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PALABRAS CLAVE Resumen La prevalencia de la diabetes tipo 2 diagnosticada en la infancia/juventud esta
Diabetes mellitus tipo aumentando y se caracteriza por una disminucion acelerada de la funcion de las células beta
2; pancreaticas y resistencia a la insulina. Los principales factores de riesgo para su desarrollo
Adolescente; son obesidad e inactividad fisica. Los criterios diagnosticos son similares a los utilizados en
Adulto joven; adultos, aunque la HbA1c como método diagnostico esta cuestionada. Las complicaciones son
Atencion primaria mas agresivas que en la diabetes tipo 2 del adulto, siendo la nefropatia la mas frecuente. Las

complicaciones macrovasculares aparecen precozmente y su mortalidad es elevada.

La alimentacion saludable y el ejercicio fisico continuado son los pilares basicos del trata-
miento, y la metformina, insulina y liraglutide (aprobado por la FDA en Estados Unidos) las
opciones farmacoldgicas con indicacion en esta poblacion.

Es importante establecer modelos de transicion de la atencion pediatrica a la atencion adulta
para garantizar la continuidad asistencial y evitar pérdidas en el seguimiento de estos pacientes.
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Management of type 2 diabetes mellitus in adolescents and young adults in primary
care

Abstract The prevalence of type 2 diabetes (DM2) diagnosed in childhood and adolescence
is currently increasing, and is characterised by a rapidly progressive decline in beta-cells and
insulin resistance. Physical inactivity and obesity are the main risk factors for its development.
Diagnostic criteria are similar to those used in adults, although HbA1c as a diagnostic met-
hod is questioned. Diabetes-related complications are more aggressive than in adults. Diabetic
nephropathy is the most frequent complication in the young population and macrovascular
complications appear early, leading to high mortality rates.

Healthy lifestyles are the basis of the treatment, and metformin, insulin and liraglutide
(approved by FDA for its use in the United States) are the pharmacological options indicated in
this population.

It is important to establish models of health care transition from paediatric to adult care to
ensure continuity of care and avoid patient disengagements.
© 2019 Sociedad Espafiola de Médicos de Atencion Primaria (SEMERGEN). Published by Elsevier

Espana, S.L.U. All rights reserved.

Introduccion

La diabetes mellitus tipo 2 (DM2) de inicio en la juventud
es un trastorno emergente y supone un desafio, tanto en
investigacion como en atencién clinica. Tiene un impacto
desproporcionado en algunas minorias étnicas y en entor-
nos desfavorecidos, lo que dificulta la puesta en marcha de
programas de investigacion, dejando grandes lagunas en el
conocimiento sobre la fisiopatologia y la optimizacion del
tratamiento’. En los ultimos 30 afos la prevalencia en nifios
y adolescentes se ha multiplicado por 10, especialmente en
determinadas poblaciones?. Se acompana de la triada obe-
sidad, resistencia a la insulina y ausencia de autoinmunidad
pancreatica, y se define con criterios diagndsticos simila-
res a los utilizados en poblacion adulta, siendo la prueba de
tolerancia oral a la glucosa o la glucemia en ayunas las mas
adecuadas para el diagnostico’.

La evidencia cientifica sugiere que la DM2 en la juventud
es diferente no solo de la diabetes mellitus tipo 1 (DM1), sino
también de la DM2 en adultos, y tiene caracteristicas propias
como progresion mas rapida del deterioro de la funcion de
las células beta pancreaticas y desarrollo mas agresivo de
las complicaciones'*.

Epidemiologia

Segun la Organizacion Mundial de la Salud, y atendiendo
a criterios estrictamente cronologicos, la pubertad o
adolescencia temprana trascurre de los 10 a los 17 anos, la
postadolescencia de los 18 a los 24 anos y el adulto joven
englobaria las edades comprendidas entre los 25 y los 30
afios®. La informacion disponible sobre la epidemiologia
de la DM2 en jovenes es escasa, y procede principalmente
de estudios clinicos, series de casos y del cribado en nifos
y adolescentes obesos. Los datos indican una variacion
considerable en la incidencia y prevalencia seglin el origen
étnico y la region geografica. En Estados Unidos, antes de

finalizar la década de los 90, era una entidad rara en nifos;
en 1996 se describid un incremento de la prevalencia en
jovenes de minorias urbanas®, y desde 2001 ha aumentado
mas del 30%, afectando a todas las etnias y representando,
segun las series, entre el 8% y 45% de todos los casos de
diabetes diagnosticados en nifios y adolescentes'?.

La mayoria de los nifios con DM2 son mayores de 10 anos;
a partir de esta edad la prevalencia se triplica hasta los 15-
18 afnos y es mas frecuente en nifas, con un aumento anual
en la incidencia de casi el doble que en los ninos: 6,2% (IC
95%: 4,2-8,2) y 3,7% (IC 95%: 1,6-5,8) respectivamente’. Se
estima que la prevalencia en menores de 20 afhos se cuadru-
plicara en los proximos 40 afos debido, fundamentalmente,
a cambios migratorios, redistribucion geografica de mino-
rias raciales y la adopcion de las costumbres y modo de vida
occidental®7”:8.

