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Resumen

Introduccion: el tratamiento de la diabetes tipo 1 (DM1) requiere de la adminis-
tracion de insulina exdgena; dentro de las variables a tener en cuenta para calcular
la dosis se encuentra el contenido de hidratos de carbono (HC) de la comida a in-
gerir. Este macronutriente es considerado, desde hace varios afos, el responsable
delaumento de la glucemia postprandial (GPP). El conteo de hidratos de carbono
(CHQ) es el método mas aceptado y utilizado actualmente en el tratamiento nu-
tricional, aunque cada vez existe mas evidencia de que hay otros macronutrientes,
como las proteinas y las grasas, que pueden influir en la variacion de la GPP
Objetivo: el objetivo de esta revision bibliogréfica es reunir los resultados de
publicaciones cientificas que analizaron la respuesta glucémica (RG) al consumo
de comidas con alto contenido de proteinas y grasas y hacer un analisis de las
diferentes intervenciones.

Materiales y método: busqueda bibliografica en PUBMED, inicialmente 196
articulos. Luego de aplicar los criterios de inclusion y exclusion se seleccionaron
26 articulos realizados en personas con DM1 de los ultimos 10 afios (2007-2017)
referidos al consumo de comidas altas en proteinas y grasas.

Resultados: hay una significativa variacién interpersonal en los requerimientos
de insulina en respuesta a las grasas y proteinas dietarias, que puede fluctuar en
un 65% =+ 10%. En los estudios randomizados se logré determinar que en las co-
midas altas en grasas el pico de GPP fue demorado y la sensibilidad a la insulina
fue menor. Uno de los estudios logré demostrar que el 100% de las comidas altas
en grasa se asociaron con hiperglucemia tardia. En relacion a las dos revisiones
sistematicas encontradas, se hace hincapié en la buisqueda de datos para mejorar
el tratamiento intensificado de la DM1, siendo el control de la GPP el indicador
principal, ponderando la importancia de considerar la ingesta proteica y grasa de
manera adicional al CHC.

Conclusidn: se concluye que el efecto de una comida con un alto contenido en
proteinas y grasas sobre la glucemia suele presentarse entre las 3 a 6 hs de consu-
midas, siempre teniendo en cuenta la respuesta individual y el modo de adminis-
trar la insulina. La tarea del equipo interdisciplinario es fundamental para conocer
la respuesta individual en el paciente con DM1 ante el consumo de comidas altas
en proteinas y grasas, pudiendo asf orientar la toma de decision.

Palabras clave: secrecién insulina, respuesta glucémica, insulinemia postpran-
dial, proteinas, grasas.

Abstract

Introduction: the treatment of type 1 diabetes (DM1) requires the administra-
tion of exogenous insulin, being the carbohydrate (HC) content of the meal to
be ingested one of the variables to be considered to calculate the insulin dose.
For several years, this macronutrient has been considered responsible for the in-
crease in postprandial glycemia (PPG). Carbohydrate Counting (CHC) is the most
accepted and currently used method in the nutritional treatment, although there
is enough evidence that other macronutrients, such as protein and fat, can in-
fluence on the variation of PPG.

Objective: to gather the results of scientific publications which analysed the
glycemic response (GR) to the consumption of high-protein and high-fat meals
and to analyse de different interventions. After applying the inclusion and exclu-
sion criteria, 24 articles were selected including those with individuals with DM1
from the past 10 years (with the exception of one) referring to the consumption
of high-protein and high-fat meals.

Results: there is a significant interpersonal variation in insulin requirements in
response to dietary fat and protein, which can fluctuate by 65% +/- 10%. Rando-
mized studies showed that in the high-fat meals, the peak of PPG was delayed
and insulin sensitivity was lower. One of the studies showed that 100% of high-fat
meals were associated with late hyperglycemia. Both systematic reviews empha-
size the need to search for data to improve the intensive treatment of DM1, with
the control of PPG being the main indicator, considering protein and fat intake,
in addition to CHC.

Conclusion: the effect on blood glucose of high-protein and high-fat meals
usually occurs between 3 to 6 hours after being consumed, always considering
the individual response and the insulin administration method. The task of the
interdisciplinary team is essential to know the individual response in the DM1
patient to the consumption of high-protein and high-fat meals, thus being able
to guide the decision-making process.

Keywords: insulin secretion, glycemic response, postprandial insulinaemia, pro-
tein, fat.
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Abreviaturas

DM: Diabetes Mellitus

DM 1: Diabetes Mellitus Tipo 1

DM 2: Diabetes Mellitus Tipo 2

HC: hidratos de carbono

GPP: Glucemia postprandial

HC/I: Relacién hidratos de carbono/insulina

CHC: Conteo de hidratos de carbono

Fll: Food insulin index (indice insulinico de los ali-
mentos)

IG: indice glucémico

RG: Respuesta glucémica

ECA: Ensayo controlado aleatorizado

ABC: Area bajo la curva

ITI: Insulinoterapia intensificada

MAGE: Mean Amplitude of Glycemic Excursions
(Amplitud media de las excursiones glucémicas)

HbA1c: Hemoglobina Glicosilada

MCG: Monitoreo continuo de glucosa.

HFHP: Alta en grasas y alta en proteinas

ADA: Asociacién Americana de Diabetes

Introduccion:

La Diabetes Tipo 1 (DM1) es una enfermedad
autoinmune caracterizada por la deficiencia insu-
linica endégena absoluta y se traduce en hiperglu-
cemia crénica.

El manejo efectivo de esta patologia requiere
de insulina exdgena a administrar segun las de-
mandas fisioldgicas (insulina basal) y el contenido
de macronutrientes de la comida a ingerir (anélo-
go rapido), con el fin de lograr un éptimo control
glucémico. El logro de estos objetivos contribuye a
reducir el riesgo de complicaciones micro y macro-
vasculares tal como se ha demostrado en estudios
como el Diabetes Control and Complications Trial
(DCCT) (1).

