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RESUMEN

La diabetes tipo 1 se consideraba en gran medida un trastorno en nifios y adolescentes, pero esta opiniéon ha cambiado
en la Ultima década, por lo que la edad de apariciéon sintomatica ya no es un factor restrictivo, se caracteriza por una com-
pleta destruccion de las células beta del pancreas, motivo por el cual el paciente presenta una deficiencia de insulina. La
metodologia utilizada para el presente trabajo de investigacion, se enmarca dentro de una revision bibliografica de tipo
documental, ya que nos vamos a ocupar de temas planteados a nivel tedrico como es Actualizacion diabetes tipo |. La
técnica para la recoleccion de datos esta constituida por materiales electronicos, estos ultimos como Google Académico,
PubMed, Science direct, entre otros, apoyandose para ello en el uso de descriptores en ciencias de la salud o terminologia
MESH. La informacion aqui obtenida seré revisada para su posterior andlisis. La diabetes sigue siendo una patologia de
cuidado y de grandes riesgos para los que la padecen, es necesaria su continua vigilancia para evitar complicaciones
que puedan comprometer la vida del paciente o la aparicion de nuevas patologias asociadas. En cuanto a la actualiza-
cion terapéutica para el manejo de la enfermedad, se sigue utilizando la insulina como opcién de primera linea, aunque
su administracién ha mejorado con la incorporacion de las bombas de infusion continua subcutanea, que no generan
tanto dafio en la piel como las inyecciones tradicionales, el trasplante de islotes pancreaticos, ha demostrado la baja de
insulinodependientes hasta 5 afios de realizado el procedimiento a un 10% y que ha logrado que las dosis de insulina se
mantengan bajas para un mejor control glucémico, el uso de metformina ha demostrado un mejor control glucémico y una
disminucion de la dosis requerida de insulina en pacientes obesos y adolescentes que presentan resistencia a la insulina.

Palabras clave: Insulina, Diabetes, Metformina, Infusion, Trasplante.
ABSTRACT

Type 1 diabetes was largely considered a disorder in children and adolescents, but this opinion has changed in the last
decade, so that the age of symptom onset is no longer a limiting factor, it is characterized by complete destruction of
cells beta from the pancreas, which is why the patient has an insulin deficiency. The methodology used for this research
work is part of a bibliographic review of a documentary type, since we are going to deal with issues raised at a theoretical
level, such as Type | Diabetes Update. The technique for data collection consists of electronic materials, the latter such
as Google Scholar, PubMed, Science direct, among others, relying on the use of descriptors in health sciences or MESH
terminology. The information obtained here will be reviewed for further analysis. Diabetes continues to be a pathology of
care and of great risks for those who suffer from it, its continuous vigilance is necessary to avoid complications that could
compromise the life of the patient or the appearance of new associated pathologies. Regarding the therapeutic update for
the management of the disease, insulin continues to be used as a first-line option, although its administration has improved
with the incorporation of continuous subcutaneous infusion pumps, which do not cause as much damage to the skin as
conventional pumps. traditional injections, pancreatic islet transplantation, has shown a 10% reduction in insulin-depen-
dent patients up to 5 years after the procedure, and that insulin doses have been kept low for better glycemic control; the
use of metformin has shown better glycemic control and a decrease in the required dose of insulin in obese patients and
adolescents with insulin resistance.

