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DITORIAL

The Times They Are a-Changin’

Comité Editorial de la revista Diabetes Practica

Como decia Bob Dylan en 1964: «El presente serd lue-
go pasado porque los tiempos estin cambiando». En el afo
2010 la redGDPS empezd una nueva aventura. Decidimos
crear una revista centrada en la diabetes que pudiera servir
de soporte a los profesionales que atienden a personas con
diabetes. Asi nacié Diabetes Practica, con la ilusion de ser til.
Siete anos después hemos publicado 28 ntmeros ordina-
rios y 33 ntmeros monograficos con articulos procurando
abordar muchos temas que consideramos relevantes.Y nos
sentimos orgullosos del trabajo realizado. La revista ha so-
brevivido a los tiempos mas duros de la crisis manteniendo
el envio en papel de forma gratuita a los 5000 afiliados a la
web de la Fundacién redGDPS y estando disponible online
en abierto para todo el mundo. Las estadisticas de la web nos
informan de que es una revista leida en muchos paises del
mundo, incluso en algunos que no son de habla latina, y eso
nos sigue impulsando hacia delante.

Los tiempos han cambiado, el mundo ya no es como an-
tes. Estamos en el inicio de una era digital de la que nadie
puede prever a largo plazo qué pasard. Lo que estamos crean-
do ahora serd lo que disene el futuro vy, por tanto, nosotros
apenas podemos intuirlo. No sabemos como sera la forma-
cién del futuro, pero si sabemos que, si no nos subimos a la
ola, no llegaremos a ningtn sitio. Tenemos que aprender de la
experiencia y mantener abierta la imaginaciéon. Hemos em-
pezado a explorar terrenos como la realidad virtual o los
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hologramas, que tal vez se conviertan en poderosas herra-
mientas formativas dentro de un tiempo, pero hoy somos
mas modestos. Desde la Fundaciéon redGDPS os presenta-
mos la nueva web de la revista Diabetes Practica. Mantendre-
mos el papel, pero queremos aprovechar el potencial multi-
media para que sea mas potente y participativa. Con mucha
ilusion llevamos meses trabajando en esta nueva web. A las
tradicionales secciones de ‘Editorial’, ‘Articulo de revision’,
‘Habilidades practicas’, ‘Caso clinico’ y “Articulos especiales’
(historia de la diabetes, diabetes online, revision de la biblio-
grafia, etc.) hemos afladido secciones nuevas como los videos
de la redGDPS ‘Diabetes Channel’ (un canal de YouTube de
la redGDPS), la historia de algunos diabéticos famosos, no-
ticias, etc., y, muy especialmente, hemos abierto la revista a
las colaboraciones de los lectores. Ahora, bajo la cabecera de
la revista Diabetes Practica, podréis publicar vuestros articulos
originales de estudios, revisiones o casos clinicos. Esperamos
que os animéis a enviarnos vuestros trabajos para compartir-
los con todos los comparieros de la Red. Creemos que supo-
ne un importante paso adelante.Y nos hace mucha ilusion,
ya que es el motor que nos impulsa a todos y nos permite
cumplir con el objetivo comin de ayudar a las personas con
diabetes.

Tal vez dentro de un tiempo volvamos a cambiar la web
de la revista o el formato o... no lo sabemos. El futuro nos
llevara, porque los tiempos estin cambiando
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Los costes de atender a una persona con diabetes

Juan Oliva Moreno', Néboa Zozaya Gonzalez?
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CONTEXTO

La diabetes mellitus (DM) es una de las enfermedades
cronicas mas relevantes, tanto por su elevada y creciente pre-
valencia como por su notable impacto clinico y socioecono-
mico'. Segtn la Organizacién Mundial de la Salud (OMS),
actualmente mas de 422 millones de personas en el mundo
padecen DM, y se estima que su prevalencia podria superar
los 640 millones en el afio 2040%. En Espafia, se estima que
un 13,8 % de la poblacién adulta padece DM, si bien a un
elevado porcentaje de esta no se le ha diagnosticado o no
lo sabe”.

Una persona con DM puede presentar problemas médi-
cos originados por descompensaciones agudas de su enfer-
medad, como la cetoacidosis diabética o la hiperglucemia, o
debido a efectos adversos derivados de su medicacion, como
serian las hipoglucemias. Sin embargo, son las complicacio-
nes crénicas relacionadas con la DM las que hacen que la
persona tenga mayores probabilidades de sufrir una muerte
prematura a consecuencia de enfermedades cardiovasculares,
cerebrovasculares o renales. Igualmente, su calidad de vida se
ve reducida debido a estos y otros problemas, como son la
pérdida de visién por retinopatia diabética o amputaciones
por enfermedades vasculares periféricas. Asi, la prevalencia y
gravedad de estas complicaciones tienen su traduccién en la
creciente cantidad de recursos que se han de movilizar con
el objetivo de prevenir y tratar dichos problemas. Por tanto,
no es posible tener una idea clara de las repercusiones de la
DM ni asumir una asignacién eficiente de los recursos dedi-
cados a la prevencion (primaria o secundaria) de la DM y de
sus consecuencias sin valorar estos problemas.

El elevado coste del manejo de la DM y sus complicacio-
nes supone una carga econdmica sustancial para los sistemas
sanitarios. En Espana, se estima que el coste sanitario de las
personas con DM podria oscilar entre los 6000 y los 10 000
millones de euros anuales, lo cual equivaldria a entre un 9
y un 15 % del gasto sanitario total del Sistema Nacional
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de Salud*’, lo que hace de esta enfermedad un importante
problema de salud puablica sobre el que es necesario actuar
a través de la prevencidn, el adecuado manejo clinico y la
optimizaciéon de los recursos.

EL CONCEPTO DE COSTE

El concepto de coste hace referencia a la valoracién mo-
netaria de los recursos empleados en una intervencién o
programa. Ello nos llevaria a considerar los costes en los que
se incurre y aquellos que se evitan al aplicar un conjunto de
intervenciones alternativas cuya finalidad seria resolver un
determinado problema de salud.

Cabe distinguir entre varios tipos de coste. En primer
lugar, los costes directos sanitarios, que recogen las parti-
das comunes de gasto sanitario que tratan de reducir en lo
posible el impacto en la salud de las personas que sufren o
podrian sufrir una enfermedad. Es decir, incluyen los gas-
tos en medicamentos, hospitalizaciones, consultas en Aten-
cién Primaria, consultas a especialistas, pruebas diagnosticas,
etc. Son partidas claramente «visibles», en el sentido de que
quedan registradas contablemente y tienen su reflejo en las
cuentas nacionales. En segundo lugar, tendriamos los costes
directos no sanitarios, asociados a las limitaciones en la au-
tonomia personal, dentro de los cuales figurarian, entre otros,
los costes de los servicios sociales (financiados ptblica o pri-
vadamente), igualmente asociados, por tanto, a presupuestos
publicos o privados, y los costes de los cuidados prestados
por personas no profesionales (también llamados cuidados
informales).

En sentido estricto, los costes de atender a una perso-
na con DM serian la suma de los costes directos sanitarios
y no sanitarios. Ello no implica que no existan otros costes
relevantes desde la perspectiva social. Asi, la DM vy sus enfer-
medades asociadas pueden ocasionar un fuerte impacto en la
situacion laboral de las personas que las padecen, reduciendo
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su productividad laboral de manera transitoria o perma-
nente. Dado que la productividad es una fuente de riqueza
no solo para el paciente, sino también para toda la sociedad,
una reduccion de esta a consecuencia de un problema de
salud es un coste que se puede valorar. Por altimo, existe
una altima partida de costes, denominados intangibles, que
serian aquellos asociados al dolor y al sufrimiento que oca-
siona un problema de salud. Esta partida rara vez se valora
en términos monetarios debido a la dificultad que entra-
fa su estimacioén, si bien se recomienda citar su existencia,
cuando se considere que es relevante, y tratar de reflejar su
importancia en términos de medidas de resultados en salud
(calidad de vida relacionada con la salud, unidades de dolor,
de discapacidad, etc.).

En los estudios de impacto econdémico asociado a una
enfermedad (también denominados estudios de coste de
la enfermedad) o en cualquier evaluacién econémica, esta-
ran presentes los costes sanitarios. El resto de partidas sefiala-
das se incluird, o no, en el estudio en funcién de la perspec-
tiva adoptada en el anilisis. Asi, si el analisis se efecta desde
la perspectiva social, todos los recursos empleados (sanitarios
o0 no sanitarios) o perdidos (pérdidas laborales) como conse-
cuencia de una enfermedad se deberfan identificar, medir y
valorar en el analisis. En cambio, si la perspectiva empleada es
la de un agente particular (financiador, proveedor, paciente,
etc.), habra que seleccionar las partidas de costes relevantes.
Por ejemplo, desde la perspectiva del proveedor del servicio
(como un hospital), los cuidados prestados por la familia a
una persona cuya autonomia se ha visto limitada como con-
secuencia de una enfermedad o el coste del transporte que
realiza un paciente por sus propios medios hasta el centro de
salud no tendrian por qué incluirse. En cambio, estos tltimos
seran costes relevantes desde la dptica del paciente y su fami-
lia. Asimismo, desde la perspectiva del proveedor sanitario,
los costes de los servicios sociales no se contemplarian. Si, en
cambio, desde la perspectiva del financiador pablico de di-
chos servicios. En la figura 1 pueden visualizarse los diferen-
tes tipos de costes que se deben considerar en el ambito de
la DM desde las distintas perspectivas.

ESTUDIOS INTERNACIONALES
EN EL AMBITO DE LA DIABETES

En el ambito de la DM, la extensa literatura publicada
demuestra que hay un creciente interés por estimar el im-
pacto econémico de esta enfermedad. Solo en el ano 2016
se publicaron 14 estudios de costes en DM en revistas cienti-
ficas indexadas. El foco de las investigaciones se ha centrado
en la DM tipo 2 (DM2), dado que, por su elevada prevalen-
cia, acarrea un mayor coste global.

Cabe sefialar que existe una gran variabilidad entre
los resultados obtenidos por los distintos estudios de coste
asociados a la DM, lo que impide sacar unas conclusiones
inequivocas sobre cuinto cuesta tratar a un paciente con
DM en la prictica real®. Esta elevada variabilidad se debe
a distintos factores. Por un lado, existen diferencias en la
intensidad de los recursos empleados en los tratamientos,
asi como en los costes unitarios aplicados en cada region.
Por otro lado, hay una notable heterogeneidad metodo-
légica (origen de los datos empleados, enfoque utilizado
en el analisis, perspectiva adoptada, tipo de costes y com-
plicaciones consideradas) que implica que no siempre se
mide ni cuantifica de manera homogénea en los distintos
estudios®.

Todos estos factores son relevantes, pero quiza la cues-
tion clave a la hora de abordar un estudio de costes aso-
ciado a la DM es la distinciéon respecto al alcance de los
recursos que hay que identificar, medir y asignar un va-
lor monetario. Dada la complejidad de la enfermedad, tan
ligada a numerosas comorbilidades y complicaciones, es
muy distinto tratar de estimar «los costes de la DM» que
«los costes de las personas con DM»®7.

Estimar «los costes de la DM» implica considerar Gni-
camente los costes directa e inequivocamente imputables
ala DM o a las complicaciones directamente derivadas
de ella. Este enfoque incluiria los recursos sanitarios em-
pleados en la prevencién y tratamiento de la DM, asi
como el gasto en medicaciéon de la DM (insulina, agentes
antidiabéticos, etc.), material para el control de la en-
fermedad (tiras reactivas, jeringuillas, etc.), visitas al es-
pecialista de Endocrinologia, programas de educacidn,
hospitalizaciones provocadas por cetoacidosis y descom-
pensaciones glucémicas y, a menudo, también los cos-
tes de tratar las complicaciones microvasculares causadas
por la DM, como la neuropatia, retinopatia o nefropatia
diabéticas. Asimismo, se considerarian los costes de los
cuidados personales causados directamente por la DM
y las pérdidas de productividad laboral originadas por la
prevencién y tratamiento de la DM o por sus eventos ad-
versos. Sin embargo, este enfoque omite costes relevantes
asociados a la enfermedad.Y es que las personas con DM
presentan a su vez una mayor probabilidad de padecer
otras complicaciones vasculares, generadoras de elevados
costes que no se medirian bajo un enfoque estricto de
costes de la DM. Ademas, el hecho de padecer DM puede
alargar la estancia hospitalaria ocasionada por una causa
diferente a la DM o dar lugar a costes de tratamiento adi-
cionales, los cuales también se deberian identificar, medir
y valorar, aunque no sean directamente atribuibles a la
enfermedad.
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Figura 1. Clasificacién de los costes totales de las personas con DM’
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DM: diabetes mellitus; IP: incapacidad permanente; IT: incapacidad temporal.

Asi, estimar «los costes de las personas con DM» implica
considerar un abanico de costes mas amplio que el de dos
costes de la DM». Englobaria no solo los costes directamente
imputables a la DM, sino también aquellos episodios adversos
acaecidos sobre la salud de las personas con DM, e incluso
aquellos que aparentemente podrian no guardar una relacién
directa con la enfermedad. Esta opcién metodoldgica consi-
derara todos y cada uno de los costes que sea posible identifi-
car y medir respecto a la poblacién con DM objeto de estudio.

- Diabetes Préctica 2017:08(01):1-48.

Idealmente, el siguiente paso seria comparar el coste de
esta poblacién con el de un grupo de control formado por
personas de similares caracteristicas sociodemograficas, pero
sin DM. Esta opcidén aporta informacioén mas completa so-
bre la enfermedad v, si se realiza el diseno adecuado, per-
mite calcular el coste incremental que supone la DM. Sin
embargo, también hay que ser conscientes de que la com-
plejidad del estudio y el requerimiento de informacién son
mucho mayores que en los estudios de «coste de la DMb.
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EL COSTE DE ATENDER A UNA PERSONA
CON DIABETES EN ESPANA

Distintos estudios han tratado de cuantificar en los alti-
mos anos el coste de atender a una persona con DM en Espa-
fia. Obviaremos estudios que, aunque de buena calidad, tratan
de estimar el coste de episodios concretos asociados a la DM
para identificar los trabajos que persiguen revelar el coste glo-
bal de la enfermedad o de las personas con DM. Al igual que
ocurre en el plano internacional, los resultados de coste por
paciente difieren entre estudios, por los motivos anterior-
mente citados. Completando la revisiéon de literatura realiza-
da por Zozaya et al.® con dos trabajos publicados en 2016, se
observa que el coste total promedio, valorado en el ano 2016,
oscila entre los 960 y los 5390 euros por paciente (tabla 1). La
cifra mas baja corresponde al Gnico estudio que estima «los
costes de la DM, en contraste con «los costes de las personas
con DM» que se aproximan en el resto de estudios de coste.
Por su parte, la cifra mas alta esta recogiendo pacientes que
acuden a consulta en atencién especializada y anade también
las pérdidas de productividad debidas al absentismo laboral y
a las bajas laborales temporales y permanentes.

Asi, si nos centramos exclusivamente en los costes direc-
tos sanitarios derivados de atender a una persona con DM2
en Espana, las diferencias se atentian, oscilando entre los
1440 y los 3820 euros anuales (actualizados al anio 2016). Por
su parte, los cuatro estudios que emplean un enfoque fop-
down y parten de datos de ambito nacional obtienen unos
resultados (1440-1900 euros anuales por paciente) notable-
mente inferiores a los de los trabajos que utilizan microdatos
de pacientes en distintas comunidades auténomas, con un
enfoque bottom-up (3130 euros en Andalucia, 3462 euros en
Cataluna y 3820 euros en el Pais Vasco).

