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Andlogos del GLP-1

Yadira Villalba Yabrudy

Médica Internista, Endocrindloga.
Expresidente y Miembro Honorario de la Asociacion Colombiana
de Endocrinologia, Diabetes y Metabolismo (ACE).

os analogos de receptores del péptido similar al gluca-
Lg(’)n tipo 1 (GLP-1, por sus siglas en inglés) se han hecho
populares por su eficacia al reducir el peso y la hemoglo-
bina glucosilada (HbA,¢) 1,5 gm%, y por su seguridad, ya que
no producen hipoglicemia, simulan los efectos del GLP-1 na-
tivo, aumentan la secreciéon de insulina, detienen al glucagén,
aumentan la saciedad y ralentizan el vaciamiento gastrico.
Los efectos sobre el vaciamiento se observan principal-
mente con los andlogos del GLP-1 de corta accién, como exe-
natida y lisixenatida; por su parte, los de larga accién, como
liraglutida, dulaglutida, albiglutida, taspoglutida y semagluti-
da desarrollan taquifilaxia luego de pocos dias de tratamiento.
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Se cree que el control de la glucosa por parte de los analo-
gos del GLP-1 de corta accién se debe a la ralentizacién gastri-
ca, mas que por el efecto sobre la insulina y el glucagéon. Ade-
mas, estos analogos, disminuyen la tensién arterial, aumentan
la frecuencia cardiaca y disminuyen los triglicéridos.

Se ha debatido sobre su efecto protector sobre la masa de
células B. Los estudios en roedores con modelos de Parkinson,
accidente cerebrovascular isquémico y Alzheimer sugieren
neuroproteccién y prevencion del deterioro de la memoria; sin
embargo, en humanos no se ha demostrado su beneficio en en-
fermedades cerebrales, excepto por un ensayo de 48 semanas
que sugiri6 que exenatida una vez a la semana podria tener
efectos positivos en la enfermedad de Parkinson.

Por los multiples efectos positivos en el control de la gluce-
mia, el peso, la nefroproteccion, y la cardioproteccion, los ana-
logos del GLP-1 son, sin duda, una herramienta eficaz y segura
en el manejo de la diabetes mellitus tipo 2 (DM2).

Combinaciones de nuevos farmacos en el tratamiento
de la diabetes mellitus tipo 2 (DM2)

Sharona Azriel

Médica especialista en Endocrinologia y Nutricién.

Hospital Universitario Infanta Sofia, Madrid, Espafia.
Hospital Universitario Quirén Pozuelo, Madrid, Espafia.
Profesora asociada de Medicina de la Universidad Europea de
Madrid.

Miembro de la junta directiva de la Sociedad Espariola de
Endocrinologia y Nutricion.

a ponencia se desarrolla con base en un escenario clini-
co: un paciente joven con obesidad no controlada, y en

terapia con metformina y un inhibidor de la dipeptidil-
peptidasa 4 (DPP-4).

http://revistaendocrino.org/

La seleccién farmacolégica éptima tras el fracaso con la bi-
terapia se realiza centrandonos en el paciente y considerando
los factores especificos que pueden condicionar la eleccién te-
rapéutica, como el objetivo individualizado de la hemoglobina
glucosilada (HbA,.), el impacto en el peso y el riesgo de hipo-
glucemia, el perfil de efectos secundarios de la medicacién y
la complejidad de la pauta de tratamiento. Se debe elegir el
régimen terapéutico que consiga mejorar la adherencia y la
persistencia y que, a la vez, sea accesible y costo-efectivo.

Estamos en la era del empoderamiento del paciente, donde
la toma de decisiones conjunta facilita el manejo de su enfer-
medad, en este caso la DM2. Se deben tener en cuenta sus pre-
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ferencias después de haberlo informado sobre los riesgos y los

beneficios de las distintas opciones farmacoldgicas.