Uno de los principales determinantes del con-
trol glucémico lo constituye la respuesta postpran-
dial; por lo tanto, ademas de la insulinoterapia, la
alimentacién es otro de los pilares importantes
del tratamiento (1,2,3,4). Los hidratos de carbono
(HC) han sido histéricamente considerados los
macronutrientes determinantes de los valores de
glucemia postprandial (5) (GPP). De hecho, uno
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de los métodos terapéuticos mas aceptado cienti-
ficamente es el sistema de conteo de hidratos de
carbono (CHQC), que consiste en educar al paciente
insulinizado con multiples dosis para que pueda
ajustar su bolo prandial en funcién de los gramos
de carbohidratos que ha de consumir y a su vez
adecuarlo a la relacién hidratos de carbono/insu-
lina (HC/1), que le es propia (6,7,8,9,10).

El primer estudio que analiza el impacto del
consumo de proteinas en la secreciéon de insulina
y en la glucemia data del aflo 1966. Se estudiaron
21 individuos sanos a los que se les administré un
alimento rico en leucina (500 gr de carne o higa-
do de pollo). Posteriormente se realizaron deter-
minaciones de glucemia, insulinemia y aminodci-
dos plasmaticos durante un lapso de 4 horas. Los
resultados sugieren que el consumo de proteinas
estimula la producciéon de insulina sin provocar
grandes modificaciones de la glucemia (11). Pasa-
ron muchos afos desde ese primer estudio y al dia
de la fecha existen evidencias cada vez mas firmes
que hay otros macronutrientes, como las proteinas
y las grasas, que pueden influir considerablemente
en las excursiones postprandiales. De hecho, al-
gunos autores han planteado que el CHC no logra
abarcar y controlar del todo las respuestas glucé-
micas posteriores a una ingesta con una conside-
rable cantidad de proteinas y/o grasas (5,9,12,26).

Se han intentado distintos modos de medir los
factores que influyen en la respuesta glucémica,
por ejemplo, el indice Insulinico de los alimentos
o Food Insulin Index (Fll) (27, 28, 29) y el Indice Glu-
cémico (IG) (30).

Como asi también diferentes terapéuticas para
prevenir la hiperglucemia postprandial como el
uso de diferentes bolos de insulina en pacientes
con bomba o microinfusor o dosis adicionales de
analogos rapidos (3).

Todo lleva a pensar que el CHC es una herramien-
ta insuficiente a la hora de contemplar la respuesta
glucémica de comidas ricas en proteinas y grasas.

Objetivo
El objetivo de esta revision bibliogréfica es reu-

nir los resultados de publicaciones cientificas que
analizaron la respuesta glucémica (RG) al consu-
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mo de comidas con alto contenido de proteinas
y grasas y hacer un analisis de las diferentes inter-
venciones.

Materiales y metodo

Este grupo de estudio realizé una busqueda
bibliografica en PubMed. Se utilizaron como pa-
labras claves los siguientes términos en idioma
inglés: insulin secretion, glycemic response, glycemic
index, postprandial insulinaemia, insulinaemia for
foods, protein and fat for intensive diabetes manage-
ment, food insulin index, diabetes type one.

En la primera instancia de busqueda en Pub-
med se encontraron 196 articulos, luego de aplicar
los criterios de inclusion y exclusion se selecciona-
ron 26 articulos (Figura 1).

Criterios de inclusién: estudios publicados en-
tre enero de 2007 y junio de 2017. Se incluyeron
estudios hechos en personas adultas, adolescentes
y nifos con DM1, observacionales, revisiones sis-
tematicas, metaanalisis y estudios randomizados
referidos a consumo de comidas altas en proteinas
y grasas.

Se incluyé como excepcién una publicacion del
ano 2002 de Chase H.P. et al, que reviste interés por
los antecedentes del tema (3).

Criterios de exclusién: trabajos realizados con
personas sanas, con DM2 o diabetes gestacional y
otros articulos que no hagan referencia a lo estric-
tamente alimentario.

Resultados

Se presenta a continuacion la informacion re-
copilada en el cuadro 1, estudios randomizados y
otros tipos de estudios y en el cuadro 2 revisiones
sistematicas.

Discusion

La Asociacion Americana de Diabetes (ADA) re-
comienda que las personas con DM1 y DM2 que
son competentes en el CHC también reciban edu-
cacioén sobre los efectos de las proteinas y grasas
en las excursiones glucémicas. Sin embargo, la
aplicacién cotidiana del conteo de estos nutrien-
tes en el manejo intensivo de la DM1 sigue sien-
do complicado, incluso para pacientes altamente
motivados y experimentados en el conteo. A pesar
de la evidencia en evoluciéon que apoya el efecto
de estos macronutrientes sobre el objetivo glucé-
mico, unificar recomendaciones resulta dificil para
aplicar en los ajustes clinicos de célculo de dosis
preprandial de insulina. Hay una significativa varia-
cién interpersonal en los requerimientos de insuli-
na en respuesta a las grasas y proteinas dietarias,
que puede fluctuar en un 65% + 10% (22).

Las proteinas y grasas dietarias son macronu-
trientes importantes que no se contemplan en el
método estandar centrado en el CHC para dosificar
la insulina preprandial en DM1. Ambos nutrientes
causan hiperglucemia posprandial tardia y resis-

Figura 1. Diagrama de flujo del procedimiento de bisqueda y seleccién de articulos.

PubMed
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Cuadro 1. Resumen de los estudios randomizados y no randomizados, incluidos en la revision bibliogréfica.

Primer Autor, afo, Titulo

Poblacidn y objetivo

Disefio y Método

Resultados

Conclusiones

Bozzetto L. (2016) El aceite
de oliva extra virgen (AOEV)
reduce la RG a una comida
de alto IG en pacientes con
DM1.(18)

Poblacién: 13 pacientes con
DM1 con bomba de insulina.
Objetivo: Evaluar sila
calidad de grasa, en el
contexto de comidas con
alto o bajo IG, influye en la
GPP en pacientes con DM1.

Ensayo controlado
aleatorizado (ECA).

Los individuos consumieron
distintas comidas con igual
cantidad de HC pero distinto
tipo de grasa: saturadas
(AGS) o monoinsaturadas
(AGMI).

En comidas de alto IG, la
GPP fue significativamente
menor después de la
comida rica en AGMI (aceite
de oliva) comparada con
comida baja en grasa o rica
en AGS (manteca).

