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RESUMEN

Introduccion: El manejo de la diabetes mellitus tipo 2 (DM2) en adultos mayores tiene
dos variantes, la primera y méas extensiva es el uso de farmacos, y la segunda radica en
un tratamiento en el cual, sin excluir los primeros, se hace énfasis en mejora de
alimentacién a través de dietas especificas, ejercitacion del organismo, educacion al

paciente, entre otros.
Objetivo general: Describir el manejo de la diabetes mellitus tipo 2 en el adulto mayor.

Metodologia: Se realiz6 una revision bibliografica con el apoyo de bases de datos
especializadas en areas de salud, Medline, Embse, Science Direct, Scopus, entre otras.
Las bdsquedas se efectuaron con la ayuda de descriptores basados en las palabras clave

predefinidas, en idioma inglés y espariol, con articulos publicados del 2017 al 2022.

Resultados: Ningun tratamiento es superior, la literatura aboga por la unién de ambos
con el fin de mitigar complicaciones en los pacientes. ElI farmaco de més uso es la
metformina, mientras que la dieta es el componente mas relevante en la literatura como
tratamiento no farmacoldgico. Sin embargo, el uso de al menos estos dos Ultimos

elementos, es considerado el tratamiento 6ptimo para el control de la hiperglucemia.

Conclusiones: La dieta y ejercicio fisico son los componentes mas importantes de los
tratamientos no farmacologicos, a largo plazo tienen mejores resultados y carecen de
efectos secundarios adversos. La metformina, inhibidores de DPP4 e insulina son los mas

utilizados, esta ultima en pacientes preseleccionados.

Palabras Clave: diabetes mellitus tipo 2, adultos mayores, tratamiento farmacoldgico.



ABSTRACT

Introduction: The treatment of diabetes mellitus type 2 (DM2) in older adults has two
variants: the first and most extensive is the use of medications, and the second consists of
a treatment in which, without excluding the first, emphasis is placed on improving
nutrition through special diets, exercising the body , patient education, among others.

General objective: To describe the treatment of type 2 diabetes mellitus in the elderly.

Methodology: A literature search was performed using databases specialized in health
issues such as Medline, Embase, ScienceDirect, Scopus, and others. The search was
carried out using descriptors based on predefined keywords, in English and Spanish, with
articles published from 2017 to 2022.

Results: No treatment is superior; the literature advocates combining both to mitigate
patient complications. The most commonly used drug is metformin, while diet is the most
important component in the literature as a non-pharmacological treatment. However,
using at least the latter two elements is considered the optimal treatment to control
hyperglycemia.

Conclusions: Diet and exercise are the essential components of non-pharmacological
treatments, have better long-term outcomes and are free from adverse side effects.
Metformin, DPP4 inhibitors, and insulin are most commonly used, with the latter in

preselected patients.

Keywords: type 2 diabetes mellitus, older adults, pharmacological treatment



INDICE
INTRODUGCCION . ...ttt sttt 11
JUSTIFICACTON ..t 13
OBUJIETIVOS ...t ettt ettt et e raeenbeesnne e 14
OBJIETIVO GENERAL......o et 14
OBJETIVOS ESPECIFICOS ..ottt en s 14
METODOLOGIA ...ttt 15
QLI o TO o [T =TS] (8 o o USSR 15
BUsqueda de iNfOrmacion ............ccveieiiiiece e 15
INCIUSTON: ...ttt 15
EXCIUSTON: ..ot 15
MARCO TEORICO ..ottt 16
Definicion, caracteristicas y tipologia del adulto mayor ...............ccccooveveeiieinennnn. 16
Diabetes MellitUS TIPO 2 ......oviiiiice s 18
DETINICION ...ttt s 18
Diagnostico y Pruebas diagnOStiCas ...........ccveiveiieiieiie i 19
(L] o L(0] (o] | - USSP 20
SIGNOS Y SINTOMIBS.....c.uiiiiciiiiteeie ettt s e et e st e s teeeesneesbaenteeneenrs 21
TrATAMIENTO ... 22
Tratamiento de la DM en el paciente MayOr ..........cccooeeeiiienenie e 22
ASPECLOS TISICOS ...ttt te e re e te e e 23
IMPACLO PSICOIOGICO ... 24
Control de la hipergluCemia..........c.cooiiiiiiiici e 25
Control hipoglucéemico segun tipo de adulto Mayor.........cccceevevvevevieceee e 26
Tratamiento farmacolOQiCO .........cccooeiiiiiiiie e 27

Tratamiento CONM INSUTTING .........oee oo e et eeeeeeeeaaas 27



Terapias basadas €N INCrEtiNaS .........cccvcveiieiicie e 28
Tratamiento N0 farmMacolOgICO. ..........coviiiriiieie e 30
Cambios en el estilo de vida: nutricion y ejercicio fiSiCO ..........ccceveiviiieiicieennn, 31
RESULTADOS ...ttt 32
DISCUSION ...ttt ettt 38
CONCLUSIONES. ...ttt be e e 42
FINANCIAMIENTOS ...ttt 43
CONFLICTODE INTERESES.........c.i o 43
LIMITACIONES ... 43
BIBLIOGRAFTA ...ttt ettt 44
ANEXOS .ttt 56

ANEXO NO.1 DIAGRAMA DE FLUJO ..o 56



11

INTRODUCCION

La diabetes mellitus tipo 2 es una enfermedad cronica en donde las personas quela
padecen, presentan dificultades a la hora de utilizar correctamente la insulina que el
organismo produce. El érgano encargado de esta funcién es el pancreas, el cual procesa
la glucosa (extraida de los alimentos) en forma de energia. Normalmente, el pancreas
produce mas insulina con el fin de introducir la glucosaen las células. Cuando este proceso
no se realiza correctamente la glucosa empieza a acumularse en la sangre dando lugar a
la aparicion de la DM2 (1,2).

Es valido comentar que la diabetes mellitus tipo 2 no es exclusiva de los adultos,también
se encuentra en edades adolescentes. Esta Gltima variante, ha ido en aumento en los
altimos afios, de la mano con la creciente obesidad infantil. En laactualidad, la diabetes
afecta a mas de 422 millones de personas, de las cuales entre el 90 y el 95% pertenecen al
tipo 2. Para las personas mayores a los 65 afiosalgunas fuentes arguyen que hasta un 33%
padecen diabetes. Siendo en algunospaises el problema mas contundente que en otros
(3,4).

Por ejemplo, en Estados Unidos, se estima que mas de 11,5 millones de adultos mayores
alos 65 afios, han sido diagnosticados con DM2 y cerca de 24,2millonestienen prediabetes,
para el mismo grupo etario. Algunas fuentes sostienen que setrata de casi el 25% de la
poblacion mayor a los 65 afios. Mientras que en China se estima en casi un 30% de la
poblacion adulta mayor (5,6).

Por lo general, una combinacion de factores causa diabetes tipo 2 entre los cualesestan
aspectos hereditarios, sobrepeso u obesidad, sindrome metabdlico, presencia de grasa
adicional alrededor de la cintura, presion arterial alta, colesterol y triglicéridos altos,
demasiada glucosa del higado, sedentarismo, entre otros. Se trata ademas de una
enfermedad asociada a una multitud de problemasde salud, incluyendo mayores riesgos
de enfermedad cardiaca, accidente cerebrovascular, enfermedad renal, dafio nervioso,
degeneracion de la retina e incluso algunos tipos de canceres. Problemas que se agudizan

naturalmente, conel aumento de la edad (7,8).

Ahora, en el caso de las personas mayores a los 65 afios, desde el punto de vista
fisiopatologico el proceso natural del envejecimiento provoca un aumento de la
prevalencia de la diabetes y la intolerancia a los carbohidratos. Esto se da por la

disminucion asociada de la secrecion de insulina en respuesta a la carga de glucosa, asi
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como una mayor resistencia a la insulina en los tejidos periféricos. Esconocido también
que hay una disminucidn en la sensibilidad a la insulina con la edad y que se exacerbada

con la obesidad (9).

