INSULINA E
HIPOGLICEMIANTES
ORALES




DIABETES  MELLITUS

Enfermedad de origen genético-ambiental,
caracterizada por una deficiencia absoluta
o relativa de insulina, que afecta la
capacidad del organismo para convertir la
glucosa de la dieta en energia y cuya
expresion bioguimica mas conocida es la
hiperglucemia




B DIABETES MELLITUS

TIPO 1 TIPO 2

Edades Tempranas Aparicion tardia




DIABETES MELLITUS

OTROSTIPOS ESPECIFICOS:
1- ASOCIADA ASINDROME GENETICO
2-GESTACIONAL

3-ASOCIADA A ENFERMEDAD DEL
PANCREAS

4- INDUCIDA POR MEDICAMENTOS



DROGAS ANTIDIABETICAS.
CLASIFICACION

1- INSULINA

2- HIPOGLICEMIANTES ORALES:
Sulfonilureas, Biguanidas, Inhibidores de las
alfa-glucosidasas,Meglitinidas (Repaglinida,
Nateglinida),Tiazolidinedionas




INSULINA

BANTING y BEST
1921
HOSPITAL DE TORONTO
Hidrolizado de pancreas de perro



INSULINA

Polipeptido de peso molecular 6000 dalton

.
0-0-0-0-0-0-0- [ -0-0-0-0-0-0-0
a.a. N a.a.
puentes
disulfuro

(Formado por 2 cadenas de aminoacidos
unidos por 3 puentes disulfuro)



Insulina disponible para la
terapeutica
Origen




INSULINA

En ausencia de INSULINA:

1. HIPERGLICEMIA (por subutilizacion y
sobreproduccion de glucosa)

2- HIPERLIPEMIA
3- CETONEMIA
4- CETONURIA




INSULINA

ACCIONES FARMACOLOGICAS

- ACCION HIPOGLICEMIANTE:

1- AUMENTA transporte de glucosa al interior de
las ceélulas musculares y adipocitos

2- AUMENTA actividad de la enzima
GLUCOGENOSINTETASA (estimula la
glucogenogenesis)

3- INH
4- INH
5- EST

BE la gluconeogénesis
BE la glucogenolisis
MULA conversion de glucosa en grasa



INSULINA

ACCIONES FARMACOLOGICAS
2- SOBRE METABOLISMO DE PROTEINAS:

- ESTIMULA la RNA polimerasa (estimula
sintesis de proteinas) y la obtencion de
energia a partir de glucosa




INSULINA

ACCIONES FARMACOLOGICAS

3- SOBRE METABOLISMO DE LIPIDOS:

- ACCION ANTILIPOLITICA (inhibe las lipasas
que metabolizan las grasas neutras)

- ESTIMULA conversion de Glucosa en
Trigliceridos




Insulina
& Receptor

Glucdgeno
) 1 Captacion
Proteina
Utilizacion de la glucosa
Grasa

l 1
 Disminuciendelagicemia



Tipos de insulina

Humulina reqular

Rapida
(cristalina)
Intermedia
Lenta (humana)
NPH
Accidn

prolongada




INSULINA

INTERACCIONES

BETA BLOQUEADORES

Demoran la recuperacion y enmascaran la
hipoglicemia




INSULINA

EFECTOS INDESEABLES

1- HIPOGLICEMIA: - por sobredosis
- omision de alimentos

-aumento de |a

actividad fisica




INSULINA

HIPOGLICEMIA de instalacion rapida:

Sudoracion, parestesias, hambre, ansiedad,
taquicardia, temblores

HIPOGLICEMIA de instalacion lenta:

Cefalea, trastornos visuales (vision borrosa,
diplopia), confusion mental, habla
incoherente, convulsiones, COMA




INSULINA

2- REACCIONES DE HIPERSENSIBILIDAD:
ocal o sistemica
3- LIPODISTROFIA (atrofia e hipertrofia)
4- TRASTORNOSVISUALES::
perdida transitoria de la acomodacion
5- AUMENTO DE PESO (uso prolongado)
6- RESISTENCIA A LA INSULINA
(Insulina similar a la humana, HUMULIN)




NUEVAS FORMAS DE INSULINOTERAPIA
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HIPOGLICEMIANTES ORALES

‘REAS 2 (" MEGLTINDAS

BIGUANIDAS
INHIBIDORES DE
TIAZOLIDINEDIONA LA o -
UCOSIDASAS




HIPOGLICEMIANTES ORALES

CLASIFICACION
- SULFONILUREAS:

1ra Generacion: Tolbutamida,Clorpropamida,
Tolazamida, Acetohexamida

2da Generacion: Glibenclamida, Gliquidona,

Glipizida, Glimepirida

lI- BIGUANIDAS: Fenformin, Butformin,
Metformin (antihiperglicemiantes)




MECANISMO DE ACCION DE LAS
SULFONILUREAS

Efectos pancreaticos  amenta |a liberacion de insulina
(a corto plazo) en las células R del pancreas

Efectos extrapancreaticos
(a largo plazo)

- Aumento de la union de la insulina a sus
receptores

-Mejoran la sensibilidad de los tejidos
periféricos a la insulina




HIPOGLICEMIANTES ORALES

EFECTOS INDESEABLES

1- HIPOGLICEMIA (+ frecuente en mayores de 5o
anos con dano hepatico y renal)

2- TGI: nauseas, vomitos, ictero colostatico

3- Reacciones cutaneas: erupciones cutaneas,
prurito

- SHLP: anemia, aplasia medular, agranulocitosis,
trombocitopenia

5- Reaccion tipo Disulfiram (Clorpropamida)
6- Alteraciones tiroideas




HIPOGLICEMIANTES ORALES

INTERACCIONES

1- POTENCIAN SU ACCION
HIPOGLICEMIANTE:

Fenformin, Sulfonamidas, Salicilatos, AINE,
Beta bloqueadores, Alcohol, Anticoagulantes,
IECA, Esteroides anabolicos, IMAO,
Cloranfenicol, Cimetidina, Fluconazol,
Miconazol




HIPOGLICEMIANTES ORALES

2- DISMINUYEN SU ACCION

HIPOGLICEMIANTE:

-enotiacinas

3- AUMENTA el efecto hipoglicemiante de la
Glibenclamida : Ciprofloxacino




APLICACIONES TERAPEUTICAS Y CONTRAINDICACIONES
DE LAS SULFONILUREAS

DIABETESWMELLITUS

e

Intervenciones quirurgicas

Traumatismos

Insuficiencia hepatica o renal




HIPOGLICEMIANTES ORALES

BIGUANIDAS

Disminuyen la glicemia en diabeticos, pero no
en individuos normales.

DEBIDO A:
Simultaneamente al AUMENTO de la
utilizacion periferica de glucosa, hay un
AUMENTO en la liberacion de glucosa por el
higado




HIPOGLICEMIANTES ORALES

BIGUANIDAS

METFORMINA

Eleccion para la monoterapia en la Diabetes
Mellitus tipo Il de pacientes obesos

- No produce aumento de peso

- Efecto beneficioso sobre lipidos del plasma




APLICACIONES TERAPEUTICAS DE LA METFORMINA

de eleccion en el diabético obeso




HIPOGLICEMIANTES ORALES

BIGUANIDAS

METFORMINA
Mecanismo de accion:

Efecto antihiperglicemiante por sus acciones
extrapancreaticas

-Mejora la sensibilidad periferica a la Insulina
-Inhibe absorcion gastrica de glucosa
-Disminuye produccion hepatica de glucosa




HIPOGLICEMIANTES ORALES

BIGUANIDAS

METFORMINA
Efectos Indeseables:
1- ACIDOSIS LACTICA
2- TGI: nauseas, molestia abdominal, anorexia

3- Alteraciones del gusto




HIPOGLICEMIANTES ORALES

BIGUANIDAS

METFORMINA
Contraindicaciones:

1- Insuficiencia renal, hepatica y respiratoria
2- Embarazo
3- Lactancia

4- Alcoholismo




HIPOGLICEMIANTES ORALES

BIGUANIDAS

METFORMINA
Interacciones:
1- AUMENTAN su efecto hipoglicemiante:
IECA, esteroides anabolicos, IMAQ, alcohol
(AUMENTA riesgo de acidosis lactica)

2- Metformina+Ketotifeno (deprime conteo de
trombocitos)




HIPOGLICEMIANTES ORALES

INHIBIDORES DE LAS ALFAGLUCOSIDASAS

Disminuyen la absorcion de glucosa a nivel
del TGI




SITUACIONES CLINICAS
INSULINA RECOMENDADA

1- Diabetes Mellitus tipo Il cuando los
Hipoglicemiantes orales no controlaron

2- Infarto Aqudo del Miocardio

3- Descompensacion aguda hiperglicemica
4- Embarazo

5- Traumatismos graves

6- Indicaciones de cirugia mayor



