outcomes for Cardiovascular Disease A Scientific Statement
From the American Heart Associationy Psychosocial Care for People With
Diabetes: A Position Statement of the American Diabetes Association. Ello
sucede a todos los niveles: incidencia, prevalencia, control metabdlico y
presencia de complicaciones, por lo que siempre deben estar presentes
en el abordaje de la enfermedad.

Marco conceptual
Si la diabetes fuera considerada como ejemplo de enfermedad crénica

serfa muy util contemplar el modelo de los determinantes de la salud,
que incluyen y hacen énfasis en los determinantes sociales (Figura 1).
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m Determinantes de salud

Biologia
Genética
Entorno social
= Educacion
I’E;Fllo dde V|d|a ) PERSONA = Vivienda
Habitos de salu SALUD = Renta
= Trabajo
= Amigos

Sistema sanitario

Fuente: Lalonde, 1974.

En el caso especifico de la diabetes nos parece de especial interés la
propuesta de Rebeca Walker que integra los aspectos socioeconémicos
y psicolégicos de una manera muy grafica' (Figura 2).

m Impacto de los determinantes sociales sobre el Estado de Salud

Ambiente fisico
10 %

Ambiente social
y econdmico 50 %

Bioldgico y genético
15 %

Sistema de salud
25%

Fuente: Canadian Institute for Advance Research, Health Canada, Population and Public Health
Branch AB/NWT, 2002.

Aspectos socioecondémicos

Es probablemente el factor mas importante y estudiado. Cuando
estudiamos la epidemiologia de la incidencia de la diabetes y la preva-
lencia de la enfermedad cardiovascular, aparecen unos «mapas» que
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correlacionan muy bien con el nivel socioeconémico de las regiones. Lo
mismo sucede en estudios donde se valora la presencia de diabetes y
sus complicaciones segln el nivel de renta, correspondiendo los niveles
mas altos de enfermedad a los quintiles inferiores de renta?. El concepto
clave es la desigualdad que deberemos valorar no solo en el aspecto
macro de los grandes estudios, sino en nuestra comunidad asistencial y
en el propio paciente.

Indicar que este aspecto es habitualmente mas significativo en el
sexo femenino, porque, en general, el poder adquisitivo en las mujeres
es menor Yy la brecha salarial, injusta, sigue presente.

Educacioén sanitaria

La educacién sanitaria se relaciona con bastante precision con el nivel
educativo general que es el referente en la mayoria de los estudios. En
algunas ocasiones no llega a considerarse factor de riesgo independien-
te para la diabetes, porque interrelaciona con el estatus socioeconémico
y, probablemente, con las caracteristicas del barrio®. Es un tema funda-
mental de cara a la comunicacion con el paciente y es imprescindible
adaptarnos a su nivel cultural y educativo para conseguir una buena
relacion medico-paciente*. De suimportancia nos habla el impacto sobre
eventos duros, complicaciones y mortalidad®.

Depresion

La relacion de la depresion y la diabetes es claramente bidireccional
y siempre de efectos deletéreos para ambas patologias. La diabetes
aumenta la prevalencia de la depresion y la depresion aumenta las
complicaciones y la mortalidad de la diabetes. Es bien conocido que el
cumplimiento terapéutico es también muy inferior en los pacientes que
padecen depresion, incluso aumentan los abandonos, y ello puede ser
un mecanismo importante para explicarlo®.

Soporte social

Considerando tanto el soporte familiar, imprescindible en el dfa a dia para
un buen cumplimiento terapéutico, como el soporte social con un efecto
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beneficioso importante para el bienestar psicoldgico del paciente. Algun
estudio destaca la diferencia de sexos, y considera que las mujeres preci-
san un menor numero de componentes de la red social que los varones.
Como caso especial, pero no infrecuente, algunos estudios nos dicen que
la soledad extrema equivale a un factor de riesgo cardiovascular como el
colesterol en el desarrollo de complicaciones cardiovasculares’.

Estrés relacionado con la diabetes

Es un tema poco valorado de una manera estructurada, aunque es bas-
tante frecuente observar reacciones que nos parecen desmesuradas
cuando hacemos alglin comentario de la enfermedad o, curiosamente,
la alegria producida al poder disminuir la carga del tratamiento por un
buen control tras una etapa de buenos habitos. Ello nos habla, indirec
tamente, de lo que supone para el paciente el acompafiamiento de la
enfermedad®.

Caracteristicas del barrio
Un disefio amigable que permita la posibilidad de paseos agradables o la

presencia de carril bici han mostrado disminuir la incidencia de diabetes
y obesidad’.

® Mensajes clave

@ La consideracion de los aspectos psicosociales en la atencion a
la diabetes es un dato fundamental.

@ La dificultad para medir algunos de ellos, nuestra escasa capa-
cidad de influencia para el cambio, la escasa difusion de estos
temas que no estan apoyados por los esponsores habituales y
la incertidumbre en el manejo tras su puesta en evidencia no
deben ser un obstaculo, sino una oportunidad.

@ Esrecomendable valorar los factores socioeconomicos y psico-
|6gicos en el paciente con diabetes. GRADO A.
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Nuevas tecnologias
y diabetes

La comunicacion entre las personas ha cambiado. En la Ultima década
han aparecido dispositivos moéviles conectados a Internet, tabletas y
teléfonos moviles, que los han convertido en inteligentes o smartphones.
Estos representan el 87 % del total de mdviles en Espafia. Las caracte-
risticas que distinguen estos teléfonos inteligentes de los clasicos es que
fusionan la funcionalidad de teléfono, llamadas y mensajerfa instantanea,
con tecnologia informatica avanzada, y eso los convierte en ordenadores
de bolsillo o transportables, con pantalla tactil, posibilidad de instalar
programas informaticos y archivar gran cantidad de documentos, fotos,
pdf, y otros datos, ademas de GPS y, por tanto, tener geolocalizacion, y
aplicaciones que ejecutan tareas automatizadas.

Mas del 95 % de los menores de 55 afios se conectan semanalmente
alared, el 59,1 % de entre 55-64 afios, y el 30,7 % de los mayores de 65
afios; los hombres se conectan algo mas que las mujeres, pero apenas
hay diferencias’.

La edad y el sexo no son factores limitantes para recomendar la tecnologfa para
el control de salud.