En lo que respecta al manejo de la DM2 en el adulto mayor en la valoracion
individualizada, se consideran 3 posibilidades: 1) ancianos sanos, con buen estado
funcional y cognitivo, baja carga de comorbilidad y buena expectativa de vida: las
intervenciones terapéuticas y los objetivos pueden ser proximos a los delos adultos
jévenes con diabetes (HbAlc 7-7,5%). 2) ancianos fragiles, condiscapacidad funcional,
demencia o expectativa de vida limitada; deberia evitarsela hipoglucemia e hiperglucemia
sintomaéticas, siendo un objetivo razonable mantener una HbAlc de 7,5- 8,5% y 3)
ancianos en situacion de cuidados paliativos: la prioridad debe ser preservar la calidad de
vida, evitando la hiperglucemia sintomatica y la hipoglucemia, y reduciendo las cargas

asociadas al tratamiento antidiabético (10).
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JUSTIFICACION

La presente investigacion cobra relevancia desde un sin nimero de puntos de vistas.
Primero se trata de una investigacion con pocos antecedentes similares enel Ecuador. De
manera general, son pocos las tesis, articulos cientificos y revisiones bibliograficas que
traten el tema cabalmente, al menos enfocados especificamente en adultos mayores. Es
importante aclarar que Ecuador es un pais con un creciente numero de adultos mayores y
con tasas también crecientesde personas con DM2 en edades avanzadas. Segun cifras del
Instituto Nacional de Estadisticas y Censos, Ecuador tiene al dia de hoy un 33% mas de
adultos mayores que en el afio 2010. Mientras que la presencia de DM2 se estima entre

el 8,5% de la poblacién adulta en general (11,12).

Por otro lado, segun cifras nacionales, los ecuatorianos como pacientes, tienen poca
predisposicion a seguimiento correcto ante tratamientos asignados por personal
especializado en salud, muy particularmente a tratamientos farmacoldgicos. Para ello los
argumentos son disimiles, van desde los precios delos medicamentos, distancias donde

viene respecto a centros de salud, tradiciones propias, etc.

Por dltimo, la informacién que aqui se logre recopilar tendrd un uso académico y social
(comunitario). Dara una idea concreta sobre la importancia de las complicaciones
posibles asociadas a un mal seguimiento del tratamiento, tanto para personas que
padezcan DM2, como personal de salud. La investigacion también concientizara a la
poblacion en general sobre las consecuencias de una patologia crénica, que ademas tiene

una huella de mortalidad importante por las comorbilidades que acarrea.
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OBJETIVOS
OBJETIVO GENERAL

[J Describir el manejo de la diabetes mellitus tipo 2 en el adulto mayor.
OBJETIVOS ESPECIFICOS

1. Detallar el tratamiento no farmacoldgico en el adulto mayor con diabetes
mellitus tipo 2
2. Analizar los farmacos mas empleados en el manejo de la diabetes mellitus2 en

pacientes adultos mayores
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METODOLOGIA

Tipo de estudio

Revision bibliografica

Busqueda de informacion

Se realizaron basquedas en algunas de las bases de datos mas importantes en areas de la
salud: Medline, Embse, Science Direct, Scopus, UptoDate, Cinhal, entre otras, con la
ayuda de descriptores que reflejen la tematica: “diabetes mellitus 2”; diabetes mellitus 2
“adultos mayores”; “tratamiento de diabetes mellitus 2”; “manejo de diabetes mellitus 27,
“Tratamiento farmacoldgico de la DM2” “tratamiento no farmacoldgico de la DM2”. De
igual manera se utilizaron losmismos descriptores, pero en idioma inglés. EI primer paso
para discernir entre articulos, fue la identificacion de algunos de los elementos del mismo:
afio, autor,pais, tipo de estudio y objetivos planteados. Posteriormente se realizo la lectura
del resumen con el fin de hallar similitudes a las buscadas en esta revision. Tras este
proceso, un grupo de articulos quedaron descartados y otros formaron parte de la

preseleccion, segun los criterios de inclusion y exclusion.

Inclusion:

O Posteriores al afio 2017 en edicién

O Idiomas inglés y espafiol

O Que se encuentren a texto completo en la base de datos
Exclusién:

O Documentos con errores visibles de traduccion

O Articulos cuyo acceso es solo pagado.
O Articulos gue no estén indexados.

O Articulos duplicados
A los articulos se les dio diferente uso, algunos fueron utilizados para aspectos teéricos,
otros fueron utilizados para los capitulos de los resultados y discusion. En el anexo

nol. se detalla mejor el proceso de seleccion de los articulos (diagrama de flujo).
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MARCO TEORICO

Definicion, caracteristicas y tipologia del adulto mayor

Segun la literatura, una persona es adulta mayor a partir de los 65 afios aproximadamente.
Sin embargo, algunas fuentes pueden incluir a aquellos desdelos 60 afios en adelante. Y es
que no es meramente un numero, la edad que marcael umbral de la vejez, esta en
dependencia de una serie de factores entre los quese encuentran elementos genéticos,

estilos de vida y salud en general (13).

Pero el aumento en la esperanza y calidad de vida es un fendmeno relativamente reciente
en la historia humana y con diferencias regionales importantes, incluso en la actualidad
(13).

Por ejemplo, el adulto mayor a finales de los 1800 se consideraba a las personasmayores
a los 50 afios. Pero hoy, la esperanza de vida de un suizo, para poner un ejemplo, es de
81,3 aflos, mientras que una japonesa es de 86,8 como promedio (siendo la esperanza en
mujeres mas alta del mundo). Para estos paisesel término adulto mayor se podria delimitar
perfectamente a partir de los 65 afios,sin embargo, ya de por si es mucho mayor para un

habitante de Sierra Leona (Africa) promedio, cuya esperanza de vida es de 50,8 afios (13).

Es posible encontrar igualmente varios autores que aludan a clasificaciones internas para
grupos mayores a los 65 afios. Se suele aplicar un rango que va desde los 65 hasta los 74
afios (se puede encontrar también de 65-79 afios), otrodesde los 75 hasta los 84 y un ultimo
para mayores a los 85 afios. Dichas clasificaciones podrian variar ligeramente respecto a

los autores que se tengan encuenta, paises, regiones (14).

Otras fuentes también etiquetan la etapa mayor a los 80 afios como ancianidad. Pero
independientemente del afio bioldgico que se tome como referencia, el periodo
denominado vejez esta marcado por una serie de cambios fisicos importantes que marcan
una nueva y Ultima etapa vital en el ser humano.Caracterizado por una serie de cambios
importantes. Estos cambios muchas veces son irreversibles como el mismo proceso de

envejecimiento (15).
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Entre los mas comunes de encontrar estan (15):

0 Los cambios del nivel de colageno

0 El aumento de la presion sanguinea
O La disminucién de la vista y del tacto
O La presencia de osteoporosis

O Afeccion al pelo y a la piel

O Cardiopatias
En lo concerniente a las alteraciones psicolégicas, las mas comunes son los (15):

O trastornos depresivos

O varios tipos de demencia
Es dificil contabilizar cuantos adultos mayores sufren todos, o al menos, uno de los
padecimientos antes mencionados. Pero lo cierto es que dichos sintomas son
desencadenantes de patologias que, a mayor edad, sélo tienden a agravarse. Para Abdi et
al (16), los adultos mayores a partir de los 65 afios viven una vida condicionada por
problemas fisicos cronicos y mentales, en més de un 50% de los ellos. En el caso de los
mayores a los 85 afios, los datos aumentan exponencialmente: hasta el 92% tienen algun

problema cronico y un 77% mas deuno.

En lo relativo a la tipologia, la literatura aboga por 4 variantes:

O el anciano sano

O anciano enfermo
O anciano fragil

O anciano geriatrico

En el primer caso, es aquel anciano carente de patologias objetivas. Es una persona capaz
de cumplir con las tareas de la vida diaria, sin alteraciones visibles.Es casi en su totalidad
independiente por si solo y algunos autores lo suelen denominar “robusto”. Algunas
fuentes arguyen que entre un 15-40% de este grupo etario carecen de patologias
reconocibles. Las razones por la que una persona aesta edad pueda mantener dichas
caracteristicas, suele depender de su estilo devida, alimentacion, ejercitacion, inclusion

social, entre otros (17).
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En anciano enfermo, como su nombre lo indica, posee una enfermedad. Dicha
enfermedad puede discapacitarle de algunas funciones, sin embargo, al ser la Gnica, pues
no presenta alteraciones mentales. En ocasiones pueden asistir a consulta externa de

hospitales e incluso ingresar en ellos, pero se le atribuye solamente una patologia (18).

El caso del anciano fragil, es un anciano cuya fragilidad no es totalmente incapacitante y
por ende mantiene cierta independencia para algunas funciones basicas. Incurre en el
riesgo de ser considerado dependiente en cualquier momento, producto de una posible
fractura, por caidas casi siempre. Suelen presentar comorbilidades, pero sus capacidades
funcionales y mentales son aparentemente estables. Cabe aclarar que la linea entre

independencia y dependencia es muy leve (18).