Eluso de AOEV en una
comida de alto IG atenda

la RG temprana comparada
con misma comida con poca
grasa o manteca.

Wolever. TMS (2011)

Poblacién: 11 con DM1, 11

Estudios de casos y

La grasa increment6 el

No se recomienda el

Azlcares y grasas tienen controles sanos. controles. tiempo hasta el pico méximo agregado de grasas en
diferentes efectos sobre la  Objetivo: determinar el de glucemia en un 17-19% las comidas en personas
GPP en sujetos sanos o con  efecto sobre la GPP y en ambos grupos, redujo con DM1 con el objetivo
DM1 (24). el riesgo potencial de el pico méximo en un 31% de reducir las excursiones
hipoglucemia en sujetos con pero aumentd la elevacién  glucémicas.
DM1 al reemplazar la mitad méxima en los sujetos con
de los azlcares por grasa. diabetes en un 3%.
Smart C. (2013) Poblacién: 33 sujetos (8-17  ECA. Las comidas altas en Las comidas altas en

Tanto la proteina como la
grasa alimentaria aumentan
las excursiones de GPP en
nifios con DM1 y el efecto
es aditivo (31).

afios) con insulinoterapia
intensificada (ITl)

Objetivo: Determinar

los efectos separados y
combinados de las comidas
ricas en proteinas y grasas,
con igual contenido de HC,
en la GPP.

Los participantes recibieron
4 desayunos de prueba

con la misma cantidad de
HC pero con cantidades
variables de proteinas y
grasas.

grasas y altas en proteinas
presentan excursiones
glucémicas mas altas entre
los 180 a 300 minutos en
comparacién con todas las
otras comidas.

proteinas o grasas
aumentan laRG de 3 a

5 horas pos-comida. Las
proteinas y las grasas
tienen un impacto aditivo
en la GPP. Las proteinas
previenen hipoglucemias.

Campbell M. (2016)

EICHC en la comida
seguido de un pequefo
bolo posprandial (PP) de
insulina (3hs] previene la
hiperglucemia tardia, sin
hipoglucemia, luego de una
comida alta en HC y grasas
en personas con DM132.

Poblacién: 10 pacientes

con DM1

Objetivo: Evaluar sila
aplicacion de un bolo PP de
insulina mejora el control
glucémico luego de comidas
altas en grasas.

ECA. Se les dio:

-Comida baja en grasa y bolo
de insulina segln CHC.
-Comida alta en grasa y bolo
de insulina segin CHC.
-Comida alta en grasa con
bolo de insulina adicional
del 30%

-Comida alta en grasa con
bolo segin CHC y bolo
adicional con 30% extra a
las 3hs de la ingesta.

El 100% de las comidas
altas en grasa se asocié
con hiperglucemia tardia. Al
grupo que se le dio un bolo
de insulina adicional a las
3hs logré similar control
glucémico que pacientes
con dieta baja en grasa.

En comidas con alto
contenido de HC y ricas en
grasa usar el método de
CHC con ajustes adicionales
de insulina 3hs més tarde,
contribuye a GPP similar a
una comida baja en grasa,
sin causar hipoglucemia.

Garcia Lépez JM. (2013)
¢Debe considerarse

la cantidad de grasa y
proteina para calcular el
bolo de insulina prandial?
Resultados de un ensayo
randomizado transversal
(23).

Poblacién: 17 adultos
(37.8+8.4 afios) con DM1 y
bomba de insulina.
Objetivo: determinar si

la presencia de proteina

y grasa en una comida
puede involucrar una RG
posprandial diferente a la
obtenida sélo con HC.

Ensayo clinico randomizado,
transversal. 3hs de ayuno
y en normoglucemia (70 a
180 mg/dl) consumié:
Comida 1: 50gr HC; 3,3gr de
proteinas y 8,9gr de grasas
Comida 2: 50gr HC; 28,9gr
de proteinas y 37,4gr de
grasas. Se midié GPP cada
30 minutos durante 3hs.
Insulina

segln CHC y relacién HC/I
de cada uno.

Comida 1: 22 mg/dl de
incremento de glucemia.
El 84,4% normoglucémicos
durante 3hs posprandial.
Glucemia valor méx. a los
60 minutos. A 3hs vuelven
al nivel preprandial.
Comida 2: 31 mg/dl de
incremento de glucemia.
93, 1% normo glucémicos
durante el periodo de 3hs
PP. Glucemia: Valor maximo:
90 min. A 3hs superior a la
preprandial.

La presencia de cantidades
balanceadas de proteinas
y grasas determiné una
diferente RG con respecto
a la obtenida sélo con HC
hasta 3hs después de la
ingesta.

Bell KJ. (2014)

Estimacion de la demanda
de insulina para alimentos
proteicos utilizando Fll (17).

Poblacién: 11 pacientes
adultos con DM1 y con
bomba de insulina

Objetivo: comparar la

GPP en adultos con DM1
que utilizaron CHC y FII,
consumiendo alimentos con
alto contenido de proteinas.

Estudio randomizado triple
ciego.

Los individuos consumieron
6 comidas individuales,
determinando el bolo de
insulina de acuerdo al Fll

y CHC.

Utilizando FII, se logré una
reduccién en la GPP en
relacion al CHC.

El pico méximo de glucemia
se alcanzé antes utilizando
el Fll en relacién al CHC.
Similar riesgo de
hipoglucemia para ambas.

En adultos con DM1 la
utilizacién del Fll, mejoré
la GPP luego de la ingesta
de alimentos ricos en
proteinas, en relacion a la
utilizacién del CHC.
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Cuadro 1. Resumen de los estudios randomizados y no randomizados, incluidos en la revisién bibliografica (continuacidn).

Primer Autor, afo, Titulo

Poblacién y objetivo

Disefio y Método

Resultados

Conclusiones

Ryan (2008)

Influencia de una terapia
insulinica éptima para
comidas de bajo IG en
pacientes con DM1 que
reciben ITI (33).

Poblacién: 20 pacientes con
DM1 (?-17 afios), con ITI.
Objetivo: cuantificar efectos
del IG en la GPP en nifios con
DM1 con ITl y determinar

la terapia insulinica éptima
para comidas de bajo IG.

