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INSULINA INHALADA: UNA NUEVA TECNICA
DE ADMINISTRACION DE INSULINA
EN EL TRATAMIENTO DE LA DIABETES MELLITUS

Juan J. Digz

NECESIDAD DE UN BUEN CONTROL METABOLICO EN LA DIABETES
MELLITUS

La diabetes es una enfermedad metabdlica crénica de una enorme importancia
social. Se calcula que mds de 200 millones de personas en el mundo padecen este
trastorno (1). La mayoria de ellos padecen la conocida como diabetes mellitus tipo 2
o diabetes del adulto cuya incidencia se encuentra en aumento en los paises desarro-
llados. Desde un punto de vista etiopatogénico esta modalidad de diabetes estd relacio-
nada con factores genéticos, obesidad, estilo de vida y resistencia a la insulina. Un
menor porcentaje de pacientes padecen la llamada diabetes mellitus tupo 1 en cuyo
origen estan involucrados factores inmunoldgicos y que patogénicamente se caracteriza
por una deficiencia de secrecién de insulina por las células beta pancredticas. Ambos
tipos de diabetes se asocian a una importante morbilidad derivada de las complicacio-
nes microvasculares y macrovasculares. Entre las primeras se encuentran la retinopatia,
la nefropatia y la neuropatia diabéticas; mientras que entre las segundas se hallan las
enfermedad es cardiovasculares y cerebrovasculares, asi como la arteriopatia periféri-
ca, provocadas por una aterosclerosis acelerada y que constituyen, ademds, la causa de
muerte mas frecuente en personas con diabetes.

Hoy en dia estd fuera de toda duda razonable la necesidad de realizar esfuerzos
clinicos y terapéuticos para conseguir un buen control metabdlico en los pacientes
diabéticos. Aunque los clinicos siempre sospecharon que habia una relacién muy es-
trecha entre el mal control metabdlico de la diabetes y la aparicién de las complica-
ciones crénicas asociadas a la enfermedad, estos hechos no quedaron demostrados de
una forma patente hasta el afio 1993 cuando se dieron a conocer los resultados del
estudio DCCT (Diabetes Control and Complication Trial) (2). En breves palabras este
gran ensayo clinico, realizado en 1441 pacientes con diabetes mellitus tipo 1, demostré
que, tras un tiempo medio de seguimiento de 6.5 afios, la apariciéon de retinopatia
diabética, en pacientes sin signos de retinopatia al comienzo del estudio, se redujo un
76% en el grupo de pacientes sometidos a tratamiento insulinico intensivo (bomba de
infusién continua de insulina o tres o mds inyecciones de insulina subcutidnea con
controles glucémicos frecuentes) frente al grupo de pacientes tratados de forma con-
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vencional (una o dos inyecciones de insulina). En los pacientes que presentaban reti-
nopatia diabética moderada al comienzo del ensayo, el tratamiento intensivo se acom-
pafié de un enlentecimiento de la progresion de la retinopatia en un 54%. La aparicion
de microalbuminuria se redujo un 39% y la de proteinuria franca un 54% en el grupo
de pacientes sometidos a insulinoterapia intensiva. La neuropatia clinica también ex-
perimentd una reduccién del 60% (2).

Por otra parte, el estudio UKPDS (3,4) y el estudio Kumamoto (5) han demostrado
de forma incuestionable que la mejoria del control glucémico a través de un tratamien-
to intensivo de la diabetes retrasa el comienzo de las complicaciones microvasculares
en pacientes con diabetes mellitus tipo 2 o bien retarda de forma significativa la
progresion de las mismas. El andlisis epidemioldgico de los datos del estudio UKPDS
mostrd una asociacion continua entre el riesgo de complicaciones cardiovasculares y
los niveles de glucemia, de manera que una reducién en los niveles de hemoglobina
Alc disminuye de forma franca el riesgo de muerte relacionada con la diabetes, la
mortalidad por todas las causas y la aparicién de infarto de miocardio fatal y no fatal.

