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ACTUALIZACIÓN SOBRE EL USO DE INSULINA ASPART EN PACIENTES CON DIABETES: VENTAJAS 
ADICIONALES EN DIFERENTES CONTEXTOS CLÍNICOS

Insulina aspart en el tratamiento de la hiperglucemia hospitalaria

Antonio Péreza b,* e Inka Miñambresa

aServicio de Endocrinología y Nut rición, Hospit al  de la Santa Creu i Sant  Pau, Barcelona, España 
bCIBER de Diabetes y Enfermedades Metaból icas (CIBERDEM)

Resumen 

La hiperglucemia es común en los pacientes hospitalizados y se asocia con mayor morbimortali-
dad y costes.  Dado que la mayor parte de los hipoglucemiantes son inefi caces y pueden ser 
perj udiciales, la insulina es el t ratamiento de elección en los pacientes hospitalizados. En los 
pacientes no crít icos, idealmente, la insulina debe administ rarse por vía subcutánea en régimen 
basal-bolo, que incluye insulina basal, nut ricional y correctora. Los análogos que proporcionan 
un perfi l de acción más fi siológico se asocian con un menor riesgo de hipoglucemia y ofrecen 
mayor comodidad que las insulinas humanas. Los análogos de acción rápida, como la insulina 
aspart ,  se consideran de elección como insulina prandial y correctora por sus característ icas 
farmacocinét icas y farmacodinámicas. La perfusión int ravenosa de insulina regular es el método 
de elección para lograr y mantener el cont rol glucémico en pacientes en estado crít ico.  Los 
análogos de la insulina de acción rápida, como la insulina aspart , se pueden administ rar por vía 
int ravenosa y son una alternat iva efi caz y segura a la insulina regular.  
© 2012 Sociedad Española de Diabetes. Publicado por Elsevier España, S.L. Todos los derechos reservados.

Insulin aspart for the treatment of hospital hyperglycemia

Abstract   

Hyperglycemia is common in t he inpat ient  set t ing and is associated wit h higher morbidit y, 
mortalit y and cost  of care. Because most  glucose-lowering agents are ineffect ive or may even 
be det rimental in this set t ing, insulin is the t reatment  of choice for most  hospitalized pat ients. 
In noncrit ically ill pat ients, ideally, insulin should be administered subcutaneously in a scheduled 
basal-bolus insulin regimen that  includes basal,  nut rit ional,  and correct ional insulin.  Insulin 
analogues are t he preferred form of  insulin,  as t hey provide a more physiologic act ion than 
human insulin,  are associated with a lower risk of  hypoglycemia, and are more convenient  to 
administer than human insulins.  Rapid-act ing analogues, such as insulin aspart , are considered 
t he drugs of  choice as prandial  and correct ional  insul in due t o t heir pharmacokinet ic and 
pharmacodynamic charact erist ics.  Int ravenous regular insul in infusions are t he preferred 
method for achieving and maintaining glycemic cont rol in crit ically ill pat ients, but  rapid-act ing 
insulin analogues, such as insulin aspart ,  can be given int ravenously and are an effect ive and 
safe alternat ive to regular insulin for managing inpat ient  hyperglycemia.
© 2012 Sociedad Española de Diabetes. Published by Elsevier España, S.L. All rights reserved.
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Introducción

La diabetes mellitus const ituye uno de los diagnóst icos más 
frecuentes y crecientes en los pacientes hospitalizados1, y es-
tudios observacionales muestran que la hiperglucemia durante 
la hospitalización se asocia a un mal pronóstico, especialmente 
en los pacientes sin antecedentes de diabetes2,3. Además, la 
diabetes t iene un alto impacto en la hospitalización y casi el 
50% de los gastos directos de la diabetes se generan por los 
episodios de hospitalización, que son más frecuentes, más pro-
longados y se asocian con mayor mortalidad en los pacientes 
con diabetes4-6. Todo ello just ifica el creciente interés sobre el 
manejo de la hiperglucemia durante la hospitalización. 