Una aplicacién mévil o app es una aplicacion o algoritmo informatico
disefiado para ser ejecutado en teléfonos inteligentes, tabletas y otros
dispositivos mdviles, que permite al usuario efectuar una tarea concreta
de cualquier tipo para facilitar la ejecucién de la misma, como la monito-
rizacion de algunos datos clinicos como glucemia, peso, presion arterial,
mensajes de motivacion o ayuda en la toma de decisiones.
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Estas herramientas se presentan como una estrategia de gestion de
las enfermedades crénicas**. En comparacion con otras intervenciones
de telemedicing, las aplicaciones para la diabetes son ventajosas
porque son globales, mas baratas, mas comodas y mas interactivas.

El 48,3 % de los internautas espafioles utilizan Internet como fuente
de informacion para temas de salud, sobre todo mujeres con un rango
de edad de entre 25y 49 afios. Sin embargo, los ciudadanos detectan
la falta de fiabilidad (54,4 %) y el riesgo a una mala interpretacion de
la informacién obtenida (28,7 %). De hecho, el médico sigue siendo la
fuente en la que mas conffan (un 88,1 % frente a un 29,9 % en Internet).

Evidencia cientifica sobre el uso de aplicaciones

En la literatura cientifica hay gran cantidad de estudios relacionados con
la tecnologia y la salud. En los ultimos 10 afios se han triplicado en nu-
mero de publicaciones. La evidencia cientifica sugiere que la tecnologfa
maovil puede ser Util para el manejo de la diabetes, en la gestion y partici-
pacion del paciente en el control de su enfermedad (dieta, actividad fisica
y peso)>t. Por ello puede suponer un complemento a nuestras visitas
presenciales.

Sin embargo, aunque los métodos tradicionales de atencién a los
pacientes con diabetes han sido bien establecidos para mejorar el perfil
clinicoy las complicaciones asociadas a la enfermedad, la eficacia de es-
tas intervenciones tan novedosas aln esta por evaluar en profundidad’.

En una revisién sistematica y metanalisis® con el objetivo de analizar
el impacto de las intervenciones informaticas en los adultos con DM2
en temas diversos de autogestion, factores de riesgo cardiovascular y
calidad de vida; las intervenciones efectuadas a través de la consulta
clinica junto con Internet y teléfonos maviles, parecen tener pequefios
beneficios sobre el control glucémico: el efecto combinado sobre la
HbA1c obtuvo un descenso de 0,2 % (-2,3 mmol/mol [95 % IC -0,4 a
-0,1 %])).

En otro metanalisis y GRADE?, se analizd la calidad de 14 estudios
(n = 1.360) que inclufan la reduccion de la HbATc con el uso de apps,
observandose una bajada de la HbA1c en los participantes que las usa-
ron en comparacion con el control de un 0,49 % (95 % IC 0,30, 0,68; 12 =
10 %), con un grado de evidencia moderado. Los analisis de subgrupos
indicaron que los pacientes mas jovenes tenian mas probabilidades de
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beneficiarse del uso de aplicaciones para el control de la DM. La magni-
tud del efecto mejoraba si se usaba feedback o retroalimentacién con el
profesional de la salud. No hay suficientes datos para describir la efecti-
vidad de las aplicaciones para la diabetes tipo 1 (DM1).

En otros estudios®'® se han analizado los resultados de ensayos en
los que se realizaba la transmision de datos en tiempo real, mostrando
mayor reduccion de HbA1c en el grupo de intervencion, oscilando entre
0,9y 1,4 % respecto el grupo control. Se puede concluir que los sistemas
que transmiten la informacion en tiempo real, respecto a la atencion
habitual, mejoran el control metabdlico de forma significativa, ya que
permiten maodificaciones instantaneas. GRADO A.

Las aplicaciones pueden ser eficaces para ayudar a controlar la HbATc y podrian
considerarse como una intervencién adyuvante para el autocontrol estandar de
los pacientes con DM2.

Recursos digitales y aplicaciones utiles en diabetes: fuentes
fiables y consejos practicos

El interés de las apps moviles en salud (mSalud o mHealth) esta crecien-
doy existen cientos de ellas para el cuidado de la diabetes tanto para los
sistemas iOs como Android.

Uno de los problemas que se sefialan para asumir la responsabilidad
de prescribir o recomendar los recursos de Internet, apps, blogs o webs,
es la falta de fiabilidad y la escasa formacion en este tema dada su re-
ciente aparicion.

Actualmente existen algunas organizaciones que validan los conteni-
dos y las utilidades de estas fuentes, usando multiples criterios para su
baremo. Destacamos las siguientes:

1. Distintivo AppSaludable: impulsado por la Agencia de Calidad Sa-
nitaria de Andalucia para garantizar que los procesos y desarrollos
derivados de la mSalud; evalldan las apps por un grupo de expertos
multidisciplinares usando un método exhaustivo, para garantizar la
calidad. Disponible: http://www.calidadappsalud.com/.

2. iSYScore: método de clasificacion anual de la fundacion iSys, cuyo ob-
jetivo es desarrollar proyectos sociales de salud digital. El iSys score
es un método validado por 3 dimensiones diferentes: (1) popularidad

Guia de diabetes tipo 2 para clinicos 233


http://www.calidadappsalud.com/

e interés; (2) confianza y calidad, y (3) utilidad. Cada afio se publica
en la web el ranking de las mejor puntuadas, clasificandolas en tres
tipologias; pacientes, profesionales y clasicas. Disponible: http:/www.
fundacionisys.org/es/.

Diabeweb: plataforma de recursos web, blogs y apps sobre diabetes
evaluados por profesionales médicos, usando criterios objetivos y
puntuacion basada en la calidad y cantidad de contenidos, actuali-
zacion, disefio, popularidad y facilidad de uso. Disponible: http://
diabeweb.com.

Otras plataformas de evaluacion de apps: Myhealthapp, gestionado
por Patient View, como evolucion de una iniciativa de la Comision
europea, ofrece un directorio de apps basado en la opinion de asocia-
ciones de pacientes. Appdemecum, web de ayuda al profesional, con
un directorio actualizado de aplicaciones moviles en salud acredita-
das y categorizadas. iMedicalApps dispone de recursos, informacion
y aplicaciones evaluadas por editores que incluyen profesionales
sanitarios y expertos en el ambito de las aplicaciones.

Para valorar las webs o las apps e identificar su calidad, es Util seguir

estos consejos:

1.
2.

Deben aparecer claramente los datos de la autorfa y contacto.

Fecha de actualizacion: el contenido debe estar revisado periodica-
mente.