Los dos estudios publicados mas recientemente®® esti-
man el consumo de recursos y los costes sanitarios directos
asociados a las personas con DM2 en dos regiones espariolas
y llevan a cabo una comparacién respecto a las personas sin
DM, lo que permite cuantificar el uso mas intenso de recur-
sos que implican tanto la enfermedad como sus complica-
ciones. Ambos estudios cuentan con la fortaleza de emplear
microdatos de aproximadamente 125 000 personas con DM
en cada uno de los estudios.

Segtin el trabajo de Mata-Cases et al.’ llevado a cabo
en Catalufia, el coste sanitario promedio por persona con
DM2 asciende a 3110 euros (ano de estimaciéon: 2011) fren-
te a los 1804 euros promedio de los pacientes sin DM, lo
que implica una diferencia del 72 %, o del 41 % si se ajusta
por determinados factores clinicos y sociodemograficos re-
levantes. Las hospitalizaciones (1303 euros) y la medicaciéon

(925 euros) son las partidas de coste mis relevantes, las cuales
suponen un 70 % de las diferencias de costes entre ambos
grupos de pacientes. Un control glucémico insuficiente (he-
moglobina glucosilada > 7 %; > 53 mmol/mol) incrementa
el coste sanitario en un 16 %, mientras que la presencia de
complicaciones, especialmente macrovasculares, es el factor
que mas aumenta el coste sanitario promedio.

Por su parte, el coste sanitario que implica atender a una
persona con DM en el Pais Vasco se estima en 3432 euros
anuales (ano base: 2011), lo que supone un 69 % mas que
el asociado a la poblacién general con otras enfermedades
cronicas en dicha region®. El peso de las hospitalizaciones
(39 %) también es similar al encontrado para Cataluna. Los
autores concluyen que los costes se elevan con la edad, el
namero de comorbilidades y la privaciéon material. Asi, la
diferencia entre los pacientes que residen en zonas mas favo-
recidas frente a los que residen en zonas mas desfavorecidas
es del 15 % (468 euros), mientras que el coste promedio es
un 5 % mayor en varones que en mujeres.

DISCUSIONY CONCLUSIONES

En los altimos anos han proliferado los analisis de costes en
el campo de la DM, una de las enfermedades de mayor preva-
lencia y morbimortalidad de los paises desarrollados. Estimar
el impacto econdémico de esta enfermedad es todo un reto
para los investigadores, dado que Ia DM es una enfermedad en
sl misma, pero también es un factor de riesgo vascular que
incide en otras patologias.

La revisiéon de la literatura indica que la existencia de
DM?2 incrementa notablemente los costes econémicos. Se
obtiene una ratio de exceso de coste frente a personas sin
DM de entre 1,6 vy 4 veces, y este sobrecoste es mayor en
Estados Unidos que en los paises europeos®. En Espaiia, estas
cifras son mucho mas moderadas, lo cual puede deberse a la
diferente estructura de costes de nuestro pais frente a otros,
pero también a la calidad metodologica de los estudios reali-
zados en los altimos afos, los cuales permiten tener una vi-
si6on mucho mas acertada del coste sanitario de las personas
con DM. Los trabajos mas recientes ponen de manifiesto que
la mayor parte de los costes sanitarios de las personas con
DM2 no se deben a medicacion exclusiva para el control
glucémico, ni a hospitalizaciones derivadas de complicacio-
nes agudas de la enfermedad, sino a los tratamientos de las
enfermedades vasculares asociadas a la DM.

Aunque existe una gran heterogeneidad metodoldgica
entre los estudios realizados, tanto nacionales como interna-
cionales, los Gltimos trabajos se orientan hacia la estimaciéon
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de los costes de las personas con DM y permiten alcanzar
unas conclusiones sélidas sobre los ahorros sanitarios que su-
pondria el éxito de programas preventivos o de un mejor
manejo de la enfermedad. En este sentido, cabe subrayar el
desarrollo en nuestro pais de una guia metodologica para tra-
tar de homogeneizar los estudios de coste asociados a la DM,
haciendo énfasis en el computo comprehensivo de la enfer-
medad y en el mayor desglose posible de los resultados’.

Una tarea pendiente es realizar estudios de costes des-
de la perspectiva social, esto es, incorporando otros costes
sociales asociados al cuidado de las personas con DM, muy
relacionados con las complicaciones vasculares (ictus, infarto,
insuficiencia cardiaca, etc.) y profundizando en la identifica-
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Hipoglucemias: detectar, prevenir, registrar e intervenir
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El grupo de trabajo de la American Diabetes Association
(ADA) y la Endocrine Society define la hipoglucemia como
cualquier episodio de concentracidon plasmatica de glucosa
anormalmente baja (con o sin sintomas) en el que el indivi-
duo se expone a un dano’.

Clasicamente, Allan Whipple, cirujano que buscaba
como diagnosticar el hiperinsulinismo a fin de identificar
pacientes que pudieran tener un insulinoma, establecid su
conocida triada?, hoy considerada como la categorizacién
de presencia de hipoglucemia. A saber:

e Apariciéon de sintomas autondémicos o neuro-

glucopénicos.

e Un nivel bajo de glucemia.

*  Mejoria sintomatica de la hipoglucemia tras la te-

rapia con hidratos de carbono (HC).

Whipple establecié un punto de corte de nivel bajo de
glucemia de < 50 mg/dl, pero recordemos que no era en
poblacién con diabetes mellitus (DM). Este punto lo obtuvo
de la observacion de siete pacientes portadores de insulino-
ma que presentaron sintomas neuroglucopénicos al llegar a
ese nivel.

¢CUALES SON LOS CRITERIOS BIOQUIMICOS
DE HIPOGLUCEMIA EN PACIENTES CON
DIABETES?

No hay unanimidad a la hora de definir el nivel de
glucemia para diagnosticar hipoglucemia. A modo de
ejemplo, la ADA' establecié el nivel de hipoglucemia en
adultos con glucemia = 70 mg/dl (3,9 mmol/l); la Socie-
dad Espaniola de Diabetes, = 60 mg/dl (3,3 mmol/l); la
Canadian Diabetes Association, < 72 mg/dl (4,0 mmol/l)
en pacientes tratados con insulina o un secretagogo de la
insulina; y la Agencia Europea de Medicamentos (EMA),
< 54 mg/dl (3,0 mmol/l). Este mismo valor es el que
actualmente se preconiza estandarizar como punto de

corte en los ensayos clinicos para cuantificar la presencia
de hipoglucemia’.

Si existe, sin embargo, consenso para definir el valor de
glucemia a partir del cual debemos pensar en hipogluce-
mia en pacientes con DM tipo 2 (DM2) y con DM tipo 1
(DM1), establecido en =< 70 mg/dl (3,9 mmol/])".

La identificacién de pacientes con riesgo de hipoglu-
cemia, la prevencion y el manejo de la hipoglucemia y el
sistema de su registro son los motivos de este articulo.

La hipoglucemia no solo es la complicacién aguda mas
frecuente de los pacientes con DM, sino también la princi-
pal barrera para conseguir el 6ptimo control de la glucemia
tanto en la DM1 como en la DM2.

La hipoglucemia es un problema importante en la
DM1, especialmente en los pacientes que reciben terapia
intensiva (su riesgo de hipoglucemia grave se incrementa
mas de tres veces)*. Aunque la frecuencia en la DM2 es
menor que en la DM1, dada la mayor prevalencia de esta,
no es infrecuente presentar episodios de hipoglucemia, en
especial en aquellos pacientes que estin tratados con in-
sulina o bien con secretagogos (sulfonilureas o glinidas).
Los otros grupos terapéuticos (como los inhibidores de la
dipeptidil peptidasa 4, inhibidores del cotransportador de
sodio-glucosa tipo 2, metformina, agonistas del receptor
del péptido similar al glucagédn tipo 1, glitazonas e inhi-
bidores de la ai-glucosidasa) no ofrecen riesgo hipoglucé-
mico salvo que estén en combinacién con secretagogos o
insulina.

Con la evolucién de la DM a lo largo de los anos, los
pacientes con DM2, en especial los tratados con insulina y
secretagogos, adquieren un perfil de comportamiento frente
a las hipoglucemias similar al de los pacientes con DM1, ex~
perimentando un cambio en los sintomas de alarma ante las
hipoglucemias, con una reduccién en la intensidad de estos.

Diabetes Préctica 2017:08(01):1-48.
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Este aumento de las hipoglucemias inadvertidas se asocia
con seis veces mayor frecuencia de hipoglucemias graves’.
Este riesgo se eleva en los pacientes con DM2 con mis de
10 anos de evolucién y con la duraciéon del tratamiento
insulinico.

CLASIFICACIONY FISIOPATOLOGIA
DE LAS HIPOGLUCEMIAS

Clasicamente, la hipoglucemia se clasifica en:

*  Hipoglucemia grave: es un evento que requiere ayu-
da de otra persona para administrar activamente los
HC o el glucagdén o tomar otras medidas correcti-
vas. Puede que no se disponga de concentraciones
plasmaticas de glucosa durante el evento, pero la re-
cuperacion neurolégica tras el regreso de la glucosa
plasmatica a la normalidad se considera prueba su-
ficiente de que el evento fue inducido por una baja
concentraciéon de glucosa en plasma.

* Hipoglucemia sintomatica documentada: situacién
en la que estan presentes los sintomas de hipogluce-
mia y la determinacién de glucemia es = 70 mg/dl
(= 3,9 mmol/]).

* Hipoglucemia asintomdtica: ausencia de sintomas
tipicos de hipoglucemia, pero con una concen-
tracién de glucosa en plasma medida = 70 mg/dl
(= 3,9 mmol/l).

* Hipoglucemia sintomitica probable: es un evento
durante el cual los sintomas tipicos de la hipoglu-
cemia no se acompafian de una determinacién de
glucosa en plasma, pero que estuvo presumiblemente
causado por una concentracion de glucosa en plasma
=70 mg/dl (= 3,9 mmol/l).

*  Pscudohipoglucemia (hipoglucemia relativa): es un
evento durante el cual la persona con DM informa
de alguno de los sintomas tipicos de la hipoglucemia
con una concentracién de glucosa plasmatica medi-
da > 70 mg/dl (> 3,9 mmol/l), pero que se acerca
a ese nivel.

Ahora bien, es mas atil la clasificaciéon que podemos ver
en la tabla 1, pues se adapta mas a las situaciones clinicas.

El cerebro se basa casi exclusivamente en la glucosa
como combustible, pero no puede sintetizar o almacenar
gran parte de ella. Como resultado, la absorcion adecuada
de glucosa del plasma es esencial para la funcién cerebral
normal y la supervivencia. Por ello se han desarrollado me-
canismos fisioldgicos y de comportamiento muy eficaces
que, comunmente, previenen o corrigen rapidamente la
hipoglucemia.

Diabetes Préctica 2017:08(01):1-48.

Tabla 1. Niveles de hipoglucemia®

Nivel

Criterio glucémico

Descripcion

Nivel 1
Valor de alerta

=< 70 mg/dl
(3,9 mmol/1)

Valor suficientemente
bajo como para iniciar

de glucosa el tratamiento con
hidratos de carbono
de absorcién rapida

Nivel 2 =54 mg/dl Suficientemente

Hipoglucemia | (3,0 mmol/I) relevante como para

clinicamente dar clinica importante
significativa
Nivel 3 Sin umbral especifico Hipoglucemia

Hipoglucemia | de glucosa asociada con deterioro
grave cognitivo que requiere

asistencia externa para

la recuperaciéon

En sujetos normales las respuestas hormonales contrarre-
guladoras comienzan mucho antes de que aparezcan sinto-
mas de hipoglucemia (figura 1).

La primera defensa es una disminucién de la secrecion
de insulina, incluso con concentraciones plasmaticas de glu-
cosa dentro del rango fisiologico. En las etapas mais tempra-
nas (en cuestion de minutos) ante un episodio hipoglucé-
mico, la disminucién de la insulina es la respuesta hormonal
reguladora mas importante.

La segunda defensa es un aumento en la secrecion de
glucagdén con un umbral glucémico de 65 a 70 mg/dl (3,6 a
3,9 mmol/l), valor que coincide con el criterio diagndstico
de hipoglucemia de la ADA. Coincide a su vez con un incre-
mento de la secrecion de epinefrina.

Actuando a través de receptores 3-2-adrenérgicos, la epi-
nefrina tiene efectos hepaticos similares a los del glucagon,
también aumenta el suministro de sustratos gluconeogénicos
desde la periferia, inhibe la utilizacién de glucosa por varios
tejidos y, a través de receptores 0-2, inhibe la secreciéon de
insulina. Es responsable, junto con la acetilcolina, de los sin-
tomas autonoémicos.

El cortisol y la hormona del crecimiento contribuyen
solo si la hipoglucemia persiste durante varias horas. Estas
hormonas limitan la utilizacién de glucosa y aumentan la
produccién de glucosa hepatica.

Los pacientes con DM pueden tener deteriorado este
control, de manera que pierden los sintomas tempranos
cuando la concentraciéon de glucosa baja®. Estos sintomas
tempranos son la respuesta de proteccion a la hipoglucemia,
que esta alterada en la mayoria de los pacientes con DM1 y
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Figura 1. Respuestas hormonales contrarreguladoras segin el nivel de glucemia

mg/dl mg/dl

75 4,2

:I Supresion de la secrecion endégena de insulina pancreatica
70 68-70 mg/dl Respuesta hormonal (glucagén, _ Neurotransmisores
PRl (criterios de la ADA) epinefrina, GH) ~| Norepinefrina Acetilcolina
60 33 »  ACTH,corisol |
Y Y

55 50-57 mg/dl (criterios de la EMA) | Frntrerigs AuleCiEes
50 28 > Sintomas neuroglucopémicos | Temblor Sudoracién
45 2,5 Debilidad, letargia, confusién, incoordinacién, Ar?sieéad Hambr_e

visiéon borrosa, cefalea, etc. Palpitaciones Parestesias
40 2,2
35 1,9
30 1,6 > Coma, convulsiones

ACTH: corticotropina; ADA: American Diabetes Association; EMA: Agencia Europea de Medicamentos; GH: hormona del crecimiento.

en muchos pacientes con DM2 con mucho tiempo de evo-
lucién (insulina enddgena absoluta deficiente).

En la tabla 2 se muestran las principales diferencias de
comportamiento en la respuesta a la hipoglucemia. Los sin-
tomas iniciales de la sudoracion, la ansiedad, las palpitacio-
nes, el hambre y el temblor se producen cuando la concen-
tracién de glucosa en plasma es inferior a 55 mg/dl

(3,1 mmol/1)".

Tabla 2. Respuesta en caso de hipoglucemia

Insulina Glucagén Norepinefrina

Aumento de
la secreciéon

Sin DM Supresiéon de | Aumento de

la secrecién
DMT1 reciente | No hay
supresion de
la secrecién
DM1 avanzada | No hay
supresion de

la secreciéon

Aumento de
la secreciéon

Aumento de
la secrecion

Secrecion
atenuada

No hay
aumento de

la secrecion la secrecion

DM2 reciente | Supresiéon de | Aumento de | Aumento de

la secrecion la secrecion

No hay
aumento de

la secrecion

DM2 avanzada | No hay
supresion de

Secrecion
atenuada

la secrecion la secrecion

DM: diabetes mellitus; DM 1: diabetes mellitus tipo 1; DM2: diabetes
mellitus tipo 2.

