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Distintos tipos de glucagon
para el abordaje de la
hipoglucemia en la diabetes

| estandar de tratamiento de la diabetes tipo 1 es lo que co-
nocemos como tratamiento intensificado con insulina. En la
mayoria de los casos esto implica la administracion de insu-
lina de accion intermedia o lenta (1-2 veces al dia) junto con
insulina de accion rapida antes de las comidas o para reali-

zar correcciones en situaciones de hiperglucemia. Ademas, aproxi-
madamente un 20-25% de los pacientes con diabetes tipo 2 reciben
insulina como parte de su tratamiento y se estima que aproxima-
damente un 107 utilizan esquemas con maltiples dosis de insulina,
similares a los descritos para aquellas personas con diabetes tipo 1.
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El control estricto de la glucemia se ha
asociado a una reduccién en la aparicién
y en la progresién de lo que conocemos
como complicaciones crénicas microvas-
culares (retina, rindn, sistema nervioso...).
Sin embargo, el precio que pagamos en
muchas ocasiones es la aparicion de las
temidas “hipoglucemias” o “bajadas de
azlcar”, que sabemos que comportan
otras complicaciones tanto fisicas como
psicoldgicas, asi como un mayor riesgo de
aparicion de hipoglucemia grave.

Entendemos como hipoglucemia grave a
aquella situacién de glucemia baja en la
que la persona con diabetes no es capaz
de resolverla por si misma y va a reque-

nistracién de carbohidratos de absorcién
rapida. Habitualmente se utiliza lo que se
conoce como “regla del 15", 15 gramos
de hidratos de carbono y esperar 15 mi-
nutos para reevaluar la situacién. Aunque
con los nuevos tipos de tratamiento esta
ingesta puede ser excesiva.

Cuando no es posible utilizar la via oral
debemos recurrir a la administracién de
glucosa de forma parenteral (endoveno-
sa) y al uso de glucagon.

Tradicionalmente, el glucagén de admi-
nistracién intramuscular o subcutdneo se
ha prescrito a las personas con diabetes
en tratamiento con insulina o con farma-

cemia grave tiene algunas limitaciones
muy evidentes. Una de ellas es que re-
quiere que el farmaco esté refrigerado y
otra limitacién es el hecho de que quien
lo administre debe estar entrenado en su
uso para poder hacerlo correctamente ya
que hay que reconstituirlo. Obviamente,
no todos los episodios de hipoglucemia
grave ocurren cuando la persona con dia-
betes estd en su casa (o cerca de una ne-
vera que contenga glucagén) ni rodeada
de personas que hayan sido instruidas y
sepan reconstituir la formulacién de glu-
cagén y administrarlo correctamente.

Existe un estudio reciente donde se en-
trend a los cuidadores en el uso de glu-

LA MANERA MAS FRECUENTE DE TRATAR UN EPISODIO DE HIPOGLUCEMIA, SIEMPRE
QUE SEA POSIBLE LA INGESTA POR ViA ORAL, ES LA ADMINISTRACION
DE CARBOHIDRATOS DE ABSORCION RAPIDA. HABITUALMENTE SE UTILIZA
LO QUE SE CONOCE COMO “REGLA DEL 15", 15 GRAMOS DE HIDRATOS DE CARBONO
Y ESPERAR 15 MINUTOS PARA REEVALUAR LA SITUACION. AUNQUE CON LOS NUEVOS
TIPOS DE TRATAMIENTO ESTA INGESTA PUEDE SER EXCESIVA

rir de la ayuda de una tercera persona.
Existen determinados factores que in-
crementan el riesgo de aparicién de un
episodio de hipoglucemia grave en una
persona con diabetes. Los mas conocidos
son el tratamiento intensivo con insuli-
na, la presencia de un episodio de hipo-
glucemia grave previo y la pérdida de la
percepcién ante la hipoglucemia (lo que
conocemos como hipoglucemia “desa-
percibida”).

TRATAMIENTO DE LA HIPOGLUCEMIA

La manera mas frecuente de tratar un epi-
sodio de hipoglucemia, siempre que sea
posible la ingesta por via oral, es la admi-

cos que potencialmente pueden provocar
hipoglucemia. La idea es que el hecho de
disponer de este farmaco permita tratar
un episodio de hipoglucemia grave en el
domicilio/trabajo/colegio... del paciente y
que sea administrado por sus cuidadores
o familiares. Sin embargo, este tratamien-
to tiene unas limitaciones claras.

LIMITACIONES DEL TRATAMIENTO
CON GLUCAGON INTRAMUSCULAR/
SUBCUTANEQ

El uso de glucagdn intramuscular/subcu-
tdneo, que precisa reconstitucién, como
tratamiento de un episodio de hipoglu-

cagon intramuscular/subcutdneo y se
demostré que, a pesar de haber recibi-
do una correcta formacion al respecto,
en una situaciéon de estrés como puede
ser un episodio de hipoglucemia grave,
dnicamente un 16% de los cuidadores/
familiares entrenados son capaces de
administrar correctamente el glucagén.