Para terminar, esta el paciente geriatrico, que es aquel que tiene varias enfermedades base.
Muchas de estos trastornos han involucionado hasta nivelesque los hacen dependientes de
otras personas. Es una persona totalmente dependiente de cuidados minimos, y en muchas
ocasiones de especialistas en salud cercanos. Este grupo lo conforman especialmente
octogenarios, de los cuales, segun cifras, hay aproximadamente 140 millones de personas
en el mundo.Segun autores, cerca del 32% de este subgrupo etario, padecen al menos 4
condiciones cronicas. En el caso de los mayores a 65 afios, el porcentaje es ligeramente

mas bajo, cerca del 24% para la misma cantidad de condiciones (18).

En los pacientes geritricos, las actividades basicas diarias son casi imposibles de realizar
por ellos mismos. En la mayoria de las ocasiones pueden presentar alteraciones mentales,
y es que muchas de estas incapacidades suelen acarrear episodios depresivos,
catalizadores muchas veces de patologias mentales irreversibles como las demencias

(Alzheimer, demencia vascular, frontotemporal,mixtas, etc)(19).

Diabetes Mellitus tipo 2

Definicion

Como anteriormente se ha expuesto, la DM es una enfermedad metabdlica,
cronica, caracterizada por la hiperglucemia, hemoglobina glicosilada alta con glicosuria
0 sin esta. La hiperglucemia por su parte, es literalmente, aumento de la glucemia, que a
su vez es la presencia de azlcar en la sangre, suero o plasmasanguineo. La hiperglucemia

de tipo crénica, es capaz de dafiar 6rganos vitales como el corazon, los 0jos, nervios, entre
otros (20).
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Son 4 las categorias segun la literatura. Las de tipo 1y 2, el tipo gestacional y otros de
tipos especificos por diferentes causas como la diabetes neonatal y la diabetes de madurez
de los jovenes, etc. La diabetes mellitus tipo 2 o DM2 se dapor la pérdida progresiva de
secrecion de insulina de células B con frecuencia enel contexto de la resistencia a la

insulina (21).

La DM2 es responsable de 9 de cada 10 casos de DM en general y se suele vincular a
personas con sobrepeso, obesidad, reflejado en indice de masa corporal alto (IMC). Pero
en el caso de las personas en la tercera edad, no es necesariamente asi, ya que es bastante

comun en los normopeso durante la vejez(21).

Entre los factores asociados a la presencia de la DM2 estd la inactividad, dieta
desbalanceada y/o fuera de horarios, aumento de la circunferencia abdominal,
antecedentes familiares, entre otros. La frecuencia de DM2 en adultos mayores puede
variar en dependencia del autor que se revise. Segun cifras generales, suele ser superior
al 27% en dicho grupo etario. En Europa, entre los 60-79 afios,se cree que cerca de 19,3
millones de personas lo padecen. En Ecuador, para personas entre los 20 a los 79 afios,

las estadisticas arrojan un aproximado del 8,5% (21,22).
Diagnostico y Pruebas diagndsticas

La prueba estandar para el diagndstico del DM2 es la hemoglobina glicosilada (HbA1c),
la cual va a indicar el nivel promedio de glucosa en la sangre. Las cifrasson normales para
niveles inferiores a 5,7. Entre esa cifra y 6,4 son consideradasprediabetes y superiores a

los 6,5 es considerada diabetes (23).

Otra variante es el examen aleatorio de glucosa en la sangre, los cuales se expresan en
miligramos de azUcar por decilitro (mg/dl). Se estéd en presencia de diabetes cuando la
cifra es superior a los 200 mg/dl. Otro examen posible es el deglucemia en ayunas. En el
cual las cifras menores a 100mg/dl es considerado normal. Entre los 100 y los 125 es

considerado prediabetes. Mayor a los 126 es considerado diabetes (23).

Otro examen, menos utilizado es el de tolerancia oral a la glucosa. Es un analisisque
consiste en la ayuna nocturna del paciente y la ingesta en el consultorio de una bebida
azucarada. En las siguientes dos horas se realiza un analisis cuyos resultados son de: 140
mg/dl como pardmetro normal, 140 a 199 prediabetes y superiores a los 200 como
diabéticos. En lo relativo al adulto mayor, la organizacion mundial de la salud (OMS)

sostiene que ese término es valido para personas mayores a los 65 afios, aunque esta cifra
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ha sido siempre controversial(24).
Fisiopatologia

En la diabetes tipo 2, el cuerpo produce cantidades inadecuadas de insulina parasatisfacer
las demandas del cuerpo o se ha desarrollado resistencia a la insulina.La resistencia a la
insulina se refiere a cuando las células del cuerpo como el musculo, el higado y las células
grasas no responden a la insulina, incluso cuandolos niveles son altos. En las células
grasas, los triglicéridos se descomponen paraproducir acidos grasos libres para obtener
energia; las células musculares se venprivadas de una fuente de energia y las células

hepaticas no pueden acumular depdsitos de glucégeno (25).

La progresion de la enfermedad hace que la secrecion de insulina sea incapaz demantener
la homeostasis de la glucosa, produciendo hiperglucemia. Los pacientescon DM2 se
caracterizan principalmente por ser obesos o tener un mayor porcentaje de grasa corporal,
distribuido predominantemente en la region abdominal. En esta condicion, el tejido
adiposo promueve IR a través de varios mecanismos inflamatorios, incluyendo el

aumento de la liberacion de &cidos grasos libres y la desregulacion de adipoquinas (25).

Los 6rganos implicados en el desarrollo de la DM2 son el pancreas (células By células
a), el higado, el musculo esquelético, los rifiones, el cerebro, el intestino delgado y el
tejido adiposo (25).

En el caso de los adultos mayores, la resistencia a la insulina es el hecho fundamental en
la DM de tipo 2, que, si se mantiene a lo largo del tiempo, va a conducir, a través de
diferentes mecanismos a un fracaso de la célula p pancreatica y a la consecuente
insulinopenia. Con el envejecimiento se produce de manera fisioldgica, una resistencia a
lainsulina, la cual se le asocia a muchos factores como: cambio en el estilo de vida, mayor
inactividad fisica, obesidad o distribucion troncular de la grasa, mayor ingesta de
alimentos ricos en grasas saturadas y pobres en carbohidratos complejos, mayor consumo

de farmacos que alteran el metabolismo hidrocarbonado (26).

El defecto no parece residir en el receptor ya que no se modifica la cantidad de receptores
por el envejecimiento, sino en un defecto posreceptor que afecta a la sefializacion y que
conduce, entre otros cambios, a una menor traslacion de una de las proteinas
transportadoras de glucosa (GLUT-4) a la membrana celular. Las GLUT-4 son
dependientes de insulina y se encuentra en los tejidos donde se produce mayoritariamente
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la captacion de glucosa (musculoesquelético, adipocito y corazon). Por lo que esto en
resultado final lo que produce es una mala incorporacién de glucosa al interior celular
(26).

Respecto a las causas de la insuficiencia secretora de la célula p poco se sabe; solo se
cuenta con hallazgos de necropsias en las que se ve una disminucion de la masa celular 3
de un 40-60%. Por lo que se asocia a la apoptosis como mecanismo principal implicado,
pero es ldgico pensar que con la senescencia también hay una pérdida de la capacidad de

replicacion celular (26).

La DM 2 en el anciano se caracteriza por su heterogeneidad desde el punto de vista
fisiopatoldgico, ya que puede haber desde sujetos con acentuado déficit de produccién de
insulina hasta otros en los que el factor predominante es la resistencia periférica a la

insulina y en los que el déficit de insulina es solo relativo (26).

Signos y sintomas
Presentacion clinica de la diabetes en el anciano (27):
1 Asintomatico
1 Sintomas especificos: astenia, pérdida de peso, cambios de humor,

[1 sintomas osméticos: sed, poliuria, nicturia, insomnio, caidas, debilidad,

incontinencia.
(1 Infecciones recurrentes
1 Alteraciones cognitivas, deterioro funcional y depresion

[1 Alteraciones visuales: vision pobre, perdida de movilidad, -caidas,
empeoramiento de la habilidad para conducir

(1 Sindromes dolorosos: neuropatia, vasculopatia, artritis
[1 Descompensacion metabolica: coma hiperosmolar, cetoacidosis diabética.