Los estudios en Europa son escasos y muestran una
incidencia mas baja, que puede llegar hasta el 2,4% en ado-
lescentes con obesidad grave’. En Espana la prevalencia
supone el 1-2% de los pacientes con diabetes controlados en
unidades de diabetes pediatricas'®, Datos mas recientes de
un estudio transversal, realizado en 133 nifios y adolescen-
tes con diagnostico de obesidad severa, ponen de manifiesto
una incidencia de diabetes del 0,75% y de prediabetes del
10,5%'"". Estas cifras, ligeramente inferiores a las obteni-
das en poblacion americana, se asemejan a las europeas y
pueden considerarse bajas, teniendo en cuenta que el sobre-
peso/obesidad en edad pediatrica puede alcanzar el 44% en
nuestro pais'?. Por tanto, no se puede apoyar claramente,
al menos en algunos paises, la existencia de una epidemia
de DM2 en los nifos.

Fisiopatologia y factores de riesgo

En la DM2, por definicion, no existe destrucciéon autoin-
mune de las células beta pancreaticas, como ocurre en la
DM1, sino que la hiperglucemia es consecuencia de una serie
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Fisiopatologia de la DM2 en el adolescente y adulto

de alteraciones causadas por diferentes factores genéticos,
ambientales y metabdlicos'®.

En términos generales se inicia por un aumento de
resistencia a la insulina (RI) con la consiguiente respuesta
compensatoria del pancreas, que aumenta la secrecion de
insulina (hiperinsulinemia). Si esta respuesta no es capaz de
compensar completamente la Rl aparece la hiperglucemia.
En este contexto se produce también una pérdida gradual
de la funcidn de las células beta pancreaticas, con el conco-
mitante aumento de la secrecion de glucagdn'®'>' (fig. 1).

Los mecanismos que conducen a la DM2 en los jovenes
son similares a los que ocurren en pacientes mayores; sin
embargo, la interaccion entre la sensibilidad reducida a la
insulina y la secrecion defectuosa de la misma pueden ser
diferentes.

Durante la pubertad existe una Rl fisioldgica que revierte
al finalizar este periodo, la obesidad agrava esta situacion,
dando lugar a alteraciones del metabolismo hidrocarbonado
que, si persisten, derivan en una diabetes. Sin embargo, en
los adolescentes con DM2 la relacion directamente propor-
cional entre obesidad y Rl no ha sido un hallazgo consistente,
sino que presentan un mayor deterioro en la secrecion de
insulina en comparacion con una sensibilidad reducida a la
misma. La pérdida de funcion de las células beta esta acele-
rada, con una disminucion anual del 20% al 35%, frente al 7%
en personas mayores con DM2'° y los estudios centrados en
la RI, el metabolismo de los lipidos y la presencia de marca-
dores proinflamatorios respaldan la idea de que el desarrollo
de hiperglucemia en jovenes es mas dependiente de la dis-
funcion de la célula beta pancredtica que en las personas
que desarrollan la diabetes en la edad adulta’>.

La enfermedad de higado graso no alcohdlico (NAFLD, por
sus siglas en inglés) es frecuente en adolescentes con DM2 y
se considera un factor de riesgo para esta enfermedad. Las
relaciones causa-efecto de diabetes y NAFLD son complejas,
y es dificil descifrar si una conduce a la otra o viceversa.
La predisposicion genética, junto con la obesidad, son

probablemente causantes compartidos de ambas. La NAFLD
puede preceder al diagndstico de diabetes, desempenando
un papel fundamental en su desarrollo al aumentar la
resistencia a la insulina. Por otro lado, la DM2 se asocia con
hiperinsulinemia y aumento de acidos grasos libres, que
promueven la acumulacion de lipidos en el higado™.

La obesidad, principal factor de riesgo de la diabetes, es
mas frecuente en nifios y jovenes con DM2 que en adultos'’, y
se ha relacionado con el desarrollo de sindrome metabdlico,
cuya prevalencia en el estudio TODAY fue de 75%, siendo mas
comun en el sexo femenino (83%) que en los varones (62%)
debido a la mayor obesidad abdominal y a cifras mas bajas
de colesterol HDL en las adolescentes”.

Otros factores de riesgo para la DM2 son la etnia, los
antecedentes familiares, la inactividad fisica, el retraso de
crecimiento intrauterino o el peso alto para la edad de ges-
tacion, el aumento rapido de peso en el periodo neonatal y
las condiciones que predisponen a la resistencia a la insu-
lina, como el ovario poliquistico’. La diabetes gestacional
también se asocia con incremento en el peso al nacer y
riesgo mas elevado de DM2 en la infancia®, mientras que
la lactancia materna protege contra el posterior desarrollo
de obesidad y DM2 en el nifio’.

