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INTRODUCCION

Debido a que la diabetes mellitus (DM) tipo 2 es una
enfermedad cronica y progresiva, sera preciso modificar el
tratamiento de los pacientes a lo largo de su evolucién de
una manera escalonada. Si los objetivos glucémicos indi-
vidualizados no se alcanzan, se debe intensificar la inter-
vencién. En este sentido, todas las guias clinicas reservan
el uso de insulina en aquellos pacientes en los que no se
consigue el buen control con el resto de las medidas tera-
péuticas o en aquellos casos en los que, por la existencia de
circunstancia clinicas de gravedad o intolerancia, lo hacen
necesario.

En cuanto a las evidencias de los beneficios a largo plazo
del tratamiento con insulina en pacientes con DM tipo 2,
estas se han obtenido a partir de una serie de estudios entre
los que queremos destacar el United Kingdom Prospective
Diabetes Study’ y su prolongacioén durante otros 10 anos?,
en los que se ha visto que en el grupo de tratamiento in-
tensivo con insulina se producia una reduccién de las com-
plicaciones microvasculares en un 25 % ya en los primeros
10 anos, mientras que la reduccién de la mortalidad y de las
complicaciones macrovasculares no fue significativa hasta
pasados 20 afos del inicio del estudio. Recientemente, se
ha publicado el estudio ORIGIN, en el que se ha podido
ver que en el grupo de tratamiento intensivo de pacien-
tes con DM tipo 2 de reciente diagndstico con una dosis
de insulina glargina durante seis afios no habia diferencias
significativas en reduccién de complicaciones, mortalidad
o desarrollo de cancer con respecto al tratamiento conven-
cional®, lo cual refrenda la seguridad del uso de insulina a
largo plazo.

INDICACIONES DEL TRATAMIENTO
CON INSULINA

« DM tipo 1.
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¢ DM gestacional.
* DM tipo 2:

— Fracaso del tratamiento con otros antidiabéticos a
pesar de combinacién en dosis plenas.

— Descompensaciones hiperglucémicas agudas.

— Enfermedades intercurrentes: sepsis, infarto agudo
de miocardio, cirugia mayor, traumatismo grave,
intolerancia oral o insuficiencia cardiaca, hepatica
o renal aguda.

— Embarazo.

— Cetonuria intensa o pérdida de peso no explica-
ble por dieta hipocaldrica.

CONDICIONES PREVIAS A LA
INSULINIZACION (EDUCACION
TERAPEUTICA)

Antes de instaurar el tratamiento con insulina es preciso
que el paciente o su cuidador aprendan una serie de conte-
nidos sin los cuales no serd posible un tratamiento adecua-
do; por ello, la educacién terapéutica en DM y la colabora-
cién entre médico, enfermera y paciente son cruciales para
conseguir los objetivos propuestos con el tratamiento con
insulina. Los contenidos educativos deben centrarse sobre
todo en:

e Técnica y utilidad de los autocontroles de glu-
cemia capilar. Para realizar el ajuste de la dosis de
insulina es preciso conocer los valores de glucemia
a lo largo del dia, por lo que es recomendable que
los pacientes aprendan la técnica para determinar la
glucemia mediante el uso de glucometros. Ademas,
debemos ensefar al paciente en qué horario ha de
realizar las determinaciones, lo cual dependera, so-
bre todo, de la pauta de insulina que reciba. También
podremos ensenarle a llevar a cabo los ajustes en el
tratamiento dependiendo del resultado obtenido.

* Técnica de manejo de la insulina. Antes de
que el paciente inicie la administraciéon de insulina
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es imprescindible que aprenda a manejar el dispo-
sitivo (colocar la aguja, purgarla y seleccionar las
unidades de insulina) y que conozca como se debe
efectuar la puncidn, en qué zonas del cuerpo y la
necesidad de ir rotando el lugar en que se realizara
cada puncion.

