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Como ilustraciéon general de la temética tratada en esta publicacién,
en la portada se muestra que la osteoporosis es mas frecuente en
las personas con diabetes y puede asociarse a un mayor nimero de
fracturas.
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prescripcion de farmacos, uso de sistemas de determinacion de glucosa
o productos dietéticos. En caso de detectarse esta situacién, rogamos
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DITORIAL

Diagndstico y tipos de diabetes en nifios

y adolescentes
Eva Aguilera Hurtado

Servicio de Endocrinologia y Nutricion. Hospital Universitari Germans Tiias i Pujol. Badalona (Barcelona)

Tradicionalmente, existia el concepto de clasificar
como diabetes mellitus tipo 1 (DM1) todas aquellas diabe-
tes diagnosticadas en pacientes por debajo de los 30 afos de
edad, mientras que a partir de los 30 afos pasaban directa-
mente a la categoria de diabetes mellitus tipo 2 (DM2). En
la actualidad, es cierto que la mayoria de pacientes diagnos-
ticados en edades tempranas suelen tener DM1; sin embar-
go, la DM1 se puede diagnosticar con relativa frecuencia
en la franja de los 30 a los 40 afos e incluso en décadas
mas avanzadas (hasta la octava y novena). Por otra parte,
el aumento marcado de la prevalencia de la obesidad ha
comportado un incremento del diagndstico de la DM2 en
poblacién infantil y en adultos jovenes'?. Existen también
otros pacientes en los que, debido a sus particulares carac-
teristicas, hay que plantearse el diagnéstico de subtipos de
diabetes menos frecuentes y conocidos, como la diabetes
monogénica.

CLASIFICACION ETIOLOGICA
DE LA DIABETES

Segtin la American Diabetes Association (ADA)?, la dia-

betes se puede clasificar en:

e DMI1:se debe a una destruccién de la célula f§ pan-
creatica y suele conducir a una deficiencia absoluta
de insulina.

¢ DM2: se produce por un defecto en la secrecién de
insulina en el contexto de una resistencia a la insulina.

* Diabetes gestacional.

*  Otros tipos especificos:

— Sindromes de diabetes monogénica (diabetes
neonatal y maturity onset diabetes of the young
[MODY)).

— Enfermedades del pancreas exocrino (fibrosis
quistica).

— Secundarias a firmacos (corticoides, tratamiento
farmacologico por virus de la inmunodeficiencia
humana o después de un trasplante).

m Diabetes Préctica 2015:06(03):97-144.

DIAGNOSTICO DE LA DIABETES

Los criterios diagnosticos de la diabetes se basan en
los propuestos por la ADA®. Cualquiera de dichos cri-
terios constituye un diagnéstico de diabetes, aunque
en ausencia de sintomas sugestivos de hiperglucemia el
diagnostico se debe confirmar mediante la repeticion del
analisis otro dia:

* Glucemia plasmatica en ayunas = 126 mg/dl
(7,0 mmol/I). El ayuno se define como ningan apor-
te calérico durante al menos 8 horas.

* Sintomas de hiperglucemia y una glucemia plasmatica
al azar = 200 mg/dl (11,1 mmol/).

* Hemoglobina glucosilada (HbA, ) = 6,5 %. La prueba
se debe realizar en un laboratorio que utilice un méto-
do estandarizado segtn el National Glycohemoglobin
Standardization Program (NGSP) certificado y estan-
darizado para el Diabetes Control and Complications
Trial (DCCT).

*  Glucemia plasmatica a las 2 horas = 200 mg/dl
(11,1 mmol/1) durante una prueba de tolerancia oral
de glucosa realizada con una carga de glucosa de 75 g.

CLASIFICACION DE LA DIABETES MELLITUS
TIPO 1

En la clasificacion actual la DM1 se divide en dos sub-
categorias®.

La diabetes mellitus tipo 1 A o autoinmune

Se origina por una destruccién autoinmunitaria de las
células B-pancreiticas y presenta marcadores de autoinmuni-
dad pancreitica. Se asocia a haplotipos HLA de predisposi-
cién para la diabetes. La destrucciéon de células productoras
de insulina es variable dependiendo de los individuos, suele
ser mas rapida en nifios y adolescentes y mas lenta en adultos.
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Los pacientes pueden presentar una cetoacidosis o cetosis
como primera manifestacion al comienzo de la enfermedad.
Sin embargo, otros pacientes, especialmente adultos, pueden
mantener una funcién P-pancreitica residual durante bas-
tantes anos.

La diabetes mellitus tipo 1 B o idiopatica

Su etiologia se desconoce. No existe evidencia de au-
toinmunidad y no se asocia a haplotipos de predisposicion
a la diabetes. La mayoria de pacientes son de origen afroa-
mericano, asiitico, nativo americano o hispanoamericano, y

46 Existen escasas

pueden presentar insulinopenia fluctuante
descripciones en poblacion caucisica’. Hay autores que con-
sideran que esta categoria de diabetes corresponderia mas a

un subtipo de DM2 con tendencia a la cetosis®.

DIABETES MONOGENICA

Se debe a una disfuncién de las células f-pancreiticas
y representa una pequefla porcidén de los pacientes dia-
béticos (aproximadamente un 5 %). Estas formas de dia-
betes monogénica se caracterizan por un comienzo tem-
prano de la enfermedad, habitualmente antes de los 25
anos de edad.

Diabetes neonatal

Se diagnostica en los primeros 6 meses de vida y esta
mediada por inmunidad. Puede ser transitoria o permanente.
Esta tltima es la mas frecuente, y se debe a un defecto en el
gen que codifica la subunidad Kir6.2 del canal K, de la cé-
lula B. Es importante llegar al diagndstico de forma correcta,
ya que estos nifios pueden ser tratados y bien controlados
con firmacos como las sulfonilureas®.

Maturity onset diabetes of the young

Presenta un patrén de herencia autosémica dominante
y se caracteriza por una alteracion en la secrecién de la in-
sulina, mientras que, en cuanto a la accién de insulina, los
defectos son minimos o nulos.

Es importante diagnosticar este subtipo de diabetes, ya
que en ocasiones a algunos nifios o adultos jovenes se les
diagnostica de forma errénea DM1 o DM2. Este hecho
conduce a tratamientos suboptimos y al retraso en el diag-
nostico de otros miembros de la familia.

La sospecha diagnéstica de diabetes tipo MODY debe

considerarse en los siguientes casos™:

* Historia familiar de diabetes sin las caracteristicas clasi-
cas de la DM2 (sin obesidad, grupo étnico de bajo ries-
go e hiperglucemia en ayunas leve [100-150 mg/dl]).

* Anticuerpos antipancreaticos negativos y ausencia de
HLA de riesgo para la DM1.

* Ausencia de signos de resistencia a la insulina.

La afectacion de diferentes genes da lugar a los distintos
subtipos de MODY (tabla 1). El subtipo mas frecuente es
la MODY 2, debida a defectos en el gen de la glucocinasa.
Suele diagnosticarse en ninos o en adultos jovenes, y la ma-
yoria se controla bien con dieta y ejercicio. Las caracteristicas
que sugieren este subtipo de diabetes son las siguientes:

e Hiperglucemia leve en ayuno persistente y estable

durante un periodo de meses a anos.

* HbA, _discretamente elevada (raramente superior al

7,5 %).

* En la sobrecarga oral de glucosa el incremento oral

de glucosa es pequeno.

e Historia familiar de DM2, habitualmente sin

complicaciones.

Tabla 1. Clasificacién de los subtipos de maturity onset diabetes of
the young (MODY)

Subtipo Gen
MODY

MODY 1 | HNF-4a

Fenotipo

Disfuncién progresiva y grave

de la célula B

Hiperglucemia leve-moderada
Regulacién de la glucemia a un
nivel mas alto

MODY 2 | Glucocinasa

MODY 3 | HNF-1a Disfuncién progresiva y grave

de la célula

MODY 4 |IPF-1 (PDXT1)
MODY 5 | HNF-1f

Disfuncién progresiva y grave
de la célula B
Alteraciones renales

MODY 6 | NeuroD1 Disfuncién progresiva y moderada

de la célula

MODY 7 | CEL (Carboxil- | Disfuncién variable de la célula 3
éster-lipasa)

Insuficiencia pancredtica exocrina

Adaptada de la Guia de practica clinica sobre diabetes mellitus
tipo 1°.

En las recomendaciones de la guia de prictica clinica so-
bre la DM1 del Ministerio de Sanidad, Servicios Sociales e
Igualdad’, se aconseja descartar una MODY 2 en aquellos ca-
sos en los que se identifica una hiperglucemia leve mantenida
en un niflo o persona joven, sin obesidad o con historia de
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diabetes leve en dos generaciones, en ausencia de autoinmu-
nidad antipancreitica y con HLA no compatible para DM1.

Si la hiperglucemia es mas grave y progresiva, se reco-
mienda descartar una MODY 3. Si el estudio genético resul-
ta negativo para MODY 2 y MODY 3 habria que descartar
el resto de variedades de diabetes tipo MODY.

DIABETES ASOCIADA A LA FIBROSIS QUiSTICA

Se trata de la comorbilidad mas frecuente en pacientes con
fibrosis quistica. Afecta a un 20 % aproximadamente de los
adolescentes y a un 40-50 % de los adultos. El defecto primario
en estos pacientes es la deficiencia de insulina relacionada con
la destruccidén parcial fibrotica de la masa de islotes pancreati-
cos. En el caso de los ninos afectos de esta enfermedad, la ADA
recomienda realizar un cribado anual a partir de los 10 afios’.

CRIBADO DE DIABETES MELLITUS TIPO 2Y
PREDIABETES EN NINOSY ADOLESCENTES

En la Gltima década la incidencia y prevalencia de la DM2
en adolescentes ha crecido de forma importante, especialmen-
te en determinadas etnias (nativos americanos, hispanoameri-
canos y afroamericanos)'. Este aumento de incidencia se ha
asociado al incremento de las tasas de obesidad. La ADA®
ha recomendado recientemente realizar un cribado de la DM2
y de prediabetes mediante una determinacion de la HbA, en
nifos asintomaticos en caso de sobrepeso (indice de masa cor-
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poral > percentil 85 para la edad y el sexo, peso para la estatu-
ra > percentil 85; 0 peso > 120 % del peso ideal para la esta-
tura), anadido a dos de los siguientes factores de riesgo:

e Historia familiar de DM2 en familiares de primer o
segundo grado.

*  Raza/etnia (nativos americanos, afroamericanos, his-
panoamericanos, asiaticoamericanos u oriundos de
islas del Pacifico).

»  Signos de resistencia a la insulina o condiciones asocia-
das (acantosis nigricans, hipertension, dislipemia, ova-
rio poliquistico o bajo peso para la edad gestacional).

e Historia materna de diabetes o diabetes gestacional
durante la gestacion del nifo.

Se aconseja llevar a cabo un cribado cada tres afios a
partir de los 10 anos de edad.

