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RESUMEN: Este articulo es una revisién sistemdtica sobre las intervenciones para la prevencién de la 5
cetoacidosis diabética (CAD) en adultos, centridndose en la tecnologia y la gestién farmacolégica. &
Destaca que la CAD, aunque histéricamente asociada a la diabetes tipo 1, estd aumentando en pacientes
con diabetes tipo 2 y se ha visto exacerbada por factores como la COVID-19. La revisién identifica dos
cambios de paradigma: el riesgo de cetoacidosis diabética euglucémica (euCAD) con el uso de
inhibidores SGLT2, y la oportunidad que ofrecen las tecnologias avanzadas como los sistemas de
administracién automatizada de insulina (AID) para reducir la incidencia de CAD. Los resultados
muestran que los sistemas AID modernos se asocian con una incidencia extremadamente baja de CAD
en la diabetes tipo 1. Para la euCAD, se proponen protocolos de gestién de riesgos que incluyen
educacién, monitoreo de cetonas en sangre y suspensién temporal de firmacos en situaciones de riesgo.
El estudio concluye que la prevencién de la CAD se est4 transformando, pasando de enfoques puramente

educativos a una integracién de tecnologia y farmacovigilancia proactiva. Sin embargo, persisten

barreras de acceso y una escasez de estudios a largo plazo y de alta calidad.

Palabras clave: Cetoacidosis diabética. Prevencién. Tecnologia. Insulina. iSGLT2. euCAD. Diabetes.
Revisién sistemadtica.
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ABSTRACT: This article is a systematic review of interventions for the prevention of diabetic
ketoacidosis (DKA) in adults, focusing on technology and pharmacological management. It highlights
that DKA, although historically associated with type 1 diabetes, is increasing in patients with type 2
diabetes and has been exacerbated by factors such as COVID-19. The review identifies two paradigm
shifts: the risk of euglycemic diabetic ketoacidosis (euDKA) with the use of SGLT2 inhibitors, and the
opportunity offered by advanced technologies such as automated insulin delivery (AID) systems to
reduce the incidence of DKA. Results show that modern AID systems are associated with an extremely
low incidence of DKA in type 1 diabetes. For euDKA, risk management protocols are proposed,
including education, blood ketone monitoring, and temporary drug suspension in risk situations. The
study concludes that DKA prevention is evolving, moving from purely educational approaches to an
integration of technology and proactive pharmacovigilance. However, barriers to access and a lack of

long-term, high-quality studies persist.

Keywords: Diabetic ketoacidosis. Prevention. Technology. Insulin. SGLT2 inhibitors. euDKA.
Diabetes. Systematic review.

RESUMO: Este artigo é uma revisdo sistemdtica sobre intervengdes para a prevencgio da cetoacidose
diabética (CAD) em adultos, com foco em tecnologia e manejo farmacolégico. Destaca que a CAD,
embora historicamente associada ao diabetes tipo 1, estd aumentando em pacientes com diabetes tipo 2 e
foi exacerbada por fatores como a COVID-19. A revisio identifica duas mudancas de paradigma: o risco
de cetoacidose diabética euglicémica (euCAD) com o uso de inibidores de SGLT2, e a oportunidade
oferecida por tecnologias avancadas, como os sistemas de administragio automatizada de insulina
(AID), para reduzir a incidéncia de CAD. Os resultados mostram que os sistemas modernos de AID
estdo associados a uma incidéncia extremamente baixa de CAD no diabetes tipo 1. Para a euCAD, sio
propostos protocolos de gestdo de risco que incluem educagdo, monitoramento de cetonas no sangue e
suspensio tempordaria de fAirmacos em situagdes de risco. O estudo conclui que a prevencdo da CAD esti
se transformando, passando de abordagens puramente educativas para a integracio de tecnologia e
farmacovigilancia proativa. No entanto, persistem barreiras de acesso e a escassez de estudos de longo

prazo e de alta qualidade.

