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INTRODUCCION

La diabetes mellitus tipo 2 (DM2) es un proceso crénico
y progresivo, constituido por un grupo de enfermedades que
se caracterizan por presentar incremento de la concentracién
de glucosa plasmatica como resultado tanto de alteraciones en
la funcién de las célula beta y alfa de los islotes pancreaticos
como por diferentes grados de insulinorresistencia (IR), que
habitualmente comportaran una respuesta compensadora de
hiperinsulinemia (HI) en relacién directa al grado de IR'.

En la prictica clinica diaria, es imprescindible fenotipar al
paciente para elegir el tratamiento mis adecuado en relacién
con la alteracion fisiopatologica subyacente. Asi, si predomina un
defecto de secrecion de insulina, principal hormona anabdlica,
el paciente se hallara habitualmente en normopeso o presentara
una reduccién ponderal progresiva. En estos casos, el empleo de
insulinosecretores o insulina sera lo mas indicado, con el fin de
normalizar las cifras de glucemia. Sin embargo, aproximadamen-
te el 80-90 % de los pacientes con DM2 tienen sobrepeso o son
obesos. En estos casos, el mecanismo fisiopatolégico subyacente
predominante serd la IR, que serd tanto mas importante si el
paciente presenta un incremento ponderal progresivo en el con-
texto de un estilo de vida inadecuado. En estos casos, la HI com-
pensadora facilitaria a su vez el incremento de peso, cerrando el
circulo. En estas ocasiones, mejor emplear insulinosensibiliza-
dores, fundamentalmente metformina y pioglitazona, asi como
farmacos que faciliten la reduccién de peso y con ello la IR,
como el péptido similar al glucagdn tipo 1 o los glucoréticos?.

El fracaso en la reduccién ponderal y sobre todo su au-
mento progresivo son dos de los principales obstaculos para al-
canzar y mantener un control glucémico aceptable, contribu-
yendo a que una proporcion importante de los pacientes con
DM2 no alcancen los objetivos de control propuestos. Ademis,
la HI del paciente con IR facilitari la aparicién y progresion
de las diferentes comorbilidades asociadas a ella, como hiper-
tension arterial, dislipemia aterogénica, microalbuminuria, fac-
tores proinflamatorios y protrombéticos®®, que, conjuntamen-
te con la hiperglucemia cronica, contribuyen al desarrollo y
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progresion de las complicaciones micro y macrovasculares de
la DM2. Ello justifica que el control de la hiperglucemia debe
realizarse dentro de un enfoque integral, con el fin de reducir
el riesgo cardiovascular. En este contexto, es importante asegu-
rar que los medicamentos hipoglucemiantes prescritos, ademas
de eficaces y seguros, no promuevan aumento de peso y que,
idealmente, puedan incluso facilitar una cierta reduccién pon-
deral. Del mismo modo, en el terreno no farmacoldgico es
fundamental aconsejar un estilo de vida adecuado, mediante
dieta mediterranea con baja carga glucémica o dieta hipoglu-
cidica, asi como ejercicio fisico de forma regular, preferente-
mente aerdbico, un minimo de 150 minutos a la semana’.

A pesar de todo lo expuesto, en la prictica clinica diaria no
es infrecuente vy, de hecho, la mayoria de guias terapéuticas asi
lo aconsejan: se sigue insulinizando al paciente IR, obeso y con
DM2 si no se consiguen los objetivos de control tras la asociacion
de diferentes farmacos orales, con la intencién de mejorar el con-
trol glucémico para evitar de ese modo la aparicién o progresion
de posibles lesiones microangiopaticas. Sin embargo, con dicha
eleccion terapéutica, se incrementa su HI y, con ello, la posibilidad
de desarrollar lesiones macroangiopaticas y riesgo cardiovascular.

La insulinizacién en estos pacientes suele ser frecuente
en el «incumplidor con el estilo de vida propuesto o bien
si coincide con ingresos hospitalarios por otro motivo, como
son tratamientos concomitantes (glucocorticoides, etc.), visitas
en urgencias, intervenciones quirargicas, situacion de estrés de
cualquier causa, etc. Lo cierto es que es relativamente frecuente
encontrar este tipo de pacientes en régimen insulinico desde
hace meses o incluso afios sin que el facultativo que lo controla
se plantee realmente la necesidad de este tipo de terapia. Este
seria otro ejemplo de inercia terapéutica.

POR QU]:: PLANTEAR LA RETIRADA DE
INSULINA EN EL PACIENTE OBESO, IR, CON DM2

Existen numerosos estudios que relacionan HI con riesgo
cardiovascular y cancer*®'!. Es cierto que existe cierta con-
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troversia sobre si el riesgo lo induce de forma independiente
la HI o si lo hace facilitando el desarrollo de las diferentes
comorbilidades asociadas a ella, como la obesidad, la hiper-
tension arterial, la dislipemia aterogénica (patrén B), la infla-
macion arterial o los fendmenos protrombéticos, entre otros.