CONCLUSION

En la actualidad, puede resultar en ocasiones dificil diag-
nosticar el tipo de diabetes en un nifo o adolescente. La ma-
yoria de casos se podran catalogar como DM, pero también
hay que pensar en la DM2, especialmente si existe sobrepeso u
obesidad asociados. Por otra parte, hay que tener en cuenta los
sindromes de diabetes monogénica en caso de hiperglucemia
leve y antecedentes familiares de diabetes. En cualquier caso
y ante dudas en el diagnostico diferencial entre DM1y DM2,
podemos esperar a la evolucién clinica o bien recurrir a la
determinacién de anticuerpos antipancreaticos y a las pruebas
de reserva pancreitica (determinacién de péptido C basal)’.
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A\RTICULO DE REVISION

La estrecha relacion entre diabetes mellitus tipo 2
y osteoporosis: una revision de la evidencia

Daniel Martinez-Laguna

Centro de Atencion Primaria Sant Marti de Provengals. Institut Catala de la Salut. Grupo de Investigacién
GREMPAL. Instituto Universitario de Investigacion en Atencion Primaria Jordi Gol. Barcelona

INTRODUCCION

Diabetes mellitus tipo 2 (DM2) y osteoporosis son dos
patologias muy frecuentes en nuestras consultas, especial-
mente en los pacientes de edad avanzada. La DM2 afecta
en el mundo a mis de 285 millones de personas, y se esti-
ma que afectard a mas de 430 millones de pacientes en el
afio 2030". En Espafia se estima que afecta a un 12-15 %
de la poblacién® La osteoporosis es una enfermedad si-
lente que afecta a un elevado niimero de pacientes, y su
principal manifestacion es la fractura. Se considera que en
Europa, en el ano 2010, mis de 27 millones de pacientes
presentaban osteoporosis’. En el afio 2000 se estima que
se produjeron en el mundo mas de 9 millones de nuevas
fracturas por fragilidad, 1,6 millones a la altura del fémur
y 1,4 millones de fracturas vertebrales sintomaticas*. En
Espaiia se estima una prevalencia de osteoporosis por den-
sitometria por encima del 12 %, y la incidencia de fractura
de fémur en mujeres en el periodo 2007-2010 fue de 709
por 100 000 personas/afio®.

En los altimos afios disponemos de diferentes datos que
apuntan hacia una estrecha relacién entre ambos procesos,
y se observa un mayor riesgo de fracturas osteopordticas
en los pacientes con DM2. A continuacién revisaremos la
evidencia disponible.

UN MAYOR RIESGO DE FRACTURA
OSTEOPOROTICA DURANTE TODA

LA HISTORIA NATURAL DE LA DIABETES
MELLITUS TIPO 2

Diferentes estudios han analizado la relacion entre DM2
y riesgo de fractura en las diferentes etapas de la enfer-
medad. En relacién con los estadios previos a la DM2, en
el estudio de Rotterdam’ los pacientes con intolerancia a
la glucosa presentaban una disminucién significativa del
riesgo de fracturas. Disponemos de pocos datos al respec-

Diabetes Préctica 2015:06(03):97-144.

to, pero un reciente trabajo® en pacientes con prediabetes
aprecié un riesgo similar de fracturas en comparaciéon con
la poblacién sana.

En los altimos afos diferentes estudios han examinado
si existe un mayor riesgo de fractura de fémur, de muneca,
vertebral y global en pacientes con DM2. Si bien los datos
son claros a favor de un mayor riesgo de fractura global y
de cadera, los datos en relacion con fractura de mufeca y
vertebral son controvertidos.

En pacientes diabéticos, el mismo estudio de Rotterdam’
observé un aumento del 33 % del riesgo de fractura no ver-
tebral (riesgo relativo [RR] = 1,33; intervalo de confianza
[IC] del 95 % = 1,00-1,77), que era significativo en pacien-
tes que recibian algin fairmaco para la DM2 (RR = 1,69;
IC del 95 % = 1,16-2,46). En el estudio de Tromse’ se halld
en mujeres con DM2 un aumento del riesgo de fractura de
fémur (RR = 2,2; IC del 95 % = 1,2-3,6). En la cohorte
de la Women’s Health Iniciative'” se objetivé un aumen-
to del riesgo global de fracturas del 20 % (RR = 1,20; IC
del 95 % = 1,11-1,30) y del 46 % para fractura de fémur
(RR = 1,46;IC del 95 % = 1,17-1,83). En el Nurse’s Health
Study'' también se evidencié un mayor riesgo de fractura de
fémur (RR = 2,2; IC del 95 % = 1,8-2,7), sobre todo en los
diabéticos de anos de evolucién. En un estudio de cohortes
en Canada'? se observé un mayor riesgo de fractura global y
fémur (RR = 1,15;1C del 95 % = 1,09-1,22 y RR = 1,40;
IC del 95 % = 1,28-1,53, respectivamente) en los pacientes
de larga evolucién de la DM2, hecho que no se dio en los
pacientes de corta duracién o con diagndstico reciente. Un
estudio de casos y controles de Dinamarca'? también descri-
be un mayor riesgo de fracturas global (odds ratio [OR] = 1,2;
IC del 95 % = 1,1-1,3), de fémur (OR = 1,4; IC del 95 %
=1,2-1,6) y de htmero (OR = 1,2;1C del 95 % = 1,0-1,5),
pero no de fracturas vertebrales.

Un metaanalisis de todos los estudios de cohortes y casos
y controles'* concluy6 que los pacientes con DM2 presenta-
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ban un mayor riesgo de fractura de fémur (RR =1,7;IC del
95 % = 1,3-2,2), pero no del resto de fracturas.

Dos recientes trabajos nos aportan datos nuevos. En un
estudio de cohortes en poblacién escocesa'®, inicamente las
mujeres con DM2 presentaban un discreto aumento del ries-
go de fractura de fémur (RR = 1,05; IC del 95 % = 1,01-
1,10), pero no los hombres con DM2. Este mayor riesgo se
evidenci6 en los pacientes con obesidad y mayor duracién
de la enfermedad. El otro trabajo es un estudio de cohor-
tes espafiol'® de pacientes con DM2 en el cual se observa
que en los primeros seis afos de la enfermedad ya se apre-
cia un aumento del riesgo del 20 % para fractura de fémur
(RR = 1,20;1C del 95 % = 1,06-1,35), pero no para el total
de fracturas (RR = 0,97;IC del 95 % = 0,92-1,02).

Por todo lo expuesto anteriormente y por los resultados
observados en estudios in vivo, se ha llegado a considerar que
las fracturas osteoporéticas son otra complicacion mas de la
DM2, anadidas a las ya conocidas complicaciones micro y
macrovasculares'’.

LA DENSIDAD MINERAL OSEA EN LOS
PACIENTES CON DIABETES MELLITUS TIPO 2

Tabla 1. Caracteristicas de los principales estudios

observacionales que analizan la relacién entre densidad mineral

6sea y diabetes mellitus tipo 2

Estudio

Caracteristicas
principales

Relacion entre DM2
y bMO

Barret-Connor

et al.

Estudio transversal,
EE. UU., ambos sexos

Mayor DMO en CL
y CF en mujeres
NS en varones

Sosa et al. Estudio de casos y NS
controles, Espana,
mujeres

Tuominen et al. | Estudio de casos y NS

controles, Finlandia,
ambos sexos

Kao et al.

Estudio transversal,
EE. UU., ambos sexos

Mayor DMO en CL
en mujeres
NS en varones

Dennison et al.

Estudio transversal,
UK, ambos sexos

Mayor DMO en CL
y CF en ambos sexos

Bridges et al.

Estudio de casos y
controles, UK, varones

NS

Gerdhem et al.

Estudio transversal,
Suecia, mujeres

Mayor DMO en CL
y CF

De Liefde et al.

Estudio transversal,
Holanda, ambos sexos

Mayor DMO en CL
y CF en ambos sexos

Contrariamente a lo esperado, los pacientes con DM2, a
pesar de presentar un mayor riesgo de fracturas osteoporo-
ticas, tienen unos niveles de masa dsea igual o superior en
comparacién con los sujetos controles.

Diferentes estudios observacionales apuntan hacia esta
asociacion (tabla 1). Un reciente metaanalisis'®, que inclu-
yo 15 estudios observacionales, concluye que los niveles
de densidad mineral 6sea (DMO) a la altura de la columna
lumbar, el cuello del fémur y el fémur total se encuentran
aumentados en los pacientes con DM2 en comparacioén con
los controles. Sefiala que existe una elevada heterogeneidad
entre los diferentes estudios analizados vy, después de aplicar
metarregresion, concluye que una edad joven, el sexo mas-
culino, un indice de masa corporal (IMC) alto y unos nive-
les altos de hemoglobina glucosilada (HbA, ) se asocian con
mayores niveles de DMO en pacientes con DM2.

Los diferentes resultados observados entre los estudios
se pueden explicar por las diferencias entre peso, IMC, du-
racion de la enfermedad, presencia o no de complicaciones
asociadas a la DM2 y el uso de firmacos antidiabéticos, que
pueden actuar como confusores.

Se ha postulado que el aumento de la DMO puede estar
relacionado con un elevado IMC", hecho muy frecuente

Majima et al.

Estudio de casos
y controles, Japén,
ambos sexos

NS

Schawrtz et al.

Estudio de casos y
controles, EE. UU.,
ambos sexos

Mayor DMO en CF
en ambos sexos

Bonds et al. Estudio transversal, Mayor DMO en CL
EE. UU,, mujeres y fémur total

Rakic et al. Estudio de casos y Mayor DMO en CL
controles, Australia, y CF en mujeres
ambos sexos Mayor DMO en CFy

NS en CL en varones

Hadzibegovic | Estudio de casos y Mayor DMO en CL

et al. controles, Croacia, y CF
mujeres

Anaforoglu Estudio de casos y NS

et al. controles, Turquia,

mujeres

Yaturu et al.

Estudio de casos y
controles, EE. UU.,
varones

Mayor DMO en CL
y menor DMO en CF

CF: cuello del fémur; CL: columna lumbar; DM2: diabetes mellitus
tipo 2; DMO: densidad mineral 6sea; EE. UU.: Estados Unidos; NS: sin

diferencias significativas; UK: Reino Unido.

en los pacientes diabéticos. La pérdida de peso en estos pa-
cientes se ha descrito asociada a una pérdida de la DMO
femoral'. También se ha establecido una correlacidn positiva
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entre DMO y niveles de HbA, ¥, lo que indica que los
niveles altos de DMO pueden ser una complicaciéon del mal
control metabdlico.

FISIOPATOLOGIA DE LA FRACTURA
OSTEOPOROTICA EN EL PACIENTE
CON DIABETES MELLITUS TIPO 2

Diferentes trabajos han descrito un remodelado 6seo fre-
nado en los pacientes con DM2 en comparacién con los no
diabéticos. Un reciente metanaalisis?’ observa unos niveles
inferiores en los niveles de osteocalcina y del telopéptido
carboxiterminal, pero no en el resto de marcadores. La in-
fluencia del control metabdlico en el remodelado éseo no
se conoce bien, puesto que el efecto de la hiperglucemia en
diferentes estudios se asocia a un aumento o descenso del

remodelado?®?.

Estos resultados se han confirmado mediante el uso de
técnicas histomorfométricas. El uso de la tomografia axial
computarizada periférica, una técnica no invasiva, nos per-
mite analizar por separado el componente trabecular del
cortical. Disponemos de pocos estudios comparativos entre
sujetos con DM2 y sanos; en la mayoria no se observan
diferencias significativas. Dos recientes trabajos detectan
diferencias entre pacientes con DM2 con vy sin fracturas,
y aprecian en los pacientes diabéticos con fracturas unos
niveles inferiores de DMO volumétrica medida por tomo-
grafia axial computarizada periférica®’ y un aumento de la
porosidad cortical®.

La microindentacién, técnica minimamente invasiva,
permite estudiar la calidad 6sea in vivo. En un estudio que
compara sujetos con DM2 con sujetos sanos'’, se halld en los
primeros una menor resistencia 6sea, indicador de una peor
«calidad» Osea.