FORMAS ALTERNATIVAS DE ADMINISTRACION DE INSULINA

No s6lo los grandes estudios comentados, sino otros importantes estudios clinicos
(6-8) sobre el control metabdlico de la diabetes mellitus han demostrado que la mayo-
ria de los pacientes necesitan dos, tres y, a veces, mas de tres inyecciones diarias de
insulina subcutdnea para alcanzar y mantener en el tiempo unos niveles glucémicos
cercanos a los que presentan las personas no diabéticas. Los pacientes con diabetes tipo
1 carecen de una suficiente secrecién insulinica desde el comienzo de la enfermedad
y por lo tanto requieren insulina desde el momento del diagndstico. Por su parte, los
pacientes con diabetes tipo 2, en los que la resistencia a la insulina y el hiperinsuli-
nismo son caracteristicas primordiales de su trastorno, pueden beneficiarse de proce-
dimientos terapéuticos encaminados a aumentar la sensibilidad a la insulina, tales
como la restriccién caldrica, el ejercicio y la pérdida ponderal. Cuando estas medidas
son insuficientes pueden emplearse antidiabéticos orales para el logro de adecuados
niveles glucémicos. Pero finalmente, la enfermedad progresa y fracasa la funcién in-
sular pancredtica residual y con ella la produccién de insulina endégena. Es en este
momento cuando la mayoria de los pacientes requieren tratamiento insulinico para
conseguir mantener la normoglucemia (9).

La insulina subcutdnea se ha empleado para el tratamiento de la diabetes desde los
aflos veinte. Indudablemente, los diferentes preparados de insulina con diferentes pro-
piedades farmacocinéticas han supuesto grandes avances en lo que se refiere a la
efectividad clinica en la consecucion de un buen control metabdlico de los pacientes.
La introduccidn en clinica de las insulinas humanas conseguidas gracias a la tecnologia
de la recombinacién genética supuso el abandono de las antiguas insulinas obtenidas
a través de pancreas de animales. Mds recientemente se han comenzado a utilizar los
andlogos de insulina (10,11), tales como las insulinas de accion rapida (insulina lispro
e insulina aspart), y también la insulina glargina (12), de accién retardada sin produc-
ciéon de picos insulinémicos, que han supuesto también indudables avances en los
métodos de tratamiento de los pacientes. Pero ninguna de estas novedades terapéuticas
ha supuesto la desaparicion o la reduccién significativa del nimero de inyecciones
diarias que se han de administrar los pacientes. El tratamiento intensivo de la diabetes
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mellitus mediante multiples inyecciones de insulina conlleva la molestia asociada a las
inyecciones y también incrementa el riesgo de hipoglucemia, que suele ser mas eleva-
do en pacientes tratados de esta forma con respecto a pacientes sometidos a una terapia
convencional.

Por las razones que acabamos de comentar, desde hace ya largo tiempo se han
buscado formas alternativas para la administracion de insulina que permitan lograr un
adecuado control glucémico evitando la necesidad de las mualtiples inyecciones diarias
(13-18). Una relacién de estas vias alternativas aparece en la tabla 1. La bisqueda de
estas vias de administracion diferentes a la subcutdnea no es nueva, sino que se remon-
ta a los afios veinte, es decir, a comienzos de la era insulinica, cuando aparecieron ya
las primeras publicaciones sobre insulina inhalada en la literatura cientifica (19,20).