4 desayunos con

igual cantidad de
macronutrientes y alto IG
con bolo preprandial de
insulina (an&logo réapido);
comidas de bajo IG con bolo
preprandial de insulina
regular y bolo PP con
anélogo répido.

La GPP fue menor en
comidas con bajo IG en
relacién a comidas de alto IG
entre los 30-180 min.

La méxima diferencia se
registré a los 60 min.

Las comidas de bajo IG
producen GPP menor

en comparacién con las
comidas que tienen alto IG.
El bolo preprandial de
andélogo répido de insulina
es la terapia 6ptima para
comidas de bajo IG.

Neu A. (2015)
Concentraciones elevadas
de glucosa luego de una
comida con alto contenido
de proteinas y grasas (HFHP
por sus siglas en inglés).
Estudio piloto con
adolescentes con DM1 (19).

Poblacién: 15 pacientes
adolescentes (promedio
16,8 afos) con DM1 de mas
de 1 afo de evolucién. 6 con
bomba de insulina y 9 ITI.
Objetivo: Investigar la
influencia de una comida
HFHP por la tarde sobre la
glucemia nocturna.

Estudio monocéntrico,
Randomizado, no ciego,
cruzado

Grupo 1: 1° noche una

cena estandar (CE) (20%
Proteinas, 30% grasas y 50%
HC). 2° noche con cena alta
en proteinas y grasas (APG),
el doble de la CE. El Grupo

2 recibid las comidas en
forma contraria.

Monitoreo 12hs PP.

El rea bajo la curva (ABC)
en comidas HFHP, el pico
maximo fue a las 6 hs

(100 mg/dI CE y 197 mg/dl
APG). También presentaron
mayores glucemias basales.
EI 60% de los pacientes

que recibieron CE, debieron
consumir HC adicionales.

El pico de GPP en las CE a
las 2-3hs pos-ingesta, en
APG alas 6 hs.

Los datos obtenidos
demuestran que es
necesario administrar
insulina adicional luego de
comidas HFHP.

Howard A. (2013)

La grasa alimentaria
incrementa intensamente
las concentraciones

de glucosa y los
requerimientos de insulina
en pacientes con DM1.
Implicancias para el
cdlculo de la dosis del bolo
basado en HC y el manejo
intensificado de la DM (34).

Poblacién: 7 pacientes
adultos con DM1.

Objetivo: demostrar la
hipétesis de que los
pacientes con DM1
requeririan mayor cobertura
de insulina para comidas
con mayor aporte de grasas
que para aquellas bajas

en grasas con idéntico
contenido de HC.

Disefo cruzado con
comparacién de dos
periodos de 18 horas de
monitoreo de glucemia
después de una cena con
alto contenido de grasa
(60gr) y una cena baja en
grasa (10gr) con idéntico
contenido de HC y proteinas.

La cena alta en grasas
requirié més insulina que
la cena baja en grasas

y, a pesar de la insulina
adicional, causé mas
hiperglucemia.

Hubo marcadas diferencias
interindividuales en el
efecto de la grasa de la
dieta y los requerimientos
de insulina.

El aumento de grasa dietaria
aumenta los niveles de
glucemia y el requerimiento
deinsulina. EICHC es

de limitada utilidad. Se
requieren algoritmos
alternativos de dosificacién
de insulina para comidas
con alto contenido de
grasas.

Pankowska E, (2012)

Las comidas proteicas con
grasa aumentan la glucemia
en pacientes con bomba de
insulina: conclusién de un
estudio randomizado (15).

Poblacién: 24 pacientes con
DM1 y bomba de insulina.
Objetivo: determinar el
impacto de la inclusién de
grasas y proteinas en el
algoritmo general de célculo
de la dosis de insulina para
las comidas en la GPP a

las 6hs.

Grupo A: cena pizza con
45gr de HC y 400 kcal
provenientes de proteinas y
grasas. Algoritmo: unidades
de HC x HC/I + unidades de
grasa y proteinas x HC/I

/ Bhs.

En el grupo B (control) se
usé el algoritmo unidades
de HC x HC/1. Se midié
glucemia, péptido C y
glucagon a los 30, 60, 120,
240 y 360 minutos PP.

En el grupo A el mayor
incremento de la

glucemia se dio entre

los 120 y 360 min con

un maximo a los 240

min. No hubo diferencias
estadisticamente
significativas entre ambos
grupos en relacién al control
metabélico.

Las comidas mixtas elevan
la glucemia a las 4-6hs. El
uso de bolos de insulina
duales, en los cuales la
insulina es calculada tanto
para carga de HC como
para grasas y proteinas es
efectivo en el control de

la GPP.

Mac Donald K, (2009)
Efecto de la comida para
llevar sobre los niveles de
glucemia en pacientes con
DM1 con ITI (16).

Poblacién: 9 pacientes con
bomba de insulina.
Objetivo: examinar el efecto
de comida rapida sobre

la RG.

4 comidas en dias
diferentes: pasta,

thai, hamburguesas y
sandwiches de queso.
Cantidad similar de HC

pero diferente composicién
de grasas, proteinas e IG.
Todos recibieron dosis basal
habitual de insulina. Se
midi6 la glucemia cada 30
minutos durante las 3hs PP.

La RG a las 2hs, el ABC y

el rango de glucemia de
3hs fueron menores en la
comida con pasta, de menor
IG y alta en grasas. Sin
diferencias entre las otras.
Una porcién de HC de 15
grincrementa la glucemia
entre 1y 2 mmol/l,
dependiendo del IG de la
comida. El contenido graso
provoca un retardo en el
pico de GPP.

En los pacientes que
usan bomba de insulina
y presentan mucha
variabilidad de sus
glucemias deberia
considerarse el IG y el
contenido de grasas
ademaés del conteo de HC
para ajustar la dosis de
insulina.

22
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Cuadro 1. Resumen de los estudios randomizados y no randomizados, incluidos en la revisién bibliografica (continuacidn).

Primer Autor, afio, Titulo

Poblacidn y objetivo

Disefio y Método

Resultados

Conclusiones

Piechowak K, (2017)
Dosis adicional de insulina
para comidas mixtas altas
en proteinas (35).