* Dieta por raciones. La cantidad de insulina que
se administrard dependera, al menos en parte, de la
cantidad de raciones de hidratos de carbono que
ingiera el paciente a lo largo del dia. Esto es de es-
pecial importancia en aquellos casos en que se uti-
liza insulina rapida en la terapia, ya que la dosis ne-
cesaria dependerd de la cantidad de hidratos de
carbono de la ingesta en que se administra. Por tan-
to, los pacientes deben saber qué alimentos contie-
nen hidratos de carbono en su composicién y
como cuantificarlos.

* Reconocer y tratar las hipoglucemias. Debido a
que la insulina es una terapia que en algiin momento
puede producir hipoglucemias, los pacientes y sus
convivientes deben aprender a prevenirlas, recono-
cerlas y tratarlas.

PAUTAS DE INSULINIZACION

En la actualidad se recomiendan varias pautas de admi-
nistracion de la terapia insulinica, por lo que se utilizard
aquella que sea la mas adecuada dependiendo de las carac-
teristicas de cada paciente. Emplearemos como referencia
las recomendaciones del consenso de la American Diabetes
Association (ADA) y la European Association for the Study
of Diabetes (EASD) acerca del manejo de la hiperglucemia
en pacientes con DM tipo 2 (figura 1)*. Es conveniente re-
cordar que el valor de la glucemia antes de las comidas debe
estar entre 80 y 130 mg/dl y por debajo de 180 mg/dl dos
horas después de las comidas.

Administracion de una dosis de insulina basal

Es la pauta inicial de eleccién en pacientes con DM
tipo 2 cuando ya no se consigue controlar con otros anti-
diabéticos. En esta pauta se anade al tratamiento con met-
formina una dosis de insulina intermedia (neutral protamine
Hagedorn [NPH]) antes de acostarse o una dosis de insulina
prolongada (glargina, detemir o degludec) a cualquier hora.
Se puede comenzar con una dosis de insulina de 10 UI o
también 0,1-0,2 Ul/kg/dia.

A continuacién, habra que ajustar progresivamente la
dosis de insulina hasta lograr un buen control. El parimetro

que nos va a dirigir en este proceso es el valor de la glucemia
capilar en ayunas, que serd medido por el paciente mediante
la realizacidn de autocontroles.

Las modificaciones en el tratamiento insulinico se reco-
mienda hacerlas lenta y progresivamente, por lo que el pa-
ciente aumentara la dosis inicial de insulina en 2 UI cada tres
dias hasta conseguir que la glucemia en ayunas sea menor
de 130 mg/dL Si los valores de partida estin muy alterados
(glucemia en ayunas > 180 mg/dl), se incrementara la dosis
en 4 Ul cada tres dias.

Al cabo de 2-3 meses de haber ajustado la dosis de insu-
lina, se determinara la hemoglobina glucosilada (HbA, ). Si
su valor estd dentro del objetivo individualizado de HbA
para ese paciente, se mantendra el tratamiento; si su valor es
mayor del objetivo, se efectuara un perfil glucémico con seis
mediciones (antes y 2 horas después del desayuno, comida y
cena), en dos dias diferentes (un dia de semana y otro de fin
de semana) con el fin de buscar, sobre todo, la existencia de
episodios de hiperglucemia posprandial, lo cual requeriria la
administraciéon de mdaltiples dosis de insulina para su buen
control.

En cuanto al tratamiento antidiabético que recibia el pa-
ciente antes de iniciar el tratamiento con insulina, se reco-
mienda continuar siempre que sea posible con la metformi-
na,y se puede retirar el resto de tratamientos.

Adjuntamos una tabla con los diferentes tipos de insu-

lina comercializados en Espafia y sus principales caracteris-
ticas (tabla 1).

Administracion de maultiples dosis de insulina

En aquellos pacientes en los que no se consiga un ade-
cuado control con la administracién de una dosis de insulina
basal, serd preciso emplear multiples dosis de insulina (para
lo que existen diversas pautas); sin embargo, hay algunos pa-
cientes en los que, debido a sus caracteristicas, no se reco-
mienda la intensificacién del tratamiento insulinico (tabla 2).
A continuacidn revisaremos brevemente las diferentes pautas
de intensificacion del tratamiento con insulina.

