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Resumen

En la presente investigacion se fomenta el logro de un tratamiento especifico para cada paciente
al momento de consumir medicamentos, debido a que, cada persona tiene un codigo genético
distinto, por lo que, los farmacos no funcionan de la misma manera, esto como finalidad de
implementar la farmacogendmica en el tratamiento de la diabetes como accion terapéutica para
ofrecer al paciente un método mas eficaz y seguro. Empleando un tipo de investigacion
aplicada-documental, puesto que, ayudd con el analisis y recopilacion de datos obtenidos en
pacientes que necesitan dichos tratamientos. En este estudio se determind que el tratamiento
por medio de medicamentos conlleva beneficios y reacciones adversas severas, por lo tanto, es
importante conocer el estado de salud del paciente y restricciones del farmaco, con ello, resaltar
la importancia de personalizar la terapia farmacoldgica, con la intencién de proporcionar un
tratamiento adecuado a través de la prescripcion de una dosis éptima.

Palabras clave: Farmacogendmica, medicina personalizada, codigo genético, tratamientos.

Abstract

In the present research, the achievement of a specific treatment for each patient when taking
medications is promoted, because each person has a different genetic code, therefore, the drugs
do not work in the same way, this with the purpose of implementing pharmacogenomics in the
treatment of diabetes as a therapeutic action to offer the patient a more effective and safe
method. Using a type of applied-documentary research, since it helped with the analysis and
collection of data obtained in patients who need such treatments. In this study, it was
determined that treatment by means of medications entails benefits and severe adverse
reactions, therefore, it is important to know the patient's health status and drug restrictions, thus
highlighting the importance of personalizing pharmacological therapy, with the intention of
providing adequate treatment through the prescription of an optimal dose.

Key words: pharmacogenomics, personalized medicine, genetic code, treatments.

Resumo

Nesta pesquisa, incentiva-se a obtencdo de um tratamento especifico para cada paciente ao
consumir medicamentos, pois cada pessoa possui um cédigo genético diferente, portanto, os
medicamentos ndo funcionam da mesma forma, isso como finalidade de implementar a
farmacogendmica no tratamento do diabetes como agéo terapéutica para oferecer ao paciente
um método mais eficaz e seguro. Utiliza uma modalidade de pesquisa documental aplicada,
pois auxiliou na analise e compilacdo de dados obtidos de pacientes que necessitam dos
referidos tratamentos. Neste estudo constatou-se que o tratamento medicamentoso traz
beneficios e reacBes adversas graves, portanto, € importante conhecer o estado de satde do
paciente e as restricdes do medicamento, destacando assim a importancia da personalizacdo da
terapia farmacoldgica, com o intuito de proporcionar um tratamento adequado. através da
prescri¢do de uma dose ideal.

Palavras chave: farmacogenémica, medicina personalizada, c6digo genético, tratamentos.
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Introduccion

En la actualidad los individuos responden a los medicamentos de distinta manera; estas
diferencias en la respuesta a un farmaco tienen un impacto significativo en la toxicidad del
paciente, la eficacia terapéutica 0 ambas. Los factores genéticos juegan un papel importante en
la causa de las reacciones adversas a los medicamentos; por lo cual, si se usan tratamientos
establecidos en la estructura genética individual del paciente, se puede dirigir no solo a una
mejor respuesta sino en una importante reduccion clinica en este tipo de reacciones secundarias
(Evans, 2004).

La farmacogendmica esta adquiriendo un gran impacto por el desenvolvimiento de la
biologia molecular, técnicas de ADN recombinante y la necesidad de encontrar explicaciones
moleculares para los cambios en las respuestas a los farmacos. Su principal proposito es ayudar
en latoma de decisiones a los médicos para la seleccion de mejores medicamentos y la duracion
Optima del tratamiento.