[1 Enfermedades acompafiantes y complicaciones: comunmente es de origen
vascular: angina, infarto agudo de miocardio, accidente isquémico transitorio,
ictus, claudicacién, enfermedad vascular periférica, gangrena.

En el caso del aumento de la sed y la miccion la presencia de la DM2 causa una

acumulacion de exceso de glucosa en la sangre, que envia a los rifiones a sobrecarga. A
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medida que los rifiones trabajan para filtrar esta glucosa, el excesode glucosa se excreta en
la orina, extrayendo liquidos de su cuerpo junto con ella.En el caso del exceso de
cansancio, la razén estriba en el hecho de que, a mayornivel de azlcar en sangre, mas

dificil es para el cuerpo convertir la glucosa en energia (27).

Para la presencia de Ulceras de lenta curacion, la explicacién esta dada por la circulacion
impedida causada por la glucosa alta en la sangre, el cual obstaculiza el proceso de
curacion natural del cuerpo. En el caso de las mujeres con DM2 pueden incluso
experimentar infecciones de la vejiga mas frecuentes e infecciones vaginales por hongos
(27).

Los objetivos de los cuidados en el anciano con diabetes varian de forma significativa al
no proponer estos un abordaje integral de la enfermedad diabética; de acuerdo con el
consenso publicado por la American Diabetes Asociation (ADA)y la American Geriatric
Society (AGS) y en las guias para el manejo del anciano con diabetes mellitus publicada
por la International Diabetes Federation (IDF), son varios los aspectos fundamentales
que deben ser considerados en el abordaje clinica de la diabetes del anciano. Sin embargo,

se hace énfasis en:
[ Importancia de la evaluacién funcional
[0 Deteccién temprana en el deterioro cognitivo y de la depresion

0 Incidir en el manejo de las principales complicaciones especificas de
la enfermedad con repercusion sobre la funcion y calidad de vida:
enfermedad arterial periférica, pie diabético, perdida de la vision,

hipoglicemias, dolor, caidas, fracturas.
Tratamiento
Tratamiento de la DM en el paciente mayor

El tratamiento al paciente mayor con DM2 conlleva una serie de particularidades.El
monitoreo periddico y la definicion de objetivos y estrategias tantofarmacoldgicas como
no farmacoldgicas requieren comprender los cuatro dominios geriatricos en el adulto

mayor, que segun la mayoria de las fuentes son(28):
[0 Psicologico

0 Meédico
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J Social

[0 Funcional
Otra particularidad es el tiempo que lleva la persona conviviendo con el diagnostico de
DM2, el tratamiento y la adherencia al mismo. Por ejemplo, un adulto mayor recién
diagnosticado tendra més dificultad para adherirse a un tratamiento que un adulto mayor
ya diagnosticado afios atrds. Entre una de las razones para esto, esta el fuerte impacto

sicoldgico que conlleva (28).

El manejo de la DM2 en este periodo tiene que lidiar con cambios fisicos y psicolégicos
en los pacientes, siendo estos los elementos preponderantes. Estos cambios del
envejecimiento pueden hacer que sea mas dificil controlar la diabetes debido a
componentes nuevos dentro del tipo de tratamiento, sea con ejercicio, dieta y/o la
medicacion. Los regimenes se vuelven mas complicados cuando la capacidad de las

personas para seguir su régimen puede verse afectada (28).

Aspectos fisicos

Los cambios fisicos en adultos mayores suelen vincularse especialmente a la fragilidad.
Se define la fragilidad como el deterioro de las reservas/capacidad paratolerar factores
estresantes menores, aumento de la vulnerabilidad a resultados adversos para la salud y
deterioro en madltiples sistemas fisiologicos. La fragilidad es una condicién
multidimensional debido a la pérdida de reservas y la susceptibilidad a factores
estresantes con riesgo importante de mortalidad, hospitalizaciones, deterioro funcional y

cognitivo (29).

En el caso de los adultos mayores, fisiopatologicamente viene asociado a la sarcopenia,
la disfuncion neuroendocrina, y disfuncion inmune. En el caso particular la sarcopenia,
tiene que ver con la disminucion propia de la masa muscular, en relacion a la edad.
Pasados los 65 afios, se representa de manera notoria como dificultad en la velocidad de
la marcha, incremento de caidas, entreotras. La sarcopenia aumenta de manera importante
después de las 5 décadas de vida, con una pérdida muscular anual entre 1-2%. Siendo del

5 al 13% para aquellos mayores a los 60 afios (30).

Sus vinculos con la DM2, y por ende la presencia de caidas en este grupo etario,ha sido
ampliamente estudiada. La degeneracion del masculo esquelético relacionada con la edad
podria deteriorar la sensibilidad a la insulina y conducir aldesarrollo de trastornos

metabdlicos como la diabetes, y viceversa. La disminucion relacionada con la diabetes en
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la masa muscular, la fuerza y la funcién conduce a sarcopenia y aumento de la

discapacidad, fractura y mortalidad(31).

En esta misma linea, las caidas, constituyen una de las mayores complicacionespara
dichos pacientes. No solo por la inhabilitar al adulto de sus tareas diarias, sino también
por el grave impacto sicologico que conlleva. Un adulto mayor inhabilitado de sus
funciones diarias se convierte en una persona dependiente. Ladependencia conlleva
muchas veces al aislamiento, a cambios psicoldgicos, episodios depresivos, demencia,
etc. (31).

Impacto psicolégico

Por otro lado, dentro del impacto sicologico antes mencionado, cabe afiadir que la
presencia de DM2 aumenta las probabilidades de padecer depresion, en un grupo ya de
por si bastante propenso. Las estadisticas al respecto pueden oscilarentre el 11 a mas del
50% segun la regién de estudio. En Ecuador, Calder6n encuentra un 33% de prevalencia

por depresion en adultos mayores, sin alusion directa a pacientes diabéticos (32).

La depresion es un factor de riesgo clasificado como independiente para la aparicion de
la DM2. La depresion afecta negativamente el curso de la DM2 y seasocia con un mayor
riesgo de complicaciones como es el caso de las cardiopatiasy la hiperglucemia. Se ha
constatado ademas que ejerce un efecto negativo por cambios hormonales, neuronales o
del sistema inmunitario, lo que conlleva a unaincapacidad para la produccion de insulina
(33). Ladepresién también tiene que ver con cambios en el comportamiento deficientesde
autocuidado, con excesos perniciosos como el caso del alcoholismo, la falta de ejercicios,
lanoadherencia a tratamiento (por no cumplir con los medicamentosrecetados), entre otros
(33).

La depresion, ademas, produce alteraciones cognitivas importantes con repercusiones en
problemas de memoria, demencias, Alzheimer. Estos a su vez, sostienen vinculos
estrechos con la DM2 en adultos mayores. Varias investigaciones como la de West et al,
sostienen que pacientes con DM2 presentan una mayor materia gris y atrofia del
hipocampo, lo cual se cree aumentael riesgo de demencia. La explicacion para ello es
compleja, pero se atribuye en especial a la presencia de adiposidad con atrofia de la

materia gris total y de la corteza prefrontal y el 16bulo temporal (34).
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Control de la hiperglucemia

La literatura por su parte, aboga por una serie de tratamientos enfocados sobre todo en el
control de la glucemia. Esto se cumple para cualquier paciente diabéticoa cualquier edad,
pero para la tercera edad, se toman en cuenta poderosamente los elementos previamente
mencionados. Evitar la hipoglucemia es fundamental para la eleccion de agentes
terapéuticos y establecer objetivos glucémicos. Es elpilar por el cual se empieza cualquier

tratamiento (35).

La valoracion hipoglucémica puede venir acompafiada también de la funcional para medir
actividades bésicas de la vida diaria, como la marcha, equilibrio y riesgos de caida.
Igualmente se hace uso de una valoracion cognitiva con el fin de evaluar memoria. Otra
de tipo emocional para identificar depresion y/o ansiedad, valoracion nutricional, entre
otras. Todo lo antes mencionado puede excluir a las personas de la tercera edad

clasificados como sanos y/o robustos (36).

En lo respectivo al riesgo de hipoglucemia es mayor segun el progreso de la edad,incluso
en aquellos con un control glucémico eficiente y debe ser tomado en cuenta como
un evento adverso grave. La edad avanzada es el factor de riesgo mas comun para las

hospitalizaciones relacionadas con la hipoglucemia (35).