Como posibles causantes de estas alteraciones se han
descrito diferentes agentes implicados. Uno de ellos es la
esclerostina, un potente inhibidor de la formacién 6sea, me-
diante la inhibicién de la via Wnt-B-catenina. Los niveles de
esclerostina se encuentran aumentados en los pacientes con
DM2 y se correlacionan positivamente con la duracién de
la DM2,1a HbA| y la DMO?. Ademis, los niveles elevados
de esclerostina se han asociado con la presencia de fracturas

vertebrales en pacientes diabéticos®

. Otro de estos agentes
es la adiponectina, secretada por el tejido graso; sus niveles
disminuyen con el aumento de peso. La adiponectina esti-
mula la proliferacién y diferenciacion de los osteoblastos.
Los niveles de adiponectina en pacientes con DM2 se co-

rrelacionan de forma inversa con la masa 6sea y se asocian

Diabetes Préctica 2015:06(03):97-144.

con un aumento del riesgo de fracturas vertebrales en hom-
bres con DM2%.

Es conocido que los niveles elevados de glucosa plasma-
tica provocan hipercalciuria, y esto podria tener un efecto
sobre la mineralizacién 6sea. Algunos trabajos?” apuntan a
que los pacientes con DM2 presentan unos niveles inferiores
de parathormona, hecho que podria explicar el aumento de
la pérdida urinaria de calcio.

Ademas, un estado de hiperglucemia crénica, junto con
el estrés oxidativo, puede provocar una acumulacién de pro-
ductos de glucosilacién avanzada (AGE) en el hueso, lo que
causaria una alteracion de la calidad 6sea (por interferir en
la diferenciacion de los osteoblastos y disminuir los niveles
circulantes de las células precursoras osteogénicas) y favore-
ceria la aparicion de fracturas®?’. Los AGE se han descrito
en diferentes mecanismos implicados en la fragilidad 6sea

(tabla 2).

Tabla 2. Mecanismos asociados a los productos de glucosilacién
avanzada implicados en un aumento del riesgo de fracturas

¢ Descenso de la diferenciaciéon de células madre
mesenquimales a células de la linea osteoblastica

e Estimulacién de la apoptosis de los osteoblastos

* Descenso de la accién de los osteoblastos

e Descenso de la formacién de osteoclastos y su actividad
e Aumento de la rigidez del coligeno

e Descenso de la ductilidad del coligeno

FACTORES DE RIESGO DE FRACTURA EN
PACIENTES CON DIABETES MELLITUS TIPO 2

Independiente de los factores de riesgo clasico de frac-
turas como el antecedente personal y familiar de fractura, el
tabaquismo y el uso de corticoides, entre otros, se ha descrito
una serie de factores de riesgo muy estrechamente asociados
ala DM2 que pueden aumentar el riesgo de fractura en estos
pacientes (tabla 3).

Se ha resenado un aumento del riesgo de caidas en los
pacientes diabéticos, en particular en las mujeres con DM2
en comparacion con las no diabéticas®~**. De hecho, en los
adultos mayores,la DM2 se ha considerado un factor de ries-
go para las caidas, incluso después de controlar por la falta
de equilibrio®.

Las hipoglucemias, una complicacién frecuente en
los pacientes tratados con determinados firmacos, tam-
bién se han asociado con un aumento del riesgo de cai-
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Tabla 3. Factores de riesgo de fractura osteoporoética propios de

los pacientes con diabetes mellitus tipo 2

+ Caidas frecuentes

* Hipoglucemias

» Pérdida de visidén (cataratas y retinopatia diabética)
* Nefropatia diabética

* DPolineuropatia diabética

*  Obesidad

* Mal control metabdlico

* Afos de evolucidén de la diabetes mellitus tipo 2

* Algunos farmacos antidiabéticos

das y de fracturas, incluso después de ajustar por variables
confusoras®.

La pérdida de visién, provocada por la presencia de
cataratas o lesiones de retinopatia diabética, se asocia tam-
bién a un aumento de fracturas®.

La nefropatia diabética también se ha descrito como
un factor de riesgo asociado a fracturas®. Un reciente trabajo
mostré que los niveles de creatinina sérica y de albtimina en
orina de 24 horas en los pacientes con DM2 se asociaban de
forma inversa con los niveles de DMO en la columna lum-
bar y el fémur®.

La polineuropatia diabética puede provocar dolor,
problemas de equilibrio y alteraciones en la longitud y ve-
locidad del paso, con lo que aumenta el riesgo de caidas. Un
estudio® ha descrito un incremento del remodelado éseo en
varones con neuropatia diabética, lo que eleva la susceptibi-
lidad a desarrollar osteoporosis.

La obesidad es una comorbilidad altamente asociada a la
DM2. Si bien siempre se habia considerado el bajo peso
(IMC = 19 kg/m?) un factor de riesgo de fracturas clasico,
recientes estudios apuntan hacia una asociacion entre obesi-
dad y algunas fracturas osteopordticas, tanto en hombres*
como en mujeres*!. Esta asociacion es dependiente del lugar:
se evidencia un mayor riesgo de fractura de htimero o costal
mualtiple***. Un reciente trabajo'® observa un mayor riesgo
de fractura de fémur en pacientes con DM2 con obesidad de

grado II.

El mal control metabolico medido por la HbA es
también un conocido factor de riesgo. En el estudio de
Rotterdam™ se vio que un valor basal de HbA, = 7,5 %
se asociaba con un aumento del riesgo de fractura, pero no
si la HbA, < 7,5 %. En otro trabajo* se ha observado un
mayor riesgo de fractura de cadera si la HbA, > 9 %.

Los afios de evolucién de la enfermedad se han rela-
cionado con un mayor riesgo de fractura, debido al efecto
nocivo crénico de la hiperglucemia mantenida y el depdsito
de AGE en el hueso. Si bien la mayoria de estudios sefiala
que el riesgo de fractura aumenta con los afnos de evolucion

11,45

(10 o mas afnos)'"*, datos actuales indican ya un incremento

del riesgo en los primeros afios de la enfermedad's.

EFECTO DE LOS DIFERENTES FARMACOS
ANTIDIABETICOS SOBRE EL METABOLISMO
OSEOY EL RIESGO DE FRACTURA

Estudios in vitro y con animales muestran que la met-
formina tiene un efecto protector sobre los osteoblastos e
inhibe la diferenciacién de los osteoclastos. A pesar de ello,
la mayoria de estudios apunta a que tiene un efecto neutro
sobre el riesgo de fractura®.

Si bien un estudio? apunta hacia un efecto protector de
las sulfonilureas sobre el riesgo de fracturas, algunas limi-
taciones metodologicas de este hacen que sean necesarios
mas estudios.

Las glitazonas se han asociado a efectos negativos sobre el
metabolismo 6seo y el riesgo de fracturas. Inducen la apoptosis
de los osteoblastos y osteocitos. Se asocian a una reduccién de
la DMO lumbar y femoral, tanto en hombres como en muje-
res, aunque solo se ha visto un aumento del riesgo de fracturas
en mujeres posmenopausicas®.

Aunque la insulina es un agente anabdlico y no seria
de esperar un efecto negativo sobre la DMO, diferentes tra-
bajos sefialan un aumento del riesgo de fracturas'' 37454951,
Se piensa que una posible explicacion seria una mayor fre-
cuencia de hipoglucemias en los pacientes tratados con in-
sulina, lo que favoreceria las caidas, junto con el hecho de
que son pacientes de anos de evoluciéon de la DM2 y, en
consecuencia, son de esperar los efectos daninos de una hi-

perglucemia crénica.

En relacién con los inhibidores de la dipeptidil
peptidasa 4, estudios en animales muestran un aumento
de la biodisponibilidad de péptidos gastrointestinales que
tienen un efecto sobre el remodelado dseo, estimulando la
formacién e inhibiendo la resorcién nocturna. Si bien un
metaanilisis®? de todos los ensayos clinicos apunta hacia un
efecto protector frente a fracturas osteoporoticas, debido
al corto plazo de seguimiento son necesarios mas estudios.
Un reciente estudio de cohortes® no encuentra diferencias
en el riesgo de fracturas, en comparaciéon con el resto de
pacientes.
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Los andlogos del péptido similar al glucagén
tipo 1, segin los resultados de un metaanilisis®™ y de un
estudio de cohortes mas reciente®, parecen tener un efecto
neutro sobre el riesgo de fracturas.

Por Gltimo, los datos sobre los inhibidores del cotrans-
portador de sodio-glucosa tipo 2 son muy limitados. En

un estudio®®

en pacientes tratados con dapagliflozina durante
50 semanas no se detectaron diferencias en marcadores de

remodelado 6seo ni en DMO.

LA VALORACION DEL RIESGO DE FRACTURA
OSTEOPOROTICA EN LOS PACIENTES CON
DIABETES MELLITUS TIPO 2

A igual valor de DMO vy edad, un paciente con DM2
presenta un mayor riesgo de fractura que uno no diabético.
Por tanto, la capacidad predictiva de la DMO sola es baja y
son necesarias otras herramientas.

En los altimos anos disponemos de diferentes herra-
mientas para el calculo del riesgo absoluto de fracturas; la
mas utilizada es FRAXC. Pero FRAX® no incluye dentro
de sus variables la DM2. Diferentes estudios ponen de ma-
nifiesto que FRAXY infraestima el riesgo de fractura en pa-

0 se observd

cientes con DM2%-°. En uno de estos trabajos
que los diabéticos, en comparacién con los no diabéticos, a
igual puntuacién de FRAX® presentaban un mayor riesgo
real de fractura. Otro estudio” concluyé que la capacidad
predictiva para fractura de fémur y fracturas principales se
elevaba si se consideraba el valor de la HbA, vy la presencia
de hipoglucemias; y la capacidad predictiva para fractura de
fémur aumentaba si se tenian en cuenta la presencia de neu-
ropatia en las mujeres o las complicaciones macrovasculares

en el vardn.
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Todo lo que Vd. quiere saber del manejo
del tratamiento con bomba de insulina,
pero no se atreve a preguntar

Merce Vidal Flor

Enfermera educadora en diabetes. Unidad de Diabetes. Servicio de Endocrinologia y Nutricién. Instituto Clinico
de Enfermedades Digestivas y Metabolicas. Hospital Clinic. Barcelona

INTRODUCCION

Este articulo va dirigido a los profesionales de Atencidon
Primaria (AP) que atienden a personas con diabetes mellitus
(DM), pero no estan familiarizados con el tratamiento con
bomba de insulina subcutanea.

A partir de ahora, no serd necesario sufrir, ni ponerse las
manos en la cabeza porque uno piense que no domina la
situacion.

Conocemos la DM, conocemos el tratamiento con insu-
lina. La bomba solo es un dispositivo que asegura la entrada
de insulina de una forma diferente a la administraciéon con
bolis y, por cierto, de una forma mas parecida a la fisiologica.
Es una maiquina, y simplemente hemos de familiarizarnos
con ella.

No es mas dificil que usar un movil, y los moéviles los
llevan los nifios y los utilizan hasta las personas mayores. Esto
no es dificil, simplemente hay que querer «meterse» y des-
cubrir los diferentes ments; tener curiosidad para descubrir
las diferentes prestaciones y no tener miedo a preguntar a
los propios pacientes si nos detenemos en una pantalla. El
control de la DM es un trabajo de equipo.