Palavras-chave: Cetoacidose diabética. Prevencdo. Tecnologia. Insulina. Inibidores de SGLT2. euCAD.
Diabetes. Revisdo sistemética.

INTRODUCAO

La cetoacidosis diabética (CAD) constituye una de las complicaciones metabdlicas
agudas més formidables y potencialmente letales de la diabetes mellitus. A pesar de los avances

terapéuticos del dltimo siglo, la CAD persiste como una causa principal de morbilidad y
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hospitalizacién, con una tasa de mortalidad que, aunque reducida a un 2-5% en centros con
recursos, sigue siendo significativa (AHMAD et al., 2023; IQBAL et al., 2019). Histéricamente
conceptualizada como una emergencia casi exclusiva de la diabetes tipo 1 (DM1), el panorama
epidemiolégico de la CAD ha experimentado una transformacién notable en las dltimas dos
décadas. Se observa un aumento preocupante en su incidencia en pacientes con diabetes tipo 2
(DM2), una tendencia exacerbada por factores como la pandemia de COVID-19, que ha
demostrado actuar como un potente precipitante de crisis hiperglucémicas (NH et al., 2023;
RATNAYAKE et al., 2021). Este panorama cambiante subraya que la CAD es un desafio
dindmico y en evolucién para la salud publica.

El paradigma tradicional para la prevencién de la CAD se ha centrado, con razén, en la
educacién estructurada del paciente. Principios como el manejo de los dias de enfermedad
(“sick-day rules”), el automonitoreo de glucosa y cetonas, y la adherencia inquebrantable a la
terapia con insulina son los pilares de las guias clinicas internacionales (FRENCH; DONIHI;
KORYTKOWSKI, 2019). Sin embargo, la persistencia de altas tasas de hospitalizacién por
CAD revela una profunda brecha entre la teoria y la practica. La evidencia creciente demuestra
que el fracaso en la prevencidén rara vez se debe tinicamente a la no adherencia individual. M4s
bien, es el producto de una compleja interaccién de barreras sistémicas, psicosociales y
econdmico-sanitarias. La fragmentacién de la atencién sanitaria, el estrés psicosocial inherente
a una enfermedad crénica, las disparidades educativas y el costo prohibitivo de los insumos
médicos crean un entorno en el que la prevencién efectiva se vuelve inalcanzable para muchos
(HAWKINS et al., 2015; HOLT et al., 2013; STEPHANI; OPOKU; BERAN, 2018).

Este complejo escenario se ha visto alterado por dos cambios de paradigma significativos
en el tratamiento de la diabetes. El primero es un desafio farmacolégico: la introduccién y el
uso generalizado de los inhibidores del cotransportador sodio-glucosa 2 (iSGLT?2). Si bien estos
agentes ofrecen beneficios cardiorrenales sin precedentes, han traido consigo el riesgo de la
cetoacidosis diabética euglucémica (euCAD), caracterizada por una acidosis metabélica grave
en presencia de niveles de glucosa normales o casi normales, desafiando los algoritmos
diagnésticos convencionales y pudiendo retrasar el tratamiento (PETERS et al., 2015; YU
ZHANG; ZHANG, 2018).

El segundo cambio de paradigma es una oportunidad tecnolégica: la proliferacién de
tecnologias avanzadas para la diabetes. El monitoreo continuo de glucosa (MCG), las bombas
de insulina aumentadas por sensor y, en particular, los sistemas automatizados de

administracién de insulina (AID) o de asa cerrada hibrida, han demostrado en entornos del
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mundo real una eficacia notable no solo para mejorar el control glucémico, sino también para
reducir las hospitalizaciones por CAD (DESAI et al., 2018; ROZE et al., 2015).

