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EpiTORIAL

¢Siguen teniendo un papel relevante los cambios en el estilo de vidaen el
tratamiento de la obesidad y la diabetes?

Javier Garcia Soidan
Médico de familia del Centro de Salud de Porrino, Pontevedra

RESUMEN

Los cambios de habitos higiénico-dietéticos son fundamentales para la salud de nuestros pacientes, y constituyen el pilar
mas valioso en la regresion y el tratamiento de la epidemia de “diabesidad” que se ha instalado actualmente en nuestra
sociedad. Los objetivos que pretendemos alcanzar al realizar cambios en el estilo de vida de nuestros pacientes seran la
reduccion del desarrollo de complicaciones y la mejoria de la calidad de vida a largo plazo.

Palabras clave: obesidad, diabetes, estilos de vida.

Keywords: obesity, diabetes, lifestyles.

En los ultimos afios hemos asistido a un gran desarrollo en el
tratamiento farmacoldgico, tanto de la obesidad como de la
diabetes, y se espera que en los préximos contintien aparecien-
do nuevas moléculas cada vez mds eficaces en lo relativo a la
pérdida de peso de los pacientes, asi como en la reduccién de
la hemoglobina glicosilada, motivos por los que el papel de los
cambios en el estilo de vida en el tratamiento de la obesidad y la
diabetes podria ir perdiendo protagonismo, a menos que consi-
gan demostrar su importancia en la pérdida de peso, el control
glucémico, la reduccién del desarrollo de complicaciones y la
mejorfa en la calidad de vida de los pacientes a largo plazo.

Por todos es conocido que el seguimiento de unas pautas de
dieta hipocalérica y ejercicio fisico intensivo consigue pérdi-
das de peso a corto plazo, sin embargo no ocurre lo mismo en
estudios de larga duracién, en los que poco a poco los pacien-
tes abandonan total o parcialmente estas recomendaciones,
con la subsiguiente recuperacién de peso, tal y como se vio en
el estudio Look AHEAD (Action for Health in Diabetes), en
el que no se consiguié su principal objetivo, que era reducir
el desarrollo de complicaciones cardiovasculares en pacientes
con diabetes mellitus tipo 2 (DM2), sometidos a una inter-
vencién intensiva, basada en una dieta hipocalérica, baja en

grasas saturadas, y en la realizacién de ejercicio’.

En la otra cara de la moneda se encuentra el estudio
PREDIMED (PREvencién con Dleta MEDiterrdnea) en el que,

mediante una intervencién basada en el seguimiento de una
dieta mediterrdnea, rica en aceite de oliva, frutos secos, vegeta-
les, aves de corral y pescado, con bajo consumo de alimentos
procesados, carnes rojas, licteos y azlcares se consegufa una
importante reduccién en el desarrollo de eventos cardiovas-
culares, en pacientes con un elevado riesgo cardiovascular, sin
haber restringido las calorias de la dieta y sin haber intervenido
en la realizacién de ejercicio fisico’.

Ante este panorama nos surgen muchas cuestiones acerca de la
eficacia de los cambios en el estilo de vida en el tratamiento,
tanto de la obesidad como de la DM2. Lo primero que debe-
riamos realizar es definir claramente cudles son los objetivos
que pretendemos alcanzar al realizar cambios en el estilo de
vida de nuestros pacientes, y, en este sentido, debemos tener
claro que nunca tendrian que ser la consecucion de resultados
a corto plazo, sino, sobre todo, la reduccién del desarrollo de
complicaciones y la mejorfa de la calidad de vida a largo plazo,
y eso solamente se conseguird si planteamos cambios que sean
bien tolerados por los pacientes y que puedan mantenerse a lo
largo del tiempo.

En la actualidad existen varios tipos de recomendaciones die-
téticas que han demostrado su eficacia a corto plazo en cuanto
a la pérdida de peso y mejorfa del control de los factores de
riesgo cardiovascular, entre las que podemos destacar la dieta
cetogénica, el ayuno intermitente, la dieta DASH (Dietary
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Approaches ro Stop Hypertension) y la dieta vegana o vegetaria-
na, sin embargo, tan solo una de ellas, la dieta mediterrdnea,
ha demostrado la reduccién en la incidencia y mortalidad por
enfermedad cardiovascular, asi como la incidencia de DM2.
Es por ello que la dieta mediterrdnea debe ser la de eleccién, al
menos hasta que las demds no consigan demostrar en estudios
a largo plazo su eficacia en la reduccién de complicaciones®.

Por otra parte, estd el papel del ejercicio fisico, el cual sabemos
que mejora la capacidad funcional y la calidad de vida de las
personas que lo practican regularmente, sin embargo, su papel
en la pérdida de peso y en la reduccién de complicaciones
a largo plazo no ha sido bien establecida. En la actualidad
se recomienda como minimo la realizacién semanal de tres
sesiones de ejercicio fisico de 30 minutos de duracién cada
una, en dias no consecutivos, considerindose como éptimo
la realizacién durante una hora al dia de ejercicio fisico de
intensidad moderada, que incluya ejercicio aerdbico y de
fuerza. En personas mayores, ademds, se recomienda la reali-
zacién de ejercicios de flexibilidad y equilibrio®. Actualmente
estd en marcha el estudio PREDIMED plus, el cual arrojard
importante informacién acerca del papel del ejercicio fisico,
conjuntamente con una dieta mediterrdnea hipocalérica, en la
reduccién del desarrollo de complicaciones cardiovasculares,

en pacientes con sindrome metabdlico’.

En relacién al papel actual de los cambios en el estilo de vida,
que es el tema de este editorial, continda siendo importante,
aunque como hemos visto, las evidencias en las que se sustenta
son mejorables, a diferencia de las nuevas evidencias que van
surgiendo con los nuevos tratamientos farmacolégicos, que
cuentan con grandes estudios muy bien disefiados y con resul-
tados cada vez mds relevantes.

Por lo tanto, si creemos y deseamos que los cambios en el estilo
de vida se mantengan como uno de los pilares en el tratamien-
to de la DM2 y de la obesidad son necesarias varias acciones,
entre las que se encuentran:

e Continuar con la realizacién de estudios de elevada calidad
y larga duracidn, en los que queden claramente definidos

los beneficios a largo plazo de los diferentes patrones ali-
menticios. Para ello serd necesario contar con recursos eco-

némicos, provenientes sobre todo de entidades publicas.

*  Definir con claridad los objetivos que pretendemos alcan-
zar al instaurar un tratamiento sobre los estilos de vida,
buscando beneficios a largo plazo mediante la reduccién
del desarrollo de complicaciones y no solamente resultados
inmediatos.

*  DPrecisar con claridad aquellas recomendaciones dietéticas
y de ejercicio fisico que han demostrado ser eficaces en la
reduccién del desarrollo de complicaciones y en la mejora

de la calidad de vida a largo plazo.

e Garantizar la adherencia a largo plazo de los cambios pro-
puestos para evitar el fracaso de estas recomendaciones, lo
cual tan solo es posible si son viables y bien tolerados por los
pacientes. Una dieta ademds de saludable debe ser apetitosa.

* Trabajar conjuntamente con los pacientes en la implanta-
cién de los nuevos hdbitos para conocer perfectamente sus
costumbres, preferencias y capacidad econémica, para adap-

tarnos en la medida de lo posible a las mismas.

e Hacer un refuerzo continuado en el tiempo, con visitas re-
gulares para garantizar el cumplimiento a largo plazo de las

recomendaciones.

e Elaborar un plan de formacién continuada dirigida a los
profesionales sanitarios, en la que se incluyan contenidos
tanto de conocimientos sobre recomendaciones basadas en
la evidencia en modificacién de hibitos de vida, asi como

en técnicas de comunicacién y motivacién de los pacientes.

Como se puede observar no es una tarea fécil, y tenemos ante
nosotros un reto importante si queremos, y creemos, que los
cambios de hdbitos higiénico-dietéticos sean fundamentales
para la salud de nuestros pacientes, y constituyan el pilar mds
valioso en la regresion y el tratamiento de la epidemia de “dia-
besidad” que se ha instalado actualmente en nuestra sociedad,
relegando a un papel de coadyuvante a las terapias farmacolé-
gicas, que es su lugar natural en el tratamiento y prevencién de
la DM2 y la obesidad.

Diabetes practica 2024: 15(04):135-169. doi: 10.52102/diabet/pract.2024.4.art1
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RESUMEN

El manejo de la diabetes mellitus tipo 2 (DM2) en pacientes fragiles supone un desafio en la practica clinica por la gran
heterogeneidad de los pacientes vy la ausencia de estudios clinicos especificos.

La Fundacion red de Grupos de Estudio de Diabetes en Atencion Primaria de Salud (redGDPS) propuso un algoritmo para
priorizar la seguridad en el tratamiento de la DM2 en pacientes fragiles. Con el objetivo de cuantificar los distintos niveles
de fragilidad y la pauta terapéutica utilizada en cada uno de ellos, se desarrolld un estudio en un entorno de practica clinica
habitual en las consultas de Atencion Primaria a partir de los datos de la base SIDIAP (Sistema de Informacion para el
Desarrollo de la Investigacion en Atencion Primaria), que analiza a mas de 500.000 pacientes con DM2 en Catalufia.

Hasta un 23 % de los pacientes con DM2 cumplen criterios de fragilidad vy, de estos, un 14 % estaba siendo tratado
con farmacos antidiabéticos desaconsejados por su potencial riesgo. Un 17 % de los pacientes cumplia criterios de
sobretratamiento.

En conclusion, la fragilidad es una comorbilidad muy frecuente en los pacientes con DM2 y requiere ajustes en el
tratamiento para evitar hipoglucemias y asegurar un manejo seguro. Es fundamental mejorar el enfoque terapéutico
para reducir los riesgos asociados.

Palabras clave: diabetes mellitus tipo 2, fragilidad, Atencion Primaria, tratamiento.
Keywords: type 2 diabetes mellitus, frailty, Primary Care, treatment.

INTRODUCCION

La DM2 es una enfermedad crénica con alta prevalencia
mundial, que afecta predominantemente a adultos de eda-
des avanzadas. Esta poblacién, ademds de enfrentarse con
los desafios del control glucémico y las complicaciones de la
enfermedad, puede presentar fragilidad. Aunque no existe un
consenso claro sobre la definicién de fragilidad, se define como
un sindrome geridtrico relacionado con la disminucién de la
reserva fisioldgica y la capacidad de respuesta a situaciones
estresantes, que incrementa el riesgo de resultados adversos
como discapacidad, caidas, hospitalizaciones y mortalidad'.

Los modelos mds cominmente utilizados en la prictica clinica
son el fenotipo de fragilidad de Fried?, que se centra en cinco
dominios fisicos, y el modelo multidimensional propuesto
por Rockwood?, que evaltia una gama mds amplia de factores
que incluyen comorbilidades, cognicién y estado funcional.
Independientemente del modelo utilizado, hay un consenso
sobre las implicaciones clinicas de la fragilidad: las personas
fragiles experimentan con mayor frecuencia caidas, discapaci-
dad, una disminucién significativa en la calidad de vida y un
mayor riesgo de mortalidad’.

Diabetes practica 2024: 15(04):135-169. doi: 10.52102/diabet/pract.2024.4.art2



En el contexto de la DM2, la coexistencia de fragilidad no
solo agrava estos riesgos, sino que también estd asociada con
un control glucémico deficiente, limitaciones en el uso de
determinados antidiabéticos, hipoglucemias recurrentes y
una mayor tasa de mortalidad*’. El manejo adecuado de la
DM?2 en pacientes fragiles es un desafio importante en la prac-
tica clinica, ya que estas personas son mds vulnerables a las
complicaciones tanto de la enfermedad como de los propios
tratamientos implementados para su control.

El manejo farmacolégico de la DM2 siempre requiere un en-
foque individualizado que, en el caso de la fragilidad, debe ser
especialmente meticuloso. Se ha observado que estos pacientes
presentan una mayor susceptibilidad a los efectos adversos de
los firmacos, particularmente la hipoglucemia, que puede pa-
sar desapercibida y tener consecuencias graves. Por esta razdn,
las guias actuales recomiendan establecer objetivos de control
glucémico menos estrictos en pacientes frdgiles, priorizando
medicamentos con un perfil de seguridad favorable®®. El sobre-
tratamiento, entendido como el uso de firmacos con reconocida
capacidad de producir hipoglucemias (insulina, sulfonilureas o
glinidas) en pacientes que tienen un buen control metabélico
generalmente definido como una HbAlc (hemoglobina glicosi-
lada) <7 % (recordemos que los objetivos de control glucémico
en estos pacientes fragiles deberfan ser mds laxos y que prima la
seguridad), puede desembocar en un mayor riesgo de hipoglu-
cemia y empeorar el pronéstico. En estos casos, es fundamental
simplificar o desintensificar el tratamiento, una estrategia cada
vez mds promovida en la gestién de la DM2 en personas de edad

avanzada especialmente si son frigiles’.

En respuesta a estos desafios, la Fundacién red GDPS propuso
en 2023 un algoritmo especifico para el manejo de DM2 en
pacientes fragiles'. Este algoritmo, ademds de establecer varios
grupos de fragilidad en las personas con DM2, prioriza la
seguridad y tolerabilidad de los tratamientos farmacolégicos,
estableciendo unas recomendaciones terapéuticas para el con-
trol de la enfermedad.

A pesar de la existencia de este algoritmo, se desconoce el
porcentaje de pacientes con DM2 que se encuentran en las
distintas situaciones y el grado de implementacién de sus
recomendaciones en la prictica clinica diaria. Tampoco son
frecuentes los datos sobre la prevalencia del sobretratamiento
en pacientes frégiles con DM2.

Por todos estos motivos, es necesario realizar una fotografia
de la realidad de la coexistencia de la DM2 con la fragilidad
en nuestro entorno. Este conocimiento sin duda redundard en

beneficio de las personas con ambas comorbilidades.