Diagnéstico

La prediabetes es una alteracion en la homeostasis de la
glucosa que conlleva un mayor riesgo de diabetes en el trans-
curso del tiempo. Es muy prevalente entre los adolescentes
y jovenes, suele acompanarse de alteraciones en el perfil
lipidico y de cifras de presion arterial elevadas'' y puede
ser reversible con medidas terapéuticas y modificaciones
del estilo de vida (MEV), por lo que su identificacion precoz
es importante, ya que permite dirigir prioritariamente las
intervenciones a los sujetos con mayor riesgo de desarrollar
diabetes'®.

En la tabla 1 se relacionan las circunstancias en las que
se recomienda la deteccion de prediabetes o DM2 en nifos
y adolescentes asintomaticos menores de 18 afios'.

También se recomiendan pruebas de deteccion de pre-
diabetes y DM2 después del inicio de la pubertad o a los 10

Tabla 1 Criterios clinicos para la recomendacion de detec-
cion de DM2

Sobrepeso (IMC > percentil 85%) u obesidad
(IMC > percentil 95%) y que tienen uno o mds factores
de riesgo adicionales:
Antecedente materno de diabetes o diabetes durante la
gestacion del nifo
Antecedentes de DM2 en familiares de primer o segundo
grado
Raza/etnia (nativos norteamericanos, afroamericanos,
latinos, estadounidenses de origen asiatico, nativos
de islas del Pacifico)
Signos de resistencia a la insulina o cuadros asociados con
resistencia a insulina (acantosis nigricans, hipertension,
dislipidemia, sindrome de ovario poliquistico o bajo peso
al nacer para la edad gestacional)

Adaptada de la ADA'"’.
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Tabla 2 Criterios diagndsticos de la DM2

1. Glucemia plasmatica en ayunas > 126 mg/dl
(7,0mmol/l). Ayuno se define como la ausencia de
ingesta caldrica durante un minimo de 8 horas?, o

2. HbA1c > 6,5% (48 mmol/mol)2. La determinacion debe
realizarse con un método certificado por el National
Glycohemoglobin Standardization Program y
estandarizado segun el ensayo Diabetes Control and
Complications Trial o

3. Glucemia plasmatica a las 2 horas de la prueba de
sobrecarga oral a la glucosa >200mg/dl (11,1 mmol/l)2.
La prueba se debe realizar segln la Organizacion Mundial
de la Salud utilizando una sobrecarga oral de glucosa con
75g,0

4. Glucemia plasmatica (al azar) > 200 mg/dl (11,1 mmol/l)
en pacientes con sintomas clasicos de hiperglucemia o
crisis hiperglucémica

Adaptada de la ADA'?.

@ En ausencia de hiperglucemia inequivoca el diagndstico
requiere de 2 resultados anormales en la misma muestra o en
2 muestras distintas.

0 mas anos (lo que ocurra primero), en nifos con sobrepeso
u obesidad (segln percentiles para edad y sexo) que tengan
uno o mas factores de riesgo adicionales de los referidos en
la tabla 1. Si el resultado de las pruebas es normal se repe-
tiran, como minimo, cada 3 afios o mas frecuentemente si
el IMC es elevado.

En adolescentes y jovenes recién diagnosticados de dia-
betes puede ser dificil distinguir entre DM1 y DM2, siendo
necesario determinar autoanticuerpos pancreaticos para
excluir DM1 autoinmune, aunque su presencia se ha des-
crito también en algunos casos de DM2%°. En el diagndstico
diferencial también se debe considerar la diabetes monogé-
nica tipo MODY, sobre todo en aquellos pacientes en los que
se inicia de forma variable (insidiosa o aguda), sin cetosis,
durante la edad puberal o pospuberal (clasicamente antes
de los 25 anos) y que no presentan ni obesidad ni autoinmu-
nidad, pero si antecedentes familiares de diabetes'”.

Los criterios diagndsticos de DM2 son los mismos que en el
adulto (tabla 2), si bien la relevancia exacta de los distintos
métodos utilizados para nifos sigue sin estar clara hasta que
existan mas datos disponibles?!.

Algunos estudios han cuestionado la validez diagnostica
de la HbA1c en esta poblacion debido a la escasa sensibilidad
para identificar a ninos con alteraciones de la glucemia y la
subestimacion de la prevalencia de prediabetes y diabetes?,
siendo limitados los datos que respaldan su uso. Los criterios
de glucemia en ayunas y la prueba de sobrecarga oral a la
glucosa (TSOG) tampoco se han validado en jovenes. Algu-
nos estudios que utilizaron la monitorizacion continua de
la glucosa en personas obesas de estas edades demostraron
que la HbA1c y la TSOG son igualmente efectivas para iden-
tificar anomalias glucémicas, pero los patrones glucémicos
difieren??.

Otros autores' afirman que tanto la determinacion de la
glucemia en ayunas, la TSOG o la determinacion de HbA1c
son optimas para el diagnostico siempre que se apliquen
partiendo de un adecuado juicio clinico y reconociendo las
fortalezas y debilidades de cada prueba diagnostica.

