Vol.7 No.3 (2023): Journal Scientific = "‘T?zlnvestigar ISSN: 2588-0659
https://doi.org/10.56048/ MQR20225.7.3.2023.1959-1978

Type 2 Diabetes Mellitus and Its New Pharmacological and Non-
Pharmacological Therapy, Literature Review.

Diabetes mellitus tipo 2 y su nueva terapia farmacoldgica y no
farmacologica, revision de la bibliografia.

Autores:

Benavides-Tutillo, Evelyn Lisett
UNIVERSIDAD TECNICA DE AMBATO
Interna de medicina
Ambato — Ecuador

{@k

M ebenavides4488@uta.edu.ec

@ https://orcid.org/0009-0005-0289-9202

Dra. Reyes-Rosero, Estefania Aracelly
UNIVERSIDAD TECNICA DE AMBATO
Tutor-Docente

Ambato — Ecuador

{ck

Baad ea.reyes@uta.edu.ec

@ https://orcid.org/0000-0002-9931-5816

Citacion/como citar este articulo Benavides-Tutillo, Evelyn Lisett. Y Reyes-Rosero, Estefania Aracelly. (2023). Diabetes
mellitus tipo 2 y su nueva terapia farmacoldgica y no farmacoldgica, revision de la bibliografia.

MQRInvestigar, 7(3), 1959-1978.

https://doi.org/10.56048/MQR20225.7.3.2023.1959-1978

Fechas de recepcion: 03-JUL-2023 aceptacion: 03-AGO-2023 publicacion: 15-SEP-2023

https://orcid.org/0000-0002-8695-5005
http://mgrinvestigar.com/

® L
Vo/. 7-N° 3, 2023, pp. 1959-1978 Journal Scientific MQRInvestigar 1959



Vol.7 No.3 (2023): Journal Scientific * “RInvestigar ISSN: 25880659
https://doi.org/l0.56048/MQR20225.7.3.2023.1959—1978

Resumen

Introduccion: La diabetes tipo 2 (DM2) se trata de una afeccion cronica que impacta a una
creciente proporcion de la poblacion global. La gestion adecuada es esencial para prevenir
complicaciones severas, incluyendo enfermedad cardiovascular y dafio renal. Objetivo: Este
articulo analiza la literatura actual sobre las novedosas terapias medicamentosas y no
medicamentosas para tratar la DM2. Metodologia: Se desarrolld una investigacion
bibliografica exhaustiva, utilizando varias plataformas de datos académicas para identificar
estudios y ensayos recientes que exploran las nuevas terapias farmacoldgicas y no
farmacologicas para la DM2.

Resultados: Se identificaron varias nuevas terapias farmacologicas, incluyendo nuevos
agentes hipoglucemiantes, asi como enfoques no farmacologicos que incluyen cambios
dietéticos, ejercicio y cambios del estilo de vida. Aunque la efectividad de estos tratamientos
varid, se encontr6 que varios mejoraron el control glucémico y redujeron el riesgo de efectos
negativos. Ademas, algunos tratamientos mostraron beneficios para bajar de peso y mejorar
los factores de riesgo cardiovasculares. Conclusiones: Las nuevas intervenciones
farmacéuticas y no farmacéuticas para la DM2 pueden proporcionar opciones de tratamiento
adicionales y efectivas para los pacientes. Sin embargo, es esencial una evaluacion
individualizada para decidir el tratamiento mas idoneo para cada individuo basado en su
perfil clinico y sus preferencias. Para establecer la efectividad y la seguridad a largo plazo,
los hallazgos también implican que se requiere mas investigaciones de estas nuevas terapias,

asi como sus nuevas opciones terapéuticas.

Palabras clave: Diabetes Mellitus tipo 2, Antidiabéticos, Control glucémico, Terapia

farmacologica, Terapia no farmacologica.
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Abstract

Introduction: Type 2 diabetes (T2DM) is a chronic condition that affects an increasing
proportion of the global population. Proper management is essential to prevent severe
complications, including cardiovascular disease and kidney damage. Objective: This article
reviews the current literature on novel pharmacological and non-pharmacological therapies
for treating T2DM. Methodology: An exhaustive bibliographic investigation was conducted,
utilizing various academic data platforms to identify recent studies and trials exploring new
pharmacological and non-pharmacological therapies for T2DM.