Diabetes practica. Actualizacion y habilidades en Atencién Primaria

Afortunadamente, existe una gran base de datos disponible y
ampliamente reconocida para realizar estudios de investiga-
cién en un entorno de préctica clinica habitual en la Atencién
Primaria. Se trata de la base de datos del SIDIAP que engloba
a més del 80% de los pacientes atendidos en la Atencién
Primaria de Cataluna'’. En concreto, aporta datos de casi
600.000 personas con DM2 estudiadas durante el periodo
2010-2023.

Se disefi6 un estudio descriptivo sobre los motivos de fragilidad
de esta poblacién, asi como del tratamiento antidiabético que

recibian para intentar conocer esta realidad.

Se recogieron variables demograficas, socioeconémicas (indi-
ce de privacion MEDEA —Mortalidad en dreas pequenas y
Desigualdades socioEconémicas y Ambientales—), variables
clinicas y pardmetros de laboratorio, como la HbAlc, el perfil
lipidico y la funcién renal.

Se analizaron un total de 594.777 pacientes con el diagnéstico
de DM2 (la edad mediana fue de 66,8 + 11,9 anos y el 48,5 %
eran mujeres). De estos, se consideré que 135.365 (22,8 %)
cumplian criterios de fragilidad. Ante la falta de una definicién
unificada de fragilidad aplicable a los registros clinicos retros-
pectivos, se consensué que se definirfa la fragilidad como la
presencia de algtin criterio mayor o dos o mds criterios meno-
res. Se definieron como criterios mayores: indice de Charlson
>4, indice de Barthel <60, alteraciones del estado ponderal
(IMC < 21 o > 40 kg/m?) y deterioro cognitivo manifiesto.
Se definieron como criterios menores: edad >75 afios, estadio
U5 del MEDEA (peor nivel socioeconémico) y presencia de
enfermedad cardiovascular o renal crénica.

Los datos globales de las personas con fragilidad se recogen en

la Tabla 1.

En estos pacientes se analizaron tres caracteristicas clinicamen-
te relevantes para el profesional de la Atencién Primaria:

1. Prevalencia de las distintas situaciones de fragilidad del al-
goritmo de la redGDPS.

2. Tratamiento farmacoldgico de la DM2 en pacientes frégiles.

3. Sobretratamiento de la DM2 en pacientes frigiles.

PREVALENCIA DE LAS DISTINTAS SITUACIONES DE
FRAGILIDAD DEL ALGORITMO DE LA REDGDPS

El algoritmo de la redGDPS contempla varias situaciones
como potenciales causas o precursores de fragilidad en las per-
sonas con diabetes. En este estudio se observé que:
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El 10,3 % de la poblacién con DM2 tenfa mds de 75 afios,
situacién que suele acompanarse de un mayor riesgo de

fragilidad asociada a la edad.

El 24,5% de los pacientes analizados tienen un nivel so-
cioeconémico bajo (que se corresponde con el estadio U5
de la clasificacién de MEDEA).

El 14,4 % de los casos presentan multiples comorbilidades
(valorado mediante un indice de Charlson > 4).

En el total de la poblacién estudiada se da la presencia de
una enfermedad cardiovascular ateromatosa en el 7,3 %.
Este dato concuerda con otros estudios de metodologia si-
milar, una prevalencia que aumenta con la edad y llega a

ser mayor al 10% en mayores de 85 afios'2.

En el 1,3% de los pacientes se detecta presencia de insufi-
ciencia cardiaca. Muy probablemente este dato estd clara-
mente infrarregistrado en las historias clinicas de la Atencién
Primaria, dado que datos recientes en Espana sitdan por lo
menos en un 4,1-4,5% la prevalencia registrada de insufi-
ciencia cardiaca en mayores de 65 anos™. Es probable que
en la realidad sea muy superior.

En el 8% de los casos hay alteraciones ponderales

(IMC<21 o0 >40 kg/m?).

El1 27,7 % de los pacientes presentan una enfermedad renal
crénica (ERC) definida como la presencia de un filtrado
glomerular estimado < 60 ml/min/1,73 m?* o un cociente
de albimina-creatinina > 30 mg/dfa.

Tabla 1. Caracteristicas generales de la poblacién fragil con DM2 en Catalufa segin
la base de datos SIDIAP durante el periodo 2010-2023.

| FRAGILIDAD

N (%) 135.365
Edad (x+SD) 62,2+ 18,6
Sexo masculino 54.204 (40,0 %)
MEDEA
U4 31.287(23,1%)
us 33.176 (24,5%)
indice de Charlson (x+SD) 29+16
Anos de evolucion DM2 8,7+47
IMC (x+SD) 31,5+8,0
IMC < 21 kg/m? 3.479(2,5%)
IMC > 40 kg/m? 8.203(6,1%)
HbA1c (x+SD) 73+1,6
HbA1c
<7% 45.493(51,2%)
7-8,4% 26.059(29,3%)
8,5-10% 10.516(11,8%)
>10% 6.780(7,6 %)
PAS (x+SD) 136+ 18,2
PAD (x+SD) 758+114
Colesterol total (x+SD) 193+44,8
LDL (x+SD) 113+ 36,0
HDL (x+SD) 494 +13,6
Triglicéridos (x+SD) 164+ 126
Filtrado glomerular (x+SD) 67,7 £20,9
Cociente albamina-creatinina (x+SD) 101+28

Fuente: SIDIAP.

Diabetes practica 2024: 15(04):135-169. doi: 10.52102/diabet/pract.2024.4.art2
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Siguiendo los criterios antes comentados que se consensuaron
para definir la fragilidad, el 22,8 % de la poblacién con DM2
atendida en la Atencién Primaria podia considerarse con algin
grado de fragilidad. Este alto porcentaje es muy significativo
y el personal médico y de enfermerfa de Atencién Primaria
debemos tenerlo muy presente en la toma de decisiones en

nuestra préctica clinica habitual.

En la Figura 1 se recogen los principales porcentajes de pobla-
cién afectados por cada uno de estos condicionantes.

TRATAMIENTO FARMACOLOGICO DE LA DM2 EN
PACIENTES FRAGILES

También se analizaron los datos sobre el tratamiento antidia-
bético, tanto a nivel de familias farmacolégicas como de la

estrategia terapéutica.

Por lo que se refiere a la estrategia terapéutica, el 37 % de las
personas frégiles con un diagndstico de DM2 no utilizaban
ningdn tratamiento farmacoldgico. De los tratados farmaco-

légicamente, el 48 % tenian prescrita alguna monoterapia con

firmacos no insulinicos, el 14% un tratamiento combinado
de més de un firmaco no insulinico, el 13% una estrategia
de tratamiento combinado con firmacos orales e insulina y el
25 % solo insulina. Sorprende el relativamente alto porcentaje
de pacientes frigiles que estdn utilizando insulina, posible-
mente justificado por la larga evolucién de la DM2 o por las
contraindicaciones farmacoldgicas inherentes a alguno de los
determinantes de la fragilidad, como es el caso de la insufi-

ciencia renal.

La evidencia sobre la efectividad y seguridad de estos tratamien-
tos en pacientes frégiles es limitada, ya que muchos ensayos
clinicos aleatorizados excluyen a personas mayores de 75 afios,
y la mayor parte de la informacién disponible proviene de and-
lisis post-hoc**. Siguiendo las recomendaciones del algoritmo
de fragilidad de la redGDPS, clasificamos los firmacos como
recomendados o desaconsejados en cada categoria de fragilidad.
Aquellos desaconsejados en pacientes frégiles suelen ser comunes
para todos los grupos y serfan basicamente los que tienen mayor
riesgo de producir una hipoglucemia como las sulfonilureas, las
glinidas o la insulina (aunque esta tltima puede ser necesaria
en algunas situaciones clinicas). En el grupo con insuficien-
cia cardiaca se consideran firmacos indicados los iSGLT-2 e

Figura 1. Porcentaje de pacientes con DM2 y alguno de los condicionantes de fragilidad del algoritmo de la
Fundacién redGDPS en Catalufa segn la base de datos SIDIAP durante el periodo 2010-2023.
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iDPP-4. En los grupos con ERC, los firmacos indicados son
los iSGLT-2, arGLP-1 e iDPP-4. En el grupo con alteraciones
ponderales, en el caso de obesidad sarcopénica estén indicados
los arGLP-1 0 iSGLT-2; en caso de pérdida de peso, los forma-
cos recomendados son los iDPP-4. En el grupo con deterioro
cognitivo avanzado estarfan indicados los iDPP-4.

En la Figura 2 se muestra el porcentaje de pacientes tratados
con fadrmacos recomendados o desaconsejados para algunos de los
principales determinantes de fragilidad.

SOBRETRATAMIENTO DE LA DM2 EN PACIENTES
FRAGILES

Otro aspecto que se ha valorado como de gran importancia
para proteger la seguridad de los pacientes frégiles es el andlisis
de aquellos que estdn sometidos a un sobretratamiento, es decir,
al uso de firmacos que implican un mayor riesgo de hipoglu-
cemias cuando el control metabdlico es bueno o muy bueno
y en los que, por tanto, no serfa necesario correr este riesgo.

Figura 2. Uso de fdrmacos recomendados y desaconsejados en los

base de datos SIDIAP durante el periodo 2010-2023.

De forma general, el 39% de los pacientes con DM2 y con
HbAlc <7% recibian pautas combinadas de dos o mds
firmacos antidiabéticos y el 49,3 % inclufan en su tratamiento
algtin fdrmaco con reconocida capacidad de producir hipogluce-
mias (40 % con SU, 41 % con insulina y 19 % con repaglinida).

El 51,2% de los pacientes DM2 con fragilidad alcanzaron
un control glucémico con HbAlc <7%, pero como hemos
comentado previamente, es importante saber cémo se alcanza
este control y la relacién riesgo-beneficio. Globalmente, el
16,6% de los pacientes con DM2 y fragilidad estdn some-
tidos a un sobretratamiento de su enfermedad con firmacos
con elevado riesgo hipoglucémico a pesar de tener un control
glucémico bueno o muy bueno. Muy posiblemente en estas
personas frégiles no serfa necesario utilizar este tipo de firma-
cos e incurrir en el riesgo de provocar una iatrogenia.

Creemos que la informacién obtenida a partir de datos basados
de la practica clinica habitual en estos tres aspectos es crucial
para conocer qué cosas estamos haciendo bien y en cudles te-
nemos que mejorar. Esto repercutird sin ninguna duda en una
mejor atencion a las personas con diabetes y fragilidad.

distintos condicionantes de la fragilidad en Catalufia segin la
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CONCLUSIONES

Estos datos pretenden ser un reflejo de la realidad de la aten-
cién a las personas que presentan una DM2 y que, ademds,
tienen criterios de fragilidad. A la vista de estos datos, creemos
que es importante destacar algunos conceptos fundamentales
para el profesional sanitario clinico:

e La fragilidad es muy frecuente entre personas diagnosti-
cadas de DM2 y puede afectar a casi uno de cada cuatro
pacientes mayores (23 %).
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RESUMEN

Los estilos de vida, segiin la OMS (Organizacion Mundial de la Salud), son pautas de conducta diarias que impactan en
nuestra salud influenciadas por factores sociales y culturales. En el caso de la diabetes mellitus tipo 2 (DM2), la modi-
ficacion de estos estilos es fundamental y debe ser considerada un tratamiento no farmacolodgico esencial, junto con el
tratamiento farmacolégico vy la educacion terapéutica. La adherencia a patrones nutricionales saludables, como la dieta
mediterranea, y la practica regular de ejercicio fisico, han demostrado mejorar el control glucémico y reducir el riesgo
de complicaciones. Ademés, la calidad del sueno vy la reduccion de comportamientos sedentarios son cruciales para el
manejo de la DMZ2. La intervencién debe ser individualizada, teniendo en cuenta las necesidades y circunstancias del
paciente, paralograr unimpacto positivo en su salud y calidad de vida. Enresumen, el tratamiento no farmacolodgico de la
diabetes precisa de un enfoque integral que incluya alimentacion, ejercicio y habitos de suefio, clave para el tratamiento

efectivo de la DM2.

Palabras clave: alimentacion, ejercicio, suefo, tratamiento no farmacolégico.
Keywords: nutrition, exercise, sleep, non-pharmacological treatment.

MAS ALLA DEL ESTILO DE VIDA: EL TRATAMIENTO
NO FARMACOLOGICO COMO IMPRESCINDIBLE
EN EL ABORDAJE DE LA PERSONA CON DM2

La OMS describe los estilos de vida como aquellas reacciones o
pautas de conducta que realizamos las personas en nuestro dia
a dfa. Estas decisiones pueden estar moduladas, influenciadas
o determinadas en gran medida por la familia, los amigos, el
entorno, medios de comunicacién, etc. Estos comportamien-
tos son aprendidos y dependen mayormente de la influencia
social, familiar y cultural’.

Es sabido por todos que cada decisién tomada en nuestro dia
a dfa tiene un impacto en nuestra salud. Cada individuo debe
tomar las determinaciones mds saludables para mantener o

mejorar su condicidn fisica.

Pero, ;qué diferencia hay entre los estilos de vida y el trata-

miento no farmacoldgico?

La DM2 es una patologia crénica, con una abordaje complejo,
en muchas ocasiones. Por ello, precisa de la colaboracién de
diferentes profesionales sanitarios y requiere de un manejo
interdisciplinario y de una estrategia de tratamiento individua-
lizado y centrado en cada persona.

Basdndonos en gufas de practica clinica, podemos afirmar
que el primer escalén de tratamiento es la modificacion de los
estilos de vida. Ese cambio debe ser implementado y tratar
de mantenerse, durante toda la vida, junto con el tratamiento
farmacolégico, ademds de capacitar al paciente en el conoci-
miento y la autogestion de su diabetes. De esta manera, obten-
dremos mejores resultados en la salud y un adecuado control
de la patologfa.
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El tratamiento de la diabetes estd formado por tres pilares o
estructuras fundamentales: el tratamiento no farmacoldgico,

el tratamiento farmacoldgico y la educacién terapéutica.