En el 2004, la American Associat ion of Clinical Endocrino-
logists (AACE) convocó una conferencia de consenso sobre el 
manej o de la hiperglucemia durant e la hospit al ización7.  
Posteriormente, la AACE y la American Diabetes Associat ion 
(ADA) publicaron una excelente revisión sobre el tema8,  y la 
ADA incorporó el  manej o de la hiperglucemia durant e la 
hospitalización a los Standards of  Medical Care9.  En España, 
en el año 2009 se publicó un consenso sobre el t ratamiento 
de la hiperglucemia en el hospital10 con el obj et ivo de faci-
litar y estandarizar la ut ilización de pautas de insulinotera-
pia más f isiológicas. Todo ello conduj o a la implantación en 
muchos cent ros de un protocolo para el manej o con éxito de 
la hiperglucemia en el hospital11,  pero la situación aún dista 
de la ideal12 y, en general,  no se ha conseguido una modif i-
cación global de la práct ica clínica en la hospitalización. 

Tratamiento de la hiperglucemia en el hospital

Objetivos de control glucémico

Aunque los estudios iniciales en pacientes crít icos sugerían 
una mej or ía pronóst i ca con el  cont rol  est r i ct o de l a 
hiperglucemia13,14,  publicaciones más recientes no han con-
f irmado los benef icios del cont rol glucémico intensivo15-17.  
Además, el cont rol est ricto en estos pacientes incluso puede 
asociarse a una mayor tasa de hipoglucemias graves y a un 
incremento de la mortalidad17,18.  Parece claro que estable-
cer obj et ivos de glucemia < 110 mg/ dl conl leva mayores 
riesgos, dependientes del mayor riesgo de hipoglucemia o 
de ot ros mecanismos, y, por tanto, debe abandonarse. Me-
nos clara es la decisión de establecer como obj et ivo gluce-
mias < 140-150 mg/ dl o a 180 mg/ dl19.

En los pacientes hospitalizados no crít icos, dada la ausen-
cia de evidencias de calidad derivadas de ensayos clínicos 
que vinculen el grado de cont rol glucémico con resultados 
clínicos duros, los obj et ivos de cont rol se basan en opinio-
nes de consenso. No obstante,  la información de estudios 
observacionales y los result ados del Rabbit  Surgery t rial20 
apoyan los obj et ivos recomendados por la y AACE/ ADA de 
mantener glucemias preprandiales < 140 mg/ dl y glucemias 
al azar < 180 mg/ dl en la mayoría de los pacientes, siempre 
que se puedan conseguir de manera segura8,9,21.

Opciones terapéuticas en el paciente hospitalizado 
con hiperglucemia 

El papel de los agentes orales en el paciente con diabetes 
hospit al izado es muy l imitado por los potenciales efectos 

adversos y la falta de f lexibilidad, derivada del inicio lento 
de acción y la larga duración, para adaptarse a los frecuen-
tes cambios glucémicos a lo largo del día. Los secretagogos 
en general (sulfonilureas y meglit inidas), especialmente las 
sulfonilureas de larga duración, const ituyen una cont raindi-
cación relat iva durante la hospitalización en las situaciones 
en las que no se puede asegurar la alimentación y en aque-
llas en las que los requerimientos de insulina pueden variar 
ampliament e a diferent es horas del día,  por el  riesgo de 
hipoglucemia22,23.  La met formina no t iene efecto inmediato 
y debe iniciarse a dosis baj as y progresivas para evitar los 
efectos gast rointest inales.  Además,  f recuentemente está 
cont raindicada por la posibilidad de desarrollar una acidosis 
láct ica en un contexto en el que son frecuentes las situacio-
nes que predisponen a esta complicación por hipoxia t isular 
(presencia o riesgo de insuf iciencia cardíaca, enfermedad 
pulmonar crónica, hipoperfusión) y por interferencia en la 
el iminación de ácido láct ico (presencia o riesgo de insuf i-
ciencias renal y hepát ica graves)24.  Las glitazonas tampoco 
son út i les en la hospit al ización por el  inicio t ardío de su 
efecto (2-4 semanas), que obviamente no permite el aj uste 
a corto plazo necesario en el paciente hospitalizado. Ade-
más, estos agentes suelen aumentar el peso, la retención de 
líquido, el edema y pueden inducir o agravar la insuficiencia 
cardíaca. Aunque no hay datos sobre el uso hospitalario de 
los inhibidores de la dipept idil pept idasa IV y de los análogos 
del GLP-1, por sus característ icas,  su ef icacia parece bas-
tante limitada, especialmente en los pacientes sin alimen-
tación oral o con ingesta oral reducida.