Fuentes: la procedencia debe ser fiable y confiable, por ejemplo ava-
lado por una sociedad cientifica, hospital, universidad...

4. Navegabilidad: acceso facil, con enlaces correctos.

Contenido: lenguaje apropiado a la audiencia, fuentes y referencias
fiables, exactas y objetivas.

Disefio: no parece tan importante, pero puede ayudar en la busqueda
de informacion y facilitar el uso y la navegabilidad.

Recomendaciones de recursos en diabetes para pacientes
y profesionales

Existe una gran variedad de apps, blogs y webs dedicadas a la diabetes.

Se han seleccionado algunas de las mejor valoradas por pacientes

y profesionales, por su calidad, utilidad y popularidad. En el Anexo 6
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se podran consultar los recursos digitales mas recomendables para
pacientes y profesionales.

Puede servir de utilidad para recomendar recursos que los profesio-
nales profundicen en el conocimiento de algunas de ellas para poder
remendarlas con seguridad.

Es aconsejable seleccionar algunas apps o webs que se adapten al paciente y al
profesional, profundizando en su conocimiento, para recomendarlas con garantfas
y seguridad.

® Mensajes clave

@ Serecomienda emplear los sistemas de transmision de datos en
tiempo real para mejorar el control metabdlico de los pacientes
con diabetes. GRADO A.

@ Serecomienda el uso de la telefonfa movil para mejorar el con-
trol glucémico de los pacientes con diabetes. GRADO A.

® Se recomienda el uso de las nuevas tecnologias para mejorar
el control metabdlico (HbA1c) en los pacientes con diabetes.
GRADO A.

m Se recomienda prescribir apps, cuya calidad haya sido revisada
de forma estandarizada, a los pacientes con diabetes como
apoyo a la consulta presencial. GRADO A.
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Organizacion de la atencion
al diabetico

El objetivo principal de la organizacion de la atencion del paciente con
diabetes tipo 2 (DM2) es la de garantizar una atencion integral. Una aten-
cion gue tenga en cuenta los principios de prevenciéon primaria (antes
de que aparezca), secundaria (detectar la DM2 desconocida, cribado),
terciaria (prevencion de complicaciones) y cuaternaria (prevencion del
sobrediagnostico y la sobreintervencion), sea en niveles de macrogestion
(lineas estratégicas, incentivacion, medicion del producto), mesogestion
(organizacion interniveles) como en microgestion (del centro de salud, de
la labor del microequipo médico/enfermera).

El «producto» ofrecido por la organizacion debe garantizar que la
evidencia cientifico-técnica llegue al paciente con DM2 al minimo coste
y al minimo riesgo. Dentro de este contexto debe ofrecerse una cartera
de servicios con una cobertura lo mas universal posible y que tenga en
cuenta las necesidades de la poblacion y los recursos que la sociedad
dispone para su atencion.

Las necesidades en la atencion del paciente con DM2 van de la
necesidad existente (total de personas con DM2, sean identificadas u
ocultas), la necesidad atendida (atencién de los pacientes identificados)
como la necesidad resuelta (pacientes bien controlados al mejor coste
y satisfechos)".
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Organizacion en macrogestion

La planificacion a nivel administrativo es fundamental para establecer
unos criterios estratégicos temporales con los que conocer cual es la
realidad, establecer un orden de prioridades ad hoc, disefiar una serie de
campafias de prevencion (sea primaria, secundaria o terciaria) y, con ello,
establecer una asignacion y distribucion de recursos. Esta planificacion
ha permitido garantizar la continuidad asistencial, disminuir la variabili-
dad y homogenizar las actuaciones aumentando la equidad en el acceso
a estas actuaciones."?

Para llegar a este fin se precisan establecer indicadores de calidad
evaluables periédicamente y que generen un feedback en los profesio-
nales; de ahi que la actuaciéon por objetivos precise de un tipo de retri-
bucion del sanitario, en donde la incentivacién, y con ello la motivacion
extrinseca, sean fundamentales.>*

Las distintas iniciativas a nivel de las comunidades auténomas
(CCAA) surgidas a partir de las Estrategias de Salud impulsadas por el
Ministerio de Sanidad, Politicas Sociales e Igualdad en su plan de calidad
del Sistema Nacional de Salud, han permitido desde hace bastantes
affos introducir a nivel poblacional programas exitosos en la atencién
de estos pacientes.

Organizacion en mesogestion

La coordinacion entre niveles tiene que garantizar la continuidad asis-
tencial del paciente con DM, permitiendo que la informaciéon del paciente
con DM sea accesible (algoritmo de funcionamiento) por todos los actores
sanitarios que le atienden. Por tanto, deberfan existir o bien unos regis-
tros de informacion y de alarma comunes que puedan ser compartidos
por los distintos profesionales sanitarios, o bien unos registros distintos
pero accesibles conjuntamente desde una red telematica®. Dentro de los
profesionales que en niveles distintos deben poder acceder y compartir
la informacion, se encontrarian, ademas de los médicos de familia y los
profesionales de enfermeria del centro de salud (CS), los dietistas, los
poddlogos, los educadores, los cirujanos vasculares, los endocrinélogos,
los oftamdlogos, los nefrélogos vy los cardidlogos. Todos estos deben es-
tar organizados en un algoritmo derivativo, diagrama de flujo o proceso
asistencial integrado con el que conocer en cada circunstancia cémo
proceder (Figura 1).59
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Organizacion en microgestion

Ningun paciente con DM es atendido por un solo integrante del Equipo
de Atencion Primaria (EAP), pues para su atencion precisa administrati-
vos, enfermeras, dietistas, poddlogos, especialistas varios, personal de
urgencias... de ahi que al EAP podriamos considerarlo como una orga-
nizacion que precisa unos pasos bien definidos, establecidos en unos
circuitos de entrada 0 unos mapas de procesos claros.*'°
A efectos organizativos, existen tres tipos de maneras de trabajar en
el EAP:
a) El modelo delegado: en donde el médico delega funciones (roles defi-
nidos) en otros sanitarios (enfermeria).

b) El modelo de colaboracion: Los trabajos son compartidos y cada uno
hace una funcion (roles compartidos).

¢) El modelo de asesoria clinica. Falta de definicion de las funciones y de
los roles.

El microequipo o la unidad basica asistencial (médico/enfermera-fun-
cional) serfa la unidad asistencial mas simple que atiende al paciente con
DM y que precisa estar coordinada con una definicién precisa de sus
funciones y roles (segun el modelo utilizado) al tener un mismo objetivo.
En este sentido, el papel de enfermeria es fundamental.