La diabetes ahora se considera una enfermedad progresiva que amenaza la calidad y
esperanza de vida. Las dificultades cronicas que ocasionan influyen a todos los érganos y
siendo considerada la principal causa de ceguera e insuficiencia renal en paises avanzados y
una de las razones de un gran niumero de amputaciones de miembros. La diabetes que no esta
bien controlada aumenta el riesgo de estas complicaciones y de una muerte prematura.

La diabetes mellitus (DM) es una enfermedad crénica que ahora se considera una
epidemia mundial, que mata alrededor de 3,8 millones de personas por afio. En 1995 se evalu6
que habia 135 millones de personas con DM en el mundo, creciendo este nimero a 173
millones en 2002 y para 2030 se considera que habra alrededor de 300 millones de personas
(Wild, 2004).

Sin embargo, la distribucion mundial de esta enfermedad no fue uniforme entre 2000 y

2016, hubo un incremento del 5% en la mortalidad prematura por diabetes. En Europa, se
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espera que la prevalencia de la diabetes aumente en un 20 % para el 2030; y en mas del 94 %
en el Oriente Medio y Africa del Norte (Liliana, 2011).

El impacto que esta causando la diabetes en el area de salud es muy grande ya que es
una enfermedad que ha venido generando problemas a nivel mundial desde hace mucho
tiempo, esto gracias a otros factores que vienen relacionadas a la misma como son: el
sobrepeso, obesidad avanzada, inactividad fisica, mala alimentacién o también puede ser
hereditario; hasta el punto de no poder controlar el crecimiento en la mortalidad por causas de
diabetes, es por ello que la diabetes es la sexta causa de muerte, causd aproximadamente
244.084 muertes directamente atribuibles a la diabetes en el afio 2019. La prevalencia del
sobrepeso en las Américas (América del Norte-México, América del Sur-Argentina) es casi el
doble del promedio mundial. Para contrarrestar y minimizar los efectos causados es necesario
aplicar la farmacogendmica para mitigar los efectos de la diabetes en los pacientes, es la
implementacion de un tratamiento con accidn terapéutica puesto que el uso de esto logra un
80% de mejora en las personas que padecen esta enfermedad.

Para implementar la farmacogendmica en la diabetes se debe tener conocimiento sobre
los tratamientos para esta enfermedad. La idea principal de esta investigacion es ir de a poco
implementando la farmacogendmica en el tratamiento de la diabetes como una accion
terapéutica, para ofrecer al paciente un método méas seguro y vigente, para ello, es necesario
comprender los beneficios de los tratamientos con la farmacogenémica para la diabetes tipo 2
que sera administrado a diferentes pacientes, considerando el estudio genético tanto de la
persona como del farmaco, esto para que la medicacion no tenga efectos adversos.
Metodologia

Esta investigacion se alineo con un paradigma hibrido, es decir cuali-cunatitativo, el
tipo de investigacion es aplicada-documental; con ello, se orienta en lo cuantitativo, puesto que

con el estudio del problema que no esta claramente definido ayuda con el anélisis y recopilacion
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de datos obtenidos en pacientes que necesiten dichos tratamientos especializados, y en lo
cualitativo, ya que, se enfoca en los métodos a realizarse en los diferentes farmacos que seran
administrados.

En esta investigacion se trabajé con una poblaciéon que estuvo conformada por diez
médicos del hospital Carlos Andrade Marin, y diez documentos académicos y cientificos. El
analisis para la presente investigacion se efectud de acuerdo con la adquisicién de datos que se
fue recopilando, en los distintos documentos académicos y cientificos que se recabaron
haciendo uso de la revisidn sistematica de la literatura, dichos documentos fueron escritos por
cientificos y profesores, con mucha experiencia en el area de la farmacogendmica aplicada en
tratamientos terapéuticos en la diabetes mellitus tipo 2.

Tras la reciente secuenciacion del genoma humano, existe una brecha creciente entre
las capacidades de la tecnologia biomédica y las habilidades de diagndstico del médico en su
précticadiaria. Entre las herramientas de la nueva gendmica se encuentra la farmacologia, junto
con su predecesora, la genética farmacoldgica, la disciplina que intenta predecir cémo
responderd un individuo en particular al uso de un farmaco especifico, antes conocido como
"farmaco especifico™ para personalizar la terapia (Gurrola, 2010).

