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Resumen

La diabetes mellitus es una de las enfermedades erénicas mas frecuentes en la
edad pediatrica. La diabetes puede ser ¢ausada por una deficiencia absoluta o
relativa de insulina. £En el caso de la diabetes tipo 1 ia deficiencia serd abseluta,
at haber destruccidn autoinmune de las células beta del pancreas.

La incidancia de diabetes tipo 1 varla engrmemente entre paises, dentio de un
mismo pais, y entre diferentes etnias. Las grandes diferencias en incidencia entre
poblaciones y grupos étnices, se pueden deber a diferencias en la distribucién de
los marcadores de susceptibilidad genética, de geterminantes ambientales, o a
combinacion de ambos factores,

Usualmente el diagndstico de diabetes tipo 1 es claro, los sintomas clésicos de
diabetes son: paoliuria, petidipsia y pérdida de peso, Por o general 1a evolucidn de
estos sintomas es de 2-6 semanas.

Enta actualidad la administracién de insulina exégena es la Unica opcidn disponible
para el tratamiento da |la diabetes tipo 1; siendo tambign la via subcutanea la
unicadisponible para su adminustracidn. Las preparacienes de insulina actualmente
se fabrican por ingeniarla gendtica, pueden ser idénticas a la insulina humana, o
se les realizan modificaciones a la estructura, para aiterar su farmocinética.

El mansjo nutricional es uno de Jos puntos cardinales en el control de {a diabetes
y fa educacién. El manejo nutricional se basa en recomendaciones saludables,
que se apeguen a la realidad del paciente vy sy familia. El| ejercicio es un
componente importante en &l control de fa diabetes, ala par de |2 terapia insulinica
y &l manejo nutricional. Los beneficios del ejercicio van mds alld de la disminucidn
de la HbA1C, ya que contribuye con contro! de!l peso, salud cardiovascular y
mejorfa del estado de bienestar del paciente.

En la actualidad existen terapias promisorias para el futuro de fa diabetes y
algunas en experimentacidn, sin embargo aun faltan mds dates de estudios
aleatorizados controlados para poder aprobar estas teraptas para todos fos
pacientes diabéticos tipo 1.

Descriptores: diabates melitus, célula beta, insulina, andlogos de insulina,
cetoacidosis diabética, transpiante de péncreas,

M Abstract

Diabetes mellitus is among the commonest chranic conditions in chilidhood.
Ciabetes is due to a relative or absolute insulin deficiency. In type 1 diabetes the
deficiency is absolute due to autocimmune destruction of beta cells.
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The incidence of type 1 diabetes varies greatly
among countrigs, within a same country, and
differant ethnic groups. The great differences in
incidence within populations and ethnic groups
could be due to differences in the distribution of
markers of genetic susceptibility, environmental
determinants or a cornbination of both.

Usually the diagnosis of type 1 diabetes is
straightforward, the c¢lassical symptoms include
polyuria, polydipsia, and weight loss. in general the
symptoms present over a 2- § week-period.

Currently exogenous insulin administration is the
only available option for the treatment of type 1
diabetes, being the subcutaneous route the only
ang as well. Insulin preparations are manufactured
through recombinant DNA, and can be identical to
human insulin, or could have structura! medifications,
to alter their pharmacokinetics.

Nutritional management is one of the key points in
the control and education of type 1 diabetes. It is
based on hesalthy recommendations, feasible to the
patient’'s reality and his family. Exercise is an
impoartant component in the control of diabetes,
next to insulin therapy and nutritional management,
The benefits of exercise are beyend the reduction
of HbA1C, as it contributes to weight control,
cardipvascular health, and well being,

Currently promising therapies either approved or
experimental are available for type 1 dgiabetes,
however more data from randomized control trials
are needed in order to approved this therapies for
all patients with type 1 diabetes.

Key words: diabetes meflitus, beta cell, insulin,
insulin analogues, diabetic ketoacidosis, pancreas
transplant.

i.a diabetes mellitus es una de las enfermedades
cronicas mas frecuentes en la edad pediatrica. Es
un trastorng de la homeostasis metabdlica que
resulta en anormalidades del metabolismo de los
carbohidratos y los Mfpidos. La diabetes puede ser
causada por una deficiencia absoluia o relativa de
insulina. En el caso de |la diabetes tipo 1 ta deficiencia
serd absoluta, al haber destruccidn de las células
beta del pancreas; y en la diabetes tipo 2 inicialmente
hay resistencia a la insufina, que se compensa ¢on
aumento en la secrecign de ia misma, peroc con el
tiempo esta secrecidn serd deficiente para satisfacer
las demandas, lo gue llevars a deficiencia reiativa’

La diabetes se puede clasificar en diferentes
tipos, segin la etiologia, fisiopatologia y respuesta

al tratamiento?. Para al presente artlculo se tratard
tinicamente [a diabetes tipa 1.