Terapia basal plus

Es la pauta de intensificacién del tratamiento con insuli-
na recomendada de manera preferente por el consenso de la
ADA vy la EASD*. Consiste en la adicién de una dosis de
insulina rapida o ultrarripida en aquella comida del dia en
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Figura 1. Inicio y ajuste de la dosis de insulina en pacientes con diab
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AC: autocontrol; AR GLP-1: agonistas de los receptores del péptido similar al glucagén tipo 1; GA: glucemia en ayunas; HbA, : hemoglobina glucosilada;

I: insulina.

que la glucemia posprandial sea mis elevada, segtin los valo-
res de los autocontroles de glucemia. Esta pauta se utilizara
en pacientes previamente tratados con una dosis de insulina
basal y mal control glucémico a pesar de haber ajustado la
dosis de insulina basal.
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Para saber cual es la glucemia posprandial mas elevada, el
paciente llevara a cabo la determinacion de dos perfiles glu-
cémicos de seis puntos (antes y 2 horas después de desayuno,
comida y cena) en dos dias diferentes (uno de semana y otro
de fin de semana).
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Tabla 1. Insulinas comercializadas en Espana y sus caracteristicas

Insulinas comercializadas (2016)

Insulina Nombre comercial Inicio Pico Duracion
Aspart* NovoRapid FlexPen®
100 UI Humalog 100 KwikPen®
Ultrarrapidas | Lispro* ) - 10-15min  |1-2h 3-5h
Prandiales 200 UI Humalog 200 KwikPen®
Glulisina* Apidra SoloStar®
Riépida Actrapid InnoLet® 30 min 2-4h 6h

Insulatard FlexPen®
Intermedias | NPH ) ) 1-2h 4-8h 12h
Humulina NPH KwikPen®

Levemir FlexPen®

Detemir* - 1-2h Sin pico | 16-20 h
Levemir InnoLet®
Basales
Prol d 100 UI Lantus SoloStar® 1-2h Sin pico |20-24 h
rolongadas Glargina* Abasaglar KwikPen®
300 UI Toujeo SoloStar® 1-2h Sin pico |36 h
Degludec* Tresiba FlexTouch® 30-90 min | Sin pico |42 h
) Mixtard 30 InnoLet® )
Rapida + NPH . ) 30 min Doble 12h
Humulina 30/70 KwikPen®
NovoMix 30 FlexPen®
Aspart* + NPA* NovoMix 50 FlexPen® 10-15 min | Doble 12 h
Mezclas NovoMix 70 FlexPen®
Humalog Mix 25 KwikPen®
Lispro* + NPL* Humalog Mix 50 KwikPen® 10-15 min | Doble 12h

NPA: neutral protamine aspart; NPH: neutral protamine Hagedorn; NPL: neutral protamine lispro.

* Anilogo de insulina.

o . . . A continuacion se esperaran 2-3 meses para realizar una
Tabla 2. Situaciones en las que no es aconsejable intensificar

. S determinacién de HbA, con el fin de valorar el control glu-
el tratamiento con insulina 1c

cémico. Si su valor estd dentro del objetivo, se mantendra

o~ . U . b . .
¢Cuando no intensificar? la pauta actual; en caso contrario, serd preciso afladir una
Cuando la relacién riesgo-beneficio es menos favorable: segunda dosis de insulina ripida o ultrarrapida en aquella co-
» Complicaciones micro y macroangiopaticas avanzadas mida que tenga la glucemia posprandial mis elevada, por lo
* Hipoglucemias graves o inadvertidas por neuropatia que de nuevo sera necesario realizar dos perfiles glucémicos
autonbémica de seis puntos. Se comenzard nuevamente con 4 Ul y se au-
+ Pacientes ancianos con esperanza de vida reducida mentara su dosis en 2 Ul cada tres dias hasta que la glucemia
* Enfermedad coronaria o cerebrovascular avanzadas posprandial correspondiente sea menor de 180 mg/dl. De
+ Paciente poco motivado nuevo se esperaran 2-3 meses para determinar la HbA |y, si
S . su valor persiste por encima del objetivo, se anadird una ter-