El contenido de las visitas, su perioricidad y quién o quiénes tienen
el cometido de realizarlas es variable segln el tipo de relacién médico/
personal de enfermeria, no existiendo un sistema superior a otro. A nivel
general, recomiendan una frecuentacion entre 2-4 visitas anuales para la
enfermerfa y dos al médico de Atencién Primaria."""?

Es cometido del microequipo la informacion y, con ello, la educacion
estructurada individualizada y continuada en el tiempo, pues se ha demos-
trado que es extremadamente Util para la capacitacion (empowerment) del
paciente con DM en el manejoy control de su enfermedad (autocontrol).''>

La implicacion de la enfermerfa en el manejo y control metabdlico del
paciente con diabetes ha sido mostrada en multitud de estudios locales
y revisiones sistematicas.'>®

La implementacién de gufas de practica clinica internacionales', o
nacionales como la de la redGDPS, programas y protocolos ad hoc junto
con un proceso de evaluacion de indicadores que, en forma de feedback
informativo o en incentivos, revierte en los profesionales, han mostrado
mejorar los indicadores de proceso y de resultados intermedios como
finales'.
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® Mensajes clave

@ Se recomiendan iniciativas institucionales que garanticen la ac
cesibilidad a la atencidn, la suficiencia de recursos y la equidad
en la atencion. GRADO C.

m Se recomiendan unos sistemas de acceso a la informacion co-
munes a todos los actores sanitarios que atienden al paciente
con diabetes. GRADO C.

® Se recomienda establecer unos protocolos de actuacion entre
niveles y unos circuitos derivativos. GRADO C.

@ Serecomienda tener establecidos unos esquemas de funciona-
miento a nivel de la Atencién Primaria en la atencion del paciente
con diabetes. GRADO C.

@ La participacion de la enfermerfa es fundamental para conse-
guir unos objetivos metabdlicos, la capacitacion del paciente y
resultados al largo plazo. GRADO B.

® Se recomienda implementar gufas de practica clinica en el pri-
mer nivel con las que mejorar los indicadores de calidad, sean
de proceso como de resultados. GRADO B.
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Mejora continua
de la calidad

La mejora continua de la calidad (MCC) del proceso asistencial es impres-
cindible para asegurar la mejor asistencia posible de las personas con
diabetes en todas las fases de su enfermedad.

Una MCC asistencial implica necesariamente una organizacion sanita-

ria eficiente y una obsesion constante en mejorar la calidad de vida de las
personas que padecen diabetes.

Ha sido demostrada la efectividad de las actividades de MCC para la

mejora de indicadores de proceso y resultados en las personas con diabe-
tes (GRADO A)'®.

Un programa de MCC debe tener en cuenta que:

Las medidas correctoras deben dirigirse mas a la organizacion que al
profesional, puesto que los cambios organizativos son mas efectivos
y duraderos que cuando se actla solo sobre los individuos.

Sin embargo, las actividades de MCC requieren el compromiso de los
profesionales, pues de ellos depende que se apliquen las medidas
correctoras necesarias.

Una vez detectadas las situaciones a mejorar, el equipo debe analizar
sus causas y desarrollar las intervenciones que considere mas oportu-
nas (Tabla 1).

La existencia de un Programa de Diabetes y de un responsable del
mismo (médico o enfermera) constituye un estimulo para las activida-
des de MCC.

Es importante garantizar la retroalimentacion (feedback) de la informa-
cion generada por las evaluaciones ya que es la base para la mejora
(GRADO A)">%,
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1k Fases del ciclo de mejora en la atencion al diabético

Primera fase: Identificacion del problema
- Detectar y enumerar las situaciones susceptibles de mejorar
+ Realizar una priorizacion
- Asignar los responsables por problemas encargados de la mejora
Segunda fase: analisis
+ Analizar las causas
Considerar las posibles soluciones
Escoger las soluciones mas factibles
Establecer mecanismos de control
Detectar y analizar las resistencias al cambio
Tercera fase: Mejora
- Aplicar soluciones
Controlar el proceso de su aplicacion
Detectar y reparar las resistencias al cambio
Considerar soluciones alternativas
Cuarta fase: Monitorizacién
Revisar los resultados
Monitorizar
Reiniciar el ciclo

Para mejorar la cobertura del programa de MCC es necesario:
@ Facilitar la accesibilidad a los pacientes mas jovenes o en edad laboral.

@ FEstablecer mecanismos para captar a los pacientes que no acudan a
las visitas de control y aprovechar cualquier contacto con el equipo
para valorar la situacién de su diabetes.

m Utilizar la historia clinica informatizada.
m Promover y mejorar el registro de las intervenciones educativas.

@ Revisar periddicamente la lista de pacientes con diabetes asignados a
cada equipo asistencial, para contactar con los que no hayan acudido.

® Fomentar las actividades de formacion continuada de los profesionales.

m Presentar y discutir con el equipo los resultados y las propuestas de
intervencion.

Para priorizar sobre los cambios a realizar debemos tener en cuenta:
la eficacia, la eficiencia, la factibilidad, la oportunidad y la aceptabilidad
de los cambios propuestos
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Indicadores para la evaluacion

Unindicador de calidad no es mas que una medida cuantitativa que se
utiliza para controlar la calidad de aspectos de la practica sanitaria que
creemos relevantes.

Por regla general, todo indicador debe ser:
@ Relevante: atiende a aspectos fundamentales del cuidado del diabético.

@ Realista: factible para el sistema sanitario y el paciente.

@ Medible: para poderlo cuantificar. Habitualmente se elabora me-
diante una férmula que contiene un numerador y un denominador.
Por ejemploj: nimero de hemoglobinas A1C solicitadas/nimero de
diabéticos censados.

m Sensible: para reflejar los cambios producidos con la intervencion.

m Valido: que mida lo que queremos medir y que esté minimamente
influido por otros factores.

@ Fiable: que pueda ser reproducible por distintos observadores.

Los criterios sirven para medir las condiciones que se deben cumplir
para considerarlo de calidad. Son aquellas practicas consensuadas como
de buena practica clinica (segun GPC, MBE, consenso, etc.).
®m Los criterios de estructura se relacionan con la organizacion, los re-

cursos personales y los medios disponibles.

® Los criterios de proceso tienen que ver con la realizaciéon de las activi-
dades.