Complicaciones crénicas asociadas a la
diabetes mellitus tipo 2 en adolescentes
y jovenes

Las complicaciones cronicas de la DM2 han sido bien des-
critas en los adultos, sin embargo, la historia natural de
esta enfermedad es menos conocida en adolescentes y
jovenes ya que, al tratarse de un proceso patoldgico relati-
vamente reciente a estas edades, los estudios a largo plazo
son escasos y provienen, mayoritariamente, de poblaciones
especialmente vulnerables o con elevada prevalencia de la
enfermedad. No obstante, hay datos que sugieren una pro-
gresion mas agresiva cuando la diabetes se inicia a edades
mas tempranas>2-2°,

Por otra parte, los jovenes con DM2, tras ajustar por
edad, duracion de la enfermedad, control glucémico y obe-
sidad, tienen un riesgo mas elevado de complicaciones que
aquellos con DM17%6,

Complicaciones microvasculares

Las complicaciones microvasculares estan directamente
relacionadas con la duracion y magnitud de la hiperglucemia
y pudiera ser que el elevado riesgo observado en cohor-
tes diagnosticadas de diabetes a una edad mas joven sea
el resultado de la exposicion mas prolongada a la hiperglu-
cemia.

Sin embargo, no es infrecuente que estén presentes en
el momento del comienzo de la DM2, o que estas tengan
una rapida progresion?; asi, algunos estudios resefian que
las alteraciones renales y neurologicas comienzan a mani-
festarse durante los 5 afios siguientes al diagnostico, y las
mas graves (dialisis, ceguera o amputacion) 10 afos después
de la aparicion de la diabetes?*?>,

La enfermedad renal diabética (ERD) es la complicacion
mas frecuentemente descrita en personas con DM2 diag-
nosticada en la juventud?, lo que supondra, en un futuro
proximo, un gran impacto econémico y de salud publica,
ya que estos pacientes pueden tener una elevada morbili-
dad durante los afios mas productivos de su vida y requerir
servicios sanitarios de forma sostenida.

Un estudio longitudinal poblacional realizado en indios
pima, que compara la incidencia de enfermedad renal ter-
minal (ERT) en sujetos diagnosticados de DM2 antes de los
20 anos frente a los diagnosticados entre los 20 y 55 anos,
puso de manifiesto que la incidencia de ERT ajustada por
edad y sexo era casi 5 veces superior en aquellos que habian
sido diagnosticados de diabetes antes de los 20 anos. Sin
embargo, tras ajustar por presion arterial, IMC, tabaquismo,
control glucémico y tratamiento antihipertensivo e hipoglu-
cemiante, no hubo asociacion entre edad de inicio de la
diabetes y ERT (indice de riesgo 1,0; IC 95%: 0,9-1,2). La
diferencia de los resultados fue atribuida a la duracion mas
prolongada de la diabetes en aquellos que fueron diagnosti-
cados a edades mas tempranas?’.

Por el contrario, otros autores, una vez equiparada la
duracion de la diabetes, observan mayor prevalencia de
albuminuria en sujetos diagnosticados de DM2 entre los 15
y 30 anos que en aquellos diagnosticados entre los 40 y
50 afos?:.
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En el estudio TODAY?, primer ensayo multicéntrico y
multiétnico de DM2 de inicio en la juventud, y en el que par-
ticiparon adolescentes de 10 a 17 anos con DM2 de menos de
2 afnos de evolucion, la albuminuria estaba moderadamente
elevada (30-300mg/g creatinina) en el 6,3% de los casos,
llegando a afectar al 16,6% tras 4 anos de seguimiento de
la cohorte. También se ha observado que la hiperfiltracion
(FGe > 135ml/min/1,73 m?) es frecuente en estos jovenes
y predice una rapida y progresiva caida de la funcion renal
que, a la larga, conduce a una enfermedad renal terminal.

En relacion con el desarrollo de retinopatia diabética
(RD) los datos no son homogéneos. La prevalencia es variable
segun la metodologia diagnostica utilizada y la edad de los
participantes. Algunos trabajos?® muestran una ligera dismi-
nucion en la susceptibilidad a esta complicacion en adultos
jovenes con DM2 de aparicion temprana. Esta tendencia
también se puso de manifiesto en los estudios realizados en
jovenes indios pima*’.

En el ensayo TODAY?®, en pacientes con una duracién
media de la diabetes de 4,9 afos, se detectd una prevalen-
cia de RD del 13,7%, manifestandose a una edad media de
18,1 anos. No hubo evidencia de edema macular o retinopa-
tia proliferativa. Esta prevalencia es similar a la comunicada
en adultos con un tiempo semejante de evolucion de la
diabetes®!, y en investigaciones realizadas en poblaciones
con diabetes de mas larga duracion tampoco se encontraron
diferencias en la incidencia de RD entre jovenes y adultos?.