Para la mayoría de los pacientes, por tanto, el t ratamien-
t o con insul ina,  administ rada por vía int ravenosa (i .v. ) o 
subcutánea (s.c.),  se considera el fármaco más efect ivo y 
de elección para t ratar la hiperglucemia en la hospitaliza-
ción. La selección de la vía para la administ ración de la in-
sulina dependerá de la situación clínica del paciente y de la 
disponibilidad de medios.

Las sit uaciones en las que está indicado el t ratamiento 
con insulina i.v. son aquellas en las que, independientemen-
te de si el paciente se encuent ra o no en un área de crít icos, 
hay inestabilidad metabólica y tendencia a cambios bruscos 
e importantes de los requerimientos de insulina, y presencia 
o riesgo de desarrollar hipoperfusión híst ica. Las situaciones 
más habituales son la cetoacidosis diabét ica y coma hipe-
rosmolar no cetósico,  el enfermo crít ico,  el manej o en el 
parto y el perioperatorio en la cirugía mayor (especialmente 
en cirugía cardíaca y t rasplante de órganos), y la hiperglu-
cemia exacerbada por el t ratamiento con altas dosis de glu-
cocort icoides o nut rición parenteral.  En estas situaciones, 
la insulina regular o un análogo de insulina rápida i.v. es la 
forma de administ ración de la insulina más aconsej able por 
su rapidez de acción y corta semivida de el iminación25,  lo 
que le conf iere f lexibil idad para adaptarse a los cambios 
bruscos de los requerimientos de insulina, así como por la 
predict ibil idad del efecto hipoglucemiante en sit uaciones 
de hipoperfusión, en los que la absorción de la insulina s.c. 
puede resultar errát ica. La perfusión de la insulina median-
te bomba de perfusión i.v.  es el sistema recomendado por 
ser el más ef iciente, seguro y fácil de manej ar. Consiste en 
la administ ración de insulina de acción rápida (insulina re-
gular o análogo de insul ina rápida),  habit ualmente a una 
concent ración de 1 UI de insulina por cada 1 ml de solución 
salina al 0,9%. Los protocolos son múlt iples y no hay estu-
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dios que los comparen cara a cara, pero los que ut ilizan es-
calas dinámicas para la administ ración de la insulina según 
las glucemias son los que suelen ofrecer mej ores resultados 
en t érminos de cont rol  glucémico y baj a f recuencia de 
hipoglucemias10,26.

En la mayoría de pacientes hospitalizados no t ributarios de 
t ratamiento con insulina i.v., el t ratamiento con insulina s.c. 
es la mej or opción terapéut ica, en caso de que se requiera 
t ratamiento farmacológico de la hiperglucemia, y permite 
lograr el control de la glucemia en la mayoría de los pacien-
tes diabét icos hospitalizados. Sin embargo, lo que ya no está 
tan claro es cuándo iniciar el t ratamiento con insulina en los 
pacientes no t ratados previamente con insulina, y qué pauta 
de administ ración y qué preparados de insulina ut ilizar.

Para iniciar el t ratamiento con insulina debemos tener en 
cuenta, fundamentalmente, la glucemia, el t ipo de diabetes 
y su t ratamiento previo10,27.  Las combinaciones de los dife-
rentes preparados de insulina disponibles (tabla 1) permi-
ten diseñar múlt iples opciones para su administ ración du-
rante la hospitalización, que permiten, en mayor o menor 
medida, aj ustarnos a los requerimientos de insulina basales, 
prandiales y de corrección8,10,27-30.  

