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Insulinizacion intensiva de choque en el debut de la diabetes
mellitus tipo 2, sequida de tratamiento oral posterior
Intensive insulinization at the beginning of type 2 diabetes mellitus followed

by subsequent oral treatment
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Resumen

Paciente varon de 32 afios, fumador y con un estilo de vida sedentario, que
fue remitido a nuestro hospital de dia de diabetes, desde atencion primaria,
por una glucemia al azar superior a 300 mg/dL, para estudio y seguimiento
posterior. Se diagnostico debut de diabetes mellitus tipo 2, obesidad de gra-
do 1, dislipemia, hipertension arterial y sindrome metabolico. Se realizd con-
sejo de tipo dietético, antitabaquico y acerca de aspectos relacionados con el
estilo de vida; se inicio insulinizacion intensiva de choque con pauta en bolo
basal, tratamiento de la hipertension arterial y prevencion primaria de episo-
dios cardiovasculares. La introduccion escalonada posterior del tratamiento
con antidiabéticos orales (metformina y repaglinida) permitio afianzar los resul-
tados obtenidos y poder retirar el tratamiento insulinico. Destaca en este caso
la utilizacion de una terapia insulinica intensiva en el debut de la diabetes me-
llitus tipo 2 —en concordancia con los resultados de estudios publicados en los
(ltimos anos— con el objetivo de mejorar la funcion de las células beta y quiza
conseguir mantener su funcion de forma prolongada.
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Abstract

A 32-year-old male patient, smoker and with a sedentary lifestyle, was referred
to our Diabetes-Day-Care Center from Primary Care due to a random blood
sugar level greater than 300 mg/d! for evaluation and subsequent follow-up.
An onset of type 2 diabetes mellitus, grade 1 obesity, dyslipidemia, arterial
hypertension and metabolic syndrome were diagnosed. In addition to nutri-
tional conselling, advice regarding tobacco cessation and certain lifestyle-re-
lated aspects, intensive insulinization was initiated based on a basal-bolus ap-
proach, along with antihypertensive treatment and primary prevention of
cardiovascular events. The subsequent, gradual introduction of oral antidiabetic
drugs (metformin and repaglinide) allowed us to sustain good glycemic results
and withdraw insulin treatment. Noteworthy in this case is the use, in accord-
ance with in recent years published study results, of an intensive insulin therapy
at the onset of type 2 diabetes mellitus aiming at improving beta-cell function
and possibly achieving prolonged maintenance of their function.
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Caso clinico
Varén de 32 afios sin hdbitos toxicos conocidos. Obesidad de
grado 1. Gota en tratamiento con alopurinol (100 mg). Fumador
activo de 10 paquetes/afio. Estilo de vida sedentario. Como ante-
cedente familiar de interés presentaba una herencia diabética tipo 2
por parte materna. El paciente consulté en atencidn primaria por
aftas bucales, pérdida de més de 15 kg de peso (haciendo dieta),
poliuria y polidipsia. Su médico de atencién primaria le habfa
objetivado una glucemia al azar superior a 300 mg/dL, motivo
por el que remitié al paciente a nuestra consulta del hospital de
dia de diabetes (HDD) para estudio y seguimiento posterior.
Exploracién fisica: peso 102 kg, altura 182 cm (IMC 30,79 kg/m?),
perimetro de cintura 105 cm; presion arterial 143/75 mmHg. Ex-
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ploracién cardiopulmonar, abdominal y de miembros sin hallaz-
gos patoldgicos. En la palpacién no se apreci bocio.

