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R Introduccion

R T

8 ESTAXNUMENTANDO SU INCIDENCIN EN TODO €L MUNDO

@ SEGUIRAN SIENDO UNX DE LAS PRIMERAS CAUSAS DE
MORGBILIDAD Y MORIALIDAD €N €L FUTURO PROXIMO

o S XN ESTOS HECHOS, ANADIMOS LN EDAD AVANZADA

p Llevaria muchos airos de evolucton Yy tendria muchos
postbilidades de padecer complicaciones

v directos de law diabetes (retinopatiay, nefropatioy
newropatia,)

v empeorar enfermedades cardiovasculares
(cardiopatiov isquémica, accidente cerebrovasculor
[ACV] y enfermedad vasculowr periférica,)
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Introduccion :

@ CONTRIBUYE JUNTO CON OTROS FACTORES D€
RIESGO (HTA, DISLIPEMIAN Y TABAQUISMO)

@ FACILITN LN INFECCION (P1€ DINBETICO,
INFECCIONES URINARIAS, €ETC) Y

@ DIFICULTA LA CICATRIZACION
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R Introduccion

@ PECULIARIDADES DEL PPP-€A

b detertoro funclonal

B evitar el agelsmo

p Adros de evoluclon Yy asoctados a factores de riesgo CvV

v afecto av vawias categorias definicionw de PPP A (icc ©
i5q), B (irc), € (acv), F (avperif; retinop o- newrop dm)

y G (omemiov crény)
v por lesion de drgano- diana

v e va agrovando- seguwv pasawn loy anoy de evolucion,
stendo- especialmente compleja enw lav edad ovangado
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*

@ HAY UN ALTO RIESGO D€

» polifarmacia,
p deterioro funcional y

b sindromes geridtricos

COMUWES

v, demencia,

v depresion,

v, incontinenciov
Wit

v coudas y

v dolor cromico-
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Introduccion

Prevalencia de la DM2
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E Objetivos del tratamiento

e M

® DESAPARICION DE LOS SINTOMAS & HIPERGLUCEMIN
® EVITAR LAS DESCOMPENSACIONES AGUDAS

b espectalmente La hipoglucemia

@ RETRASAR LA APARICION O PROGRESION D€ LAS
COMPLICACIONES

» MicroangLopbticas
» Macroanglopbticas

@ MANTENER UNA BUENA CALIDAD D€ VIDA
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¥ Metas glucémicas

e —

@ HIPERGLUCEMIA

B> @ deshidratacion, empeora La viston Y el estado

cognitivo = declive funcional Yy al tneremento de
caida

@ HIPOGLUCEMIA

b el efecto adverso mas tmportante Y peligroso del
tratamiento de La diabetes

v caidas trawmdticas, producir accidentes squemicos
transitorios o-permanentes, crisis epiléptica, etc.
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o Metas glucemicas

e —

@ S€ DEBEN AJUSTAR AL €STADO D€ SALUD INDIVIDUAL

B clinteo,
p functonal,
b Ppsteosoctal Y

B COgnLELVD

@ LN HBAIC, EN EL ANCIANO CON UNX EXPECTATIVA D€
VIDAN DE AL MENOS S ANOS, Y SIN DISCAPACIDAD GRAVE
(INDICE DE BARTIHEL >60)

B entre F Y g por clento.

& SER.MAS FLEXIBLE EN ANQUELLOS PANCIENTES CON UNX
EXPECTATIVA DE VIDA MENOR.

Bethel, MA, Sloan, FA, Belsky, D, Feinglos, MN. Longitudinal incidence and prevalence of adverse outcomes of diabetes mellitus in elderly patients. Arch Intern Med. 2007 May 14;167
(9):921-7

Brown, A, Mangione, C, Saliba, D, Sarkisian, C. Guidelines for improving the care of the older person with diabetes mellitus. J Am Geriatr Soc.
2003;51:5265.
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Progresion de la diabetes