También se debe tomar en cuenta la condicion del adulto mayor en cuestion. Porejemplo,
los secretagogos de insulina como la sulfonilurea y la meglitinida, al igualque las demas
variantes de insulina, deben utilizarse con especial cuidado en adultos mayores
clasificados como fragiles. Muy particularmente en los que inicienun programa de dieta
y/o ejercicio que estan en, o cerca de objetivos glucémicospueden necesitar una reduccion
empirica en la dosis de insulina o secretagogos de insulina para prevenir la hipoglucemia
(37).

La vulnerabilidad a la hipoglucemia tiene un fuerte impacto en los adultos mayores. Estos
pueden presentar manifestaciones neuroglucopénicas de hipoglucemia. Este tipo de
manifestaciones son aquellas derivadas del sufrimiento neuronal ocasionado por la

hipoglucemia. La sintomatologia de la hipoglicemia puede presentarse en forma de (37):
(] Mareos
[ Debilidad

(0 Delirio



[J Confusion

0 lrritabilidad
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Dichos sintomas, en ocasiones, pueden pasar por alto o ser malinterpretados como

enfermedad neurol6gica primaria, lo que lleva muchas veces a la subnotificacion de

episodios hipoglucémicos por los pacientes (37).

Como ya se ha esbozado, la hipoglucemia puede dar lugar a resultados deficientes, como

caidas traumaticas, eventos cardiovasculares adversos y disfuncion cardiaca autbnoma.

Ademas, la hipoglucemia grave que requierehospitalizacion se ha asociado con un mayor

riesgo de desarrollar demencia quees mayor en pacientes con episodios repetidos. En el

caso de pacientes mayoresfragiles, los episodios de mareos o debilidad aumentan el riesgo

de caidas y fracturas (37).

Control hipoglucémico segun tipo de adulto mayor

Clasificacion Descripcion del paciente Metas terapéuticas
de
ladulto mayor
Prueba de hemoglobina glicosilada
Fragil 2 0 mas patologias (HbAlc) menor a 7,5%.
cronicas  Funcionalidad Nivel de glucemia en ayuno entre
conservada Estado 90-130 mg/dL
cognoscitivo intacto Presion arterial <140/80mmHg
3 o mas HbAl1c menor a 8,0%
Geriatric padecimientos cronicos | ~ cemia en ayuno 90 - 150
0 coexistentes mg/dL.PA < 140/80 mmHg.
Leve dependencia
funcional deterioro
cognoscitivo
Enfermedades cronicas | HbAlc < 150/90 mmHg.
Geriatric graves y/o presencia de | Glucemia en ayuno 100 - 180
0 sindrome demencial mg/dL.PA < 150/90 mmHg.

Fuente: Jazmin Jinmabel Zambrano Vélez
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Tratamiento farmacoldgico

Los farmacos mas utilizados en el tratamiento de la DM2 son los inhibidores de laalfa
glucosidasa cuya funcion es ayudar el cuerpo a descomponer los alimentos con almidén
y el azucar de mesa. Lo cual conlleva una disminucion de los nivelesde azucar en la sangre.

Entre ellos esta el acarbosa (Precose) y el miglitol (Glyset)(38).

Igualmente, las biguanidas disminuyen la cantidad de azlcar que produce el higado.
Disminuyen la cantidad de azucar que los intestinos absorben, hacen quesu cuerpo sea mas
sensible a la insulina y ayudan a sus musculos a absorber la glucosa. Aqui se encuentra

la metformina, siendo quizas el medicamento mas utilizado (38).

La bromocriptina (Cycloset) es un agonista de la dopamina. No se sabe exactamente como
funciona este medicamento para tratar la diabetes tipo 2. Puede afectar los ritmos de su
cuerpoy prevenir la resistencia a la insulina. Mientras que los inhibidores (DPP-4) ayudan
al cuerpo a seguir produciendo insulina y funcionan reduciendo el azlcar en la sangre sin

causar hipoglucemia (bajo nivel de azucar en la sangre) (39).

Por otro lado, las meglitinidas son farmacos que ayudan al cuerpo a liberar insulina.
Mientras que el transportador de sodio-glucosa (SGLT) 2 son inhibidoresque funcionan
evitando que los rifiones se aferren a la glucosa. Con la consiguiente eliminacion de la

glucosa a través de la orina (40).

Para finalizar estan las sulfonilureas que estimulan el pancreas con la ayuda de células
beta, lo que conlleva una mayor produccion de insulina. Mientras que las
tiazolidinedionas disminuyen la glucosa en el higado, a la vez que ayudan a las células
grasas a usar mejor la insulina. Son conocidas por su vinculo con algunostipos de

enfermedades cardiovasculares, como efecto adverso (40).
Tratamiento con insulina

La insulina es una hormona producida por las células beta, ubicadas en el péancreas.
Tienen como funciodn intervenir en el metabolismo de la glucosa, sea proveniente de la
ingesta de alimentos o la producida internamente por el organismo. En una persona no
diabética, la insulina regula los niveles de azlcar en la sangre, pero ademas es capaz de

almacenar exceso de glucosa para obtener energia (41).

Cuando una persona no es capaz de usar la insulina eficientemente (también se denomina
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resistencia al a insulina) y no la produce lo suficiente, se considera quetiene diabetes DM2
Cuando una persona produce muy poca insulina o simplemente, su organismo no es capaz
de producirla del todo, padece diabetes mellitus tipo 1. Las consecuencias de ambas
patologias han sido abarcadas en este documento y van desde dafio renal, hasta ceguera
(42).

El manejo con insulina como farmaco, ha sido ampliamente utilizado. El uso de lamisma
suele ser a través de inyecciones. Su mecanismo de funcionamiento radicaen la activacién
de los receptores de insulina que a su vez disminuye la produccidnde glucosa por el higado.
Cabe resefiar que es muy Util en pacientes adultos mayores, aunque en el caso de los
ancianos de mas de 80 afios puede tener efectos no tan iddneos, segun algunas fuentes
(42).

La utilizacion de la insulina en dicho grupo etario esta condicionada por diferentes
factores: comorbilidades, tipo de adulto mayor (sano, fragil, geriatrico), farmacos en uso,
etc. Por ejemplo, un adulto mayor “sano” podria hacer uso de insulina a través de

inyecciones. No asi alguien con algln tipo de deterioro cognitivo (42).

Los tipos de insulina se clasifican segun su farmacocinética en réapidas (prandiales),
intermedias y prolongadas (basales). Existen también las premezcladas que tienen de
ambos elementos. Dentro de las prandial estan la Lispro, Aspart y la Gluselina. Suelen
tener un inicio de accion de 5-15 minutos, con duracion de 2-4 horas y pico maximo de
45-75 minutos. Las de accidn rapidainician a los 30 minutos, con picos entre 2-4 horas y
duracion de 5-8 horas (43).

Las Basal, o de accidon intermedia, inician su accion a partir de las 2 horas, con accion
pico entre 4-8 horas y 12 horas de duracion. En el caso de las de accion lenta, como la
Determir, Glargina y Degludec, inician accion a las 2 horas, y su duracion oscilan entre
las 12 hasta las40 horas. En el caso de las mezclas, existende dos variantes, una con insulina
humanay la otra con analogos de insulina. Losinicios de accion son de 30 y 10-15 minutos
respectivamente. Con duracion de hasta 12 horas en ambos casos (43).

Terapias basadas en incretinas

Las incretinas son un grupo de hormonas producidas en el intestino comorespuesta a la
ingesta de alimentos, lo que conlleva a una serie de efectos. Siendoel mas notorio la

secrecion de insulina. Las dos mas conocidas son el polipéptidoinhibidor gastrico (GIP)
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y el péptido similar al glucagén-1 (GLP-1). En el caso del GIP, son creadas por las células
K localizadas en el duodeno y en la primera partedel yeyuno. Los GLP-1, son sintetizados
por la célula L hallada en el ileon y el colén. A ambas se les atribuye el denominado
efecto incretina, que en el caso depersonas con DM2 suele ser bastante limitado o incluso

inexistente en ocasiones(para mayores de 65) (44).

Para algunos autores, tres son los puntos que confirman la presencia de incretinas. La
primera que sea un factor gastrointestinal, la segunda que sea liberada en respuesta a los
nutrientes y la ultima que estimule la secrecion de insulina de una manera dependiente de
la glucosa a niveles fisiologicos. Siendo el GIP y el GLP-1 las Gnicas hormonas conocidas

gue se ajustan a estos criterios(45).

