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La insulina
inhalada llegara
en menos de un
ano a Espana

Los laboratorios ultiman el lanzamiento al mercado
del aerosol que acabard con la esclavitud del pinchazo

Davin RUIPEREZ

Madrid- Las invisibles cadenas que
unen al diabético con sus inyeccio-
nes de insulina empiezan a romper-
se. Los incémodos «pinchazos» an-
tes de las comidas pronto se verdn
sustitnidos por formas més comodas
de administracién y el empleo de in-
sulina por via afrea es ya una reali-
dad después de que el comité asesor
de la FDA estadounidense —] or-
ganismo que autoriza la coterciali-
zacion de farmacos y productos ali-
menticios en EEUU- haya
recomendado dar luz verde al lanza-
miento del primer preparado de in-
sulina inhalada.

Los pacientes europeos tendrin
que esperar a que la Agencia del
Medicamento del vigjo continente
examine toda la documentacién y
los ensayos a los que se ha someti-
do al producto para autorizar su uso,
Previsiblemente no deberfan trans-
currir més de diez o doce meses pa-
ra que los diabéticos espafioles pue-
dan beneficiarse de la nueva forma
de administracién externa la hormo-
na que les permite vivir.

Igual que la inyectable. El primero
de los inhaladores que estardn dis-
ponibles se comercializa bajo el
nombre de Exubera por un consor-
cio formado por las compaiifas far-
macdéuticas Pfizer, Sanofi-Aventis y
Nektar. Adela Rovira, jefa asociada
del Servicio de Endocrinologia de
Endocrinologia de la Fundacién Ji-
ménez Diaz de Madrid, ha partici-
pado en los ensayos para testar la
eficacia de esta insulina. «La f61-
mula es exactamente la misma que
otras insulinas de accién rdpida.
Basta con aspirar profundamente y
que ¢l aire penetre en ¢l 4rbol bron-
quial. Después de ser absorbida por
los alveolos pulmonares pasa a la
sangre», explica.

La insulina es una hormona se-
gregada en el pancreas y cuya mi-
si6n es la de facilitar que la glucosa
(un azdcar) penetre en el interior de
las células, transformdndose en

Insulina inhalada Ex.t-lberu

complicaciones médicas. Aunque
por su condicién el diabético es un
enfermo consciente de que debe cui-
darse y que las inyecciones de insu-
lina antes de cada comida son parte
de su rutina, el hecho de cambiar €s-
tas por un aerosol supone un incre-
mento de su calidad de vida. «Los
pacientes que han participado en los
ensayos clinicos han acogido muy
bien estas novedades —dice Rovira—
. Aunque las insulinas de accion len-
ta (fas que se suelen tomar cada ma-
fiana o al acostarse) seguirdn admi-

Tras aspirar
profundamente, la
hormona pasa a la
sangre a través de los
alveolos pulmonares

nistrindose de momento por via
subcutdnea, para una persona obli-
gada a inyectarse insulina antes de
cada comida evitar 3 o 4 pinchazos
al dia es muy importante».

No obstante, pese a que supone
un claro avance en el control de una
enfermedad ya convertida en epide-
mia (200 millones de diabéticos en
el mundo y dos millones en Espa-

energfa. La acumulacidn de la.glu-.. .. fia), como cualquier firmaco, le in-

cosaen tasangre provoca midltiples — sulina inhalada tienecontraindica— - £idiab

Asi es la diabetes

La diabetes mellitus es un trasto

sanguineos de glucosa (un azicar simple) son anormalmente altos
va que el organismo no libera insulina o no la utiliza adecuadamente

rno en el que los valores
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» Farmaclén de I1a enfarmadad

Las moléculas de insulina
envuelven las células musculares,
prepardndose para absorber
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ciones y efectos secundarios. «La
absorcién de la insulina en Ios pul-
mones ¢s imprevisible en personas
que presentan problemas respirato-
rios (asmdticos, enfitematosos...) 0
en los fumadores, Las secreciones y
mucosidad que recubre la pared
siembran la incertidumbre sobre la
cantidad de medicamento que se
asimila», afirma Ignacio Conget, es-
pecialista en Endocrinologia del
Hospital Clinic de Barcelona.
Respecto a este particular, an por-
tavoz de Pfizer declaré a la agencia

® Funcionamiento de las células sanas

1 Activadas por o iy
lainsulina, las
célutas crean
entradas para
la glucocsa

2 Lagiucosa
se convierte en
energia para la célula

1 Las células
afectadas por

la enfermedad

se hacen menos 0
receptivas a
la insulina

2 La ¢élula no @
8s capaz de
absorber la giucosa

Ap que «somos conscientes que de-
bemos determinar aiin los efectos a
largo plazo sobre la funcién pulmo-
nar, Seguiremos llevando a cabo es-
wdios de seguridad».