Algunas de las posibles alternativas estudiadas con el objeto de eludir la necesidad
de las inyecciones subcutdneas perseguian la administracién de insulina por vias no
invasivas, tales como la oral, nasal o pulmonar. La insulina es una hormona de natu-
raleza proteica, con un peso molcular de 5800, formada por dos cadenas peptidicas
llamadas A, de 21 aminoacidos y B, de 30 aminidcidos, unidas por dos puentes disul-
furo. Cuando se administra por via oral se metaboliza en péptidos pequefios que ca-
recen de actividad biolégica. Se han realizado, no obstante, diversos intentos de admi-
nistracién de insulina por via oral evitando la accién de las enzimas digestivas. Los
ensayos realizados en los afos ochenta con administracién oral de insulina en liposo-
mas no demostraron suficiente efectividad clinica (21,22).

La administracién de insulina a través de la mucosa nasal también se habia inten-
tado a comienzos de la era insulinica. En fechas mds recientes se ha utilizado también
en combinacién con dcidos biliares y otros surfactantes con objeto de incrementar la
tasa de absorcion de la hormona a través de la mucosa (23). Los estudios clinicos con
esta forma de administracion de insulina han mostrado una rdpida absorcién y una
buena actividad biolégica (24). No obstante, esta via de administracién ha resultado
poco préctica debido a la baja biodisponibilidad, asi como a las interferencias en la
absorcion debidas a irritaciones nasales o infecciones respiratorias.

La insulina inhalada parece ser, de estas formas alternativas de administracién de
insulina, la que ha presentado los resultados mas prometedores. Los preparados de
insulina para su administracién intrapulmonar pueden contener el principio activo en
cdpsulas que se vaporizan mediante el empleo de un inhalador. Otras formulaciones

Inyectores propulsados por aire

Bombas externas de infusién continua de insulina
Bombas implantables de infusién de insulina
Preparados cutdneos de insulina

Insulina nasal

Insulina bucal

Insulina inhalada

Insulina oral

Insulina rectal

Encapsulacién de islotes

Sensores de glucosa

TaBrLa 1. Sistemas de administracion de insulina alternativos a las inyecciones subcutdneas.
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contienen la insulina en forma de polvo seco que se inhala a través de una pieza bucal
(25). La administracién de insulina a través del arbol respiratorio utiliza los alveolos
como via de entrada para la absorcién del péptido a la circulacién sistémica. El lecho
alveolar presenta, como es sabido, la gran ventaja de proporcionar una enorme super-
ficie de absorcién. La absorcién de la insulina a través de la via intrapulmonar se
encuentra afectada por el tamafio de las particulas de insulina asi como por los pard-
metros ventilatorios que determinan la localizacién de la deposicion de las particulas
dentro del drbol pulmonar. La deposicidn en vias aéreas no alveolares y la subsiguiente
eliminacién del pulmén a través del aclaramiento mucociliar puede disminuir la absor-
cién de insulina y limitar, por tanto, su biodisponibilidad (26).

Los estudios realizados hasta la fecha con insulina en forma de aerosoles han
mostrado una significativa absorcién de insulina, que oscila entre un 10 y un 30% (27-
31), asf como un claro efecto de reduccién de los niveles glucémicos postprandiales
(29,32). Los estudios sobre farmacocinética y farmacodinamia de esta forma de admi-
nistraciéon de insulina han mostrado que el comienzo de la accién de la hormona
inhalada es sustancialmente mds rdpido que el de la insulina inyectada por via subcu-
tanea (33,34). La respuesta metabdlica maxima se alcanza también antes tras la inha-
lacién de insulina que tras la inyeccién subcutdnea (34). Por otro lado, un reciente
estudio ha mostrado que la variabilidad intraindividual de los efectos metabdlicos de
la insulina inhalada es comparable con la que se obtiene con la insulina subcutdnea
(35).