El funcionamiento de las hormonas consiste en estimular la liberacion de insulinapor el
pancreas, inhibir la liberacion de glucagon y reducir la absorcion de glucosaen el torrente

sanguineo. Entre los efectos secundarios identificados estan la (46):
(1 Diarrea
(1 Las nauseas
1 Vomitos
(1 Dolores de cabeza
(1 Mareos
(1 Aumento de sudoracion
[ Indigestién

[0 Estrefiimiento pérdida de apetito
Las terapias basadas en incretina centradas en glucagon como péptido 1 (GLP 1)imita y
dipeptidil peptidasa 4 (DPP 4) inhibidores son una de las herramientas principales para el
tratamiento de la DM2 en el grupo etario aqui estudiado. A ellasse les ha atribuido algunas

ventajas, entre ellas el bajo riesgo de hipoglucemia y aumento de peso (47).

Los inhibidores de DPP 4 acttan inhibiendo la enzima que descompone las hormonas de
incretina, manteniendo asi el GLP 1 circulante a nivel fisiolégico (~10 pmol/L). En
contraste, los agonistas del receptor GLP 1 actlan en concentraciones suprafisiologicas,
induciendo un efecto mas potente en el controlglucémico, y resultando en pérdida de peso
debido al vaciamiento géstricoretrasado y el aumento de la saciedad central (48).
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Los inhibidores DPP 4 tienen un amplio uso por su eficacia y porque rara vez causan
efectos secundarios. Sin embargo, para adultos mayores, ciertos estudioshan mostrado
vinculos con el pénfigoide vesicular, pancreatitis y en ocasiones cancer de pancreas. Para
un mejor manejo del paciente, se considera importantela vigilancia en posibles aumentos
de enzimas pancreéticas y glucosa en sangre,para aquellos que utilicen el farmaco en

cuestion (48).

En esta linea, Ueki et al (49), investigaron sobre los efectos a largo plazo del usodel
inhibidor DPP-4 en una muestra de pacientes de 5969 adultos mayores con DM2. La
muestra fue dividida entre pacientes que utilizaron un farmaco de tipo DPP-4 respecto a
otros. El uso del mismo demostré ser seguro y de eficacia duradera cuando se

administraba de manera independiente.
Tratamiento no farmacoldgico.

La DM2 en pacientes mayores a los 65 es muy compleja debido a las multiples patologias
acompafadas, los factores sociales y la polifarmacia que la mayoria practican. Sin
embargo, la esencia del tratamiento que sea, farmacéutico o no, radica en el control de
los niveles de glucosa en la sangre, como ya se ha comentado. Se ha demostrado que la
adopcion de habitos de vida saludables y laadherencia a la medicacion reducen la

mortalidad y la morbilidad en enfermedades crénicas como la DM2 (50).

Pero el mismo proceso de envejecimiento puede agregar complejidad al manejo mismo.
Y es que con dicho proceso aparecen alteracion de la percepcion del gusto, restricciones
dietéticas, alteracion de la funcion gastrointestinal, deterioro de las capacidades de
compra y preparacion de alimentos, entre otros (50).

De la misma manera que el tratamiento farmacoldgico esta condicionado por las
caracteristicas del adulto mayor en cuestion, para el caso del no farmacoldgico, ocurre lo
mismo. Por ejemplo, ante la presencia de obesidad y/o sobrepeso el paciente puede
beneficiarse de la restriccion caldrica y un aumento en la actividadfisica, con la idea de

perder peso entre un 5 a 7% del peso corporal (51).

Para aquellos con normopeso el objetivo en cambio es evitar perder peso pues esto trae
riesgos de morbilidad, fragilidad, etc. En el caso de pacientes con comorbilidades graves
o algun tipo de discapacidad, el objetivo es la distribucion de carbohidratos a través del

diay evitar dosis de la misma en exceso en una solacomida (51).
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Cambios en el estilo de vida: nutricion y ejercicio fisico

Una primera variante es la dieta y el ejercicio, que conforman la opcién de tratamiento
no farmacologico. En el caso de la dieta en los adultos mayores, se presenta un problema
muy comun. Y es que, muchos suelen evitar la ingesta de azUcares simples, sin embargo,
no se adhieren a las recomendaciones dietéticasactuales con respecto a la composicion de
la grasa y fibra. Es importante a dichaedad la ingesta balanceada de alimentos con

prioridad para algunos como el brécoli, granos, lentejas, pescado, citricos y tomates (50).

Cabe resefiar que los adultos mayores robustos, o sanos, suelen incurrir muchasveces en
descuidos en el ambito alimenticio. En este sentido, el manejo con pacientes fragiles o
dependientes, suele ser mas controlado. Lo mismo ocurre en el caso de pacientes

geriatricos, cuya alimentacion esta siempre supeditada a unaespecialista (50).

En esta linea, una de las dietas mas recomendadas es la Mediterrdnea, como sunombre lo
indica, es el tipo de alimentacion propio de las zonas del sur de Europa,a orillas del
Mediterraneo y consiste en los alimentos previamente nombrados y con la caracteristica
de poco uso para las carnes rojas, exceso de dulces, huevoso mantequilla. Las grasas mas
utilizadas suelen derivar del aceite de oliva, la cualha estado asociado a la prevencion y
manejo de la DM2, en adultos en general (52).

El tratamiento del DM2 en adultos mayores comprende la actividad fisica, manejode la
dieta y medicacion. En el caso de la actividad fisica, proporciona beneficioscomo la
mejora de la sensibilidad a la insulina y una reduccion del peso corporal.La ejercitacion
conlleva beneficios importantes como aumento de fuerza, mejora de equilibrio, mejora
del estado de &nimo, entre otros. Se cree incluso capaz de reducir los riesgos de padecer

cancer, cardiopatias, osteoporosis, etc. (53).

Dicho en otras palabras, el régimen de ejercicios puede variar segun la condiciondel

adulto mayor y su edad. La literatura sostiene que los principales ejercicios son de 4 tipos:
[ Resistencia: caminatas y bailes (valido para el adulto sano)

[J Ejercicio de fuerza: uso de bandas de resistencias, levantamiento de pesasligeras
(valido para el adulto sano)

[ Ejercicios de equilibrio: pararse sobre un pie

] Estiramiento y flexibilidad.
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RESULTADOS

Después de todo lo planteado, se puede afirmar que el tratamiento de la DM2 sepuede
dividir en farmacoldgico y no farmacologico. En el primer caso se debe encontrar el
tratamiento Optimo para un grupo de pacientes especificos. Condicionado esto por la
presencia de comorbilidades existentes, edad, sexo delpaciente, entre otros elementos. En
el caso del tratamiento no farmacoldgico, se tiene la ingesta correcta de alimentos,
siguiendo horarios establecidos, evitar la ingesta de alcohol, habitos toxicos,
sedentarismo, etc. La literatura no se enfoca en encontrar cual de los dos es mejor, la idea

es que ambos se complementen, puedan coexistir (54).

Segun Lépez et al (55), el ejercicio fisico es de suma importancia para laprevencién y
control de la DM2. Los datos sostienen que hay una relacion inversamente proporcional
entre el ejercicio y la frecuencia del DM2. Esto va de la mano con otro elemento, que es
la pérdida de peso. Al cual se le adjudica un 16% de reduccion de riesgo de padecer DM

por cada kilogramo perdido en peso.

En este sentido, el meta-andlisis de Shah et al (56) halla un vinculo inequivoco entre el
ejercicio y una disminucion del HbAlc en los pacientes (p<0,0001); disminucién en la
masa corporal (p<0,04) al igual que en la circunferencia abdominal (p<0,007). En Brasil,
Padilha de Lima et al (57), sobre un estudio de 817 adultos mayores con edad media de
63 afios en su muestra, analizan relaciones entre los beneficios del ejercicio y el desarrollo
de la DM2.

Por ejemplo, Mirahmadizadeh et al (58) obtiene resultados positivos sobre la aplicacion
de dietas especificas (dieta mediterranea) y régimen de ejercicios en un grupo de 500
pacientes diabéticos. Los pacientes que seguian el tratamiento farmacoldgico, tenian un
83% y 51% menos de probabilidades de padecer retinopatia, para la dieta mediterranea y
régimen de ejercicios, respectivamente. En igual orden, los pacientes que seguian esto
tratamientos tenian un 94% y 99%menos probabilidades de padecer neuropatia; un 86%
y 46% menos de padecer nefropatia; riesgo de hipertension en un 82% y 50% menos,
entre otras ventajas.