En los pacientes con DM1 y DM2 avanzada, la contrarregulacion
defectuosa de la glucosa anula la respuesta del glucagon y atentia la de
la adrenalina®”’.

La hipoglucemia también puede causar disfuncion cog-
nitiva; en sujetos normales ocurre con concentraciones plas-
miticas de glucosa < 50 mg/dl (2,8 mmol/]).

Sintomas neurologicos mas graves (incluyendo obnubi-
lacibén, convulsiones y coma) ocurren cuando la hipogluce-
mia progresa. La hipoglucemia profunda y prolongada puede
causar la muerte cerebral.

Pero desde el punto de vista practico lo importante es la
evitacion de hipoglucemias de repeticion, pues estas pue-
den llevar a la pérdida de la capacidad de reconocimiento
de los sintomas de hipoglucemia, lo que produciria hipo-
glucemias inadvertidas, que son la antesala de la hipoglu-
cemia grave’.

En la DM1 y DM2 evolucionada, la hipoglucemia inad-
vertida (asociada a fallo autonémico) puede afectar grave-
mente al control y la calidad de vida. La insuficiencia auto-
némica asociada a hipoglucemia (en inglés, HAAF) se
caracteriza por una deficiente accién de los mecanismos
contrarreguladores y hormonales, con una respuesta autono-
mica disminuida. Esto es especialmente frecuente en adultos
mayores. La HAAF es un trastorno funcional distinto de la
neuropatia auténoma diabética clasica, resultado de la pérdi-
da de fibra nerviosa; pero si la neuropatia auténoma diabéti-
ca clasica se asocia a HAAF esta tltima se agrava.

La forma de restablecer una situacién de normalidad
es levantar el pie del control durante 2-3 semanas, con lo
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que se recuperan los mecanismos de reconocimiento de la
hipoglucemia.

Una posibilidad de mejora seria la aplicacion de for-
ma selectiva en pacientes en tratamiento con secretagogos
o insulinas de cuestionarios para la deteccion de hipoglu-
cemia inadvertida, como es el cuestionario de Clarke, que,
si bien esta validado para la DM1, es perfectamente aplica-
ble a pacientes con DM2 evolucionada de mis de 10 anos
de duracion®. Se puede consultar en: https://docs.google.
com/document/d/1C-LoAbAbVMIhY 1Z26]3MIA7rsar-
FrYfP7q60qnGlf2g/edit?pli=1.

PREVENCION

La prevencién de la hipoglucemia es una cuestioén critica
de la gestiéon de la DM. La hipoglucemia grave puede causar
un dafo grave a la persona con DM o a otras personas, espe-
cialmente si provoca caidas o accidentes de trafico.

La prevencién de la hipoglucemia grave incluye medi-
das como la educacién diabetoldgica o la utilizacién de
pautas o firmacos con menor riesgo de producir hipogluce-
mias. Por ello, recientes algoritmos de ayuda a la decision
individualizada del tratamiento incluyen valorar la hipoglu-
cemia como un elemento decisorio mas. Una baja frecuen-
cia de hipoglucemia es una ventaja a la hora de elegir un
farmaco hipoglucemiante.

Asimismo, podriamos afirmar que la presencia de hipo-
glucemias, en un paciente ya tratado, es motivo suficiente
para replantear tratamientos en los pacientes tratados con
insulina y/o secretagogos, incluso si estan bien controlados,
dado que la hemoglobina glucosilada (HbA, ) no proporcio-
na informacién de la variabilidad de la glucemia, a otras op-
ciones terapéuticas que minimicen el riesgo hipoglucémico.

Por este motivo, a los pacientes en tratamiento con insu-
lina o secretagogos se les debe preguntar en cada visita sobre
la presencia de hipoglucemias. Una herramienta de utilidad
es el cuestionario que encontramos en el consenso del gru-
po de trabajo para las hipoglucemias de la ADA/Endocrine
Society de 2013°.

Es necesario establecer estrategias para evitar la hipoglu-
cemia. En primer lugar, debemos detectar a los pacientes con
riesgo aumentado. Asi, en pacientes que precisen tratamiento
con sulfonilureas, glinidas o insulinas, la eleccién dentro de
esos grupos terapéuticos sera aquellos con menor riesgo de
hipoglucemia, como son las sulfonilureas: glicazida y glipizi-
da y los analogos basales de insulinas.

Diabetes Préctica 2017:08(01):1-48.

La educacién terapéutica es fundamental. Esta infor-
macién-formaciéon deben tenerla no solo los pacientes,
sino también los cuidadores. El paciente debe conocer las
situaciones que aumentan el riesgo de hipoglucemia, como
son el ayuno (por pruebas o por enfermedad intercurren-
te), el ejercicio intenso (durante o después de este), la in-
tensificacion del tratamiento y durante el suefio; no hay
que olvidar que en la hipoglucemia no solo es importante
la profundidad de la misma, sino también su duracién, y
es durante el sueno de la noche cuando puede ser mas
duradera.

En los individuos que toman insulina o secretagogos, la
actividad fisica puede causar hipoglucemia si la dosis de far-
macos o el consumo de HC no se ajustan. El seguimiento
con automedida de la glucemia capilar disminuye las hipo-
glucemias. Deben ingerirse suplementos si los niveles de glu-
cosa antes del ejercicio son = 100 mg/dl (5,6 mmol/l) y rea-
lizar controles posteriores al ejercicio, pues puede aparecer la
hipoglucemia de forma tardia en caso de ejercicio manteni-
do. Esto no es necesario aconsejarlo para pacientes que to-
man otras familias de antidiabéticos distintos de secretagogos
e insulinas.

El consumo de alcohol puede aumentar el riesgo de
hipoglucemia en personas con DM, especialmente si estin
en tratamiento con insulina o secretagogos.

En pacientes propensos a variabilidad glucémica, es-
pecialmente con DM1 o DM2 con deficiencia de insulina
grave, el control glucémico se evaltia mejor con la combi-
naciéon de la automedida de la glucemia capilar y la
HbA, .

Hay poblaciones que podemos considerar de especial
riesgo, como son los ancianos, pacientes con insuficiencia
renal, polimedicados, pacientes con alta reciente o proce-
sos intercurrentes o pacientes que viven solos con poco
apoyo social.

En el anciano, el nivel de reconocimiento de la hipoglu-
cemia esta alterado y el nivel de los sintomas neurogluco-
pénicos (convulsiones, debilidad, confusion y delirio) queda
muy proximo al nivel de reconocimiento, pudiendo tener el
anciano mas manifestaciones neuroglucopénicas que adre-
nérgicas (sudor, temblor).

Los sintomas neuroglucopénicos pueden ser confundi-
dos con procesos neurolégicos (como un ictus). Ademas,
en el anciano, el riesgo de hipoglucemias puede asociarse
a deterioros funcionales y cognitivos con mayor frecuencia,
especialmente si estas son graves.
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Figura 2. Algoritmo de tratamiento de la hipoglucemia

Paciente con clinica de hipoglucemia consciente o glucemia = 70 mg/dl

**Si en la hipoglucemia Administrar 15-20 g de glucosa o equivalente de
estd implicada la acarbosa o HC de absorcion rapida**

el miglitol, solo la glucosa
pura (dextrosa) es eficaz

Suplemento de HC

Alimentos con 15 g de HC
de absorcion rapida:

Mejora en
15 minutos

Administrar 15-20 g de glucosa o
equivalente de HC de absorcién ripida

* 15 g de azlicar (en agua preferiblemente):

- 1 sobre y medio de azicar de 10 g Suplemento de HC

Mejora en
15 minutos

- 3 terrones de azlcar
- 3 cucharaditas (tamano café) de azticar
¢ 15 g de glucosa preparada (solucién, gel,

tabletas, etc.) En caso de hipoglucemia
* 175 ml de zumo o refresco asociada a Administrar 15-20 g de glucosa o
(preferiblemente sin cafeina) sobredosificacion por equivalente de HC de absorcién
* 15 ml (cuchara sopera) de miel secretagogos, remision al rapida
hospital

HC: hidratos de carbono.

Tabla 4. Alimentos que contienen 15 g de hidratos de carbono
de absorcién lenta

* 3 galletas tipo Maria * Evitar:
* 1 pieza de fruta (preferible — Grasas y proteinas:
con piel) retrasan la absorcién y la
* 1 vaso de leche (250 ml) recuperacion de la glucemia
* 30 g de pan — Excesivos hidratos
de carbono: rebote
hiperglucémico

No se recomienda el tratamiento de la hipoglucemia con
alimentos ricos en grasas (dulces, chocolate, etc.), ya que re-
trasan la absorciéon de HC y puede traducirse en una mayor
excursion hipoglucémica posterior.

Si persiste la actividad de la insulina o secretagogos, pue-
de dar lugar a una hipoglucemia recurrente; por ello, se re-
b b
quiere ingerir comida después de la recuperacion.

La familia y los cuidadores del paciente con DM de-
ben estar informados sobre los sintomas y el tratamiento de
la hipoglucemia grave. Siempre que sea posible, debe con-
firmarse la hipoglucemia mediante la determinacion de la
glucemia capilar; si no se dispone de glucémetro para su
confirmacion, se recomienda tratar la situaciéon como si fue-
ra una hipoglucemia.

Diabetes Préctica 2017:08(01):1-48.

Tanto el paciente como las personas que convivan con él,
deben conocer y saber manejar el kit de glucagdn. Dicho
manejo es sencillo y no necesita una capacitacion especial.

Tras la repuesta al glucagén, tan pronto como el pacien-
te sea capaz de ingerir, se debe administrar alimento con
alto contenido en HC de absorcién lenta a fin prevenir la
repeticién de la hipoglucemia (al estimular el glucagon la
glucogendlisis, los depdsitos hepaticos de glucdgeno se han
utilizado).

En el caso de asistencia por personal facultativo, la glu-
cosa intravenosa es el tratamiento de eleccion para la hipo-
glucemia grave (pacientes que son incapaces de tomar HC
por via oral) (figura 3). Se recomienda una dosis inicial de
15-25 g de glucosa en una vena periférica durante 1-3 mi-
nutos. Debe ir seguida de una infusién de solucidén salina
para evitar flebitis. Si no es posible canalizar una via, se debe
usar glucagdn (1 ml).

El glucagon es eficaz para restaurar la conciencia si se da
poco después del coma hipoglucémico, pero es menos util
en pacientes con DM2 porque estimula no solamente la glu-
cogendlisis, sino también la secrecién de insulina. Puede uti-
lizarse en gestantes y madres que lactan. Las reacciones ad-
versas al glucagdn incluyen nauseas y vomito, lo que puede
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Los episodios hipoglucémicos en los pacientes ancianos
también pueden incrementar el riesgo de eventos adversos
cardiovasculares y la disfuncién autondmica cardiaca'’. Ade-
mas, si la hipoglucemia es grave, se asocia a hospitalizaciéon y
existe un aumento del riesgo de desarrollar demencia,lo que
es mas habitual en pacientes con episodios de repeticion,
aunque la causa exacta se desconoce. Dadas estas complica-
ciones, la reduccién del riesgo de hipoglucemia es de gran
importancia en la eleccion de los agentes terapéuticos y los
objetivos en los pacientes ancianos. De hecho, los firmacos
secretagogos, tales como sulfonilureas y glinidas, asi como las
insulinas, deben utilizarse con mucha prudencia en los pa-
cientes ancianos fragiles.

REGISTRO

En la practica habitual existe un infradiagndstico y un
infrarregistro de los episodios de hipoglucemias. Los ensayos
clinicos reflejan una prevalencia del 30 % de hipoglucemia
en pacientes con DM2*. Sin embargo, en la prictica clinica
habitual no llega el registro ni al 10 %.

El hecho de que la Clasificacién Internacional de En-
fermedades, 9. revision, modificacion clinica (CIE-9-MC)
ya no se actualice ni se revise y que sus codigos tengan
mias de 30 afios hace que su terminologia sea a veces in-
suficiente e incompatible con la prictica médica actual. La

Clasificacién Internacional de Enfermedades, 10.? revision
(CIE-10) es la clasificacion de referencia de todos los pai-
ses para la notificacién de causas de defuncién. En Espafa
se denomina Clasificacién Internacional de Enfermeda-
des, 10.* revision, modificacion clinica, ediciéon espafiola
(CIE-10-ES) y deberia haber entrado en vigor en enero
de 2016. Esta nueva clasificacién supone un importante
cambio cualitativo y cuantitativo en la codificacion clini-
ca, y la reconducciéon de bases de datos esta siendo dificil,
pero es el futuro cercano. Ademas, puede ser una excelente
ocasién para mejorar el registro de la hipoglucemia, dado
el infrarregistro existente. En la tabla 3 se muestran las re-
comendaciones y correlaciones de diagnostico de ambas
clasificaciones.

INTERVENCIONES Y TRATAMIENTO

En caso de hipoglucemia con el paciente consciente, se
utiliza la conocida como regla del 15 (figura 2).

Glucosa pura es el tratamiento de eleccién o, en su de-
fecto, alimentos que contengan HC de absorcién rapida. No
hay que confundirlos con los de absorcién lenta (tabla 4).

La respuesta a la hipoglucemia se correlaciona mejor con
la glucosa contenida en los alimentos que con el tipo de HC
administrado.

Tabla 3. Ayuda a la codificacion de registros de hipoglucemia en la historia clinica

CIE-10-ES diagnosticos

Mapeo con CIE-9-MC

249.80 DM secundaria con otras manifestaciones especificadas. En la
descripcidn se contempla hipoglucemia diabética secundaria en DM

E09.649 DM inducida por firmaco o sustancia quimica
con hipoglucemia sin coma
Shock hipoglucémico secundario en DM

E11.649 DM2 con hipoglucemia sin coma 250.80 DM2 o no especificada, no incontrolada con otras manifestaciones

(incluye hipoglucemia)

E13.649 Otros tipos especificados de DM con
hipoglucemia sin coma

250.80 DM2 o no especificada, no incontrolada con otras manifestaciones
(incluye hipoglucemia)

E16.0 Hipoglucemia sin coma, inducida por drogas 251.1 Otras hipoglucemias especificadas

E16.1 Otros tipos de hipoglucemia 251.1 Otras hipoglucemias especificadas

E16.2 Hipoglucemia no especificada 251.2 Hipoglucemia no especificada

En la Clasificacién Internacional de Atencién Primaria (CIAP-2), lIa hipoglucemia se codifica T87.

No se recomienda el uso de los codigos 249.8 y 250.8, pues, aunque incluyen en la descripcion la hipoglucemia, no tienen mapeo con la
CIE-10-ES Diagnosticos. Los codigos 251.0 y E15 referentes al coma hipoglucémico son en pacientes sin DM.

A la vista de las dificultades de registro, se recomienda la generalizacién de uso a la hora de registrar de las CIE que tengan mapeo, y si es
unico, mejor. Por ello, cabe recomendar los coédigos de la CIE-10-ES E16.0, E16.1 y E16.2 (251.1 y 251.2 en la CIE-9-MC) para el
diagnéstico de hipoglucemia en clinica (Manuel Antonio Ruiz Quintero).

CIE-9-MC: Clasificacién Internacional de Enfermedades, 9.* revision, modificacion clinica; CIE-10-ES: Clasificacién Internacional de Enfermedades, 10.*

revisién, modificacién clinica, edicion espatiola; DM: diabetes mellitus; DM2: diabetes mellitus tipo 2.
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Figura 3. Algoritmo de tratamiento en hipoglucemia grave

Hipoglucemia grave o paciente obnubilado o con clinica
neuroglucopénica que no tolera la via oral

Asistencia por personal facultativo

Asistencia por personal no facultativo
Glucagdn (1 mg im./s.c.)