Se solicité hemograma, perfil bioquimico de factores de riesgo
cardiovascular, examen bdsico de orina y estudio de funcidn ti-
roidea. Los datos fueron los siguientes: HbA,, capilar 14,3%;
glucemia basal 294 mg/dL; 4cido urico sérico 7,1 mg/dL; c-HDL
33 mg/dL; c-LDL 124 mg/dL; c-VLDL 27 mg/dL; cociente co-
lesterol total/HDL 5,58. Resto de pardmetros bioquimicos dentro
de la normalidad. Microalbuminuria ausente. Hemograma y fun-
cidn tiroidea sin alteraciones. También se solicitd cuantificacién
de insulina y péptido C, ademds de determinaciones de autoin-
munidad, con los siguientes resultados: anticuerpos (Ac) anti-
GADG65, Ac anti-IA2, Ac antiinsulina y péptido C en rangos de
normalidad. La retinografia digital no mostré alteraciones.

Diagndstico

De acuerdo con la clinica presentada por el paciente y las deter-
minaciones analiticas llevadas a cabo, realizamos los siguientes
diagnésticos: debut de diabetes mellitus tipo 2, obesidad de gra-
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Figura 1. Representacion grafica de los valores glucémicos del paciente
durante 24 horas en la primera visita

do 1, dislipemia, hipertensién arterial no conocida y sindrome
metabdlico.

Evolucion

En la primera visita a las consultas del HDD se aconsejé al pa-
ciente realizar dieta diabética, ejercicio fisico de forma regular
y deshabituacidn tabdquica. Ademds, se inicié tratamiento con
18 UI de insulina glargina al acostarse, insulina aspdrtica ajusta-
da a pauta segtin glucemia en el desayuno, el almuerzo y la cena,
dcido acetilsalicilico (100 mg), olmesartdn (20 mg) y simvastati-
na (20 mg).

Citamos de nuevo al paciente 5 dias después para comprobar
su adaptacion al tratamiento, descartar posibles efectos adversos
o intolerancia y realizar modificaciones en funcién de los con-
troles glucémicos obtenidos. Describimos una muestra de estos
tultimos: antes del desayuno (AD) 180-200 mg/dL, después del
desayuno (DD) 210-270 mg/dL, antes del almuerzo (AA) 145-
250 mg/dL, después del almuerzo (DA) 160-237 mg/dL, antes
de la cena (AC) 180-267 mg/dL y después de la cena (DC) 243-
312 mg/dL (figura 1). Se ajusté la pauta insulinica: 22 Ul de in-
sulina glargina por la noche, 6 Ul de insulina aspdartica en el de-
sayuno, el almuerzo y la cena (con ajuste en funcién de la pauta
correctora), y metformina 850 en dosis ascendente cada 8 horas.
Fue necesario citar al paciente en dos ocasiones mds para llevar
a cabo el ajuste de las pautas insulinicas en bolo basales y con-
firmar la buena tolerancia al tratamiento con metformina. Un
mes después de la primera visita, procedimos a sustituir el trata-
miento con insulina de accién rapida por repaglinida 1 mg cada
8 horas, con la intencién de iniciar la progresiva retirada del tra-
tamiento insulinico en pauta bolo basal. Aproximadamente a los
2 meses del debut diabético, en vista de los buenos controles
glucémicos que aportaba el paciente, decidimos retirar el trata-
miento insulinico totalmente, continuando s6lo con los antidia-
béticos orales (metformina mds repaglinida), manteniendo los
resultados obtenidos. El paciente fue dado de alta del HDD 3 me-
ses después, tras reafirmar el buen control de las cifras glucémi-
cas (figura 2) y el resto de los pardmetros de riesgo cardiovascu-
lar: hemoglobina glicada 5,9%, glucemia basal 88 mg/dL,
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Figura 2. Evolucion de la media de los valores glucémicos
en los dos primeros meses de fratamiento intensivo

c-HDL 42 mg/dL, c-LDL 83 mg/dL, c-VLDL 26 mg/dL y co-
ciente colesterol tota/HDL 3,95. Para asegurar un seguimiento
apropiado del paciente, le citamos en consultas externas de
nuestra unidad de endocrinologia.