Keywords: Insulin, Diabetes, Metformin, Infusion, Transplantation.
RESUMO

A diabetes tipo 1 foi largamente considerada uma doenca em criangas e adolescentes, mas esta opinido mudou na ultima
década, de modo que a idade de inicio dos sintomas ja ndo é um factor limitativo, caracteriza-se pela destruicdo completa
das células beta do pancreas, razdo pela qual o paciente tem uma deficiéncia de insulina. A metodologia utilizada para
este trabalho de investigacao faz parte de uma reviséo bibliografica de tipo documental, uma vez que vamos tratar de
questdes levantadas a nivel tedrico, tais como a Actualizagao da Diabetes Tipo |. A técnica de recolha de dados consiste
em materiais electronicos, estes ultimos como o Google Scholar, o PubMed, o Science direct, entre outros, apoiando-se na
utilizagdo de descritores nas ciéncias da saude ou na terminologia do MESH. A informacé&o aqui obtida sera revista para
uma analise mais aprofundada. A diabetes continua a ser uma patologia de cuidados e de grandes riscos para aqueles
que dela sofrem, a sua vigilancia continua € necessaria para evitar complicagdes que possam comprometer a vida do
paciente ou o aparecimento de novas patologias associadas. Relativamente a actualizacéo terapéutica para a gestdo da
doenca, a insulina continua a ser utilizada como opgéo de primeira linha, embora a sua administrac&o tenha melhorado
com a incorporacédo de bombas de infusdo subcutanea continua, que ndo causam tantos danos a pele como as bombas
convencionais. As injec¢des tradicionais, transplante de ilhotas pancreéticas, mostraram uma redugédo de 10% em pa-
cientes insulino-dependentes até 5 anos apds o procedimento, € que as doses de insulina foram mantidas baixas para
melhor controlo glicémico; a utilizacdo de metformina mostrou um melhor controlo glicémico e uma diminuicdo da dose
necessaria de insulina em pacientes obesos e adolescentes com resisténcia a insulina.

Palavras-chave: Insulina, Diabetes, Metformina, Infusdo, Transplante.
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Introduccion

La diabetes mellitus (DM1) se define como
un sindrome hiperglucémico de tipo croni-
co, el cual no tiene cura, pero en la actua-
lidad existen lo recursos necesarios para
mantenerla controlada y retrasar su progre-
so. Se estimd que en el mundo hasta el 2015
existieron aproximadamente 542000 casos
registrados de personas que viven con dia-
betes mellitus tipo 1 y de estos 86000 fue-
ron en ese Ultimo afo, el estudio epidemio-
l6gico de esta patologia aun esta en fases
tempranas, pero ha brindado aportaciones
importantes acerca de la frecuencia y dis-
tribucion de la misma (Astudillo Sanchez,
2020).

En la poblacion general la diabetes tipo 1 se
da principalmente en nifos, adolescentes y
adultos jovenes, de menos de 30 afos, y
con mucha menor frecuencia en individuos
de edad avanzada. Las tasas de prevalen-
cia de la enfermedad se mantienen bajas
en las primeras etapas de la vida, pero se
incrementan de manera paulatina hasta que
se observa un pico superior entre la edad
de 11y 14 afnos, para luego disminuir mar-
cadamente entre los individuos de 18 a 20
anos, llegando como limite de edad hasta
aproximadamente los 25 afos (Abril Piedra
& Altamirano Jaramillo, 2019).

En cuanto a sintomatologia, existen mani-
festaciones comunes entre los individuos
con diabetes, que incluyen: vision borrosa,
incremento de sed, fatiga, incremento de
apetito, hormigueo en extremidades supe-
riores e inferiores, Ulceras sin cicatrizar, en-
tre otros. Sumado a esta sintomatologia, los
efectos de la diabetes podrian tener reper-
cusiones comprometedoras sobre el cora-
zon, los rinones y otros érganos o tejidos.
Por ultimo, existen varios tipos de diabetes,
incluyendo la de tipo I y Il; la gestacional y
la mellitus. De todos estos tipos, la diabetes
1 representa aproximadamente el 10% de
casos en el mundo (Satama Bermeo et al.,
2021).
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Esta se caracteriza por una completa des-
truccion de las células beta del pancreas,
motivo por el cual el paciente presenta una
deficiencia de insulina. Esta hormona es
necesaria para permitirle al cuerpo huma-
no utilizar el azucar (glucosa) en la comida
como energia. Cuando una persona come
algun alimento, las células beta del pan-
creas liberan insulina y esto hace que las
células absorban el azucar. Por otro lado,
cuando la cantidad de azucar es mas alta
gue la necesaria, la insulina ayuda a alma-
cenarla y liberarla en otro momento cuando
el nivel sea bajo. En otras palabras, la insu-
lina es necesaria para regular los niveles de
glucosa en la sangre. En un paciente dia-
bético Tipo 1 no se produce insulina, por lo
cual la persona es incapaz de controlar su
glucosay debe recurrir a inyecciones exter-
nas de insulina (Medina Tobdn, 2020).