Results: Several new pharmacological therapies were identified, including novel
hypoglycemic agents, as well as non-pharmacological approaches that encompass dietary
changes, exercise, and lifestyle modifications. Although the effectiveness of these treatments
varied, several were found to improve glycemic control and reduce the risk of adverse effects.
Additionally, some treatments showed benefits in weight loss and enhancing cardiovascular
risk factors. Conclusions: New pharmaceutical and non-pharmaceutical interventions for
T2DM may provide additional and effective treatment options for patients. However, an
individualized assessment is essential to determine the most suitable treatment for each
individual based on their clinical profile and preferences. To establish long-term
effectiveness and safety, the findings also imply that further research into these new

therapies, as well as their novel therapeutic options, is required.

Keywords: Type 2 Diabetes Mellitus, Antidiabetics, Glycemic control, Pharmacological
therapy, Non-pharmacological therapy.

® o
Vol. 7-N° 3, 2023, pp. 1959-1978 Journal Scientific MQRInvestigar 1961



Vol.7 No.3 (2023): Journal Scientific * “RInvestigar ISSN: 25880659
https://doi.org/l0.56048/MQR20225.7.3.2023.1959—1978

Introduccion

La Asociacion Estadounidense de Diabetes (2020) define la Diabetes Mellitus tipo 2 (DM?2)
como un trastorno metabolico cronico distinguido por hiperglucemia o niveles altos de
glucemia. Esta condicion ocurre debido a dos factores clave: la resistencia a la insulina y la
reduccion gradual de la actividad de las células beta del pancreas en la sintesis de insulina.
(Kahn et al., 2014). La persistente de hiperglucemia se asocia con disfuncion y fallo organico
en varios sistemas, incluyen: 6rganos oculares, renales, sistema nervioso, cardiovascular y
circulatorio (Forouhi & Wareham, 2014). En términos mas generales, la DM2 se considera
una parte central del sindrome metabolico, que también incluye obesidad, hipertension y
dislipidemia, cada uno de ellos representa un factor de riesgo para patologias
cardiovasculares (Alberti et al., 2009).

La DM2 a menudo es asintomatica en las primeras etapas, lo que a veces puede resultar en
un diagndstico tardio (Tabdk et al., 2012). Sin embargo, cuando los sintomas ocurren, estos
suelen incluir poliuria, polidipsia y pérdida de peso inexplicada (NIDDK,2016). Con la
progresion de esta patologia, pueden aparecer sintomas adicionales como la fatiga, vision
borrosa, infecciones frecuentes y una cicatrizacion de heridas lenta (American Diabetes
Association, 2020). Ademas, la DM2 también puede dar lugar a diversas secuelas a largo
alcance como la enfermedad cardiaca y vascular, neuropatia periférica, nefropatia y
retinopatia diabética (Solomon & King, 2018).

La aparicion de DM2 est4 influenciada por una serie de factores diferentes, que pueden
modificarse como la obesidad, especificamente la acumulacion incrementada de grasa
abdominal, que se considera la mas significativa (American Diabetes Association, 2020).
Otro factor que aumenta significativamente el riesgo de DM2 es el sedentarismo, es decir,
no realizar actividad fisica con regularidad. Ademas, consumir una dieta rica en alimentos
procesados con muchos azucares refinados y grasas no saludables se ha relacionado con una
mayor probabilidad de desarrollar esta afeccion (Imamura et al., 2015). Por otro lado, hay
ciertos factores que no se pueden cambiar, como el envejecimiento y la herencia genética que
recibimos (American Diabetes Association, 2020). Ciertos grupos étnicos también tienen un
riesgo mayor de desarrollar DM2 (Spanakis & Golden, 2013).

La prevalencia mundial de la DM2, una de las patologias cronicas mas frecuentes, ha ido en
aumentando en los ultimos afios (IDF Diabetes Atlas, 2019). En Europa, se estima que la
prevalencia de DM2 es del 8,8%, aunque hay una variacién considerable entre los paises
(Forouhi et al., 2014). En América Latina, la prevalencia de DM2 es atin mayor, estimada en
alrededor del 9,4% (Schargrodsky et al., 2008). En cuanto a Ecuador, aunque los datos son
limitados, una investigacion de 2013 encontré una prevalencia de DM2 del 6% (Carrillo-
Larco et al., 2016). Sin embargo, es importante sefialar que la prevalencia real de DM2 podria
ser mayor, debido a la amplia poblacion afectada por la enfermedad por desconocimiento
(Zimmet et al., 2014).
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En algunos contextos, la utilizacion de pruebas para la deteccion de autoanticuerpos puede