La ineficacia de las pautas móviles de insulina regular se-
gún la glucemia como única paut a est á ampl iament e 
demost rada31,32 y se j ust if ica por su enfoque “ react ivo”  y 
que no considera los diferentes componentes de la secre-
ción f isiológica de insulina. Las pautas basal-bolo incorporan 
los 3 componentes de la sust itución f isiológica de la insulina 
(basal,  prandial/ nut ricional y corrección) y se consideran 
las de elección para la mayoría de los pacientes hospitaliza-
dos. Estudios prospect ivos,  mult icént ricos y aleatorizados 
muest ran la mayor ef icacia de estas pautas respecto a las 

pautas móviles de insulina regular20,33,34.  Aunque no hay es-
tudios que muest ren mayor ef icacia y seguridad en la hospi-
talización de las pautas basal-bolo respecto a las pautas con 
2 dosis de insulina NPH/ NPL o en premezclas, aquellas son 
más fáci les de est andarizar y of recen mayor f lexibi l idad 
para adaptarse a las frecuentes situaciones especiales que 
ocurren durante la hospitalización y que condicionan reque-
rimientos de insulina cambiantes10.  

Las pautas basal-bolo de administ ración s.c.  de insulina 
permiten diferenciar claramente los requerimientos basales 
y prandiales y, ut ilizando todos o alguno de los 3 componen-
tes, permite la adaptación a las diferentes situaciones clíni-
cas en la hospitalización (tabla 2). La sust itución de los re-
querimient os basales de insul ina (insul ina basal) puede 
real izarse mediante insul ina de acción int ermedia en 3 o 
más dosis al día o análogos de insulina de acción prolongada 
en 1-2 dosis al día. Para cubrir los requerimientos prandiales 
(bolo) disponemos de la insulina regular y de los análogos de 
insulina de acción ult rarrápida, que t ienen un perf il de ac-
ción (inicio más rápido y menor duración) que se acopla me-
j or al período prandial.  El componente de corrección es la 
dosis suplementaria para corregir las glucemias por encima 
de los obj et ivos y se administ ra j unto con la dosis habitual 
de insulina en el bolo prandial. Los pacientes que no reciben 
alimentación por vía oral no necesitan el componente pran-
dial pero si el basal y el de corrección cada 4-6 h. 

Insulina aspart en la hospitalización

La insulina aspart  es un análogo de insulina de acción ult ra-
rrápida, en la cual la prolina en posición 28 de la cadena B 

Tabla 1 Característ icas de las principales insulinas

Preparados de insulinas Inicio de acción Pico (horas) Duración de la acción (horas)

Insul inas humanas

Regular (Act rapid® Humulina®) 0,5-1 h 2-4 6-8

NPH (Insulatard NPH Plexpen® Humulina 
NPH®)

1-3 h 4-12 10-20

Análogos

Aspart  (Novorapid®) 10-15 min 1 4-5

Lispro (Humalog pen®) 10-15 min 1 4-5

Glulisina (Apidra®) 10-15 min 1 4-5

NPL (Humalog NPL®) 1-3 h 4-12 10-16

Glargina (Lantus®) 1-2 h No pico ≤ 24

Detemir (Levemir®) 1-2 h No pico ≤ 20

Mezclas f i j as

50% NPL/ 50% lispro (Humalog Mix 50®) 5-15 min Dual 10-16

75% NPL/ 25% lispro (Humalog Mix 25®) 5-15 min Dual 10-16

70% NPH/ 30% aspart  (Novomix 30®) 5-15 min Dual 10-16

70% NPH/ 30% regular (Mixtard 30®) 30-60 min Dual 10-16

NPH: neut ral  protamine Hagedorn;  NPL: insulina lispro protamina.
El t iempo de actuación de cualquier insulina puede variar en diferentes personas o a diferentes horas y dosis en una misma 
persona. Por este mot ivo, estos períodos sólo se deben considerar como unas recomendaciones generales.
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se ha sust ituido por ácido aspárt ico. Este cambio dif iculta su 
asociación en complej os hexaméricos de insulina en el de-
pósit o subcutáneo,  facil i t ando su absorción35,36,  mient ras 
que su unión a los receptores de insulina no se ve modif ica-
da37.  Esta diferencia en la absorción s.c.  de la insulina as-
part  respecto a la insulina regular hace que su perf il de ac-
t uación imit e mej or los requerimient os de insul ina en el 
período prandial38.