Si es posible, se
debe determinar la
glucemia capilar

Glucagén (1 mg im./s.c.)
o (preferible)

15-25 g de glucosa, en 1-3 minutos i.v.

Y

Se debe solicitar ayuda especializada

(4 ampollas de 10 ml de solucién
hiperténica de glucosa al 33 % o 50 ml
de glucosa al 50 %) tras su pase administrar

l

> bolo de suero fisiologico para evitar flebitis

'

Tras la recuperacién de la conciencia, se debe mantener una via con suero glucosado al 10-20 %,
controles frecuentes de glucemia y administrar suplementos de hidratos de carbono de absorcion lenta
cuando sea posible a fin evitar una recidiva de la hipoglucemia. Si el paciente estd en tratamiento con

insulina, se debe replantear la posibilidad de reduccion del 20 % de la dosis

retardar la ingesta posterior de alimentos. Hay que recordar
que la eficacia del glucagdn depende de las reservas hepaticas
de glucogeno, que pueden estar disminuidas tras situacio-
nes de ayuno prolongado, ejercicio intenso, hipoglucemias
previas o ingesta de alcohol. En este altimo caso, se deben
administrar 100 mg de tiamina intramuscular o intravenosa.

El glucagon estd contraindicado en pacientes con acci-
dente cerebrovascular reciente, debido al riesgo aumentado

de infarto hemorragico y edema cerebral.

Situaciones especiales serian los casos de sobredosis de
sulfonilureas. Aqui el octreotide (50 pg por via subcutinea,
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ASO CLINICO

Atencion al paciente con diabetes y neumonia

en Atencion Primaria
Albert Boada Valmaseda

Meédico de familia. Equipo de Atencion Primaria Guinardo. Institut Catala de la Salut. Barcelona

Acude a la consulta un hombre de 75 afios que pre-
senta tos desde hace dos dias con expectoracidén muco-
purulenta y fiebre de 38,5 °C. En la exploracién fisica
destacan crepitantes en el 16bulo inferior derecho y un
herpes labial de aparicion reciente. Se solicita radiografia
de térax que confirma el diagnoéstico de neumonia lobar
en la base derecha.

Como antecedentes patolégicos destacan una diabe-
tes mellitus (DM) tipo 2 diagnosticada hace ocho afios
e hipertension arterial. El paciente realiza tratamiento
con metformina (850 mg/12 horas), sitagliptina
(100 mg/24 horas) y ramipril (5 mg/24 horas). También se
trata con simvastatina (10 mg) como prevencién secunda-
ria cardiovascular. Es exfumador de 20 paquetes/afo desde
hace 10 anos.

Se llevo a cabo una espirometria con prueba broncodi-
latadora hace seis meses con los siguientes resultados: volu-
men espiratorio maximo en el primer segundo/capacidad
vital forzada del 68 % y prueba broncodilatadora + 2 %
(negativa), por lo que se diagnosticé una enfermedad pul-
monar obstructiva crénica (EPOC) y se pauto formoterol
(12 pg/12 horas).

En la altima analitica destaca una hemoglobina gluco-
silada (HbA | ) del 7,2 % y un indice de masa corporal de
31 kg/m? El resto de pardmetros estin dentro de los niveles
exigibles para un paciente con DM.

El paciente esta casado, vive con su mujer y presenta
una calidad de vida buena; es auténomo para las acti-
vidades basicas e instrumentales de la vida diaria. Esta
jubilado.

En los siguientes apartados intentaremos aportar in-
formacion sobre la fisiopatologia y el manejo mas adecua-
do en las infecciones respiratorias del paciente con DM.

FISIOPATOLOGIA DE LAS INFECCIONES
EN LA DIABETES MELLITUS

La relacién entre infecciones y DM es frecuente,
ocasiona un gran coste econémico y puede relacionarse
con enfermedades concomitantes. Ademas, es conocido
que las infecciones en pacientes con DM pueden ser
mis graves y pueden evolucionar a sepsis con mayor

probabilidad'.

A pesar de ello, no se conoce con absoluta certeza por
qué mecanismos se produce esta asociaciéon entre DM y
las infecciones. Se sugiere que diversos factores especifi-
cos del huésped y de los microorganismos estan implica-
dos. A continuacién se procede a detallarlos.

Alteracion de la accion de
los polimorfonucleares

Los polimorfonucleares (PMN) son células con diver-
sas funciones. Tienen un rol defensivo esencial como ba-
rrera ante los microorganismos. Los PMN que intervie-
nen con accidén defensiva son los neutrdfilos (por
activacidon de granulos) y los macrofagos (por activacion
de lisosomas), especialmente con la liberacién de pro-
ductos toxicos para las bacterias mediante el aumento
del consumo de oxigeno durante el proceso de la infec-
ci6n (el estrés oxidativo). Se relaciona su disfuncién con
la aparicién de infecciones y con el aumento de las
complicaciones de estas. Esta asociacion se relaciona con
la mayor secrecién de interleucina 1, interleucina 6 y fac-
tor de necrosis tumoral®,

Del mismo modo, se sugieren posibles alteraciones de
la correcta actuacién de los linfocitos. Asi, algunos estudios
sugieren que las HbA, por debajo del 8 % no alteran la
funcién de los linfocitos CD4°.

Diabetes Préctica 2017:08(01):1-48.
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Alteracién de la funcién del complemento

Comorbilidad

La unién de la glucosa al sitio bioquimicamente acti-
vo del tercer componente del complemento C3 inhibe la
unién de esta proteina a la superficie microbiana vy, por lo
tanto, perjudica la opsonizacion®.

Hiperglucemia como factor de inmunosupresion

Los pacientes con DM presentan mas patologia conco-
mitante vy, por ello, suelen acudir mas al sistema sanitario.
Algunos autores consideran que estos dos motivos pueden
explicar la mayor prevalencia de las infecciones en la DM.

INFECCIONES EN LA DIABETES MELLITUS

Se conoce la implicacion de un aumento de la fagoci-
tosis en la formacion de la angiopatia en el paciente con
DM. De hecho, se ha sugerido que la alteracién de los PMN
en la DM puede ser a consecuencia de la hiperglucemia.
Actualmente, parece que la presencia de hiperglucemia aso-
ciada a vasculopatia si altera el correcto funcionamiento de
los PMN, pero no ocurre lo mismo si la hiperglucemia se
presenta sin alteracién vascular previa’. Por otro lado, la pro-
pia hiperglucemia permite expresar a los gérmenes proteinas
que facilitan la adherencia y dificultan la fagocitosis®.

Vasculopatia y diabetes mellitus

La presencia de lesion vascular puede alterar el buen fun-
cionamiento de los PMN, asi como la mayor adherencia de
los PMN en pacientes con DM. El incremento de la libera-
cién de radicales libres también altera el endotelio vascular.
A partir de la presencia de patologia vascular, se eleva el ries-
go de infecciones en el paciente con DM.

Disfuncién en el mecanismo de acciéon
de los anticuerpos

Aunque el aumento de HbA _altera la biologia de los
anticuerpos, no se ha demostrado su influencia en la clinica’.

Neuropatia periférica

El riesgo de infeccion en la neuropatia diabética esta aumen-
tado. En muchas ocasiones por la presencia de lesiones ulceradas
a consecuencia de traumatismos. La presencia de infeccién en
estos casos eleva el riesgo de amputacion y hospitalizacion®.

Neuropatia autonoémica

A pesar de que existe controversia sobre la mayor inci-
dencia de infecciones en los pacientes con DM (por ejem-
plo, los pacientes con DM consultan mas veces al sistema
sanitario y por ello puede producirse un sesgo), una mayoria
de autores cree que, efectivamente, existe una relacion entre
la DM vy la presentacion de infecciones’.

Las infecciones mas habituales en el paciente con DM se
resumen en la tabla 1:

» Infecciones respiratorias.

e Infecciones cutaneas.

e Infecciones urinarias.

e Otras infecciones.

En cualquier caso, si parece claro que el riesgo de adqui-
rir infecciones es mayor en pacientes de edad avanzada, con

Tabla 1. Infecciones mas comunes en diabetes mellitus

Tipo de infeccion Germen implicado

Piel y tejidos blandos
Celulitis

Infeccién del pie

Staphylococcus aureus o Streptococcus pyogenes

Staphylococcus aureus, Streptococcits

diabético pyogenes, gramnegativos o anaerobios

Fascitis necrotizante Streptococcus pyogenes, Clostridium spp. o

polimicrobianas

Respiratoria

Neumonia adquirida Streptococcus pneumoniae, Mycoplasma
pneumoniae, Chlamydophila pneumoniae,

Legionella spp., Haemophilus influenzae,

en la comunidad

Staphylococcus aureus, Klebsiella
pneumoniae, Mycobacterium tuberculosis

Tracto urinario

Bacteriuria asintomatica | Enterobacterias

Pielonefritis Enterobacterias

Cistitis Enterobacterias, Staphylococcus

saprophyticus, Enterococcus spp., Candida spp

Otras infecciones

La gastroparesia diabética o la alteracion en la motilidad
de la musculatura vesical pueden facilitar la adquisicion de
infecciones en el paciente con DM.

Diabetes Préctica 2017:08(01):1-48.

Otitis externa maligna | Pseudomonas aeruginosa

Rhizopus (> 90 %), Mucor o Absidia spp.

Mucormicosis
rinocerebral

Adaptada de Peleg et al.’.
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mayor duraciéon de la DM tipo 2, con peor control glucémi-
co y con mayor nimero de complicaciones microvasculares
o cardiopatia isquémica®.

INFECCIONES RESPIRATORIAS
EN LA DIABETES MELLITUS

Las infecciones respiratorias son las enfermedades mas
prevalentes. En los pacientes con diagnéstico de DM se
aprecia una mayor prevalencia de diferentes enfermedades
pulmonares: neumonia, asma, EPOC vy fibrosis pulmonar’.
La etiologia de las infecciones del tracto respiratorio son
viricas, bacterianas y fingicas. Las infecciones respiratorias
son la causa principal del mayor nimero de ingresos entre
pacientes con DM respecto los que no la presentan.

NEUMONIA ADQUIRIDA EN LA COMUNIDAD

La neumonia adquirida en la comunidad (NAC) es una
infeccidn del tracto respiratorio inferior muy comun, con
una incidencia de 5-12 personas/1000 habitantes y afo.
Su mortalidad en pacientes ambulatorios es inferior al 1 %.
Igual que en otras infecciones respiratorias, la etilogia inclu-
ye virus, bacterias y otros microorganismos. La etiologia bac-
teriana mas frecuente es Streptococcus pneumoniae, Mycoplasma
pneumoniae, Chlamydophila pneumoniae, Legionella pneumophila
y Haemophilus influenzae. En mayores de 50 afios son fre-
cuentes las NAC por Escherichia coli 'y Klebsiella pneumoniae.

Un estudio realizado en Dinamarca ha determinado que los
pacientes con DM que ingresan por NAC presentan mas mor-
talidad que los pacientes sin DM, aunque no aumenta el riesgo
de complicaciones ni bacteriemia. La hiperglucemia al ingreso
es el principal predictor de mortalidad entre los pacientes con
y sin DM". Otros estudios confirman que la HbA, _predice el
riesgo de padecer neumonia y EPOC en pacientes con DM.

Es conveniente proceder a la vacunacién antineumoco-
cica y antigripal estacional en los pacientes con DM. Con las
vacunas se reducen las infecciones respiratorias, la duracion
y frecuencia de hospitalizacién y las muertes asociadas a in-
fecciones respiratorias en pacientes con DM’.

TRATAMIENTO AMBULATORIO DE
LAS NEUMONIAS ADQUIRIDAS EN LA
COMUNIDAD

El primer paso en el tratamiento de la NAC es la deci-
sion de tratar ambulatoriamente al paciente o derivarlo para

tratamiento en el hospital. Para ello deben usarse escalas de
estratificacion del riesgo de mortalidad. En Atencién Pri-
maria disponemos de la escala CRB65. Se trata de una es-
cala validada para mortalidad a los 30 dias.Valora confusion,
frecuencia respiratoria = 30 rpm, presion arterial diastolica
= 60 mmHg o sistdlica < 90 mmHg y edad = 65 anos. Pun-
tuaciones de O items se consideran tributarias de tratamien-
to ambulatorio, puntuaciones de 1-2 items llevan a ingresos
hospitalarios o tratamiento ambulatorio muy supervisado y
puntaciones de 3-4 obligan a tratamiento hospitalario.

El tratamiento ambulatorio de la NAC se realiza empirica-
mente y debe cubrir, principalmente, Streptococcus pneumoniae,
Mycoplasma pnewmoniae, Chlamydophila pneumoniae y Legionella
pneumophila. En Espana las resistencias de Streptococcus
pneumoniae a macrdlidos son elevadas y las resistencias a
penicilina han disminuido, con lo que al usar dosis elevadas
de betalactamicos se consiguen niveles elevados de biodis-
ponibilidad que vencen las posibles resistencias a estos anti-
bidticos (tabla 2).

Tabla 2. Tratamiento de la neumonia adquirida en la comunidad

recomendado

Neumonia Primera eleccion Alergia a la

adquirida en la penicilina

comunidad

Streptococcus Amoxicilina Levofloxacino

pneumoniae (1 g/8 horas durante | (500 mg/24 horas
10 dias) 10 dias)

Haemophilus Amoxicilina y dcido | Levofloxacino

influenzae clavulanico (875-
> 65 afos 125 mg/8 horas
institucionalizados | durante 10 dias)
o con EPOC

EPOC: enfermedad pulmonar obstructiva cronica.

(500 mg/24 horas
durante 10 dias)

Por ello, el tratamiento indicado de primera eleccién es
amoxicilina (1 g/8 horas durante 10 dias). Cuando existe
alergia a la penicilina debe recomendarse levofloxacino
(500 mg/24 horas durante 10 dias). En caso de sospecha de
infeccion por Haemophilus influenzae (mayores de 65 afos,
pacientes institucionalizados o con EPOC), se recomienda
amoxicilina y acido clavulanico (875-125 mg/8 horas du-
rante 10 dias). Es necesario un control clinico a las 48-
72 horas que evidencie la evolucién favorable, definida
como la ausencia de fiebre elevada y la estabilizacién de los
sintomas y signos clinicos'.

No hemos encontrado una indicacién especifica del tra-
tamiento de la NAC en pacientes con DM atendidos en
Atencion Primaria.




Atencion al paciente con diabetes y neumonia en Atenciéon Primaria

RESOLUCION DEL CASO

Nuestro paciente fue tratado ambulatoriamente al presen-
tar un CRB65 de 1 punto. Se inicid tratamiento con amoxici-
lina/acido clavulanico (875/125 mg/8 h) al considerar el ante-
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Equipo de la redGDPS: Mateu Segui Diaz, Manuel Ruiz Quintero, Domingo Orozco
Beltran, Joan Barrot de la Puente y Javier Garcia Soidan*

Por segundo ano consecutivo y en un tiempo récord, el
equipo de la redGDPS ha traducido y condensado los
Standards of Medical Care (SMC) de la American Diabetes
Association (ADA) para con ello llegar al maximo ntimero
de médicos que atienden a los pacientes con diabetes mellitus
(DM). Es una constante que los SMC se difundan los tltimos
dias del afo que acaba, pero de un tiempo a esta parte se ha
acortado este intervalo y ha llegado a nuestras manos este afio
el dia 15 de diciembre.