Por el contrario, en el estudio SEARCH, la presencia de RD
fue elevada, afectando al 42% de los jovenes con una DM2 de
7,2 afos de evolucion®. Igual que ocurre en los adultos la RD
se asocia a mayor edad, peor control glucémico y duracion
mas prolongada de la diabetes.

Respecto a la neuropatia diabética su prevalencia no
ha sido estudiada de forma sistematica, pero parece des-
arrollarse, al menos, con la misma frecuencia que en los
adultos, e incluso algunos autores describen que es mas
comun cuando la diabetes se diagnostica en la juventud?’.
En una cohorte india de una edad media de 16 anos en
el momento del diagnostico de la DM2, la prevalencia de
neuropatia era del 3% en las personas con una diabetes de
menos de 5 afos de evolucién, y del 49% cuando la dura-
cién era mayor de 15 afos®. En el estudio SEARCH** el 26%
de los jovenes presentaba polineuropatia distal periférica
(duracion media de la diabetes: 7,6 anos).

Complicaciones macrovasculares

Los adultos jovenes con DM2 de inicio juvenil tienen una
prevalencia de HTA, dislipidemia y eventos cardiovasculares
muy superior a la esperada para la edad?>*, lo que conlleva
un riesgo cardiovascular elevado. Se estima que, por término
medio, pierden 15 anos de esperanza de vida y pueden tener
complicaciones crénicas graves y un exceso de mortalidad a
la edad de 40 anos*. Se ha documentado que ya presentan
durante la adolescencia un aumento de la rigidez arterial e
hipertrofia ventricular izquierda en relacion, posiblemente,
con una mayor adiposidad central, resistencia a la insulina e
HTA, y también se ha observado que la fraccion de eyeccion
se reduce en un periodo corto de tiempo®’-38,

En general, los estudios realizados hasta la fecha en
jovenes con obesidad y DM2 indican un elevado riesgo de

progresion a enfermedad cardiovascular manifiesta y la tasa
de mortalidad ajustada por duracion de la diabetes es mas
alta, a cualquier edad cronologica, para aquellos sujetos
diagnosticados con menor edad?’. Es fundamental un plan de
manejo integral que incluya el control temprano y agresivo
de los factores de riesgo cardiovascular.

Tratamiento no farmacolégico de la diabetes
mellitus tipo 2 en adolescentes y jovenes

La alimentacion y el ejercicio fisico son los pilares fun-
damentales de la prevencion, manejo, autocuidado y
tratamiento de la DM2. La mayoria de las intervenciones
analizadas en esta poblacion se han centrado en la obesidad
y la prediabetes y responden a modificaciones en el compor-
tamiento y educacion clasica sobre alimentacion y actividad
fisica. La escasa adherencia y eficacia de estas medidas
se justifica por diversas razones multifactoriales, como el
rapido deterioro de la funcion de las células beta pancrea-
ticas y una elevada incidencia de trastornos mentales en el
contexto de frecuentes adversidades sociales®’.

En el estudio Bright Bodies Weight Management Pro-
gram for Children® se obtuvo una reduccion significativa (y
sostenida a los 12 meses postintervencion) del IMC, coles-
terol total y resistencia a la insulina (medida por HOMA)
en pacientes sometidos a un programa familiar con sesiones
frecuentes sobre ejercicio fisico, nutricion y modificacion
del comportamiento. Sin embargo, en el estudio TODAY*!,
Unico hasta la fecha que analiza la combinacion de MEV y
tratamiento farmacoldgico para lograr un control glucémico
duradero, no se obtuvieron resultados superiores en el grupo
tratado con MEV y metformina frente al grupo tratado exclu-
sivamente con metformina. Garnett et al.*? compararon
2 grupos de pacientes de 10 a 17 anos con prediabetes que
tomaban metformina; a uno se le anadio una dieta rica en
hidratos de carbono y baja en grasas y al otro una dieta
con aportacion moderada de hidratos de carbono y rica en
proteinas. A los 6 meses ambos habian aumentado en 0,3
puntos el indice de sensibilidad a la insulina (IC 95%: 0,2-
0,4) y disminuido el IMC un 9% (IC 95%: 3-15), sin diferencias
significativas entre ellos.

Lo recomendable en estos pacientes es una dieta saluda-
ble, equiparable a la del resto de nifos y adolescentes sin
DM2, adaptada a cada persona respetando las necesidades
psicosociales, aspectos culturales y étnicos y que propor-
cione la energia y nutrientes necesarios para un crecimiento
y desarrollo 6ptimo, manteniendo un IMC apropiado®.

Una dieta muy baja en calorias podria ser una opcion
terapéutica en sujetos obesos, ya que consigue pérdidas de
peso de forma rapida. Jovenes australianos con DM2 que
participaron en un estudio piloto lograron una disminucion
ponderal del 7,5% a las 8 semanas, y aquellos con buena
adherencia perdieron el 12,3% a las 32 semanas; también
se redujo de forma llamativa la grasa visceral hepatica e
incluso en algun caso se logré la remision de la diabetes*.