Poblacién: 58 pacientes con
DM1 (14.7 = 2.2 afios) con
bomba de insulina.
Objetivo: observar el
impacto de dosis adicional
de insulina en la GPP ante
el consumo de comidas con
alto contenido en proteinas.

Estudio prospectivo,
randomizado, doble ciego,
cruzado.

Consumen comida alta en
proteinas, baja en grasas
con igual cantidad de HC

y se aplica dos tipos de
tratamiento: dosis estandar
o dosis dual.

GPP con bolo dual mejoran a
los 180 minutos.

Sin diferencias alos 60 y
120.

Hay diferencias en la
magnitud de la amplitud
glucémica (MAGE) a 120
minutos

Sin diferencias en presencia
de hipoglucemias.

El bolo dual en comidas
altas en proteinas mejora
la GPP.

0 Connell M. (2008)
Optimizando la glucemia
posprandial en pacientes
pediatricos DM1 con bomba.
Impacto del IG (36).

Poblacién: 20 nifios con
DM1 (8-18 afos) con bomba
de insulina.

Objetivo: comparar el efecto
en GPP con comidas de alto
y bajo IG en pacientes con
bomba y con diferentes
bolos de insulina.

Estudio abierto cruzado
Método: se consumieron
comidas iguales en
macronutrientes y fibra,
pero con diferente IG.

Bajo IG y alto IG se consume
usando bolo estandar o bolo
dual (50% y 50%) en 2hs.

Con bolo dual y bajo IG se
observa ABC disminuida
en 47% con bajo riesgo de
hipoglucemia.

En alto IG no hubo
resultados con diferencias
significativas.

El uso de bolo dual con IG
bajo optimiza la GPP en
pacientes con bomba de
insulina.

Chase HP. (2002)
Variacién de la GPP luego
de la administracién de
4 métodos de bolos de
insulina (3).

Poblacién: 9 personas
(14-18 afos) con bomba

de insulina y HbA1c menor
a 9%.

Objetivo: Comparar la GPP
con utilizacién de diferentes
bolos de insulina (un bolo
10 min previos a la ingesta;
2 bolos 10 min previos y

90 min posterior con 50%

de la dosis cada uno, bolo
cuadrado durante 2hs y bolo
dual (?70% y 30%).

Estudio randomizado,

4 veces una comida con

HC 53%, proteinas 11% y
grasas 36% y diferentes
bolos y horarios de insulina.
La glucemia se midié

60 y 30 min preprandial

y posprandial: cada 30
minutos por 6hs.

Sin hipoglucemias severas.
Los cambios en la glucemia
fueron significativamente
diferentes en los 4 métodos.
El ABC no mostré diferencias
significativas.

Luego de 4 horas el

bolo dual y cuadrado
demostraron menores
valores de glucemia.

El uso de bolo dual mostré
menor hiperglucemia PP a
los 90 y 120 min. siendo

el mas efectivo. El bolo
cuadrado demostré una
glucemia mas baja luego
de 4hs comparado con la
utilizacion de un Unico bolo
o dos.

Bell, KJ (2016)

Aplicacién clinica del FlI
para calcular la dosis de
Insulina de las comidas en
adultos con DM1 (27).

Poblacién: 22 adultos (18-
70 afios) con bomba de
insulina.

Objetivo: Comparar el uso
del CHC vs el algoritmo FlI
para estimar la dosis de
insulina prandial.

Estudio randomizado,
controlado, paralelo.

Grupo 1: utilizé CHC. Grupo
2: la demanda insulinica de
los alimentos (FID).

Se evalué HbA1c, lipidos y
proteina C reactiva al inicio
y al final por 12 semanas.

Sin cambios en HbA1c.
Grupo2: disminuyd el
incremento ABC y la MAGE
(amplitud de la excursién
glucémica).

Mostraron una tendencia a
reducir hipoglucemia.

Ambos grupos tuvieron
similar control glucémico
segln HbAlc, glucemia
media y tiempo en rango.
Faltan més estudios para
determinar la eficacia de
uso de FID.

Paterson MA. (2015)
Influencia de la proteina
dietaria en los valores de
GPP en individuos con DM1
con Tl (21).

Poblacién: 32 personas
(7-40 afios) con DM1 y
bomba de insulina en dos
centros distintos.
Objetivo: Determinar

los efectos de la

proteina aislada
(independientemente de
grasas y HC) en la curva
de GPP.

Estudio randomizado,
cruzado.

Consumieron 6 bebidas de
prueba a base proteina de
suero aislada (150 ml), con
distintas concentraciones
y 2 de bebida a base de
glucosa (150 ml) en orden
variado 4 horas posteriores
a la cena sin aplicacién de
Insulina. Usaron monitor
continuo de glucosa.
Bebidas 1: con bajo
contenido de proteinas:
25-50gr

Bebidas 2: con alto
contenido de proteina:
75-100gr.

Aumento estadisticamente
significativo entre los 180
min y 300 min de la GPP
después Bebidas 2 y de
20gr de glucosa.

Bebidas 1 no mostré
cambios significativos en la
glucemia.

Solucién con 20gr de
glucosa aumenté GPP
significativamente (+30
mg/dl) entre los 60 y 120
min.

Similares RG de la bebida
con glucosa o bebida 2
entre los 180 y los 300
minutos.

A partir del consumo de 75gr
de proteinas la glucemia
varia significativamente
entre los 180 y los 300 min
(3 a 5 horas) en personas
con DM1.

Limitacién del estudio: se
evalud glucemia hasta las
Shs.

Hipétesis acerca de porque
las proteinas aumentan

la glucemia: glucagon y
gluconeogénesis.
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Conclusiones

Klupa T. (2015)

Impacto de la carga de
proteinas en los niveles de
glucosa en pacientes DM1
tratados con bomba de
insulina (25).

Poblacién: 10 pacientes con
DM1. Edad media: 32 afios.
Tratados con bombas de
insulina y con MCG.
Objetivo: evaluar el impacto
en la glucemia ante la
ingestion de proteinas
solas.