Resistencia insulinica
Prod hepit glucosa
Insulina

e

Resistencia a
la insulina

Hiperinsulinemia Disfuncién de

\ la célula B

Finalizacion deol estudio DPP?  Estudio Da Qing IGT and Diabetes® - o
uaio Ua n an a L) -
¢ glucosa Descenso en la secrecidn
A los 6 afos A los 6 afos de la insulina
, 5

o> e By
| 68%
43% pacientes pacientes ' diagnéstico .
/ TAG B) T2D0M TAG ) DM2 Fallo de la célula B
{ Knowler WC, olalNEnglJlbdZOOZ 3463
Lindstrdm J, et al. JAmSOCNopNOJ?OOZi 14 5108-S11
e A . PP —— roa
anos de

evolucion
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* Resistencia a la insulina

i el Resistencia a la inslina fosiiis
Qenétli/ \a:b'Eﬂtaleg

1'-.. = '.-_ R ..__:.-‘;_.-:..."" b
ot —

mecanismo
compensador

+secre:: Insulina +AGL captacion produccion

por la célula beta I' icidad glucosa glucosa
ﬁ‘ﬂgmamiﬂntu ‘/ e (glucogenolisis y

neoglucogénesis)

funcional de la cél B /

. . : hiperglucemia
Alt. Secrecion insulina

Dr Jeslds Medina Asensio 2009
viernes 30 de enero de 2009




%  Bases para el tratamiento

INH glucosid
Intesii i absorcion glucosa
LI
absorcion HL

Incretinas
secrecion insulina

Musculo
+captat:iﬂn glucosa = : ,
Glitazonas Hiperglucemia 1 _SU y Glinidas
T_ . | secrecion insulina

captacion glucosa
Pancreas

+Hi'ggdﬂ ol gmmiﬂcidad — secrec. insulina
produccion giucosa

Metformina
l;_:nr oduccion glucosa

lipotoxicidad

Déficit de

L e +TEjiﬂD adiposo Secrecion
o lipolisis

Glitazonas

lipolisis

%
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*  Bases para el tratamiento

- :"i V \
A
L SULFONILUREAS
U N

+ Sulfonilureas

oy

A corto plazo e Ve
* 1 _liberacion de insulina (aumento a la 5 b e
senstbilizacion glucosa) e sdoes - 2

H

»
g,r
[ Al

A largo plazo
Depende de la capacidad de las células B

+ Glinidas

Repaglinida
H H H NHH NH
*  Su accion precisa de insulina ',‘4’,1‘—«—3*-5-«»«,

* Actian en un sitio diferente de las SU
4 riesgo de hipoglucemia
* Control de hiperglucemia posprandial
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1.5-2%

linidas

cha?]i5-296
Nate 0

O

i i ’

el tratamiento

——e——

p
—— Moderada

Alc Insulina

Ligera

Ligera
Moderada

Important

Alc Insulina Peso

Important
Moderada

Ligera }

Ligera
Moderada
Importante
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Bases para el fratamiento

————

o BIGUANIDAS e T

H
b excoinasa b Acido e_fos'foglucénico

Glucosa Glucosa—6—fosfato

Fosfato de entosa
Fosfatasa .

Fructosa—G—f(’,Sfa‘o_f-_FORMACION Y DEGRADACION
DE GRASAS

Fosfoghceraldehido —""" Fosfoglicerol

p  Antihiperglucemiante b

B No es activa en ausencia de e

|

Glicina
Serina
Treonina
Valina
Cisteina
Cistina
Metionina

tnsuling

S001UQ18D

S—— sodian)

Proteinas
del plasma

Acetil-CoA

B acclow tnsulina

I
N3 TR
L ANReh )

< 11
i et R T

VOoO-|iuojeiy

VOO-i1ade01ady

v, > penetraciow de glucosaenv loy o
'L'ejl:d/Oé/ I ox;Iacético ACi'do

citrico

Acido aspartico ==

Acido 4
Acido a-cetoglutérico
malico b

Acido glutémico '- \ )
Arginina | Acido

Ornitina { succinico
Histidina |

Prolina

Hidroxiprolina

Lisina

;

v < gluconeogénesis

Aminodcidos en la circulacion

»  Mejora el perfil dislipémico

o a8 G, LD

Leucina
Isoleucina
Fenilalanina
Tirosina

»  Mejora el estaoo fibrinolitico . pamih[SEA]

rea ¢ NH, YA
(en el higado) o Acido graso

B @ ﬂgkﬂ@a(‘/iéw ‘PLaquetaYLa B ‘ = = e | Triglicérido

@CIBA
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*Criferios de exclusion de la metformina