La Academia Americana de Pediatria® y la ADA
recomiendan'’:

1) Realizar un minimo de 60 minutos al dia de ejercicio fisico
moderado-intenso® o unos 30-60 minutos diarios durante
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‘ Iniciar modificacion de estilos de vida y educacion diabetoldgica ‘

‘ Si HbA1c < 8.5% (sin acidosis ni cetosis)‘ ’ Si HbA1c > 8.5% (sin acidosis y con/sin cetosis) ‘

!

Metformina
(*titular hasta maximo 2.000 mg/d)

!

Insulina basal (0,5 Ul/kg/d)
+ metformina*

_________________________

Continuar metformina* y STOP insulina (si buen control)

i HbA1c > objetivo |

Continuar/anadir insulina basal (maximo 1,5 Ul/kg/d)

Iniciar multiples dosis insulina/bomba de insulina

Figura 2
Adaptada de la ADA™.

5 veces a la semana, combinado con 3 sesiones semanales
de entrenamiento de fuerza'.

2) Limitar los horarios de uso no académico de «pantallas»
(tabletas, moviles, etc.) a menos de 2 horas diarias®.

3) Reducir al menos el 10% las calorias diarias (aportadas
por acidos grasos saturados)®.

4) Potenciar una alimentacion saludable priorizando el con-
sumo de alimentos nutritivos de calidad, disminuyendo
aquellos con un alto aporte calorico y poco nutritivos,
como las bebidas azucaradas’®.

Es aconsejable también la dieta tipo dietary approaches
to stop hypertension, por contribuir a mejorar el perfil car-
diovascular en jovenes con diabetes*. No se han encontrado
estudios especificos sobre el papel de la dieta mediterra-
nea en el control glucémico de adolescentes con diabetes,
aunque, como se ha mencionado anteriormente, se reco-
mienda una alimentacion saludable y equilibrada, requisitos
que cumple este tipo de dieta.

Tratamiento farmacolégico de la diabetes
mellitus tipo 2 en adolescentes y jovenes

El manejo farmacoldgico de la DM2 en jovenes y adolescen-
tes comporta un gran reto en relacion con los cambios en
la sensibilidad a la insulina, cambios hormonales puberales,
variabilidad en las habilidades de automanejo, necesidad de
supervision y riesgo de hipoglucemia®’. Todos los pacientes
con un diagnodstico reciente de DM2, independientemente
del régimen terapéutico prescrito, deben realizar autocon-
troles de glucemia capilar en ayunas, antes de cada comida

Manejo de la diabetes de nueva aparicion en jovenes obesos.

y antes de acostarse hasta que se alcance un control meta-
bolico razonable®.

El tratamiento farmacoldgico de eleccion para la mayoria
de los adolescentes y adultos jovenes con DM2 en fases tem-
pranas de la enfermedad es la metformina. Sin embargo, el
acelerado deterioro de la funcion de las células beta pan-
credticas que caracteriza a esta poblacion, y la resistencia
a la insulina, contribuyen a un rapido empeoramiento del
control glucémico en pacientes con monoterapia. Por otra
parte, datos del Pediatric Diabetes Consortium T2D Registry
(base de datos americana) evidencian que la combinacion de
metformina e insulina (con un uso extendido en esta pobla-
cién en torno al 44-66%) no consigue alcanzar niveles de
HbA1c <7,5% en la mayoria de los casos®. La figura 2 esque-
matiza el manejo de la diabetes recién diagnosticada en el
joven obeso, seglin recomendaciones de la ADA™.

El estudio TODAY?> comparé la eficacia de 3 estra-
tegias terapéuticas: metformina, metformina ahadida a
modificacion de estilos de vida y metformina asociada a
rosiglitazona. A los 11 meses mas de la mitad de los partici-
pantes tratados Unicamente con metformina no lograba un
buen control glucémico; los mejores resultados se obtuvie-
ron al combinar los 2 farmacos (por motivos de seguridad
cardiovascular la rosiglitazona no se recomienda actual-
mente).

La metformina también se ha ensayado en adolescentes
insulinorresistentes; asi, 62 participantes de edades com-
prendidas entre 10-16 anos con Rl fueron aleatorizados a
recibir 1.000 mg de metformina 2 veces al dia frente a pla-
cebo. Al cabo de 18 meses se comprobo que este farmaco,
mas alla del control glucémico, habia mejorado la composi-
cion de grasa corporal, la presion arterial, el perfil lipidico y
elindice de Rl sin producir efecto negativo sobre el peso que,
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inicialmente, se redujo, aunque al finalizar el estudio se
aproximaba al estado basal, con un aumento del IMC de 0,2
(IC 95%: 2,9-1,3) en el grupo de metformina frente a 1,2 (IC
95%: 0,3-2,4) en el grupo tratado con placebo (p=0,015)""4,

En Espafa la metformina es el Unico farmaco que se
puede asociar a la insulina para tratar la DM2 en este grupo
etario. Tiene aprobado su uso a partir de los 10 anos y los
efectos secundarios mas frecuentes son los gastrointesti-
nales (dolor abdominal, nauseas, gusto metalico, diarrea y
distension abdominal) que pueden minimizarse titulando la
dosis gradualmente segln tolerancia. Otros efectos adver-
sos son el déficit asociado de vitamina Bj; y alglin caso
de acidosis metabdlica cuando existe insuficiencia renal
y/0 enfermedad intercurrente sin haber tenido en cuenta
medidas preventivas, como retirar el farmaco cuando era
necesario®®. Las formas de liberacidn retardada se toleran
mejor>'.