A continuacién iremos desglosando aquellos aspectos de
la bomba que hemos de conocer, los cuidados que hemos
de asegurar y los problemas que se pueden presentar para
dar el mejor consejo o solucion.

El tratamiento con bomba de insulina es una estra-
tegia a la que se recurre cuando las multiples dosis de
insulina (MDI) y el buen manejo por parte del pacien-
te no ofrecen los resultados clinicos esperados. Muy al
contrario de lo que mucha gente piensa, no es un recur-
so para las personas con DM que van mal controladas,
sino solo para aquellas que, a pesar de su implicacién y
buen hacer con el manejo de su enfermedad, no consi-

guen estabilizar su glucemia, de manera que experimen-
tan mucha variabilidad o hipoglucemias desapercibidas
o graves.

En nuestro medio, el tratamiento con bomba esta fi-
nanciado por la sanidad publica desde el afio 2004 en todas
las personas con DM tipo 1 (DM1) que cumplan unos
criterios especificos, tal como se muestra en la tabla 1.

Tabla 1. Indicaciones para iniciar la bomba de insulina

* Imposibilidad de control con MDI (HbA,_ > 8 %)*
* Dificultad durante el periodo nocturno*

e Hipoglucemias graves o desapercibidas*

e Presencia de complicaciones cronicas

e Horarios de comidas variables o imprevistos

*  Gestacion o su planificacion

o Alergia y lipodistrofia secundarias a la insulina

*  Requerimientos bajos de insulina

*Previo uso de anilogos de vida media larga.

The National Institute for Health and Care Excellence (NICE):
coste-efectivo si HbA, > 8,5 %. American Association of Clinical
Endocrinologists (AAEC): Medicaid Services reimbursed if HbA, .
HbA, : hemoglobina glucosilada; MDI: multiples dosis de insulina.

Aunque nos pueda parecer que hay muchos pacientes
tratados con bomba, el porcentaje de pacientes en Espana
con este tratamiento es inferior al 5 %, y estamos en la cola de
Europa en cuanto a su implantacion, tal como se puede ob-
servar en la figura 1.

En cambio, cada vez hay mis evidencia cientifica de sus
ventajas en cuanto a mejorar el control metabdlico, en per-
sonas con DM1' e incluso con DM tipo 2 (DM2) tratadas
con MDI y pasadas a bomba de insulina en el marco de un
estudio: OpT2mise*’. Asimismo, se ha demostrado su efi-
cacia a la hora de reducir las hipoglucemias graves, mejorar
la percepcion de sintomas y aumentar la calidad de vida de
estos pacientes™. Un articulo recién publicado muestra re-
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Figura 1. Porcentaje de pacientes tratados con bomba de insulina en diferentes paises
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Fuente: Datos de la industria, agosto de 2013.

duccién de eventos o mortalidad cardiovascular en personas

) Tabla 2. Diferentes tipos de bombas de insulina en nuestro pais
tratadas con bomba frente a MDI en la poblacién sueca®; por

Gltimo, también se puede comprobar su coste-efectividad, Empresa | Medtronic Roche Novalab
tanto en adultos como en nifios, en comparacién con el tra- Producto | Paradigm | Accu-Chek Animas 2020%
tamiento de MDI’. VEO®/640G"* | Combo®

:Qué nos frena para indicar bombas de insulina? ;El
aspecto econémico? ;El desconocimiento de los profesio-

nales especializados? ;La sofisticaciéon del tratamiento? ;El
perfil de nuestros pacientes? No subestimemos a nuestros
pacientes.

Si los profesionales creemos que esta terapia es una

necesidad para muchos de ellos, planteemos la posibilidad ¢Qué hemos de saber?

y propiciemos programas clinicoeducativos y estructuras

sanitarias que faciliten el inicio y seguimiento de estos e La insulina se carga en un reservorio (similar a una
pacientes. jeringa) con capacidad para 180-300 UL

* La insulina que se carga es siempre rapida o actual-
mente analogo de rapida. La dosis que se ha de admi-

PRESTACIONES DE LAS BOMBAS nistrar se puede fraccionar en 0,025 Ul/h en la linea
DE INSULINA SUBCUTANEAS basal y en 0,1 UI en los bolos. Este fraccionamiento
permite adaptar mejor la pauta en cada paciente.
Las bombas de insulina tienen un tamano similar a un e Lainsulina se administra en forma de:
paquete de tabaco, pesan 100 g aproximadamente y son fa- — Linea basal. Insulina que se programa para admi-
ciles de llevar, aunque cada persona ha de encontrar el lugar nistrarla de forma continua y que cubre los reque-
adecuado segtin su gusto e indumentaria. rimientos basales durante las 24 horas del dia. La
dosis programada puede ser diferente cada hora
En nuestro pais existen tres empresas distribuidoras de segun las necesidades individuales de cada pacien-
bombas (tabla 2): Medtronic (Paradigm®, 640G®), Roche te. Se pueden programar entre tres y cuatro lineas
(Accu-Chek Combo®) y Novalab (Animas 2020%). Cada basales. Aspecto muy prictico para adaptarse a
una de ellas puede tener caracteristicas diferenciales, pero en diferentes turnos de trabajo o periodo laboral o
lo fundamental las prestaciones son similares. vacacional.

Diabetes Préctica 2015:06(03):97-144.
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Bolos. Unidades de insulina que se administran an-
tes de cada comida en funcién del aporte de hidra-
tos de carbono (HC) o también para corregir la glu-
cemia por encima de los objetivos de control. Los
bolos no se programan previamente como la linea
basal. Se ponen en el momento en que se necesitan.

¢ Otras prestaciones que ofrece la bomba a dife-
rencia del tratamiento con MDI son:

Basal temporal. Posibilidad de disminuir la li-
nea basal (en porcentaje o unidades) durante un
periodo determinado (tanto para reducir [en caso
de, por ejemplo, realizar actividad fisica] como
para aumentar [en caso de, por ejemplo, inactivi-
dad los domingos por la tarde]). Hay muchas oca-
siones en que esta prestaciéon muestra su utilidad.

Memoria de las dosis de insulina administrada en

forma de linea basal y bolo, asi como de alarmas.

Diferentes tipos de bolos para las comidas:

- Bolo «normal o estandar». Es el mis uti-
lizado. Tiene una cinética de accion similar a
la insulina administrada con boli. Indicado en
comidas con alto contenido en hidratos de
carbono (HC) y poca grasa o alimento pro-
teico como, por ejemplo, bocadillos, pasta ita-
liana, etc.

- Bolo «cuadrado, expandido o amplia-
do». Permite suministrar la insulina mas
lentamente. Se programa la dosis y el tiem-
po en que se va a administrar la insulina, en-
tre 30 minutos y varias horas. Especialmen-
te indicado cuando se toman legumbres y
en comidas que se prevean largas y con alto
contenido de grasas o alimento proteico que
pueden retrasar la absorcion de los HC. Tam-
bién indicado en personas con digestiones
lentas o gastroparesias.

- Bolo «dual, mixto o multionda». Seria
como la suma de los dos bolos antes descritos.
Se programa la dosis total de insulina y se in-
dica la dosis o porcentaje de insulina que
ha de pasar en forma normal y las horas que ha
de durar el resto del bolo. Especialmente indi-
cado en comidas con alto porcentaje de HC,
proteinas y grasa como, por ejemplo, la paella
o la pizza. El porcentaje se ha de individualizar.
Habitualmente se inicia con el 50-70 % de
bolo normal y el resto para pasar entre 2 y 8
horas (figura 2).

- Bolo ayuda. Esta prestacion es similar a la
ofrecida por los calculadores de bolos, aun-
que las bombas de insulina lo incluyeron
con anterioridad. Es una recomendacién

Figura 2. Prestaciones especificas del tratamiento con bomba de

insulina en el seguimiento dietético

El fraccionamiento de las dosis de insulina y los diferentes tipos
de bolus permiten mucha flexibilidad dietética si se estima bien
el aporte de HC y se individualiza el ratio insulina/HC

B. dual

Bolus estandar B. cuadrado

Li bas

Jansa M,Vidal M, Levy I. Educacién terapéutica en alimentacion de la
persona con diabetes tipo 1, joven y adulta. Adaptacion a la terapia con
ISCI. Actividad Dietética. 2009.

HC: hidratos de carbono.

para poner los bolos en funcién de la gluce-
mia capilar (GC), del factor de sensibilidad
a la insulina (FSI), de la ratio insulina/HC,
de los objetivos de control y de la insulina
restante del bolo anterior. Este planteamien-
to, que habitualmente se pide que haga el
propio paciente mentalmente, se facilita con
esta funcion:

- FSI. Cilculo por el cual podemos saber
cuantos miligramos por decilitro hace re-
ducir 1 UI de andlogo de insulina rapida.
La féormula que se utiliza es 1800/dosis
total de insulina (linea basal + total bolo
comidas). Ejemplo: 1800 : 30 = 60. En
este ejemplo, 1 Ul de insulina reduce
60 mg/dL

- Ratio insulina/HC. Cilculo para saber
qué dosis de insulina se necesita para to-
mar 1 raciéon de HC (alimento que con-
tenga 10 g de HC). La ratio puede ser
diferente en el desayuno, la comida o la
cena. Por ejemplo, si lleva 10 UI de insu-
lina y toma 5 raciones y el control antes y
1-2 horas después de la comida es correc-
to, diremos que 10 : 5 = 2 UL Necesita
2 Ul por racién de HC®.

Ahora que ya estamos familiarizados con la diferente ter-
minologia que se utiliza con las bombas, vamos a centrarnos
en qué observar y priorizar cuando llega un paciente con
bomba de insulina a la consulta de AP.
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:QUE HEMOS DE SABER COMO
PROFESIONALES NO ESPECIALIZADOS
EN BOMBAS DE INSULINA?

En referencia a la técnica del catéter

* Lugar de insercién del catéter. Observar la
presencia de hipertrofias o lipoatrofias. En este
caso, reforzar la necesidad de no pinchar en este lu-
gar. La zona mas utilizada es el abdomen: parte cen-
tral y lateral, superior e inferior dejando un espacio
prudente (4 ¢cm) alrededor del ombligo. También se
recomienda la zona glatea. Pocas personas utilizan
las extremidades inferiores y no se aconsejan los
brazos.

*+ Cambio del catéter. Es necesario cambiar la
aguja del catéter cada tres dias como maximo. Hay
personas que necesitan hacerlo antes. Se ha de
reforzar la necesidad de lavar las manos antes del
proceso y desinfectar (alcohol o similar) la zona
donde se va a insertar el catéter. Hemos de tener
en cuenta que con los bolis se pincha la insulina y
se retira la aguja. Aqui dejamos un feflon durante
tres dias. Hay que garantizar la desinfeccién de la
piel. En caso de no cambiar la aguja a los tres dias,
se comprueba la tendencia de hiperglucemia por
saturacion en la zona y la posibilidad de infeccién
del lugar de insercién. En este caso es necesario
tratar la infecciéon e incluso el desbridamiento de
la zona, si fuera preciso.

* Problemas con la adherencia del apésito. El
aposito se puede mojar en la ducha e incluso en la
piscina o en la playa (la bomba se ha de desconectar
en estos casos). Los problemas con la adherencia del
ap6sito no son frecuentes en invierno, pero muchas
personas los observan en verano, sobre todo por el
sudor. En este caso se recomienda poner desinfec-
tante tipo Nobecutan® o utilizar toallitas tipo Skin
Tac™ antes de la insercidn del catéter para mejorar
la adherencia.