ayudar a descartar el diagnostico de diabetes mellitus tipo 1 en adultos. La identificacion de
esta enfermedad se fundamenta en técnicas de laboratorio, incluyendo la medicion de la
glucosa en ayunas, la prueba de tolerancia a la glucosa por via oral (PTOG), y el andlisis de
la hemoglobina glucosilada (HbAIc), conforme a las directrices definidas por la Asociacion
de Diabetes de Estados Unidos (2020) y estudios como el de Buzzetti et al. (2017). En lo que
respecta al manejo terapéutico de la DM2, se enfatiza la importancia de realizar
modificaciones en la dieta y aumentar la practica de ejercicio fisico, que puede ser
acompanado por la administracion de farmacos antidiabéticos. Entre estas opciones
medicamentosas se encuentran la metformina, los inhibidores de la dipeptidil peptidasa-4
(DPP-4), los farmacos que bloquean el cotransportador de sodio-glucosa tipo 2 (SGLT2), los
sustancias que funcionan como activadores del receptor del péptido similar al glucagén tipo
1 (GLP-1), y la insulina en situaciones especificas, de acuerdo con la American Diabetes
Association (2020). Asimismo, la cirugia bariatrica ha sido adoptada como alternativa no
farmacologica para tratar a individuos con obesidad grave y diabetes, segiin lo documentado
por Rubino et al. (2016).

En el esfuerzo por controlar la epidemia mundial de diabetes, no se puede subestimar la
importancia de prevenir la DM2. Al modificar los determinantes de riesgo que se pueden
modificar, se pueden implementar varias estrategias. Un aspecto esencial es la adopcion de
una dieta equilibrada, variada y que promueva la salud. Esto significa consumir frutas,
verduras y cereales integrales, asi como proteinas magras, al mismo tiempo que se minimiza
la ingesta de azlcares afiadidos y grasas saturadas (Evert et al., 2019). Adicionalmente, la
realizacion constante de ejercicio fisico cumple un rol fundamental en la profilaxis de la
DM2, con una sugerencia de dedicar no menos de 150 minutos semanales a practicas
deportivas de magnitud moderada a vigorosa (Colberg et al., 2016). En personas con
prediabetes, la metformina puede ser utilizada para prevenir la progresion a DM2 (Knowler
et al., 2002). El incremento constante de la prevalencia de DM2, asi como su impacto en el
bienestar y el impacto econdémico en la salud, subraya la importancia de entender
completamente la enfermedad, sus factores de riesgo, y como prevenirla y tratarla. Este
conocimiento serd fundamental para desarrollar estrategias de intervencion efectivas y
politicas de salud publica que puedan combatir la creciente epidemia de DM2.

Material y métodos

Para realizar esta revision bibliografica sobre "Diabetes Mellitus tipo 2 y su nueva terapia
farmacologica y no farmacolédgica", se implement6 una busqueda sistematica y exhaustiva
en diversas fuentes de informacion médica. Para realizar la investigacion se realiz6 una
exploracion detallada en las bases de datos cientificas PubMed, Cochrane Library, Embase,
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Web of Science y Google Scholar, complementada con el andlisis de fuentes adicionales

como los sitios web de la Asociacion Americana de Diabetes y OMS. Los términos utilizados
en la estrategia de blisqueda incluyeron palabras clave como "diabetes mellitus tipo 2",
"Terapia farmacoldgica", "Terapia no farmacoldgica", "Tratamiento", "Medicamentos",
"Ejercicio", "Dieta", "Educacion”, "Cirugia metabolica" y "Manejo integral". Se usaron
operadores booleanos (AND, OR) para combinar las palabras clave y generar un conjunto
mas amplio de resultados.

El periodo de busqueda se limitd a los afios 2017-2022, aunque se consideraron algunas
referencias fuera de este rango debido a su relevancia teérica o histdrica. Se incluyeron tanto
los estudios primarios como las revisiones sistematicas y metaanalisis para obtener una vision
completa de la literatura existente. Los criterios de inclusion para los articulos se
establecieron en funcion de la relevancia para el tema, la calidad del estudio y la publicacion
en revistas cientificas revisadas por pares. Los estudios debian centrarse en la DM2 y discutir
los enfoques farmacoldgicos o no farmacologicos para el tratamiento. Se excluyeron los
articulos que no estaban en inglés, los estudios realizados en animales, las cartas al editor,
las opiniones de expertos y los estudios que no proporcionaban suficiente detalle sobre las
intervenciones terapéuticas. La informacion relevante se extrajo de cada articulo
seleccionado, incluyendo los detalles del estudio, las intervenciones de tratamiento
evaluadas, los resultados y las conclusiones. Finalmente, los hallazgos se sintetizaron para
proporcionar una vision integral de la nueva terapia farmacologica y no farmacologica para
la DM2, incluyendo la efectividad, los beneficios, los riesgos y las directrices para la practica
clinica.