Otro de los puntos débiles de la
nueva insulina es su posible impacto
econdmicos sobre el sistema sanita-
1io. Mientras que cuando se admi-
nistra por via subcutinea la totalidad
de la insulina se vierte al torrente
sanguineo, al ser inhalada se des-
perdicia una parte importante del
producto. «De la cantidad que hay

Rithén Mandaln

* Disfuncién de las células afectadas

pancreético

Acini del
péncreas

Tslote de Langerhans
Las células beta del islote
de Langerhans producen
la insulina, la hormona
que permite que la
glucosa (azcar) sea
transportada

al interior de la célula

Molécula de Glucosa

Célula muscular

Cuando la

glucosa es
absorbida y
quemada. por las
células musculares,
el nivel de glucosa
en sangre: se normaliza

La glucosa se
acumula en la
sangre, dificultanda
los procesos vitales
y dafiando las paredes
del vaso sanguineo

en el inhalador, s6lo un diez por
ciento Hega a los pulmones. El res-
to se pierde a s paso por la boca.
Con la saliva, Ia insulina se incorpo-
ra al tracto digestivo y se def en
el estémagon, dice Rovira. Esaes la
razén por la que no disponemos de
insulina oral, ya que los jugos gds-
tricos la destruyen antes de que pue-
da actuar en el organismo.

Coste-efectividad. Otro inconve-
niente puede ser ¢] tamafio del inha-
lador. La cdmara de aire que el pa-
ciente se lleva a la boca no es
precisamente discreta en el modelo
actual. Un «boligrafo» como los que
emplean los diabéticos para pin-
charse alcanza hoy por hoy un ta-
mafio més reducido.

Aunque el inhalador de Pfizer.
Sanofi y Nektar todavia puede evo-
lucionar hacia un tamafio menor,
otros mecanismos que alin se en-
cuentran en fase de estudio pueden
nacer con unas dimensiones mas
manejables. Es el caso del modelo
que proponen las compafifas Lilly y
Alkermes (esta tiltima se encarga de
1a tecnologia de liberacién del far-
maco). En cualquier caso, «también
hay que cargar en el aerosol tres ve-
ces mas cantidad de insulina que la
que se inyectarfa por ¢l método con-
yencional», asegura Conget.
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»

Complicaciones .

» Tipos de diabetes

Produce entre
el 20y el 30%
de las cegueras

Vasculares
Dificultad para
la cicatrizacion.
Insuficiencia
cardfaca.
Gangrena

Renales
Muttiplica el
riesgo por 25

Dérmicas
Reduccion de
- la sensibilidad,
hormigueo y
dolor en pies

y manos

Infecciones
Sobre todo del tracto
urinario y la piel

Impotencia sexual
Afecta a casi el 40% de
{os hombres diabéticos

o Diabetes tipo | (insulinodependiente)
 Produccién de insulina escasa o nula
® Desarrollo antes de 30 afios
* Aparicién stbita
 Factor genético
* Destruccion del 90% de células beta

del pancreas
» Sintomas.- Cetoacidosis, caracterizada por:
- Sed

- Miccion excesiva - Vomitos
- Pérdida de peso - Agotamiento
- Néuseas - Dolor abdominaf

@ Diabetes tipo Il (No insulinodependiente) ..
e Produccién de insulina incluso
mayor de lo normal

e El organismo desarrolla una
resistencia a sus efectos, lo que
supone un relativo déficit insulinico

¢ La padecen el 15% de los mayores de 70 afios

¢ Del 80 al 90% de los que la tienen son obesos
» Sintomas:

» La nueva insulina inhalada

Pueden no aparecer durante afos

Aunque la mayor parte se pierde en
la boca, la dosis necesaria penetra
en los pulmones y pasa a la sangre
al ser absorbida por los alveolos
Esta terapia no se recomienda a
personas con enfermedades

. respiratorias o fumadores

del aerosol
capa muscular

epitelio alveolar

endotelio capilar

globulo rojo
de la sangre

Mientras que los pacientes aco-
gen con optimismo la llegada de un
sistema que evite los desagradables
pinchazos, la comunidad cientifica
valora con mds cautela el desarrollo
de estos dispositivos. En el tltimo
congreso de 1a Asociacién Europea
para el Estudio de 1a Diabetes, cele-
brado hace tres semanas en Atenas,
endocrin6logos y diabet6logos de-
batieron sobre lo que aporta o no
aporta la insulina inhalada. «La con-
clusion, tras escuchar posturas a fa-
vor y en contra, fue que su principal

ventaja es evitar los pinchazos, lo
que podria ser iitil para aquellos pa-
cientes que sienten auténtico pavor
aesta circunstancia. Pero el tamafio
es excesivo, no se trata de un aero-
sol como el que utiliza un asmatico,
y la relacién coste-efectividad es in-
ferior por la cantidad de producto
que se necesita para que sélo una
parte llegue a los pulmones. En re-
sumen, es una alternativa, pero no la
revoluciény, afirma Conget.