Histéricamente, la diabetes tipo 1 se con-
sideraba en gran medida un trastorno en
ninos y adolescentes, pero esta opinion ha
cambiado en la ultima década, por lo que la
edad de aparicion sintomatica ya no es un
factor restrictivo. La polidipsia, la polifagia y
la poliuria (el trio clasico de sintomas aso-
ciados con el inicio de la enfermedad), jun-
to con la hiperglucemia manifiesta, siguen
siendo signos de diagnoéstico en nifos vy
adolescentes y, en menor medida, en adul-
tos. La necesidad inmediata de un reempla-
z0 de insulina ex6gena también es un sello
distintivo de la diabetes tipo 1, para la cual
se necesita un tratamiento de por vida. Las
preguntas clave permanecen con respecto
a la epidemiologia de la diabetes tipo 1, la
efectividad de las terapias actuales, la com-
prension de como se desarrolla el trastorno
y la prevenciéon o curacion de la enferme-
dad (Mark A et al., 2014).

Antes del descubrimiento de la insulina, el
diagnodstico de diabetes era fatal en unas
pocas semanas 0 meses debido a la defi-
ciencia de insulina. Con el descubrimiento
de la insulina, las personas con diabetes
tipo 1 pudieron vivir vidas productivas du-
rante muchas décadas. Sin embargo, en
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2017, la esperanza de vida de las personas
con diabetes tipo 1 sigue siendo aproxima-
damente 12 afios menos en promedio que
el resto de la poblacion general. El riesgo
relativo ajustado por edad para la enferme-
dad cardiovascular en personas con diabe-
tes tipo 1 todavia es 10 veces mayor que en
la poblacion general. El aumento de la mor-
talidad y la carga de la atencion diabética a
largo plazo indican que todavia hay mucho
que necesitamos aprender sobre la preven-
cion de la diabetes tipo 1, el tratamiento y
la busqueda de una verdadera cura para
esta enfermedad (Copenhaver & Hoffman,
2017).

Metodologia

La metodologia utilizada para el presente
trabajo de investigacion, se enmarca dentro
de una revision bibliografica de tipo docu-
mental, ya que nos vamos a ocupar de te-
mas planteados a nivel tedrico como es Ac-
tualizacion diabetes tipo |. La técnica para
la recoleccion de datos esta constituida por
materiales electronicos, estos ultimos como
Google Académico, PubMed, Science di-
rect, entre otros, apoyandose para ello en el
uso de descriptores en ciencias de la salud
o terminologia MESH. La informacion aqui
obtenida sera revisada para su posterior
analisis.

Resultados

Presentacion clinica

e (lésica: Se caracteriza por hiperglice-
mia, y ausencia de acidosis metabdlica
y su sintomatologia clasica: poliuria, po-
lidipsia y polifagia.

e (Cetoacidosis diabética: Esta presenta-
cion clinica muestra toda la sintomatolo-
gia de la clasica, mas acidosis metabo-
lica, estas manifestaciones representan
mas severidad, por lo que requiere hos-
pitalizacion para resolucion del cuadro
clinico.

e Presentacion silente: En la forma no se
presenta sintomatologia y su diagnostico
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se |0 realiza casualmente en chequeos
de rutina (Astudillo Sanchez, 2020).

Diagnéstico

Se establece el diagndstico de DM en los
siguientes casos:

e En el paciente con clinica cardinal (po-
lifagia, poliuria y polidipsia), una gluce-
mia mayor de 200 mg/dl (en cualquier
momento, sin necesidad de estar en
ayunas) es diagnostica de DM.

e En el paciente asintomatico: los crite-
rios son analiticos y deben establecerse
en condiciones basales (en ayunas, sin
estar cursando ninguna enfermedad ni
recibiendo ningun tratamiento que pue-
da alterar la glucemia). Se ha de cumplir
una de las tres siguientes condiciones:

e Glucemia en ayunas: >126 mg/dl
en mas de una ocasion.

e Glucemia 2 horas tras la sobrecar-
ga oral de glucosa: >200 mg/dl.

e C(Cifras de hemoglobina glucosilada
(HbA1c ): >6,5 %. Se debe confir-
mar en una segunda determina-
cion (Pato & Zamorano, 2020).