Las posibilidades terapéuticas novedosas sobre las que
gira la ponencia son cuatro estrategias diferentes:

e Estrategia “trio dindmico”: se trata de una estrategia te-
rapéutica basada en las ventajas de asociar un firmaco
glucostrico o inhibidor del cotransportador sodio-glucosa
tipo 2 (iISGLT2) a la combinacién de metformina y un inhi-
bidor de la DPP-4. Se explican los beneficios etiopatogé-
nicos de esta triple terapia, asi como los mecanismos de
accién complementarios y los efectos metabolicos sinérgi-
cos. La combinaciéon secuencial es efectiva desde el punto
de vista metabolico y aporta un perfil adecuado de seguri-
dad. Ademas, se afiaden los beneficios cardiovasculares de
la familia de los iSGLT2, asi como su capacidad de nefro-
proteccion.

e Estrategia “switch”: esta estrategia implica el cambio de un
farmaco de la familia de los inhibidores de la DPP-4 por
otro del sistema incretinico, como un agonista del receptor
de péptido 1 similar al glucagén (GLP-1). El cambio de un
farmaco oral por uno parenteral se basa, por un lado, en la
mayor eficacia metabdlica demostrada por los analogos del
receptor de GLP-1 frente a los inhibidores de la DPP-4 en
cuanto a la reduccion de la HbA,. y del peso; por otro lado,
debido a los multiples efectos pleiotropicos demostrados
por los analogos del receptor de GLP-1. Se ha demostrado
una mayor eficacia en todos los parametros metabélicos y
en la obtencion de los objetivos compuestos con un buen
perfil de seguridad de los analogos del receptor de GLP-1.
Ademas, las ventajas de cardioproteccién y nefroprotec-
cién que aportan los analogos de los receptores de GLP-1,
que demuestra una reduccién de la morbimortalidad car-
diovascular y la ralentizacién de la progresién renal, son
un valor afiadido a tener en cuenta a la hora de seleccionar
esta estrategia. Existen otros beneficios extrapancreaticos
adicionales para valorar este cambio terapéutico.
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e Estrategia “menos es mas”: esta consiste en detener la
administracién del inhibidor de la DPP-4, pero mantener
la administracién de metformina, y cambiar por la admi-
nistracién de un analogo de receptor de GLP-1 de reciente
introduccion en el mercado, como semaglutida, de manera
semanal, el cual, ademas de las ventajas mencionadas en la
estrategia “switch”, ha demostrado ser el analogo de recep-
tor de GLP-1 mas potente desde el punto de vista metabé-
lico, tanto en la reduccién de la HbA,. como en la pérdida
de peso. Aquellos pacientes con enfermedad renal crénica
diabética y con una tasa de filtracién glomerular (TFG) de
15 mL/min, se pueden tratar con los analogos de receptor
de GLP-1 que no estan contraindicados, como liraglutida,
dulaglutida y semaglutida. Ademas, en un estudio de segu-
ridad cardiovascular con semaglutida se demostré su be-
neficio. En este sentido, es necesario tener en cuenta que
tanto la estrategia “switch”, con la elecciéon de un analogo
de receptor de GLP-1 semanal (dulaglutida), como la es-
trategia “menos es mas”, implican una mayor adherencia y
persistencia terapéuticas.

e Estrategia “dos en uno”: esta estrategia se basa en la sus-
pension de la administracidon del inhibidor de la DPP-4 y
la asociacion de metformina con una combinacidn fija de
insulina basal, degludec o glargina U100, con un analogo
de receptor de GLP-1, liraglutida o lixisenatida, respecti-
vamente. Con la combinacién fija de insulina basal y un
analogo de receptor de GLP-1 se han demostrado claros
beneficios metabdlicos, ya que optimiza el control global
del paciente con DM2 en un porcentaje elevado, por lo que
se considera como uno de los regimenes mas eficaces.