Resultados

Patogénesis

La DM2 se caracteriza por una insuficiencia parcial en la generacion de insulina, lo que
conduce a una resistencia hacia esta hormona y, como consecuencia, hay una elevacion en la
glucemia (American Diabetes Association, 2020). Esta afeccion es el resultado de un proceso
complejo y multifactorial que incluye la interaccion de factores genéticos y ambientales
(Prasad & Groop, 2015). En las fases tempranas de esta condicion, la incapacidad de
responder a la insulina se convierte en una caracteristica prominente, representando una
disminucion en la habilidad de la hormona para controlar de manera optima la regulacion
metabolica de glucosa, lipidos y proteinas en el musculo esquelético, tejido adiposo y el
higado (DeFronzo, Ferrannini & Groop, 2015). Diversos factores contribuyen a esta
insulinorresistencia, tales como las modificaciones en la ruta de transduccion de senales de
la insulina, la presencia de una condicion inflamatoria subyacente y la disfuncion del
endotelio (Samuel & Shulman, 2016). La obesidad, particularmente la Adiposidad
abdominal, y estilo de vida sedentario causan exacerbacion de esta resistencia a la funcion de
la insulina (Ginsberg, 2019).
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Las células B del pancreas incrementan la secrecion de insulina, un fendmeno referido como

hiperinsulinemia compensatoria, en reaccion a la insulinorresistencia. (Weir & Bonner-Weir,
2013). Sin embargo, con el tiempo, estas células son incapaces de mantener una produccion
de insulina adecuada, lo que conduce a la hiperglucemia (Réder, Wu, Liu & Han, 2016). Este
fenomeno, denominado disfuncion de las células beta, puede ser causado por varios factores,
incluyendo la glucotoxicidad, lipotoxicidad, inflamacion y agotamiento por hiperfuncion
(Prentki & Nolan, 2006). En el desarrollo de la DM2, la ocurrencia conocida como
“glucotoxicidad” ha demostrado ser un factor importante (Tomita, 2016). Existe un circulo
vicioso donde la hiperglucemia cronica dafia las células beta y aumenta la hiperglucemia,
empeorando su funcién (Robertson, Harmon, & Tran, 2004). Adicionalmente, la
glucotoxicidad promueve la génesis de especies reactivas de oxigeno y la instigacion de
procesos inflamatorios, lo que resulta en un dafio adicional tanto a las células beta
pancreaticas como a otros tejidos relacionados (Giacco & Brownlee, 2010).

El dafio causado por altos niveles de lipidos en el cuerpo, conocido como lipotoxicidad,
puede provocar insulinorresistencia y alteraciones en la funcion de las células B del pancreas
(Unger & Zhou, 2001). La lipotoxicidad se ha asociado con la DM2, y esta relacionada con
la esteatosis hepatica y pancredtica, una consecuencia frecuente de la obesidad (Ginsberg,
2019). Ademas, se ha identificado el rol del microbioma intestinal en la aparicion de la DM2
(Karlsson et al., 2013). Las variaciones en el microbioma pueden influir en la actividad
metabdlica de los nutrientes, la inflamacion sistémica y la insulinorresistencia, contribuyendo
al desarrollo de la DM2 (Tilg & Moschen, 2014). Por lo tanto, la patogénesis es un proceso
multifacético y dindmico, que ofrece multiples objetivos potenciales para la profilaxis y
terapéutica. La comprension de estos mecanismos patogénicos es fundamental para el
desarrollo de intervenciones eficaces y personalizadas para los pacientes con esta afeccion
(Defronzo, 2011).

Criterios diagndsticos
Tabla 1. La diabetes se identifica con un grado de HbAlc de 6,5 % o mayor

Interpretacion HbAlc

Normal <5.7%

Condicion Prediabética 5.7% - 6.4%

Fase Diabética 6.5% 0>
(ADA, 2023)
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Tabla 2. Glucosa plasmatica en ayunas (FPG)

Interpretacion FPG
Normal <100 mg/dl
Estado Prediabético 100 mg/dl - 125 mg/dl
Estado Diabético 126 mg/dl o >

(ADA, 2023)

Tabla 3. Prueba de tolerancia oral a la glucosa (OGTT)

Interpretaciéon (OGTT)

Normal <140 mg/dl

Estado Prediabético 140 mg/dl - 199 mg/dl

Estado Diabético 200 mg/dl o >
(ADA, 2023)