Recientemente se ha publicado el estudio Ellipse, en
el que 134 ninos con una edad media de 14,6 anos (SD
1,7), se aleatorizaron a recibir 1,8 mg de liraglutide frente
a placebo’?. El cambio en los valores de HbA1c (objetivo
primario) a las 26 semanas fue un descenso de -0,64%
con liraglutide frente a un aumento de +0,42% con pla-
cebo (p <0,001). Esta diferencia de -1,06% aumentaba hasta
-1,30% al ano de tratamiento. A diferencia de lo que ocurre
en adultos no se observaron beneficios en el peso respecto
a placebo. El estudio concluye que liraglutide a dosis de
1,8 mg diarios, anadido a metformina (con insulina basal o
sin ella), es eficaz en la mejoria del control glucémico. Los
efectos adversos fueron similares en ambos grupos, excepto
las reacciones gastrointestinales mas frecuentes en los tra-
tados con liraglutide. La Food and Drug Administration (FDA)
ha aprobado en EE. UU. la utilizacion de este farmaco en
nifos con DM2 a partir de los 10 afnos. En Europa, en estos
momentos, no existe aprobacion por parte de la Agencia
Europea del Medicamento (EMEA) para su uso en poblacion
infantil.

Existe una disponibilidad limitada de antihiperglucemian-
tes orales e inyectables para el tratamiento de la DM2 en
adolescentes debido a la falta de ensayos clinicos finaliza-
dos con éxito. Las principales barreras para realizar estos
estudios son la escasa disponibilidad de pacientes de esta
edad® y los criterios de inclusiéon como, por ejemplo, exigir
rangos de HbA1c entre el 7% y el 10%, que excluyen en torno
al 87% de los sujetos potencialmente elegibles®®. La presen-
tacion clinica sutil de la DM2 a estas edades hace que se
perciba como una forma menos grave de diabetes por parte
de sus familiares, y dificulta que los adolescentes y jove-
nes consientan participar en ensayos clinicos y aceptar los
riesgos potenciales de un tratamiento experimental®:.

La mayoria de los estudios que analizan los efectos de
la cirugia bariatrica en poblacion adolescente se han rea-
lizado en pacientes obesos, existiendo pocos datos sobre
esta opcion terapéutica en pacientes adolescentes y adultos
jovenes con DM2. De todas formas, es importante destacar
el papel de la obesidad como principal factor de riesgo modi-
ficable para el desarrollo y mantenimiento de la DM2. Segun
datos de estudios a 3 afos postintervencion®, la remision
de la misma es posible tras cirugia bariatrica en el 95-100%
de los adolescentes sometidos a gastrectomia vertical y by-
pass gastrico en Y de Roux®. Se ha observado que los niveles
basales de insulina pueden normalizarse a los 6 meses™, y

un ano después de la cirugia se puede abandonar el trata-
miento farmacologico antihiperglucemiante en la mayoria
de los casos”’.

Es importante tener en cuenta esta opcion terapéutica
en pacientes con alto IMC, depresion, etnia negra y valores
altos de HbA1c, predictores a su vez de un posible fracaso de
la terapia farmacoldgica. Una reciente revision®® establece
como indicaciones de cirugia bariatrica en adolescentes:
IMC >35 kg/m? si existe una comorbilidad grave (DM2, apnea
obstructiva del sueno, pseudotumor cerebral, esteatohepa-
titis no alcoholica, reflujo gastroesofagico y deslizamiento
de la cabeza femoral) o IMC > 40 kg/m? si las comorbilidades
son menos graves. Un IMC de 35 y 40 kg/m? es equiparable al
120% y 140% respectivamente del valor del percentil 95 de
IMC por edad y sexo. Es primordial implicar a toda la fami-
lia para conseguir la adherencia a los estilos de vida y a las
normas dietéticas que comporta el tratamiento quirdrgico.

Transicion de los pacientes con diabetes de la
atencion pediatrica a la atencion adulta

Uno de los desafios mas importantes en el seguimiento de las
personas con enfermedades cronicas iniciadas en la infancia
y juventud es la continuidad asistencial durante el periodo
transicional del area pediatrica a la atencion adulta. Esta
transicion se define® como «el paso planificado de adoles-
centes y adultos jovenes con condiciones fisicas y médicas
cronicas, de un sistema de atencion pediatrico a uno de
adultos» y tiene 3 momentos cruciales®:

- Fase de preparacién: proveedores y familias deben asegu-
rarse de que el paciente esta capacitado para manejar su
salud de la forma mas independiente posible.