La seleccién del tratamiento farmacolégico debe indivi-
dualizarse en cada caso, y se debe elegir la opcidn terapéuti-
ca mas segura y beneficiosa para cada paciente, teniendo en
cuenta todas sus caracteristicas, asi como las ventajas y los
posibles riesgos de los farmacos.

El perfil ambulatorio de glucosa: el nuevo estdndar para

el manejo de la diabetes

Mahmood Kazemi

Endocrinologist, ADC’s Divisional Vice President of Global Medical
& Scientific Affairs.
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iabetes mellitus can be difficult to manage, and requi-
res high levels of health literacy and numeracy, self-
monitoring, and frequent contact with clinicians. If not
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optimally controlled, diabetes can lead to kidney failure, blind-
ness, and cardiovascular complications. The inconvenience
and pain of obtaining finger-stick blood samples by means of
traditional blood glucose meters can contribute to poor adhe-
rence to self-monitoring and is one of the barriers preventing
optimal glucose control.

Traditional continuous glucose monitoring and flash glu-
cose monitoring are being increasingly used as adjuncts and
alternatives to finger-stick glucose tests for decision-making
in the treatment of diabetes. They both make use of a wearable
sensor that measures interstitial fluid glucose concentrations,
which are then transmitted to a device that presents them in
readable form. Although traditional continuous glucose moni-
toring has been available for a relatively long time, flash gluco-
se monitoring is a more recent alternative in regards to self-
monitoring of blood glucose (SMBG) that can be used without
calibration with a finger-stick test. Both these methods have
generally good concordance with SMBG.

The FreeStyle® Libre monitor is a good example of a flash
glucose monitoring device; it obtained CE mark in 2014 and was
approved by the FDA in 2017 and is now available in multiple
countries. The factory-calibrated, disk-like sensor is worn on
the upper arm for up to 14 days. By means of passing the reader
device over said sensor, the patient obtains real-time glucose
levels and trends, with hypo- and hyperglycaemia alarms avail-
able in several countries. Several large multicentric randomized
clinical trials (RCTs) comparing the FreeStyle® Libre sensor
against traditional finger-stick SMBG showed a lower duration
of hypoglycaemia in type 1 diabetes patients and in type 2 dia-
betes patients under insulin therapy.

For patients under intensive insulin therapy, frequent glu-
cose monitoring is a prerequisite for adequate glycaemic con-
trol. A clear advantage of these methods is the comprehensive
glycaemic data provided. Standardized, easily understood data
display formats are increasingly frequent, including the Ambu-
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latory Glucose Profile (AGP) system, which provides summary
statistics, 24-h glucose and daily glucose graphs (pooled over
multiple days of monitoring), and insulin doses). The AGP sys-
tem can help both primary care physicians and patients to deci-
de how best to increase the glucose time in range (TIR) without
increasing the risk of hypoglycemia, considering that observed
glucose excursions, for instance, can be related to factors such
as the timing and content of meals, physical activity, medication
(e.g., prandial insulin), or periods of stress or illness.

Several organizations have published consensus state-
ments on the role of continuous glucose monitoring, along
with specific metrics to be used in the assessment of overall
glycaemic management, hyperglycaemia, hypoglycaemia, and
glycaemic variability, and a conference was held by represen-
tatives of different organizations to reach an agreement on the
consensus statements. In both these consensus statements
and empirical evidence over time, a time in range (TIR) value
between 70-180 mg/dL (3.9-10 mmol/L), a metric derived
from continuous glucose data, has been popularized as an im-
portant metric to assess the quality of glycaemic management.
In addition, a survey showed that patients also recognize TIR
as an important outcome.

In summary, traditional, continuous blood glucose monito-
ring and flash glucose monitoring using newer detection and
visualization systems can overcome many of the limitations of
an HbA, -based approach, while addressing the inconvenience
and the fragmented nature of glucose data usually collected
by means of SMBG. When combined with HbA,. monitoring,
continuous glucose data provides complementary information
on glycaemic control that eases the optimization of diabetes
therapy, while reducing the fear and risk of hypoglycaemia
among patients. The increased adherence to self-monitoring
and higher patient satisfaction associated with flash glucose
monitoring highlight the importance of considering user expe-
rience when promoting the self-management of diabetes.