Complicaciones

La diabetes tipo 1 conlleva consigo varias
complicaciones que se pueden presentar
en la historia natural de la enfermedad. Este
padecimiento causa dafno, oftalmoldgico,
renal, vascular y nervioso a mediano y largo
plazo. Las complicaciones agudas (hipo-
glucemia, cetoacidosis, coma hiperosmolar
no cetdsico) son consecuencia de un con-
trol inadecuado de la enfermedad, mientras
que sus complicaciones cronicas (cardio-
vasculares, nefropatias, retinopatias, neuro-
patias y daflos micro vasculares) son con-
secuencia del progreso de la enfermedad
y exposicion a la hiperglucemia cronica,
sostenida o a una variabilidad glucémica
no bien corregida (Abril Piedra & Altamirano
Jaramillo, 2019).
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Opciones terapeuticas y farmacolégicas
tradicionales

En nifios, [0venes y adultos con larga expec-
tativa de vida, el tratamiento actual persigue
ser lo mas fisiolégico posible, procurando
minimizar el riesgo de hipoglucemia y estar
en rango de glucemia Optimo para evitar las
complicaciones futuras. Actualmente utili-
zamos el régimen insulinico multidosis co-
nocido como “bolo-basal-correccion” que
pretende sustituir la actuacion del pancreas
en un sujeto sano (Garcia, 2022).

El descubrimiento de la insulina en 1921-22
fue claramente el evento terapéutico mas
significativo en la historia de la diabetes
tipo 1; sin embargo, la sustitucion de in-
sulina exdégena no siempre proporciona la
regulacion metabdlica necesaria para evi-
tar una o mas complicaciones asociadas
a la enfermedad (por ejemplo, retinopatia,
neuropatia, enfermedad cardiovascular e
hipoglucemia). Como resultado, el control
de la diabetes en los paises modernos a
menudo incluye el uso de analogos de insu-
lina y tecnologias mecanicas (por ejemplo,
bombas de insulina y monitores de glucosa
continuos) para mejorar el tratamiento de
la enfermedad tipo 1. En el futuro, las te-
rapias que emulan el papel fisiolégico del
pancreas endocrino mejoraran, con suer-
te, los estilos de vida ademas de prevenir
complicaciones. Como primer paso, deben
abordarse las disparidades globales en el
acceso a la insulina y el control de la diabe-
tes (Mark A et al., 2014).

Existen varios métodos para la optimizacion
metabdlica a través de la terapia coninsulina.
Con multiples lesiones diarias, un analogo
de insulina de accioén prolongada proporcio-
na insulina basal y se administra una insulina
de accion rapida antes de las comidas, en
funcion de los gramos de carbohidratos con-
sumidos (es decir, la terapia de bolo basal).
Durante la Ultima década, el uso de infusio-
nes continuas de insulina subcutanea (CSlI,
bombas de insulina) ha aumentado sustan-
cialmente (Mark A et al., 2014).
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En el tratamiento insulinico necesitamos
adecuar las dosis a las variables de cada
momento: mayor 0 menor ingesta y de qué
alimentos, realizacién de ejercicio fisico,
aparicion de enfermedades u otras cir-
cunstancias intercurrentes. Es muy impor-
tante monitorizar la glucemia para calcular
la dosis a administrar, pero también para
valorar de forma retrospectiva la accion de
la insulina en dias previos. Con las gluce-
mias obtenidas 2-3 horas tras las comidas
se reajustan las dosis de insulina rapida y
con las preprandiales se reajustan las de
insulina lenta. Por tanto, el paciente y sus
cuidadores deben tener formacion sobre
el metabolismo glucidico para la toma de
decisiones sobre su tratamiento y contar
con instrumentos que les proporcionen sus
niveles de glucosa y tendencias de estos
(Garcia, 2022).