En referencia a las descompensaciones agudas:
hipoglucemias

Las causas son similares a las que puede provocar
el tratamiento con MDI. No se han descrito errores
por la entrada de insulina incontrolada con la bom-
ba. Es importante desconectar la bomba en el proceso
de llenado del reservorio y purgado del catéter previa
insercidn.

Diabetes Préctica 2015:06(03):97-144.

Un aspecto que se ha de tener en cuenta es lo que puede

cambiar en la solucion de la hipoglucemia:

e Una hipoglucemia leve se trata con 15 g de HC de
absorcidn rapida: azticar, zumo, fruta, geles comercia-
lizados, etc., tal como se aconseja en el tratamiento
con MDI. En caso de hipoglucemias de repeticion
se puede utilizar el basal temporal, reduciendo la in-
sulina programada de la linea basal un 20-50-70 % e
incluso se puede parar la bomba. Hay que recordar
reiniciarla pasado el tiempo de recuperacion.

e En caso de hipoglucemia grave (pérdida de con-
ciencia) se ha de explicar a la familia la necesidad de
poner glucagdn y parar o desconectar la bomba. Para
hacerlo ficil, es suficiente que corten el catéter en el
lugar mas proximo a la insercidn. En caso de no tener
glucagdn, se debe avisar al centro de emergencias.

* Si el paciente tiene muchas hipoglucemias, revisar las
causas que pueden provocarlas para intentar prevenirlas.

En referencia a las descompensaciones agudas:
hiperglucemias

Los motivos de hiperglucemia pueden ser los mismos
que la provocan con MDI, aunque aqui hay que afadir el
factor técnico: el acodamiento en el catéter o presencia de
burbujas de aire en este, la oclusiéon por acodamiento en el
teflon introducido en la piel o la falta de insulina en el reser-
vorio (no cambiarlo a pesar de la alarma de la bomba) serian
los problemas técnicos mas frecuentes. Otro aspecto seria
la insercién en zonas hipertroficas o no cambiar la aguja con la
frecuencia adecuada.

* La solucién seria poner un bolo de insulina con la
bomba para corregir la hiperglucemia segin el FSI y el
objetivo de control. Por ejemplo:sila GC es 250 mg/dl,
el objetivo de control es 90-150 mg/dl y el FSI es 40;
podria corregirse con 2,5 Ul de insulina. Se aconseja
siempre hacer GC a las 2 horas para ver si el problema
se ha resuelto. Si no es asi y persiste la hiperglucemia
igual o superior, se recomienda poner correccion con
boli, mirar cetonuria y cambiar la aguja de insercion. La
mayoria de estos problemas se solucionan cambiando
la aguja. En caso de persistir la hiperglucemia y la ceto-
nuria al cabo de horas, habiendo corregido con extras
de insulina administradas con boli, seria necesario po-
nerse en contacto con el equipo médico.

* Esaconsejable llevar siempre boli de insulina para
poder prevenir y solucionar problemas de desco-
nexién o hiperglucemias.

En caso de hiperglucemia por enfermedades intercurren-
tes o infecciones, se recurre a subir un 10 % la linea basal du-
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rante este periodo, adaptando los bolos en funcién de la GCy
el aporte de HC y seguir los consejos médicos segtin la patologia.

En referencia a hipoglucemias o hiperglucemias
de repeticién

En estos casos se ha de valorar la causa que provoca estos
episodios: una diferencia en el aporte de alimentos ricos en
HC, la practica de actividad fisica o la pauta de insulina.

Descartada la variabilidad en el aporte de HC (una de las
causas mas frecuentes de variabilidad glucémica) y la adecua-
da adaptacién segln la actividad fisica, podemos pensar en
modificar la pauta de insulina.

Tendremos en cuenta los periodos del dia en que se pre-
sentan estos problemas:

* Sies en ayunas, posiblemente la causa responsable sea
la linea basal de la noche.

e Sies 2 horas después de las comidas, posiblemente la
causa sea atribuible al bolo de la comida.

* Si es entre las 2 horas después de las comidas y la
proxima comida, posiblemente se deba a la linea basal.

Tenemos dos posibles maneras de modificar la insulina:

e Los bolos. Si 2 horas después de las comidas siem-
pre se tiende a tener hiperglucemia/hipoglucemia y
se descarta el aumento o restriccién de HC. En estos
casos, y siempre descartando la posibilidad de la acti-
vidad fisica, aconsejamos aumentar o reducir la ratio
insulina/HC.

* La linea basal. Si la tendencia a hiper o hipogluce-
mia ocurre 2 horas después de las comidas. En estos
casos la linea basal se aconseja aumentar o reducir
2-4 horas antes del fendmeno que se quiera solucio-
nar. Si lleva menos de 1 Ul/h, aumentando o redu-
ciendo 0,1 UI puede ser suficiente. Si lleva mis de
1 Ul/h, se trabaja aumentando o reduciendo 0,2 UL

* Es aconsejable no modificar muchos parametros a la
vez para evitar cambios muy bruscos en la glucemia.

En referencia al aporte de hidratos de carbono
de las comidas o suplementos

Con la bomba de insulina, la flexibilidad dietética puede
ser superior a la que se disfruta con MDI. Para ello es impor-
tante reconocer los alimentos ricos en HC y dominar el
sistema de raciones o equivalencias. Si en el marco de una
alimentaciéon saludable se utiliza la ratio insulina/HC
y se estima bien el aporte de estos alimentos, se puede variar

la ingesta, adaptando las unidades de los bolos de comidas al
aporte de HC con las minimas repercusiones glucémicas.

En caso de suplementos o aporte de menos de 1 racidén
de HC (10 g), puede plantearse no poner bolo.

Conviene ver la tabla 3 con equivalencias de 2 raciones
de HC de diferentes alimentos.

Tabla 3. Alimentos equivalentes a 2 raciones de hidratos de
carbono: 20 g de hidratos de carbono

1 vaso medidor | 1 manzana 40 gramos | 4 galletas

de alimentos mediana de pan sencillas
cocidos: patata,
pasta, legumbres,

arroz

(200 gramos)

4

Desconexiones y pauta alternativa en multiples
dosis de insulina

El tratamiento con bomba requiere tener conexién con-
tinua para que la insulina suministrada con la linea basal
mantenga la glucemia controlada las 24 horas del dia, aunque
hay momentos en que es posible una desconexién puntual:

e Desconexiones cortas de 10-30-60 minutos. Ducha,
relaciones sexuales, deportes de contacto o piscina/
playa. Habitualmente no requiere suplementacion si el
tiempo de desconexidn es inferior a 1 hora.

* Desconexiones entre 1 y 4 horas. En estos casos
se recomienda poner insulina anilogo de ripida. La
cantidad serd la suma de las unidades de la linea basal
que tiene que pasar en estas horas y el bolo de la co-
mida si se precisa mas un 20 % (lo que se le recomien-
da al paciente es que multiplique el total por 1,2).

* Desconexiones entre 4 y 8 horas. Se puede ac-
tuar igual que en el ejemplo anterior, poniendo 2 do-
sis de analogo de insulina rapida; 1 dosis cada 4 horas.
Otra solucién es sustituir la linea basal por insulina
Insulatard® para sustituir la linea basal y poner el bolo
de las comidas con boli de analogo de insulina rapida.
Siempre aumentando el 20 % de las dosis.

* Desconexiones entre 8 y 24 horas. En estos ca-
sos se aconseja pasar a analogo de insulina lenta para
sustituir la linea basal y bolo de anilogo de rapida
para poner en las comidas o para corregir. Se reco-
mienda poner la insulina lenta 2 horas antes de la
desconexion y siempre aumentar el 20 % de las dosis.

e Pauta alternativa en MDI en caso de no po-
der utilizar la bomba. Se puede vivir sin bomba,
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pero no sin insulina. Es necesario que el paciente sepa COMENTARIOS FINALES
cuantas unidades lleva como linea basal y cuantas se

pone por término medio con los bolos. La pauta al- La intencidn de este articulo era clarificar las prestacio-
ternativa se calcula multiplicando por 1,2 el total de nes que puede ofrecer el tratamiento con bomba de insuli-
unidades de la linea basal y poner analogo de insulina na que lleva alguno de nuestros pacientes, sobre todo cuan-
lenta, y multiplicando por 1,2 los bolos que lleva en do este llega a la consulta de AP por algiin otro problema
las comidas y poner anilogo de insulina rapida (se de salud y requiere del comentario o ayuda del profesional
siguen las mismas recomendaciones que en las des- meédico que lo atiende. Lejos de poder dar un contenido
conexiones de mas de 24 horas). exhaustivo, se ha procurado buscar aquellos aspectos sobre

los que el paciente puede preguntar y que como profesio-
nales hemos de conocer y contestar.

Alarmas
Otro apartado importante es la posibilidad de que al-
Las bombas tienen alarmas para avisar de oclusiones, de guno de estos pacientes lleve un sistema de monitorizacién
necesidad de cambio de pila, reservorio, etc. continua de la glucosa (sensor) coordinado con la bomba,
que permite conocer la glucosa y, en algunos casos, para la
infusion de insulina por hipoglucemia o en prevision de ella.
Volcado de datos Pero esto puede ser motivo de otro articulo.

Todas las bombas tienen un sistema de volcado de datos
que puede ayudar a la interpretacién de los resultados, aunque PUNTOS CLAVE
requiere de programas especificos de los que no siempre se

dispone en todos los ordenadores. Ver tabla 4.

Tabla 4. Puntos clave en el manejo del tratamiento con bomba de insulina

Tratamiento con bomba Recordar

Cambio de catéter Lavado de manos. Desinfeccién de la zona
Cambiar cada 3 dias como maximo

Hipertrofias Observar y prevenir. Aconsejar la rotacién de zonas de inserciéon

Hipoglucemias Llevar azicar o similar y tomar 15 g inicialmente (idem con MDI)
Si persisten, basal temporal o parar la bomba hasta la recuperacion
Si son graves, parar la bomba o cortar el catéter y poner glucagdn o llamar a emergencias

Hiperglucemias Corregir con bolo segtin el FSI

Observar burbujas de aire en el catéter o posible fallo de conexién de la aguja

Si a las 2 horas no se corrige, poner insulina ripida con boli, mirar cetonuria y cambiar la aguja
Si persiste, contactar con el equipo médico

Alimentacién Reforzar el concepto de racién o equivalencia para estimar bien el aporte de HC
Si hay extras de mas de 1 racion, poner bolo

Desconexiones 10 minutos-1 hora: ducha, relaciones sexuales, etc., es posible la no sustitucién de insulina

Entre 1y 4 horas: poner insulina rapida para sustituir la insulina linea basal + bolo si comida. Calcular dosis
de la bomba y multiplicar por 1,2 (se aumenta el 20 %)

Entre 4 y 8 horas: similar a lo anterior, poniendo 2 veces insulina rapida con boli

Entre 8 y 24 horas: poner insulina lenta con boli (sustituyendo la linea basal) y rapida en las comidas.
Siempre aumentar el 20 %

Pauta de tratamiento Similar a desconexiones de 24 horas
alternativo Insulina lenta sustituyendo a la linea basal
Insulina rapida sustituyendo a los bolos de las comidas. Todo multiplicado por 1,2 (20 %)

Otros Llevar siempre aztcar o similar

Llevar siempre boli de insulina rapida

Si se hace un viaje, llevar equipo para cambiar catéter y reservorio, pilas y glucagbn

Es atil llevar el informe médico y una carta que justifique transportar material de recambio para controles en un

acropuerto o similar

FSI: factor de sensibilidad a la insulina; HC: hidratos de carbono; MDI: multiples dosis de insulina.
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ASO CLINICO

Un adolescente diabético
Maria Luisa de Pablo Pons

Pediatra. Area Bésica de Salud Morera-Pomar (Badalona Serveis Assistencials). Badalona (Barcelona)

David es un muchacho de 14 afios que acude a nues-
tra consulta de Pediatria acompanado de una madre sobre-
protectora, que insiste repetidamente en que ultimamente
lo encuentra mas cansado de lo habitual y mas apatico. No
reflere ninguna otra sintomatologia de interés: no hay fie-
bre, ni dolores, ni cefaleas ni modificaciones en el patréon
alimentario.