Epidemiologia

Enlos Estados Unidas, |a prevalencia de diabetes
tipo 1 en menores de 18 afos es aproximadamente
2-3 por 1000, Usualmente inicia en la infancia, sin
embargo puede presentarse a cualguier edad desde
la infancia hasta la vida adulta. Existen picos de
incidencia entre los 2 v 4-8 anos, y un pico mayor
entre los 10 a 14 aios’. La incidencia de diabetes
tipo 1 varla enormemente entre palses, dentro de
un mismo pafs, y entre diferentes etnias. La
incidencia anual promedio para nifios menores de
14 afos oscila entre Q.1 y 57.6 por 100000,
comparando diferentes pafses del mundo. La
incidencia en Asia es poca, por ejemplc en China es
Q.1 por 100000, en Japén 2.4 par 1000007 En
Costa Rica un estudio realizado entre 1899 y 2001,
reportd 416 nuevos casos, pare una incidencia de
3.44 por 100C00 en menores de 15 anos; existe
una ligera predominancia del sexo femenino {53%]
sobre el masculino (47%). La sdad promedic de
presentacién fue de 8 afos 6 meses®. Las grandes
diferencias en incidencia entre poblaciones y grupos
étnicos, se& pueden deber a diferencias en la
distribucidn de los marcadores de susceptibilidad
genética, de determinantes ambientales, o la
combinacion de ambos factores.

M Fisiopatologia

El punto cardinal en ia fisigpatoiogla de la
diabetes tipo 1 es la deficiencia absaluta de insulina,
que predispone a la cetoacidosis. Esta deficiencia
se debe a una destruccion de origen autoinmune de
las células beta de! pancreas, se cree que esta
reaccién autoinmune es desencadenada por factores
ambientales en individuos genéticamente
susceptibles. Numerosos agentes virales, alimentos
y toxicos se han implicado en la fisiopatologia de la
diabetes tipo 1; sin embargo a excepcion de la
infeccidon congénita de rubdola (20% desarrcilan
diabetes tipo 1), y potencialmente infecciones por
enterovirus, no se ha demostrado la influencia de
pingun  otro  componente ambiental en su
fisiopatologfa®. La destruccién autoinmune de la
céluia beta es mediada por linfocitos T, v se vueive
cifnicamente importante cuando la destruccién ha
alcanzado alrededor del 90%2.

Estudios recientes sugieren gue la inmunidad
innata v los mediadores inflamatarios tienen un 1ol
més amplic del creido en la patogénesis de la
giabetes tipo 1. La inflamacidn puede contribuir a la
induccion temprana y amplificacidn del insulto
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inmunolégico contra la célula B, y en estadlos
posteriores a ta estabilizacion y mantenimiento de la
insulitis. Los mediadoresinflamatorios probablemente
contribuyen a la supresién de la funcidn de la célula
B vy su subsecuente apoptosis; también pueden
inhibir o estimular ta regeneracidn de la célula B y
pueden causar resistencia periférica a insulina®, Los
marcadores sergldgices de autoinmunidad que
incluyen los anticuerpos anti- islotes, GADGS
{descarboxilasa de Acido glutdmico), |A-2 (proteina
asociada a insulinoma-2}, 1A-2B y anti- insulins,
pueden estar presentas en 85-90% de los individuos
cuando se detectz hiperglicemia en ayunas, vy
pueden detectarse messs 2 afos antes de gue se
desarrolle clinicamente la enfermedad?.

El complejoc mayor de histocompatibilidad {HLA}
focalizado en el cromosoma 6, es el més involucrado
en ia predisposicién genética de los afectados.
Dentro det cromosoma 6 los alelos DR3- DQ2 y
DR4- DO8 son los que confieren mayor riesgo de
diabetes y el alelo DR2- DQAB es protector?. Debido
a este factor genético importante, el riesgo de
padecer la enfermedad astd aumentado en familiares
de pacientes con diabetes tipo 1 (tabla 1). A pesar
de este riesgo familiar, {nicamente 10- 20% de los
individuos con diabetes tipo 1, tienen un miembro
en su familia afectado’.

Estudios recientes sugieren un rol de fa vitamina
D en la predisposicién de los individuos a diabetes
tipo 1. El recaptor de vitamina D (VDR) puede ser
congiderado como un regulador maestro de la
transcripcién, y se ba demostrado su presencia de
células beta del pancreas’. En modelos de ratones
deficientes de vitamina D, se ha visto que la célula
beta pierde su capacidad de secretar insulina, y este
fendmeno se ve revertido cuando se suplementan
con vitamina B. En los ratones NOD, un modelo
amnimal para diabetes tipo 1, si se les provoca déficit
de vitamina D temprano en la vida, se observa

intolerancia a los carbohidrates a los 100 dias de
vida, con un incremento det doble en la incidencia
de diabetes a los 200 dias de vida’,