Los pacientes consumieron
un preparado rico en
proteinas lacteas. 100 ml de
producto contenia: 88,5gr
de proteina pura, 1.6gr de
grasa y menos de 1.5gr de
HC. No utilizaron dosis extra
de insulina.

Los niveles de glucemia
basales medios: 119.8 y
117.6 mg/dl paralaFase l y
Fase Il, respectivamente.
Los niveles maximos
medios de glucosa: 146,4
y 145,2 mg/dl para Fase | y
Fase Il, respectivamente.

La ingesta de una carga
de proteinas pura no
parece tener un impacto
significativo en los niveles
de glucosa en pacientes con
DM1 tratados con bombas
de insulina.

Consumir pequefas
colaciones a base de
proteinas no requiere
insulina prandial.

Uthoff H. (2010)

¢Saltear comidas o comidas
libres de HC determinan los
requerimientos de insulina
basal en sujetos con DM1?
(37)

Poblacién: 17 adultos con
DM1 con ITl y con bomba de
insulina.

Edad: 44+ 12 afios;
Antigiiedad de la DM

15+ 12afios. HbAlc:
2.5+0.6 %.

Objetivo: comprobar si
saltear una comida produce
el mismo efecto que una
comida alta en proteinas y
grasas y pobre en HC.

Estudio observacional, de
intervencién, descriptivo y
comparativo. Omitir cena

y evaluacién de glucemia
en ayunas a partir de las

7 allpmeneldial.Se
comparé con 3 comidas de
prueba con menos de 3gr
de HC.

Comida 1: 35.1gr de
proteinas y 52.0gr de grasa
(621 Kcal). Comida 2: 25.8gr
de proteinas y 56.4gr de
grasa (623 Kcal.).

Durante 16 pruebas de
ayuno, los niveles de
glucemia se mantuvieron
sin cambios entre las 7

y 11pm. Por el contrario,
la glucemia aumenté
significativamente en
4hs (6,+2,029,8+3,4
mmol/l, después de la
ingesta de las 3 comidas de
prueba.

La glucemia se mantuvo
estable después de omitir
una comida. Aumento de
glucemia luego de comidas
de prueba (alas 4 hs): 3.1
mmol /1.

La proteina dietaria puede
aumentar la GPP y el
requerimiento de insulina
al suministrar aminoécidos
glucogénicos.

Bell KJ. (2016) Dosis

de insulina optimizada
durante una comida con
grasas y proteinas en DM1:
aplicacién de enfoque
basado en modelos para
obtener dosis de insulina
para el control de la DM de
ciclo abierto (22).

Poblacién: 10 adultos con
DM1. Edad: 60.4+11,3
afios. IMC: 25,8 +3,5 kg/
m2, HbAlc: 7,1+0,8%
Tratamiento con bombas de
insulina con MCG.
Objetivos: Determinar

las diferencias en la RG
luego de una comida rica
en grasas y proteinas
(HFHP) comparada con
comida baja en grasas

y proteinas (LFLP) con
idéntico contenido de HC y
determinar ajuste de dosis
de insulina para cubrir la
comida HFHP.

ECA. Los sujetos
consumieron 4 comidas
LFLP y HFHP con insulina
segun ratio de HC/I (bolo
dual 50/50 en + de 2hs).
Luego, se repitié la comida
HFHP con dosis de insulina
segln modelo de bolo
predictivo (MPB).
Comidas:

Base de pizza con 50gr

de HC

LFLP: 273 Kcal, 4gr grasa y
gr proteina. 1G: 52.

HFHP (con queso):

765 Kcal, 44gr de grasa y
36gr de proteinas.

EI' ABC de glucemia en HFHP
fue mas del doble que para
las LFLP. Hay diferencias
significativas desde los

180 min y diferencias >100
mg/dl en la GPP a las 6hs.
La dosis optima fue de
65%+10% mas alto que lo
calculado con ratio de HC/I
pero con amplia variabilidad
interindividual (17%-124%;
8 de 10 sujetos requirieron
75% o més de insulina). El
bolo fue dual, (30/70%) en
mas de 2.4hs.

Para alcanzar el objetivo de
GPP en HFHP se necesit6
aumentar la dosis de
insulinaenun 65%+10% y
ser administrado en un bolo
dual con una separacién
30%/?70% por mas de 2,4hs.
Un bolo dual controlé mejor
la GPP en comida alta en
grasa.

Limitaciones: Midieron
grasas y proteinas
conjuntamente.

Bao J. (2011). Mejorar la
estimacion de la dosis de
insulina durante la comida
en adultos con DM1 (38).

Poblacién: 28 pacientes.
Edad media: 37.8

afios* 14.4. Tiempo de
diagnéstico 19.6+11.4
afios. Tratamiento: bombas
de insulina y MCG. HbAlc
media: 7.8+0.9.

Objetivo: desarrollar y
validar un Fll para predecir
la demanda de insulina
normal generada por
comidas mixtas en adultos
sanos. Se comparé el
célculo de dosis de insulina
con el algoritmo del Fll
versus CHC en adultos con
DM1.

Los pacientes asistieron

4 veces y consumieron

2 desayunos diferentes
(comida A con el doble de
HC que la comida B). Comida
A se consumid una vez con
el ratio de HC/I usual para
cada participante. Comida
B se consumid 2 veces,
una con CHC y otra usando
algoritmo del FII.

Control glucémico por las
siguientes 3hs con MCG y
glucemia capilar cada 30
minutos.

El algoritmo de Fll mejoré
significativamente el
tiempo en rangos 6ptimos
de glucemia en un 31%. El
algoritmo para Fll redujo
un 52% el ABC comparado
con CHC luego de la misma
comida B. Tiempo medio
necesario para volver a
glucemia en ayunas fue
mayor para el CHC en la
comida B que con la FII.
Sin diferencia significativa
entre la comida B con el
algoritmo Fll y la comida A
con el CHC. Se registraron
17 hipoglucemias leves.