@ Los criterios de resultados miden los aspectos relacionados con los
resultados intermedios o subrogados (valor HbAlc, de la PA, del IMC,
etc.) o finales (morbilidad, mortalidad) de las actividades realizadas.

Un estandar es la especificacion cuantitativa de un criterio: nimero
de veces que se ha de cumplir un criterio para considerar que la practica
evaluada tiene un nivel aceptable de calidad.

Una oportunidad de mejora es el margen de actuacién que existe
entre lo que creemos (mediante estandares de calidad) que «deberia
ser, lo que planearemos «que haremos» (el proceso de mejora) y lo «que
ocurra» tras la intervencion (resultado).

A partir de los indicadores de calidad asistencial propuestos por la
redGDPS en 1993 8y de las experiencias de otros grupos de trabajo®21°,
creemos que los indicadores mas Utiles para identificar y priorizar inter-
venciones de mejora son los que se indican en la Tabla 2 (GRADO B).
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110174 Indicadores de calidad en diabetes

Indicadores de proceso
Porcentaje de pacientes con:
Tres intervenciones educativas/afio registradas y de contenido diferente en el
dltimo afio
Pacientes insulinizados que realizan autoanalisis
HbA1c dos veces al afio
Cribado de retinopatia en los Ultimos 2 afios
Revision de los pies en el Ultimo afio
Cribado de albuminuria en el dltimo afio

Indicadores de resultados intermedios

Porcentaje de pacientes:
+ Con control glucémico aceptable  HbA1c <8 %

+ Con control muy deficiente HbATc > 10 %

+ Fumadores activos

+ Con mal control de la PA PA = 140/90 mmHg

+ Con mal control dislipemia Colesterol no HDL >130 mg/d|

Indicadores de resultados finales
Porcentaje de pacientes con:
Lesiones del pie diabético (Ulceras y amputaciones)
Presencia de complicaciones cardiovasculares
Ingresos hospitalarios con descompensaciones glucémicas (hiper o hipo)

® Mensajes clave

® La persona con diabetes debe ser atendida en cada momento
por el profesional sanitario que mas le pueda ayudar. El médico
que mas sabe de diabetes no es necesariamente el que propor-
ciona una mejor asistencia a sus pacientes.

@ Los indicadores no son una medida directa de la calidad, solo
permiten detectar problemas que requieren un analisis en pro-
fundidad.

@ FElusodelahistoria clinica informatizaday las nuevas tecnologias
de la informacién deben formar parte de la atencién estandar a
las personas con diabetes porque permiten un analisis rapido y
fiable de la calidad asistencial (tanto a nivel personal como co-
lectivo) y facilitan la toma de decisiones para su mejora continua.
Serfa muy util unificar los sistemas de registro de la informacion.

m El objetivo principal de cada profesional sanitario siempre es la
salud de los pacientes y perseguir la mejora en la calidad de vida
de las personas.
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Anexo 1
Estadios diabetes tipo 1y tipos especificos de diabetes

El actual sistema de clasificacion presenta desafios en el diagndstico de
DM debido, en parte, a las definiciones confusas de DM1, DM2 y LADA.
Diversos factores genéticos y ambientales pueden desencadenar una
pérdida progresiva de la masa y funcion de las células B que se mani-
fiesta clinicamente como hiperglucemia, a partir de esta los pacientes
tienen riesgo de desarrollar las mismas complicaciones, aunque las tasas
de progresion pueden diferir.
Se pueden identificar tres estadios de DM1 (Tabla 1).

1F:|s] 0 Estadios de la diabetes tipo 1

Estadio 1 Estadio 2 Estadio 3

+ Autoinmunidad

+ Autoinmunidad

Hiperglucemia de

diagnésticos

+ GPalas2hSOG:

140-199 mg/dl

+ HbATc: 5,7-6,4 % o

> 10 % de aumento
en HbA1c

Estadio |+ Normoglucemia |+ Disglucemia nueva aparicion
- Presintomética |+ Presintomatica + Sintomética
-+ Mdltiples + Mdltiples - Sintomas clfnicos
autoanticuerpos = autoanticuerpos |- Criterios de diabetes
+ SInITG o GBA + Disglucemia: GBA,
ITG 0 ambos
Criterios + GB: 100-125 mg/dl

ITG: intolerancia a la glucosa; GBA: glucemia en ayunas alterada; GB: glucemia en ayunas;
GP: glucemia plasmética; SOG: sobrecarga oral de glucosa.
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1E:1s) WA Tipos especificos de diabetes

A.Diabetes monogénica:

MODY:

D

MODY GCK: gen GCK, herencia AD, GB elevada estable y no progresiva; tipica-
mente no requiere tratamiento; las complicaciones microvasculares son poco
frecuentes; pequefio aumento en el nivel de GP a las 2 h en la SOG (<54 mg/dl).
MODY HNF1A: gen HNF1A, herencia AD: defecto progresivo en la secrecién de
insulina con presentacion en la adolescencia o edad adulta temprana; menor
umbral renal para glucosuria; aumento importante en el nivel de GP alas2 hen
la SOG (>90 mg/dl); sensible a las sulfonilureas.
MODY HNF4A: gen HNF4A, herencia AD: deficiencia progresiva en la secrecion
de insulina con presentacién en la adolescencia o la edad adulta temprana;
puede tener macrosomia al nacer e hipoglucemia neonatal transitoria; sensible
a las sulfonilureas.
MODY HNF1B: gen HNF1B, herencia AD: enfermedad renal (tipicamente quistica),
alteraciones genitourinarias, atrofia del pancreas, hiperuricemia, gota.

iabetes neonatal:
Gen KCNJ11, herencia AD. Permanente o transitoria: RCI, posible retraso madu-
rativo y convulsiones, sensible a las sulfonilureas
Gen INS, herencia AD. Permanente: RCl, requiere insulina.
Gen ABCCS8, herencia AD. Transitoria o permanente: RCl, en raras ocasiones
retraso madurativo, sensible a las sulfonilureas.
Gen 6424 (PLAGL1, HYMA1), herencia AD por duplicaciones paternas. Transito-
ria o permanente: RCl, macroglosia, hernia umbilical, los mecanismos incluyen
UPD6, defecto de la duplicaciéon paterna o la metilacién materna; se puede
tratar con medicaciones distintas de la insulina.
Gen GATA®G, herencia AD. Permanente: hipoplasia pancreatica, malformaciones
cardiacas, insuficiencia pancreédtica exocrina, requiere insulina.