M Diagnéstico

Usualmente e! diagndstico de diabetes tipo 1
es claro, el nifio se presenta con sintomas cléisicos
y las pruebas de laboratoric lo confirman. Los
sintomas clasicos de diabetes son: poliuria,
polidipsia y pérdida de peso. Se debe prestar
especial atencidn a aquellos niRos que yva controlan
esfinteres y de pronto presentan enuresis nocturna,
¢ en la escuela acuden mas fracuentemente al
bano, lo que hace sospechar da poliuria. Por lo
general Iz evolucién de estos sintomas es de 2-6
semanas, sin embargo el no pensar cn fa posibilidad
de dizbetes o las presentaciones atipicas, pueden
retrasar el disgndstico. Hay mifios que se presentan
€n pocos dias con cetcacidosis diabética, mientras
otros tienen un inicio més insidioso y pueden durar
incluso meses en diagnosticarse® La presentacién
clfnica puede variar desde situaciones que no son
de emergencia {potiuria, polidipsia, enuresis,
pérdida de peso, cetosis sin acidosisl, hasta
situaciones de peligro como la cetoacidosis
diabética, con deshidratacién severa y shock. En la
tabla 2 se citan los criterios diagndsticos de
diabetes melitus® ', s importante mencionar que
si el paciente se presenta con sintomas clasicos, y
su glicemia al azar es mayor de 200 mg/dl, no es
necesario realizar otros examenes confirmatorios,
basta con asos dos criterios para dar el diagnéstico;

|
Cuadro 2. Critarios diagnésticos de diabetes meliitus.j
i

¥ .

1. Sintomas clasicos + glicernia al azar » 200 mg/d! {(11.1
mmolfi)
Glicemia al azar se refiere & cualquier momento del
dig, sin tomar en cuenta el tiempo transcurrido desde
ia Gitima comida

Cuadro 1. Riesgo de desarrollar diabetes tipo 1 2. Glicemia en ayunas 2 126 mg/di {7.0 mmatfl). Ayuno
en individuos con famillares afectados. ¢e ai menos 8 horas
i S s Al 3. Glicemia 2 horas post- carga 2 206 mg/d! {11.1 mmolA)
HERMANG RIESGO (%) an un test de lolerancia oral a la glucosa. El test debe
General 6 ser realizado segin las gulas de la OMS, utilizando
Gemelo idéntico <50 una carga de glucosa squivalente a 75 g de glucosa
HLA Idéntico 15 anhidriqa disue;ta en agua, o 1.75 mg/kg de peso con
HLA haploidéntica 6 un maximo de 75 g
HLA no idéntico 1 4. Hemogiob[na gl!005|lada (HbA1C) 2 6.5%. El test
debe realizarse en un laboratorio que utilics el método
DESCENDENCIA RIESGO {%) certificado por la NGSP y estandarizade al ensayo del
General 5 pceT™
Padre con DM tipo § 6 E 4o h ; S :
. n ausencia de hiperglicemia inequivoca. NGSP: Nationa
Madre con DM tipo? 2 Glycohemaoglobin  Standardization  Program; DCCT:
HLA, antigeno leucocitario humano. Diabetas Control and Complications Trial.
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el retrasar g} diagndstico sobretodo en un paciente
con cetonuria, puede ser paligrosa. En un pagiente
asintomadtico con glicemia en ayunas mayor o igual
a 126 mg/dl, se debe rapetir la prueba o realizar un
test de tolerancia oral a la glucosa para confirmar
el diagndstico; iguaimente si el paciente tiene un
test de tolerancia oral a |8 glucosa mayor a 200
mg/dl, se debe repetir 1a prueba, antes de dar ef
diagndstico. Es infrecuente que se recurran a estas
dos Gltimas pruebas para realizar el diagnéstico de
diabetes tipo 1.

Los sintomas no cldsicos de diabetes mellitus
pueden ser varios, tales como candidiasis vaginal,
especiaiments en nifias prepldberes, vomitos que se
diagnostiquen erroneamente como gastroentefitis,
en este caso es importante siempre valorar el estado
de hidratacién y diuresis del paciente, Pérdida de
peso cronico o no ganancia en un nific en crecimiento,
entre otras.

M  Dificultades para el diagnéstico

Las siguientes situaciones pueden retrasar el
diagndstico de diabetes tipo 1 y comprometer el
estado del paciente:

a. Ninos pequedos imenores de 5 ados), donde no
es tan sencillo detectar {a pofiuria o polidipsia,
ellos sg pueden presentar con cetoacidosis
severa por una rapida instauracidn de 1a
deficiencia de insulina.

b. La hiperventilacién de ia cetoacidosis guede ser
confundida con asma o neumenla, la presencia
de tos vy dificultag respiratoria ayudan a
diferenciar estas condiciones de la
cetoacidosis.

¢. Dolor abdominal asociado a cetoacidosis pusde
simular abdomen agudo, vy evar a consultar con
un cirdjano.

d. La poliuria y enuresis se pueden diagnosticar
comoe infeccién urinaria

e. Se puede
psicogénica

pensar que la polidipsia es

f. Presencia de vémitos que se diagnostique como
gastroenteritis o sepsis.

Al confirmar el diagnéstico de diabetes, se debe
referir a un centro especializado en la atencién de
nihos con diabetes mellitus, y con més razén si el
paciente se presenta en cetoacidosis, para evitar
cualquier complicacidén gue pueda ser perjudicial
para el paciente.

Con el incremento tan acelerado de la obesidad
en nifios y adolescentes a nivel mundial, cada vez
se diagnostican mas casos de diabetes tipo 2, v a
edades mas tempranas, por lo que no es tan sencillo
en algunas situaciones, diferenciar entre diabetes
tipa 1 y tipo 2. Algunos hallazgos que son sugestivos
de diabetes tipo 2 son: obesidad, sdad mayor de 10
afios, historia familiar de diabetes tipo 2, presencia
de acantosis nigricans, ausencia de anticuerpos
pancredticos, niveles de péptide C normales ¢
elevados.