Tabla no.1. Estudios sobre tratamiento no farmacoldgico para diabetes mellitus
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Autor/afio

Tipo de estudio

Muestra

Principales

resultados

segun el objetivo

Mirahmadizadeh et
al(58)/ 2020

Cohorte

500
paciente

sadultos mayores

La no adherencia al
tratamiento de la dieta
mediterranea y
gjercitacion fisica,
aumentaron los niveles
de HbAlc (prueba de
hemoglobina
glicosilada)

en los pacientes.

Shah et al (56)

Meta-analisis

21559 articulos

Componentes como la
motivacion y el apoyo
social fueron
componentes
importantes que

acompanaron los

al(57)

cortetransversal

tratamientos no
farmacoldgicos.
Padilha de Lima et | Cuantitativo, de | 817 adultos mayores| Se  constatd  una

reducciéon del 31% de
mortalidad asociada a

la préctica del ejercicio

En cuanto en lo que respecta al tratamiento farmacoldgico, segun la literatura, varios son

los medicamentos utilizados para el tratamiento de la DM2 y con diferentes mecanismos

de accion. Por ejemplo, la metformina es quizas el medicamento més recomendado en el

tratamiento de la DM2.

Sin embargo, su uso puede estar en debate entre especialistas y asi quedd demostrado en

Soldevilaetal. (59), del afio 2021. Aqui se analizo la relacion entreel uso de la metformina

y la funcidn cognitiva en adultos mayores con DM2. La muestra formo parte de un estudio

en el cual se compararon resultados por el usodel medicamento y un plan de dieta
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mediterranea aplicada a los diabéticos en cuestion y con un periodo de seguimiento de
tres afios. Cabe resefiar que el usode la metformina fue comparativamente menos

beneficiosa a largo plazo (més detalles en la tabla no.2).

La metformina ha sido evaluada también para pacientes con DM2 y algun tipo de
demencia. Por ejemplo, Ha et al. (38), en el afio 2021 lo evaltan en 70499 pacientes con
Alzheimer con el fin de encontrar ventajas y desventajas del farmaco en cuestion.
Ciertamente se hallé una relacion entre el aumento de la enfermedad en pacientes con uso
prolongado del farmaco. Aunque sin asociacion estadisticamente significativa para
pacientes con usos mayores a los 5 afios. Si, no obstante, para aquellos con méas de 10
afos. Los TZD han sido asociados a pocos estudios en adultos mayores, de manera
general. Con algunos efectos secundarios, cabe resefiar, estos se muestran comoinfeccién
respiratoria superior, dolores de cabeza, muscular, aumento de peso, hinchazon, entre
otros. De ahi quizas, lo poco generalizado de su uso. Por ejemplo, Hume et al. en un
analisis de 141636 adultos mayores, encuentra que la pioglitazona fue el Unico

medicamento utilizado del grupo de los TZD, siendo elsegundo menos utilizado (60).

Las sulfonilureas fueron los segundos farmacos mas utilizados en la investigacionde
Lopezetal (40)enel afio 2021, en pacientes con DM2y Alzheimer. La muestrala conformé
8418 pacientes con edades promedio de 80 afios. Es importante mencionar que el uso de
las sulfonilureas fue decreciente durante un seguimientode 10 afos, tanto para los

pacientes con DM2, como los pacientes con DM2 y Alzheimer.

Por otro lado, la iDegL.ira es un medicamente también de extenso uso. Es una terapia de
combinacién de proporcion fija consistente en insulina degludec y liraglutida. Entre las
ventajas estan los beneficios en control glucemico. Rizza et al. (61), lo corrobora en una
investigacion en 56 adultos mayores, del afio 2021. EIl tratamiento tomo6 6 meses y entre
los resultados principales estuvo la disminucion de los niveles de colesterol y una

reduccién en la circunferencia abdominal.

Segui, en su revision plantea que, los inhibidores de la dipeptidil peptidasa 4 (iDPP4),
producen un efecto incretinico, estimulando la ingestion de insulina tras la ingesta, lo que
evita los efectos secundarios de los farmacos clasicos como lassulfonilureas. Igualmente
son Utiles en asociacion con otros antidiabéticos orales,incluso con insulinas, aunque con
ello se pueda aumentar el riesgo de hipoglucemia de éstas (62)

Los especialistas abogan por evitar la ingesta de muchos medicamentos, en pacientes



35

adultos mayores con DM2. Por ejemplo, Remelli et al. (63), realiz6 un meta-analisis con
la finalidad de caracterizar la polifarmacia en dicho grupo etario con DM2. Su
investigacion arrojo asociaciones entre la polifarmacia y el riesgo depadecer eventos
hipoglucémicos. Las probabilidades de sufrir dicho evento fueronel doble para pacientes
con ingesta de mas de 5 farmacos, respecto a aquellos con ingesta menor a 5 farmacos.

También se vincul6 negativamente a mortalidad,ingreso hospitalario, entre otros.

Para terminar Cheng et al en su investigacion encuentra el uso de la insulina como
tratamiento en apenas un 2,9% del total de 448 adultos mayores que conformaronla
muestra en su estudio del afio. La relacion entre caidas y tipo de tratamiento nomostro

relaciones estadisticamente significativas para ninguno de los farmacos utilizados (64).

Tabla no.1. Estudios sobre tratamiento farmacoldgico para diabetes mellitus

Autor/ afio Tipo de estudio| Muestra Principales resultados

Soldevila (59) | Cohorte 487 Los resultados favorecieron el
adulto | uso dela metformina por sobre la

smayores dieta mediterranea, pero solo a

corto plazo.Después de tres afios

los resultados se equipararon.

Ha et al (38) Cohorte 70499 pacientes| o Menos de 5 afios (OR

0.88;95% C1 0.54-1.43)

. 5-9 afios (AOR 2.18; 95%
Cl

1.41-3.39)

. Mas de 10 afios (AOR

1.48;95% Cl 1.14-1.91)

Rizza et al | Cohorte 56 Valores de p segun uso del
(61). adulto | farmacoy:
smayores . IMC p=0,001
. Circunferencia

abdominalp=0,06
. Colesterol total p= 0,010
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Lopez et al
(40)

Cohorte

15084 adultos
mayores
DM2y

con

60,9% de

ambas

los pacientes con
patologias  utilizaron
metformin en primera instancia,
sequido de las

sulfonilureas y la insulina.

Segui (62)

Revision

48 articulos

Los inhibidores de la
dipeptidil peptidasa 4 (iDPP4),
producen un efecto incretinico.
Son dtiles en asociacion con
otros

antidiabéticos orales, incluso con

insulinas.

Hume et
al.
(60)

Cohorte

141
adultos

636

mayores

pioglitazona  fue el  Unico
medicamento utilizado del grupo
de los TZD, siendo el segundo

menos utilizado

Bonikowska
etal (65)

Cohorte

175
paciente
scon DM2

La combinacién de los farmacos
orales con insulina fue decisiva en
la adherencia al tratamiento sin
necesariamente ser
estadisticamente

(p=0,608).

significativo

Remelli et al
(63)

Meta analisis

9 articulos

Mortalidad asociada a polifarmacia
de més de 5 medicamentos en
varios estudios. En un estudio se
encontrd riesgo superior al 34%
para pacientescon ingesta de mas

de 7 medicamentos.

Mendes et al
(66)

Cohorte

94
adulto

Smayores

El uso de la insulina fue un
predictor importante para la ng

adherencia altratamiento (p=0,010)

Cheng et
al

Cohorte

448

paciente

El 2,9% utilizé insulina como

tratamiento. Sin cifras
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(64). S adultos | estadisticamente significativas
mayores para la correlacion entre el
tratamiento 'y riesgo de caida
(p=0,526)
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DISCUSION

Uno de los principales baluartes del tratamiento no farmacoldgico es la dieta. La literatura
aboga por untipo de dieta en la cual se evite excesos de calorias, grasassaludables, horarios
especificos para ingesta y en especial, balance entre todos los tipos de alimentos. La
importancia de la dieta en pacientes con DM2 radica enmantener niveles estables de
glucosa en la sangre (66). El tipo de dieta puede depender del autor, por ejemplo,
Mirahmadizadeh et al (58), aboga por la dieta mediterranea y en su estudio demuestra
fehacientemente como los niveles de HbAlc aumentaron tras el uso de la misma, también

alude a la ejercitacion, comopilar insustituible.

Por otro lado, Shah et al (56) hace hincapié en aspectos sociales para mejorar lapsiquis
del paciente y asi acompafiar correctamente cualquier tratamiento. Padhilaet al (57) es mas
contundente y muestra porcentajes de reduccion de mortalidad tras practica de ejercicio,

como aspecto preponderante.