- EIF2AK3 AR. Permanente: sindrome de Wolcott-Rallison: displasia epifisiaria,

insuficiencia pancreatica exocrina, requiere insulina.

- Gen FOXP3, herencia ligada al cromosoma X. Permanente: disregulacion inmu-

ne, poliendocrinopatia, sindrome de enteropatia ligada al cromosoma X (IPEX):
diabetes autoinmune, enfermedad tiroidea autoinmune, dermatitis exfoliativa,
requiere insulina.

B. Defectos genéticos en la accion insulina
- Diabetes lipoatréfica y acantosis nigricans
- Resistencia a la insulina tipo A
- Leprechaunismo
- Sindrome de Rabson-Mendenhall
- Otros
C. Enfermedades del pancreas exocrino

Hemocromatosis

Pancreatitis
Traumatismo/pancreatectomia
Neoplasia

Fibrosis quistica
Pancreatopatfa fibrocalculosa
Otros
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D.Endocrinopatias
- Acromegalia
- Sindrome de Cushing
- Feocromocitoma
- Hiperaldosteronismo (enfermedad de Conn)
- Hipertiroidismo
- Somatostatinoma
- Glucagonoma
- Otros
E. Inducidas por farmacos
- Acido nicotfnico®
- a-Interferén
- Corticoides, ACTH
- Hormonas tiroideas”
- Tiazidas y furosemida (dosis altas)*
- Diazéxido
- Estatinas
- Hidantoinas
- Pentamidina intravenosa
- Vacor (raticida)
- Agonistas B-adrenérgicos”
- Antipsicéticos atipicos
- Otros
(* Pueden ser precipitantes en personas con predisposicion)
F. Infecciones
- Citomegalovirus
- Rubeola congénita
- Parotiditis, virus Coksakie B
G.Formas infrecuentes de origen inmune
- Anticuerpos anti-receptor de la insulina
- Sindrome del hombre rigido (stiff man)
- Otros
H.Otros sindromes genéticos
- Sindrome de Down
- Sindrome de Klinefelter
- Sindrome de Turner
- Porfirias
- Ataxia de Friedreich
- Corea de Huntington
- Distrofia miotdnica
- Sindrome de Lawrence-Moon-Bied|
- Sindrome de Prader-Willi
- Sindrome de Wolfram
- Otros

AD: autosémica dominante; RCl: retraso en el crecimiento intrauterino.
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Anexo 2
Farmacos que pueden inducir hiperglucemia

Antinfecciosos

Secrecion alterada de insulina. La

Fluoroguinolonas Moxifloxacino ! : )
asociacion con moxifloxacino es rara

Inhibidores de la proteasa
Inhibidores nucleésidos | Aumento de la resistencia a la
de la transcriptasa insulina periférica

inversa (NRTI)

Antirretrovirales (VIH)

Funcién alterada de las células beta
pancreaticas. Después del efecto
hipoglucémico inicial, puede ocurrir
la destruccion de las células beta

Otros antiinfecciosos Pentamidina

Antipsicéticos

Clorpromazina,

1.2 generacion perfenazina, otras Mecanismo no establecido. Parece
fenotiazinas implicar aumento de la resistencia
Clozapina, iloperidona alainsulina y disminucién de la

2.2 generacion olanzapina, paliperidona, | secrecion deinsulina

quetiapina, risperidona

Cardiovascular

Disminucién de la sensibilidad a la
Atenolol, metoprolol, insulina (efecto moderado)
propranolol Carvedilol no parece afectar la
tolerancia a la glucosa

Niacina: metabolismo alterado de
la glucosa hepatica, probablemente
mayor con la forma de liberacién
Niacina (acido nicotinico), | prolongada

estatinas Estatinas: la evidencia de tolerancia
alterada a la glucosa debido a las
estatinas es conflictiva y el riesgo
general parece bajo

Reduccién del potasio corporal
total, disminucion de la secrecion de
Hidroclorotiazida, insulinay aumento de la resistencia
Diuréticos tiazidicos clortalidona, alainsulina

clorotiazida, indapamida | Infrecuente con dosis bajas (es
decir, hidroclorotiazida < 25 mg o
equivalente)

Reduccion de la secreciény
sensibilidad de la insulina, aumento
de la produccién de glucosa
hepética

Bloqueadores beta

Hipolipemiantes

Vasodilatadores Diazéxido
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Cardiovascular

Vasopresores

Epinefrina, norepinefrina

Activacion de la glucogendlisis,
aumento de la gluconeogénesis
hepética, estimulacion de glucagon
y cortisol, inhibicién de la secrecién
de insulina

Glucocorticoides
sistémicos

Los glucocorticoides son
una causa particularmente
comun de hiperglucemia,
inducida por farmacos,
clinicamente significativa

Efecto de clase

Multifactorial, que incluye aumento
de la produccién de glucosa
hepética, aumento de la resistencia a
la insulina, aumento de la expresién
de receptores gamma activados

por proliferadores de peroxisoma
(PPAR-gamma.

Anticonceptivos orales

Combinacién de
anticonceptivos
orales con estrégeno
y progestageno,
anticonceptivos con
progestina sola

Metabolismo alterado de la glucosa
hepdtica, aumento de la resistencia
periférica a la insulina

Las pildoras de dosis baja (< 35
mcg de etinilestradiol) tienen poco
efecto sobre el metabolismo de los
carbohidratos en la mayoria de las
mujeres

Hormonas, crecimiento

Somatropina, Tesamorelin

Mayores respuestas
contrarreguladoras

Inmunosupresores

Ciclosporina, sirolimus,
tacrolimus

Disminucién de la sintesis y
liberacion de insulina

Fuente: Adaptada de McCulloch DK, Robertson RP. Risk factors for type 2 diabetes mellitus.
UpToDate. Disponible en: URL: http://www.uptodate.com/contents/ risk-factors-for-type-2-dia-

betes-mellitus.
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Anexo 3. Cuestionario Findrisk: estimacion de la probabilidad
de padecer DMZ2 en los proximos 10 afos

1. Edad
<45 AN0S. e 0 puntos
45-54 3f0S ..veerreerienene 2 puntos
55-64 afios.... 3 puntos
> 64 A0S e 4 puntos

2.IMC (kg/m?)

0 puntos
1 puntos
3 puntos

3. Perimetro cintura

Hombres Mujeres

<94 Mo, <80 CM e 0 puntos
94-102 CM e 80-88 CM oo 1 puntos
> 102 CMeveeeis > 88 CM oo 3 puntos

4.;Realiza diariamente al menos 30 minutos de actividad fisica, en el trabajo
y/o en el tiempo libre?