M  Remision parcial o fase de luna de miel

En aproximadamente el BO% de los nifips y
adolescentes, [@s necesidades de insulina disminuven
transitoriamente  poco despugs de iniciar al
tratamiento. La definicidn de remisidn parcial es
incierta, sih embargo una reciente definicidn
establece que cuande el paciente requiere menos de
0.5 unidades de insulina por kg de pesoc por dia y
tiene una hemoglobina glicosilada {HbA1C} menar
de 7%, se puede considerar que el paciente estd an
remisién parcial®. La remisién puede camenzar pocos
dias a sermnanas después del diagnastico, y puede
perdurar pof semanas o incluso meses; en esta fase
puede suceder que g! nifio no necesite insulina del
todo, y aun asi mantener glicemias normales; sin
embargo se les debe recordar a los padres de la
naturaleza transitoria de la luna de migi, para evitar
falsas expectativas de que se ha curado Ia
enfermedad.

M  Tratamiento con insuling

La progresion de ia fase de luna de miel a una
fase de dependencia ¢rénica de insulina, se debe
basicamente a una disminucién gradual de la funcién
residual de |a céiuia beta, que puede verse acelerada
por algin proceso infeccioso.

En la actualidad la administracién de insulina
exdgena es la Unica opcién disponible para el
tratarpiante de la diabetes tipo 1; siendo también la
via subcuténea la dnica disponible para su
administracién. Las preparaciones de insulina
actualmente se fahrican por inganierfa genética,
pueden ser iddnticas a fa insulina humana, o se les
realizan modificaciones a la estructuralanédlogos de
insufina}, para alterar su farmocinética'® ‘2. Los
diferentes tipos de insulina se clasifican segin su
duracidén de accién, asi camo su tiempo de inicio y
pico miximo de actividad'® f(tabla 3). Las
preparaciones pre-mezcladas no son recomendables
para el tratamiento intensive de pacientes tipo 1,
quienes frecuentemente necesitan modificar las
dosis de insutina individuaimente.
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Cuadro 3.Tipos de insulina.

T 3
Insuling Inicio de Pico Duracitin
accion
Insuiinas prandiales
Andlogos ultrarépidos
Insulfina aspare* WiSmn  1-15h 35h

insulina lispra (Humalog®)

Insulina glulisinalApidra® 13- 1S min 1-2h 35-475h

10- 15 min 1-15h 3-5h
Accign corta
fnsulina regulfar 30 min 2-3h 5-6h
insulinas basales
Accidn intermedia
| insutina NPH 1-2h 36h 8- 10h
Accién protongada
insulina glargina 90 min no aplica 20-24h
insulina fevernir® 90-120min _ noaplica  12-20h

*No disponible en Costa Rics.

Pesde que el estudioc DCCT {Diabetes Control
and Cornpiications Triel} publicade en 1983,
demostré que el esquema intansivo de insulina es el
mas efective para retrasar el inicip y progresién de
las complicacicnes microvasculares ¥
macrovasculares de la diabetes'®, el tratamiento ha
cambiado significativamente. Los esquemas actuales
mds comunes que se utilizan en nifios y adolescentes
incluyen esguemas de insulina de accidn rapida
antes de las comidas, y NPH al acostarse; esquemas
basal-botos, el componente basal se cubre con
insulinag de accién intermedia a insulina de accion
prolongada que se utilizard 1 o 2 veces al dfs, y el
componente prandial {0 bolos) con insulina rdpida o
ultrarapida en cada tiempo de comida; también fa
infusién continua subcutdnea de insulina por medio
de bomba de insulina, que utiliza unicamente
insulinas ultrarapidas, a una infusibn basa! con hotos
en los momentos de ingestién de comidas's, Al
utilizar 1a insufina prandial se debe tomar en cuenta
et contenido de carbohidratos y 8! (ndice glicémico
de las comidas, el ejercicio alrededor de los tiempos
de comidas, ademds se debe considerar que la
relacidn carbohidratos insulina no es ia misma en
todos los tiempos de comida (desayuno, almuerzo o
cena}l; |a insulina prandial también puede ser utilizada
para corregir fos episodios de hiperglicemias's,

Los anélogos de insulina tienen ventajas sobre ta
insutina NPH vy regular, que Jos convierten san

opciones muy eficaces para el control de los
pacientes pediatricos con diabetes tipo 1. En el caso
de tlas insulinas de acclén prolongada tienen una
menpr variacién interindividual e intraindividual, asi
como un perfil més estable, y mengs probabilidad
de hipoglicemias nocturnas'. La insulinas
ultrardpidas aventajan a la insulina reguiar en
aspectos como mejor contral de la glicemia
posprandial, menor riesgo de hipoglicemias, su inlcio
de accién al ser mas rdpido, evita los 20-30 minutos
que se debe esperar para comer una vez inyectado
el paciente, al utilizar 12 insulina regular; esto es
particularmente Gt en niflos peqguefos. En
adolescentes que no desean realizar meriendas en la
manana o tarde, los analogos ultrarapidos son una
buena opcidn®>,