Las continuas mejoras introduci-
das para la administracién de insubi-

ifografE TR FAZON

na no va a tocar techo tras el de-
sarrollo de la dosificacién por via
respiratoria. «Los ensayos con insu-
lina nasal ya estin en marcha —dice
Rovira— pero !a- formulacién del
producto debe ser muy buena para
que pueda absorberse a través de la
mucosa nasabs.

Otro paso importante —y ésie es
mucho més complejo— serfa fa con-
secucién de insulina de accién lenta
o basal que se incorporase a la san-
gre a través de los pulmones como
Exubera y las insulinas que se in-

Trasplantes de
islotes y
pancreas

Los islotes de Langerhans
contienen las células beta
productoras de insulina. Al
introducir Ias células beta en el
enfermo, éste puede dejar de
inyectarse insulina a diario. En
el seno del 1 Encuentro entre la
Sociedad Espafiola de Diabetes
y su homdloga americana,
celebrado hace una semana en
Barcelona, el director del
Instituto de Inmunologfa y
Trasplantes de la Universidad
de Minesota, Bemhard Hering,
explicé que esta técnica tiene
upa tasa de éxito del 85 por
ciento de independencia de la
insulina el primer afio y que, al
cabo de dos o tres afios,
algunos pacientes vuelven a
necesitar pequefias dosis de
insulina. Sin embargo, a pesar
de los éxitos obtenidos, muchos
especialistas sostienen que el
trasplante de islotes —que
también requiere de farmacos
inmunosupresores para evitar el
rechazo— no puede sustituir por
completo el trasplante
convencional de pincreas.
Desde la Organizacién
Nagcional de Trasplantes (ONT)
se aspira a duplicar el niimero
de trasplantes anuales, de los 74
que se llevaron a cabo el afio
pasado hasta una media de 150
a 200 anuales.

corporarah en un futuro al mercado.
«Aqui estamos ante otra problemé-
tica. Las insulinas de accién lenta,
que ayudan al diabético tipo I a con-
trolar su glicemia, se absotben poco
4 POCO y €S0 ocurre porque se depo-
sitan debajo de la piel. La solucién
serfa alargar su vida media en la
sangre, que se uniese a la alblimina,
pero ¢s complicado», dice la docto-
ra Rovira.

La necesidad de insulina es co-
min al conjunto de pacientes diabé-
ticos, pero no por la misma cavsa en

todos los casos. Los diabéticos tipo
1 (insulinodependientes) son aque-
Tlos cuyo péncreas produce muy po-
ca-insulina porque el sistema inmu-
noldgico ha acabado con las células
beta del pancreas. La enfermedad
aparece de forma brusca antes de
los 30 afios. :

Panorama deselador. Este grupo de
enfermos constituyen sélo el 10 por
ciento del total. Nueve de cada diez
afectados son victimas de la deno-
minada diabetes tipo 2, cuya evolu-
ci6n es progresiva y esté ligada al
estilo de vida imperante en las so-
ciedades occidentales (obesidad, se-
dentarismo...). En este caso, el ori-
gen de la enfermedad no reside en la
capacidad del pincreas para segre-
gar insulina, sino en que el organis-
mo no es capaz de procesarla ade-
cuadamente. Estos pacientes no
requieren de la administracién ex-
terna de insulina desde el momento
del diagnéstico, aunque, a largo pla-
20, acaba siendo - inevitable. Las
primeras actnaciones médicas se
orientan a modificar la dieta (menos
grasas y calotfas) y los habitos de vi-
da (prineipalmente ejercicio fisico).
Después llegarén los farmacos vy,
tras ellos, la temida insulina.

Los especialistas no dibujan un

En 20 afios se habra
duplicado el nimero
de diabéticos en
Espafia, de dos a
cuatro millones

. horizonte esperanzador. Con las pro-

yecciones actuales, el nimero de
diabéticos en Espaiia pasard de dos
acuatro millones en apenas 20 afios.
Segtin la Federacién Internacional
de Diabetes, las estimaciones del
coste de los cuidados de Ia diabetes
en Europa se acercan a los 43.000
millones de euros al afio. La diabe-
tes es la principal causa de ceguera,
fallo renal o amputaciones de miem-
bros inferiores y se la considera res-
ponsable del nueve por ciento de la
mortalidad en-el mundo.