Sl 0 puntos
NO ot 2 puntos
5.¢Con qué frecuencia toma verduras o frutas?
Cada di@...coeerereenienene 0 puntos
No cada dia ...cceeveveneen 2 puntos

6./Tiene la tensiéon arterial alta o toma medicacién para la hipertension
de forma regular?

NO .ot 0 puntos
Sl 2 puntos
7. ¢Le han encontrado alguna vez valores de glucosa altos?
NO oot 0 puntos
Sl 5 puntos

8. ¢Algunos de sus familiares, allegados u otros parientes han sido diagnostica-
dos de diabetes?

NO s 0 puntos
Sl abuelos, tios, primos.............. 3 puntos
LY padres, hermanos, hijos.......... 5 puntos

PUNTUACION RIESGO PROPORCION DM

<7 Bajo 1/100

7-11 Ligeramente alto 1/25

12-14 Moderado 1/6

15-20 Alto 1/3

>20 Muy alto 1/2

Fuente: Lindstrom J. Diabetes Care 2003;26:725-731.
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Anexo 4. Contenidos de los programas de educacion
terapéutica en diabetes

TEx|TEv| Generalidades |[D FO TEx|TEv Alimentacién D FO |
/Qué es |a diabetes? Bengfidos alimentacion
equilibrada
Factores de riesgo NUrmero de comidas y
relacionados horario
Tipos de tratamiento Hidratos de carbono
Objetivos de control Alimentacién por raciones
Relacién entre de HC
alimentacion, peso, Medidas para cuantificar
ejercicio y control HC
Tabla de equivalencias
TEx|TEv| Actividad fisica |D FO Alcoholy otras bebidas
Actividad fisica idénea Postres y edulcorantes
Duraciény horario Alimentacién durante la
enfermedad intercurrente
Calzado adecuado
Actuacion ante
hipoglucemias TEx | TEv Pies D FO |
Precaucionesy Cuidados de los pies ¢por
contraindicaciones o
qué?
Higiene y cuidados diarios
TEX|TEv Tabaco D FO i - -
Cuidados de piel y ufias
Riesgo Calzados y calcetines
Consejo para dejar adecuados
de fumar
Plan para dejar de Prevencion de lesiones
fumar
Farmacos para dejar ¢Cuando consultar?
de fumar
TEX|TEv Autocontrol D FO | |TEX|TEv Complicaciones D FO |

Control de peso

;Cudles?

Autoexamen de los
pies

Medidas preventivas

Autoanalisis

- Ventajas y tipos

- Materiales

- Frecuencia y horarios
- Técnica

- Registros: libreta, APP...

Consultar en caso de:

- Trastornos de la vision

- Cambios o lesiones en los
pies

- Molestias urinarias

- Descompensacion
metabdlica
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TEx|TEv| Farmacosorales [D FO | TEx|TEv Situaciones D FO

Nombre comercial y especiales
dosis Viajes
Horarios de las tomas - Horario

- Suplementos de HC
Mecanismo de accién ~Transporte de Iy FO

- Identificacion
- Informes clinicos

- Ropay calzado
adecuados

Cumplimiento

TEx|TEv| Hipoglucemias |D FO |
Enfermedades inter-

Sintomas de alerta currentes
Causas - Hidratacién e ingesta
de HC
Regla del 15 - Mantener tratamiento
Prevencion ) Aument,a_r .lOS
- autoandlisis
Registro de - Signos de alarma

hipoglucemias y causas
Informacion a familiares
- Glucagon: usoy

Celebraciones
-¢Coémo actuar?

= - Aperitivos y postres
conservacion ' >
e - Bebidas alcohdlicas y
Identificacion refrescos

TEx|TEv| Insulinasy aGLP1 |D FO |

Tipos, pautas, dosisy
horario insulinas

Sistemas inyectables

Técnica de inyeccion

Zonas de inyeccion y
rotacion

Cumplimiento

Conservacion

Reutilizacion material

Actuacién ante
hipoglucemias
Automodificacion de
dosis

Tomado y modificado de Anexo 3 de Guia de Canoy colbs, 2011.
Nota al pie de cuadros 1y 2: D: tratados solo con dieta; FO: tratados con farmacos orales; I:

tratados con insulina; T.Ex: tema explicado; T.Ev: tema evaluado; HC: hidratos de carbono; APP:

aplicaciones para moviles; aGLP1: agonista de receptor de péptido similar al glucagén tipo 1.
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Anexo 5
ldentificacion de edema macular clinicamente significativo

La identificacion del edema macular clinicamente significativo viene defi-

nido por la presencia de alguna de las siguientes situaciones':

® Engrosamiento retiniano a 500 micras o menos del centro de la fovea
(Figura 1).

® Exudados duros dentro de 500 um del centro de la fovea, si se asocia
a un engrosamiento de retina adyacente (Figura 2).

® Un drea de engrosamiento retiniano del tamafio de al menos 1 area
del disco ¢ptico, parte de la cual esta a menos de 1 diametro del disco
optico del centro de la févea (Figura 3).

[Pareja-Rios A, Serrano-Garcia MA, Marrero-Saavedra MD, Abral-
des-Lépez VM, Reyes-Rodriguez MA, Cabrera-Lépez F, et al. Guias de
practica clinica de la SERV: Manejo de las complicaciones oculares de la
diabetes. Retinopatia diabética y edema macular. ArchSocEspOftalmol.
2009;84(9):429-501.

m Engrosamiento retiniano dentro de 500 um del centro
de la macula
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m Exudados duros dentro de 500 um del centro asociado a un
engrosamiento de retina adyacente

Engrosamiento retiniano de al menos 1 didmetro del disco
(DD) optico, parte del cual estd a menos de 1 DD del centro
de la macula
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Anexo 6

Recursos digitales para recomendar a pacientes y
profesionales

1F:1s]El N Recursos digitales para recomendar a pacientes

Federacion
Espafiola de
Diabetes

Informacion sobre diabetes y un
calendario muy util y visual con
actividades y eventos semanales

Web

http://www.fedesp.es

Canal diabetes

Informacién relevante sobre

la patologia en general,

deporte, alimentacién, cuidado
oftalmolégico, nuevas tecnologias
que mejoran la calidad de vida del
paciente, etc.