M  Control glicemico

Tanto el estudio DCCT como el estudio UKPDS
{United Kingdom Progpective Diabetes Study}'™s '8
comprobaron que ifos niveles de hemogiobina
glicosilada (HEA1C), correlacionan con
complicaciones a largo plazo de [a diabetes tipo T y
2. Es por eso que se utiliza la HbATC como un
marcador de qué tan adecuado contro! tiene el
paciente; e5 un indicador confiable de las
concentraciones promedio de glicemias an los
uitimos 3-4 meses en la mayoria de los pacientes,
quedaran excluidos aquellos pacientes con trastornos
de la hemeglobina, o condiciones gque afecten la
vida media de los eritrocites. La recomendacién
sctual es realizar el examen de HbA1C cada 3 meses
en aquellos pacientes que no logran un control
adecuado, vy en agquelos gue si Hevan un contro!
6ptimp, se puede realizar cada 6 meses''. El
automonitoreo de glicemia debe realizarse 3-4 veces
al dia en pacientes con esguema intensivo; Jos
beneficios potenciales incluyen mejoria de HbA1C,
disminucién ¥ mayor reconocimienta  de
hipoglicernias, flaxibilidad en et estilo de vida,
ademaéas de que les permite a los pacientes ajustar
sus opcicnes de dieta, y actividad fisica, segun sus
niveles de glicemias's. Para lograr esto es importante
que €l paciente reciba educacidn efectiva y se
imptementen estrategias eficaces para que ilogre
empoderarse en e} control de su enfermedad.

Los niveles de glicemia objetivo, deben ser
individualizados a cada paciente, con el fin de alcanzar
un nivel k¢ més normal posible, v pudiendo evitar
episodios de hipogilicemia. En ia tabla 4 se pueden
ver los rangos de glicemia sugeridos para nifios y
adolescentes; sin embargo hay poca evidencia
cientifica de cudles deberfan ser estos rangos
objetivos para los diferantes grupos de edad' '8,
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Cuadro 4. Rangos de glicem!a normaies recomendadaos para nifos y adolescentes
con diabetes tipo 1.
' Y P Y4 ” e T a
' Edad HLAIC Glicernia Glicemia2h Consideracionas
| (3hos) (%} pre- prandial post-prandial
{rng/dl) g/l
Especial culdado para evitar hipoglicemia, debido a la potencial
<6 <85 110- 200 f . - " iy
asociacién con hipgaclicemia y trastomos congtnitivas a future
6 12 <8 70- 180 ;
13.18 $7 70-126 90- 180

M Manejo nutricional

£l manejo nutricional es uno de Ios puntos
cardinales en gl control de la diabetes y la educacion,
E! mansejo nutricional se basa en recomendaciones
saludables, que se apeguen a la realidad de) paciente
y su familia, debe adaptarse a las 1iradiciones
culturales, étnicas y familiaras, asi ¢omo a las
necesidades psicosociales del pific. Por lo mismo ia
escogencia del esguema de insulina debe adaptarse
a estos mismos factores.

Los principios de una terapia nutricional son:

a. Estimular habitos almentarios apropiados, v
estilos de vida saludables de por vida. Que
preserven el bienestat social, psicoldgico y
cuttural,

b. Tres comidas reguleres con  meriendas
balanceadas [si son necesarias), gue promuyevan
un peso saludable, promuevan un aporte dptimo
de nutrientes, y provean un marco para un
monitoreo regular de glicemias.

¢. Proveer un balance entre comida
necosidades metabélicas, gasto energético y
requerimientos de insulina,

ingerida,

d. Prevenir y tratar las complicaciones agudas de la
diabetoas, como hipoghcemia, hiperglicemia,
enfermedad v problomas relacionados con €l
ejarcicto.

€. Roducir el riesgo de complicaciones micro y
macraovasculares

Las recomendaciones de ingesta diaria energética
son: carbohidratos B0- 55%, qrasa 30-39% (< 10%
grasa saturada + grasas trans; <10% grasa
polunsaturada, > 10% grasa monoinsaturada thasta
20 % anergia total], acidos grasoes n-3: (.15 g /dia),
proteinas 10- 15%%0.

Existe consenso  internacional  que  los
carbohidratos no deben ser eliminadas de la dieta,
ya que los efectos de esto pueden ser deletéreos

I

——

para el crecimiento. La sucrosa se ha dermostrado
que no aumenta la glicemia més que cantidades
ispcalfricas de almidones; la sucrosa asi como
comidas que contienen sucrosa, deben ser ingeridas
en el gontexto de una dieta saludable, si son inclpidas
en la dieta, deben ser cubiertas agecuadamente can
insulina u otros agentes hipoglicemiantes?', La FDA
ha aprobado 4 edulcarantes artificiales {sacarina,
aspartame, acesulfame potdsico, sucralosa), no hay
evidencia cientifica que si se ingieren a las dosis
diarias recomendadas, produzcan dafo?. Con
respecto al efectn glicémico de los carbohidratos en
las comidas o meriendas, es mas importante la
eantidad totdl que la fuente. Existe lg opcidn de
realizar coniea de carbohidratos para que el
planeamiento de la comida sea flexible v o pueda
disfrutar el paciente, esto es de gran importancia
para el creeimiento fisico v desarrolle psicelégica
del nifo con  diabetes??. tste esguema  es
particutarmente Gt para aquellos pacientes en
régimen intensiva de insulina o en bamba da infusién:
consiste eon  asignar unag relacidn  carbohidrato:
insulina, de manera que se calcula [a dosis de
insulina pre prandial seqdn ta cantidad estimada de
carbohidratos a8 ngari. A la par de este gsquema se
utiliza el factor de correccidn para cuando la ghcernva
pre-prandhal es1d fuera de rango, este faclor se
calcula al dividir 1800 o 1600, por 12 dosis total de
insulina, se vtiliza 1800 para la insulina de acecidn
witra-rdpida y 1500 para insulina regifar??,