» Escasez de recursos o de experiencia por el profesional . i ) o o )
cera dosis de insulina rapida o ultrarripida en aquella comida

que atn no la tenia, procediendo de igual manera que en los
Una vez detectada la glucemia posprandial mas elevada casos anteriores (figura 1).
(que suele coincidir con la comida principal), se le indicara
al paciente que se administre una dosis de insulina rapida o
ultrarrapida en la comida correspondiente. Se comenzard Tratamiento con insulina premezclada
con 4 Ul y se aumentara la dosis en 2 Ul cada tres dias
hasta que la glucemia posprandial de esa comida sea menor En aquellos casos en que no se consiga un control glu-
de 180 mg/dl. cémico adecuado con una dosis de insulina basal, sobre todo
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a expensas de una elevacion de las glucemias posprandiales,
la administracién de insulinas premezcladas puede ser una
opcidn adecuada.

Las insulinas premezcladas suelen utilizarse habitual-
mente en dos dosis, una en el desayuno y otra en la cena.
Para hacer el cambio, inicialmente se dividira la dosis de
insulina basal que recibia el paciente en dos dosis, de
manera que se administrard la mitad de la cantidad de
insulina al desayuno y la otra mitad a la cena en forma de
insulina premezclada. Es mejor comenzar por una mez-
cla con un porcentaje de insulina rapida bajo (el 25 o el
30 %) (tabla 1). La dosis de insulina matutina se ajustarad
en funcién de la glucemia antes de la cena y la dosis de
insulina de la cena por la glucemia antes del desayuno, de
manera que se aumentaran sus dosis en 2 Ul cada tres
dias hasta que los valores de glucemia antes de desayuno
y cena sean menores de 130 mg/dl. Posteriormente, mo-
nitorizaremos las glucemias posprandiales del desayuno y
de la cena. Si sus valores son mayores de 180 mg/dl,
cambiaremos la insulina premezclada por otra con un
mayor porcentaje de insulina ripida (habitualmente al
50 %) y, nuevamente, ajustaremos la dosis de insulina se-
gln los valores de glucemia antes y después del desayuno
y de la cena.

En algunos casos los pacientes presentan glucemias
posprandiales elevadas tras la comida del mediodia, por lo
que podran precisar una tercera dosis de insulina al me-
diodia, que podra ser de insulina premezclada o de insulina

rapida.

La ventaja del uso de las insulinas premezcladas es la ne-
cesidad de un menor nimero de pinchazos, pero tiene como

inconveniente una mayor dificultad para conseguir un ajus-
te glucémico estricto. En pacientes que tienen el habito de
realizar un desayuno y una cena abundantes con una comida
ligera al mediodia, suele ser una buena opcidn; sin embargo,
en aquellos para los que las comidas principales son la del
mediodia y la cena, es preferible el uso de una dosis de insu-
lina basal con suplementos de insulina rapida al mediodia y
a la cena (terapia basal plus). Por lo tanto, el candidato ideal
para la utilizacién de insulinas premezcladas es aquel en el
que no precisamos un ajuste glucémico estricto, queremos
utilizar un menor ntimero de pinchazos y sus comidas prin-
cipales son el desayuno y la cena.

Terapia basal bolo

Es aquella pauta en la que se administra una dosis al dia
de insulina basal y, ademas, una de insulina prandial en cada
comida. Se puede haber llegado a esta pauta de manera pro-
gresiva a través de la adicién de una en una de las dosis de
insulina prandial mediante la utilizacién de la terapia basal
plus, pero también puede instaurarse esta pauta desde el ini-
cio, tal y como ocurre en pacientes con DM tipo 1.

Cuando se decide iniciar el uso de insulina con esta pauta,
se suele comenzar con una dosis total diaria de 0,5 Ul/kg/dia,
de manera que se distribuye un 50 % del total de la dosis en
forma de un analogo de insulina basal (glargina, detemir, de-
gludec o NPH) y el 50 % restante en forma de insulina pran-
dial, por lo que se administrara 1/6 de la dosis total en forma
de insulina rapida en cada comida (figura 2).