Entre sus antecedentes destacan:

o Parto eutdcico. Recién nacido con un peso de
4,150 kg; talla de 53 cm y un perimetro craneal de
37 cm. Lactancia materna hasta los 6 meses con in-
troduccion del beikost a los 4 meses. A los 12 meses
pesaba 12 kg (percentil [P] 90) y tenia una talla de
74 cm (P 50).

* Antecedentes familiares sin interés excepto neoplasia
de prostata en el abuelo paterno, antigua tuberculosis
pulmonar en la abuela materna (curada hace 20 afios)
y diabetes mellitus tipo 2 (DM2) e hipertension en el
padre y la abuela paterna.

* Calendario vacunal correcto para su edad, incluyen-
do vacunacién antipneumocoécica (4 dosis).

* Hasta los 8 anos se mantuvo con un indice de masa
corporal (IMC) de 85-90 kg/m? (sobrepeso) que se
hizo superior en la revision de los 10 anos (IMC:
27,5 kg/m* P > 97).

*  Desde los 10 afios empieza a estar mas solo en casa
por las tardes al salir del colegio e inicia una ingesta
compulsiva anadiendo chucherias, snacks y bebidas
azucaradas. Este hecho implica un aumento del peso
en los anos siguientes.

* Enel colegio su evolucion es normal. No realiza acti-
vidades extraescolares ni ejercicio fisico en su tiempo
libre.

*  Niega consumo de alcohol, tabaco o drogas.

* No toma ninguna medicacién habitualmente.

¢ Familia monoparenteral con madre sobreprotecto-
ra. No tiene hermanos. Muy escasa relacidon con el
padre.

Diabetes Préctica 2015:06(03):97-144.

e Mal patrdn del ritmo del sueno. Suele acostarse sobre
las 24.00 horas y le cuesta mucho levantarse para ir
al colegio. Los fines de semana suele dormir 12-14
horas diarias. A los 12 afos se inici tratamiento con
melatonina y se observd un cambio en el patréon.
Hace seis meses suspendi6 el tratamiento.

*  Seguimiento correcto del programa del nifio sano.
En las Gltimas revisiones de los 10 y 12 afos se con-
tintia objetivando la obesidad. A los 13 afios su peso
es de 96 kg (P > 97), la talla de 160 cm (P 50) y el
IMC de 30 kg/m?* (P > 97).

* Se instaura un programa de seguimiento para con-
trolar la obesidad insistiendo en la dieta y el ejercicio
fisico.

En la exploracién fisica en la consulta destacan:

* Alturade 166 cmy peso de 99 kg (IMC:35,93 kg/m?).
Respecto a la altima visita (hace un afio), ha incre-
mentado su peso en 3 kg.

*  Presion arterial: 110/49 mmHg.

*  Sin alteraciones dermatoldgicas de valor.

* Cavidad oral con alguna caries.

* Exploracién otorrinolaringoldégica normal.

e Sin adenopatias.

* Auscultacién cardiorrespiratoria normal.

e Abdomen sin masas ni megalias.

*  Exploracién neuroldégica normal.

» Estadio de Tanner 3.

* Aparato locomotor normal.

En resumen, nos hallamos ante el frecuente caso de un
adolescente sobreprotegido con malos habitos de salud que se
encuentra cansado. Excepto la obesidad, el resto de los datos
del interrogatorio y la exploraciéon son anodinos y no sugie-
ren ninguna etiologia para este «cansancio» dificil de objetivar.

Siguiendo el protocolo habitual del centro y valorando
que en breve pasari a la consulta del médico de adultos, se le
solicita una analitica general.
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A la semana tenemos los resultados de la analitica:

e Glucemia en ayunas de 246 mg/dl.

e Colesterol: 201 mg/dl y perfil lipidico normal.

e Insulinemia: 46 pUI/ml (normal hasta 26 pUI/ml).
*  Resto anodino.

Ante este sorprendente resultado de la glucemia, reinterro-
gamos al paciente y a su madre sobre el cumplimiento del ayu-
no previo a la extraccién sanguinea. Nos confirman con ve-
hemencia que han cumplido mis de 8 horas de ayuno previo.

Si los resultados se confirman, sin duda el paciente pre-
senta una diabetes mellitus (DM), pero clinicamente no se
corresponde con el inicio de una DM tipo 1 (DM1) y solo
tiene 14 afios para pensar en otros tipos de DM.

Reinterrogamos sobre la sintomatologia de la DM y el
paciente nos comenta que posiblemente tiene mas hambre de
lo habitual. No cree que orine mas. Tampoco explica sintoma-
tologia de pérdida de peso.

La presencia de la sintomatologia clasica (polifagia, poli-
dipsia, poliuria o pérdida de peso) tiene un escaso valor pro-
noéstico para el diagndstico de la DM (sensibilidad del 52 %
y especificidad del 72 %, con un valor predictivo del resulta-
do positivo del 11 %)".

El comienzo de una DM1 suele cursar con una sintoma-
tologia mucho mas florida.

La DM1 es una enfermedad autoinmune mediada por
linfocitos T' citotdxicos que provocan una destruccidn gra-
dual de las células secretoras de insulina (células  de los is-
lotes de Langerhans) del pancreas. Durante este proceso, que
puede durar varios afios (por ejemplo, en el caso de los pa-
cientes con diabetes autoinmune latente del adulto [LADAY]),
es posible detectar en el suero de los pacientes incluso en fase
preclinica marcadores autoinmunes; los mis frecuentes son:

e Anticuerpos anticélulas de los islotes pancrea-
ticos (ICA). Sensibilidad diagnostica aproximada del
80 % y especificidad del 97 %. Son positivos en un
2-4 % de sujetos sanos.

* Anticuerpos antidescarboxilasa del acido glu-
tamico 65 (GAD-65). Positivos en el 99 % de los
pacientes con LADA y en un 76 % de los pacientes
con DM1.

e Anticuerpos contra el antigeno asociado al in-
sulinoma (antitirosinafosfatasa, [A2).

e Anticuerpos antiinsulina (IAA).

e Otros menos habituales en la practica clinica:
anticuerpos antitransportador de zinc (Anti-ZnT8),
anti IA-2PBA, carboxipeptidasa H, ICA69, etc.

Si bien estos autoanticuerpos no parecen estar directa-
mente implicados en la patogénesis de la DM autoinmune,
son de gran utilidad como marcadores precoces de la enfer-
medad, y pueden utilizarse en programas de cribado.

Se ha comprobado que el valor predictivo positivo a los
cinco afios es del 52 % (anti-GAD+), 81 % (ICA+), 59 %
(IAA+), 86 % (anti-GAD + ICA positivos) y del 100 % (los
tres positivos).

En la consulta le realizamos una glucemia capilar pos-
prandial (2 horas después de un desayuno rico en hidratos
de carbono (bocadillo grande con bebida azucarada), con
un resultado de 260 mg/dl. También medimos la cetone-
mia (B-hidroxibutirato [BHB]) capilar, que resulté negativa
(0,2 mmol/I).

En la practica decidimos solicitar una nueva analitica
con determinacién no solo de la glucemia, sino también
de la hemoglobina glucosilada (HbA, ), los marcadores in-
munolégicos de algunos tipos de DM vy el péptido C basal
(que es un indicador indirecto de la reserva pancreatica de
insulina).

A los 10 dias tenemos los resultados de la nueva analitica:
e Glucemia: 232 mg/dl; HbAl( del 6,8 %.

e Anticuerpos ICA < 10 Ul/ml

e Anticuerpos anti-GAD < 1 Ul/ml.

* Anticuerpos IAA < 10 Ul/ml.

* Anticuerpos IA2 < 1 Ul/ml.

*  Péptido C basal: 2,2 ng/ml (normal de 0,5-2,0 ng/ml).
*  Resto anodino (normal).

Por tanto, se confirma que presenta una DM. Por edad,
lo l6gico seria pensar en una DM1, pero todos los marca-
dores inmunoldgicos son negativos. Si fuera una DM tipo
LADA el fenotipo suele ser distinto (pacientes de 30-40 afios
delgados) y los anticuerpos anti-GAD frecuentemente son
POsitivos.

Si pensamos en una DM secundaria, tampoco encontra-
mos ninguna patologia que pueda provocar la enfermedad.
Por tanto, debemos pensar en una DM2, que es un cajéon
de sastre, donde suelen incluirse DM que no tienen carac-
teristicas patognomonicas de los otros tipos. En la tabla 1 se
resumen las principales caracteristicas clinicas de la DM1 y
DM?2 en nifios y adolescentes?, y en la figura 1 se muestra
un algoritmo para la toma de decisiones en el intento de
clasificar las DM?.

Por tanto, David muy probablemente presenta una DM2,
pero... scon solo 14 afos? ;Es un caso muy raro?
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Tabla 1. Caracteristicas clinicas de la diabetes mellitus tipo 1y

tipo 2 en nifios y adolescentes

Caracteristicas

Tipo 1

Tipo 2

Genética

Poligénica

Poligénica

Edad de inicio

6 meses a adultos

Usualmente en la

jovenes pubertad
Presentacion Ripida, curso Variable desde leve a
clinica agudo severa frecuentemente

insidiosa

Asociacién con
Autoinmunidad Si No
Cetosis Frecuente Infrecuente
Obesidad Misma frecuencia | Aumento de la

que en el resto frecuencia

de la poblacién
Acantosis nigricans | No S

Frecuencia
(porcentaje de los
casos en jovenes)

Usualmente en
mas del 90 %

En la mayoria de los
paises < 10 %, pero en
aumento

Padres con diabetes

En el 2-4 % de
los casos

En el 80 % de los casos

Pues, lamentablemente, no. Segin diversos estudios, hace
solo una década la DM2 era excepcional entre los nifos y
los adolescentes (un 3 % del total de casos de DM)*>. Sin
embargo, estos mismos estudios demuestran que en la actua-
lidad este porcentaje ha aumentado a un 45 % en el mundo,
y en algunas zonas como Japén puede llegar a representar el
80 % del total de casos de DM en los adolescentes* (figura 2).

Probablemente en Europa no es tan frecuente como
en Estados Unidos o el Sureste Asiatico. La incidencia de
DM2 en nifios y adolescentes menores de 15 afos es del
0,53/100 000/ano en el Reino Unido (en aborigenes nor-
teamericanos llega al 49,9/100 00/afi0)° (figura 3). En Espa-
fia, lamentablemente, no tenemos datos.