M Eercicio

Bl ejercicio es el tercer componente nmporiante
en el control de |3 diabetes, a la par de la 1erapia
insulinica y el manejo nutricionai. Los beneficios del
ejercicio van mas alld de la disminucidn de laHbAIC,
ya que coninbuye con contro! del peso, salud
cardiovasculalr y mejoria det estado de bienestar del
paciente. La diabeptes no debe limitar §a actividad
fisica, ni la posibilidad de que el paciente pueda
realizar ejercicio a nivel competitivo, ya que hay
ejemplos de atletas olfmpicos con diabetes tipo 12,
Sin embargn el ejercicio en pacientes  diabéticos
necesita especial atencidn. Durante el ejercicio
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calorlas extra ¢ menores dosis oe insulina se
necesitan para evitar hipoglicemia.

Las siguiente gufas son Gtiles para prescribir
ejercicio & los nifios y adolescentes con diabetes
tipo 1%

a. Nifios y adolescentes deben realizar al menas 60
minutos de actividad fisica diaria.

h. Aerdbico: la mayoer(a de los 60 minutos diarios
deberfa ser actividad aerdbica de intensidad
moderada a intensa, y dsberia ser de mavyor
intensidad al menos 3 dias por semana.

¢. Fortalecimiento muscular: como parte de su
programa de ejercicio, el nifio o adclescente
debe incluir actividades gue fartalezcan su fuerza
muscular al menos 3 dias por semana.

d. Fortalecimiento 8seo: se debenincluir actividades
que fortalezcan el hueso, al menos 3 dias a ia
semana

El ejercicio agudo aumenta ja utilizacidn de
glucosa estimulada por insulina, tanto en mdsculo
esquelético de personas nc diabdticas, como en
personas diabéticas. El riesgo de hipoglicemia
indugida por el ejercicio aumenta si se realiza
ejercicio prolongado (més de 1 hora) durante el pico
de maxima accidn de la insulina. Por lo tanto se
recomienda que los niveles de glicemia sean
manitorizados antes del  ejercicio, e ingerir
carbohidratos de accidn répida, si los niveles sstan
por debajo de 100 mg/dl, durante el ejercicio o
incluso después.

Por otro lado si ta glicemia se encuentra por arriba
de 250 mg/dl vy el paciente tiene cetonuria o
cetonemia, se debe evitar la actividad fisica, ya que
la insulina circulante puede ser nsuficiente, v el
efecto de las hormonas contrarreguladoras puede ser
exagerado, predisponiendo a mayor cetosis?® 3,

Complicaciones agudas de la diabetes

Las complicaciones agudasincluyenhipoglicemia
e hiperglicemia, se ven més frecuentemente en
diabetes tipo 1 que en ta tipo 2.

M Hiperglicemia y “dias de enfermedad”

La hiperglicemia sostenida en periodos cortos,
predispone a la presentacién de cetoacigdpsis
diabética, caracterizada por hiperglicemia, cetosis y
acidosis, Se debe instruir al pacisnte y familisres
para que si la glicemia est4 mayor de 250 mg/dl, se
realice un monitered mas constante de las glicemias
v que deben revisar !a presencia o no de cetonas en

orina o sangre®®. Los principios involucrados en el
manejo de “dias de enfermedad” son hidratacidn,
monitorea constante de gliceamias {cada 2 horas),
administracién frecuente (cada 2- 4 horas} de
insulina de accidn rapida (10% de la dosis total para
cetonas leves a moderadas y 20% para cetonas
moderadas a severas), Con el tiempo, los
adolescentes mayores aprenderdn a manejar estos
episodios adecuadamente en su casa, y asi evitar
cetoacidosis diabética. Aunque es importante que el
paciente esté en cantacto con su médico en estas
situaeiones, para valorar en qué momento es mejor
asistir 8 un sarvicio de emergencias.,

M Hipoglicemia

Las causas frecuentes de hipoglicemia incluyen
errores en la administracién de insulina, esquema
intensive de insulina, omisidn de tiempos de
comidas, ejercicio, ingesta de alcohol y periodos de
enferrnedad, en especial con vémitos y diarrea. Los
signos y sintomas son muy variables en inespecfficos,
e incluyen: cefalea, sudoracidn, palpitaciones,
letargo, cambios de caracter, alteracidn del sensorig,
convulsiones y pérdida de la conciencia.