EXPERIENCIA CLINICA CON INSULINA INHALADA

La experiencia clinica con el empleo de preparados de insulina de administracién
intrapulmonar no es todavia extensa, pero si suficiente como para que se puedan
obtener conclusiones de importancia practica y pueda también vislumbrarse un futuro
prometedor de este importante avance en el tratamiento de la diabetes, especialmente
en lo que respecta a la comodidad para los pacientes. El nimero de pacientes tratados
hasta el momento ha sido escaso y limitado siempre a centros de investigacién con
experiencia en el manejo de pacientes diabéticos. Los estudios disponibles han sido a
corto plazo, pero nos permiten obtener conclusiones importantes sobre los efectos de
la insulina inhalada tanto en pacientes con diabetes tipo 1 como en pacientes con
diabetes tipo 2.

En febrero del afio 2001 se dieron a conocer los resultados de un ensayo clinico
aleatorio con grupo control que puede tener una gran trascendencia en el futuro de la
terapia insulinica en pacientes con diabetes mellitus tipo 1. El ensayo fue desarrollado
por el grupo de Skyler y colaboradores (36), de la Universidad de Miami (Florida) y
contd con la colaboracién de diez centros de diferentes estados americanos. Se inclu-
yeron 73 pacientes con diabetes mellitus tipo 1, con radiografia de tdérax, pruebas
funcionales respiratorias y electrocardiograma normales y unas concentraciones pre-
vias de hemoglobina Alc que oscilaron entre 7.0% y 11.9%. Los pacientes, cuya media
de edad fue de 37.6 afios, con una duraciéon media de la diabetes de 14.5 afos, se
dividieron aleatoriamente en dos grupos. El grupo control recibié tratamiento mediante
dos o tres inyecciones de insulina subcutdnea, segun el tratamiento previo de cada
paciente, mientras que al grupo experimental se le asigné tratamiento con tres dosis
preprandiales de insulina inhalada mds una inyeccién subcutdnea de insulina ultralenta
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a la hora de acostarse. La duracion del estudio fue de 12 semanas, durante las cuales
los pacientes realizaban controles glucémicos domiciliarios cuatro veces al dia. Las
dosis de insulina de ambos grupos se ajustaron de forma semanal con la intencién de
conseguir unos niveles glucémicos preprandiales comprendidos entre 100 y 160 mg/dl.

Los resultados de las 12 semanas de seguimiento mostraron que no hubo ninguna
diferencia significativa en las concentraciones de hemoglobina Alc alcanzadas por los
pacientes de ambos grupos terapéuticos y evaluadas cada 4 semanas. Los valores
medios basales de este pardmetro clave en el control metabdlico de la diabetes fueron
de 8.5% al comienzo del estudio en ambos grupos y se redujeron a unos niveles medios
de 7.9% en el grupo de pacientes tratados con insulina inhalada y a 7.7% en el grupo
tratado con insulina subcutdnea (diferencia no significativa). Las concentraciones de
glucosa sanguinea durante las tres horas posteriores a la ingesta de una comida de
prueba tampoco fueron diferentes en ambos grupos de pacientes evaluados tanto al
comienzo del estudio como a las doce semanas de tratamiento.

Al final del estudio, la dosis media de insulina consumida por los pacientes trata-
dos con insulina inhalada fue el equivalente a 36.6 unidades mas 24.8 unidades de
insulina ultralenta. Por su parte, los pacientes del grupo control consumieron una
media de 15.9 unidades de insulina de accién rdpida mds 31.0 unidades de insulina de
accion retardada. Es decir, el consumo medio de insulina fue, en promedio, superior
en 14.5 unidades en el grupo experimental. El niimero de hipoglucemias consideradas
graves por los investigadores fue de 8 en el grupo tratado con insulina inhalada y de
10 en el grupo control, lo cual no suponia diferencias significativas. La frecuencia de
presentacién de hipoglucemias por paciente y mes fue también muy similar en ambos
grupos de sujetos estudiados, tanto en lo que se refiere a los episodios hipoglucémicos
ligeros o moderados (5.5 en el grupo experimental frente a 5.3 en el grupo control)
como a los graves (0.08 frente a 0.10). Por otro lado, no se detectaron efectos adversos
importantes a lo largo del estudio y la funcién pulmonar de los pacientes no experi-
mentd variaciones en ninguno de los dos grupos de pacientes estudiados. Ademas, la
satisfaccion general con el tratamiento fue significativamente superior en el grupo de
pacientes tratados con insulina inhalada con relacién a los que se trataron con insulina
subcutdnea. La opinién de los pacientes mostré que la insulina inhalada era mejor
valorada que la subcutdnea en lo referente a facilidad de administraciéon, comodidad,
conveniencia, momento de la dosis, flexibilidad del horario de comidas y posibilidad
de administracion en multiples dosis diarias. Un estudio posterior realizado en 69
pacientes con diabetes mellitus tipo 1 mostré que la satisfaccién del paciente con el
tratamiento insulinico, valorada mediante cuestionarios especificos, era significativa-
mente superior en los que recibian insulina inhalada frente a aquellos que fueron
tratados de forma convencional con inyecciones subcutaneas (37).