Implementacion practica de un modelo matematico en

diabetes

Alex Ramirez Rincon

Clinica Integral de Diabetes.
Profesor titular de la Universidad Pontificia Bolivariana.
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a diabetes mellitus (DM) es uno de los trastornos meta-
bolicos mas frecuentes en todo el mundo, con una preva-
lencia del 8,8 % en la poblacién general, que para 2015
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se tradujo en alrededor de 450 millones de personas en todo
el mundo. La clasificacion etiolégica actual de la DM distingue
tres tipos diferentes: la diabetes mellitus tipo 1 (DM1), que se
caracteriza por una destruccién progresiva de las células 3 del
pancreas con el consecuente déficit absoluto de insulina; la
diabetes mellitus tipo 2 (DM2), que resulta de una combina-
cién de grados variables de deficiencia de insulina y resisten-
cia; y la diabetes monogénica, la cual es resultado de un defec-
to genético especifico. Existen otras formas, como la diabetes
gestacional, inducida por medicamentos y otras anormalida-
des endocrinas, la enfermedad del pancreas exocrino y las for-
mas poco comunes mediadas por el sistema inmunitario.

En cuanto al aspecto terapéutico, el tratamiento adecuado
para los pacientes con DM1 es la terapia con insulina, usual-
mente en un esquema intensivo. Por fundamento fisiolégico, a
través del suministro de insulina de accién prolongada (deno-
minada insulina basal) se suprime la lipdlisis y la produccion de
glucosa hepatica, mientras que a través del bolo de insulina de
accion corta en el momento de la ingesta se controla la excur-
sién de glucosa posprandial (denominada insulina prandial); en
la mayoria de los casos y de manera ideal, dichos bolos deben
ser orientados por una estrategia de conteo de carbohidratos.
Como alternativa a este esquema de multiples dosis de insulina
(MDI), existe la infusién subcutanea continua mediante un dis-
positivo denominado bomba de insulina, que puede estar o no
asociado a una monitorizacién continua de la glucosa en tiem-
po real (terapia con bomba de insulina aumentada por sensor).
Dentro de los beneficios de una bomba de insulina se incluyen
una mayor flexibilidad en el tiempo de las comidas y una absor-
cion de insulina mas predecible, entre muchos otros.

Inicialmente, los pacientes usaban la insulina como un tra-
tamiento de circuito abierto, que no contaba con la retroali-
mentacion de la concentracidn de glucosa, sino que dependia
en su totalidad de las estimaciones empiricas de los requisitos
de insulina proporcionados por su médico, o segin las aproxi-
maciones de la poblacién. Actualmente, el uso de calculadoras
de bolo ha demostrado ser efectivo y seguro, especialmente
en pacientes en terapia con bomba de insulina; ademas, logré
grandes avances en pacientes con MDI.

En esta medida, la asociacién entre una monitorizacién
continua de glucosa y la informacién requerida de los niveles
actuales de glucosa, la insulina activa, la ingesta de carbohi-
dratos, el factor de sensibilidad a la insulina (FSI) (disminu-
cién en el nivel de glucosa en la sangre causada por una unidad
de insulina de accién rapida inyectada por via subcutdnea), el
indice de conteo de carbohidratos o la relacién de insulina y
conteo de carbohidratos (cantidad de carbohidratos necesaria
para igualar el efecto reductor de la glucosa en sangre de una
unidad de insulina de accién rapida) y algunas correcciones
para estados fisiolégicos (por ejemplo, embarazo o actividad
fisica), permiten una mayor individualizacién del tratamiento.
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La adaptacion de los parametros del FSI y de la relacion
de insulina y conteo de carbohidratos es necesaria, debido al
cambio que puede suceder durante el dia (variacion intradia)
o entre dias (variacion interdiaria); estos ajustes se realizan a
través de un proceso clinico de interpretacion, diagnéstico y
ejecucion de planes de cambio, reconocido como la técnica de
€nsayo y error.