Si ia glicemia es menor de 60 mg/dl, se deben
ingerir 15 g de azdcares simples via oral {si e!
patiente estd en capacidad); cheguear la glicemia
15 minutes después, vy si estd normal {mayor a 60
mg/dl}, dar una merienda con carbohidratos
compleios y proteinas. En caso de alteracién dei
sensorio, la glucosa intravenosa es la opcibn mas
apropiada, sin  embargo en el escenario
extrahospitaiarioc el glucagdn intramuscutar es la
mejor opcidn.

] Cetoacidosis diabética

La cetcacidosis diabética resulta de una
deficiencia absoluta o retativa de insulina circulante,
y los efectcs combinados de la elevacién de las
hormonas  contrarreguladoras: catecolaminas,
glucagdn, cartisol y hormone de crecimiento®, La
cetoacidosis diabética es la causa més comun de
muerte en nifios que tienen diabetes tipo 1, y se
gsocia con un riesgo significativo de maorbilidad. La
identificacidn temprana y su tratamiento, son claves
para minimizar dichos riesges. En un nifo no
conocido diabético se debe sospechar el diagnéstico,
en especial si se presenta con vomitos vy
deshidratacidén, con alteracién del sensorio'. Et
retraso en el diagnéstico pone en peligro ia vida del
paciente, sobretodo si se presenta con cetosis. En
el estudio de Sundaram et al, se demostrd gue el
riesgo de presentarse con cetoacidosis es 5.5 veces
mas frecuente en aquellos pacientes en los que el
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diagndstico se retrasa, y que la causa mdés frecuente
del retraso es repetir la glicemia en ayunas, para
confirmar el diagnéstico?’.

La complicacidn mas temida de la cetoacidosis
diabética es el edema cerebral. Las estimaciones de su
incidencia varian entre 0.4 a 3.1%, y reportes recientes
de Gran Bretafia y Estados Unidos, han demostrado
una mortalidad entre 271-24%, y secuelas neurclégicas
significativas en 21-35%. Eledema cerebral contribuye
con el 60-90% de todas las muertes relacionadas con
cetoacidosis en ninos?,

Complicaciones crénicas de la diabetes

Las comglicaciones crénicas rara vez estardn
presentes al diagndstico. sin embargo es importante
reconocer que se pueden presentar en pacientes
pedidtricos, y que se debe discutir con la tamilia,
parz maejorar las estrategias de prevencién. lLas
complicacicnes crénicas incluyen retinopatia,
nefropatia, neurcpatiayenfermedad macrovascular??,
La mayoria de los pacientes con retinopatia diabética,
presentan retinopatia basal, que puede progresar a
retinopatia  proliferativa, aun  sin  producir
impedimento de la visidn. Los adolescentes
diabéticos tienen mayor riesgo de progresién a
retinopatfa qgue amenace la visidn, comparado con
los adultes, especialmente aquellos con pobre
contral glicémico,

La nefropatia diabética, que se define como
proteinuria persistente {> 500 mg/24 h} o
albuminuria {> 300 mg/24 h}, se asocia usualmente
con hipertensidn arterial y disminucidn de [a tasa de
filtracién glomerular?®,

La diabetes puede afectar el sistema nervioso
autondmico y somatico. Las neuropatfas somaticas
asociadas & diabetes pueden dividirse en 2
categor{as:

a. Neuropatias
meononeuropatias

focales que incluyen

b. Polineuropatia sensarial-motora diabética, es la
forma mas comun

Alrealizar la evaluacion clinica, se debe interrogar
por “adormecimiento”, dolor persistente o
parestesias, en el examen fisico evaluar los reflejos
tendinosos, vibracidn y sensibilidad superficial. Sin
embargo debe enfatizarse que la neuropatia
diabética, periférica o autondmica, es infrecuente
en nifips y adolescentes con diabetes tipo 1.
Cambios en la conduccién nerviosa, sin embargo
pueden verse luego de 4-5 aftos de tener diabetes.

Las recomendaciones actuales de la ISPAD para
tamizaje por complicaciones crénicas incluyen®:

a. Fondo de ojo anual para descartar retinopatia,
iniciar a los 11 afnos con 2 afos de duracifn de
la diabetes, 0 a los 9 afics con B afos de duracién
o en el adolescente con 2 afios de duracién de la
enfermedad.

b. Para nefropatia diabética en pacientes con més
de 5 afos de ser diabéticos, realizar
microalbuminuria anual {excrecién de albimina
entre 20 y 200 mg/min ¢ excrecion de albimina
30-300 mg/24 h, en arina de 24 horas, o
relacidn albdmina/creatinina 2.5-25 mg/mmo! a
30-300 mg/g {orina al azar) en hombres y 3,5-
25 mg/mmol en mujeres),

c. Perfll de llpidos en adolescantes mavyores de 12
afips, tan pronte como se haga el diagndstica de
diabetes, si los resultades son normales,
entonces repetir cada 5 anos.

En el contexto clinico, los nifios y adolescentes
deben ser manejados con el mejor controf glicémico
posible para su estilo de vida, se deben tratar sus
factores de riesgo, especialmente hipertensién
arterial y dislipidemia, y tamizar regularmente por
complicaciones subclinicas de la diabetes.