El primer ensayo clinico de impacto internacional sobre los efectos de la insulina
inhalada en pacientes con diabetes mellitus tipo 2 ha sido también desarrollado y dado
a conocer en fechas recientes (38). Se trata de un estudio aleatorio, abierto, de tres
meses de duracién, realizado en 26 pacientes diabéticos con una media de edad de 51.1
afios y una duraciéon media de la diabetes de 11.2 afios. Los pacientes recibian una
dosis de insulina inhalada antes de cada comida y ademads una inyeccién de insulina
subcutdnea ultralenta a la hora de acostarse. Los pacientes realizaban autocontroles
glucémicos domiciliarios y acudian a revisiones cada semana para ajuste de dosis. Se
consider6 como objetivo de los valores de glucemia preprandial los comprendidos
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entre 100 y 160 mg/dl. Al cabo de los tres meses del estudio, el tratamiento con
insulina inhalada consiguié una mejoria significativa en el control glucémico en com-
paracién con el valorado previamente al tratamiento. Se obtuvo un descenso moderado
en las concentraciones de hemoglobina Alc. Los episodios hipoglucémicos fueron de
intensidad ligera o moderada, sin que se registraran episodios graves durante el estu-
dio. El tratamiento no se acompaiié de una ganancia de peso significativa ni de cam-
bios en la funcién pulmonar con respecto a la situacion basal. Es decir, estos resultados
muestran que la insulina inhalada también es efectiva en el control metabdlico de
pacientes con diabetes mellitus tipo 2 que requieren insulina para su control. El pre-
parado fue bien tolerado y no se registraron efectos adversos a corto plazo.

En voluntarios sanos se ha ensayado recientemente una nueva formulacién de
insulina regular para ser administrada por via intrapulmonar (39). Se trata de un nuevo
sistema de administraciéon de farmacos por via intrapulmonar, denominado Technos-
phere, disefiado para el transporte de insulina a través del epitelio respiratorio y que
utiliza un pequefio inhalador similar al empleado por los pacientes asmaticos. En
sujetos normales la inhalacién de este preparado es bien tolerada. Mediante la técnica
de clamp euglucémico se ha determinado que el maximo de la accién de esta formu-
lacién insulinica se alcanza mds rdpidamente que con la insulina subcutdnea y a un
tiempo similar al de la insulina intravenosa. El efecto metabdlico durante las primeras
3 horas tras la administracién de insulina fue superior con el preparado inhalado que
con la insulina subcutdnea, ademds la biodisponibilidad durante las primeras tres horas
también fue superior con el preparado inhalado que con la insulina subcutdnea. Estos
resultados sugieren que la formulacién de insulina-Technosphere podria ser un prepa-
rado de interés para el control de la hiperglucemia postprandial, especialmente en
pacientes con diabetes mellitus tipo 2. Son necesarios, no obstante, estudios clinicos
realizados en pacientes diabéticos que confirmen estos extremos.