Los datos del estudio Origin'?, diseflado para demostrar lo
contrario, no resuelven totalmente nuestras dudas. Los inves-
tigadores concluyen que el tratamiento con insulina glargina
para obtener la normoglucemia en pacientes con DM2 no
empeora el riesgo cardiovascular ni la incidencia de cancer,
pero tampoco los reduce en relacién al grupo control. No
obstante, este estudio presenta sesgos importantes. En el gru-
po tratado con glargina, el 50 % de pacientes recibian también
metformina, farmaco relacionado con beneficios importan-
tes, tanto en la prevenciéon como en el tratamiento del riesgo
cardiovascular y diferentes tipos de cancer, lo que dificulta la
interpretacion de los resultados. Ademas, las dosis de insulina
que se emplearon en este estudio fueron notablemente ba-
jas (0,2-0,3 Ul/kg), en comparacién con las que requieren
habitualmente en clinica real los pacientes con DM2 e IR
(1,5-2,0 Ul/kg). Incluso empleando dosis tan bajas, lo que
se observo fue un aumento de peso significativo en el grupo
tratado con insulina y mayor frecuencia de hipoglucemias.

Otros motivos que justifican la posible retirada de insuli-
na quedan patentes en la tabla 1.

Tabla 1. Motivos para la posible retirada de insulina

» Evitar o reducir hipoglucemias
* Facilitar un tratamiento mas sencillo
*  Motivos psicologicos / calidad de vida
* Evitar o reducir el riesgo de algunos tipos de cancer?
* Ahorro
— Educacién diabetologica
— Material de inyeccién
— Material de autocontrol

CUANDO PLANTEAR LA RETIRADA DE
INSULINA EN EL PACIENTE OBESO, IR, CON DM2

* Paciente, en su momento incumplidor en estilo de
vida, insulinizado con una o mas dosis, que en el mo-
mento de su insulinizacién no habia presentado cri-
terios clinicos de insulinopenia, fundamentalmente
reduccién ponderal, o metabdlicos (C-péptido bajo).

* Paciente insulinizado coincidiendo con ingreso hos-
pitalario por otros motivos, tratamientos concomi-
tantes (glucocorticoides, etc.), visitas en urgencias,
intervenciones quirdrgicas, situaciones de estrés de
cualquier causa, etc.

Ante la duda razonable, la determinacién de C-péptido
por la mafiana, tras reducir a la mitad la dosis de insulina
nocturna, puede ayudar'.

COMO PLANTEAR LA RETIRADA
DE INSULINA EN EL PACIENTE OBESO,
IR, CON DM2

Los datos bibliograficos que hacen referencia a este tema
son sorprendentemente escasos, por no decir inexistentes, en
los Gltimos 10 anos, teniendo en cuenta la relativa frecuen-
cia con que se puede encontrar este dilema el médico en
la prictica clinica diaria. Las referencias que hemos podido
encontrar se remontan a hace més de 20 afios'*'®. En algunos
estudios sobre cirugia bariatrica y DM2, se hace una vaga re-
ferencia al hecho de que en algunos casos se suprime el tra-
tamiento con insulina tras la cirugia, pero en ningan caso se
especifica un protocolo de como hacerlo. Asimismo, tampo-
co se encuentran datos en este sentido en posicionamientos,
consensos o recomendaciones de las diferentes sociedades
cientificas de diabetes. Por este motivo, es dificil optar por
criterios de medicina basada en la evidencia y nos atrevemos
a proponer un protocolo elaborado con base en la 16gica y
la experiencia asistencial, a menudo poco tenidas en cuenta,
para poder aportar algo de luz en este tema. Algunos estudios
mas recientes apoyan nuestro planteamiento'®? (figura 1).

Figura 1. Protocolo de retirada de una pauta de insulina

1. Pactar con el paciente, como imprescindible, dieta
hipoglucidica y ejercicio desde un mes antes de iniciar
la retirada de insulina, para valorar actitud y adherencia

2. Metformina a dosis progresivas, hasta alcanzar la dosis
maxima tolerada

v

3. Retirar su pauta de insulina actual y pautar insulina basal
0,5 Ul/kg al acostarse
4.Si el requerimiento es < 0,2 Ul/kg, podemos suspender
la insulina y mantener la metformina

v

5. Control de glucemia capilar matinal y diario:
a. Si 3 controles seguidos > 150: + 2 Ul
b. Si 3 controles seguidos < 120: -2 Ul

v

6. Control nutricional-educador cada 15 dias y autocontrol
basal diario durante el primer mes

v

7. Indice de masa corporal > 35 kg/m? y hemoglobina
glucosilada inadecuada, valorar afadir GLP1/glifocina

v

8. Posteriormente, seguir control habitual |
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CONCLUSIONES

Del mismo modo que se preconiza la insulinizacién pre-
coz y estricta en el paciente con DM2 con criterios clinicos
y metabdlicos de insulinopenia, con el fin de evitar o retrasar
las denominadas lesiones microangiopaticas, relacionadas con
la hiperglucemia, también se debe plantear en algunos casos la
posible retirada de insulina en pacientes con DM2 y criterios
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