Se puede definir como tratamiento no farmacolégico porque
tiene repercusion positiva en la calidad de vida, mejora el control
glucémico y retrasa o evita la aparicién de complicaciones asocia-
das a la diabetes.

Todas estas actuaciones que realizamos los profesionales de la
salud para modular los estilos de vida a través de la educa-
cién, en diferentes esferas de la vida de pacientes, repercuten
en pardmetros que podemos objetivar como son el peso, la
hemoglobina glicosilada (HbA1c), el colesterol, etc.; podemos
y debemos considerarlo como tratamiento. Deben ser reco-
mendaciones individualizadas, teniendo en cuenta la situacién
clinica, los objetivos de control, las complicaciones asociadas,
los determinantes de salud, etc. Se trata de aplicar unos cuida-
dos o indicaciones clinicas que tienen como consecuencia un
impacto en el control de la diabetes.

Se debe, por tanto, considerar tratamiento, y no como un
simple coadyuvante a la alternativa farmacoldgica. La evidencia
al respecto es vasta y contundente, y obviar esto nos aleja de
realizar una intervencién éptima y actualizada de las personas
con DM2.

Tal y como detallan los Standards of care in diabetes 2024, una
correcta adherencia a un patrén nutricional, tiene un descenso
de 0,3-2,0% del nivel de HbAlc en el caso de las personas
con DM2.

El ejercicio fisico, a su vez (dependiendo del programa de
ejercicio que practique la persona), tiene una reduccién apro-
ximada del 0,8 % sobre la HbA1c?%.

Recientemente también se empieza a hacer alusién a la impor-
tancia del suefio y cémo este afecta en el control de la diabetes
y del riesgo cardiovascular (RCV).

Las cifras nada despreciables de descenso de HbAlc, conse-
cuencia de una adecuada alimentacién y ejercicio, inicamente
reflejan el impacto de la reduccién de glucosa, sin incluir otras
ventajas como el aumento de la sensibilidad a la insulina, la
mejora del acondicionamiento fisico, la disminucién del riesgo
cardiovascular, el descenso del peso y la optimizacién de cifras
de tensién arterial, entre otras.

Ante los grandes beneficios clinicos que demuestran los ade-
cuados estilos de vida debe tenerse en cuenta la necesidad
de ser prescritos con indicacién precisa, considerando las
posibles complicaciones que puede presentar cada persona
con diabetes, como puede ser una neuropatia periférica o
autonémica o, por ejemplo, tener una enfermedad cardiovas-
cular establecida.

Los profesionales de salud que cuidamos de las personas con
diabetes debemos poner en valor el primer nivel de tratamien-
to, no pasar de puntillas ni obviar sus potentes beneficios. Por
lo que debemos considerar esta intervencion con las personas
con diabetes, como indicacién o prescripcién de tratamiento
no farmacolégico.

Figura 1. Representacion de los tres pilares del tratamiento de la diabetes.

Fuente: Elaboracién propia.
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Fundacion

ALGORITMO © redGDPS 2025
DE TRATAMIENTO NO FARMACOLGGICO
DE LAS PERSONAS CON DM2

TENTREVISTA PERSONALIZADA

+ Antecedentes personales.
+ Valoracion fisica.
+ Comorbilidades.
+ Valoracion emocional: ansiedad y depresion.
+ Valoracion social: fragilidad
y red de apoyo.
+ Establecer objetivos de control
personalizado.

2. Evaluar historia de dietas previas y desérdenes en las
comidas. Se recomienda limitar la sal, evitar el alcohol,
los alimentos de alto indice glucémico, grasas saturadas
y grasas trans. La adherencia a la dieta mediterranea se
valorard a través de la escala PREDIMED.

3. Valorar nivel de actividad fisica de la persona con la
escala IPAQ corto. Evitar periodos de sedentarismo.

4. La calidad del suefio sera evaluada con el indice de
PITTSBURGH y el cronotipo con el cuestionario de
matutinidad-vespertinidad de HORNE Y OSTBERG.

5. La sommolencia diurna se valora con el test de
EPWORTH.

6. Valorar restriccion hidrica si aumento de peso

=2 kg en 3 dias y/o aumento de edemas en MMII.

7. Medicién de presion arterial. Realizar cambios
posturales en dos tiempos, si hipotension ortostatica.

AABREVIATURAS:

AACP: auscultacion cardiopulmonar, AOS: apnea obstructiva del suefio, CC: circunferencia de cintura, HC: hidratos de carbono, ICC: insuficiencia cardiaca cronica,
IMC: indice de masa corporal, PA: tensién arterial, UBE: unidades de bebida estandar
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ALIMENTACION

Existen diferentes patrones nutricionales que la evidencia
cientifica identifica ha denominado como saludables. La
Asociacién Americana de Diabetes (ADA) reconoce, entre
ellas, la dieta mediterrdnea, la dieta DASH, la dieta baja en
hidratos de carbono (HC) y la dieta vegana®.

La dieta DASH fue inicialmente disenada para el manejo de
la hipertensién, en Estados Unidos, y estd basada principal-

mente en:
e Consumo bajo en sal.
¢ Consumo alto de:
—  Verduras.
— Frutas.
—  Cereales integrales.
e Consumo moderado de:
— Leche desnatada.

— Carne baja en grasa.

La dieta baja en HC puede ser un patrén nutricional valido
para mejorar el control glucémico. Hace algunos afios se re-
conocié que no existe un reparto ideal de macronutrientes en
la alimentacién. Tenemos que poner el foco en la calidad del
alimento que vamos a ingerir, ya que comemos alimentos, no

macronutrientes.

Si bien es cierto que una alimentacién baja en HC parece
haber demostrado beneficios en el campo nutricional de las
personas con DM2, existen limitaciones para implementar
esta recomendacién nutricional. Esto es debido a que la cifra
de corte que se considera dieta baja en HC oscila entre el 45 %
y el 26%. Este motivo hace que resulte complejo dar unas
recomendaciones precisas para su implementacién con una

horquilla tan amplia.

El patrén nutricional vegano también es considerado un
patrén nutricional saludable. Pero debemos tener en cuenta
que no es un patrén para extrapolar a todas las personas, por
su dificultad en la adherencia. Por otro lado, debemos recordar
que no todos los alimentos veganos son saludables (por ejem-
plo patatas fritas, cacahuetes tostados, etc.)’.

Por tltimo, la dieta mediterrdnea, es el patrén nutricional por
excelencia por diversas razones que vamos a detallar.

El estudio PREDIMED? fue un estudio multicéntrico,
aleatorizado, llevado a cabo en Espafia con una muestra de
7.447 personas. Representé un gran hito en la investigacién

Diabetes practica. Actualizacion y habilidades en Atencién Primaria

de la terapia nutricional, cuyo objetivo era averiguar si la dieta
mediterrdnea suplementada con aceite de oliva virgen (AOV)
y frutos secos evitaba la aparicion de la enfermedad cardiovas-
cular, en comparacién con dieta baja en grasas.

Ninguno de los pacientes incluidos en el estudio habia tenido
algin evento cardiovascular, pero si un alto riesgo de padecer-
lo. La muestra se dividié de manera aleatoria en tres grupos. Es
importante resefiar que no se implementé ningun tipo de res-
triccién caldrica ni programa de ejercicio fisico a ningtin grupo.
Los dos grupos adheridos a la dieta mediterrdnea lograron una
reduccién de riesgo relativo del 30 % de evento cardiovascular
(infarto, accidente cerebrovascular o muerte cardiovascular) en
comparacién con una dieta baja en grasas. La magnitud de
este dato es similar a la conseguida por las estatinas, pero mds
coste-efectiva. Ademds, también ha demostrado una mayor
adherencia al patrén nutricional, posiblemente por nuestra

cultura gastronémica®.

Podemos medir la adherencia a la dieta mediterrdnea, a través
de escala PREDIMED que consta de los siguientes items:

1. Aceite de oliva como principal grasa para cocinar.

2. Cantidad de aceite de oliva en total (al menos cuatro cu-
charadas o mds).

3. Raciones de vegetales y hortalizas (dos o mds al dfa).
Raciones de fruta (tres o mds).

Raciones de carnes rojas, salchichas, embutidos (menos de
una al dfa).

6. Raciones de mantequilla, margarina o nata (menos de una

al dfa).

7. Ingesta de bebidas carbonatadas y/o azucaradas (menos de
una al dfa).

Raciones de legumbre (tres o mds a la semana).
9. Raciones de pescado o marisco (tres o mds a la semana).

10. Consumo de reposteria comercial no casera (menos de dos
a la semana).

11. Consumo de frutos secos 30 g (tres o mds a la semana).

12. Consumo de carne de pollo, pavo o conejo frente a carne
de ternera, cerdo o salchichas.

13. Vegetales cocidos, pasta, arroz u otros platos aderezados

con salsa de tomate, ajo, cebolla o puerro elaborados a fue-

go lento con aceite de oliva (dos o més a la semana).

Cada respuesta afirmativa corresponde a un punto. Se consi-
dera el punto de corte en nueve puntos o mds, para considerar

que la persona tiene una adecuada adherencia.
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La dieta mediterrdnea no solo es recomendada por la ADA por
mejorar el control de la DM2, sino porque es la tnica dieta
que ha demostrado una reduccién de riesgo cardiovascular

(RCV) y, por tanto, tiene un beneficio superior a otras dietas”.

Si analizamos pormenorizadamente el colectivo de personas
con DM2, conocemos que tanto el sobrepeso como la obesidad,
son entidades de elevada prevalencia. El estudio Di@bet.es*
estimd la presencia de sobrepeso en el 80-90% de pacientes con
DM2 y de obesidad en el 50 % de estos. Se trata de una realidad
presente en nuestras consultas.

A su vez, es ampliamente conocida la relacién entre la adi-
posidad visceral y el peor control glucémico y metabélico de
estas personas, ademds de aumentar el riesgo cardiovascular ya
elevado por si en las personas con DM2: como es conocido, el
53 % de las personas con DM2 tiene muy alto RCV y el 39 %
tiene un riesgo alto’.

Es por ello que la implementacién de la dieta mediterrdnea,
con sus ya mencionados beneficios metabdlicos y cardiovascu-
lares, cobra mayor relevancia si cabe en el perfil mds prevalente
de la persona con DM2 y sobrepeso u obesidad que atendemos

en nuestras consultas.

Asi, mds alld de la cuantificacién del indice de masa corporal
(IMC), es importante medir el perimetro o la circunferencia
de la cintura (CC) para determinar con mayor precision la
adiposidad visceral. De esta manera, aquellas mujeres con
un CC = 88 cm y los hombres con un CC = 102 c¢m serdn
candidatos ideales a la implementacién de un patrén nutricio-
nal mediterrdneo con restriccidon calérica, ya que tal y como
demostré el estudio PREDIMED Plus®, se beneficiardn tanto

a nivel metabdlico como cardiovascular.

El estudio PREDIMED Plus demostré que la intervencién
intensiva durante doce meses, aplicando una pauta nutricional
de dieta mediterrdnea con restriccion caldrica acompafada de
una pauta de ejercicio fisico personalizada y apoyo conductual,
fue eficaz para disminuir la adiposidad y mejorar los factores de
RCV en adultos mayores con sobrepeso/obesidad y sindrome
metabdlico, asi como en individuos con diabetes o en riesgo

de padecerla.

Por otro lado, la denominada dieta atlintica del sur de
Europa (SEAD, por sus siglas en inglés) es el patrén dietético
tradicional del noroeste de Espana y el norte de Portugal y se
ha descubierto que se asocia con un menor riesgo de infarto de
miocardio y mortalidad en adultos mayores’.

En un estudio prospectivo en el que se incluyeron 35.917
sujetos de paises del sur, centro, este y oeste de Europa, la

dieta atldntica del sur de Europa se asocié con una menor
mortalidad a los 13,6 anos por cualquier causa, enfermedad

cardiovascular y cdncer’.

Desde luego, nuestra intervencién en el dmbito de la alimen-
tacién debe tener en cuenta estas evidencias, sin perder el foco
en lo primordial: reducir el RCV y favorecer una reduccién de
la adiposidad que fisiopatolégicamente sustenta la DM2.

Pero sobre todo, y ante todo, debemos priorizar lo previo te-
niendo muy en cuenta las preferencias del paciente, sus hdbitos
socioculturales, su situacién vital y econémica entre otros, to-
dos ellos condicionantes de mucho peso a la hora de mantener

la continuidad de la intervencién implementada.

EJERCICIO FISICO

El ejercicio fisico constituye un pilar imprescindible del abor-
daje de la persona con DM2, junto con la alimentacién y el
suefio, y en la actualidad, no hay gufa o documento a nivel
mundial que contradiga esta aseveracion.

Los beneficios del ejercicio fisico son inigualables, tanto que
se considera la mds completa “polipildora” en salud general y
de manera particular, en el 4mbito de la diabetes y la patologifa
cardiovascular. El ejercicio incrementa la captacién muscular
de glucosa, tanto por una mejoria de la sensibilidad insulinica
(SI) como de manera independiente. El tipo de ejercicio, la in-
tensidad y la persistencia en el tiempo son factores influyentes
en el mantenimiento a medio y largo plazo de los beneficios en

el control glucémico™.

Merece detallar los beneficios del ejercicio fisico, ya que son in-
teresantes para explicar a los pacientes de cara a la intervencién

a realizar con ellos en consulta'®:

* Tanto el ¢jercicio aerébico como el ejercicio de fuerza me-
joran de forma aguda la SI aproximadamente en un 20 %.
Este efecto desaparece a las 48-72 horas de haber practica-
do ejercicio.

* Cualquiera de las dos modalidades de entrenamiento rea-
lizados de manera regular aumenta atin mds la SI (por

encima del 409%) y contribuyen a mejorar los niveles de
HbAlc en un 0,4-0,5 %.

e La combinacién de ambos tipos de ejercicio, aerébico y de
fuerza, mejora los resultados de la prictica de cada moda-
lidad de forma independiente, aumentado la SI aproxima-
damente un 70 % y aportando una reduccién de los niveles
de HbAlc de un 0,9 %.
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Asi, se conoce que la mejorfa de la SI y la reduccién de la
HbAlc dependen de la intensidad del ejercicio: a mayor inten-
sidad, mayor beneficio'’.