VENTAJAS E INCONVENIENTES DE LA INSULINA INHALADA

La administracién de preparados de insulina por via respiratoria en forma de inha-
lacién constituye una alternativa a la administracion tradicional de insulina en forma
de inyecciones subcutdneas. La insulina inhalada se administra inmediatamente antes
de cada comida, mediante el empleo de una formulacién de insulina en forma de polvo
seco y un sistema de administracién de aerosol. Algunas de las insulinas inhaladas en
desarrollo contienen acidos biliares u otras sustancias para aumentar la absorcién (35).
En el ensayo de Skyler y colaboradores (36) el preparado de insulina se presenta en
blisters individuales que contienen 1 mg o 3 mg de insulina humana recombinante,
junto con excipiente. Una inhalacién de cada una de estas dosis proporciona a la
circulacién sistémica el equivalente a 3 unidades o 9 unidades de insulina subcutdnea
inyectada, respectivamente. El principio activo se dispersa en forma de aerosol en
particulas lo suficientemente finas como para llegar hasta las ramas mds distales del
arbol respiratorio. La ausencia de un incrementador de la absorcién disminuye la
posibilidad de efectos adversos, pero también reduce algo la biodisponibilidad del
farmaco.

La mds importante ventaja de esta nueva forma de tratamiento es la gran comodi-

dad terapéutica que supone para los pacientes que evitan las inyecciones preprandiales
de insulina subcutdnea. Los ensayos realizados también demuestran que la satisfaccion
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general de los pacientes ha sido superior con la insulina inhalada frente a las inyeccio-
nes tradicionales (36,37).

El estudio de Skyler y colaboradores (36) muestra por primera vez en un ensayo
clinico controlado y aleatorizado que la insulina inhalada puede reemplazar a las dosis
preprandiales de insulina subcutdnea de accién rdpida en pacientes con diabetes melli-
tus tipo 1, conservando un grado equivalente de control metabdlico, al menos en el
corto plazo de 3 meses, y con una adecuada satisfaccién por parte de los pacientes.
Aunque los resultados pueden considerarse muy satisfactorios, es preciso destacar que
la insulina inhalada no evita por completo las inyecciones de insulina, ya que los
pacientes necesitan una inyeccién nocturna de insulina de accién retardada para man-
tener un buen control metabdlico.

Este ensayo clinico y el resto de los estudios comentados dejan abiertas, no obs-
tante, algunas cuestiones que deberian ser aclaradas en posteriores investigaciones.
Debe esclarecerse si el tratamiento es adecuado para mantener un buen control glucé-
mico a largo plazo y no sélo durante un tiempo tan reducido como tres meses. Esto
es especialmente importante dado que la finalidad dltima del tratamiento insulinico es,
no soélo evitar las compliaciones agudas de la diabetes, sino retrasar o evitar las com-
plicaciones microvasculares y macrovasculares que son las que originan la morbilidad
y mortalidad que con tanta frecuencia afecta a los pacientes con diabetes mellitus tanto
tipo 1 como tipo 2.

En el momento actual no se conoce si la administracién de insulina inhalada es
viable en pacientes con enfermedad pulmonar aguda o crénica. La biodisponibilidad de
la insulina inhalada es, obviamente, mucho menor que la de la insulina subcutdnea, por
lo que la dosis diaria que se precisa en el primero de los casos ha de ser siempre, como
sucede en el ensayo comentado, muy superior a la que se emplea en el tratamiento con
inyecciones convencionales (40). El aspecto econdmico del tratamiento salta por tanto
a la vista, ya que el consumo de principio activo y los costes del tratamiento a largo
plazo se incrementardn con la insulina inhalada (41).