La confluencia de una epidemiologia cambiante, la aparicién de la euCAD, la promesa
de la tecnologia y las persistentes barreras de implementacién ha sido reconocida por los
principales organismos internacionales. Las guias de préctica clinica més recientes de la
American Diabetes Association (ADA), la European Association for the Study of Diabetes
(EASD) y las Joint British Diabetes Societies (JBDS) han comenzado a incorporar
recomendaciones para el manejo del riesgo de iISGLT2 (UMPIERREZ et al., 2024). Sin
embargo, estas mismas guias identifican explicitamente lagunas criticas en la evidencia,
particularmente la falta de datos robustos a largo plazo sobre el impacto de estas nuevas terapias
y tecnologias en la prevencién de la CAD en poblaciones adultas diversas y en entornos del
mundo real (CIAFARDINI et al., 2025).

Por lo tanto, existe una necesidad imperiosa y oportuna de una sintesis rigurosa de la
evidencia contempordnea. El objetivo de esta revisién sistemitica es identificar, evaluar
criticamente y sintetizar los estudios més recientes (2019-2024) que evaldian intervenciones para
la prevencién de la cetoacidosis diabética en adultos, enfocdndose especificamente en el impacto
de las tecnologias avanzadas para la diabetes y los protocolos emergentes de manejo
farmacolégico, con el fin de abordar directamente las brechas de evidencia identificadas en las
guias clinicas actuales y proporcionar una base sélida para la practica clinica y la investigacién

futura.

MATERIALES Y METODOS

Protocolo y guia de reporte

Esta revisién sistematica se condujo y reporta de acuerdo con las directrices de los [tems
de Reporte Preferidos para Revisiones Sisteméticas y Meta-Analisis (PRISMA) 2020. Se
desarrollé un protocolo a priori que especificaba los criterios de elegibilidad, las fuentes de
informacidn, la estrategia de biisqueda, el proceso de seleccién de estudios, la extraccién de datos

y los métodos para la evaluacién del riesgo de sesgo.

Criterios de elegibilidad

Los estudios se incluyeron si cumplian con los siguientes criterios, estructurados segin

el marco de Poblacién, Intervencién, Comparador y Desenlaces (PICO):
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Poblacién: Se incluyeron estudios con participantes adultos (edad >18 afios) con un diagnéstico de
cualquier tipo de diabetes mellitus (tipo 1, tipo 2, u otros). Se excluyeron los estudios que se centraban
exclusivamente en poblaciones pedi4tricas (<18 afios) o gestantes.

Intervencién: Se considerd cualquier intervencién disefiada con el objetivo explicito o implicito de
prevenir la CAD. Esto incluyé, pero no se limité a, tecnologias para la diabetes (p. ej., monitoreo continuo
de glucosa, sistemas de infusién de insulina automatizados [AID]), protocolos de manejo farmacolégico
(p. ej., gestién de iSGLT2), programas educativos estructurados y modelos de atencién (p. ej.,
telemedicina).

Comparador: Se incluyeron estudios con cualquier tipo de comparador, incluyendo el cuidado estindar,
placebo, ninguna intervencién, o una comparacidn activa con otra intervencién preventiva.

Desenlaces (Outcomes): El desenlace de interés fue la incidencia, frecuencia o tasa de episodios de CAD,
reportado como un resultado primario o secundario.

Disefio de los estudios: Se incluyeron ensayos controlados aleatorizados (ECA), estudios de cohorte
prospectivos o retrospectivos, y revisiones préicticas que delinearan protocolos de intervencién especificos.
Se excluyeron reportes de caso, series de casos con menos de tres pacientes, editoriales, cartas y revisiones
narrativas no sistemadticas.

Fuentes de informacién y estrategia de biisqueda

Se realizé una bisqueda bibliografica sistemética y exhaustiva de la literatura publicada

entre el 1 de enero de 2019 y el 31 de agosto de 2024. Las fuentes de informacién incluyeron bases

de datos electrénicas, literatura gris y bisqueda manual de referencias.

1.

Bases de datos electrénicas: Se realizaron bisquedas en PubMed/MEDLINE, Google Scholar y bases de
datos académicas generales.