Farmacogendmica

Curiosamente, los estudios de genes biofarmacéuticos candidatos han ayudado a
identificar variantes comunes reproducibles con tamafios de efecto significativos en
comparacion de los estudios de genes candidatos en genética de enfermedades. Esto puede
deberse a una mejor comprensién de las vias de los farmacos y los procesos patoldgicos.

El reconocimiento de la medicina moderna es en parte gracias a el resultado de un
tratamiento farmacoldgico eficaz. Es bien sabido que todos reaccionan de manera diferente al
tratamiento farmacoldgico y que no existe un medicamento que funcione para todos los

pacientes.Como resultado, la amplitud de la respuesta a la terapia con medicamentos es muy
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variable, ya que algunos individuos pueden lograr el efecto deseado, mientras que otros pueden
no lograr el resultado deseado e incluso pueden experimentar efectos adversos.
Diabetes tipo 11

La diabetes tipo 2, antes conocida como diabetes mellitus, no es insulinodependiente
(DMNID), esel resultado de la resistencia a laaccion de la insulina y la incapacidad de las células
para compensar la secrecion de insulina por las células B del pancreas. Esta es una enfermedad
silenciosa que la mayoria de las veces, solo se diagnostica durante la hospitalizacion por otro
problema de salud o durante un examen fisico de rutina (Baktaki,2005).

A menudo se asocia con malos habitos alimenticios e inactividad fisica. La diabetes
mellitus 2 es el tipo mas frecuente en la vejez, la hipertensién arterial, la dislipidemia y la
obesidad son factores de riesgo para este tipo de diabetes, el paciente suele tener mas de
cuarenta afios y un namero bastante elevado de personas presentan algunas de las
comorbilidades mencionadas anteriormente (Becker, Visser, Schaik, & Stricker, 2009).

Este tipo de diabetes no solo se puede tratar con una dieta y ejercicios adecuados, sino
que también a través de la terapia antidiabética oral, puesto que estos dos pardmetros anteriores
por si solos no son suficientes. Aunque la insulina no es necesaria para la supervivencia de las
personas con este tipo de patologia, puede y debe usarse en una etapa posterior, cuando el cuerpo
ya no puede producir suficiente cantidad de insulina (Correia, Santos, Coutinho, & Vicente,

2009).
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Figura 1. Fisiopatologia de DM II
Fuente: diabetes sana, (2015)

Terapia de Diabetes Mellitus tipo 2

El objetivo principal del tratamiento con DM2 es mejorar el perfil glucémico mediante
la disminucion, a valores normales, en la cantidad de glucosa en la sangre. La terapia actual de
esta enfermedad comprende un cambio en el estilo de vida (habitos alimenticios, fumar y
deportes). Si estos cambios no son suficientes por si mismos, pueden y se debe utilizar
hipoglucemiantes orales o inyectables. (DiStefano, Watanabe, 2010)

Terapia DM2, hipertension arterial y dislipidemia. En DM2, se ha demostrado que el
control glucémico dentro de los valores estandar reduce el riesgo de desarrollar y agravar las
complicaciones de esta enfermedad. Ademas, el tratamiento de la hipertensiony la dislipidemia
es igualmente importante si el paciente también tiene algunas de estas comorbilidades
(DiStefano, 2010).

Tipos de farmacos
Los farmacos mas aceptados hasta la actualidad con la farmacogendmica son los

siguientes:
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Metformina es un farmaco de suspension oral usado para la DM tipo 2, ya que tiene una
biodisponibilidad del 50% al 60% de asimilacion en el intestino delgado, cuenta con una
manifestacion de 1 a 2 horas después de la administracién por la via oral, no es un medicamento
metabolizador (Salazar, 2011).