Posteriormente, se ajustaran las dosis: la insulina basal, en
funcién de la glucemia en ayunas, y las dosis de insulina rapi-

Figura 2. Dosis inicial de insulina en terapia basal bolo

Dosis diaria total: 0,5 Ul/kg

Y
Dosis total de insulina prandial: 50 %

(lispro, aspart, glulisina o rapida)

\ 4 Y

Dosis total de insulina basal: 50 %
(glargina, detemir, degludec o NPH)

Y

Desayuno: 1/3 Comida: 1/3

Cena: 1/3

A cualquier hora: 50 %

NPH: neutral protamine Hagedorn.
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da, en funcién de la glucemia preprandial y de las raciones de
hidratos de carbono que se ingieran en la comida correspon-
diente. Por lo tanto, esta pauta es de eleccion en aquellos pa-
cientes en los que queremos mantener un control intensivo y
con capacidad de aprendizaje para realizar el ajuste de la dosis.

Para el ajuste de dosis de insulina rapida debemos calcular
el factor de sensibilidad a la insulina del paciente a través de
la férmula 1800/dosis total diaria de insulina o mediante el
uso de una calculadora (accesible en: http://www.sediabetes.
org/calculadoras/calculadoras/tasaEGDR .aspx), que nos in-
dicard en cuantos miligramos por decilitro se reducira la glu-

cemia por cada unidad de insulina ripida que administremos.

Y también deberemos calcular el indice insulina/hidratos de
carbono mediante la formula 500/dosis total diaria de insuli-
na o mediante el uso de una calculadora (accesible en: http://
www.sediabetes.org/calculadoras/calculadoras/insulina.
aspx), que nos indicard los gramos de hidratos de carbono
que es capaz de metabolizar cada unidad de insulina rapida.

Otra alternativa es adiestrar al paciente para que tome una
cantidad constante de hidratos de carbono en cada comida, lo
cual facilitara el uso de la terapia basal bolo, ya que se adminis-

trard siempre la misma dosis de insulina rapida en cada comida.

Por lo tanto, dependiendo de las caracteristicas de cada
paciente, podremos elegir entre una u otra pauta de intensi-
ficacién de la insulinoterapia (tabla 3)°.

RESUMEN

* La terapia insulinica se utilizard en aquellos pacientes
con DM tipo 2 muy sintomaticos al comienzo o en
aquellos en los que no se consigue un control ade-
cuado con la terapia no insulinica.

e Antes de iniciar el tratamiento con insulina, es nece-
sario realizar una intervenciéon educativa en la que los
pacientes sean adiestrados en la realizacién de auto-
controles, técnica de manejo de la insulina, aprendi-
zaje de la dieta por raciones y en el manejo de las
hipoglucemias.

* Se comenzard administrando una dosis de insulina
basal al dia, empezando por 10 Ul/dia y ajustando su
dosis cada tres dias hasta conseguir una glucemia en
ayunas por debajo de 130 mg/dl.

* En aquellos pacientes en que no se consiga un con-
trol con una dosis de insulina basal, serd necesario
intensificar la pauta de insulina mediante la adicion
de insulina rapida o cambiando la insulina basal por
insulina premezclada.

» Las principales pautas de intensificacion del trata-
miento con insulina son la basal plus, la basal bolo
y el uso de insulina premezclada. Dependiendo de
las caracteristicas de cada paciente, serd preferible
administrar una u otra, aunque en las recomenda-
ciones de la ADA/EASD se prioriza el uso de la
pauta basal plus.

Tabla 3. Factores condicionantes a la hora de elegir la pauta de insulinizacién intensiva®

Eleccion de la pauta de insulina. Factores condicionantes

Basal bolo Premezclada Basal plus
Preferencia por un menor numero de inyecciones + +
Patrén variable de comidas + +
Rutina diaria variable +
Capacidad limitada (deterioro cognitivo, destreza) +
Mejora del control posprandial + +
No deseo de automonitorizacion intensiva
Soporte familiar y médico escaso + +
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