Con todo, las recomendaciones de ejercicio fisico en la actua-
lidad incluyen?:

e La mayoria de los adultos con DM2 (nivel de evidencia B)
deben realizar 150 minutos o mds de actividad aerdbica
de intensidad moderada a vigorosa por semana, distribuida
en al menos tres dfas a la semana, con no mas de dos dias

consecutivos sin actividad.

e Duraciones mds cortas (minimo 75 minutos a la semana)
de actividad aerébica de intensidad vigorosa o por interva-
los pueden ser suficientes para personas mds jévenes y con
mejor condicidn fisica.

e Los adultos con DM2 (nivel de evidencia B) deben realizar
de dos a tres sesiones por semana de ejercicio de fuerza en

dias no consecutivos.

*  Se recomiendan ejercicios de flexibilidad y equilibrio dos
o tres veces por semana para adultos mayores con diabe-
tes. Se pueden incluir ejercicios de yoga y taichi, segin las
preferencias individuales, para aumentar la flexibilidad, la
fuerza muscular y el equilibrio.

* Aconsejar a las personas adultas y jévenes tratadas con far-
macoterapia para el control del peso o cirugia metabélica
que cumplan con las recomendaciones de actividad fisica
y, en particular, los ejercicios del fortalecimiento muscular,
puede ser beneficioso con el objetivo de mantener la masa
corporal magra.

Se ha demostrado que las intervenciones de ejercicio estruc-
turado de al menos ocho semanas reducen la HbAlc en un
0,66 % en personas con DM2, incluso sin un cambio signifi-
cativo en el IMC. En adultos con DM2, los niveles m4s altos
de intensidad del ejercicio se asocian con mayores mejoras en
la HbAlc y en la aptitud cardiorrespiratoria; y estas mejoras
y la pérdida de peso también se han asociado con un menor
riesgo de insuficiencia cardiaca. Otros beneficios incluyen la
desaceleracién del deterioro de la movilidad entre las personas
con DM2 y sobrepeso®.

Y algo primordial a tener en cuenta es que todos los adultos, y
en particular aquellos con DM2, deben reducir la cantidad de
tiempo que pasan diariamente en comportamientos y actitudes
consideradas sedentarias (nivel de evidencia B). El mantenerse
sentado, tumbado o reclinado por periodos prolongados debe
interrumpirse cada 30 minutos para obtener beneficios en la
glucemia y el mejor control de otros pardmetros metabdlicos

y de salud general.
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SUENO

Dormir es un estado de semiinconsciencia que realizan los se-
res humanos cada 24 horas acompanando al ciclo solar y es im-
prescindible para nuestra salud fisica y mental. Generalmente
las personas nos pasamos un tercio del dfa durmiendo, lo que
representa una parte importante de nuestro dia a dfa. Si bien
es cierto que cada vez se ha observado mds relacién entre el

sueno, el control glucémico y el riesgo cardiovascular.

A continuacién vamos a ver los diferentes aspectos del sueno
que debemos valorar en las personas con DM2.

Calidad del suefio

La calidad del suefio hace mencién a la sensacién que tiene
la persona de haber descansado bien o no. Aunque también
se incluyen otras variables. Una mala calidad del suefio ha
demostrado un aumento de la incidencia de DM2, ademds
de un aumento del RCV y de la mortalidad. Fuera del perfil

cardiovascular también aumenta el riesgo de depresién''.

Dentro de la calidad del suefio, se engloban tres puntos
fundamentales:

e Duracién del suefio.
Suefio continuo no fragmentado.

*  Adecuada profundidad del sueno.

Podemos objetivar la calidad del suefio a través de la escala del

indice de Pittsburgh para individualizar nuestras recomenda-

ciones. Esta evaluacién consta de siete bloques que ayudan a

describir la calidad del suefio de cada individuo'*'3:

1. Calidad subjetiva del suefio. La persona dard respuesta a su
percepcién subjetiva de cémo duerme.

2. Latencia del suefio. Analiza cudnto tiempo transcurre des-
de que nos metemos en la cama hasta que nos dormimos.

3. Horas dormidas durante la noche.

Eficacia del sueno. Este punto se centra en evaluar, el tiem-
po que realmente estamos dormidos, respecto al total de

tiempo que permanecemos en 13. cama.

5. Alteraciones o interrupciones del sueno, por ejemplo si me

tengo que despertar para ir al bano.
6. Uso de medicacién para dormir.

7. Evaluacién de la presencia de somnolencia diurna.
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Respecto a la duracidn, la recomendacién es dormir entre 6-8
horas. Aunque podemos encontrar la recomendacién de 7-9
horas, segtin la literatura a consultar'®. Suefios prolongados,
superiores a 9 horas, aumentan un 50 % el riesgo de desarro-
llar DM2 en comparacién con los que duermen entre 7-9
horas. También influye la disminucién de las horas de suefio,
menos de cinco horas se asocié con un aumento del RCV y
mortalidad por ECV entre un 42-70 % respecto a las personas
que dormian siete horas. Si las horas de suefo son inferiores a
cuatro horas aumenta en un 41 % el riesgo de mortalidad por
cualquier causa'’.

Cronotipo

Los ritmos circadianos de cada individuo generalmente suelen
estar sincronizados con la actividad solar. Si bien es cierto que
hay personas que tienen mds actividad a primera hora del dia,
se despiertan antes y tanto fisica como mentalmente tienen
la capacidad de estar mds activos. Este perfil serfa un perfil
matutino. Mientras que si la tendencia es a levantarse tarde o
estar mds activo a ultima horas del dfa es vespertino. Podemos
evaluar el cronotipo de cada individuo a través del cuestionario
de matutinidad vespertinidad de Horne y Ostberg'.

Con esto se podré determinar si la persona tiene:

¢ Cronotipo matutino extremo.

*  Cronotipo matutino moderado.
*  Cronotipo intermedio.

e Cronotipo vespertino extremo.

*  Cronotipo vespertino moderado.

Los diferentes estudios muestran que los cronotipos matutinos
presentan mejor control de su diabetes que los vespertinos.
Cada persona tiene su propio ritmo circadiano interno que
en muchas ocasiones no estd alineado con el contexto social
por ejemplo horarios de trabajo, salidas con amigos, etc. Este
concepto de desregulacién es conocido como jet lag social y

hace que nos ordenemos con nuestro reloj interno.

El patrén natural que tiene cada individuo, también estd inti-
mamente relacionado con la DM2 vy el riesgo cardiovascular.
Se ha visto que las personas que trabajan a turnos tienen 1,5
veces mds probabilidades de desarrollar DM2.

La restriccién del suenio o la lucha contra nuestros biorritmos

produce alteraciones hormonales:

e Aumento de la resistencia insulinica.

*  Se observa una relacién inversa entre el cortisol y la me-
latonina. Cuantas menos horas de suefio, mds actividad
simpdtica y liberacién de catecolaminas. Lo que conlleva a
una elevacién de las cifras de cortisol y con ello una dismi-

nucién de la melatonina'.
*  Menor respuesta de la célula beta pancredtica.

*  Elevacién de citocinas proinflamatorias. Como consecuen-
cia se produce un aumento de la lipdlisis y del apetito me-
diado por el aumento de la grelina y la disminucién de la
leptina’>'e.

Por otro lado, la siesta sigue siendo algo muy nuestro y un

hibito mds o menos arraigado que, a su vez, ha constituido un

motivo controvertido de discusidn cientifica entre profesiona-

les sanitarios que se muestran a favor o en contra.

La asociacién entre la siesta y la DM2 es mds pronunciada
en las mujeres que en los hombres, un riesgo particularmen-
te pronunciado en las mujeres blancas que han llegado a la

menopausia'’.

Se conoce que la siesta < 30 minutos no aumenta el riesgo de

DM2, mientras que la siesta > 30 minutos lo aumenta en un
8-21%">1°,

A su vez, se ha evidenciado que la siesta y el suefio nocturno
tienen un efecto combinado en el control de la glucemia. Es
decir, la duracién extrema del suefio nocturno (<5-6 horas o
>8-9 horas) en si misma aumenta el riesgo de DM2, mientras
que la siesta >1 h incrementa este riesgo’'°.

A tenor de la evidencia cientifica disponible, no hay motivo
para desaconsejar la siesta, pero debemos conocer que hacer
una siesta superior a 30 minutos de duracién, ocasiona un
aumento de la resistencia insulinica y una disminucién de la
sensibilidad a la misma, lo cual no va en favor de un buen con-

trol glucémico y de otros pardmetros metabdlicos asociados.

Asi, en personas con diabetes, la siesta prolongada, ademds de
perjudicar el control glucémico, puede aumentar el riesgo de
desarrollar complicaciones como la enfermedad renal diabéti-

ca, entre otras.

En lineas generales, y sin olvidar la relevancia de la individua-
lizacién de recomendaciones, siesta si, pero con despertador y
sin pijama.
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Tabla 1. Resultados positivos y negativos de la siesta para la salud.

Resultados positivos

Resultados negativos

(siesta menor de 30 minutos)

Funcién mental
e Disminucion de la ansiedad.
e Disminucion de la depresion.

(siesta mayor de 30 minutos)

Sueiio:
e Aumento deinercia a dormir.
e Aumento de trastornos nocturnos del sueio.

Cerebro:

e Aumento del estado de atencion.

e Aumento de las habilidades cognitivas.
e Aumento de la estimulacion creativa.

Obesidad

e Disminucién de la produccion de calor y consumo
energético.

e Aumento del depdsito adiposo.

Sueiio:
e Aumento del suefio nocturno.

DM2:
e Aumento de laresistencia alainsulina.
e Disminucion alasensiblidad a lainsulina.

DM2:
e Mejoradel control glucémico.

Insuficiencia renal diabética
¢ Disminucion del filtrado glomerular estimado.
e Aumento del cociente de albumina-creatinina.

Fuente: Sun et al.V

Apnea obstructiva del suefio

Como se ha mencionado en el apartado de alimentacidn, las
personas con DM2 presentan obesidad o sobrepeso en un
80 % de los casos. La principal causa de la aparicion de apnea
obstructiva del suefio (AOS) es la obesidad. Por lo que ante
esta ecuacion es fundamental hacer un cribado de somnolen-
cia diurna en todas las personas con DM2. Para ello podemos
emplear la escala de Epworth. En caso de alteracién y ser in-
dicativa de posible AOS, la persona deberia ser derivada para

realizar un estudio mds completo.'®

CONSUMO DE TABACO Y ALCOHOL

En relacién al consumo de téxicos, la recomendacién al
paciente con DM2 es estrictamente igual a la que debemos
realizar en una persona sin DM2: el consumo de alcohol y de
tabaco debe ser cero.

La evidencia cientifica ha mostrado una estrecha e intima
relacién entre el consumo de alcohol y tabaco y un aumento
de neoplasias, del riesgo cardiovascular y de eventos asociados.

En las personas con DM2, muchas de ellas de alto o muy alto
riesgo cardiovascular, como ya se ha mencionado previamente,
y por tanto proclives a poder desarrollar complicaciones y
eventos cardiovasculares, el consumo de estos téxicos no hace

mds que incrementar el riesgo basal.

A su vez, las personas con DM2 asocian enfermedades como
la obesidad, a la que multitud de estudios han podido atribuir
incidencias elevadas de procesos neopldsicos, que con el hébito
hdbito tabdquico y alcohdlico se ven aumentados.

En consulta es primordial evaluar el consumo de estos dos

téxicos, considerando lo siguiente:

e Evaluar el consumo de alcohol:

— Test de AUDIT (Alcohol Use Disorders Identification

Teést) corto: para hacer cribado de consumo de riesgo.

— Test de AUDIT completo: para hacer deteccién del
sindrome de dependencia alcohdlica.

e FEvaluar el consumo de tabaco:

— Test de Fagerstrom: para evaluar la dependencia a la
nicotina.

—  Test de Richmond: para valorar la motivacién para el
abandono.

En personas con riesgo aumentado de hipoglucemia, bien
porque su tratamiento farmacolégico incluye insulinas o se-
cretagogos (sulfonilureas o repaglinida), por ejemplo, o porque
convivan con otras circunstancias que hacen que sean mds pro-
clives a esta complicacién aguda tan temida, debemos advertir
especialmente de que el alcohol puede originar hipoglucemia
tardia y que esta es refractaria al glucagdn, lo cual es una in-
formacién de vital comunicacién en consulta tanto al propio

paciente como a las personas que se encargan de su cuidado.
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En relacién con el tabaco, debemos recomendar la abstinencia
rigurosa tanto de cigarrillos como de otros productos de tabaco

y también de cigarrillos electrénicos.

Nunca debemos olvidar por nuestra parte el consejo breve
individualizado y continuar ofreciendo a los pacientes, como
bien sabemos hacer los profesionales de Atencién Primaria,

acompanamiento en todo momento.

PACIENTE CON RIESGO DE HIPOGLUCEMIA

Una de las complicaciones agudas y que precisa de una aten-
cién inmediata es la hipoglucemia. Los profesionales que
trabajamos con las personas con DM2 debemos evitar todas
aquellas circunstancias y acciones que pueden asociar riesgo
de hipoglucemia.

Para ello, deberemos identificar pacientes que estén en tra-
tamiento con insulina, sulfonilureas y metiglinidas, que son
pacientes con alto riesgo de hipoglucemia.

Existen diferentes condiciones clinicas que pueden hacer que
los pacientes tratados con los firmacos mencionados anterior-

mente puedan ser mds vulnerables, como por ejemplo:

e DPacientes con multiples dosis de insulina (MDI).

*  Personas con deterioro cognitivo.

¢ Presencia de enfermedad renal diabética (ERD).

* Historia previa de hipoglucemias en los tltimos 3-6 meses.
e Polifarmacia.

*  DPersonas mayores de 75 afios.