Discusion

El interés del caso clinico presentado radica fundamentalmente
en dos aspectos. El primero de ellos esti en relacién con la rela-
tiva dificultad que supone clasificar algunos casos de debut de
diabetes mellitus en la prictica clinica diaria. Nos referimos a es-
tos casos no poco frecuentes en que el paciente debuta sin ce-
toacidosis, a una edad limitrofe entre la caracteristica de debut de
cada tipo y con un indice de masa corporal moderadamente ele-
vado, datos que podrian plantear dudas a la hora de clasificar el
debut diabético. No hay que olvidar que se han descrito diabetes
mellitus tipo 1 de debut hasta en la octava década de la vida, co-
rrespondiendo estos casos a formas autoinmunitarias de lenta
evolucién (hasta un 15% de las DM tipo 1 diagnosticadas en ma-
yores de 35 afios). Es en este escenario donde entra en juego la
determinacién de autoanticuerpos (antiinsulina, anti-células in-
sulares u otros, como los anti-GADG6S5 o los anti-IA2), ya que és-
tos estdn presentes en el 85-90% de los pacientes con DM1. En
ultima instancia, puede resultar esencial conocer los niveles séri-
cos de insulina y péptido C, para concluir ante qué tipo de diabe-
tes nos encontramos, Como €s nuestro caso'™.

El segundo —y quizds atin m4s interesante aspecto por su nove-
dad y trascendencia— es la utilizacién de una terapia insulinica en
el debut de una diabetes mellitus tipo 2, con el objetivo de mejo-
rar la funcién de las células beta y quizd conseguir preservar su
funcién de forma prolongada, con lo cual sean suficientes las me-
didas dietéticas y la realizacion de ejercicio de forma regular pa-
ra mantener las cifras glucémicas'?. La probabilidad de que ocu-
rra esto dltimo parece ser inversamente proporcional al tiempo de
evolucién de la diabetes, al indice de masa corporal del paciente
y a los valores glucémicos basales. Esta nueva tendencia en el
tratamiento de la diabetes mellitus tipo 2 y su eficacia se han vis-
to reflejadas en numerosos estudios*?, entre los que se encuentra
uno realizado con 382 pacientes naive de entre 25 y 70 afios con
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diabetes mellitus tipo 2 de debut, confirmdndose que la utiliza-
cién de pautas insulinicas cortas (ya sea basadas en multiinyec-
ciones, ya con bomba de insulina) como primer escaldn terapéu-
tico frente al tratamiento convencional con antidiabéticos orales
no sélo facilita conseguir los objetivos glucémicos en un menor
tiempo, sino que ademds puede restaurar parcialmente la secre-
cién insulinica por parte de las células beta de forma mantenida
en el tiempo*. Parece ser que la hiperglucemia mantenida en el
tiempo es la responsable de la toxicidad generada sobre las célu-
las beta y, por tanto, la causante de la progresiva disminucién en
su funcién secretora. Es por ello que la pronta recuperacion y el
posterior mantenimiento de dichos valores glucémicos en el ran-
go de objetivo permiten alargar la vida util de dichas células y,
por tanto, retrasar su agotamiento,

No nos cansaremos de resaltar la enorme trascendencia de lle-
var a cabo un tratamiento integral en el paciente diabético, debi-
do al alto riesgo cardiovascular que conlleva dicha patologia en
si misma y a la alta comorbilidad de la que se acompafia. Como
reflejan los resultados del estudio Steno-2, la utilizacion de trata-
mientos intensivos que incluyan un farmaco antagonista de los
receptores de angiotensina II, 4cido acetilsalicilico y un hipolipe-
miante puede reducir de forma significativa la aparicién de epi-
sodios cardiovasculares y la mortalidad global secundaria a
causa cardiovascular (hasta en un 25% en pacientes con DM ti-
po 2)'*!!, Este tratamiento integral al que nos referimos no sélo
debe ser farmacolégico, sino que debe incluir, ademds, medidas
dietéticas, realizacion de ejercicio fisico diario y la consecuente
pérdida de peso, que facilitard en gran medida alcanzar los obje-
tivos glucémicos propuestos. ll

Insulinizacion intensiva en diabetes tipo 2. L.E. Ldpez Cortés, et al.
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