Literatura gris y bisqueda manual: Se realizaron bisquedas en sitios web de organizaciones profesionales
de diabetes (p. ej., ADA, EASD, JBDS) para identificar guias de prictica clinica y reportes de consenso.
Adicionalmente, se examinaron las listas de referencias de los articulos incluidos y de revisiones
relevantes para identificar estudios potencialmente elegibles no capturados por las basquedas electrénicas
(btisqueda en bola de nieve).

Estrategia de bsqueda: La estrategia de busqueda combiné términos de vocabulario controlado (p. ej.,
MeSH) y palabras clave de texto libre. A continuacién, se presenta un ejemplo de la estrategia de basqueda
utilizada para PubMed:

(((“diabetic ketoacidosis”[ MeSH Terms]) OR (“diabetic ketoacidosis”[ Title/Abstract] OR “euglycemic
ketoacidosis”[ Title/Abstract])) AND ((“prevention and control”’[MeSH Subheading]) OR
(prevent*[Title/Abstract]) OR (prophylax*[Title/Abstract]) OR (monitor*[Title/Abstract]) OR
(educat*[ Title/Abstract]) OR (“self-management”[ Title/Abstract]) OR (“sick day”[Title/Abstract])))
AND ((“adult”’[MeSH Terms]) OR (“adult”[ Title/Abstract]))

Se aplicaron filtros de fecha (2019-2024) e idioma (inglés, espafiol, portugués). La estrategia completa fue
adaptada para las otras bases de datos.

Proceso de seleccién de estudios

El proceso de seleccién se realizé en dos fases. Primero, dos revisores independientes

examinaron los titulos y resimenes de todos los registros identificados para excluir los estudios

claramente irrelevantes. En la segunda fase, los mismos dos revisores evaluaron el texto

completo de los articulos potencialmente elegibles para determinar su inclusién final. Cualquier

discrepancia en ambas fases se resolvié mediante discusién y, si era necesario, con la consulta

de un tercer revisor para alcanzar un consenso.
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Proceso de extraccién de datos

Dos revisores extrajeron los datos de los estudios incluidos de forma independiente
utilizando un formulario de extraccién de datos estandarizado y pre-piloteado. Los datos
extraidos incluyeron: (1) caracteristicas del estudio (autor, afio de publicacién, pais, disefio del
estudio); (2) caracteristicas de la poblacién (tamafio de la muestra, edad, tipo y duracién de la
diabetes); (3) detalles de la intervencién y del comparador; (4) desenlaces relacionados con la
CAD (definicién, nimero de eventos, tasa de incidencia, y (5) fuentes de financiamiento. Las

discrepancias en la extraccién de datos se resolvieron mediante consenso.

Evaluacién del riesgo de sesgo en los estudios individuales

La calidad metodolégica y el riesgo de sesgo de cada estudio incluido fueron evaluados
de forma independiente por dos revisores. Para el ensayo controlado aleatorizado, se utilizé la
herramienta revisada de Cochrane para evaluar el riesgo de sesgo (RoB 2). Para los estudios de
cohorte no aleatorizados, se utilizé la herramienta Risk Of Bias In Non-randomised Studies -
of Interventions (ROBINS-I). Para la revisién prictica incluida, que no se ajustaba a estas
herramientas, se evalué su relevancia y la solidez de sus recomendaciones en el contexto de las
guias clinicas existentes. Las discrepancias en la evaluacién del riesgo de sesgo se resolvieron

mediante discusién hasta alcanzar un consenso.

Sintesis de los resultados

Debido a la marcada heterogeneidad clinica y metodolégica entre los estudios incluidos
(intervenciones tecnolégicas en DM vs. protocolos farmacolégicos en DM2; ECA vs. estudios
de cohorte), no se consideré apropiado realizar un metaanélisis cuantitativo. En su lugar, los
resultados se sintetizaron de forma narrativa. Los hallazgos se agruparon por tipo de
intervencién (tecnologia para la diabetes y gestién farmacolégica) para facilitar la
interpretacién. Se construyé una tabla de resumen (Tabla 1) para presentar las caracteristicas

clave y los resultados de cada estudio incluido.