También es importante tener en cuenta otros condicionantes
sociales como puede ser un bajo nivel cultural y econémico,
el consumo de téxicos como el alcohol y razones culturales o
religiosas por las que la persona realice periodos de ayuno.

Una vez identificadas las personas con mayor vulnerabilidad
debemos tratar de adecuar el contenido de HC a lo largo del
dia. Si bien es cierto que no existe un reparto ideal de ma-
cronutrientes por lo que el tratamiento debe ajustarse a las
necesidades y vida del paciente, pero la regularidad es necesaria
en este perfil para adecuar la medicacién y disminuir el riesgo

de hipoglucemia .

La educacién es pieza clave y fundamental para evitar com-
plicaciones. La persona debe tener conocimiento de la regla

del 15 para corregir la hipoglucemia. Es decir, si la glucosa es

inferior o igual a 70 mg/dl, se debe tomar HC de absorcién
rdpida y esperar 15 min. Todo paciente con insulina debe
tener glucagén para administrarse en caso de hipoglucemia
grave. En este caso es importante involucrar a la familia o
cuidador principal ya que el paciente no podrd administrar-
se el glucagdn por sus propios medios y precisard de ayuda
externa.

El gjercicio es imprescindible para el control de la diabetes
y llevar una vida saludable, pero contribuye a la bajada de la
glucosa y aumenta la sensibilidad a la insulina, por lo que es
posible que el paciente tenga que ajustar la dosis de insulina.
Ademds es posible que al iniciarse en la prictica del ejercicio
precise de una monitorizacién més estrecha de la glucosa ya
que es frecuente la aparicién de hipoglucemias tardias por
ejercicio, hasta 8 horas después de la realizacién del mismo.?

PIE DE RIESGO

El pie diabético y sus enfermedades relacionadas constituyen
una de las complicaciones mds graves de la DM2 tanto por la
disminucién de la calidad de vida que llevan implicita como
por la elevada morbimortalidad asociada. En nuestro medio,
es la principal causa de amputacion no traumdtica de extremi-

dades inferiores™.

Debe tenerse muy en cuenta la valoracién del riesgo de pie

diabético y para ello tenemos que realizar en consulta las si-

guientes acciones?*?!:

*  Cribado precoz de signos y sintomas con periodicidad pro-
gramada segtin riesgo de ulceracién (Tabla 2).

*  Evaluacién de la existencia o no de pérdida de sensibilidad
protectora, mediante la exploracién con monofilamento de
Semmes-Weinstein de 10 gramos, el diapasén de 128 Hz
o la prueba del tacto de Ipswich (si no se dispone de las
opciones anteriores).

e Deteccién de presencia o no de enfermedad arterial peri-
férica, explorando pulsos, evaluando el color y la tempe-
ratura de las extremidades inferiores e interrogando sobre
clinica sugestiva de claudicacién intermitente.

Ademds, debemos dar recomendaciones preventivas que in-
cluyan autoinspeccién diaria de los pies, medidas de higiene
apropiadas, utilizacién de calzado adecuado y realizacién de
ejercicio fisico adaptado al riesgo de ulceracién que pueda

presentar cada persona.
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Tabla 2. Sistema de estratificacién de riesgo 2019 del IWGDF (International Working Group of Diabetic Foot) y frecuencia de

despistaje segtin la categoria de riesgo.

Categoria

Riesgo ulcera

Caracteristicas

Frecuencia*

0 Muy bajo No PSPy no EAP Unavez al afio
Unavez cada
1 Baj PSP o EAP
3o © 6-12 meses
PSP+EAP 0 Una vez cada
2 Moderado PSP + deformidad del pie o 3-6 meses
EAP + deformidad del pie
PSP o EAP y uno o mas de los siguientes:
e Historia de una Ulcera en el pie. Una vez cada
3 Alto e Amputacién de la extremidad inferior (menor o
1-3 meses
mayor).
e Enfermedad renal en fase terminal.

* La frecuencia del examen estd basada en la opinién de expertos, puesto que no hay evidencia publicada que apoyase estos intervalos.

PSP: pérdida de la sensibilidad protectora; EAP: enfermedad arterial periférica.
Fuente: https://iwgdfguidelines.org/wp-content/uploads/2020/03/TWGDEF-Guidelines-2019_Spanish.pdf.

RETINOPATIA DIABETICA

A la hora de prescribir ejercicio fisico en las persona con reti-
nopatia diabética (RD) debemos tener presente que si hay RD
proliferativa o RD no proliferativa grave, el ejercicio aerébico
o de resistencia de intensidad vigorosa puede estar contrain-
dicado debido al riesgo de desencadenar hemorragia vitrea o
desprendimiento de retina®'.

INSUFICIENCIA CARDIACA

La insuficiencia cardiaca (IC) es una complicacién intimamen-
te asociada a la DM2.

En relacién al tratamiento no farmacolégico en este contexto,
y especificamente hablando de la ingesta de sal y liquidos, en
los dltimos afos ha seguido habiendo mucha controversia y
las recomendaciones a este respecto han seguido una linea

restrictiva de ambos.

La ADA nos detalla recomendaciones claras en cuanto a la
ingesta de sal: se recomienda a las personas con diabetes que
limiten su consumo de sodio a menos de 2.300 mg/dfa o, lo
que es lo mismo, 5.750 mg/dia de sal, algo menos de una cu-
charadita al dia’.

La forma mis ficil de limitar la ingesta de sodio es reducir
el consumo de alimentos procesados y ultraprocesados, que

son los principales contribuyentes. También puede resultar atil

alentar a las personas a evitar agregar sal a los alimentos.

Las recomendaciones sobre el consumo de sodio deben tener
en cuenta la palatabilidad, la disponibilidad, la asequibilidad,
la idoneidad clinica y la dificultad de lograr recomendaciones
de bajo contenido de sodio en un plan de alimentacién nutri-

cionalmente adecuado.

En cuanto a la ingesta de liquidos, la Sociedad Europea de
Cardiologfa (ESC)® ha publicado recientemente un docu-
mento que, basado en evidencia cientifica, aboga por una linea
de intervencién menos restrictiva en general e insta a la indivi-
dualizacién de recomendaciones, ya que no hay evidencia clara
que demuestre que disminuir la ingesta de sal y liquidos se vea
avalado por una disminucién de hospitalizaciones por IC y

eventos relacionados.

En consecuencia, las pautas de IC de la ESC recomiendan la
limitacién de la ingesta de sal a no més de 5 g/dia en pacientes
con IC. Mientras que contemplan la restriccién de liquidos de

1,5 a 2 I/dia solo en pacientes seleccionados®.

NEUROPATIA AUTONOMICA

La prevalencia de la neuropatia autonémica es més alta, esti-
mada entre el 25% y el 60 %, y aumenta con el tiempo y el
mal control glucémico.




Algoritmo de tratamiento no farmacolégico de las personas con diabetes mellitus tipo 2

Figura 3. Consejos sobre la ingesta de liquidos y sodio en pacientes con insuficiencia cardiaca aguda y crénica,
basados en evidencia contempordnea y opinién de expertos.
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3 e
SODIUM INTAKE & I FLUID INTAKE
| Reference per day I
Normal 15-4g Normal 15-25L
Liberal >4g Liberal >25L
Restrictive <15g Restrictive <15L
I Chronic heart failure |
* Chronic Suggest normal intake
Suggest normal intake +  OnGDMT Liberal allowed
Liberal allowed up to 5 g «  No congestion » Guided by thirst
* No or minimal loop diuretic » Environment-dependent
Acute heart failure I
Suggest normal intake *  Acute Suggest normal intake
No evidence supporting restrictive * During uptitration GDMT Fluid intake < urine output
Avoid extreme restriction (< 1 g) * Residual congestion Consider restrictive in hyponatremia

Na*intake < urine Na* output

Fuente: Mullens e />

Algunos estudios reportan que mds del 60% de los pacientes
con DM2 y complicaciones microvasculares presentan neuro-
patia autondmica diabética (NAD) con afectacién:

1. Cardiovascular: taquicardia en reposo, hipotensién ortos-
tdtica (mareos o desmayos al ponerse de pie). El ortostatis-
mo es un gran desafio. El foco terapéutico debe centrarse
en disminuir los sintomas posturales. Es importante que
la persona tome conciencia de esta complicacién y realice
movimientos posturales en dos tiempos, asf como fomen-
tar la actividad fisica, para evitar el desacondicionamiento,
tratando de evitar ejercicios de alta intensidad y en am-
bientes frios o excesivamente calurosos. Asegurar después
una reposicién del volumen de liquidos.

2. Gastrointestinal: gastroparesia (vaciamiento lento del
estémago), diarrea y estrefiimiento. Deberemos adap-
tar las recomendaciones nutricionales al predominante
clinico que tenga la persona. Pero puede ser util evitar
café, bebidas carbonatadas y té; ingerir alimentos con

bajo contenido en grasa; tomar la comida repartida en

* On loop diuretic

pequenas cantidades y la fruta preferiblemente cocida
en lugar de cruda.

3. Genitourinaria: disfuncién eréctil, vejiga neurogénica (di-
ficultad para vaciar la vejiga completamente).

4. Sudoracién: ausencia o exceso de sudoracién, especialmen-

te en manos y pies.

5. Metabdlica: pérdida de la percepcién de hipoglucemia.

CONCLUSION

El tratamiento de las personas con DM2 es un tratamiento
complejo que precisa de la participacién de diferentes profe-
sionales. Estd sustentado por tres estructuras fundamentales,
tratamiento no farmacoldgico, tratamiento farmacoldgico y
educacién terapéutica.

El tratamiento no farmacoldgico es fundamental para todas las
personas con DM2 y todos los profesionales, responsables de
su cuidado, debemos implicarnos en ello.

Diabetes practica 2024: 15(04):135-169. doi: 10.52102/diabet/pract.2024.4.art3
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CAso cLiNICO

Dolor neuropatico en un paciente con diabetes mellitus tipo 2:
Las noches son una pesadilla cuando se presenta

Martin L. Montero Gumucio
Meédico de familia. UGC del Mdrmol, Norte de Almeria

RESUMEN

La neuropatia diabética periférica (NPD) es uno de los tipos méas comunes de neuropatia periférica en el mundoy se calcu-
la que aproximadamente representa mas de la mitad de los diferentes tipo de neuropatia causada por la diabetes mellitus
(DM). La forma mas comun es la polineuropatia simétrica sensitiva motora, aungue se han identificado otras formas de
afeccion. Ademas, existen diferentes formas de presentacion clinica, entre las cuales se encuentra el dolor neuropético.
Revisaremos los aspectos clinicos mas relevantes de esta complicacion de la DM a través del siguiente caso clinico.

Palabras clave: dolor neuropético, neuropatia, diabetes mellitus.

Keywords: neuropathic pain, neuropathy, diabetes mellitus.

PRESENTACION DEL CASO

Lourdes tiene 75 anos de edad, es ama de casa, jubilada, con
una vida acorde a su edad, no fumadora, no consume bebi-
das alcohdlicas y es totalmente independiente para todas sus
actividades de la vida diaria. Padece de diabetes mellitus tipo
2 (DM2), diagnosticada hace 20 afos (tltima hemoglobina
glicosilada [HbA1c] de 9,1 % hace ocho semanas), con hiper-
tension arterial sistémica, dislipemia, enfermedad renal crénica
estadio G3A1, retinopatia diabética no proliferativa incipien-
te, obesidad (IMC de 32) y depresién. Entre su tratamiento
destaca metformina/empagliflozina 850/12,5 mg dos veces al
dia, losartdn 100 mg/dia, atorvastatina 40 mg/dia, duloxetina
60 mg/dia y zolpidem 10 mg/dia por la noche.

Acude a la consulta porque desde hace cuatro meses presenta
disestesias en ambos miembros inferiores que las refiere como
“hormigueos, quemazén y ardor” acompanadas por momen-
tos de dolor lancinante como si fuera una descarga eléctrica,
con un nivel que oscila entre 8-9 de la escala visual analdgica
del dolor (EVA). Estos son simétricos, bilaterales que llegan
hasta ambos tobillos. Nos cuenta que estas molestias se han
hecho cada vez mds intensas, sobre todo por las noches hasta
el punto que le cuesta conciliar el sueno y, a veces, se despierta
por la madrugada por esta sensacién. Procedemos a inspeccio-
nar ambos pies. Donde se aprecia alteracién de la sensibilidad

vibratoria, térmica e hiperestesia en los puntos dolorosos en

ambos pies, estando los reflejos aquileos conservados, asi como
los pulsos pedios y tibiales posteriores y tampoco se aprecian
signos de ulceraciones ni deformidades, aunque si lesiones por
rascado. Ante la sospecha de polineuropatia distal simétrica,
scémo deberfa manejarse este problema clinico?

MAGNITUD DEL PROBLEMA

De todas las complicaciones crénicas, la neuropatia diabéti-
ca es una de las menos conocidas. No conocemos bien por
qué se produce, por qué unos tienen dolor y otros pérdida de
sensibilidad y, cuando se diagnostica, se suele hacer en fases
avanzadas, teniendo, por lo general, consecuencias graves, tan-
to en la calidad de vida como en la funcionalidad locomotora
y el estado de 4nimo, asi como en las relaciones familiares y
sociales del paciente. Si ademds nos referimos, en concreto, a la
neuropatfa diabética dolorosa (NDD) se anade que el control
es complejo e insatisfactorio y su abordaje supone un reto para
los profesionales implicados."*

La neuropatia periférica es la mds comtn de las neuropatias
en la DM. Afecta por término medio al 30 % de las personas,
si bien puede oscilar entre un 10 %, si solo tenemos en cuenta

si aparecen sintomas; un 30 %, si consideramos los datos de
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la exploracién fisica, como la pérdida de sensibilidad; y hasta
un 50 %, si realizamos pruebas como la determinacién de la
velocidad de conduccién de nervios a través de un electroneu-
rograma. También se le conoce como polineuropatia distal y
simétrica, porque afecta fundamentalmente a los pies aunque
si es muy grave, y con el tiempo, puede afectar también a las
manos.' Se dice, por ello, que tiene una distribucién en guante
y calcetin. Entre las personas con DM y neuropatia periférica,
un 30-50 % tienen dolor o NDD, siendo igual de frecuente en
la DM1 y en la DM2.!