Los SMC de la ADA hacen una actualizacién de las evi-
dencias que se van produciendo cada afio con las que aportar
unas recomendaciones en la DM. Por ello, la estructura anual
del documento es parecida y los cambios normalmente son
minimos, salvo cuando existe algiin estudio o consenso que
rompe con lo anteriormente publicado y hace variar los niveles
de evidencia. En estos casos los cambios suelen estar en algin
capitulo, pero no afectan al conjunto de las recomendaciones.

Los SMC tienen las ventajas de una guia de practica cli-
nica, al basarse en la evidencia cientifica. Por ello, clasifican
la fuerza de sus recomendaciones segun el nivel de las evi-
dencias cientificas, de forma que se establecen cuatro grados
de mayor a menor fuerza: A, B, C y E (el A estd basado en
ensayos clinicos y el E se basa en consensos de expertos), y
todo ello anualmente.

La estructura del documento se dispone en capitulos en el
documento extenso (15 en el afio 2017). Existe también
un documento breve con los cambios producidos desde el
anterior publicado («Standards of Medical Care in Diabetes
in Diabetes—2017: Summary of Revisions»; S4-5). La bi-
bliografia ha ido variando segtn las versiones, desde estar
toda al final de la obra hasta encontrarse al final de cada
seccidon, mucho mais manejable.

Como el ano pasado, la redGDPS ha mantenido esta ini-
ciativa con la que hacer mas 1til, accesible y rapida la consulta
de este documento en lengua espafola. Para ello, los mismos
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cinco integrantes de la red del afio pasado se han propuesto en
un tiempo récord (seis dias) traducir, resumir y plasmar en un
pequeno documento que se publica los principales cambios
producidos en ¢l (basicamente niveles de evidencia), dirigi-
do (en muestro caso) al manejo del paciente con DM tipo 2
(DM2). Este documento se publica en el blog (por su inmedia-
tez) y en la revista Diabetes Prdctica (formato papel) mas tarde.

Hay que decir que el equipo traductor y redactor de
este documento se ha basado en el escrito aportado el afio
anterior (como es una constante en los SMC) haciendo los
cambios precisos incluidos en el documento original. Se ha
afladido una seccién previa referida a la «Promocién de la
salud, reduccion de las disparidades en las poblaciones» (sec-
cion 1, s6), dirigida a mejorar los resultados segtn la dis-
paridad poblacional en personas con DM atendiendo a los
recursos comunitarios y al autocontrol.

Destacan que este afio han actualizado los temas referi-
dos a los problemas psicosociales, incluyendo el autocontrol,
la salud mental, la comunicacién, complicaciones, comorbi-
lidades y consideraciones referidas a aspectos vitales.

Del documento aportado este afo, resaltamos por sec-
ciones lo que sigue a continuacidn:

CLASIFICACION (SECCION 2, S11)

Se mantiene la clasificacién tradicional en diferentes ca-
tegorias, aunque se actualiza segtin el nuevo consenso en la
clasificacién de la DM tipo 1 (DM1) en tres niveles segin
la autoinmunidad, la glucemia y los sintomas (véase la tabla
en el documento original). Con todo, la DM atiende a la
siguiente clasificacion:

*  DMI, por la destruccién de las células B, deficiencia

absoluta de insulina.

*  DM2, por un déficit progresivo de la secrecion de insu-

lina iniciado tras un proceso de resistencia a la insulina.
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* DM gestacional (DMG), aquella que se diagnostica
en el segundo o tercer trimestre del embarazo sin
antecedentes previos de DM.

e Otros tipos especificos de DM por otras causas: DM
monogénica (neonatal, maturity-onset diabetes of the
young [MODY]), enfermedades del pancreas exocri-
no (por ejemplo, fibrosis quistica), DM producida
por farmacos (glucocorticoides, tratamiento del vi-
rus de la inmunodeficiencia humana [VIH], tras-
plante de 6rganos, etc.).

Hacemos notar que en estas categorias no se hace men-
cion ala latent autoimmune diabetes of adults (LADA) que, como
la DM1, puede identificarse determinando los anticuerpos
antiglutamato descarboxilasa. Sin embargo, al contrario que
en la DM1, la edad de inicio suele estar entre los 30 y 70 anos,
y no requiere tratamiento insulinico inmediato, al menos los
sels meses tras el diagnostico.

CRITERIOS DIAGNOSTICOS (SECCION 2, S11)

No existen cambios y se mantienen los mismos tests,
tanto para el cribado de la DM2 como para su diagnostico,
sea con la hemoglobina glucosilada (HbA, ) (= 6,5 %), con
la glucemia basal en ayunas (= 126 mg/dl) o con la gluce-
mia a las 2 horas de una prueba de tolerancia oral a la glu-
cosa (SOG) con 75 g de glucosa (= 200 mg/dl). Se deja
claro (2017) que no existe una prueba superior a otra y que
cada una de ellas no detecta la DM en los mismos indivi-
duos. Todas ellas se deben repetir en dos ocasiones (no en el
cribado), salvo cuando existan signos inequivocos de DM2,
en cuyo caso una glucemia al azar = 200 mg/dl es sufi-
ciente. La HbA _se utilizara si el método esta certificado
por el National Glycohemoglobin Standardization Program
(NGSP) y estandarizado por el estudio Diabetes Control and
Complications Trial (DCCT). Aunque existen datos insufi-
cientes sobre la utilizacién de la HbA, como método diagnds-
tico en ninos, la ADA la recomendaria en el caso de la DM2.

Como el ano pasado,la ADA hace unas recomendaciones
para el cribado del riesgo de DM2 y de prediabetes e insiste
en practicar los tests en cualquier edad cuando existe sobre-
peso u obesidad (indice de masa corporal [IMC] = 25 kg/m?
0 = 23 kg/m? en asiaticos) y algin factor de riesgo anadido
para la DM (B) y en todos los adultos a partir de los 45 afios
(2017) (B).

Si el test es normal, se ha de repetir cada tres afios (C);
cualquier test de los nombrados es apropiado (B). En nifos y
adolescentes se recomienda el cribado si presentan sobrepeso
u obesidad y dos o mas factores de riesgo de DM2 (E).

En cuanto a la DM, el cribado mediante anticuerpos
solo se realizard en el caso de miembros familiares de primer
grado (B). La persistencia de dos o mas anticuerpos predeciria la
DM1 clinica.

Se comentan las evidencias de cribar la DM en la prac-
tica odontologica.

LAS CATEGORIAS QUE INCREMENTAN EL
RIESGO DE DIABETES MELLITUS TIPO 2
(PREDIABETES) (SECCION 2, S11)

Las situaciones metabdlicas que incrementan el riesgo de
DM2 (prediabetes) no han sufrido variaciéon. Estas son:
e Tener una glucemia basal entre 100 y 125 mg/dl
(5,6-6,9 mmol/1), lamada glucemia basal alterada.
* Presentar una SOG a las 2 horas de 140-199 mg/dl
(7,8-11,0 mmol/1), llamada intolerancia a la glucosa.
¢ Mostrar una HbA _del 5,7-6,4 % (39-47 mmol/1).

Se entiende que todos los tests son igual de apropiados y que
el riesgo es continuo y se exceden los limites en las tres situaciones.

DIABETES MELLITUS GESTACIONAL
(SECCION 2, S 11)

En la DMG, definida como algtin grado de intolerancia
a la glucosa primariamente detectado en el embarazo, se re-
comienda practicar algtn test para detectar la DM (usando
los criterios ad hoc) en toda embarazada que acude a nuestra
consulta si se identifica algtin factor de riesgo de DM (B).

A su vez, desde la ADA de 2011, se recomienda practicar un
test para descartar la DMG a las 24-28 semanas mediante la SOG
con 75 g, 0 en «dos pasos» desde la ADA de 2013, mediante una
SOG con 50 g en ayunas seguida de una SOG con 100 g a las
3 horas en las mujeres en las que el cribado sali6 positivo (A).

Las mujeres con DMG a las 4-12 semanas tras el parto precisa-
ran una nueva SOG para reevaluarlas con los criterios habituales (E).

Este cribado debera repetirse cada 3 anos (B).

DIABETES MONOGENICAS (SECCION 2, S11)

Tema cada vez mas importante que la ADA desarrolla
en aspectos del diagndstico y de la evaluacién individual y
familiar. Destaca que a todo lactante con diagnéstico de DM
antes de los 6 meses se le debe efectuar un test genético (A).
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Se debe considerar la DM tipo MODY en aquellos pacien-
tes jovenes con una hiperglucemia estable y antecedentes
familiares de DM (autosdémico dominante) sin caracteristicas
de DM1 o DM2 (A), a los que se les deben realizar pruebas
genéticas. En ambas situaciones se ha actualizado la reco-
mendacién de la evidencia hasta el nivel A.

LOS OBJETIVOS GLUCEMICOS (SECCION 6, $48)

El autoanalisis es de gran ayuda a la hora de tomar decisio-
nes terapéuticas y en el autocontrol de aquellos en tratamiento
insulinico (B). La monitorizacién continua de la glucosa es una
herramienta complementaria en aquellos pacientes sin con-
ciencia de hipoglucemia o con hipoglucemias frecuentes (C).

Se debe llevar a cabo la determinaciéon de la HbA, al
menos dos veces al afio en individuos con buen control glu-
cémico estable (E), o cada tres meses en aquellos que se hagan
cambios en su tratamiento o no cumplan objetivos (E). En
personas adultas no gestantes el objetivo metaboélico razona-
ble se encuentra por debajo del 7 % de HbA,_(A). Serd mas
estricto (inferior al 6,5 %) en individuos seleccionados sin
riesgo de hipoglucemia y habitualmente con una DM de re-
ciente aparicion, en tratamiento con modificacién de los es-
tilos de vida o metformina y sin riesgo cardiovascular (RCV)
(C). Se perseguiran objetivos menos estrictos (inferior es al
8 %) en pacientes con historia de hipoglucemias graves, espe-
ranza de vida reducida, alteraciones microvasculares o macro-
vasculares avanzadas, comorbilidad, etc. (B) (tabla 1).

Los objetivos glucémicos preprandiales se mantienen en
80-130 mg/dl (4,4-7,2 mmol/l) y los posprandiales deben
ser inferiores a 180 mg/dl (10,0 mmol/1).

En los individuos con riesgo de hipoglucemia se debe
interrogar activamente sobre esta posibilidad en cada con-
tacto clinico (C). Se introduce la definicién de hipogluce-
mia grave o clinicamente significativa cuando la glucemia
sea inferior a 54 mg/dl (3,0 mmol/l), al tiempo que se de-

ben tomar en consideracion valores de alerta cuando son
= 70 mg/dl (3,9 mmol/l).

EVALUACION MEDICA INTEGRAL
Y EVALUACION DE LAS COMORBILIDADES
(SECCION 3, S25)

Atencidn centrada en el paciente

Se incluye una nueva discusion de los objetivos de la co-
municacién médico-paciente haciendo hincapié en la aten-
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Tabla 1. Objetivos de la hemogloblina glucosilada (HbA, ) segin
las caracteristicas del paciente con diabetes mellitus tipo 2

Approach to the management of hyperglycemia

Patient/Disease features Mas estricto <= Alc 75 % = Menos estricto

Risk potencially
associated with
hypoglycemia
and other drug
adverse effects

|

low hight
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Disease duration

newly diagnosed long-standing

Life expectancy
long short

Relevant

comorbidities  absent few/mild severe

Established
vascular
complications

|

absent few/mild severe

|

Pattiens attitudes
and expected
treatment efforts

hight motivated, adherent,
excellent self-care
capabilities

less motivated,
nonadherent, poor self-
care capabilities

|

edYIpowr /([P!Suglod

Resources and
support system readly available limited

cién centrada en el paciente mediante la escucha activa, te-
niendo en cuenta las preferencias y creencias del paciente y
analizando los posibles obstaculos, como el nivel de alfabeti-
zacion. Esto se debe utilizar para optimizar los resultados de

salud del paciente y la calidad de vida (B).

Las personas con DM deben asumir un papel activo en
su cuidado. La autogestion se relaciona con la mejora de los
resultados en la DM y debe ser un objetivo de la evaluacion
continua, la educacién del paciente y la planificacién del
tratamiento.

Evaluacidon médica integral

* Sedebe llevar a cabo una evaluacién médica comple-
ta en la visita inicial al confirmar el diagnostico y para
la clasificacién de la DM (B).

* Se han de detectar complicaciones de la DM y con-
diciones comérbidas potenciales (E).

* Es necesario el control y tratamiento de los factores
de riesgo en pacientes con DM establecida (E).

*  Se debe iniciar la participacion del paciente en la for-
mulacién de un plan de gestion de la atencién (B).

e Se aconseja desarrollar un plan para el cuidado
continuo (B).
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* Se mantienen las mismas recomendaciones respecto a
la historia clinica que en los SMC de 2016, afiadien-
do la recomendacién de revisar la anticoncepcién y
la planificacién previa a la concepcidén en mujeres
con capacidad de procrear.

* Se repite el mismo examen fisico que en los SMC
de 2016.

e La evaluaciéon de laboratorio es la misma que en los
SMC de 2016; sin embargo, desaparece la indicacion
de determinar la hormona estimulante de la tiroides
en mujeres mayores de 60 anos o pacientes con disli-
pemia, y se mantiene en la DM1.

e Se marcan las indicaciones para la gestion de la aten-
cidn inicial (las mismas que en 2016, a las que se ha
afiadido la evaluacién de las caracteristicas y dura-
cion del sueno como parte de la evaluacidén médica
integral basada en la evidencia emergente que sugie-
re una relacién entre la calidad del suefio y el control
de la glucemia).

*  Respecto a la inmunizacion, este afio aumentan las in-
dicaciones de vacunacién (se mantienen las recomen-
daciones de gripe y hepatitis B) con la recomendacion
de la vacuna antineumocdcica para toda persona con
DM2 de 2 a 64 afios de edad, con la vacuna antineu-
mocdcica de polisacaridos (PPSV23). A la edad de 65
anos, se debe administrar la vacuna neumocdcica con-
jugada (PCV13) al menos un ano después de la vacu-
nacién con PPSV23, seguida de otra dosis de la vacuna
PPSV23 al menos un ano después de la PCV13 y al
menos cinco afios después de la dltima dosis de

PPSV23 (C).

Evaluaciéon de las comorbilidades

En esta nueva seccion se pone de relieve la importancia
de valorar la comorbilidad en el contexto de una evaluacién
médica integral centrada en el paciente.

Ademis de examinar las complicaciones relacionadas
con la DM, debemos ser conscientes de las comorbilidades
comunes que afectan a las personas con DM y que pueden
complicar la gestion de la enfermedad. Estas son condiciones
que afectan a las personas con DM con mis frecuencia que
a las personas de la misma edad sin DM.

Una lista ampliada de las comorbilidades de la DM (ya
en la anterior edicidn se citaban los cinceres de higado, pan-
creas, endometrio, colon/recto, mama vy vejiga; el higado
graso; las fracturas; la discapacidad auditiva; la apnea obstruc-
tiva del suefio; la enfermedad periodontal y los bajos niveles
de testosterona en hombres) incluye ahora enfermedades au-

toinmunes, VIH, trastornos de ansiedad, depresion, trastorno
de conducta alimentaria y la enfermedad mental grave.

Se debe considerar la deteccién de enfermedades au-
toinmunes: tiroidea y enfermedad celiaca poco después del
diagnéstico en pacientes con DM1 (E).