Eleccion de la terapia
La eleccion de la terapia hipoglucemiante debe abordarse de manera diferencial, teniendo en

cuenta los sintomas del paciente y las particularidades farmacodindmicas de los medicamentos.
En los ultimos afios, la metformina se ha conservado como una alternativa frecuente para la
terapia inicial de la DM2, debido a su eficacia como fiarmaco hipoglucemiante oral. La
disponibilidad de diversos agentes farmacoterapéuticos permite esquemas terapéuticos
individualizados que combaten la patologia, optimizan la condicidon de salud y bienestar de los
pacientes. Este método, enfocado en el individuo y avalado por la Asociacion Estadounidense de
Diabetes, asegura que el régimen terapéutico se ajuste y responda a las necesidades particulares
de cada paciente y, en tltima instancia, beneficie al individuo a largo plazo (Flory y Lipska, 2019;
Feng et al., 2021).

Nuevas terapias farmacoldgicas (Tabla 4-5)

En la ultima década, la comprensiéon de la patogénesis de la DM2 ha avanzado
significativamente, lo que ha llevado al desarrollo de nuevas terapias farmacolédgicas. La
insulinoresistencia es una caracteristica central de la DM2 y se asocia con la obesidad,
especialmente la obesidad abdominal. A nivel molecular, se han identificado varias rutas de
sefializacion anormales en los musculos y en el higado de los individuos con DM2 que
favorecen la resistencia a la insulina (Samuel & Shulman, 2016).

Abordando los aspectos patologicos, se han desarrollado nuevas terapias para la DM2. Un
ejemplo es la dapagliflozina y la empagliflozina, conocidas como inhibidores de SGLT-2. Su
mecanismo consiste en incrementar la excrecion de glucosa en la orina, lo que ha demostrado
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eficacia para mejorar el manejo de la glucosa (Zelniker et al., 2019). Ademads, estos

medicamentos se han asociado con una disminucion de los ingresos hospitalarios debido a
insuficiencia cardiaca y a un desarrollo mas lento de la enfermedad renal (Wiviott et al.,
2019).

Ademas, al imitar las incretinas intestinales, medicamentos como la liraglutida y la
semaglutida estimulan la liberacion de insulina. Las investigaciones han encontrado que estos
medicamentos mejoran el control de la glucosa y ayudan a perder peso. Ademas, Los
agonistas de GLP-1 pueden ayudar a reducir el riesgo de sucesos cardiovasculares. Dentro
del espectro de medicaciones disponibles, se halla una clase particular denominada
inhibidores de la dipeptidil peptidasa-4 (DPP-4), entre los cuales se encuentran la sitagliptina
y la vildagliptina. Esta clase de medicamentos mejora el control de la glucemia al aumentar
la cantidad de incretinas activas. Esta accion facilita una mayor sintesis de insulina y una
disminucion en la produccion de glucagon, como se refleja en los descubrimientos de Deacon
(2019). La metformina se mantiene como la eleccion preferencial en el tratamiento de la
DM2, gracias a su capacidad para reducir las concentraciones de glucosa en el torrente
sanguineo, su historial de seguridad y su asequibilidad econdmica. Actuando a través de la
disminucion de la produccion hepatica de glucosa y aumentando la captacion de glucosa por
el tejido muscular, la metformina impulsa una mayor sensibilidad a la insulina. (Pernicova &
Korbonits, 2014).

Terapias no farmacologicas (Tabla 6)

Se enfatizan en la intervencion en el estilo de vida para mejorar el control glucémico y atenuar
la posibilidad de desarrollar complicaciones en etapas posteriores (Asociacion Americana de
Diabetes, 2020). La terapia no farmacologica implica en gran medida la implementacion de
intervenciones dietéticas, que pueden producir resultados significativos. Al educar a las
personas sobre la nutricion adecuada y hacer ajustes en sus habitos alimenticios, se puede
mejorar mucho el manejo de la DM2. El control glucémico puede alcanzarse mediante la
implementacion de una dieta balanceada, que incorpore una variedad de frutas, vegetales,
cereales integrales y proteinas de bajo contenido graso, al tiempo que se reduce la ingesta de
grasas saturadas y carbohidratos simples (Evert et al., 2019). Adicionalmente, la elevacion
de los grados de actividad fisica constituye otra estrategia no farmacologica esencial. En el
ambito médico, se aconseja realizar ejercicio fisico de intensidad moderada a alta durante al
menos 150 minutos por semana, para contribuir a la gestion del peso corporal y reducir las
concentraciones de glucosa en el torrente sanguineo y aumentar la respuesta a la insulina.
Ademas, es recomendable incorporar ejercicios de resistencia o fuerza en la rutina al menos
en dos ocasiones semanales (Colberg et al., 2016). El manejo del estrés y el apoyo
psicoldgico son componentes integrales del tratamiento de la DM2. El estrés prolongado
puede tener consecuencias adversas en el control glucémico y contribuir a comportamientos
poco saludables. Las técnicas de manejo del estrés y la terapia cognitivo-conductual pueden
ser utiles para abordar estos problemas (Powers et al., 2017). En ciertos casos, la cirugia
bariatrica ha sido evaluada como una posibilidad terapéutica complementaria para pacientes
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con DM 2 y obesidad grave. Se ha evidenciado que este procedimiento quirurgico puede, en