Numerosos estudios han demost rado la mayor ef icacia de 
la insulina aspart  respecto a la insulina regular en pacientes 
con diabetes t ipo 1,  en t érminos de mej or glucemia pos-
prandial y hemoglobina glucosilada (HbA1c), así como menor 
riesgo de hipoglucemias,  especialment e noct urnas.  Est a 
mej oría se ha observado tanto a corto como a largo plazo, y 
tanto asociada a insulina NPH como a análogos de insulina 
de acción prolongada39-43.  También se ha asociado el uso de 
insul ina aspart  a una mayor sat isfacción por part e de los 
pacientes. Ello se debe, en gran parte, a la mayor f lexibili-
dad que ofrece esta insulina, ya que, a diferencia de la insu-
l ina regular que debe administ rarse 15-30 min antes de la 
ingesta, la insulina aspart  puede administ rarse inmediata-
mente antes de la ingesta38,44,45.  

En los pacientes con diabetes t ipo 2,  la insul ina aspart  
también ha demost rado superioridad respecto a insulina re-
gular, en términos de mej or cont rol de la glucemia pospran-
dial y del cont rol glucémico a largo plazo46-49.

Finalmente, diversos estudios demuest ran que las carac-
teríst icas farmacocinét icas y farmacodinámicas de insulina 
aspart  están preservadas en ancianos, en suj etos obesos y 
en aquel l os con det er i oro de l as f unci ones renal  y 
hepát ica50,51,  condiciones que pueden estar presentes en los 
pacientes hospitalizados por cualquier causa.

Como ya hemos indicado, la diabetes,  especialmente la 
diabetes t ipo 2, es un diagnóst ico muy frecuente en pacien-
tes hospital izados5 y es usual que presenten procesos que 
condicionen una ingesta irregular y variabil idad de los re-
querimientos de insulina. En estas situaciones, por las ca-
racteríst icas antes mencionadas, la ut ilización de la insulina 
aspart  y el resto de análogos de insulina de acción rápida 
ofrecen ventaj as respecto a la insulina regular en el manej o 
de la hiperglucemia del paciente hospit al izado.  La vía de 
administ ración puede ser s.c.  o i.v. ,  dependiendo de la si-
tuación clínica del paciente, por lo que a cont inuación revi-
saremos la información disponible sobre la ut ilización de la 
insulina aspart  por ambas vías.

Administración subcutánea

La bibliografía disponible acerca del uso de los análogos de 
insulina rápida, y en consecuencia de insulina aspart , en el 
paciente hospitalizado es escasa. No obstante, apoyándose 
en la ef icacia demost rada de la insulina aspart  y el resto de 
análogos de acción ult rarrápida en el t ratamiento ambula-
torio de los pacientes con diabetes t ipos 1 y 2, y en las ven-
taj as derivadas de las característ icas farmacocinét icas de 
estos preparados, su uso en la hospitalización se ha ido ex-
tendiendo. En la actualidad const ituyen los preparados de 
elección para cubrir los requerimientos de insulina prandia-
les y de corrección dent ro de los llamados protocolos de in-
sulinización basal-bolo. 