- Fase de planificacién o transicion: su objetivo es antici-
parse a las necesidades y determinar responsabilidades
del (auto)cuidado.

- Fase de implementacion o evaluacion: se ensambla esta
transicion en el sistema sanitario del adulto.

Cuando estas fases no se llevan a cabo se producen
pérdidas en el seguimiento, falta de adherencia, dete-
rioro clinico, aumento de las hospitalizaciones y mortalidad
prematura®’. Las barreras que pueden dificultar el cambio
se engloban en factores preexistentes (sociodemograficos
y culturales, acceso al sistema sanitario publico/privado,
nivel de salud) y componentes interrelacionados (desarro-
llo, conocimiento, habilidades, expectativas y creencias,
objetivos, relaciones y aspectos psicosociales)®?. Es impor-
tante conocer estos obstaculos y vencerlos con formacion
a los profesionales sanitarios, a los adolescentes y a sus
familias®.

Uno de los modelos de transicion desarrollado para faci-
litar la implicacion de todos los actores en dicha etapa es el
modelo SMART**, en el que se tiene en cuenta, mas alla de
la edad del paciente, el conocimiento de la enfermedad y
sus habilidades en el manejo del proceso patologico.

En el ano 2014 la Sociedad Espanola de Diabetes y la
Sociedad Espafnola de Endocrinologia Pediatrica elabora-
ron unas recomendaciones y un cronograma de transicion
que puede resultar Gtil en Atencion Primaria®, y en el
que durante un ano trabajan conjuntamente los 2 equipos
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— Transicion: ambos —
equipos
4 ) (1 afo previo)
* Preparar al paciente y a la familia )
para la traln,swlon. . ¢ Nombrar un «coordinador» de la * Seguimiento por el
* Reeducacion del paciente transicion. coordinador.
empoderandolo (y que asuma « Informe médico completo clinico- * Sesiones grupales de
ma;yor rzsp:;nsabllldad sobre su educativo. adolescentes jévenes
enfermedad). )
D 5n d licaci « Antes del alta: consulta conjunta adultos con DM2.
;}%%?;ﬂasep(;?ggg%?;g: es de transicion o gestionar un * Evaluar a los 2 afios.
y : contacto directo entre el paciente
” e el nuevo especialista. i
\ Atencion pediatrica / y P / Atencion adulta
(2-3 afos previos) (durante 1 afio)

Figura 3  Cronograma de la transicion de la atencion sanitaria de adolescentes con DM2 de la atencion pediatrica a la atencion

adulta.
Adaptada de Rica et al.%.

(pediatrico y de adultos) con el objetivo de concretar el
momento optimo para hacer el cambio (no suele ser antes
de los 16 a 18 anos, segln la mayoria de estudios) y pro-
gramar las actividades previas y posteriores al cambio de
equipo (fig. 3).

Los trabajos que analizan estas etapas se han focalizado
en los jovenes con DM1. En un estudio realizado en Espafia®
el 52% de los pacientes con DM1 presentaban peor control
glucémico en la atencion adulta, sin diferencias significati-
vas en los valores medios de HbA1c entre ambas unidades y
sin correlacion entre el tiempo de evolucion de la enferme-
dad y la HbA1c.

Es relevante conocer qué factores de este periodo
podrian estar implicados en la consecucion de peores resul-
tados en salud de los jovenes con DM27. Con este objetivo
el estudio SEARCH®” analizé los factores relacionados con
mal control glucémico asociados a la transferencia. Par-
ticiparon 182 jovenes adultos con DM2, en el 56% de los
casos se habia realizado esta transicién a médico de fami-
lia, internista o endocrindlogo, el 29% no se transfirieron y
el 15% informaron de que no seguian ninguna atencion en
ese momento. Aquellos casos que cambiaron de pediatria a
la atencion adulta, o los que no disponian de un nuevo pro-
veedor de salud, presentaron mayor probabilidad de control
glucémico subdptimo (HbA1c > 9%) durante el seguimiento,
con una odds ratio de 4,5 (IC 95%: 1,8-11,2) y de 4,6 (IC 95%:
1,4-14,6), respectiva e independientemente del sexo, edad,
raza/etnicidad o nivel de HbA1c basal®’. Contextualizando
estos datos el 74% de las personas en el grupo sin transfe-
rencia no disponia de un seguro médico, frente al 15% que si
eran seguidos en la atencion adulta (p < 0,0001). Las caracte-
risticas de la cobertura sanitaria pUblica en Espafa son bien
distintas, con mayor oportunidad de actuacion por parte de
la administracion sanitaria.

Actualmente existe poca evidencia de la efectividad de
las intervenciones en este sentido, y la mayoria respon-
den a opiniones y consensos de expertos®®, siendo necesario
seguir investigando con el objetivo prioritario de desarrollar

programas clinicos y politicas sanitarias dirigidas a mejorar
el control glucémico y los resultados en salud de esta pobla-
cion emergente de adolescentes y jovenes adultos con DM2.
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