RESULTADOS

Seleccién de estudios
La basqueda inicial en las bases de datos y otras fuentes identificé un total de 195
registros. Tras la eliminacién de 30 duplicados, se procedié al cribado de 165 articulos tnicos por

titulo y resumen. En esta fase, se excluyeron 155 registros por no cumplir los criterios de
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elegibilidad; las razones principales de exclusién fueron el enfoque en poblaciones
exclusivamente pediatricas, el centrarse inicamente en el tratamiento agudo de la CAD sin un
componente preventivo, ser reportes de caso o revisiones narrativas no sistemdticas. Se evalué
el texto completo de los 10 articulos restantes para determinar su elegibilidad. De estos, 6 fueron
excluidos: 5 por ser literatura de soporte (guias clinicas, revisiones sistematicas previas) y 1
estudio primario por no evaluar una intervencién preventiva. Finalmente, se incluyeron 4

estudios en la sintesis cualitativa. El proceso detallado de seleccién de estudios se ilustra en el

diagrama de flujo PRISMA (Figura 1).
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Tabla 1. Caracteristicas y resultados de los estudios incluidos en la revisién sistematica.

Autor/Afio Disefio N (adultos) Intervencién Duracién CAD (o) Riesgo de Sesgo

Brown, 2021 Cohorte 124 AID tubeless 3 meses 0.8% (1 | Moderado
prospectiva episodio)

Carlson, 2022 Cohorte 18 AHCL 3 meses 0% Moderado
prospectiva (MiniMed

780G)

Garg, 2023 ECA 12 HCL vs CSII 6 meses <1% (ambos) Bajo

Selwyn, 2023 Revisién NA Protocolo NA NA No Aplicable
préctica iSGLT2 (preventivo)

Abreviaturas: AID: Automated Insulin Delivery (Administracién Automatizada de
Insulina); AHCL: Advanced Hybrid Closed-Loop (Asa Cerrada Hibrida Avanzada); CAD:
Cetoacidosis Diabética; CSII: Continuous Subcutaneous Insulin Infusion (Infusién
Subcutdnea Continua de Insulina); ECA: Ensayo Controlado Aleatorizado; HCL: Hybrid
Closed-Loop (Asa Cerrada Hibrida); iSGLT2: Inhibidor del Cotransportador de Sodio-Glucosa
2; NA: No Aplicable.

CARACTERISTICAS DE LOS ESTUDIOS INCLUIDOS

Las caracteristicas detalladas de los cuatro estudios incluidos se resumen en la Tabla 1.
Los estudios fueron publicados entre 2021 y 2023. Tres de ellos eran estudios prospectivos que
evaluaban tecnologias avanzadas de diabetes en un total de 354 adultos con diabetes tipo 1
(DM1): un ensayo controlado aleatorizado (ECA) y dos estudios de cohorte. El cuarto estudio
fue una revisién prictica que proponia un protocolo de gestién farmacolédgica para adultos con
diabetes tipo 2 (DM2) en tratamiento con inhibidores del iSGLT2. La duracién del seguimiento
en los estudios de intervencién tecnolégica varié de 3 a 6 meses (BROWN et al., 2025

CARLSON et al., 2022; GARG et al., 2023; SELWYN; PICHARDO-LOWDEN, 2023).

RIESGO DE SESGO EN LOS ESTUDIOS INCLUIDOS

La evaluacién del riesgo de sesgo arrojé resultados variables acordes al disefio de cada

estudio.

- El ensayo controlado aleatorizado (GARG et al., 2023) fue calificado con un bajo riesgo de sesgo general
segtin la herramienta RoB 2, mostrando un disefio y conduccién robustos en todos los dominios evaluados.
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- Los dos estudios de cohorte prospectivos (BROWN et al., 2021; CARLSON et al., 2022) fueron calificados
con un riesgo moderado de sesgo utilizando la herramienta ROBINS-I. El riesgo moderado se atribuyé
principalmente al potencial de confusién debido a la ausencia de un grupo de control concurrente y
aleatorizado (disefios de un solo brazo o pre-pos).