En cuanto al deterioro cognitivo/demencia, en esta edi-
cién se reconoce no solo el intenso aumento de demencia
(tanto tipo alzhéimer como, sobre todo, demencia vascular)
en el paciente con DM frente al normoglucémico, sino tam-
bién a la inversa: los enfermos con demencia son mis pro-
pensos a desarrollar DM.

La adherencia a la dieta mediterranea esta correlacionada
con la mejora de la funcidén cognitiva.

El temor a la demencia no debe ser una barrera para el
uso de estatinas.

En las personas con deterioro cognitivo/demencia, el
control intensivo de la glucosa no debe recomendarse para
mejorar la funcién cognitiva. El tratamiento debe adaptarse
para evitar la hipoglucemia significativa (B).

A los pacientes con VIH se les debe realizar una analitica
de glucosa en ayunas cada 6-12 meses antes de iniciar la te-
rapia antirretroviral (aumenta el riesgo de DM2 y prediabe-
tes) y 3 meses después de iniciar o cambiar la terapia antirre-
troviral;si la glucemia es normal, el seguimiento serd anual. Si
se detecta la prediabetes, se continuara para medir los niveles
de glucosa en ayunas cada 3-6 meses para monitorizar la pro-
gresiéon a la DM. No se recomienda en estos pacientes la
HbA,_para el diagnostico (E).

En cuanto a la ansiedad, se ha de efectuar un cribado para
la ansiedad en las personas que evidencian ansiedad o preocu-
pacidn respecto a las complicaciones de la DM, las inyeccio-
nes de insulina, la toma de firmacos y la hipoglucemia, pues
esto interfiere en el autocuidado. Aquellos pacientes que ex-
presen temor, terror o pensamientos irracionales o muestren
sintomas de ansiedad (tales como las conductas de evitacidn,
comportamientos repetitivos excesivos o retraimiento social)
se deben someter a tratamiento de la ansiedad presente (B).

Las personas con hipoglucemias inadvertidas deben re-
cibir formacién diabetologica, con la finalidad de volver a
reconocer los signos de hipoglucemia y que de esta manera
disminuya su miedo a estas (A).

En cuanto a la depresion, se debe considerar el cribado
anual (mediante escalas apropiadas a la edad) de todos los




Los «Standards of Medical Care in Diabetes—2017»

pacientes con DM vy prediabetes, especialmente de aquellos
con historia de depresion previa, y realizar una evaluacién
adicional en los individuos que den un resultado positivo (B).

Se debe tener en cuenta la evaluacion de la depresion
desde el momento del diagnéstico de complicaciones o
cuando hay cambios significativos en el estado médico (B).

Es preciso derivar para el tratamiento de la depresion a
profesionales de la salud mental con experiencia en el uso de
terapia cognitivoconductual, la terapia interpersonal u otros
métodos de tratamiento basados en la evidencia, mantenien-
do la colaboracién con el equipo de tratamiento de la DM
del paciente (A).

En cuanto a los trastornos de la conducta alimentaria,
se debe reevaluar el régimen de tratamiento de personas
con DM que presentan sintomas de comportamiento des-
ordenado de comer, un trastorno alimentario o patrones
alterados (B).

Se ha de considerar la deteccion de trastornos de la ali-
mentacion ante la presencia de hiperglucemia y pérdida de
peso en la DM1 (abandono de la insulina buscando la pérdida
de peso por la glucosuria). Ademas, se recomienda una revi-
sion del régimen médico para aprovechar determinados
efectos del tratamiento sobre el hambre y la ingesta calorica
(por ejemplo, el uso de un agonista del receptor del péptido
similar al glucagén tipo 1 [arGLP1] puede ayudar ante sin-
tomas bulimicos) (B).

En cuanto a la enfermedad mental grave, se debe llevar a
cabo un cribado anual de la DM vy prediabetes en personas
que tienen prescritos medicamentos antipsicoticos (B).

En adolescentes y adultos con DM que tomen un anti-
psicotico de segunda generacion (por ejemplo, olanzapina),
los cambios de peso, el control de la glucemia y los niveles
de colesterol se deben monitorizar cuidadosamente y el tra-
tamiento se debe reevaluar (C).

Hay que aumentar las actividades de cuidado de la DM

en los objetivos del tratamiento en personas con DM y en-
fermedad mental grave (B).

GESTION DEL ESTILO DE VIDA (SECCION 4, S 33)

Autocontrol de la diabetes, educacidon y apoyo

Las recomendaciones son las mismas que en los SMC
de 2016. Los cuatro momentos criticos donde aplicarlos son
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también los mismos, asi como las evidencias de los beneficios
y las condiciones.

En la terapia nutricional, las recomendaciones son las da-
das ya en anos anteriores (2015 y 2016).

Se ofrecen recomendaciones especificas de nutricion.
Como novedad respecto al ano 2016, un cambio en el nivel de
evidencia de C a B en la eleccion de alimentos saludables y el
control de porciones puede ser un método sencillo y eficaz
para el control de glucemia y de peso en pacientes sin trata-
miento con insulina y que poseen pocos conocimientos sobre
salud y cilculo, como ancianos o pacientes con tendencia a
tener hipoglucemia (B).

Una variedad de patrones de alimentacién como la
dieta mediterranea, DASH (Dietary Approaches to Stop
Hypertension) (baja en sal y grasa) y dietas basadas en vege-
tales son aceptables para el tratamiento de la DM2 y predia-
betes (B) (nueva recomendacion).

Objetivos de la terapia de nutricidén, asi como los del
control de peso, para adultos con DM son los mismos que
en el afio 2016. Se anade que en la gestién intensiva de estilo
de vida para la pérdida de peso ya no solo se recomien-
da la bajada en calorias totales, sino también determinados
nutrientes como granos enteros, verduras, frutas, legumbres,
lacteos bajos en grasa, carnes magras, frutos secos y semillas.

Las recomendaciones sobre hidratos de carbono, grasas,
sodio y alcohol son las mismas que en el afio 2016. Respecto
a las proteinas, se han observado algunas mejorias en la ges-
ti6n de la DM2 con dietas con niveles ligeramente mas altos
de proteinas (20-30 %), al aumentar la saciedad.

Resultan novedosas las referencias a los micronutrientes y
suplementos. Se debe realizar un control peridédico de la vi-
tamina B, en pacientes tratados con metformina (en especial
si hay anemia o neuropatia periférica) y suplementarla si hay

déficit (B).
Ninguna otra suplementacion se considera eficaz.

Se aflade una tabla sobre el uso de edulcorantes no nutritivos.
Estos tienen el potencial de reducir la ingesta total de calorias e
hidratos de carbono, si sustituyen a edulcorantes caléricos y no se
compensan con la ingesta de calorias adicionales de otras fuentes
de alimentos. Los edulcorantes no nutritivos son generalmente
seguros para usar dentro de los niveles de ingestion diaria (B).

Actividad fisica:los ninos y adolescentes con DM o predia-
betes deben realizar 60 min/dia o mas de actividad aerdbica de
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intensidad moderada o vigorosa, con ejercicios de fortaleci-
miento muscular al menos 3 dias/semana (B).

La mayoria de los adultos con DM1 (C) y DM2 (B) de-
ben comprometerse a realizar 150 minutos o mas de acti-
vidad fisica de intensidad moderada a vigorosa por semana,
repartidos en al menos 3 dias/semana, con no mas de 2 dias
consecutivos sin actividad. Duraciones mas cortas (minimo
75 min/semana) de intensidad vigorosa o entrenamiento a
intervalos pueden ser suficientes para las personas jovenes y
con mejor aptitud fisica (novedad).

Todos los adultos, y en particular las personas con DM2,
deben disminuir la cantidad de tiempo invertido en activi-
dades sedentarias (B).

En los adultos con DM2, la sedestacion prolongada se
debe interrumpir cada 30 minutos para lograr beneficios

de glucemia (C).

Entrenar la flexibilidad y el equilibrio se recomienda
2-3 veces/semana para los adultos mayores con DM. El
yoga vy el taichi pueden aconsejarse tomando en conside-
racién las preferencias individuales para aumentar la flexi-
bilidad, la fuerza muscular y el equilibrio (C).

Se debe aconsejar a todos los pacientes que no fumen
(A), ni siquiera cigarrillos electronicos (C).

En cuanto a los problemas psicosociales: la atencién psi-
cosocial integrada, colaborativa y centrada en el paciente se
proporcionara a todas las personas con DM, con el objetivo
de optimizar los resultados de salud y la calidad de vida (A).

Se han de evaluar los sintomas de la DM (como angus-
tia, depresion, ansiedad y trastornos de la alimentacién) y las
capacidades cognitivas utilizando herramientas estandariza-
das y validadas en la visita inicial, a intervalos periddicos y
cuando haya un cambio en la enfermedad o en el tratamien-
to. Se recomienda incluir a cuidadores y familiares en esta
evaluacion (B).

Rutinariamente, se debe supervisar a las personas con
DM para detectar el estrés, en particular cuando los objetivos
de tratamiento no se cumplen o con la aparicioén de compli-
caciones diabéticas (B).

Una nueva seccion y la tabla 4.2 proporcionan
informacién sobre situaciones que podrian justificar la
derivacién a salud mental para evaluacién y tratamiento
(esta informacién es complementaria a la desarrollada en
la seccidén 3).

PREVENCION O RETRASO EN LA APARICION
DE LA DIABETES MELLITUS TIPO 2
(SECCION 5, S44)

En esta seccion nos remiten a las pautas relacionadas con
la deteccidén de prediabetes en la seccién 2 «Clasificacién y
diagnostico de la diabetes» (interesa la tabla de factores
de riesgo de desarrollar DM vy el test de riesgo de
la ADA).

Nuevas recomendaciones respecto al afio 2016

Se sugiere monitorizar la glucosa al menos anualmen-
te en las personas con prediabetes, es decir, personas con
HbA, del 5,7-6,4 % (39-47 mmol/mol), intolerancia a la
glucosa o glucemia basal alterada, para descartar nuevas
apariciones de casos de DM (E).

La terapia con metformina para la prevencién de la
DM?2 se debe considerar en los pacientes con prediabe-
tes, especialmente para aquellos con IMC = 35 kg/m?
o con edad inferior a 60 afos o mujeres con antece-
dentes de DMG. Se recomienda la detecciéon y el tra-
tamiento de los factores de riesgo modificables de
enfermedad cardiovascular en los pacientes con pre-

diabetes (B).

Las personas con prediabetes deben recibir educa-
cién y apoyo, incluidos programas de autogestién, para
desarrollar y mantener comportamientos que pueden
prevenir o retrasar la apariciéon de DM (B).

Se mantienen las siguientes recomendaciones:

* Se debe remitir a los pacientes con prediabetes a
un programa de intervencién de estilo de vida
conductual intensiva inspirado en el Programa de
Prevencién de la Diabetes para lograr y mantener
la pérdida del 7 % del peso corporal inicial y reali-
zar actividad fisica de intensidad moderada (como
caminar a paso ligero) por lo menos 150 min/
semana (A).

* Herramientas asistidas por la tecnologia (incluyen-
do las redes sociales en internet, la educacién a dis-
tancia, contenidos en DVD y aplicaciones moviles)
pueden ser elementos ttiles de modificacién de es-
tilo de vida para prevenir la DM (B).

En cuanto a recomendaciones dietéticas, se apoya que
la dieta mediterranea rica en grasas monoinsaturadas puede
ayudar a prevenir la DM (la calidad de las grasas es mas im-
portante que la cantidad de estas).
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GESTION DE LA OBESIDAD PARA
EL TRATAMIENTO DE LA DIABETES
MELLITUS TIPO 2 (SECCION 7, S57)

No hay variaciones respecto a los SMC de 2016 salvo en
el punto de cambio de denominaciéon de cirugia bariatrica
por cirugia metabdlica, con el consiguiente cambio en las
recomendaciones:

* La cirugia metabdlica se debe recomendar para
el tratamiento de la DM2 en los candidatos qui-
rargicos adecuados con IMC = 40 kg/m? inde-
pendientemente del nivel de control o compleji-
dad de los regimenes para bajar la glucemia, y en
adultos con IMC entre 35,0 a 39,9 kg/m? cuando
la hiperglucemia no se controla de forma adecua-
da a pesar del estilo de vida y la terapia médica
o6ptima (B) (en asiaticos estos valores se reducen
35 kg/m?).

e La cirugia metabolica se debe considerar para los
adultos con DM2 con un IMC de 30,0-34,9 kg/m?
si la hiperglucemia no se controla de forma adecuada
a pesar del control médico éptimo por cualquiera de
los medicamentos orales o inyectables (incluyendo
insulina) (B).

» La cirugia metabdlica debe realizarse en centros con
equipos multidisciplinares que entiendan y tengan
experiencia en el manejo de la DM vy la cirugia
gastrointestinal (C).

* En el seguimiento a largo plazo en el estilo de vida,
el control rutinario de micronutrientes y del estado
nutricional se debe monitorizar en los pacientes tras
la cirugia (C).

e Los candidatos a cirugia metabolica deben recibir
una evaluacion completa de su salud mental (B).

e La cirugia debe posponerse en pacientes con ante-
cedentes de abuso de alcohol o de drogas, depre-
sion significativa, ideacidn suicida u otras condi-
ciones de salud mental hasta que estos problemas se
haya resuelto (C).

e Las personas que se someten a cirugia metabolica de-
ben ser evaluadas por salud mental para ayudarlas a
adaptarse a los cambios médicos y psicosociales des-
pués de la cirugia (C).

TRATAMIENTO FARMACOLOGICO DE
LA DIABETES MELLITUS (SECCION 8, S64)

Se le ha cambiado el titulo de «Acerca del tratamiento
glucémico» por el de «Farmacologia del tratamiento glucé-
mico» reforzando el contenido del capitulo, que es funda-
mentalmente farmacologico.

Diabetes Préctica 2017:08(01):1-48.

Se introducen varias tablas que muestran los distintos an-
tidiabéticos segin su coste.

Las recomendaciones de manejo farmacolégico en DM1
y DM2 no varian respecto al afio anterior. La mayoria de
pacientes con DM1 precisa terapia intensiva insulinica (ba-
sal mas 2-3 administraciones de rapida) o infusiéon continua
subcutanea mediante bomba de insulina (A). La mayoria de
pacientes deberia usar anilogos de insulina para disminuir el
riesgo de hipoglucemias.

En la DM2 la terapia inicial recomendada en mono-
terapia, si no estd contraindicada y es bien tolerada, sigue
siendo la metformina (A). Se plantea, a la luz de las nuevas
evidencias, la asociacién entre el déficit de vitamina B, y la
utilizacién de la metformina y se aconseja su determinaciéon
periddica y suplementar con esta vitamina si fuera necesario.

Si con monoterapia en la dosis miaxima tolerada no se
consigue alcanzar y mantener el objetivo glucémico, no
debe esperarse mas de tres meses para anadir un segundo
farmaco oral (terapia dual, cualquiera salvo los inhibidores de
las o-glucosidasas) o un arGLP1 o la insulina basal (A). Esta
Gltima también se planteard en pacientes con DM?2 recién
diagnosticada con clinica o HbA, = 10 % (86 mmol/mol) o
glucemias = 300 mg/dl (16,7 mmol/l) (E) (tabla 2).

Se plantea el problema de la cetoacidosis en los inhi-
bidores del cotransportador de sodio-glucosa tipo 2 en
ausencia de hiperglucemia en pacientes tanto con DM1
como con DM2.

Si los objetivos no se alcanzan en tres meses una vez
introducida la triple terapia, se debe considerar anadir la in-
sulina basal o los arGLP1 (tabla 2).