FISIOPATOLOGIA

En la NPD se afectan dos tipos de fibras nerviosas. Por un
lado, las fibras gruesas (afectacion mds frecuente, aunque
de forma subclinica), que son las encargadas de trasmitir la
sensibilidad vibratoria, propioceptiva, asi como los reflejos
osteotendinosos. Y, por otro lado, las fibras finas, sin mielina,
que son las que transmiten el dolor superficial, la sensibilidad
a la temperatura y la autonémica Asi pues, en esta patologia
se afectan fibras sensitivas, motoras y autonémicas del sistema
nervioso periférico. La afectacién de fibras sensitivas produce
alteracién de la sensibilidad térmica, algésica, vibratoria y
propioceptiva, que suele pasar desapercibida por la pérdida
del reflejo doloroso, siendo en muchas ocasiones la tlcera el
primer sintoma de la enfermedad. La fibras motoras son las en-
cargadas de mantener la posicién correcta de las articulaciones
y la distribucién de las presiones. Su alteracién produce atrofia
muscular, deformidades dseas y alteraciones de la marcha con
riesgo afadido de caidas, especialmente en pacientes ancianos.
Estos cambios se traducen en aumento de presion en las cabe-
zas de los metatarsianos y en la regién plantar, que aumenta
el riesgo de desarrollar tlceras. Finalmente, la lesion de las
fibras autonémicas altera la regulacién del flujo sanguineo y
disminuye la sudoracidn, lo que provoca sequedad en la piel,
con tendencia al desarrollo de fisuras y, por tanto, de lesiones.?

La hiperglucemia presenta un papel fundamental en la fisio-
patologia de esta complicacién, ya que produce un aumento
de productos finales de glucosilacién avanzada que afectan al
coldgeno tisular, favorecen la aparicién de lesiones microvascu-
lares y se comportan como proinflamatorios incrementado la
permeabilidad vascular. Ademds, la metabolizacién del exceso
de glucosa la convierte parcialmente en sorbitol, que aumenta el
estrés oxidativo, especialmente en nervios periféricos y en retina,
donde produce un aumento de la osmolaridad celular y una pe-
roxidacién de los lipidos de la membrana celular de los nervios
periféricos que conduce a isquemia e hipoxia de los mismos.?

Diabetes practica. Actualizacion y habilidades en Atencién Primaria

FACTORES DE RIESGO

Los tres principales factores de riesgo para el desarrollo de esta
entidad son:

1. El tiempo de evolucién de la DM (siendo este un factor
independiente de desarrollo de esta complicacién).

2. El mal control metabdlico de la DM.

3. La edad del paciente.

También figuran como factores de riesgo la presencia de
enfermedad renal diabética, la retinopatia diabética, el
sobrepeso y el tabaquismo. Y, en menor medida, la dis-
lipemia, la enfermedad cardiovascular y un bajo nivel

educativo-econémico®.

DIAGNOSTICO

La definicién mds ampliamente aceptada es la del Zoronzo
Consensus Panel on Diabetic Neuropathy, que la describe como
aquella polineuropatia periférica “simétrica, dependiente de
fibras gruesas, sensitivomotora, atribuible a las alteraciones
metabdlicas y de los microvasos, como resultado de la hiper-

glucemia crénica y otros factores de riesgo asociados™.

El diagndstico es fundamentalmente clinico y, por lo gene-
ral, no se necesita realizar ningiin estudio neurofisiolégico

complementario.

Se debe realizar una historia clinica completa, en la que hay
que interrogar al paciente sobre sus antecedentes personales,
los hébitos téxicos (especialmente tabaquismo y alcohol),
los anos de evolucién de la DM, el grado de control glu-
cémico alcanzado, la presencia de otras complicaciones mi-
cro y macrovasculares, y sobre las caracteristicas y factores
desencadenantes.’

Con frecuencia, los pacientes se quejan de dolor de tipo
urente, punzante o calambres de manera espontdnea y con-
tinua. Otras veces pueden presentar alodinia (dolor intenso
a pequenos roces o estimulos) o hiperalgesia (dolor ante
estimulos que no deberfan producir dolor). Estos sintomas
son mds frecuentes por la noche, produciendo insomnio e
impidiendo un descanso reparador. Dichas molestias son si-
métricas en ambos miembros inferiores y se extienden por lo
general hasta el tobillo o regién pretibial de forma bilateral
(por eso se la define como distribucién en calcetin).!
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Ademis de la exploracién fisica general se debe realizar una
exploracién neuroldgica completa de las extremidades. En esta

exploracién neuroldgica se debe valorar:?

*  Sensibilidad algésica: mediante un pinchazo en el primer
dedo del pie con un objeto romo, que no produzca lesiones
en la piel. El paciente debe diferenciar la sensacién doloro-

sa del pinchazo y la de la presion.?

*  Sensibilidad tdctil: con un algodén, el paciente debe notar
el roce sobre la piel.?

e Sensibilidad vibratoria: se realiza con el diapasén de
128 Hz. Se hace vibrar el diapasén y se coloca sobre una
protuberancia ésea, normalmente en la cabeza del primer
metatarsiano. El paciente debe notar tanto el inicio de la
vibracién como el cese de esta. Si el examinador es atin
capaz de notar la vibracién cuando el paciente ha dejado
de hacerlo, la prueba serd patoldgica.’

*  Sensibilidad térmica: habitualmente se utiliza el mango del
martillo de reflejos o del diapasén. El sujeto debe percibir
la sensacién de frio del metal. Esta prueba presenta una
sensibilidad del 62 % y una especificidad muy elevada, cer-
cana al 98 %, en el diagndstico de esta patologia’.

*  Sensibilidad a la presién: para este examen es indispensa-
ble el monofilamento de 10 g o de Semmes-Weinstein. Se
valoran cuatro puntos en cada pie, que tradicionalmente
son la falange distal del primer dedo y la cabeza de los me-
tatarsianos primero, tercero y quinto. Se aplica tres veces
en cada punto y el sujeto debe acertar, al menos, dos de
cada tres pruebas. Este es un test rdpido y sencillo con una
elevada sensibilidad (95 %) y especificidad (82%) en el
diagnéstico de la neuropatia periférica’.

e Reflejos osteotendinosos: la exploracién de los reflejos
aquileos es altamente sensible, pero presenta una especifi-
cidad baja, probablemente debido a que se ha demostrado
que, con la edad, aumenta la prevalencia de sujetos sanos

con reflejos aquileos abolidos®.

Debemos realizar un correcto diagndstico diferencial con otras
patologias que causen polineuropatias distales y simétricas,
entre ellas: déficit de vitamina B12, tiamina, piridoxina, el
asociado al alcoholismo, vasculitis, VIH, hipotiroidismo,

sindrome paraneopldsico y neuropatia demielinizante crénica.

TRATAMIENTO

Segtin las dltimas recomendaciones de la Asociacién Americana

de Diabetes (ADA) publicadas el 2024, el manejo del dolor

neuropdtico debe estar centrado en el alivio sintomdtico. Y
segtin la Academia Americana de Neurologia (AAN), también
en mejorar la calidad del suefio y el estado de 4nimo de los
pacientes con esta patologfa, los cuales estdn afectados frecuen-
temente cuando la padecen.?

En una reciente actualizacidn, la AAN recomienda que los
gabapentinoides (pregabalina, gabapentina), los inhibidores
de la receptacién de serotonina-norepinefrina (duloxetina,
venlaflaxina), los bloqueadores de los canales de sodio (lamo-
trigina, carbamazepina, dcido valproico) y los antidepresivos
triciclicos (amitriptilina). Todos podrian ser utilizados para el
tratamiento del DND como primera linea de tratamiento y no
hay evidencia para recomendar uno sobre el resto. No obstante
se debe tener en cuenta la presencia de efectos secundarios con
cada uno de ellos. Por ejemplo, la amitriptilina, especialmente
en ancianos, puede ocasionar mareos, taquicardia, hipotensién

ortostdtica y retencién urinaria.>

En trabajos recientes sobre la tolerabilidad y eficacia de estos
firmacos, la pregabalina resulté el firmaco mds eficaz, la
amitriptilina el menos seguro y la gabapentina el que mejor

balance eficacia-seguridad presentaba®.

En el caso de no tener el resultado deseado (mejoria del do-
lor en base a la EVA, calidad de vida y mejoria del sueno)
se puede subir la dosis del firmaco o, en presencia de efectos
secundarios, cambiarlo por algtin otro de un grupo terapéutico
diferente. También estd recomendada la terapia combinada de
estos grupos de fdrmacos.?

En los casos en los que atin no se ha alcanzado el control 6p-
timo del dolor, la siguiente opcién serfa utilizar un firmaco
de segunda linea. Se recomienda comenzar con un opioide
débil, es decir, tramadol, generalmente asociado paracetamol.
Si fuera necesario se podrian sustituir estos por un opioide
mayor (tapentadol). La ADA recomienda el uso de este grupo
de fdrmacos con mucha precaucién o incluso evitarlos, debido

al potencial adictivo que presentan los opioides.?

El empleo de la parches de capsaicina al 8% ha sido aprobado
por la Administracién de Alimentos y Drogas americana (FDA)
y la Agencia Espanola del Medicamento y Productos Sanitarios
(AEMPS) 7 para su uso en el tratamiento del dolor neuropdtico,
pudiendo usarse en caso de intolerancia o contraindicaciones a
los agentes orales descritos en pdrrafos anteriores. Se ha visto
que aplicado durante 30 minutos cada tres meses en la zona
donde se siente el dolor, reduce la intensidad del mismo con
igualdad de potencia que los medicamentos orales y sin los efec-

tos adversos de estos. La limitacién es su precio, la reduccién
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progresiva de sus efectos a partir del mes de su aplicacién y que
no siempre la zona donde los pacientes sienten el dolor es pe-
quefia y, por lo tanto, no estd limitada a la superficie del parche.
Ademds, debe ser aplicado por personas adiestradas ya que tiene
un protocolo de proteccién y manipulacién para su uso."”

Los parches de lidocaina transdérmica son efectivos en el trata-
miento de la alodinia. Se debe cubrir la zona a tratar y aplicar el
tratamiento. Cada parche debe llevarse durante un tiempo no
superior a 12 horas. El intervalo posterior sin parche debe ser
de al menos 12 horas (12 horas de uso y 12 horas de descanso).
Aunque las guias revisadas en este documento recomiendan su
uso en esta patologfa, estos parches tienen indicacién actual-
mente por la AEMPS solo para la neuralgia posherpética.®

En 2020 fueron publicadas las recomendaciones para el
manejo farmacoldgico del dolor neuropdtico de la Sociedad
Francesa para el Estudio y Tratamiento del Dolor y la Sociedad
Francesa de Neurologfa, en las que estd incluido el de causa
diabética. Los autores realizaron una revisién sistemdtica
estandarizada por pares de ensayos clinicos aleatorizados pu-
blicados con férmacos orales o tratamientos farmacolégicos
tépicos en revistas indexadas en PubMed, Medline y Embase

desde junio de 2013 hasta el 18 de enero de 2018, utilizando
también el sistema GRADE para evaluar la calidad de la evi-
dencia y la fuerza de recomendaciones, asi como criterios de

inclusién similares®1°.

Estas recomendaciones se resumen en el algoritmo terapéutico
) 9,10

en funcién de los tratamientos disponibles (Figura 1
A continuacidn, y en base a estas mismas recomendaciones
junto con las de la Asociacién Internacional para el Estudio del
Dolor (NeuPSIG), en la Tabla 1 se describen las caracteristicas
de los distintos grupos de fdrmacos para su uso en el dolor

neuropdtico.”'”

PREVENCION Y CRIBADO

En la DM2 los datos no son claros respecto a una relacién
entre la intensificacién del control glucémico y menores
tasas de neuropatia. Se hipotetiza que en la DM2, aspectos
como la mejoria de la resistencia a la insulina, que no siem-
pre podemos controlar adecuadamente y que subyace en esta

enfermedad, son condicionantes de gran peso en la aparicién

Figura 1. Algoritmo de manejo farmacoldgico del dolor neuropdtico de la Sociedad Francesa para el Estudio y Tratamiento del Dolor y la

Dolor neuropatico

Sociedad Francesa de Neurologia.

|

DN periférico localizado

|

12linea Apositos de lidocaina
(1-3 apodsitos, 12 h/d)
Parches de capsaicina 8 %
. (1-4 parches/3 meses)
2?linea
Toxina botulinica tipo A
(50-300 unidades/3 meses)
3?linea

|

Otros DN periféricos o centrales

v

IRNS [duloxetina (60-120 mg/d) o

o venlafaxina (150-225 md/d)]
—_—

Gabapentina (1.200-3.600 mg/d)
Antidepresivos triciclicos (10-150 mg/d)

Pregabalina (150-600 mg/d)

o » Tramadol (100-400 mg/d)

Terapia combinada (antidepresivos +
gabapentinoides)

Opioides potentes solos 0 en combinacion (en ausencia de alternativa,

< 150 MME/d, después de la evaluacién del riesgo de abuso)

Fuente: Moisset et al.'
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Tabla 1. Dosis diaria total y régimen de dosis de los firmacos recomendados en el tratamiento del dolor neuropdtico.