http://www.canaldiabetes.com

Muy interesante para pacientes

Diabetes a por su método del plato y videos ] )
la carta de ejercicio http://www.diabetesalacarta.org
Dispone de app movil
Informacién sobre DM2 muy
didactica. Cuenta con interesantes
Alianza por a;trlguelgtséQé)él:las,e\;ltciigr?;rylarecursos https://www.alianzaporladiabetes.
la Diabetes P V8 com/&tipo=pc

enfermedad. Destaca su Reloj de la
diabetes, que recuerda las pautas
de salud a seguir alo largo del dia

Personas que

Plataforma de comunicacion
y contacto con personas con
diabetes

Disponible la app movil

http://www.personasque.es/
diabetes

Blog
Reflexiones
de un jedi
azucarado

Blog personal de Oscar Lépez,
paciente con diabetes y profesional
de la comunicacion, muy implicado
en asociaciones de pacientes,
federaciones y divulgacion de

la enfermedad

http://www.jediazucarado.com

Infodiabético

Diario diabetes, sus familias y su
entorno. Sigue la actividad en
Twitter y Facebook

http://www.infodiabetico.com
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1F: 1024 Recursos digitales recomendados para profesionales

Nombre ‘

Fundacién redGDPS

Descripcién

Web de la fundacion dedicada ala
formacién continuada de profesionales
de Atencion Primariaen DMy ala
investigacion desde el mismo ambito.
Destacamos el blog de articulos
comentados, la megacalculadora, la
revista Diabetes Prdctica de acceso
libre, videoteca, material descargable
de las jornadas organizadas por
redGDPS, informacién actualizada en
medios sociales, y una seccién con
documentacion de ayuda en consulta,
vademecum de farmacos y gufa de
diabetes, asf como informacién para
pacientes descargables en varios
idiomas

Enlaces

http://www.redgdps.org

Blog de la Fundacion
redGDPS

Comentario de articulos cientificos
sobre diabetes y temas relacionados,
como apoyo a la formaciény
actualizacion en este campo

http://redgedaps.blogspot.
com.es

Web con un fondo de fotograffas de

para el conocimiento de la investigacion
en diabetes

Retinoweb fondo de ojo para la formacién en http://www.retinoweb.com
retinopatia diabética.
El Centro de Investigacién Biomédica
en Red de Diabetes y Enfermedades

CIBERDEM Metabdlicas Asociadas, imprescindible | http://www.ciberdem.org

Diabetes Cero

Movimiento pluriinstitucional que
promueve la investigacion real y
duradera en diabetes

http://www.diabetescero.com

IDF

La Fundacién Internacional de la
Diabetes es un referente mundial que
agrupa informacién sobre diabetes del
mundo, en formato web

https://www.idf.org

Sociedad Espafiola
de Diabetes

La pagina oficial de la Sociedad
Espafiola de Diabetes destinada a
profesionales sanitarios

http://www.sediabetes.org

Trivial Diabetes

Formacién gamificada sobre diabetes
con un fondo de mas de 1000
preguntas para aprender sobre
diabetes de una forma diferente.
redGDPS

http:/trivialdiabetes.com/
splash

260 Recomendaciones de la redGDPS



http://www.redgdps.org/
http://redgedaps.blogspot.com.es/
http://redgedaps.blogspot.com.es/
http://www.retinoweb.com/
http://www.ciberdem.org/
http://www.diabetescero.com/
https://www.idf.org/
http://www.sediabetes.org/
http://trivialdiabetes.com/splash
http://trivialdiabetes.com/splash

Nombre ‘ Descripcién Enlaces
Apps
Aplicacion de ayuda a la toma de o
o decisiones en el tratamiento de la DM2, https.//|tune_5.apple.
jediabetes de gran ayuda para los profesionales com/es/app/iediabetes/
i mt=
que tratan a estos pacientes 108764309607mt=8
Formacién en diabetes mediante
d-diabetes videos con alto contenido practicoy https://www.d-diabetes.com

cientffico, a cargo de especialistas en
diabetes. App, tabletay web

EPIC diabetes

Programa de formacion en DiIDM2 para
profesionales sanitarios

Programa cientifico avalado por la
redGDPS que consta de 5 médulos
formativos en DM2 acompafiado de
diapositivas descargables.

Elegida como la mejor app para
profesionales 2017 por la Fundacién
iSYS

https://play.google.
com/store/apps/
details?id=com.virtualware.
epicdiabetes&hl=es

https://itunes.apple.com/
es/app/epic-diabetes/
id1163856468?mt=8

Workstation de
diabetes

Ofrece un conjunto de utilidades para
los profesionales relacionados con
dicha especialidad

https://play.google.
com/store/apps/
details?id=com.euromedice.
ws.diabetesalmirall&hl=es

https://itunes.apple.com/es/
app/workstation-diabetes-
almirall/id885035725?mt=8

Guia de diabetes tipo 2 para clinicos
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https://itunes.apple.com/es/app/iediabetes/id876430960?mt=8
https://itunes.apple.com/es/app/iediabetes/id876430960?mt=8
https://itunes.apple.com/es/app/iediabetes/id876430960?mt=8
https://www.d-diabetes.com
https://play.google.com/store/apps/details?id=com.virtualware.epicdiabetes&hl=es
https://play.google.com/store/apps/details?id=com.virtualware.epicdiabetes&hl=es
https://play.google.com/store/apps/details?id=com.virtualware.epicdiabetes&hl=es
https://play.google.com/store/apps/details?id=com.virtualware.epicdiabetes&hl=es
https://itunes.apple.com/es/app/epic-diabetes/id1163856468?mt=8
https://itunes.apple.com/es/app/epic-diabetes/id1163856468?mt=8
https://itunes.apple.com/es/app/epic-diabetes/id1163856468?mt=8
https://play.google.com/store/apps/details?id=com.euromedice.ws.diabetesalmirall&hl=es
https://play.google.com/store/apps/details?id=com.euromedice.ws.diabetesalmirall&hl=es
https://play.google.com/store/apps/details?id=com.euromedice.ws.diabetesalmirall&hl=es
https://play.google.com/store/apps/details?id=com.euromedice.ws.diabetesalmirall&hl=es
https://itunes.apple.com/es/app/workstation-diabetes-almirall/id885035725?mt=8
https://itunes.apple.com/es/app/workstation-diabetes-almirall/id885035725?mt=8
https://itunes.apple.com/es/app/workstation-diabetes-almirall/id885035725?mt=8