En pacientes con DM2 que no alcanzan los objetivos de
control debe evitarse la inercia terapéutica en el inicio de la
insulina (B). Los cambios terapéuticos deben consensuarse
con el paciente informando de aspectos como eficacia, se-
guridad, costes, influencia sobre el peso, riesgo de hipogluce-
mias y comorbilidades y teniendo en cuenta las preferencias
del paciente (E).

Se incorporan referencias al papel que en la actualidad
tienen los biosimilares de la insulina y a las nuevas evidencias
que demuestran la no inferioridad entre las presentaciones
con insulina basal en combinacion con anilogos del pépti-
do similar al glucagdn tipo 1 frente a la insulina basal mas
insulina rapida o dos inyecciones de insulina premezclada
(premix), asi como la no inferioridad de multiples dosis de
insulina mezclada (premix) frente al régimen basal-bolo.
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Tabla 2. Esquema farmacoldgico propuesto para el tratamiento del paciente con diabetes mellitus tipo 2

Start with Monotherapy unless:

AI1C is greater than or equal to 9%, consider Dual Therapy.

AIC is greater than or equal to 10%, blood glucose is greater than or equal to 300 mg/dL,
or patient is markedly symptomatic, ider C ination Inj: ble Therapy (See Figure 8.2).

4

Monotherapy Metformin Lifestyle Management

EFFICACY* high

HYPO RISK low risk

WEIGHT neutral/loss
SIDE EFFECTS Gl/lactic acidosis
COSTS* low

If AIC target not achieved after approximately 3 months of monotherapy, proceed to 2-drug combination (order not
meant to denote any specific preference — choice dependent on a variety of patient- & disease-specific factors):

Dual Therapy Metformin + Lifestyle Management

Sulfonylurea Thiazolidinedione DPP-4 inhibitor SGLT2 inhibitor GLP-1 receptor agonist
EFFICACY* high high intermediate intermediate high highest
HYPO RISK moderate risk low risk low risk low risk low risk high risk
WEIGHT gain gain neutral loss loss gain
SIDE EFFECTS hypoglycemia edema, HF, fxs rare GU, dehydration, fxs Gl hypoglycemia
COSTS* low low high high high high

If A1C target not achieved after approximately 3 months of dual therapy, proceed to 3-drug combination (order not

meant to denote any specific preference — choice dependent on a variety of patient- & disease-specific factors):
A

Triple Therapy Metformin +

Sulfonylurea +

Lifestyle Management
GLP-1 receptor agonist +

Thiazolidinedione + DPP-4 inhibitor + SGLT2 inhibitor +

TZD su su su su TZD
or DPP-4-i or DPP-4-i or TZD or TZD or TZD or DPP-4-i
or SGLT2-i or SGLT2-i or SGLT2-i or DPP-4-i or SGLT2-i or SGLT2-i
or  GLP-I-RA or  GLP-I-RA or or  GLP-I-RA or or  GLP-I-RA

or Insulin® or Insulin® or Insulin®

If A1C target not achieved after approximately 3 months of triple therapy and patient (1) on oral combination, move to
basal insulin or GLP-1RA, (2) on GLP-1RA, add basal insulin, or (3) on optimally titrated basal insulin, add GLP-1RA or
mealtime insulin. Metformin therapy should be maintained, while other oral agents may be discontinued on an individual
basis to avoid unnecessarily complex or costly regimens (i.e.,adding a fourth antihyperglycemic agent).

Combination Injectable Therapy (See Figure 8.2)

Tomando en consideracién los resultados cardiovascula-
res del Empagliflozin Cardiovascular Outcome Event
Trial in Type 2 Diabetes Mellitus Patients (EMPA-REG
OUTCOME) y del Liraglutide Effect and Action in Diabetes:
Evaluation of Cardiovascular Outcome Results: a Long
Term Evaluation (LEADER), se recomienda valorar la utili-
zacibén de la empagliflozina o la liraglutida en pacientes con
enfermedad cardiovascular establecida y un control subopti-
mo de larga duracién (B).

TRATAMIENTO DE LA HIPERTENSION
EN PACIENTES CON DIABETES MELLITUS
(SECCION 9, S75)

Se aconseja un objetivo de presion arterial (PA) inferior
a 140/90 mmHg, al igual que en la versién de 2016 (A).

En algunos pacientes de alto RCV puede recomendarse un
objetivo inferior a 130/80 mmHg si puede alcanzarse sin un
exceso terapéutico (C).

Se debe tomar la PA en cada visita rutinaria. Si es ele-
vada se recomienda confirmarlo en una visita diferente (B).
En pacientes con PA superior a 140/90 mmHg, a la vez
que se insisten en los cambios en los estilos de vida, debe
iniciarse tratamiento farmacologico (puede empezarse con
dos fairmacos en una misma presentacion si es superior a
160/100 mmHg) y reajustar dicho tratamiento si es nece-
sario, evitando la inercia terapéutica, ademas de las medidas
de estilo de vida (A). Se recomiendan cambios en el estilo de
vida si la PA es superior a 120/80 mmHg (B).

Las medidas no farmacoldgicas contemplan la disminu-
ci6n de peso si hay sobrepeso u obesidad y una alimentaciéon
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que incluya reduccién de la ingesta de sal y aumento de la de
potasio, moderar el consumo de alcohol y promover la
realizacién de ejercicio fisico (B).

Para alcanzar el objetivo de control suele precisarse tera-
pia combinada de varios farmacos, incluyendo inhibidores de
la enzima convertidora de angiotensina (IECA)/antagonistas
de los receptores de la angiotensina II (ARA 1II) y diuréticos
en dosis maximas toleradas. Debe evitarse el uso conjunto de
IECA mas ARA II.

En pacientes con DM y HTA con un cociente de albtimina/
creatinina (CAC) superior a 300 mg/g (A) o entre 30 y
299 mg/g (B), deben utilizarse IECA o ARA 1I. El empleo
de ambos agentes farmacoldgicos exige un control del filtra-
do glomerular estimado (FGe) y de los niveles de potasio (B).

En pacientes mayores se recomienda evitar objetivos muy
estrictos. Un objetivo de PA sistolica inferior de 130 mmHg
no ha demostrado beneficio cardiovascular, y un objetivo
de PA diastdlica inferior a 70 mmHg ha evidenciado un
aumento de la mortalidad en estos pacientes (C).

Se plantea tratar a la paciente embarazada con DM y
HTA para que consiga unos objetivos de PA de 120-160/80-
105 mmHg.

Se anaden las evidencias tras los Gltimos ensayos clinicos
aleatorios de la empaglifiozina y la liraglutida en los pacien-
tes con DM2 de alto riesgo.

TRATAMIENTO DE LA DISLIPEMIA EN
PACIENTES CON DIABETES MELLITUS
(SECCION 9, S75)

Se recomiendan las siguientes medidas no farmacologi-
cas para mejorar el perfil lipidico: evitar el sobrepeso y la
obesidad; reducir el consumo de grasas saturadas, acidos gra-
sos trans y colesterol; aumentar el consumo de acidos grasos
omega 3, fibra y esteroles vegetales; e incrementar la realiza-
ci6n de ejercicio fisico (A).

En todos los pacientes con enfermedad cardiovascular,
ademas de las medidas no farmacologicas, se debe incluir
una estatina de alta intensidad en el plan terapéutico (A). Si

no se alcanzan objetivos o no se toleran dosis altas de estati-
nas, debe asociarse ezetimiba (A).

En los pacientes sin enfermedad cardiovascular pero
con factores de riesgo, se recomienda una estatina de in-
tensidad alta® en pacientes de 40-75 afios de edad (A) y de
intensidad moderada o alta en pacientes cuando no existan

(B) (tabla 3).

En los pacientes sin factores de riesgo® ni enfermedad
cardiovascular, se recomienda una estatina de intensidad mo-
derada en pacientes mayores de 75 afios de edad. En pa-
cientes con triglicéridos elevados (superior a 150 mg/dl) o
niveles de lipoproteinas de alta intensidad bajos (inferior a
50 mg/dl en mujeres y 40 mg/dl en hombres), se recomien-
da intensificar las medidas no farmacoldgicas y mejorar el
control glucémico (C).

Si los niveles de triglicéridos en ayunas son muy elevados
(superior a 500 mg/dl), deben buscarse causas secundarias y
valorar un tratamiento especifico para evitar el riesgo de pan-
creatitis (C). En general, no se recomienda la combinacion de
estatinas y fibratos, pues no han demostrado un beneficio pre-
ventivo cardiovascular (A). No obstante, podria considerarse la
combinacién de estatina y fenofibrato en pacientes varones
con niveles de triglicéridos superiores o iguales a 204 mg/dl y
colesterol ligado a lipoproteinas de alta intensidad inferior o
igual a 34 mg/dl (B).

No se recomienda la combinacién de estatinas y niacina,
ya que no aporta beneficio sobre la monoterapia con estatina
y puede incrementar el riesgo de ictus (A).

No se aconseja el uso de estatinas durante el embarazo (B).

No hay datos que avalen la frecuencia de determinacio-
nes del perfil lipidico. Se recomienda en los pacientes que
no toman estatinas realizar un perfil lipidico en el momento
del diagnoéstico de la DM y luego cada cinco afnos o con
mas frecuencia a juicio del clinico (E).

En los pacientes tratados con estatinas tampoco hay
una referencia clara. Se recomienda al inicio del trata-
miento y luego peridédicamente sin establecer un criterio
definido, para valorar la respuesta terapéutica y la adheren-
cia al tratamiento (E).

* Se consideran estatinas de intensidad alta las que reducen el colesterol ligado a lipoproteinas de baja densidad mas del 50 % (atorvastatina

[40-80 mg]| o rosuvastatina [20-40 mg]) y de intensidad moderada las que reducen el colesterol ligado a lipoproteinas de baja densidad un

30-50 % (atorvasttina [10-20 mg], rosuvastatina [5-10 mg], simvastatna [20-40 mg], pravastatina [40-80 mg], lovastatina [40 mg], fluvastatina

[80 mg] y pitavastatina [2-4 mg]).

b Se consideran factores de RCV: colesterol ligado a lipoproteinas de baja densidad superior a 100 mg/dl, hipertensién arterial, tabaquismo,
sobrepeso y obesidad o historia familiar de enfermedad cardiovascular prematura.

Diabetes Préctica 2017:08(01):1-48.
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Tabla 3. Tratamiento de la dislipemia en el paciente con diabetes

mellitus tipo 2

Age Risk factors Recommended
statin intensity*
< 40 years | None None
ASCVD risk factor(s)** Moderate or high
ASCVD High
40-75 years | None Moderate
ASCVD risk factors High
ASCVD High
ACS and LDL cholesterol Moderate plus
=50 mg/dL (1.3 mmol/L) | ezetimibe
or in patients with a history
of ASCVD who cannot
tolerate high-dose statins
> 75 years | None Moderate

El cribado para la deteccion de enfermedad coronaria
asintomatica no se aconseja (A).

Se recomienda el uso de IECA y B-bloqueantes durante
al menos dos afios tras un infarto agudo de miocardio (B).

En pacientes con insuficiencia cardiaca sintomatica no
deben emplearse glitazonas (A).

En pacientes con insuficiencia cardiaca estabilizada pue-
de usarse metformina si la funcién renal es superior a 30 ml/
min/1,73 m?, pero debe suspenderse en pacientes inestables
u hospitalizados (B).

COMPLICACIONES MICROVASCULARESY
CUIDADO DE LOS PIES (SECCION 10, S88)

ASCVD risk factors
ASCVD High

ACS and LDL cholesterol
= 50 mg/dL (1.3 mmol/L)
or in patients with a history
of ASCVD who cannot
tolerate high-dose statins

Moderate or high

Moderate plus
ezetimibe

*In addition to lifestyle therapy.

**ASCVD risk factors include LDL cholesterol = 100 mg/dL

(2.6 mmol/L), high blood pressure, smoking, chronic kidney disease,
albuminuria, and family history of premature ASCVD.

USO DE ANTIAGREGANTES (SECCION 9, S75)

Se recomienda el uso de icido acetilsalicilico en pre-
vencién secundaria (75-162 mg/dia) (A). En pacientes
alérgicos al acido acetilsalicilico, debe utilizarse clopidrogel
(75 mg/dia) (B). Durante el primer afo tras un evento co-
ronario agudo es razonable el uso de una terapia combinada
de clopidrogrel y acido acetilsalicilico (B). En pacientes sin
antecedentes de enfermedad cardiovascular, puede conside-
rarse el uso de acido acetilsalicilico en mayores de 50 afios
si tienen al menos un factor de RCV adicional y riesgo a
10 anos superior al 10 % siempre que no esté aumentado el
riesgo de sangrado (C). No se recomienda el uso de acido
acetilsalicilico en pacientes con DM y un RCV bajo (infe-
rior al 5 % a 10 anos), al igual que en menores de 50 afos
sin factores de riesgo (C).

ENFERMEDAD CORONARIA (SECCION 9, S75)

No hay diferencias respecto a 2016, salvo la débil re-
comendacion de cribado con poca fuerza de evidencia en
pacientes con algunas alteraciones.

Enfermedad renal diabética

La enfermedad renal diabética (ERD) se desarrolla des-
pués de 10 afos de evolucién de la DM en general a los
5 anos de la DM1, pero puede presentarse ya en el diagnosti-
co la DM2. Se recomienda el calculo del FGe por la Chronic
Kidney Disease Epidemiology Collaboration (CKD-EPI).

Recomendaciones

Cribado
Al menos una vez al aflo, se debe valorar el CAC y la
tasa de FGe en los pacientes con DM1 con una duracién

= 5 afos, en todos los pacientes con DM2 y en todos los
pacientes con HTA (B).

Tratamiento

*  Optimizar la glucemia reduce el riesgo o retrasa la
progresion de la ERD (A). Disponemos de farmacos
con efecto renal directo sin mediar la glucemia (inhi-
bidores del cotransportador de sodio-glucosa tipo 2).

* Se definen los valores para optimizar el control de la
PA (inferior a 140/90 mmHg) para reducir el riesgo
o retrasar la progresion de ERD (A). En pacientes
con albuminuria, se debe considerar un control infe-
rior a 130/80 mmHg.

* Para pacientes con ERD, se aconseja un aporte de
proteinas de 0,8 g/kg/dia. En diilisis se deberian
considerar niveles mayores. Niveles mas bajos no se
recomiendan (B).

* Seaconseja un IECA o un ARA II para el tratamien-
to de pacientes con HTA (salvo embarazadas) con un
CAC moderadamente elevado (30-299 mg/dia) (B),
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y es altamente recomendado para aquellos con
CAC = 300 mg/dia o FGe inferior a 60 ml/
min/1,73 m? (A).

Un IECA o un ARA II no se aconsejan para preven-
ci6n primaria de ERD en pacientes con PA normal,
CAC inferior a 30 mg/dia y FGe normal (B).

En los pacientes con un FGe inferior 60 ml/min/1,73 m?,
debemos comprobar la correcta dosificacién de los
farmacos, minimizar los nefrotdxicos (antiinflamato-
rios no esteroideos) y considerar las complicaciones
potenciales de la ERC.

Se debe tener en cuenta a los pacientes con una tasa de
filtraciéon glomerular inferior a 30 ml/min/1,73 m?
para la evaluacién del tratamiento sustitutivo (A).

Retinopatia diabética

Cribado

Si no hay evidencia de retinopatia diabética (RD)
en uno o mas examenes oculares y se constata buen
control glucémico, se deben considerar exdmenes
cada dos afios (coste-efectividad) (B). Segtn estudios
de cohortes prospectivos en pacientes con DM2 bien
controlados que tras un examen normal no presenta-
ban ningtn riesgo de desarrollo de RD significativa,
los intervalos podran ser de tres anos.