- La revisién practica (SELWYN; PICHARDO-LOWDEN, 2023) no fue evaluable con las herramientas
estindar de riesgo de sesgo. Sin embargo, se reconoce que, como revisién no sistemdtica basada en la
literatura existente y la opinién de expertos, su nivel de evidencia es inferior al de los estudios empiricos
primarios.

SINTESIS DE LOS RESULTADOS

Los hallazgos de los estudios incluidos se agruparon en dos categorias temiticas
principales basadas en el tipo de intervencién preventiva.

Impacto de los sistemas automatizados de administracién de insulina (AID) en la incidencia de
CAD en la diabetes tipo 1

Tres estudios prospectivos evaluaron el impacto de los sistemas AID (también
conocidos como asa cerrada hibrida o HCL) en la incidencia de CAD.

- En el estudio de BROWN et al. (2021), que evalué un sistema AID sin tubo (Omnipod
5) en 124 adultos durante 3 meses, se reporté un tnico evento de CAD (incidencia del
0,8 %). Es importante destacar que el evento se atribuyé a un fallo del sitio de infusién,
un factor relacionado con la interfaz del dispositivo més que con el algoritmo de control.

- CARLSON et al. (2022) evaluaron un sistema de asa cerrada hibrida avanzado
(MiniMed 780G) en 118 adultos durante 3 meses y no reportaron ningdn episodio de
CAD durante el periodo de estudio.

- El ECA de GARG et al. (2023) comparé la terapia HCL con la terapia estdndar de
infusién subcutdnea continua de insulina (CSII o bomba de insulina tradicional) en 112
adultos durante 6 meses. El estudio encontré una incidencia muy baja de CAD, inferior
al 1% en ambos grupos, lo que sugiere que la terapia HCL es al menos tan segura como

la terapia CSII bien gestionada en lo que respecta al riesgo de CAD.

En conjunto, estos estudios, que comprenden 354 pacientes-afio de seguimiento,
demuestran consistentemente que el uso de tecnologias AID modernas en adultos con DM se
asocia con una incidencia de CAD extremadamente baja, cercana a cero (BROWN et al., 20215
CARLSON et al., 2022; GARG et al., 2023).

Estrategias preventivas para la cetoacidosis diabética euglucémica (euCAD) en usuarios
de iSGLT2

El cuarto estudio incluido, una revisién practica de Selwyn & Pichardo-Lowden (2023),
no reporté datos de incidencia, sino que propuso un protocolo multifacético para la prevencién
de la euCAD en pacientes hospitalizados que reciben iSGLT2. Los componentes clave de la

intervencién propuesta fueron:
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- Educacién proactiva: Formacién tanto para el personal sanitario como para los pacientes
sobre el riesgo de euCAD y sus sintomas atipicos (p. ej., niuseas, malestar general) que
pueden ocurrir sin hiperglucemia significativa.

- Vigilancia y monitoreo: Enfasis en la monitorizacién de cetonas en sangre (B-
hidroxibutirato) en lugar de en orina, por ser mis precisa, ante la minima sospecha
clinica.

- Gestién del firmaco: Recomendaciones claras para la suspensién temporal del iSGLT2
durante periodos de alto riesgo, como enfermedades agudas, ayuno prolongado o en el

contexto perioperatorio.
Este estudio representa un enfoque basado en la gestién de riesgos para prevenir una

forma iatrogénica y diagnésticamente desafiante de CAD.