Suele aparecer con mas frecuencia en la segunda déca-
da de la vida, coincidiendo con la aparicién de resistencia
a la insulina en la pubertad, y mas del 75 % de ellos tiene
antecedentes familiares de DM’. La patogenia de la DM2
es compleja vy, frecuentemente, existe interaccion entre fac-
tores genéticos y ambientales que contribuyen a la presen-
cia de un mosaicismo entre la resistencia a la accion de la

Figura 1. Algoritmo de clasificacién de los distintos tipos de diabetes mellitus segtin su fisiopatologia

< 30 afios
Aparicién brusca
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Sintomas tipicos
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\/
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l
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DM2

g Y

Delgado

Y
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central
' TGC
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Solicitar ICA

()
confirma
DM1

Déficit
absoluto de

secrecion

de insulina

déficit de secrecion

de insulina

y

1 lipidos

Valorar

péptido C

PN

Péptido C  Péptido C
<2ng/ml >3 ng/ml

y

Déficit relativo
de secrecion
de insulina

periférica de

la insulina

< 25 anos > 25 afnos -Toma corticoides,
Generalmente con Aparicibén progresiva diuréticos, f-bloqueantes,
obesidad Sin obesidad hormonas tiroideas, etc.
Historia familiar Historia familiar de -~Enfermedades asociadas
DM2+ (> de DM1 o enfermedades (infecciones, pancreatitis,
2 generaciones) autoinmunes etc.)
Sospecha de DM
Sospecha de Sospecha de P dari
MODY LADA secundaria
Descartar:
- Enfermedades del pancreas
exocrino (neoplasias,
17 pancreatitis alcoholica,
Valorar hemocromatosis, etc.)
derivacién a - Endocrinopatias
especialista - Inducida por fairmacos
para Solicitar (corticoides) o sustancias
confirmacién anti-GAD quimicas
con estudio - Infecciones
cromosémico () - Defectos genéticos de la
confirma | c¢lula
LADA | _Defectos genéticos en la
accion de la insulina
Menor .
B - Formas desconocidas
sensibilidad . .
inmunodependientes
s @ . - Otros sindromes genéticos
glucémico de insulina .
asociados con DM

Péptido C: valora la reserva pancreitica de insulina. ICA: sugestivos de DM 1. Anti-GAD: anticuerpos contra la GAD. Sugestivos de LADA.

DM: diabetes mellitus; DM1: diabetes mellitus tipo 1; DM2: diabetes mellitus tipo 2; GAD: descarboxilasa del dcido glutimico; HTA: hipertensién arterial;

ICA: anticuerpos anticélulas de los islotes pancreaticos; LADA: latent autoimmune diabetes in adults; MODY: maturity onset diabetes of the young; TGC: triglicéridos

en sangre capilar.
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Figura 2. Porcentaje de casos de diabetes mellitus tipo 2 entre los
adolescentes (< 15 afios) con diagndstico de diabetes mellitus

Porcentaje de casos de diabetes mellitus en el total de adolescentes
diabéticos
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Figura 3. Prevalencia de diabetes mellitus tipo 2 entre nifios
y adolescentes (por 1000 habitantes)

Prevalencia de DM2 en poblaciones de nifios y adolescentes
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insulina en los musculos y el higado y la insuficiencia de las
células .

La mayor prevalencia de la DM2 en poblacién pedia-
trica obesa estd acompanada por una mayor prevalencia de
las situaciones prediabéticas. Asi, el 25 % de los nifos y
el 21 % de los adolescentes con obesidad grave presentan,
ademas, una intolerancia oral a la glucosa®. Desde un punto
de vista fisiopatoldgico, los nifios obesos tienen valores mas
bajos de secrecién de insulina (cuantificados por el indice
de disposicidn, que es el producto de la sensibilidad a la
insulina y la funcién de las células ) y mayor resistencia a

la insulina (por un mayor contenido de lipido intramioce-
lular, mayor deposito de grasa visceral y el mayor depdsito
de grasa ectopica en el higado)®.Y aunque la secrecidon de
insulina inicialmente puede ser correcta, se ha visto que el
deterioro de la célula f§ en jovenes obesos con DM2 es mas
acelerado (aproximadamente un 15 %) que el observado
en adultos’.

Como ya hemos comentado previamente, es muy posi-
ble que el responsable de este fendmeno sea el espectacular
incremento de la obesidad infantil en los Gltimos afios.

En pediatria la cuantificacién de la obesidad se realiza
biasicamente a través del IMC. Existen unas tablas que re-
flejan los valores estandar (las mas utilizadas en Espana son
las de la Fundacién Faustino Orbegozo). Se considera obe-
sidad si el IMC del paciente supera el P 97. Se considera
sobrepeso st el IMC supera el P 80 (en nifios) u 85 (en nifias).

La medida de la cintura abdominal no se utiliza en la
poblacién infantil porque no existen unas guias especificas
de uso clinico y su interpretacion es dificultosa.

En Espania, datos del Ministerio de Sanidad, Servicios
Sociales e Igualdad sobre obesidad infantil informan de que
en la década de los sesenta el porcentaje de sobrepeso era del
4,2 %. En el anno 2008 habia aumentado a un 19,16 % (se ha
multiplicado por cinco).

Segin la World Obesity Federation/International
Association for the Study of Obesity'’, la prevalencia de
sobrepeso infantil en Espafia en el afio 2011 ya era del
24,6 % (el 24,6 % en ninos y el 20 % en ninas) y la de obesi-
dad del 8,6 %.

El estudio Aladino'!, promovido por el Ministerio de Sa-
nidad, Servicios Sociales e Igualdad entre escolares de 6 a
9 afios durante el afio 2011, indica una prevalencia de sobre-
peso del 26,2 % (el 26,7 % en ninos y el 25,7 % en nifas) y
una prevalencia de obesidad del 18,3 % (el 20,9 % en nifios
y el 15,5 % en ninas). Los porcentajes varian segun las tablas
utilizadas, pero, evidentemente, la incidencia de la obesidad
infantil se ha disparado en los Gltimos afos.

Sin duda, la obesidad infantil y los estilos de vida poco
saludables, y en especial el sedentarismo, son la princi-
pal causa del incremento de la DM entre las poblaciones
mis jovenes. En la actualidad, lamentablemente, no debe-
mos sorprendernos por que un adolescente presente una
DM2; de hecho, es una de las posibilidades diagnosticas
que siempre debemos tener presente ante nifios y adoles-
centes obesos.




Un adolescente diabético

Por lo que se refiere al tratamiento, antes de iniciar tra-
tamientos farmacologicos, decidimos derivar a David al en-
docrindlogo pediitrico para implantar el mejor programa
educativo posible con la finalidad de que adopte un estilo
de vida mas sano y reduzca su peso. Probablemente sera ne-
cesario utilizar temporalmente algiin farmaco reductor de la
resistencia a la insulina (como la metformina), pero lo prio-
ritario es que pierda peso (o al menos que no lo incremente).
La DM2 en jovenes evoluciona mis rapidamente que en
los adultos, y por ello crecen las posibilidades de presentar
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las complicaciones crénicas de la enfermedad. Por tanto, la
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El impacto de los estudios sobre diabetes
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Los estudios bibliométricos tienen por objeto el trata-
miento y analisis cuantitativo de las publicaciones cientifi-
cas. El factor de impacto de las revistas académicas es uno
de los indicadores bibliométricos mas utilizados. Cuantifica
la repercusion que han tenido las revistas en la literatura
cientifica mediante el recuento de las citas que han recibido.
No todas las revistas tienen la misma calidad, y el empleo
del factor de impacto permite a las agencias evaluadoras
medir la actividad investigadora generada por los profesio-
nales o las instituciones cientificas. El factor o indice de
impacto mide la repercusion que ha tenido una revista en
la literatura cientifica a partir del anilisis de las citaciones
que han recibido los articulos que se han publicado en ella.
Permite comparar revistas, establecer rankings en funcion de
este factor y reflejar la relevancia relativa de cada titulo. En
general, las revistas de un area citan documentos publicados
por revistas del area.

El factor de impacto corresponde a la divisiéon del na-
mero de citaciones que han recibido los articulos de una
revista entre el nimero de articulos que se publicaron en
ella. A pesar de que pueden variar ciertos elementos en el
calculo del factor (como el periodo de afos o el tipo de
articulos por contar) y que se han de tener en cuenta ciertas
variables (articulos breves con gran nimero de referencias,
procedencia y ambito tematico de las publicaciones inclui-
das), la formula mas extendida es esta: nimero de citacio-
nes recibidas en un ano concreto por los articulos de los
dos afios anteriores de una revista dividido entre el nimero
de articulos publicados en la revista estos dos Gltimos afos.
El numerador tiene en cuenta todas las citas que reciben
los documentos publicados en una revista, mientras que el
denominador solo incluye los items citables (se excluyen
cartas al director, editoriales, revisiones bibliograficas, etc.).

Por ejemplo, Diabetes Care ha publicado en 2012 y 2013
un total de 1053 articulos, que en 2014 han recibido un total
de 8866 citas; su factor de impacto es, por tanto, 8866/1053
= 8,420. Primary Care Diabetes ha publicado en 2012 y 2013

Diabetes Préctica 2015:06(03):97-144.

un total de 83 articulos, que en 2014 han recibido un total
de 110 citas; su factor de impacto es 110/83 = 1,325.

Para acreditar los méritos de investigacion, en los mode-
los de curriculo se pide: el indice de impacto de las revis-
tas donde se ha publicado, el cuartil donde se sitdan dichas
revistas, las citaciones recibidas por los articulos publicados
y las bases de datos que indexan las revistas donde se ha
publicado.

El factor de impacto se elabora a partir del Science
Citation Index (SCI), publicado anualmente en el Journal
Citation Reports (JCR, http://www.accesowok.fecyt.es/
jcr), v elaborado por el Institute for Scientific Information
(http://ip-science.thomsonreuters.com/). Es la principal
fuente de informacién que se acepta en todos los procesos
de evaluacion de la calidad de las publicaciones. Se trata de
una base de datos multidisciplinar muy selectiva que, entre
otras informaciones, nos proporciona el factor de impacto
de las revistas y el lugar en el ranking que ocupan con res-
pecto al resto de publicaciones de su area de conocimiento.
La informacidn se elabora a partir de los datos contenidos
en las bases de datos de la Web of Science.

Web of Science (http://www.accesowok.fecyt.es/login)
es un servicio en linea de informacion cientifica, suministra-
do por Thomson Reuters e integrado en ISI Web of
Knowledge (WoK). Facilita el acceso a un conjunto de bases
de datos en las que aparecen citas de articulos de revistas
cientificas, libros y otros tipos de material impreso que abar-
can todos los campos del conocimiento académico. Permite
acceder a las publicaciones previas de una determinada inves-
tigacién publicada a través del acceso a sus referencias biblio-
graficas citadas, o también a las publicaciones que citan un
documento determinado para descubrir el impacto de un
trabajo cientifico sobre la investigacién actual. Por Gltimo,
permite conectarse al texto completo de publicaciones pri-
marias y otros recursos y acceder a ellos mediante un sistema
de basqueda basado en palabras clave.Web of Science incluye
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tres grandes bases de datos para cada rama del conocimiento
(SCI, Social Sciences Citation Index [SSCI] y Arts & Huma-
nities Citation Index [A&HCI]). Estas bases de datos indexan
el contenido de casi 10 000 revistas de ciencia, tecnologia,
ciencias sociales, artes y humanidades, y mas de 100 000 actas
de conferencias y congresos. Se actualiza semanalmente.

El uso de Web of Science estd autorizado a institucio-
nes como universidades y departamentos de investigacion
de grandes corporaciones, generalmente mediante el acceso
a WoK. En total, contiene unos 36 millones de registros de
mas de 230 disciplinas de la ciencia, las ciencias sociales, las
artes y las humanidades. De ellos, 1,5 millones se ofrecen
cada afo en respuesta a las peticiones de los usuarios, inclu-
yendo 23 millones de referencias citadas anuales.