Nuevas opciones terapeuticas

1.- Trasplante de islotes pancreaticos: Antes
del afo 2000 se trataba de un procedimiento
netamente experimental el cual gracias a la
publicacion “Edmonton Protocol” en dicho
afo se pudo llevar a la practica clinica, es
seguro y mas sencillo que el trasplante de
pancreas. El seguimiento realizado a estos
pacientes ha mostrado resultados positivos
ya que, a los 2 afos del trasplante, en pro-
medio el 35% de pacientes permanecian in-
sulinodependientes, y a los 5 afios del pro-
cedimiento la insulino-dependencia solo se
observaba en el 10% de pacientes. En los
pacientes insulinodependientes se observo
que el injerto pancreatico era hasta un 80%
funcional lo que significaba que pese a se-
guir necesitando insulina, esta era en dosis
bajas, permitiendo un mejor control gluce-
mico y evitando episodios de hipoglicemia
medicamentosa (Astudillo Sanchez, 2020).

La ADA establecié pautas para el tras-
plante de islotes pancreaticos:

e Complicaciones metabdlicas frecuen-
tes, agudas y graves.
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e Problemas clinicos y emocionales que
impidan el tratamiento con insulina exo6-
gena.

e Fracaso constante con insulinoterapia
que derive en complicaciones agudas.
En conjunto con estas pautas se analiza
la relacion riesgo - beneficio, debido a
los efectos secundarios y el aumento de
riesgo de infeccion y malignidad asocia-
dos con la inmunosupresion de por vida,
por lo que esta no debe exceder la mor-
bilidad de la enfermedad.

@ 2.- El uso de metformina: En los ultimos

=

afos se han descrito varias teorias que
plantean la posibilidad de que pacientes
con diabetes tipo 1 puedan presentar resis-
tencia a la insulina (RI) y se ha demostrado
que la Rl es prominente en adolescentes de
peso normal y adultos con diabetes tipo 1.
Ademas, la obesidad empeora el riesgo de
RI. Por lo mencionado se considera el uso
de metformina para combatir la Rl lo que
ha demostrado un mejor control glucémico
y una disminucion de la dosis requerida de
insulina.

3.- Bombas de infusion continua subcuta-
nea: Para aquellos pacientes que requie-
ren insulina, los regimenes intensificados
gue son necesarios para lograr este nivel
de control glucémico pueden administrarse
mediante infusion subcutanea continua de
insulina, para esto se requiere una bomba
electromecanica portatil que administra in-
sulina en dosis basales, esta bomba consta
de un motor alimentado por baterias, me-
canismo de control computarizado, reser-
vorio de insulina y un equipo de infusion,
los nuevos avances en esta tecnologia han
integrado un sensor y monitor de glucosa
en tiempo real, también se ha desarrollado
equipos que administran insulina mediante
parches transdérmicos sin necesidad de un
reservorio y equipo de infusion subcutanea.
Se ha observado que el uso de esta tecno-
logia tiene mejores resultados en la pobla-
cion con DM1, siendo méas efectivo que la
terapia con multiples inyecciones diarias
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de insulina, con un mejor control glicémico
y reduccion de HbA1c (Astudillo Sanchez,
2020).

Los inhibidores del cotransporter-2 de la
glucosa de sodio (SGLT2) son una clase de
medicamentos que se usan para tratar la
diabetes tipo 2. Bajan el azdcar en la san-
gre al hacer gque los rifiones eliminen la glu-
cosa del cuerpo a través de la orina. Los
inhibidores de SGLT2 han mostrado cierta
utilidad en la diabetes tipo 1, pero tienen
una mayor incidencia de cetoacidosis dia-
bética (DKA). La Administracion de Drogas
y Alimentos de los Estados Unidos (FDA,
por sus siglas en inglés) emitié una comu-
nicacion sobre la seguridad de los medi-
camentos sobre un mayor riesgo de DKA
euglycemic con el uso de todos los inhibi-
dores de SGLT2 aprobados (Copenhaver &
Hoffman, 2017).