Farmacos/dosis diarias

FEITIEEES o modalidades de uso
ATCs Amitriptilina 25-150 mg
IRSNs Duloxetina 60-120 mg

Venlafaxina LP 150-225 mg

Gabapentina/enacarbil o

bapentinoid
Gabapentinoides LP 1200-3600 mg

Pregabalina 300-600 mg

Apodsitos de lidocaina 5 %: 1-3 por dia

Lidocaina .
ajustados a la zona dolorosa
Capsaicina Parches de capsaicina 8 %: 1-4 durante
5 30 a 60 minutos cada 3 meses
Opioides Tramadol 100 a 400 mg

Oxicodona, morfina (LP):
titulacion individual

Toxina botulinicaA BTX-A 50-300 Ul en la zona dolorosa

Tipo de DN (nivel de calidad

Recomendaciones
NeuPSIG

Primera linea en DN
(precaucion en
ancianos = 75 anos

de evidencia GRADE)

Periférico/central
(recomendacion fuerte)

Periférico/central

.. Primera linea en DN
(recomendacion fuerte)

Primera linea en DN
(sin indicacion para su uso)

DN periférico
(recomendacion fuerte)
DN periférico

.. Primera linea en DN
(recomendacion fuerte)

Periférico/central

.. Primera linea en DN
(recomendacion fuerte)

Segunda linea en DN periféri-
co localizado (primera linea en
ancianos o pacientes fragiles)

DN periférico (+++NPH)
(recomendacion débil)

DN periférico
(recomendacién débil)

Segunda linea en DN
periférico localizado
DN periférico

S dalli DN
(recomendacion débil) cgundalineaen

DN periférico

Tercera linea en DN
(recomendacion débil)

Tercera linea en DN periférico
localizado (sin indicacién para
Su uso)

DN periférico
(recomendacion débil)

NeuPSIG: Grupo de Interés Especial sobre Dolor Neuropdtico de la Asociacién Internacional para el Estudio del Dolor; DN: dolor neuropdtico; NPH: neuralgia
posherpética; IRSNs: inhibidores de la recaptacién de serotonina y noradrenalina; LP: liberacién prolongada; ATCs: antidepresivos triciclicos.

Fuente: Alcdntara Montero et al.'®

y progresién de la neuropatia. Un aspecto a considerar en
pacientes con mal control glucémico previo, es que la intensi-
ficacién del control se deberia realizar de manera escalonada,
dado que una normalizacién rdpida del ambiente glucémico,
resultando en muchas hipoglucemias, se ha asociado a un
aumento y progresién de la neuropatia. También se deben
reducir la variabilidad glucémica, al ser uno de los factores
dentro del control glucémico, que mds influye en la progre-
sién de neuropatia diabética.’

A pesar de que el control glucémico estricto es la Ginica medida
bien establecida para el control de esta patologia. Estudios
recientes sefialan que, tras ajustar los datos al nivel de con-
trol glucémico y al tiempo de evolucién de la enfermedad,

los niveles elevados de lipoproteinas de baja densidad (LDL),
de triglicéridos y del indice de masa corporal, la hipertensién
y el tabaquismo eran factores que se asociaban a una mayor

incidencia de neuropatia.'!

Una vez que el paciente ha desarrollado neuropatia dolorosa es
fundamental evitar la aparicién de lesiones y, por lo tanto, de
las amputaciones asociadas. Hasta el 50 % de las amputaciones
de estos pacientes se pueden evitar mediante un diagndstico
precoz y un adecuado tratamiento'?. Se debe instruir al pacien-
te en el autocuidado de los pies e insistir en la inspeccién diaria
de los mismos, para sustituir la pérdida del reflejo doloroso por
la inspeccién diaria de los pies y del calzado, buscando lesiones
que puedan haber pasado desapercibidas.?
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CONCLUSIONES

De los tres principales factores de riesgo para el desarrollo de
esta complicacién, solo el control metabélico es un factor mo-
dificable ante la intervencién del equipo de Atencién Primaria,
siendo los otros dos, no modificables (edad del paciente y anos
de evolucién de la DM2).

Las actuales recomendaciones sobre el abordaje del dolor
neuropdtico diabético, no han variado sustancialmente en los
tltimos 15 afios, quedando su abordaje farmacolégico a un
tratamiento escalonado para intentar controlarlo.

En el caso de Lourdes, una vez descartado el déficit de vitamina
B12 y otras causas de dolor neuropdtico probables (alteracién
tiroidea, parancopldsica, vasculitis, etc.), iniciamos el trata-
miento sintomdtico con el objetivo de controlar su dolor (bajar
lo mds que se pueda el EVA), mejorar su calidad de suefio, su
estado de 4nimo y su calidad de vida en general.

Para ello, se aument6 la dosis de duloxetina hasta 120 mg al
dia. Evaluando la intervencién a las tres semanas, no se obtuvo
una mejorfa sustancial en cuanto al dolor. Se decidié afadir
pregabalina empezando con 50 mg via oral al dia hasta llegar a
una dosis de 300 mg al dia y no poder subir mds por presencia
de efectos secundarios. Tras ello, se afadié tramadol al trata-
miento, pero tuvo que retirarse a los pocos dias por la presencia
de mareos, hipotensién y vémitos. Tampoco lamotrigina y
carbamazepina fueron toleradas por la paciente.

La evaluacién de las intervenciones realizadas, se hizo cada
dos semanas, con poca mejoria en los objetivos, pues Lourdes
segufa con dolor (EVA de 7) por lo que se intenta el uso de
firmacos por via topica, antes de su derivacion a la Unidad del
Dolor, teniendo como alternativas, basadas en las recomenda-

ciones actuales:

1. Los parches de lidocaina al 5% en apésitos adhesivos de
14 cm x 10 que contiene 700 mg (equivalente a 5% del
principio activo). Sabiendo que en ficha técnica tiene indi-
cacién solo para la neuropatia dolorosa posherpética.

2. Los parches de capsaicina al 8% de 14 x 20 cm. Con indi-
cacién para el tratamiento del dolor neuropdtico periférico
en adultos, solo 0 en combinacién con otros medicamen-
tos, para el tratamiento del dolor. Debiendo ser aplicado
por personal entrenado en su técnica de aplicacién usando

las medidas de seguridad.

Se decide el uso de este ltimo, previamente comentado con
enfermerfa de cupo. Nos ponemos en contacto con la unidad
del dolor de referencia, quienes nos entrenan en cuanto a las
medidas de seguridad para el uso de estos parches.

Diabetes practica. Actualizacion y habilidades en Atencién Primaria

Siguiendo las recomendaciones de la ficha técnica del produc-
to y las indicaciones de la unidad del dolor, Lourdes fue citada
para la administracién de la primera dosis. El tratamiento se
aplicd en las zonas més dolorosas sobre piel intacta, no irritada
y seca, dejandolo actuar durante 30 minutos antes de retirarlo.
La necesidad de repetir la aplicacién puede reevaluarse a los
90 dias en caso de recurrencia del dolor, con la posibilidad de

realizar hasta tres aplicaciones adicionales como méximo.”

Se deben utilizar guantes de nitrilo (no se deben emplear guan-
tes de ldtex, ya que no proporcionan la proteccién adecuada)
en todo momento para su manipulacién asi como el uso mas-
carilla y gafas de proteccidn, en particular durante la aplicacién
y retirada del parche. Pasados los 30 minutos, se procede a
la retirada cuidadosa del parche, enrolldndolo hacia adentro,
para evitar la suspensién de moléculas de capsaicina en el aire.
Luego, se aplicard una cantidad generosa de gel limpiador en
la zona de tratamiento y se dejard actuar durante un minuto
como minimo. El gel limpiador se retira con una gasa seca para
eliminar la capsaicina que pueda quedar en la piel. Por tltimo,

se lava la zona suavemente con agua y jabén.”

Salvo una irritacién ligera que siente la paciente durante
el procedimiento y sin ninguna complicacién mayor en el
personal sanitario que aplicé el medicamento, la paciente
termina su primera sesién, citdndola para evaluacién a las

dos semanas.

Se consigue una mejoria sustancial del dolor en cuanto a su
intensidad (EVA de 3-4), asi como de la mejorfa de su calidad
de vida, calidad de suefio y estado de dnimo. Continuando con
el tratamiento oral, se explicé a Lourdes que, en caso de em-
peoramiento del dolor, podrfamos volver a aplicar los parches
dentro de tres meses.

En cuanto al control metabdlico, dado que la paciente pre-
senta un IMC de 32 y una HbAlc que requiere mejoria, se
decidi6 afadir un andlogo del GLP-1, siguiendo las indica-
ciones de las dltimas recomendaciones. Ademds, se reforzé la

importancia de mejorar sus hdbitos de vida saludables.

A manera de epilogo, la diabetes es la primera causa del do-
lor neuropdtico, habitualmente acompanado de alguna otra
complicacién crénica (ERC y retinopatia diabética), siendo
un factor de riesgo para la aparicién de otras (arteriopatia
periférica y pie diabético) y causando una merma importan-
te en la calidad de vida del paciente. Una vez instaurado en
el paciente, como es en el caso de Lourdes, es irreversible
y el tratamiento se basa en el control sintomdtico del dolor
para mejorar su calidad de vida, del suefio y su estado de
4nimo, siendo un reto para el equipo de Atencién Primaria,
poder conseguirlo.
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BLoG DE MATEU

Los post mas interesantes del Blog de Mateu

RESUMEN

Traemos a esta seccion los comentarios realizados en el Blog de la redGDPS a dos interesantes articulos:

El primero de los post versa sobre una comunicacién realizada durante el 60° Congreso de la EASD, donde se presen-
to una guia conjunta para el manejo de las enfermedades hepaticas esteatosicas asociadas a disfuncion metabolica
(MASLD). Esta guia, desarrollada en colaboracion con EASD, EASL y EASO, aborda estrategias para el diagnéstico y
cribado de fibrosis hepatica, recomendando el uso del FIB-4 y elastografia en personas con diabetes mellitus tipo 2
(DM2) y sindrome metabolico. La guia enfatiza la importancia de un enfoque multidisciplinario en el manejo de MASLD
y subraya los retos en el tratamiento avanzado, incluida la cirrosis.

El segundo comentario trata sobre la investigacion actual en agonistas GLP-1, agonistas duales vy triagonistas, han
revolucionado el manejo de la obesidad, con farmacos como semaglutida (arGLP-1), tirzepatida (GLP-1/GIP) y reta-
trutide (GLP-1/GlP/glucagén) demostrando eficacia en pérdida de peso y control glucémico. Un algoritmo sugiere
farmacos especificos seglin condiciones del paciente (enfermedades cardiovasculares, apnea del suefio, enfermedad

renal) y metas de pérdida de peso.

Palabras clave: obesidad, esteatosis hepética, analogos GLP-1, obesidad, tirzepatida.
Keywords: obesity, hepatic steatosis, arGLP-1, obesity, tirzepatide.

EASD 2024. PRESENTACION DE LA NUEVA GUIA CONJUNTA PARA LAS ENFERMEDADES HEPATICAS
ESTEATOSICAS ASOCIADAS A DISFUNCION METABOLICA (MASLD)

Comentario del Dr. Joan Barrot de la Puente

Medicina Familiar y Comunitaria. Centro de Salud Jordi Nadal, Salt (Girona)

Durante el 60.° Congreso de EASD que se ha celebrado en
Madrid entre los dias 9 y 13 de septiembre, tuvo lugar una
mesa con la presentaciéon de la nueva gufa conjunta para el
manejo de las enfermedades hepdticas asociadas a disfuncién
metabdlica (MASLD). El consenso vino del trabajo de la
EASD, de la European Association for the Study of Liver
(EASL) y de la European Association for the Study of Obesity
(EASO).

LaDra. Yki-Jdrvinen, profesora de Medicina en la Universidad
de Helsinki, aborda los retos en la deteccién y el diagnéstico
de la fibrosis hepdtica. Se discutieron las recomendaciones
para el cribado de fibrosis mediante el FIB-4 y elastografia,

siendo utiles para excluir o confirmar fibrosis avanzada,
la cual es predictiva de resultados hepdticos. No obstante,
ningin marcador o puntuacién ha alcanzado un AUC (Area
Under the Curve, drea bajo la curva) aceptable para sustituir
la biopsia en la deteccién de esteatohepatitis no alcohélica
(NASH) y fibrosis clinicamente significativa'.

Se recomienda medir FIB-4 en pacientes con diabetes mellitus
tipo 2 (DM2), especialmente en aquellos con sindrome meta-
bélico (SM). Sin embargo, las pruebas actuales para detectar
fibrosis carecen de especificidad, lo que podria aumentar las
derivaciones innecesarias. Se sugiere seguir el algoritmo de
cribado de fibrosis para tomar las decisiones adecuadas.
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Las recomendaciones de cribado por distintas sociedades son:

1. American Diabetes Association (ADA): propone usar
FIB-4 en adultos con DM2, en particular aquellos con
obesidad o factores de riesgo cardiovascular.

2. American Gastroenterological Association (AGA): su-
giere el cribado en todos los pacientes con DM2 y en

aquellos con mds de dos caracteristicas del SM.

3. American Association for the Study of Liver Diseases
(AASLD): recomienda derivar a los pacientes con un FIB-
4 igual o superior a 1,3 y una elastograffa mayor o igual a
8 kPa.

Andlisis de clusters han identificado diferentes fenotipos de
diabetes basados en edad, IMC, glucemia y autoanticuerpos.
Solo los pacientes con resistencia a la insulina (SIRD, severe
insulin resistance diabetes) muestran mayor riesgo de acumula-
cién de grasa hepdtica’.

Es crucial identificar a los pacientes con DM2 y SM debido
a su alto riesgo tanto de enfermedad cardiovascular (ECV)
como hepdtica. Los componentes del SM no solo incrementan
el riesgo cardiovascular, sino también el riesgo de enfermedad

hepdtica®.

Finalmente, se subraya que la esteatosis hepdtica asociada a
MASLD sigue estando subdiagnosticada, siendo muchas veces
un hallazgo incidental.

El Dr. Michael Roden, director de Endocrinologia y
Diabetologfa en la Clinica Universitaria de Diisseldorf, pre-
sentd nuevas opciones de tratamiento para la MASLD, ante-
riormente conocida como NAFLD (enfermedad del higado
graso no alcohdlico).

MASLD se define como la presencia de enfermedad hepdtica
esteatosica (SLD, Stearotic liver disease) junto con uno o mds
factores de riesgo cardiometabélicos, y ausencia de consumo

excesivo de alcohol.