¥ Futuro del tratamiento de la diabetes
tipo 1

Se han realizado ensayos terapéuticos en
humanaos, para determinar si la terapia antigénica
podrla prevenir exitosamente el desarrolle de la
enfermedad, en individuos con alto riesgo de
diabetes. Uno de los estudios mas grandes fue el
DPT-1, donde se tamizaron mas de 100000
familiares de primer y segundo grado de pacientes
diabéticos, y poder determinar su riesgo de padecer
la enfermedad y realizar intervenciones terapsuticas
para prevenir su aparicion. Los sujetos fueron
aleatorizados a tres grupos: insulina oral, bajas dosis
de insulinasubcutanea 2 veces al dia, y obeservacion.
Sin embargo el estudio no demostrd diferencias
significativas entre el grups de pacientes de
intervecidn contra los controles®', Estudios similares
con insulina intranasal se estén llevanda a cabo, v
han demostrado efectos inmuno-moduladores en
humanos, y se estd a la espera de los resultados de
fase I, para determinar 1a eficacia. Igualmente hay
estudios en progreso con GAD 65, que en dos
estudios uno con adultos y diabetes autoinmune
latente del adulto, y otro en nifios han demaostradc
aumento en los niveles de péptidoe € y la induccién
de células T reguladoras, Ios resultados completos
estén por ser publicados?'.
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M Transplante pdncreas y células beta

El reemp o de céiulas beta ya sea transpltant~
completo de pancrees o transplante de islotes con
et fin de reestablecer la secrecidn enddgena de
insulina, se ha convertido en una terapia promisoria.
Tiene {a ventaja sobre la terapia convencional de
insylina exdgena, de mejorar el controf glicémico y
la potencial ventaja de la independencia de insulina,
Oesde la introduccion de inmunosupresores con
menor toxicidad para la ceélule beta, y mejores
tecnicas para cultivar. un numero adecuado de
células beta viables, el poreentaje de éxito del
transplantedeisloteshamejoradoconsiderablemente;
sin embargo la independencia de insulina a 5 afios
en un estudio de B5 pacientes se logrd en solo 7.5%
de ellps®?, lo que indica la necesided de mayores
avances en la preservacion de la célula beta. Ante la
falta de estudios aleatorizados controlados, el
transpiante de islotes o pancreas, no se puede
establecer como una terapia apropiada para tedos
los pacientes diabéticos tipo 1; en la actualidad ia
indicacién para transplante de células beta, es la
presencia de hipoglicemias inadvertidas severas,
que no se puyeden controlar con terapia adecuada de
insulina. Pero aun as estos casos se debe considerar
COMo una terapia experimental.

El transplante con células madre estd ganando
importancia actualmente, como una potencial
medida para la insulino- independencia; sin embargo
se requieren altas dosis de inmunosupresores para
asegurar una mejor respuesta a esta terapia, por
otro fado no existe datos a largo plazo de su efiacia
y seguridad v solo pequefios grupos de pacientes
con reciente diagnéstico de diabetes tipo 1 han side
estudiados hasta el momento’® 3¢,

M Conclusiones

La diabetes tipo T es una enfermedad crbnica
frecuente en pediatria, y si bien es cierto con el
pasar de los afios se han logrado avances en el
entendimiento de la fisiopatologia y los factores
genéticos de la enfermedad, asf como en el
tratamiento aun hay muchos aspectos por elucidar
con respecto a esta enfermedad.

En ia actualidad para lograr un éxito en el control
de la enfermedad es de vital importancia la educacién
del paciente y su familia, deben entender todes los
aspectos de la enfermedad, incluyendo ias
complicaciones agudas y crénicas. Se deben conocer
ios detalles de fa accidn de la insulina, ajustes de la
dosis, técnicas de inyaccidn, entre otros aspectos.
La educacién nutricional es también de mucha
importancia, la implementacién de planes

nutricionales debe estar ar~rde a ia edad de! ni,.0, el
nivel educativa v ~ulturdr we la famiia v d=he ser
revisada constantemeante,

La responsabihdad para sl autocuidadou de la
diabetes debe ser transierida gradualmente de ios
padras al adolescente cuango este muestre
capacidad de tomar su propio  control, unag
transferencia prematura puede predisponer a un mai
coantrol.

Desde el punto de vista del equipo de salud, &
control de ia diabetes debe ser multidisciplinario,
considerando el entorne familiar del nifio y ia realidad
cultural en la que se desenvuelve él y su famiia,
Debe involucrar disciplinas comeo endocrinologia
pediatrica, enfermeria con entrenamiento
diabetes, psicologia, nutricion, trebajo social; con &i
fin de que la educacion en diabetes sea lo mas
completa posible y abargue todos los aspectos del
individua,

Con respecto a las nuevas terapias para la
diabetes tipo 1 que estén disponibles o estdn en
investigacion es posible que con un mejor
entendimiento de los mecanimos maoleculares,
médicos vy psicosociales involucrados en fa
enfermedad, mayores avances en el tratamiento de
nifos con todas las formas de diabetes se logren en
el futuro. Mientras tanie todos los esfuerzos deben
enfocarse para investigar los potenciales beneficios
a largo plazo que estas nuevas terapias pueden traer
a los nifies diabéticos.
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