Creat entre 1,5 - 2 mg/dl 2 comp maximo (= aclaramiento 50-40 mL/min).
Creat entre 2-2,5 mg/dl 1 comp maximo (= aclaramiento 40-30 mL/min).
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% Bases para

el tratamiento

R TR SR

0.5
1
3| B
2

_10
25 1.5-2%

| Glitazonas
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Metformina

Importante
Moderada

Ligera

Insulina

J j TGC Ligera
Moderada
Importante

Importante
| Moderada

Ligera )

| W LDL
Insulina Peso ipidos

TGC Ligera

Moderada

Importante
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¥ _ Glitazonas

Excelente en Sd. Plurimetabolico resistente a Metformina
NO precisa ajuste Insuf Renal.
Peso semanal del paciente. Vigilar edemas. iDivrético?

Cuidado cow la insulina 777

NO HIPOGLUCEMIAS

LY los Infartos??.Y la Mortalidad???
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\El efecto _increfina

= s

atra K-Cell
estaba reducido en la diabetes tipo 2 (jejunum)
Coniroles sanos (n=8) Diabetes fipo 2 (n=14) ]
o Ghucosa orol (50 g/400 mi) 0¥ Glcosaintrovencso L-Cell ProGIP
15 (ileum + colon)

Proglucagon

Glucemia venosa (mmol/L)
o

w"” GLP-1 [7-37] . GIP [1-42]
g

) i 0 4
| 5.
| im. GLP-1 [7-36NH,]

0<% T T ‘ T 0 T T T )

-10-§ & 120 180 =10-§ & 120 180

Tiempo (minutos) Tiempo (minutos)

*p<0,08 kente al valor respeciivo fras lo cargo ool i
o n BRI . Ingestion

Dependiente de glucosa
A insulina

desde célula beta
(GLP-1 :

de comida

’ Libequién de Péncreqs
%) incretinas en

el intestino cél. beta Control ¢
" cél. alfa glucen

activos

V¥ Glucagén
desde células alfa
(GLP-1)
Dependiente de

lucosa
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Farmacocineética y dosificacion de los ADO
* _____mas utilizados. '

e e Dosis > Dosis
Eliminacién N° tomas Duracion

Farmaco  Absorcion Metabolitos Habituales . . equivalentes
renal (%) diarias accion (h) i
(mg) aproximadas

Glibenclamida + 50 Inactivo 2,5-20 2-3 10-24 5

Inactivo 15-120 2-3

Metformina 500-1700 1-3
(max 2550)

Rosiglitazona Inactivo 4-8 1-2
(max 16)

Pioglitazona Inactivo 15-30
(max 45)
Sitagliptina 100
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Eficacia
(| HbA1c) Problemas
Insuficiencia renal, cardiaca
Metformina | 1-2% Hipoxemia cronica, sepsis, contrastes yodados
intolerancia gastro-intestinal
Hipoglucemias
Sulfunilureas | 1-2% Insuficiencia renal
Ganancia de peso
Repaglinida Insuficiencia hepatica grave
Inhibidores

: olerancia gastro-intestinal
a-glucosidasas

Glitazonas Insuficiencia cardiaca
Atopara . No requiere ajuste!!
Insuf Renal A
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Nuevos paradigmas terapeuticos
~_para la diabetes mellitus tipo 2

*

21
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* _Algoritmo terapeutico

Basado en ADA 2006

-

En linea discontinua otras alternativas a
considerar
1. Si esta contraindicada o no se tfolerar
glitazona o SU
2. Considerar glitazona por menor hipoglucemia
y control de RI
3. Si el paciente toma dos o mas farmacos
orales mantener metformina y suspender el
resto
4. Habitualmente metformina+Glitazona +SU

SU sulfonilurea. RI resistencia insulina

22
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Monoterapia con ADO

oMk

Combinaciones de ADO

Titulacion al alza de los ADO

ADO + insulina basal
ADO

+ multiples inyecciones
diarias de insulina

Duracion de la diabetes

29
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