Estas limitaciones han puesto en evi-
dencia la necesidad de buscar nuevas
formulaciones de glucagén que sean
igual (o més) eficaces en términos de
resolucion de la complicacién aguda,
pero, sobre todo, mas sencillas para que
se pueda garantizar el uso del farmaco
con éxito.
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' OTRAS FORMULACIONES DE GLUCAGON

GLUCAGON NASAL

Bagsimi es un dispositivo de un Unico uso
que contiene un polvo seco con 3 mg de
glucagén para la administracion nasal. No
requiere reconstitucién ni refrigeracién vy el
dispositivo tiene una vida media de 3 afos.
Ademads, no requiere inhalacién porque se
absorbe de forma pasiva a través de la mu-
cosa nasal, eso quiere decir que no va a ser
necesaria la colaboracion del paciente y que
se puede administrar ante una situacion de
disminucién del nivel de conciencia.

Diversos estudios han demostrado que la
formulaciéon de glucagdn nasal es igual de
eficaz que el clasico glucagén intramuscular/
subcutdneo de cara a resolver un episodio
de hipoglucemia grave, tanto en nifos como
en adultos. Sin embargo, la diferencia funda-
mental radica en la facilidad de uso que hace
que lo administren correctamente mas del
93% de los individuos a pesar de no haber
sido entrenados para su uso.

En Espafa, la prescripcion de Bagsimi estd
financiada en individuos con diabetes me-
nores de 18 anos. A pesar de que existen
estudios que apoyan la financiacién en adul-
tos en términos de impacto presupuestario,
hoy en dia no existe financiacién pablica para
este grupo de pacientes. »

EXISTEN DETERMINADOS FACTORES QUE INCREMENTAN EL RIESGO DE APARICION
DE UN EPISODIO DE HIPOGLUCEMIA GRAVE EN UNA PERSONA CON DIABETES.
LOS MAS CONOCIDOS SON EL TRATAMIENTO INTENSIVO CON INSULINA,

LA PRESENCIA DE UN EPISODIO DE HIPOGLUCEMIA GRAVE PREVIO Y LA PERDIDA
DE LA PERCEPCION ANTE LA HIPOGLUCEMIA
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» GLUCAGON RECONSTITUIDO DE ADMINISTRACION PARENTERAL
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Por otro lado, existen dos formulaciones
de glucagdn para administrar de forma
parenteral (intramuscular o subcutdneo)
que no requieren reconstitucién. Se tra-
ta de Dasiglucagon inyectable (Zealand
Pharma) y de Gvoke HypoPen (Xeris
Pharmaceuticals). Ambas formulaciones
contienen glucagdn estable en solucién
atemperatura ambiente y se administran
en dispositivos precargados. Gvoke con-
tiene 0.5/1 mg de glucagdn (dosis pedia-
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trica o de adultos), no requiere refrigera-
ciény es estable alrededor de 24 meses.
Es un dispositivo listo para usary no tiene
la aguja visible, lo que lo hace muy atrac-
tivo. Dasiglucagdn se comercializa tanto
en autoinyector como en jeringa para ad-
ministrar de forma subcutanea.

Ninguna de estas dos opciones esté dis-
ponible en Espaia ni tienen financiacién
en nuestro pars.

COMPARACION INDIRECTA

DE LAS NUEVAS FORMULACIONES
DE GLUCAGON CON EL GLUCAGON
INTRAMUSCULAR/SUBCUTANEO
CLASICO

En un estudio reciente se ha compara-
do de forma indirecta la eficacia para
resolver un episodio de hipoglucemia
grave de las tres nuevas formulaciones
de glucagén y se ha comparado con la
formulacién clasica de glucagoén. Los da-
tos indican que la proporcién de pacien-
tes que consiguen resolver la situacién
con éxito es similar entre las distintas
formulaciones de glucagén. Sin embar-
go, al analizar los datos de los pacientes
adultos con diabetes, la administracion
de glucagén nasal consigue resolver
la situacién en menor tiempo cuando
se la compara con la administraciéon de
glucagdn cldsica. Otro dato presentado
recientemente indica que con glucagén
nasal se consigue un menor valor maxi-
mo de glucemia post administracién
de glucagdn cuando se compara con la
inyeccién de glucagdn o con dasigluca-
gén, lo que podria tener implicaciones
en el restablecimiento de la normoglu-
cemia tras un episodio de hipoglucemia
grave. D

CONCLUSIONES

m Las tres nuevas opciones de glucagon “listo para usar” presentan altas proporciones de éxito de cara a resolver un
episodio de hipoglucemia grave en adultos y nifios con diabetes. Los resultados disponibles indican que estos porcen-
tajes son comparables entre los tres nuevos dispositivos.

m Parece claro que la innovacidn en las distintas formulaciones de glucagdn va a suponer un paso adelante en el tra-
tamiento de esta temida complicacion aguda. La clave del éxito esta, no tanto en su eficacia como farmaco, sino en la
sencillez, portabilidad y facilidad en la administracion del mismo por familiares o conocidos que en una gran mayoria
de los casos no van a estar entrenados para la administracion del farmaco.
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