El embarazo se asocia con una progresion rapida de
la RD.

Tratamiento

La panfotocoagulacién con laser se indica para redu-
cir el riesgo de pérdida de la vision grave en pacientes
con RD proliferativa de riesgo alto y algunos casos de
RD no proliferativa grave (A).

El tratamiento del edema macular diabético ha cam-
biado de forma importante tras la llegada de farmacos
antiangiogénicos. Inyecciones intravitreas de antifac-
tor de crecimiento vascular endotelial estan indicadas
en el edema macular diabético que puede poner en
peligro la visién (A).

Neuropatia diabética

El control normoglucémico demora el desarrollo de
la neuropatia diabética (ND) y la neuropatia auto-
noémica cardiaca en la DM1. En la DM2 el beneficio
no es tan evidente. Algunos estudios han demostrado
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una modesta ralentizacién de la progresion sin recu-
peracién de la pérdida neuronal.

La Food and Drug Administration (FDA) ha apro-
bado la pregabalina y la duloxetina (menor eviden-
cia con el tapentadol) para el tratamiento del dolor
asociado con ND, pero ninguno ofrece alivio com-
pleto, incluso cuando se utilizan en combinacidn.
Los antidepresivos triciclicos, la gabapentina, la ven-
lafaxina, la carbamazepina, el tramadol y la capsaici-
na topica, aunque no aprobados para el tratamiento,
pueden ser eficaces. Debemos reducir el dolor y
mejorar la calidad de vida de nuestros pacientes.

Cuidado de los pies

Las tlceras de los pies y las amputaciones, que son
consecuencia de la ND o de la enfermedad arterial
periférica, resultan frecuentes y representan una de
las mayores causas de morbilidad y mortalidad en el
paciente con DM.

La revision de los pies debe ser anual, para poder
identificar el riesgo de Glceras y de amputaciones (B).

ADULTOS MAYORES (SECCION 11, $99)

Se debe considerar la valoracion geriatrica (médica,
funcional, mental y social) para la gestion de la DM
y proporcionar un marco para determinar objetivos y
enfoques terapéuticos. Hay una gran heterogeneidad
clinica y funcional de estos pacientes y debemos in-
dividualizarlos (afios de diagndstico, presencia de
complicaciones, fragilidad, comorbilidades, esperan-
za de vida, etc.) (E).

Deteccidn de sindromes geriatricos en pacientes que
sufren limitaciones en sus actividades basicas e instru-
mentales de la vida diaria. Pueden afectar al autocon-
trol de la DM y la calidad de vida (C).

Los adultos mayores (= 65 anos) con DM deben con-
siderarse una poblacion de alta prioridad para las prue-
bas de deteccién y el tratamiento de la depresion (B).
En pacientes con DM mayores de 65 afos, debemos
hacer un cribado anual para la deteccién temprana de
deterioro cognitivo leve o demencia (B).

Los adultos mayores con DM presentan un riesgo
mias elevado de hipoglucemias. Debemos evitarlas
para reducir el riesgo de deterioro cognitivo y la re-
duccién de su funcionalidad. Debemos ajustar objeti-
vos glucémicos e intervenciones farmacoldgicas (B).
Existe una bidireccionalidad entre déficit cognitivo/
demencia e hipoglucemia.
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e En los adultos mayores con DM en cuidados palia-
tivos, el control glucémico, lipidico y tensional no
debe ser estricto, y puede ser apropiada la retirada
farmacologica (E).

* Los pacientes con DM que viven en centros geriatri-
cos precisan una valoracién cuidadosa para establecer
objetivos glucémicos y tomar decisiones apropiadas
en la eleccién de agentes hipoglucemiantes en fun-
cién de su estado clinico y funcional (E). El coste
puede ser una consideracion importante, especial-
mente en los pacientes polimedicados.

* Los objetivos primordiales en la gestiéon de la DM al
final de la vida son favorecer un confort general, la
prevencidn de los sintomas angustiantes y la preser-
vacion de la calidad de vida (E).

NINOS Y ADOLESCENTES (SECCION 12, $105)

Tres cuartas partes de los pacientes con DM1 comienzan
antes de los 18 anos, y la incidencia de DM2 en estas edades
estd creciendo a un ritmo exponencial, en torno a un 2,3 %
cada ano, lo cual hard que en 20 anos se cuadruplique la
prevalencia de la DM2 en nifios y adolescentes.

El objetivo de control recomendado en estas edades con-
siste en alcanzar una HbA, inferior al 7,5 % (E), aunque este
objetivo debe ser individualizado en funcién del riesgo de
hipoglucemia, de tal manera que el objetivo de control pue-
de ser mas estricto si se consigue sin excesivas hipoglucemias.

Debido a la elevada frecuencia de otras enfermedades au-
toinmunes en los nifios y adolescentes con DM1, se aconseja el
cribado de hipotiroidismo y enfermedad celiaca en el momento
del diagnostico de la enfermedad y durante el seguimiento (E).

En los nifnos y adolescentes se recomienda monitorizar
la PA en cada visita (B) y determinar anualmente los niveles
de colesterol ligado a lipoproteinas de baja densidad a partir de
los 10 anos de edad (E).

La DM2 en ninos y adolescentes progresa y produce
complicaciones de una manera mucho mas acelerada que
en adultos. Se suele asociar a obesidad, historia familiar de
DM, sexo femenino y nivel socioeconémico bajo. El trata-
miento de eleccion son los cambios en el estilo de vida y la
metformina, ya que es el Ginico antidiabético oral aprobado
en ninos. En aquellos casos en que no se consiga un control
aceptable (HbA, = 8 %) serd necesario afiadir insulina.

A partir del inicio de la pubertad se debe informar a to-
das las adolescentes sobre medidas anticonceptivas para evi-

tar embarazos no planificados, que podrian ocurrir durante
un periodo de mal control glucémico, con el consiguiente
riesgo de malformaciones fetales (A).

A causa del fuerte impacto de la DM sobre la calidad de
vida en nifnos y adolescentes, es frecuente el desarrollo de pro-
blemas psicologicos, como son el miedo a las hipoglucemias,
ansiedad, depresion y trastornos de la conducta alimentaria,
por lo que se aconseja la basqueda activa de estos trastornos por
parte de los profesionales sanitarios que los atienden.

MANEJO DE LA DIABETES MELLITUS EN
EL EMBARAZO (SECCION 13, S114, VEASE
TAMBIEN LA SECCION 2)

A las mujeres en edad fértil con DM se les debe recomen-
dar la planificacién de los embarazos, de tal manera que deben
ser concienciadas en la importancia de conseguir un estricto
control de la DM (HbA _inferior al 6,5 %) en el momento de
la concepcidn, ya que con ello se reduce el riesgo de malfor-
maciones congénitas (B).

El objetivo de control de la DM durante el embarazo
debe ser 6ptimo (HbA, entre el 6 y el 6,5 %; glucemia en
ayunas < 95 mg/dl y glucemia posprandial = 140 mg/dl al
cabo de una hora y = 120 mg/dl a las 2 horas), siempre y
cuando se consiga sin hipoglucemias; en caso contrario debe
relajarse este objetivo (HbA | inferior al 7 %) (B).

El tratamiento de eleccién de la DM durante el embarazo
consiste en cambios en el estilo de vida y la insulina. La insu-
lina solo sera necesaria en pacientes que ya la recibian previa-
mente al embarazo o en aquellas que no consiguen un control
adecuado mediante los cambios en el estilo de vida (A). Las
mujeres que presentan DMG o DM2 también pueden recibir
metformina durante el embarazo, aunque se debe tener en
cuenta la falta de datos sobre su seguridad a largo plazo (A).

Aquellas mujeres que hayan padecido DMG se deben so-
meter a una SOG con 75 g de glucosa entre las semanas 4 a
12 del posparto con el fin de comprobar si persiste la DM. En
aquellos casos en que la SOG sea normal, se debe practicar un
cribado de la DM cada 1-3 anos, debido al elevado riesgo de
desarrollar DM2 (B).También se les debe recomendar una in-
tervencion intensiva sobre el estilo de vida, y si fuese preciso se
deberia aconsejar metformina, ya que con estas intervenciones
se reduce un 35-40 % el riesgo de desarrollar DM (A).

En mujeres con HTA y DM, el objetivo de la PA sis-
tolica durante el embarazo es de 120-160 mmHg y de 80-
105 mmHg el de PA diastdlica (E).
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Durante el embarazo estd contraindicado el uso de
IECA, ARA 1I y estatinas, por lo que estos firmacos se de-
berfan sustituir en mujeres con DM que desean quedarse
embarazadas (B).

El embarazo incrementa el riesgo de desarrollo o progre-
siéon de RD, por lo que se aconseja la exploracion del fondo
de ojo al inicio y en cada trimestre del embarazo (B).

TRANSICION A ATENCION PRIMARIA DEL
PACIENTE TRAS LA HOSPITALIZACION
(SECCION 14, S 120)

Deberia instaurarse un protocolo para la transicién a
Atencién Primaria del paciente con DM tras la hospitaliza-
cion (B). Se debe informar al personal sanitario de Atencién
Primaria sobre si se ha modificado el tratamiento o si el gra-
do de control del paciente no es el adecuado, con el fin de
evitar episodios de hiper o hipoglucemia. También se debe
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informar acerca de la presentacién o descompensacion de
complicaciones o comorbilidades durante el ingreso.

Es importante que en el momento del alta se les suministren
a los pacientes con DM los medicamentos y materiales necesa-
rios (tiras, agujas, etc.) en la cantidad suficiente para que puedan
mantener la continuidad del tratamiento hasta que puedan ser
atendidos por los profesionales de Atencién Primaria.

* Se advierte de que podrian existir errores de traduc-
cién o del sentido original del articulo, que hace que no
sustituya a este. Recomendamos su lectura atenta. El articulo
es accesible libremente desde el enlace que adjuntamos:

American Diabetes Association. Standards of Medical
Care in Diabetes—2017. Diabetes Care 2017;40(Suppl 1).
Disponible en: URL: http://professional.diabetes.org/sites/
professional.diabetes.org/files/media/dc_40_s1_final.pdf.
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EMPAGLIFLOZIN, CARDIOVASCULAR
OUTCOMES, AND MORTALITY IN TYPE 2
DIABETES (EMPAREG OUTCOME?®)

Objetivo

Determinar los efectos de la empagliflozina, anadida a la
terapia convencional, en la morbimortalidad cardiovascular
en los pacientes con diabetes mellitus tipo 2 (DM2) y alto
riesgo cardiovascular.

Disefio

* Ensayo clinico aleatorizado, doble ciego y controlado
con placebo.
*  Multicéntrico en 590 centros de 42 paises (de Asia,

Estados Unidos, Europa y Africa).

¢ Reclutamiento: septiembre de 2010 hasta abril de
2013.
*  Criterios de inclusion:

— Adultos con DM2.

— Indice de masa corporal = 45 kg/m>

— Hemoglobina glucosilada del 7-10 %.

— Enfermedad cardiovascular establecida entendi-
da como infarto de miocardio (IM) previo, en-
fermedad coronaria, accidente cerebrovascular
(ACV), angina inestable o enfermedad arterial
periférica.

* Los pacientes con filtrado glomerular < 30 ml/
min/1,73 m? (mediante la férmula Modification of

Diet in Renal Disease [MDRD)]) eran excluidos.

Objetivo primario compuesto: tiempo hasta IM no fatal,
ACV no fatal o muerte cardiovascular.

Objetivo secundario: los tres objetivos anteriores u hos-
pitalizacién por angina inestable.

Intervencion

N = 7020 pacientes aleatorizados y tratados con:
e Placebo (N = 2333).

* 10 mg de empagliflozina (N = 2345).

* 25 mg de empaglifiozina (N = 2342).

Duracién: 3,1 anos. 691 pacientes experimentaron un
evento primario.

La edad media de los pacientes analizados fue de 63 anos.
Mayoritariamente (> 70 % de los casos), hombres. Mis del 56 %
de los pacientes presentaba mas de 10 afios de evolucién de la
DM2. La hemoglobina glucosilada media al inicio del estudio
fue del 8,0 % en los tres grupos de tratamiento. Aproximadamen-
te el 48 % de los pacientes utilizaba insulina. El indice de masa
corporal medio fue superior a 30,5 kg/m?* El 26 % de los pa-
cientes presentaba un filtrado glomerular < 60 ml/min/1,73 m*.

El 46 % de los pacientes mostraba una historia de IM v,
en torno al 10 %, insuficiencia cardiaca.

Los pacientes recibian tratamiento para el control de otros
factores de riesgo cardiovascular: mas del 77 % con estatinas,
mas del 80 % con inhibidores del sistema renina-angiotensi-
na-aldosterona (inhibidores de la enzima convertidora de an-
glotensina o antagonistas de los receptores de angiotensina II)
y mas del 82,6 % con acido acetilsalicilico.

RESULTADOS

La empagliflozina (ambas dosis analizadas), en comparacién
con placebo, redujo un 14 % el riesgo de IM no fatal, ACV no
fatal o muerte cardiovascular: el 10,5 % frente al 12,1 %; hazard
ratio (HR) de 0,86 (intervalo de confianza [IC] del 95 %: 0,74~
0,99; p < 0,001 para no inferioridad y p = 0,04 para superiori-
dad); ademas, disminuy® la hospitalizacién por insuficiencia car-
diaca un 35 % (el 2,7 % frente al 4,1 %; HR: 0,65 [IC del 95 %:
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0,50-0,85]; p = 0,002) y por muerte cardiovascular un 38 %
(el 3,7 % frente al 5,9 %; HR: 0,62 [IC del 95 %: 0,49-0,77]; p
< 0,001), y mejord la supervivencia mediante la reducciéon de
la mortalidad por cualquier causa un 32 % (el 5,7 % frente al

8,3 %; HR: 0,62 [IC del 95 %:0,57-0,82]; p < 0,001) (figura 1).

Se produjeron mis casos de infecciones genitales en el
grupo de la empagliflozina que en el de placebo.

Conclusiones

Segtin los datos analizados en este estudio, en poblacién de
alto riesgo cardiovascular con eventos cardiacos previos e hi-
perglucemia modesta, anadir empagliflozina al tratamiento de
base (antihiperglucemiantes, hipolipemiantes, antihipertensi-
vos y antiagregantes) produce una mejoria de la supervivencia.

Comentario final

El estudio EMPA-REG OUTCOME® con empagliflo-
zina es el primer ensayo clinico de un firmaco antihiper-
glucemiante que ha demostrado superioridad cardiovascu-
lar en las personas con DM2. El mecanismo fisiopatologico
concreto por el que se obtiene este beneficio de forma tan
precoz (antes de los tres meses) no se conoce por completo
y es objeto de diferentes hipdtesis multifactoriales: cambios
hemodinamicos por la diuresis osmotica, descenso de la
presion arterial, oxidacion de cuerpos cetoénicos en el mio-
cardico, etc., que merecen seguir siendo analizados. Dado
que el 40-60 % de los pacientes con DM2 muere de causa
cardiovascular, los resultados de este estudio han trascendido
y algunas guias de practica clinica recientes ya se han posi-
cionado a favor de priorizar su uso en los pacientes con
DM2 de alto riesgo cardiovascular.

Figura 1. Incidencia acumulada en resultados cardiovasculares y mortalidad por cualquier causa (adaptada de Zinman et al.)
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