determinadas circunstancias, llevar a la atenuacion de la diabetes tipo 2; no obstante, es
importante considerar cuidadosamente las posibles ventajas y desventajas asociadas con este
procedimiento invasivo (Rubino et al., 2020).
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Grupo Medicamento Mecanismo de accion Dosis Efectos adversos
farmacologico
Insulina humana La estimulacion de la captacion de glucosa favorece su Dosis variable | Hipoglucemia, aumento de
utilizacién como fuente de energia. segun la peso, edema, lipodistrofia,
Insulina de accion Tiene una accion rapida para disminuir la glucemia. necesidad reacciones alérgicas
rapida (lispro,aspart, individual

Insulina glulisina)

Insulina de accion Tiene una accion prolongada durante varias horas para
intermedia (NPH) disminuir la glucemia.

Insulina de accion Tiene una accion de larga duracion durante 24 horas o
prolongada ( mas para disminuir la glucemia.

glargina, detemir,

degludec)

Biguanidas Metformina La sensibilidad a la insulina se incrementa en los tejidos Dosis 500 a Efectos secundarios
periféricos, mientras que la produccion hepatica de 850mg al dia comunes: Dolor abdominal,
glucosa, proceso conocido como gluconeogénesis, se varia segun nauseas, vomitos, diarrea.
reduce. necesidad

Sulfonilureas Glibenclamida, Por el pancreas, estimulan la produccion y liberacion de 1-2 mg/kg al Hipoglucemia, aumento de

glipizida, insulina. dia peso, nduseas, vomitos
glimepirida

Meglitinidas Repaglinida, Por el pancreas, estimulan la produccion y liberacion de 1-4 mg/kg al Hipoglucemia, aumento de

nateglinida insulina. dia peso, nduseas, vomitos

Tiazolidinedionas | Rosiglitazona, Disminuyen la resistencia a la insulina 15-45 mg al Ganancia de peso, edema,

pioglitazona dia pancreatitis,hepatocarcinoma

Inhibidores de la | Acarbose, miglitol Disminuyen la captacion de glucosa en el intestino. 100-300 mg al | Flatulencia, diarrea,

a-glucosidasa dia distensién abdominal

Obtenido de: ADA2020
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Tabla 5. Nuevas terapias farmacoldgicas para la DM2

Grupo farmacoldgico Medicamento Mecanismo de accion Dosis Efectos adversos
Inhibidores de la Sitagliptina, Incrementan las concentraciones | 50-100 mg al Diarrea, nauseas, vomitos
dipeptidil peptidasa-4 saxagliptina, de incretinas, hormonas que dia
(DPP-4) vildagliptina, ayudan en el descenso de la

linagliptina glucemia.

Inhibidores del Dapagliflozina, Disminuyen la excrecion de 5-10 mg al dia | Aumento de la miccion, infecciones del
cotransportador sodio- canagliflozina, glucosa a través de la orina. tracto urinario, hipoglucemia,
glucosa 2 (SGLT2) empagliflozina deshidratacion, pérdida de peso, fracturas

Agonistas del receptor
de GLP-1 (GLP-1RA)

Obtenido de: ADA2020

Exenatide, liraglutide,
semaglutide
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Incrementan los niveles de
insulina, inhiben la
gluconeogénesis hepatica y
retardan el vaciado gastrico
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5-10
microgramos
al dia
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oOseas, pancreatitis

Néuseas, emesis, constipacion, diarrea,
dolor abdominal, flatulencia, hipoglucemia
y cefalea, mareos, fatiga, tos, rinitis,
faringitis, sinusitis, vision borrosa



Vol.7 No.3 (2023): Journal Scientific = “RlInvestigar ISSN: 25880659
https://doi.org/10.56048/MQR20225.7.3.2023.1959-1978

Tabla 6. Terapias no farmacologicas para la DM2

Pérdida de peso

Una pérdida modesta de 5-10% de peso corporal, puede mejorar la gestion de la glucemia, tension arterial y los lipidos. Una serie de enfoques de
pérdida de peso pueden ser efectivos, incluyendo dieta, ejercicio y terapia conductual.