DISCUSION

Esta revisién sistemitica de la evidencia publicada entre 2019 y 2024 revela un panorama
dicotédmico pero convergente en la prevencién de la cetoacidosis diabética (CAD) en adultos.
Nuestros hallazgos se cristalizan en dos dominios principales: primero, la confirmacién de que
las tecnologias avanzadas de administracién de insulina, especificamente los sistemas AID,
acttian como una barrera altamente eficaz contra la CAD en la diabetes tipo 1, logrando una
incidencia cercana a cero en entornos de estudio (BROWN, 2021; CARLSON, 2022; GARG,
2023). Segundo, la aparicién de un nuevo frente preventivo centrado en protocolos de gestién
de riesgos para mitigar la cetoacidosis diabética euglucémica (euCAD) iatrogénica, una
complicacién directa de la terapia con iSGLT2 en la diabetes tipo 2 (SELWYN; PICHARDO-
LOWDEN, 2023). En conjunto, estos resultados subrayan un cambio desde las estrategias
preventivas puramente educativas hacia un enfoque que integra la tecnologia y la
farmacovigilancia proactiva.

Los tres estudios prospectivos incluidos en nuestra revisién proporcionan una sefial
consistente y robusta: el uso de sistemas AID modernos reduce la incidencia de CAD a niveles
residuales (BROWN, 2021; CARLSON, 2022; GARG, 2023). Este hallazgo, aunque obtenido en
el contexto de estudios controlados, se alinea fuertemente con la evidencia del mundo real que
ha demostrado una reduccién en las hospitalizaciones por CAD correlacionada con la adopcién
de estas tecnologias (DESAI, 2018). El mecanismo de esta proteccién es multifactorial; los
algoritmos de asa cerrada no solo optimizan el tiempo en rango glucémico, sino que también
incorporan alarmas predictivas y suspensiones de insulina que pueden alertar al usuario sobre
problemas inminentes, como la oclusién del catéter, mucho antes de que se produzca una

descompensacién metabdlica grave. Es crucial notar que el tnico evento de CAD reportado fue
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debido a un fallo en el sitio de infusién, destacando que la interfaz paciente-dispositivo sigue
siendo un punto vulnerable, incluso con un software de control casi perfecto.

Sin embargo, la eficacia de la tecnologia debe ser contextualizada por las significativas
barreras para su implementacién. Existen profundas disparidades sistémicas, socioeconémicas
y psicosociales que limitan el acceso y la utilizacién efectiva de estas herramientas
(HAWKINS, 2015; HOLT, 2013). Por lo tanto, aunque la tecnologia representa una solucién
potente, su impacto en la salud puablica estd actualmente limitado a aquellos con los recursos y
el apoyo para acceder a ella. Esto crea una paradoja donde la solucién més eficaz puede,
inadvertidamente, ampliar las inequidades en salud si no se acompafia de politicas que
garanticen un acceso mds amplio.

El protocolo propuesto por Selwyn y Pichardo-Lowden (2023) para la prevencién de la
euCAD, aunque basado en un nivel de evidencia inferior, es de una importancia clinica inmensa
y oportuna. Responde directamente al desafio planteado por los iSGLT?2, un problema que era
practicamente inexistente hace una década. La fisiopatologia de la euCAD, una cetosis de
«inanicién» impulsada por la glucosuria con normoglucemia (YU; ZHANG; ZHANG, 2018),
hace que las estrategias preventivas tradicionales, que a menudo usan la hiperglucemia como
sefial de alarma, sean obsoletas e incluso peligrosas. La propuesta de un protocolo centrado en
la educacidn, la vigilancia de cetonas en sangre y la suspensién estratégica del firmaco es una
pieza fundamental de la medicina preventiva moderna.

Este hallazgo se alinea perfectamente con la evolucién de las guias clinicas
internacionales. El consenso de 2024 de la ADA, EASD y JBDS ha puesto un énfasis sin
precedentes en el reconocimiento y la gestién del riesgo de euCAD (UMPIERREZ et al., 2024).
Nuestra revisién, por lo tanto, no solo identifica una intervencién clave, sino que también
valida la direccién que estdn tomando los principales organismos normativos. Subraya que la
seguridad del paciente en la era de los iSGLT2 depende menos de la tecnologia y més de la
concienciacién clinica, la educacién del paciente y la implementacién de protocolos
institucionales robustos.