Con base en el contexto anterior, las propuestas de los mo-
delos automaticos de interpretacién a partir de la informacién
obtenida de la monitorizacién continua de glucosa, ademas del
desarrollo potencial de algoritmos de cambios terapéuticos,
toman gran preponderancia.

En ese sentido, nuestro grupo de investigaciéon propone
un modelo matematico que predice el comportamiento de la
glucemia en personas con DM1 e infiere las cuatro variables
de la terapia funcional de insulina (TFI), que son: la insulina
basal, el FS], la relaciéon de insulina y conteo de carbohidratos
y la insulina activa.

El modelo propuesto consta de cinco compartimentos, a
saber: la absorcién de insulina, la accién de la insulina, la ab-
sorcién de los alimentos, la produccién endégena de glucosay
el uso de glucosa en los tejidos independiente de la accién de
insulina; las entradas del modelo son la insulina subcutinea y
el consumo de carbohidratos, y la salida es la glucemia. Los es-
tados del modelo tienen un significado fisiolégico, por lo cual
los parametros tienen igual connotacién.

Del modelo, asi se calculan los componentes de la TFI:
¢ Insulina basal: mediante una ecuacién de equilibrio, que

representa el nivel de insulina para mantener la glucosa en

un valor determinado durante el ayuno.

e FSI: mediante una ecuacion de ganancia, que representa la dis-
minucién en el valor de glucosa por cada unidad extra de insu-
lina cuando la insulina basal esta correctamente establecida.

¢ Factor de incremento: mediante una ecuacién de ganancia,
que representa el incremento del valor de glucosa por cada
gramo ingerido de carbohidratos, cuando la tasa basal esta
correctamente establecida.

¢ Relacion de insulina y conteo de carbohidratos: mediante
una relacion se hace referencia a la cantidad necesaria de
carbohidratos para igualar el efecto reductor de la glucosa
en sangre de una unidad de insulina de accién rapida; la
relacion de insulina/carbohidrato se define como la canti-
dad de gramos de carbohidratos que sera cubierta por una
unidad de insulina.

¢ Insulina activa: mediante una ecuacién temporal, que es el
remanente de insulina del tltimo bolo aplicado sin tener
en cuenta la insulina basal.

e (Calculador del bolo: mediante una sumatoria, que incluye
como factores la glucemia medida en el tiempo, la gluce-
mia deseada y el equivalente en gramos de la ingesta (de
carbohidratos).
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En principio, el modelo fue expuesto al software de pacien-
tes simulados; después, a los datos de pacientes reales; final-
mente, a una cohorte de pacientes seleccionados con criterios
de inclusién especificos. De esta manera, se determiné que los
datos identificados de la TF], a través del modelo, si correspon-
dian a los valores utilizados en la practica clinica.
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El potencial de este tipo de desarrollos de modelos matema-
ticos permitira establecer los parametros de TFI mediante las
inferencias del modelo y, en tiempo ulterior, comparar con las
intervenciones clinicas basadas en la técnica de ensayo y error.

Inhibidores del cotransportador de sodio-glucosa
tipo 2 (iSGLT2): ;cambiaron las reglas del juego en

diabetes?

Orlando Carlos Castarieda Lopez

Médico de la Universidad del Norte, Internista y Endocrinélogo
de la Universidad Javeriana. Docente del posgrado de Medicina
Interna de la Universidad del Sinii.

Miembro de Niimero de la Asociacion Colombiana de
Endocrinologia, Diabetes y Metabolismo (ACE), Cartagena.

I manejo de la diabetes mellitus tipo 2 (DM2) es comple-

jo y desafiante. Los pacientes con esta patologia tienen

un alto riesgo de desarrollar enfermedad cardiovascular

ateroescleroética, asi como complicaciones entre las que se en-

cuentra la enfermedad renal crénica. Ante este panorama, es

necesario un manejo dptimo que logre disminuir el riesgo de
presentar estas complicaciones.