El algoritmo de Fll mejora la
GPP comparado con el uso
de CHC en sujetos con DM1
en ITI. EI Fll mejora el tiempo
en rango en normoglucemia,
con significativa
disminucién del ABC y
menores picos de glucemia,
reduciendo riesgo de
enfermedad cardiovascular
(ECV) y morbi-mortalidad.
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Primer Autor, afio, Titulo

Poblacidn y objetivo
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Laxminarayan S. (2015)
Estimacion del bolo,
repensando el efecto del
contenido de grasas de las
comidas. (39)

Poblacién: 7 Pacientes
adultos. Edad media: 55
afnos. DM1 de 42 afos de
evolucién promedio.
Objetivo: evaluar el
mecanismo subyacente al
mayor requerimiento de
insulina observado en un
estudio.

Se usé una combinacién
de estudios validados para
ajustar la data proveniente
de estudios con comidas
altas en grasa y bajas

en grasa con la misma
cantidad de HC.

En comidas altas en grasas,
el pico de GPP fue demorado
yla sensibilidad a la
insulina fue menor.

Una comida alta en grasa
produce retardo del
vaciamiento géstrico y
menor sensibilidad a la
insulina. Sugiere rever

la dosis de Insulina en
comidas altas en grasa.

Kordonouri (2012)
Beneficios de usar CHC vs
conteo de grasas para el
calculo de bolos de insulina
en personas con DM1 con
bomba (12).

Poblacién: 42 pacientes
(6-21 afios) con DM1 y
tratamiento con bomba de
insulina.

Objetivo: investigar la
eficacia del conteo de
grasas y proteinas vs el
clasico CHC usando bolo
de onda dual y normal en
la terapia con bomba de
insulina.

Estudio Randomizado.
No ciego. Cruzado.
Monocéntrico.

GPP menores con conteo de
proteinas y grasas (CPG)
que con CHC con ambos
tipos de bolos

GPP: 3-6hs pos-ingesta
fueron menores en
pacientes usando CPG vs
CHC.

Episodios de hipoglucemias
PP fueron més frecuentes
en CGP que en CHC.

EI CGP debe complementar
al CHC para el célculo

del bolo de insulina en
pacientes DM1 de larga
data.

Herron A. (2017) Tarde a la
fiesta: importancia de las
grasas y proteinas dietarias
en el manejo intensivo de

la DM1. Reporte de un caso
(40).

Caso de un hombre: 40 afos
con DM1 hace 39 afos con
bomba de insulina y MCG.
Tiempo: 6 meses.

Dieta restrictiva en

HC (<50gr/dia), con
incremento de proteinas

y grasas. Método de Fat
Protein Unit (FPU: 100 Kcal
de grasas y proteinas son
1 FPU y equivale a 10gr

de HC).

Mejora GPP nocturna
Glucemia promedio bajé

20 mg/dl. Reduccién
significativa MAGE

Tiempo en rango mejoré

del 77% al 91%. Tiempo por
encima del objetivo bajé del
21% al 6% sin incremento de
hipoglucemia. Mejoria en la
HbAlc.

FPU y la combinacién

de bolos de insulina
extendidos pueden mejorar
la hiperglucemia PP en
personas con DM1 que
consumen dietas HFHP y
bajas en HC.

Lépez PE. (2017)
Optimizacién del bolo de
insulina combinado para
comidas altas en proteinas
y grasas en nifios y
adolescentes con Bomba
(41).

Poblacién: 19 jévenes (edad
promedio 12.9+6.7 afios)
Objetivos: Determinar la
combinacién éptima de
bolo para lograr GPP normal
luego de una comida HFHP
en personas jévenes con
DM1.

ECA. Se comparé la GPP en
6 condiciones de estudio
luego de comida HFHP.
Comida prueba (pancake):
35gr de grasa, 40gr de
proteina y 30gr de HC. Se
administré bolo estandar
y 5 bolos duales de
combinacién diferentes
durante 2hs. Dosis de
insulina segun CHC. MCG por
6 horas.

El bolo estandar y los de
combinacién ?70/30 y 60/40
controlaban la excursién
glucémica hasta 120 min.
De 240 a 300 minutos
pos-comida, el ABC fue
significativamente < para
la combinacién 30/70 con
respecto al bolo estandar
(p=0,004).

Hubo 5 episodios de
hipoglucemias.

Las comidas HFHP requieren
una dosis de insulina = 60%.
Se necesita insulina
adicional al ratio de HC/I

de hasta 70% en el bolo
prolongado para una comida
HFHP para prevenir la
hiperglucemia tardia.
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Cuadro 2. Resumen de revisiones sistematicas incluidos en la presente revision bibliogréfica.

Autor principal / afo Objetivo

Resultados

Conclusiones

Jabforiska K. (2015) Optimizando
la dosis de insulina prandial en
pacientes con DM (19).

Explicar varios métodos de
insulinoterapia intensiva en
pacientes con DM1: con bomba
de infusién continua de insulina o
mdltiples dosis.

Intercambios Proteinas —

Grasas (IPG), equivalente a

100 Kcal provenientes de estos
macronutrientes necesitan la
misma insulina de un Intercambio
de HC (IHC).

En pacientes con bomba se utiliza
IPG el bolo cuadrado, calculado
segln la regla: N° de IPG + 2hs. No
debe exceder las 7hs.

Otra propuesta: administrar ante
comidas mixtas, bolo cuadrado
con un 30% mas de insulina con
respecto a la que utilizarian
contando sélo HC.

Buscar métodos para mejorar
la insulinoterapia que sean mas
precisos y aceptados por los
pacientes.

Paterson, M (2015) Rol de las
proteinas y grasas en el control
glucémico en la DM1: implicancias
del manejo intensivo en Diabetes
(26).

Revisar el impacto de proteinas

y grasas en la GPP y discutir los
alcances practicos en el manejo de
la clinica.

Grasas: el agregado de 35gr de
grasa a 30gr de HC, reduce la
excursion glucémica los primeros
90 min, pero aumenta la GPP
significativamente luego de 3hs.
Proteinas: el agregado de 28gr o
mas de proteinas a una comida
mixta o el consumo de ?5gr o
maés de proteina sola, produce
hiperglucemia PP tardia (entre
2-3hs) llegando hasta las Shs.
Suman sus efectos en la RG.