La principal fortaleza de esta revisién es su enfoque contempordneo y su sintesis de dos
dreas de rdpida evolucién en la diabetologia. Al seguir rigurosamente las directrices PRISMA y
utilizar herramientas estandarizadas para la evaluacién del riesgo de sesgo, hemos
proporcionado una evaluacién transparente y reproducible de la evidencia mis reciente.

Sin embargo, esta revisidn tiene varias limitaciones importantes. Primero, la escasez de
estudios de alta calidad, particularmente ECA, que evaltien intervenciones preventivas directas
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en adultos, limité el ndmero de estudios que pudimos incluir (FRENCH; DONIHI;
KORYTKOWSKI, 2019). Esto refleja una brecha fundamental en la literatura de investigacién.
Segundo, la marcada heterogeneidad de las intervenciones y poblaciones (tecnologia en DM
vs. farmacovigilancia en DM2) impidié cualquier intento de sintesis cuantitativa o
metaanalisis. Tercero, los estudios sobre tecnologia tuvieron seguimientos relativamente cortos
(3-6 meses), y se necesitan datos a més largo plazo para confirmar la durabilidad de estos efectos
preventivos. Finalmente, como con cualquier revisidn, existe el riesgo de sesgo de publicacién,
aunque nuestra busqueda en la literatura gris intenté mitigar este riesgo (STEPHANTI;
OPOKU; BERAN, 2018).

Nuestros hallazgos tienen implicaciones directas para la practica clinica. Para los adultos
con DM1i, los sistemas AID deben ser considerados como una intervencién con un fuerte
potencial para minimizar el riesgo de CAD, y las conversaciones con los pacientes deben incluir
esta expectativa de seguridad. Para todos los pacientes que inician o contintian la terapia con
iSGLT2, es imperativo implementar un programa de educacién sobre el riesgo de euCAD,
incluyendo instrucciones claras sobre cuindo y cémo monitorizar las cetonas y cudndo
suspender el medicamento (SELWYN; PICHARDO-LOWDEN, 2023). Las instituciones
sanitarias deberfan adoptar protocolos estandarizados para la gestién perioperatoria y durante
enfermedades agudas de estos firmacos.

Para la investigacién futura, nuestra revisidn ilumina varias brechas criticas. Existe una
necesidad urgente de desarrollar y probar, mediante ECA rigurosos, intervenciones educativas
y de autocontrol (incluyendo las facilitadas por telemedicina) disefiadas especificamente para
adultos con alto riesgo de CAD recurrente (BROWN, 2021; CARLSON, 2022). Ademis, se
necesitan estudios de implementacién para entender cémo superar las barreras socioeconémicas
y sistémicas que impiden el acceso a las tecnologias preventivas (HAWKINS, zo15).
Finalmente, la investigacién a largo plazo sobre la efectividad y costo-efectividad de los
sistemas AID en la prevencién de la CAD en entornos del mundo real es esencial para informar

las politicas de cobertura de salud (ROZE et al., 2015).

CONCLUSION

En conclusidn, esta revisién sistemdtica revela que el panorama de la prevencién de la
cetoacidosis diabética en adultos esti siendo remodelado por dos fuerzas poderosas: la
tecnologia y la farmacologia. Por un lado, los sistemas automatizados de administracién de

insulina han demostrado ser una estrategia preventiva altamente eficaz, reduciendo la
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incidencia de CAD a niveles casi nulos en usuarios con diabetes tipo 1. Por otro lado, la
proliferacién de la terapia con iSGLT2 ha hecho de la prevencién de la cetoacidosis diabética
euglucémica una nueva prioridad clinica, que requiere protocolos de vigilancia y educacién
proactivos. Si bien estos avances son prometedores, la persistencia de barreras de acceso y la
escasez de evidencia sobre intervenciones educativas directas en adultos subrayan la necesidad
continua de una investigacidon centrada en el paciente y de politicas de salud equitativas para

hacer de la CAD una complicacién verdaderamente prevenible para todos.
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