Ejercicio

Actividad fisica: Se refiere al ejercicio regular como parte del manejo de la DM2.

Control glucémico: El ejercicio colabora a reducir la glucemia, mejorando la sensibilidad a la insulina.

Reduccion de peso: El ejercicio contribuye a perder peso en personas con DM2.

Se aconseja llevar a cabo un minimo de 150 minutos de actividad fisica de intensidad moderada a la semana, o bien, 75 minutos de ejercicio de
alta intensidad semanalmente.

Dieta

Una dieta saludable debe caracterizarse por una reduccion en la ingesta de carbohidratos, 4cidos grasos saturados y acidos grasos trans.

La dieta debe estar compuesta principalmente por frutas, verduras y granos integrales

Control del estrés

El estrés puede aumentar la glucemia.

El control del estrés es importante para el manejo de la DM2.

Diversas técnicas de manejo del estrés pueden ser efectivas, incluyendo relajacion, meditacion y yoga.

Suefio

El suefio insuficiente puede aumentar glucemia.

El suefio adecuado es importante para el manejo de la DM2.

Las personas con DM2 deben dormir al menos 7-8 horas por noche.

Dejar de fumar

El tabaquismo incrementa las complicaciones asociadas a la diabetes tipo 2, como enfermedades cardiacas, accidentes cerebrovasculares y
afecciones renales. Es fundamental dejar de fumar para el control de esta condicion médica.

Obtenido de: ADA2020- 2023
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Discusion

En todo el mundo, la epidemia de DM2 est4 creciendo rapidamente, afectando a un creciente
numero de personas y poniendo una carga considerable en los sistemas de salud. Se trata de
una patologia caracterizada por resistencia insulinica y un defecto en su secrecion, lo que
resulta en hiperglucemia cronica (American Diabetes Association, 2021). A pesar de las
numerosas terapias farmacologicas disponibles, la gestion eficaz de la DMT?2 sigue siendo
un desafio. En la terapia de la DM 2, se han incorporado nuevas alternativas medicamentosas,
tales como los antagonistas del cotransportador sodio-glucosa tipo 2 (SGLT2) y los
estimuladores del receptor del péptido analogo al glucagén tipo 1 (GLP-1). Estas sustancias
han demostrado ser efectivas en el descenso de la glucemia y contribuyen al descenso del
peso corporal. Adicionalmente, han manifestado su habilidad para minimizar los
acontecimientos adversos a nivel cardiovascular y renal en individuos con DM2 (Wanner et
al.,2021). Sin embargo, estos medicamentos no estan exentos de desafios. Algunos pacientes
experimentan efectos secundarios adversos, y la adherencia puede verse afectada por el costo
de estos tratamientos (Khunti et al., 2020).

Frente a estos desafios, cada vez se valora mas la relevancia de las terapias no
medicamentosas para el manejo de esta afeccion. El ejercicio constante y una alimentacion
equilibrada son elementos fundamentales para potenciar la regulacion de la glucemia,
disminuir la necesidad de intervenciones farmacologicas y atenuar el riesgo de desarrollos
complicados en el futuro (American Diabetes Association, 2021). Asimismo, la integracion
de terapia cognitivo-conductual y practicas de mindfulness en el cuidado del paciente puede
enriquecer la adhesion al régimen terapéutico y el bienestar global. Las modificaciones en
los habitos de vida cumplen un rol crucial en el control eficaz de la enfermedad (Pouwer et
al., 2019).

Pese a la eficacia demostrada de estas adaptaciones en el modo de vida, su implementacion
en la vida real es a menudo baja, en parte debido a la falta de motivacion y apoyo para los
pacientes (Evert et al., 2020). En este sentido, es necesario desarrollar y explorar nuevas
estrategias que mejoren la participacion y adherencia del paciente. Las intervenciones de
salud digitales, como las aplicaciones de teléfonos méviles y los programas de telesalud, han
mostrado promesa en este aspecto. Estas herramientas pueden proporcionar un apoyo
constante y personalizado a los pacientes, ayuddndoles a manejar su enfermedad de manera
mas eficaz (Contreras et al., 2022).