En los ultimos afios, el rango de medicamentos para esta

patologia se ha diversificado a tal punto que la evidencia cien-

tifica disponible ha aumentado de manera notable. Entre los
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agentes disponibles se encuentran los iSGLT2, los cuales, a tra-
vés de la inhibicion en la reabsorcién renal de la glucosa, redu-
cen las concentraciones de glucosa plasmatica. Sus acciones
comprenden la reduccién de los niveles de hemoglobina glu-
cosilada (HbA, ), glucemia en ayunas y glucemia posprandial,
peso corporal y presién arterial. Debido a su mecanismo de ac-
cién independiente de la secrecidn de insulina, su efectividad,
baja tasa de eventos adversos y sus acciones benéficas sobre
el sistema cardio-renal en los pacientes con diabetes y con alto
riesgo cardiovascular, esta clase de medicamentos ha eviden-
ciado un papel prometedor dentro del manejo de la DM2.

De esta manera, los beneficios de los iSGLT2, a nivel de los
desenlaces metabdlicos y cardio-renales, han causado cam-
bios en las guias de manejo que los han puesto en una posicion
privilegiada en el tratamiento de los pacientes con DM2 y con
alto riesgo cardiovascular.

Modelando la homeostasis de la glucosa desde la

fenomenologia

Carlos Esteban Builes Montaiio

Médico Internista Endocrindlogo.

Coordinador de la Seccién de Endocrinologia Clinica y
Metabolismo de la Universidad de Antioquia.

Miembro de Niimero de la Asociacion Colombiana de
Endocrinologia, Diabetes y Metabolismo (ACE), Medellin.
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n modelo no es mas que la representacién de la reali-

dad bien sea de un objeto o de un proceso. Un modelo

matematico es una representacién enmarcada en tér-
minos matematicos, que se utiliza frecuentemente en las cien-
cias aplicadas con la intencidn de conocer, entender o simular
la realidad que se modela.
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Los modelos matematicos pueden ser empiricos o meca-
nisticos. En los modelos empiricos, muy poco o nada del objeto
real existe, sino solamente un ajuste de estructuras matema-
ticas y observaciones hechas sobre este; mientras que, en los
mecanisticos, se incorporan los mecanismos fundamentales
del objeto en forma de expresiones matematicas. En el medio
se encuentran los modelos semifisicos, los cuales incluyen
partes de ambas formas de modelado, y pueden basarse en
estructuras empiricas o en fenémenos.

El conocimiento que tenemos de la mayoria de los fend-
menos fisiolégicos se deriva de la observacion y la experimen-
tacion, procesos que llevan tiempo, consumen recursos y no
siempre son posibles debido a las limitantes éticas, técnicas,
tecnoldgicas o econdémicas. En esta medida, no es extrafio en-
contrar vacios en el conocimiento sobre las descripciones fi-
sioldgicas, que deben ser llenados con suposiciones. Podemos
entonces pensar en la descripcidn de los fenémenos fisioldgi-
cos como representaciones verbales y conceptuales que son
“semifisicas”.

Como médicos es usual que estudiemos los procesos fi-
siolégicos desde las condiciones perturbadas, es decir desde
la enfermedad, y de alli tratemos de darle una explicacién a
estos fenomenos, basados en el conocimiento que tenemos del
funcionamiento normal del cuerpo humano. En los tltimos 40
anos, se ha avanzado enormemente en el entendimiento de los
mecanismos que explican la aparicién de las condiciones, que
llamamos diabetes mellitus, lo cual nos ha permitido adentrar-
nos en los mecanismos de produccién, almacenamiento y gas-
to de energia a partir de su fuente primaria, la glucosa. Estos
mecanismos de regulaciéon son complejos, se encuentran dis-
tribuidos en nuestro cuerpo y, a pesar de los avances, siguen
siendo parcialmente conocidos.