Se recomienda la aplicacién de estrategias de deteccién de
fibrosis hepdtica no invasivas en personas con factores de
riesgo cardiometabdlico, enzimas hepdticas anormales y/o
evidencia radioldgica de esteatosis hepdtica, especialmente en
presencia de DM2 u obesidad con factores de riesgo metabé-
licos adicionales.

En cuanto al manejo de MASLD en adultos, las recomen-
daciones incluyen modificacién del estilo de vida (pérdida
de peso, cambios en la dieta, ejercicio fisico) y abstinencia

del alcohol. Ademds, es crucial manejar adecuadamente las

comorbilidades, con el uso de terapias basadas en incretinas,
como semaglutida o tirzepatida, en pacientes con DM2 u obe-

sidad. La cirugfa baridtrica es una opcidén viable en pacientes

con MASLD y obesidad.

Para el tratamiento del MASH (esteatohepatitis metabélicamen-
te asociada) en individuos sin cirrosis, pero con fibrosis signifi-
cativa (estadio > 2), se sugiere considerar el uso de resmetirom,
que ha demostrado eficacia histoldgica en la esteatohepatitis
y fibrosis, con un perfil de seguridad aceptable. Actualmente,
no se recomienda ningtin tratamiento farmacolégico dirigido a
MASH en estadios cirréticos.

La prevalencia de MASLD es elevada entre los pacientes con
DM2, afectando al 66 % de estos. Una proporcién significativa
(15 %) de los afectados de MASH presenta fibrosis avanzada?.

Todos los estadios histolégicos de la enfermedad del MASLD
se asocian con un aumento progresivo de la mortalidad general
(MCCQ), siendo el cdncer extrahepdtico y la cirrosis las princi-
pales causas de muerte, mientras que las contribuciones de la
ECV y el carcinoma hepatocelular son menos significativas.

En el estudio EMPA-REG, el 84% de los participantes tenfan
un alto riesgo de esteatosis y el 23 %, riesgo de fibrosis avan-
zada. La empagliflozina ha mostrado capacidad para reducir la
esteatosis, pero no la fibrosis, en pacientes con DM2 y ECV. Las
mejoras en los resultados cardiorrenales y la mortalidad asocia-
das con empagliflozina parecen ser independientes del riesgo de

esteatosis y fibrosis®.

El objetivo del tratamiento de MASLD es lograr un beneficio
clinicamente significativo. Dadas las multiples conexiones
entre MASLD y las comorbilidades cardiometabdlicas, se reco-
mienda un enfoque multidisciplinario para abordar todos los
componentes y mejorar los resultados tanto hepdticos como

extrahepdticos’.

Se presenta el algoritmo de manejo del estilo de vida para
MASLD: se debe recomendar una pérdida de peso inducida
por terapia conductual y dietética: una reduccién sostenida del
5% para disminuir la grasa hepdtica, del 7-10% para mejorar
la inflamacién hepdtica y més del 10 % para mejorar la fibrosis.

Megjorar la calidad de la dieta es esencial para reducir el dano
hepético, evaluado mediante pruebas histolégicas o no invasi-
vas. Se debe fomentar la actividad fisica y el ejercicio regular

como parte integral del manejo.

El tratamiento para la MASLD estd basado en un enfoque
multidisciplinario centrado en el paciente que incluye tanto

intervenciones farmacoldgicas como no farmacolégicas:
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Diabetes practica. Actualizacion y habilidades en Atencién Primaria

1. Dado que MASLD estd estrechamente vinculada a la obe-
sidad y la DM2, la cirugia baridtrica puede considerarse
como una opcién por los beneficios hepdticos a largo pla-
z0, ademds de promover la remision de la DM2 y mejorar
los factores de riesgo cardiometabdlicos.

2. La MASLD suele estar acompanada de dislipidemia ate-
rogénica, por lo que el tratamiento con estatinas es
esencial para la prevencién de eventos cardiovasculares.
Las estatinas han demostrado ser seguras en pacientes con
MASLD, sin aumentar el riesgo de hepatotoxicidad. No
obstante, se ha observado que muchos de estos pacientes
no reciben tratamiento con estatinas de forma adecuada,
lo que subraya la necesidad de mejorar su prescripcién en
esta poblacidn.

3. Los adultos con MASLD no cirrético y con fibrosis hepd-
tica significativa (estadio > 2) deberfan considerar el trata-
miento con resmetirom. Este firmaco ha mostrado efica-
cia en mejorar tanto la esteatohepatitis como la fibrosis en
ensayos de fase III, con un perfil de seguridad favorable.

4. Aunque los ensayos de fase III ain no han demostrado for-
malmente una mejora histolégica en MASH, los arGLP-1
podrian ofrecer beneficios hepdticos indirectos mediante
la pérdida de peso sustancial que inducen. Sin embargo,
estos fdrmacos no estdn recomendados actualmente como
terapias dirigidas especificamente a MASH. Pese a ello, son
seguros para su uso en pacientes con MASH, incluida la
cirrosis compensada, y se deben utilizar en sus indicaciones
aprobadas, es decir, para el tratamiento de DM2 y obe-

sidad, con beneficios en los resultados cardiometabélicos.

5. La pioglitazona es segura para su uso en adultos con
MASH no cirrético, pero, al igual que los arGLP-1, carece
de evidencia sélida de eficacia histolégica en ensayos de
fase III. Por lo tanto, no se puede recomendar especifica-
mente como tratamiento para MASH.

6. No hay suficientes evidencias para recomendar los iSGLT-2
o la metformina como tratamientos dirigidos a MASH.

BIBLIOGRAFIA

Ali'Y, Lancet Gastroenterol Hepatol, 2023.
Zaharia, et al., Lancet Diabetes Endocrinol., 2019.
Shang Y, et al., Diabetes Care, 2024.

Younossi, et al., Clin Gastroenterol Hepatol., 2024.
Simon, et al., Gut, 2021.

Kahl S, et al., Diabetes Obes Metab., 2022.
Huttasch M, et al., Metabolism, 2024.

Noow o ow N

Sin embargo, ambos son seguros en pacientes con MASLD
y deben utilizarse para sus respectivas indicaciones: DM2,

insuficiencia cardfaca y enfermedad renal crénica.

7. Los coagonistas de incretina (tirzepatida) han demostra-
do mejorar las caracteristicas histolégicas de MASLD, pero
su efecto sobre la fibrosis hepdtica no ha sido concluyente.
Aun asi, son utiles en el manejo de las comorbilidades me-
tabdlicas asociadas a MASLD.

8. En conclusidn, el manejo de MASLD debe centrarse en
un enfoque multidisciplinario, con especial énfasis en el
paciente y en la optimizacién del tratamiento para sus co-
morbilidades cardiometabdlicas. A pesar de los avances, la
falta de terapias aprobadas especificamente para MASH en
etapas avanzadas como la cirrosis sigue siendo un desafio,
lo que refuerza la importancia de las intervenciones tem-
pranas.

El Dr. Frank Tacke, de la Universidad de Berlin, abordé la en-
fermedad hepdtica terminal asociada a MASLD, destacando la
importancia de prevenir complicaciones hepdticas. La fibrosis
se identifica como el principal factor determinante de com-
plicaciones hepdticas, como cirrosis, carcinoma hepatocelular,

descompensacién y muerte®.

El tratamiento de MASLD se basa en la modificacién del
estilo de vida, incluyendo pérdida de peso, dieta, ejercicio y
abstinencia de alcohol. Ademds, es esencial optimizar la terapia
de las comorbilidades, como el uso de arGLP-1 para tratar la
DM2 y la obesidad, y la cirugfa baridtrica en casos selecciona-
dos. No existen terapias especificas recomendadas para tratar
la cirrosis asociada a MASLD en la actualidad.

Las estrategias de pérdida de peso son menos efectivas en la
enfermedad hepdtica terminal debido al riesgo de desarrollar
sarcopenia o una obesidad sarcopénica. En caso de cirrosis
descompensada, debe considerarse el trasplante hepdtico, con

una evaluacién cuidadosa’.

8. Sanyal AJ, etal., N Engl ] Med., 2021.

9. European Association for the Study of the Liver (EASL).
Electronic  address: easloffice@easloffice.cu;  European
Association for the Study of Diabetes (EASD); European
Association for the Study of Obesity (EASO); European
Association for the Study of the Liver (EASL). EASL-EASD-
EASO Clinical Practice Guidelines on the management
of metabolic dysfunction-associated steatotic liver disease
(MASLD). ] Hepatol. 2024 Sep;81(3):492-542. doi: 10.1016/j.
jhep.2024.04.031




168

Los post mas interesantes del Blog de Mateu
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Desde hace afios venimos viendo ¢édmo la investigacion en el
manejo de la obesidad ha dado un vuelco y consigue pérdidas
de peso clinicamente relevantes. Actualmente, contamos en
nuestro medio con dos grupos farmacoldgicos para el trata-
miento de la DM2 y la obesidad, los arGLP-1 y el dual GLP-
1/GID, sin embargo, llegardn en un futuro no muy lejano, los
triagonistas (retatrutide) o la combinacién de arGLP-1 con
andlogos de la amilina (CagriSema).

El articulo que hoy comentamos (“GLP-1 single, dual, and
triple receptor agonists for treating type 2 diabetes and obesity:
a narrative review”) proporciona una revisién exhaustiva de
los arGLP-1 y sus variantes duales y triples, centrdndose en
su aplicacidn terapéutica para la DM2 y la obesidad. Es un
magnifico articulo de revisién para cualquiera que tenemos es-
pecial gusto por la DM2 y la obesidad. Lo interesante, ademds
del articulo, radica en el algoritmo de manejo de la obesidad
que los autores proponen y que nosotros le resumiremos.

En personas con DM2 el efecto incretina estd disminuido,
afectando negativamente a la secrecién de insulina (INS) y la
regulacién de la glucosa. Aunque la secrecién de GLP-1 no se
ve afectada, existe un deterioro en la funcién de este sistema
hormonal. Los arGLP-1 mejoran la secrecién de INS, reducen
la resistencia a la misma y disminuyen las fluctuaciones pos-
prandiales de glucosa, lo que contribuye al control general de
la glucosa en sangre. Ademds, el GLP-1 también acttia como un
potente regulador del apetito y el comportamiento alimentario.
Los estudios en humanos han demostrado que los arGLP-1
reducen significativamente el apetito y la ingesta de alimentos,
ademds de aumentar la sensacién de saciedad. Este mecanismo
es fundamental para el manejo de la obesidad, especialmente en
combinacién con modificaciones en el estilo de vida (MEV).

Los arGLP-1 disponibles actualmente se dividen en agentes de
accion corta y larga, que se administran mediante inyecciones
subcutdneas. Entre los agentes de accién prolongada desta-
can liraglutida (LIRA), dulaglutida (DULA) y semaglutida
(SEMA), que muestran una mayor eficacia en la reduccién
de HbAlc y el control del peso en comparacién con los
agentes de accién corta. SEMA, en particular, ha demos-
trado ser mds eficaz que otros agonistas a la hora de reducir
la glucemia y el peso. Ademds, los arGLP-1 han mostrado
beneficios cardiovasculares (CV), incluyendo la reduccién

de eventos adversos cardiovasculares mayores (MACE).
La investigacién reciente ha llevado al desarrollo de agonistas
duales y triples que combinan la accién de arGLP-1 con otros
receptores, como el GIP y el glucagén. Estos agentes ofrecen
una mayor eficacia en el control de la glucemia y la pérdida

de peso.

Tirzepatida (TIRZE) es un agonista dual que combina los
efectos del GLP-1 y del GIP, mejorando el control glucémico
y la pérdida de peso de las personas con DM2 y con obesidad.
Los estudios han mostrado reducciones notables en los niveles
de HbAlcy una pérdida de peso de hasta un 22,5 %, lo que lo
convierte en una opcién terapéutica ciertamente interesante.
TIRZE no cuenta por el momento con estudios de superio-

ridad CV.

Retatrutide (RETA) es un agonista triple en desarrollo que com-
bina los efectos de GLP-1, GIP y glucagén. Los ensayos clini-
cos (ECA) han demostrado que este agente es altamente eficaz
en la reduccién de los niveles de HbAlc y la pérdida de peso,
con una pérdida de peso de hasta un 24% en algunos estudios.
Como comentdbamos, este articulo aporta una propuesta de
algoritmo para el manejo farmacolégico de la obesidad. En él
incluyen fdrmacos orales e inyectables, algunos ya comercializados
y otros inmersos adn en investigacion clinica, pero con resultados
esperanzadores.

Si el paciente con obesidad presenta esteatosis hepdtica, los au-
tores recomiendan Pemvidutide o Survodutide (no comercia-
lizados). Si el paciente tiene enfermedades CV (ECV) previas
recomiendan el uso de SEMA; y si el paciente presenta apnea
del suefo, recomiendan TIRZE.

En pacientes con obesidad y DM2, si tienen enfermedad
renal crénica (ERC), deberd emplearse el uso de SEMA o
CAGRISEMA. Pero en aquellos que no tengan ERC, se
dividir4 entre un objetivo de pérdida de peso de menos del
15 %, donde se usard SEMA, LIRA u otros no comercializados
(Orforglipron, Survodutide, Danuglipron...); y un objetivo
de mids del 159%, donde primaremos TIRZE u otros no co-
mercializados como RETA o CagriSema.

En aquellos pacientes que no tengan ninguna de las condicio-
nes previas y ademds no tengan DM2, se dividirdn entre ob-
jetivos de menos de 15 % de pérdida, donde se usard SEMA o
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LIRA (y otros tampoco comercializados); y un objetivo de mds
del 15% de pérdida, sonde se recomienda el uso de TIRZE,
RETA o CagriSema.

BIBLIOGRAFIA

1. Alfaris N, Waldrop S, Johnson V, Boaventura B, Kendrick
K, Stanford FC. GLP-1 single, dual, and triple receptor
agonists for treating type 2 diabetes and obesity: a narrative
review. EClinicalMedicine. 2024 Aug 30;75:102782. doi:
10.1016/j.eclinm.2024.102782. PMID: 39281096; PMCID:
PMC11402415.

Desde luego, un articulo interesante de revision sobre el pre-
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