Un aspecto que no puede ser contestado en el momento actual y que no debe dejar
de investigarse en el futuro es el posible efecto a largo plazo de la adminsitracion de
insulina intrapulmonar sobre el alveolo y las células del arbol pulmonar. Finalmente,
otra cuestion que puede plantearse es la de la comodidad o conveniencia del tratamien-
to. Los datos de los ensayos clinicos realizados hasta ahora sugieren que los pacientes
se inclinan claramente hacia el empleo de insulina inhalada, pero también es cierto que
los dispositivos de inyeccion de insulina que se encuentran actualmente en el comercio
son de muy fécil manejo, comodos y de gran seguridad. Ademads, el didmetro de las
agujas es lo suficientemente fino como para que la mayoria de las inyecciones sean
indoloras. La reciente introduccién de los andlogos de insulina como la insulina lispro
ha supuesto también una mejoria en lo referente a la comodidad de administracién de
insulina preprandial sin necesidad de retrasar el comienzo de la ingesta a los 20-30
minutos después de la inyeccidn. Estos aspectos deben ser tenidos en cuenta a la hora
de evaluar la mejoria real que supone una nueva técnica de administracién de insulina.
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RESUMEN Y CONCLUSION

En conclusién, de los diversos intentos para buscar una via alternativa de adminis-
tracién de insulina que eluda la necesidad de multiples inyecciones subcutaneas, sélo
la insulina inhalada parece haber superado satisfactoriamente la dura prueba de los
estudios experimentales y los ensayos clinicos controlados y parece resultar, por lo
tanto, un agente con reales posibilidades de aplicacion prictica en el futuro (tabla 2).
Un limitado pero creciente nimero de estudios sugiere de forma firme que la insulina
por via intrapulmonar constituye una alternativa a la insulina subcutdnea de forma no
invasiva, clinica y metabdlicamente efectiva, y bien tolerada por los pacientes. El perfil
cinético de la insulina inhalada muestra, ademds, algunas ventajas fisiolégicas con
respecto a la insulinoterapia convencional.

Esta via de administracién de insulina podria ser en un futuro no muy lejano una
alternativa segura y efectiva a las pautas de tratamiento habituales con multiples dosis
de insulina en pacientes con diabetes mellitus tipo 1. En lo que se refiere a los pacien-
tes con diabetes mellitus tipo 2, dada la importancia que en el momento actual se
otorga al logro de un buen control metabdlico y dado el creciente niimero de pacientes
con este tipo de diabetes que reciben insulina, la via intrapulmonar podria llegar a ser
un elemento terapéutico de primer orden, especialmente en los pacientes que precisen
un buen control de la hiperglucemia postprandial. Sin embargo esta forma de trata-
miento debe considerarse en el momento actual en una fase incipiente de su desarrollo.
Sélo los estudios a largo plazo, y que involucren a un mayor nimero de pacientes que
el evaluado hasta ahora, podran delimitar con precision las indicaciones de esta nueva
forma de terapia insulinica.

e La via intrapulmonar constituye una alternativa a la subcutdnea para la administraciéon de
insulina en pacientes diabéticos

* En pacientes con diabetes tipo 1 tratados a corto plazo con insulina subcutdnea e insulina
inhalada las concentraciones de hemoglobina Alc que se alcanzan son similares

¢ En pacientes con diabetes mellitus tipo 2 tratados a corto plazo se obtiene un adecuado
control metabdlico con buena tolerancia y ausencia de hipoglucemias graves

e La insulina inhalada presenta un comienzo de accién mds rdpido que la subcutdnea, es decir,
puede administrarse inmediatamente antes de la ingesta de alimento

¢ La biopotencia relativa de la insulina inhalada es muy inferior a la de la insulina subcutdnea

* Los estudios realizados hasta la fecha no demuestran cambios en la funcién pulmonar de los
pacientes tratados con insulina inhalada

e La satisfaccion de los pacientes es superior con insulina inhalada que con insulina subcuta-
nea

TaBLA 2. Resumen de datos clinicos disponibles en relacion al tratamiento de pacientes
diabéticos con insulina inhalada.
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