Si bien los HC son el principal
factor que influye en la respuesta
PP, en personas con DM1 luego de
2-8hs pos-ingesta, el consumo de
proteinas y grasas requeriria de un
aumento en la dosis de insulina,
para un mejor control de la GPP.

tencia transitoria a la insulina, que puede requerir
dosis mayores de insulina en bolo extendido con
bomba o en pacientes con inyecciones multiples.
Bell K.J. et al. sugiere aumentar el bolo anticipado
regular o uno anticipado seguido de un bolo adi-
cional a los 60-90 minutos (22).

Las comidas que contiene HCy son ricas en gra-
sas elevan levemente la glucemia posprandial, re-
trasan el vaciado gastrico, y la circulacion de acidos
grasos libres deteriora la sensibilidad a la insulina
y estimula la gluconeogénesis hepatica. Las pro-
teinas dietarias incrementan la concentraciéon de
glucagén y la gluconeogénesis a partir de aminoa-
cidos glucogénicos (40).

La informacién recopilada en la presente revi-
sion muestra la gran variedad en la metodologia
de los estudios incluidos. Si bien todos fueron rea-
lizados en personas con DMT1, en el 72% (18) de las
publicaciones, los pacientes utilizaron bomba de
infusion continua.

Las pruebas llevadas a cabo en las publicaciones
revisadas no han utilizado un modelo Unico de co-
midas. En unos, se consumié pizza (22), humus (42)
0 bebidas elaboradas con proteina de suero (21)
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con las consiguientes diferencias en cuanto a la ca-
lidad y cantidad de macronutrientes. Por otra parte,
uno de los estudios comparé la RG producida por
diferentes grasas y se observo que el aceite de oliva
extra virgen reducia la excursién glucémica en co-
midas de alto IG en comparacién con la misma co-
mida sin grasa o con grasa saturada proveniente de
la manteca. Se puede inferir que no todas las grasas
tendrian el mismo efecto sobre el requerimiento de
insulina y sobre la insulinosensibilidad (18).

Se observa en los estudios el interés por descu-
brir los efectos en la variabilidad glucémica (MAGE)
mas alla de las dos horas posprandiales. En algunos
casos se realizaron controles hasta seis a doce ho-
ras posteriores al consumo de alimentos (15). Para
facilitar el andlisis de los resultados presentados,
podemos agrupar los articulos segun el tipo de
macronutriente analizado. De los estudios revisa-
dos, unos se refieren al ajuste de la dosis prepran-
dial de insulina ante el consumo de comidas HFHP
donde se destaca la importancia de monitorear la
GPP luego de 6 horas, lo que resulta dificil llevarlo
a la practica diaria ya que habitualmente las per-
sonas comen cada 3-4 horas. Se observé que es-



tas comidas requerian una mayor dosis de insulina
y que el uso del bolo dual ampliado en mas de 2
horas mejora las GPP a partir de los 180 minutos,
disminuyendo el ABCy el riesgo de hipoglucemias
si ademas dicha comida tiene bajo IG. Solo un ar-
ticulo registré mayor frecuencia de hipoglucemias
en las personas que realizaban conteo de grasas y
proteinas en comparacion del CHC. Con respecto
al Fll, demuestra que las comidas altas en proteinas
presentan una demanda de insulina similar a comi-
das con HC. La limitacion de estos estudios es que
la cantidad de alimentos analizados es pequefay
el modo de implementarlo no es sencillo.

En relacién a las conclusiones de las dos revisio-
nes sistemdaticas encontradas puede decirse que
en ambas:

« se hace hincapié en la busqueda de datos
para mejorar el tratamiento intensificado
de la DM1 siendo el control de la GPP el in-
dicador principal.

« ponderan la importancia de considerar la
ingesta proteica y grasa de manera adicio-
nal al CHC.

- estiman un tiempo posprandial para el bolo
adicional de insulina por ingesta proteica y
grasa: en el caso de la revision de Jabtonska
K. y Majkowskase L. (9) se postula que sea
antes de las 7 horas y en la de Paterson M.A.
etal. (21) se menciona un periodo de entre
2y 8 horas.

N s -
Co IICI usiones

Luego del analisis de la bibliografia recopilada
queda clara la utilidad del CHC. Si este método no
se hubiera implementado no se habria llegado a
sospechar la influencia de las proteinas y las gra-
sas en la GPP. Ademas, el conocer la relacién HC/I
permite realizar un calculo aproximado de la de-
manda de insulina frente al consumo de altas can-
tidades de proteinas y grasas como lo sehalan los
trabajos de FII.

GRUPO DE ESTUDIO D

En relacion al objetivo planteado y segun las
publicaciones cientificas presentadas, se puede
concluir que:

«  Elefecto de una comida con un alto contenido
en proteinas y grasas sobre la glucemia puede
presentarse a las 3 a 6 horas de consumidas.

« Lacantidad de proteinas y grasas, utilizadas
en los distintos estudios que influyen en la
respuesta glucémica es de entre 30gr-100gr
de proteinas y/o grasas por comida.

«  Hay que tener en cuenta que las respuestas
individuales son muy variables y no hay un
patrén diario de glucemia y del modo de ad-
ministrar la insulina, excepto en pacientes con
reserva insulinica que parecen con menor va-
riabilidad glucémica. Los pacientes que utilizan
bomba de infusién continua pueden dosificar
mejor la insulina, incluso se pueden beneficiar
con el uso del bolo dual y/o extendido.

« Las comidas con bajo IG favorecen un me-
nor aumento de la glucemia posprandial.

La mayor parte de las publicaciones analizadas
se llevaron a cabo utilizando la bomba de infusién
continua. Cabe plantear la pregunta de como llevar
a la practica los resultados observados con pacien-
tes con dosis multiples. Siguiendo la metodologia
de algunos estudios podria considerarse la posibi-
lidad de utilizar la dosis bolo dos horas después de
la comida en lugar de utilizarla preprandial o agre-
gar una dosis extra de insulina a las 2 6 3 horas para
prevenir la hiperglucemia a las 5 horas.

Se remarca la importancia que el equipo inter-
disciplinario conozca la respuesta individual de
cada persona con DM1 ante el consumo de comi-
das altas en proteinas y grasas para poder orientar-
la en las medidas a tomar en cada caso.
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