El hecho de que una revista esté incluida en la cobertura
del SCI favorece que su factor de impacto sea mas elevado
que el de otras revistas que no lo estan. El analisis de las citas
recibidas detecta un conjunto de posibles manipulaciones
dirigidas a incrementar el volumen de citas de una revis-
ta: aumentar la difusién de la revista, incluir la revista en el
mayor nimero posible de bases de datos, publicar articulos
polémicos, publicar revisiones, publicar en inglés, publicar
sobre temas de actualidad, publicar a autores muy citados, es-
tablecer acuerdos con medios de comunicacidén, recomendar
citar trabajos publicados en la revista y facilitar el acceso a los
articulos por internet.

JCR da también otros indices bibliométricos:

o Immediacy index: calcula la frecuencia con la que los
articulos publicados por una revista son citados en el
mismo ano.

o Cited half-life: calcula la antigiiedad del 50 % de los
articulos de una revista que han sido citados.

o Citing half-life: calcula el 50 % de antigiiedad de las
referencias incluidas en los articulos de una revista
(hay que consultar el titulo de la revista o la categoria
para ver este indice).

Las restricciones del factor de impacto han propiciado el

desarrollo de nuevos indicadores complementarios:

o Adjusted impact factor: el calculo de las citas es en un
periodo de cuatro anos.

*  Disciplinary impact factor: divide el factor de impacto
de una revista por el factor de impacto maximo de
su area.

*  Eurofactor impact factor: calcula el factor de impacto de
las revistas europeas. También se recurre al factor
de impacto medio, al factor de impacto ponderado,
al factor de prestigio y al porcentaje de interaccidn
parcial de citas.

También es posible analizar las citas recibidas por un au-
tor. La base de datos de la Unidad de Gestion de Datos del
Area de Gestion de la Investigacion (http://www.recerca.
uab.es/JournalMetrics/index.php) ofrece esta informacidn,
pero solo si se trata de articulos indexados por las bases de
datos del ISI. Otras herramientas que permiten obtener da-
tos sobre las citaciones que recibe un autor son:

o Getcited (http://www.getcited.org.w3snoop.com).
Base de datos donde es posible registrarse y anotar
cada autor sus publicaciones. Se puede buscar por
publicacién, autor, departamento o institucion y ver
informacioén sobre los documentos que se han intro-
ducido vy las citaciones que han recibido.

o CiteSeerX (http://citeseerx.ist.psu.edu). Buscador
de literatura cientifica, especialmente sobre tecnolo-
glas de la informacion. Para cada documento recu-
perado, se pueden ver las citaciones que ha recibido.
También calcula un indice de impacto.

*  Google Scholar (http://scholar.google.es). Buscador
de literatura cientifica desarrollado por Google. Para
cada documento recuperado ofrece las citaciones re-
cibidas y articulos relacionados.

* Scirus (retirado en 2014). Buscador muy potente que
permite recuperar literatura cientifica en la web.

*  Researcher ID
Una herramienta que esta desarrollando ISI, parece

(http://www.researcherid.com).
que también permitird obtener esta informacion.

Creado por Jorge Eduardo Hirsch en el ano 2005, el
«indice h» permite detectar a los investigadores mas des-
tacados de una disciplina. Un investigador tiene un indi-
ce h cuando h de sus documentos han recibido como mi-
nimo / citaciones y el resto no tiene mas de h citaciones
por documento. No obstante, no sirve para comparar a
investigadores de diferentes disciplinas, no tiene en cuen-
ta la calidad de las revistas donde se publica y perjudica
a los autores que publican poco, aunque sus documentos
sean muy relevantes y ampliamente citados. Puede con-
sultarse en Web of Science y en SClmago (http://www.
scimagojr.com).

En Espana es posible conocer el factor de impacto po-
tencial de las revistas médicas espafiolas (http://ime.uv.es/
imecitas/impacto_ime.asp).

FACTOR DE IMPACTO DE LA CATEGORIA
DE DIABETES

Los estudios sobre diabetes han experimentado un cre-
cimiento en sus publicaciones realmente sorprendente. Por
ejemplo, sobre diabetes mellitus tipo 2 se ha pasado de 6 ar-
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ticulos anuales en 1980 a 6000 anuales en los Gltimos afos.
Esta enorme produccién cientifica se mantiene dispersa en
un gran namero de revistas, si bien es cierto que podemos
identificar claramente aquellas preferidas por los autores mas
ambiciosos.

El JCR incluye en la categoria «Endocrinology &
Metabolism» 128 revistas. El factor de impacto medio es
de 4,081, al recibir los 33 269 articulos publicados en
2012 y 2013 un total de 135 781 citas. La vida media de
los articulos citados es de 7,1 anos. La de mayor impacto
en los tltimos 5 anos es Endocrine Reviews (factor de im-
pacto: 22,052). Las revistas de mayor impacto dedicadas
especificamente a la diabetes son: The Lancet Diabetes &
Endocrinology (9,185), Diabetes Care (8,569), Diabetes
(8,443), Diabetologia (6,489) y Diabetes, Obesity and Metabolism
(5,504) (tabla 1).

En la categoria «Primary Health Care» figuran solo
19 revistas. La de mayor impacto es Annals of Family Medicine
(5,886). La espanola Atencion Primaria tiene un factor de im-
pacto de 0,740 (0,953 en 2014).

Tabla 1. Relacién de las 20 revistas de endocrinologia
y nutricién con mayor factor de impacto (2014)

Abreviatura de la revista | Factor de Factor de
impacto (2014) | impacto (5 afios)
Endocr Rev 21,059 22,052
Cell Metab 17,565 17,608
Nat Rev Endocrinol 13,281 12,409
J Pineal Res 9,600 7,227
Trends Endocrinol Metab | 9,392 9,174
Lancet Diabetes 9,185 9,185
Endocrinol
Diabetes Care 8,420 8,569
Diabetes 8,095 8,443
Obes Rev 7,995 8,532
Antioxid Redox Signal 7,407 7,920
Front Neuroendocrinol 7,037 9,656
J Bone Miner Res 6,832 7,015
Diabetologia 6,671 6,489
Diabetes Obes Metab 6,360 5,504
J Clin Endocrinol Metab 6,209 6,544
Free Radical Bio Med 5,736 5,855
Curr Opin Lipidol 5,656 5,659
J Cereb Blood Flow Metab | 5,407 5,455
Int ] Obes (London) 5,004 5,283
Psychoneuroendocrinology | 4,944 5,659
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La revista Primary Care Diabetes tiene un factor de impac-
to en 2014 de 1,325,y ocupa en el ranking el puesto nimero
111 en la categoria «Endocrinology & Metabolism» (cuar-
til 4),y el 9 en la categoria «Primary Health Care» (cuartil 2)
(figura 1).

Figura 1. Factor de impacto (2014) de la revista Primary Care
Diabetes en las categorias «<Endocrinology & Metabolism» (A) y
«Primary Health Care» (B)
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Espafia ocupa en produccidn cientifica el undécimo lu-
gar en el mundo y el sexto en Europa. JRC recoge 74 re-
vistas espanolas. La de mayor factor de impacto es Revista
Espaiiola de Cardiologia (3,792). Atencion Primaria ocupa el
puesto 37 con un factor de impacto de 0,953. No se reco-
ge Endocrinologia y Nutricién, la principal revista especializa-
da y 6rgano oficial de la Sociedad Espafiola de Endocrino-
logia y Nutricién y de la Sociedad Espafiola de Diabetes
(indexada en Medline, Excerpta Medica/Embase, IBECS,
IME y Scopus).

Otra aproximacién al impacto de los articulos sobre dia-
betes se realiza analizando los articulos mas citados. En una
reciente revision se estudian los 100 articulos mas citados
en diabetes. Usando la base de datos Scopus Library (www.
scopus.com) y buscando en la subcategoria «Diabetes, dia-
betes mellitus, and diabetics», se identificaron los 100 ar-
ticulos con mas citas publicados entre 1960 y 2013 (tabla
2). La media fue de 2967 citas por articulo. El mis antiguo
data de 1962. El mayor niimero (54) se publicé en el dece-
nio 2000-2009. Las principales revistas donde se publicaron
fueron The New England Journal of Medicine (23 articulos),
Diabetes Care (22), Diabetes (8), The Lancet (8) y Nature (8).
El factor de impacto oscild entre 54,4 y 2,8, y existe una
asociacion estadisticamente significativa entre los articulos
mas citados y las revistas de mayor factor de impacto. Por



Diabetes practica. Actualizacion y habilidades en Atencién Primaria

paises, EE. UU. comprende 59 articulos y Reino Unido 17. una progresiva especializacion, se evidencia el recurso a la

Del total, el 29 % fueron ensayos clinicos aleatorizados con- publicacién en revistas no especializadas de gran factor de

trolados y un 29 % de investigacion basica. Aunque existe impacto.

Tabla 2. Relacién de los 10 articulos mas citados (tomado de Shuaib, 2015)

1. Diabetes Control and Complications Trial Research Group.The effect of intensive treatment of diabetes on the development and
progression of long-term complications in insulin-dependent diabetes mellitus. N Engl ] Med 1993;329:977-86. Citas: 17779

2. Matthews DR, Hosker JP, Rudenski AS, Naylor BA, Treacher DE Turner RC. Homeostasis model assessment: insulin resistance and
beta-cell function from fasting plasma glucose and insulin concentrations in man. Diabetologia 1985;28:412-9. Citas: 13720

3. Reaven GM. Role of insulin resistance in human disease. Diabetes 1988;37:1595-607. Citas: 13 623

4. Knowler WC, Barrett-Connor E, Fowler SE, Hamman RE Lachin JM, Walker EA, et al.; Diabetes Prevention Program Research
Group. Reduction in the incidence of type 2 diabetes with lifestyle intervention or metformin. N Engl ] Med 2002;346:393-403.
Citas: 12987

5. Turner R. Intensive blood-glucose control with sulphonylureas or insulin compared with conventional treatment and risk of’
complications in patients with type 2 diabetes (UKPDS 33). Lancet 1998;352:837-53. Citas: 12 686

6. Wild S, Roglic G, Green A, Sicree R, King H. Global prevalence of diabetes: estimates for the year 2000 and projections for 2030.
Diabetes Care 2004;27:1047-53. Citas: 11570

7. Alberti KG, Zimmet PZ. Definition, diagnosis and classification of diabetes mellitus and its complications. Part 1: diagnosis and

classification of diabetes mellitus provisional report of a WHO consultation. Diabet Med 1998;5:539-53. Citas: 9084

8. Tuomilehto J, Lindstréom J, Eriksson JG,Valle TT, Himaldinen H, Ilanne-Parikka P, et al.; Finnish Diabetes Prevention Study Group.
Prevention of type 2 diabetes mellitus by changes in lifestyle among subjects with impaired glucose tolerance. N Engl ] Med
2001;344:1343-50. Citas: 8865

9. King H, Aubert RE, Herman WH. Global burden of diabetes, 1995-2025: prevalence, numerical estimates, and projections. Diabetes
Care 1998;21:1414-31. Citas: 6721

10.Haftner SM, Lehto S, Rénnemaa T, Pyorili K, Laakso M. Mortality from coronary heart disease in subjects with type 2 diabetes and in
nondiabetic subjects with and without prior myocardial infarction. N Engl ] Med 1998;339:229-34. Citas: 6258
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