Se estan investigando nuevos analogos de
insulina, incretinas y otras hormonas por
su capacidad para mejorar el manejo de
la diabetes tipo 1. Los ejemplos incluyen la
insulina degludec (recientemente aprobada
para su uso en la UE, aunqgue la aprobacion
fue rechazada por la Administracion de Dro-
gas y Alimentos de los EE. UU.). Un anélogo
que podria mejorar la administracion de in-
sulina basal en pacientes con diabetes tipo
1, ya que proporciona un control glucémico
eficaz y reduce el riesgo de la hipoglucemia
nocturna. 100 GLP-1 también podria ser be-
neficioso, ya que los estudios sefialan que
esta incretina disminuyo el pico de glucosa
posprandial en un 45%, independientemen-
te de la funcion residual de las células B.
Se ha demostrado que la hormona pramlin-
tida reduce la hiperglucemia posprandial,
el peso corporal, la dosis de insulina y la
HbA 1C. concentraciones, y para reducir
las excursiones posprandiales de glucagon
y glucosa y el lento vaciamiento gastrico.
La leptina, la hormona adipocitaria, también
podria beneficiar la terapia de la diabetes
tipo 1 a través de su capacidad para revertir
un estado catabodlico mediante la supresion
de la hipergluca-gonaemia. En medio del
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optimismo que rodea los beneficios potenciales con estas nuevas terapias, la necesidad
de estudios a largo plazo que validen su seguridad en grandes poblaciones permanece

(Mark A et al., 2014).

Tipos
“Nombres comerciales”

Empieza Maximo efecto  Termina efecto

efecto”

Regular o rapida
“Actrapid”, "Humulina regular”

30 minutos 2-3 horas 5-6 horas

Analogos de accion rapida:
Lispro “Humalog”, Aspart “Novorapid®, Glulisina "Apidra”

5-15 minutos 1 hora 2-3 horas

Analogos de accion lenta

Insulina glargina “Lantus”, “Abasaglar”
Insulina determir “Levemir”

Insulina degludec “Tresiba”

20-24 horas
12-18 horas
»42 horas

1-2 horas Casi nulo
1-2 horas 3-9 horas
1-2 horas Nulo

Figura 1. Insulinas que utilizamos actualmente en los nifios y sus horarios de accion.

Fuente: (Garcia Garcia, 2019).

En la imagen 1 se puede observar en el
aspecto pediatrico las insulinas que actual-
mente se utilizan como método terapéutico
de la diabetes tipo 1. Hay que acotar como
se mencioné anteriormente dentro de esta
investigacion, que la insulina degludec aun-
que su uso fue aprobado en Europa, no asi
en los Estados Unidos, por lo que en el tra-
bajo de (Garcia Garcia, 2019), la mencio-
nan, pero no aportan datos sobre su uso o
mecanismo de accion.

Conclusion

La diabetes sigue siendo una patologia
de cuidado y de grandes riesgos para los
que la padecen, es necesaria su continua
vigilancia para evitar complicaciones que
puedan comprometer la vida del paciente
0 la aparicion de nuevas patologias asocia-
das. En cuanto a la actualizacion terapéu-
tica para el manejo de la enfermedad, se
sigue utilizando la insulina como opcion de
primera linea, aunque su administracion ha
mejorado con la incorporacion de las bom-
bas de infusion continua subcutanea, que
no generan tanto dafio en la piel como las
inyecciones tradicionales, el trasplante de
islotes pancreaticos, ha demostrado la baja
de insulinodependientes hasta 5 afios de
realizado el procedimiento a un 10% y que
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ha logrado que las dosis de insulina se man-
tengan bajas para un mejor control glucémi-
co, el uso de metformina ha demostrado un
mejor control glucémico y una disminucion
de la dosis requerida de insulina en pacien-
tes obesos y adolescentes que presentan
resistencia a la insulina.
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