Ventajas y desventaja
e Cuenta con una reduccién basal de la glucemia del 60% a 70.5 % de efectividad.
e Apoya en la perdida de los triglicéridos.
e Incrementacion ligera del colesterol HDL.
e Reduccion del colesterol LDL.
e Disminucién ligerea de peso.
e Descenso de la insulina plasmatica.
e Cuenta con 2 consecuencias secundarias fundamentales: (gastrointestinales y acidosis
lactica).
e [Es 2 veces mas caro que otros medicamentos sensibilizadores.

Uso de triamcinolona intravitrea en el edema macular diabético. Dan a conocer que en
el mundo existe 120 millones de diabéticos y que cada 15 afios estos valores se doblan. Varios
de los antecedentes dan a entender la situacion actual: en los paises desarrollados solo 30 % de
los diabéticos tipo | estan adecuadamente controlados y 7 % del tipo 2 se encuentran en alto
riesgo, porque, no han tenido el cuidado de un oftalmdlogo. La retinopatia diabética esta
definida por el tipo de diabetes mellitus y por la edad del paciente, se disminuye segin aumenta
la edad. La retinopatia diabética mas habitual es la no proliferativa en un 80 %, contra un 20
%, la proliferativa. (Ramos, Aranda, Herndndez, & Eguias, 2007).

Tiazolidindionas medicamento de suspension oral equivalente al anteriormente citado,
tiene una consecuencia reductora de la glucemia y una cabida de aumentar la insulina, asi

mismo incrementan la sensibilidad de insulina en tejidos adiposos, puesto que, aumentan el
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numero de adipocitos este farmaco es administrado solo en dos paises (EE. UU., Japdn),
(Rosenstovk. L,2009).
Ventajas y desventajas
e Disminucidn basal de la glucemia de un 25 a 45%
e Este farmaco también apoya a reducir los triglicéridos
e Tiene un crecimiento no ligero del colesterol HDL
e Incremento del colesterol LDL
e Aumento global de peso corporal
e Igual al anterior remedio ayuda al decrecimiento de la insulina plasmatica
e Cuenta con 2 efectos secundarios distintos a la Metformina (cuenta con la
hepatotoxicidad y con la adquisicion de anemia)
e Y el costo es 4 veces mas que los demas medicamentos
Tratamientos farmacologicos aplicados en la diabetes mellitus tipo 11
Las secuelas en la enfermedad cardiovascular ateroesclerosis es muy fundamental tanto
como en la reduccion de niveles de glucosa, por consiguiente, nos conduce a la exploracion y
desarrollo de farmacos mas caracteristicos para el paciente, con esto, nos da como consecuencia
los siguientes tratamientos:
e Farmacos para la reduccion de la adiposidad y corregir la lipotoxicidad.
e Farmacos que aumentan la segregacion de insulina estimulada por la glucosa.
e Farmacos reductores de la productividad excesiva de glucosa hepatica.
e Farmacos determinados para objetivos moleculares en la via de sefializacion de la
insulina.
El higado juega un papel importante en la regulacién de la produccion interna de
glucosa, a través de la sintesis de Novo (gluconeogénesis), o el catabolismo del glucégeno

(glucogenadlisis).
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Los glucocorticoides (GCs) es un causante primordial en la regulacion de la liberacion
de glucosa en el higado. Clinicamente, un aumento de los niveles de glucocorticoides que
conduce a resistencia a la insulina e hiperglucemia, y un decrecimiento de los niveles; con eso
aumenta la sensibilidad a la insulina, se trae consigo que el disefio de los antagonistas del
receptor de glucocorticoides que obstruye los efectos fisiologicos (Wagman & Nuss, 2001).
Clasificacion etioldgica y diagndstico de la diabetes mellitus (DM)

La DM es una enfermedad incurable en la que hay un defecto relativo o arbitrario en la
asimilacion de insulina por una parte del pancreas o la incompetencia del cuerpo para contestar
eficazmente a la insulina (oposicion a la insulina). Como consecuencia, hay alteraciones en el
metabolismo de carbohidratos, grasas y proteinas (Bastaki, 2005).