Los escasos estudios disponibles en la hospitalización con-
f irman la ef icacia y seguridad de las pautas basal-bolo ut ili-
zando análogos de insulina rápida en el cont rol de la hiper-
glucemia en sit uación no crít ica20,33,34,52,53,  y t ambién en el 
t ratamiento de la cetoacidosis diabét ica53,54,  donde la admi-
nist ración por vía s.c. de insulina aspart  parece ser una al-
ternat iva segura y ef icaz al uso de insulina regular i.v. en el 
t rat amiento de la cetoacidosis no complicada54.  El t rat a-
miento con insulina detemir 1 vez al día y aspart  antes de 
las comidas frente a la mezcla de insulina NPH y regular en 
pacientes con diabetes t ipo 2, fue equivalente en términos 
de cont rol glucémico y no se observaron diferencias en la 
frecuencia de la hipoglucemia34.  A pesar de estos datos, los 
análogos de insulina rápida ofrecen ventaj as frente a la in-
sulina regular. En primer lugar, ofrecen una mayor f lexibili-
dad en su administ ración permit iendo la administ ración in-
mediatamente antes de la ingesta sin deteriorar el cont rol 
de la glucemia posprandial46.  Este hecho es de especial im-
portancia en el paciente hospitalizado, donde a menudo es 
dif ícil de llevar una correcta coordinación ent re los t iempos 
de administ ración de insulina y las comidas, y donde a veces 
el régimen de insulina prandial debe ser abruptamente inte-
rrumpido por realización de alguna prueba o por empeora-
miento brusco en el estado del paciente. En segundo lugar, 
el uso de insulina aspart  inmediatamente después de la in-
gesta permite conseguir obj et ivos de cont rol posprandial 
aj ustados a las recomendaciones de las guías clínicas55,  lo 
que la hace de nuevo una opción at ract iva en el paciente 
hospit al izado,  en el que puede result ar dif ícil  predecir la 
tolerancia y la cant idad de alimento que ingerirá. En tercer 
lugar,  a diferencia de la insulina regular,  el aumento de la 

Tabla 2 Selección y adaptación de la pauta de insulina a la situación clínica del paciente

Pauta Cuándo ut ilizar Ej emplo

Correctora sola Hiperglucemia intermitente moderada 
(< 150 mg/ dl)

Aspart / glulisina/ lispro

Basal + correctora Paciente que no toma alimentos v.o. Glargina/ levemir/ NPH/ NPL + aspart /
glulisina/ lispro

Basal + prandial + correctora Paciente estable que toma alimentos v.o. Glargina/ levemir/ NPH/ NPL + aspart /
glulisina/ lispro

Perfusión i.v. cont inua Paciente crít ico/ hiperglucemia severa Insulina regular i.v.

i.v.:  int ravenosa; NPH: neut ral  prot amine Hagedorn;  NPL: insulina lispro protamina; v.o.: vía oral.
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dosis de aspart  no produce un aumento en la duración de 
acción56,  minimizando posibles hipoglucemias en el período 
posprandial t ardío.  En el paciente hospit al izado,  donde a 
menudo son necesarias dosis de insulina superiores a las ha-
bituales debido al componente de hiperglucemia de est rés, 
este aspecto puede tener especial relevancia.

Finalment e,  con respect o al  uso de insul ina aspart  en 
comparación con los ot ros análogos de insulina ult rarrápida 
(lispro y glulisina) se considera que los 3 t ienen característ i-
cas farmacodinámicas y farmacocinét icas similares, y tam-
poco dif ieren en la ef icacia y seguridad57,58.

Administración intravenosa

Si la información disponible sobre la ut il ización s.c.  de los 
análogos de insulina de acción ult rarrápida en la hospitali-
zación es escasa, todavía lo es más para su uso i.v.

Los estudios farmacocinét icos y farmacodinámicos que 
comparan la administ ración i.v. de los análogos de insulina 
rápida y la insul ina regular muest ran un inicio de acción, 
una dist ribución y eliminación similares, y el perf il de elimi-
nación y ut il ización de la glucosa son equivalentes59,60.  De 
acuerdo con estos datos,  un estudio en pacientes con ce-
toacidosis diabét ica most ró que la administ ración i.v. de in-
sulina glulisina frente a la insulina regular no se diferencia-
ba en la duración media del t ratamiento ni en la cant idad 
de perfusión de insulina hasta la resolución de la cetoacido-
sis53.  La seguridad de la insulina aspart  i.v. ha sido confirma-
da en un estudio que muest ra una baj a tasa de hipogluce-
mias y ningún efecto adverso relacionado con este fármaco61.  
Por lo tanto, aunque la evidencia es escasa, los datos dispo-
nibles apoyan el uso i.v. de la insulina aspart  en concent ra-
ciones ent re 0,05 y 1,0 UI/ ml de solución como una alterna-
t iva eficaz y segura a la insulina regular.
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