Un enfoque reciente en la terapia no farmacoldgica de la DMT2 es la terapia metabdlica
intermitente. Este enfoque implica la alternancia de patron de alimentacion intermitente, con
el objetivo de mejorar el metabolismo de la glucosa. Mejorar los marcadores de salud
metabolica y reducir la necesidad de medicacion en individuos con diabetes tipo 2 puede ser
un resultado efectivo que mostr6 un estudio reciente, y este enfoque muestra potencial para
mejorar el control glucémico (Patterson et al., 2023). Ademas de estos avances, la medicina
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personalizada ha surgido como un enfoque prometedor para el manejo de la DMT2. Este

enfoque implica personalizar las terapias farmacologicas y no farmacolédgicas basandose en
las caracteristicas individuales de los pacientes, incluyendo su genética, metabolismo,
comportamiento alimentario y estilo de vida. La idea es proporcionar un tratamiento que sea
mas eficaz y que tenga menos efectos secundarios para el paciente individual (McCarthy,
2022).

No obstante, a pesar de los avances prometedores en las terapias farmacologicas y no
farmacologicas para la DMT2, atin queda mucho por hacer. Aunque las nuevas terapias
ofrecen nuevas esperanzas, es crucial que se lleven a cabo mas investigaciones para
confirmar su eficacia y seguridad. Ademas, es necesario asegurarse de que estos tratamientos
son asequibles y accesibles para todos los pacientes, independientemente de su situacion
socioecondmica (Zinman et al., 2021). Por ultimo, es crucial subrayar la relevancia de la
cooperacion multidisciplinaria en la investigacion y el manejo de la DMT2. Diferentes
profesionales de la salud -endocrindlogos, dietistas, psicologos, farmacéuticos, genetistas,
entre otros- deben trabajar juntos para desarrollar e implementar estrategias de tratamiento
eficaces y personalizadas para la DMT2. En este sentido, se debe alentar una mayor
colaboracion y colaboracion interprofesional en el drea de la salud para asegurar una atencion
integral y coordinada para los pacientes con DMT2 (Davies et al., 2022).

Conclusiones

La DM2 se constituye como una enfermedad cronica de gran importancia, por su creciente
incidencia y su impacto considerable en el sector de la salud publica. El tratamiento de esta
enfermedad ha experimentado un progreso constante, con desarrollos notables en las areas
de intervenciones farmacologicas y no farmacologicas, culminando en una perspectiva mas
holistica y pragmatica en su abordaje.

Dentro de la esfera de la farmacoterapia, los recientes afios han sido testigos de avances
notables con la introduccion de medicamentos y categorias terapéuticas novedosas.
Especificamente, los agentes que inhiben el cotransportador 2 de sodio-glucosa (SGLT21) y
los medicamentos que actiian como agonistas del receptor del péptido similar al glucagéon
tipo 1 (GLP-1) se han establecido como elementos clave. Estas sustancias controlan
eficazmente la glucemia, facilitando el descenso de la glucemia y el aumento de la
receptividad a la insulina. Ademas, ofrecen beneficios cardiovasculares confirmados, tales
como la atenuacion del riesgo de sucesos cardiovasculares adversos, convirtiéndose asi en
opciones terapéuticas de gran valor para los pacientes con DMT2 concurrente con patologia
cardiovascular.

En cuanto a la intervencion no farmacoldgica, su rol en el manejo adecuado de la DM?2 es
indiscutible, lo que subraya que la medicacion no constituye la unica respuesta. La
instruccion sobre dieta y nutricion se convierte en un pilar clave para promover conductas
alimenticias saludables, que respalden la estabilizacion y control de la glucosa. La
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consecucion de un control glucémico duradero requiere la adopcion de una alimentacion
equilibrada, con limitacion de grasas saturadas y azucares refinados, e inclusion de productos
frescos y carbohidratos complejos. La estimulacion de una préctica fisica regular también
resulta esencial. La actividad fisica fortalece la respuesta a la insulina, facilitando la captacion
de glucosa por las células y la reduccion de su concentracion plasmatica. Adicionalmente,
contribuye al control del peso y mejora la salud cardiovascular, disminuyendo asi las
posibilidades de complicaciones asociadas a esta patologia.
La implementacion de un enfoque integrado que combine la terapia farmacoldgica y no
farmacologica es esencial para alcanzar el manejo glucémico adecuado y mejora del bienestar
de los pacientes con diagnostico de DM2, adaptando las tacticas terapéuticas segun las
necesidades y particularidades de cada paciente, los médicos pueden maximizar los
beneficios terapéuticos y reducir el riesgo de complicaciones futuras. Adicionalmente, es
vital potenciar la conciencia y educacion tanto en los prestadores de atencion sanitaria como
en los pacientes acerca de la relevancia de esta perspectiva integrada y el compromiso
requerido para un manejo eficaz de la diabetes tipo 2.
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