El fundamental signo y sefial de este trastorno metabolico es la polidipsia (sed
desmedida), polifagia (apetito excesivo), poliuria (produccién y excrecidn excesivas de orina),
xerostomia (percepcién de sequedad en la boca), cansancio, causas inciertas de pérdida de peso,
dolor de cabeza, vision nublada y picazon en el cuerpo, especialmente en los genitales. Las
concentraciones clinicas visibles de esta enfermedad son la hiperglucemia (glucosa alta en la
sangre) y la glucosuria (glucosa alta en la orina) (Viggiano, 2007).

Resultados

En la actual investigacion tiene como propuesta la metformina como tratamiento porque
tiene una gran ventaja a comparacion de otros farmacos orales ya que ayuda en el control
glucémico, puede restaurar el azucar en la sangre a niveles no diabéticos, la administracion del
farmaco es de via oral por lo que cuenta con una dosificacion inicial de 500 mg y una maxima
de 2550 mg, con una absorcion desde el tracto gastrointestinal y cumple con un tiempo de 1
hasta 3 horas, para evitar efectos se debe mezclar con los alimentos que ingiere el paciente.

La metformina es uno de los farmacos mas usados en algunos paises como Estados

Unidos y Brasil formando parte del programa de farmacia popular del Ministerio de salud

1063



Codigo Cientifico Revista de Investigacion Vol. 5 - Nam. 2/ Julio — Diciembre — 2024

brasilefio ya que en los estudios aplicados se han visto pocos efectos colaterales haciéndolo un
tratamiento de poca gravedad.
Sus beneficios méas importantes son:
e Reducir del 1% al 2% el valor de la hemoglobina.
e Reduce los niveles del colesterol LDL vy los triglicéridos,
e No modifica el peso corporal, aunque en ciertos pacientes es ideal por la anorexia que
causa con pérdida de peso secundariamente.

Sus precauciones son en embarazos y lactancia ya que cuenta con unas reacciones

adversas no graves que son:
e Pérdida de peso (en ocasiones)
e Al momento de ingerir el farmaco, queda un sabor a metal en la boca,
e En algunos casos tiene trastornos gastrointestinales severos como: diarrea, nauseas,
entre otras.
Conclusiones

Queda claro que entender la farmacogenomica es conocer los mecanismos bioldgicos
que causan y contribuyen a la diferente respuesta individual que presentan los pacientes a las
acciones terapéuticas.

La terapia farmacogendémica permitira al paciente un control 6ptimo de glucosa en la
sangre, dando asi una mayor eficacia a la accidn terapéutica y a la reduccion de efectos
secundarios permitiendo el desarrollo de un tratamiento personalizado.

La ayuda de la farmacogendmica en los métodos terapéuticos para la diabetes permitira
un control 6ptimo de la glucosa en la sangre, con una mayor eficacia la terapia y la reduccion
de los efectos secundarios de los medicamentos en cada paciente, dando lugar, en cada caso, al

desarrollo de un trato personalizado.
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El proceso para el éxito de las terapias en el tratamiento de la diabetes tipo 2, depende
de la identificacion e implementacidén de combinacidn racional de medicamentos e incluyen la
combinacidn de terapias farmacogenomicas.

Los resultados hasta ahora aplicando la farmacogendmica son prometedores, por lo cual
se ha desarrollado guias de préactica clinica especificas que han sido actualizadas, revisadas y
fundamentadas en evidencias para apoyar la interpretacion de los resultados y ajustar asi el
tratamiento.

El método mas eficaz es la metformina, puesto que contribuye a los tratamientos contra
la diabetes tales como farmacos reductores de la produccién excesiva de glucosa hepatica que
ayudan para controlar la cantidad de glucosa en la sangre que permite la disminucion de
glucosa, también incrementa la respuesta del cuerpo a la insulina.
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