A partir del conocimiento fisiolgico, se propone la elabo-
racion de un modelo matematico semifisico de base fenomeno-
logica que represente la homeostasis de la glucosa. La primera
fase de la elaboraciéon del modelo consiste en el planteamiento
de una descripcidn verbal del fenémeno, que en el caso de la
homeostasis de la glucosa requiere la interaccién de multiples
organos y sistemas que deberan ser acoplados mas adelante. En
esta primera fase, se definié que el nivel maximo de detalle a
modelar seria el de los érganos. Asi, se obtuvo una primera di-
visién de cinco submodelos de 6rganos cruciales: el estémago,
el intestino, el rifidn, el higado y el pancreas. Estos submodelos
serian acoplados con otros drganos y sistemas, como el cerebro,
el musculo y el tejido adiposo. La analogia ingenieril utilizada
para el modelo es la de una planta quimica, que permite la inte-
raccién de diferentes procesos fisiol6gicos complejos.
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Cada 6rgano modelado, de acuerdo con su papel en la ho-
meostasis de la glucosa, tiene peculiaridades que se tuvieron
en cuenta a la hora de modelarlo. En este sentido, el pancreas
fue modelado como un sistema de tanques que contienen cé-
lulas alfa y células beta que interacttian con la circulacién para
liberar insulina y glucagdn; el higado fue modelado como un
tanque con dos fases que no se mezclan, en las cuales ocurren
la gluconeogénesis y la glucogendlisis; el rifion fue modelado
con dos funciones separadas, la absorcién de la glucosa filtra-
da a través del glomérulo y la produccién y el almacenamien-
to de glucosa a partir de los precursores no glicidos; para la
digestion se decidié separar el proceso en dos modelos dife-
rentes: el estémago, cuya funcién principal es la homogeniza-
cién de los alimentos mediante el triturado y la mezcla, y el
intestino, que fue modelado como un reactor de flujo tap6on
por secciones, en las cuales ocurren las reacciones bioquimi-
cas que permiten la digestidn y la posterior absorcién de gra-
sas, proteinas y azucares; por ultimo, los tejidos que son pre-
dominantemente consumidores fueron modelados mediante
ecuaciones algebraicas. El resultado final es el acople de varios
submodelos que representan la homeostasis de la glucosa. Al
probarlo in silico, el modelo logra reproducir los cambios de
la glucosa en cada uno de los submodelos y su efecto en los
niveles de su sistema.

La elaboracién de este modelo es el punto de partida para
la aplicacién del modelado matematico mediante una técnica
ampliamente utilizada en la ingenieria enfocada en los pro-
cesos fisiolégicos. De manera especifica, este modelo podria
ayudarnos a expandir el conocimiento de los mecanismos
que regulan la glucosa por medio de la realizacion de pruebas
computacionales, sin poner en riesgo la integridad de las per-
sonas. Al basarse en el fenémeno fisiol6gico, muchos de sus
parametros pueden ser ajustados con datos de personas rea-
les, es decir, se pueden crear versiones virtuales en las que se
pueden probar terapias e intervenciones; ademads, a partir de
los datos obtenidos de personas reales se pueden crear simu-
ladores con una capacidad de respuesta inmediata y de acuer-
do con la fisiologia. Finalmente, este modelo podria utilizarse
como la base para el disefio de controladores de tecnologias
como el pancreas artificial. El siguiente paso es la validacién
del modelo mediante pruebas clinicas con datos, ya no toma-
dos de la literatura médica, sino de personas reales.

En el futuro, este ejercicio podria aplicarse a otros fendmenos
endocrinoldgicos y, quiza, mejorar el rendimiento diagnéstico de
las pruebas dindmicas, planear estrategias de terapias individua-
lizadas o proponer técnicas de tratamiento innovadoras.

http://revistaendocrino.org/