Es por eso que el primer tratamiento no farmacoldgico es el cambio en estilo de vida. Hay
que aclarar que, la DM2 es una enfermedad cronica, no tiene cura, se trata mas bien de
mitigar las posibles complicaciones y para ello se empieza conun cambio de estilo de

vida. Esto incluye ejercitacion y otros aspectos antes nombrados (67).

La ejercitacion previene la DM2, en el caso de las personas que todavia no la padecen,
pero fisicamente tienen toda la predisposicion (en ocasiones denominado prediabéticos).
Y en aquellos que si la sufren, minimizan las complicaciones asociadas a la misma. Las
ventajas son incuestionables y la literatura amplia en este sentido. Entre ellas estan en la
mejora de la salud vascular, la disminucién de la masa abdominal, pérdida de peso,

aumento de la musculatura, entre otras (68).

La inactividad fisica es un importante factor de riesgo del estilo de vida modificable
asociado a las enfermedades cardiovasculares, sin embargo, para pacientes conDM2, la
necesidad percibida de aumentar la actividad fisica es relativamente bajacomparada con
la dieta y los medicamentos. Esto estd dado porque los pacientes adultos mayores con

DM2, se asocia con limitaciones fisicas, problemas de marcha y equilibrio, y caidas (53).

Uno de los farmacos de uso generalizado en pacientes adultos con DM2 son la
metformina, las sulfonilureas, la dipeptidil peptidasa 4 (DPP-4), entre otras ya
mencionadas. Pero para la mayoria de los autores revisados, la de méas extenso uso es la

primera con resultados bastante favorables, respecto a variables como mortalidad, factor
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predictivo para padecer otras patologias, etc (36).

La eficacia de la metformina radica en que reduce tanto la resistencia a la insulinacomo la
gluconeogeénesis hepatica, lo que conlleva a otra reduccion, en este caso de las
concentraciones de glucosa y sin un aumento del riesgo hipoglucémico. Esde uso muy
comun entre adultos y ha sido muy (til para personas con padecimientos cardiovasculares
(69,28).

En esta linea, en Soldevila et al. (59), el tratamiento con metformina mostro resultados a
corto plazo superiores al tratamiento no farmacoldgico. Los test aplicados mostraron
ventajas en pacientes con el farmaco en los aspectos de toma de decisiones, praxis y

atencion visuoconstructivas, memoria visual a corto y largo plazo.

Es importante aclarar que la DM2 esté relacionada con algunas enfermedades cognitivas.
Y es que la hiperglucemia persistente y los episodios recurrentes de hipoglucemia
aumentan el riesgo de disfuncién cognitiva y todos los tipos de demencia. Esto también
va acompafiado de un aumento del riesgo de depresion incidente. La combinacion de
demencia y depresion en personas mayores con DM2 condicionan el camino hacia una

discapacidad mental, en especial a estas edades (59).

Siguiendo la vertiente de los aspectos cognitivos de los adultos mayores con DM2,Ha et al
hallan relaciones estadisticamente significativas entre el uso de metformina y la
enfermedad del Alzheimer (38). Igualmente, amplio fue la metformina en Lopez et al (40)
con el 60.9% de los pacientes con Alzheimer y DM2, secundada por otro medicamento
bastante coman, las sulfonilureas. Rizza et al (61) también asocia el uso de farmacos con

una disminucion importante en episodios depresivos de los pacientes (p=0,02).

Otro autor, Schlender et al (70), hallé reduccion en porcentajes de mortalidad en grupos
de monoterapia (16% del total), respecto a aquellos que utilizaron la combinacion de
farmacos (en especial las sulfonilureas) con un 32%. Segun estemeta analisis, la mayoria
de los estudios que comparan la metformina con otros farmacos (sea en monoterapia o
combinados) arrojan ventajas importantes a favorde ésta. De igual manera, Drzewoski y
Hanefeld arguyen que la metformina parapacientes mayores a los 60 afios ha demostrado

efectividad, acompariado de dietas correctas y ejercitacion (71).

Las sulfonilureas, condicionan la despolarizacion de la membrana de las células B y
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consecuentemente la secrecion de insulina. Son eficaces en la reduccién dela glucosa,
pero presentan un riesgo importante de hipoglucemia, a la vez que facilitan el aumento
de peso (72).

Otra variante conocida son los inhibidores de la dipeptidil peptidasa 4 (DPP-4) pertenecen
a la clase de agentes potenciadores de la incretina. Su funcién radicaen la inhibicién de la
enzima DPP-4, lo que conlleva a la extension del tiempo de vida de GLP-1 vy el
consecuente aumento de la secrecion de insulina, independiente de la glucosa. Son de uso
comun en adultos mayores por ser muyventajosos en provocar un efecto neutro sobre el

peso corporal y muy bajo riesgode hipoglucemia (39).

Estos farmacos tienen un indice bajo de interaccion con otros medicamentos, lo que es
importante si se tiene en cuenta que los adultos mayores generalmente muestran
polifarmacia. El aspecto que conspira contra el tratamiento con estos productos es el costo

de los mismos, que no pueden sufragarlo personas con nivelsocioeconémico bajo (73).

Otros medicamentos utilizados son los tiazolidinedionas o TZDs, que ayudan a disminuir
los niveles de glucosa en la sangre a través de la reduccion de la resistencia a la insulina
y hacer que el cuerpo responda a la misma. También reducen la cantidad de glucosa
producida por el higado. Acttian como agente de deteccidn de insulina que influye en los
procesos transcripcionales mediante la activacion de peroxisoma proliferador activado
receptor-y  (PPAR-y).  Son medicamentos eficaces, econdmicos y sin riesgo de

hipoglucemia cuando se usaen monoterapia (74,75).

Respecto a otros farmacos, Rizza et al. (61), halla relaciones estadisticamente
significativas para las relaciones entre éstos y disminucion de peso, reflejado en el indice
de masa corporal. Disminucion ademas en la circunferencia abdominal yen los niveles de

colesterol.

A la vez, Remelli et al. (63), se enfoca en la importancia de evitar el uso variado de
farmacos (polifarmacia) para evitar efectos adversos. Demostrandose en su revision que
la polifarmacia aumenta los indices de mortalidad a medida que aumenta el uso variado

de farmacos.

En cuanto a las gliflozinas, éstas llegaron a considerarse la solucion terapéutica ala DM”,

pero las infecciones genitales y urinarias son reacciones adversas muy comunes luego de
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esta terapia, probablemente por el efecto glucosurico. Estas infecciones pueden llegar a
agravarse y derivar en la gangrena de Fournier o fascitis necrotizante del perineo.
Igualmente hay riesgo de cetoacidosis diabética,en pacientes con baja reserva insulinica
0 con factores precipitantes. Otro elemento que se sefiala es el aumento del riesgo de
amputaciones no traumaticas,en este caso relacionadas principalmente con canagliflozina
y ertugliflozina Se debe dar un seguimiento continuo a los pacientes con pie diabético,

enfermedad vascular periférica o neuropatia periférica (76).
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CONCLUSIONES

0

Los tratamientos no farmacoldgicos a largo plazo pueden tener mejores
resultados que los farmacoldgicos.

La dieta mediterranea y el ejercicio fisico son dos de los componentes mas
importantes para prevenir y/o evitar el desarrollo de la DM2 en adultos
mayores.

El tratamiento no farmacoldgico carece de efectos secundarios adversos, algo
que si presentan todos los farmacos.

En lo que respecta a tratamiento farmacoldgico la metformina es el
medicamento mas utilizado en el tratamiento de la DM2 en adultos mayores,
pero,también los inhibidores de la DDP4, tienen buenos resultados ya que no
producenhipoglicemias

Los adultos mayores pueden usar la insulina de manera segura siempre que se
controle cuidadosamente el riesgo de hipoglucemia.

Por altimo, lo mas importante en el tratamiento en el adulto mayor con DM2
seria evaluar su estado de salud general antes de utilizar cualquier tipo de

farmaco ensu tratamiento.
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La inmensa mayoria de los estudios que aluden al tratamiento no farmacoldgico, sostienen
que el ejercicio y la dieta balanceada disminuyen los riesgos de padecer DM2 y/o
desarrollar la misma. Esto condiciond el apartado de la discusion al presentarse criterios
muy similares en los autores sin apenas espacio de discrepancia y por ende discutir los

resultados desde perspectivas opuestas.
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