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Un descubrimiento que
salva vidas cumple 100 afio

ST

El tratamiento con insulinay el cuidado de la diabetes
han evolucionado mucho. Pero todavia se puede hacer
mas. La innovacion constante es fundamental para

abordar los importantes desafios que la diabetes sigue
. presentando a las personasy a la sociedad.



Mensajes clave

Introduccion
Un diagndstico, pero mas de un tipo de diabetes

La innovacion es un proceso de colaboracion largo

Nuestro objetivo de vencer la diabetes
se remonta a casi 100 afios atras

Innovacién en medicina
Insulina: el inicio de un viaje para salvar
y mejorar vidas

El viaje hacia una respuesta mas
natural al tratamiento con insulina

Momentos decisivos en la innovacion
meédica en diabetes de Novo Nordisk

Comprensién de la diabetes
El vinculo entre la glucosa en sangre y las
complicaciones relacionadas con la diabetes

Innovacién de dispositivos
Las nuevas tecnologias hacen mas facil
y seguro controlar la diabetes

Abordaje de la atencién
Una respuesta en equipo para abordar
el desafio multifacético de la diabetes

Desafios actuales
La diabetes sigue siendo una historia de
desafios sociales y personales insatisfechos

Liderazgo de Novo Nordisk mas
alla de la medicina

Lo que sigue
¢Qué sigue? Vision para un futuro mejor

¢Qué sigue? Compromiso para vencer la diabetes

Referencias

10

14

16

18

20

22

25

26
28

30

Mensajes
clave

Innovacion en
medicina

El descubrimiento de la
insulina significa que el
diagndstico de diabetes tipo

1 ya no es una sentencia de
muerte.
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A lo largo del siglo pasado, todos los aspectos del cuidado de la diabetes, con o sin insulina, avanzaron
mucho; esto condujo a mejoras sustanciales en los resultados y en la calidad de vida de las personas
con diabetes. No obstante, todavia hay mdultiples oportunidades de innovacién a todos los niveles.

Abordaje del cuidado ¢Que sigue?
La salud y el bienestar de muchas personas con diabetes Las personas con diabetes
se ven afectados por problemas mas alla de la diabetes. pueden tener una vida
Esto hizo que el abordaje de su cuidado evolucione: normal con diabetes, y

de pacientes percibidos como receptores pasivos de tienen acceso a la atencion,
cuidado a un abordaje en equipo, mas holistico, en el el conocimientoy la

que las personas son parte fundamental de su propio informacion que necesitan.
cuidado .

Mas informacién en la pagina20 —

Innovaciéon de dispositivos

La primera pluma de insulina revoluciond la atencién Las nuevas herramientas
de la diabetes y preparé el camino para simplificar digitales y las tecnologias
la administracion y el control de la diabetes. Desde de atencién reducen los
entonces ha sido mucho el progreso, y los nuevos errores y simplifican el
avances tecnoldgicos presentan nuevas oportunidades control de la diabetes.

de innovacion.

Mas informacién en la pagina 18 —

Comprension de la diabetes

La comprension de la diabetes evolucioné mucho con el paso del tiempo. Hoy en dia Entender qué causa todos
sabemos que hay varios tipos de diabetes, que la diabetes esta asociada con muchas los tipos de diabetes y
complicaciones graves que se pueden evitar o retrasar y que las personas con diabetes el conocimiento sobre
necesitan atencion y objetivos de tratamiento personalizados. No obstante, todavia no cémo prevenir y curar la
entendemos del todo qué causa la diabetes tipo 1y la diabetes tipo 2. diabetes.

Mas informacién en la pagina 16 —

La innovacion en la medicina cambid la realidad de como viven las personas con Las personas con diabetes

diabetes. Por ejemplo, a las personas con diabetes insulinodependientes les trajo pueden vivir en plenitud, sin el

practicidad, alivié el temor a los efectos del aumento de peso y al alto riesgo del obstaculo de una inyeccion

bajo nivel de glucosa en sangre. No obstante, la diabetes sigue ocupando un papel diaria ni el miedo de sufrir

predominante en la vida de quienes la padecen, y hay lugar para mas innovacion. complicaciones a corto y largo
plazo.

Mas informacién en la pagina8 —

2021 y mas alla...

Objetivo de este informe

Este informe se dispone a explorar cémo una comprension mejor médica independientes y otros actores que tienen experiencia y

de la diabetes y la innovacion en medicina han cambiado la vida de conocimiento de primera mano sobre la historia de la insulina'y la
muchas personas con diabetes, independientemente del tipo de diabetes, asi como sobre los desafios actuales. Los DEEP incluyen
diabetes que tengan. Este recorrido retrospectivo busca sefialar los personas con enfermedades crénicas -o sus familiares- que pueden
desarrollos clave del pasado con el fin de establecer una direccién brindar informacion y consejos especificos de la enfermedad por su
ambiciosa para el futuro, donde todas las personas con diabetes propia experiencia.

vivan en plenitud.
Alo largo de este informe haremos referencia a Novo Nordisk como

Este informe se elabord tras una revision de la bibliografia actual a una Unica empresa. No obstante, Novo Nordisk es el fruto de la
y los registros historicos. Se recopild informacién y orientacion fusion, en 1989, de dos empresas competidoras diferentes, Nordisk
de los miembros de los Paneles de Expertos en Experiencia de la Insulinlaboratorium y Novo Terapeutisk Laboratorium.

Enfermedad de Novo Nordisk (DEEP), profesionales de atencion
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Cuando me diagnosticaron diabetes tipo 1 estuve Después de que me diagnosticaron diabetes empecé
en coma durante cinco dias. Tenia 9 afios. Casi me a pensar mds en la muerte. Quiero vivir una vida
muero. Sin la insulina hoy no estaria aqui. saludable para poder estar presente para mi familia.

Pernille Hoppe Michael Petersen
Pernille tiene diabetes tipo 1 Michael tiene diabetes tipo 2
y vive en Dinamarca y vive en Dinamarca

Diabetes e insulina

La diabetes, una enfermedad crdnica que requiere de control constante, afecta la vida de quienes la padecen y de sus
familias.

La diabetes ocurre cuando el cuerpo no puede producir suficiente insulina, usarla o responder a ella’.

La glucosa de los alimentos es la fuente principal de combustible del cuerpo, pero se necesita la insulina para
utilizarla. La insulina es una hormona, como una sefial quimica, que segrega el pancreas. Ayuda a mover la
glucosa de los alimentos a las células del cuerpo, donde se usa como energia. Sin insulina, el cuerpo no puede
utilizar la glucosa y esta permanece en la sangre. Los niveles altos persistentes de glucosa en sangre pueden
tener complicaciones graves, a corto y largo plazo’.

La insulina natural (que segrega el pancreas) mantiene los niveles de glucosa en sangre dentro de un rango
estrecho tanto por la noche como entre las comidas. En una persona sana, el cuerpo segrega un nivel bajo de
insulina en segundo plano para regular la glucosa en sangre. Pero durante una comida se segrega una gran
cantidad de insulina para mover toda la glucosa absorbida durante ésta?.

Cuadro de informacion 1




Un diagndstico,
pero mas de un tipo

de diabetes

El descubrimiento de la insulina en 1921 marcé el inicio de un recorrido médico que ha cambiado la vida de las personas
con diabetes. Desde entonces, cada nuevo conocimiento e innovacion médica ha aportado una nueva esperanza de vida

plena y saludable.

Uno de los acontecimientos mas
importantes en la comprension

de la diabetes tuvo lugar en 1959,
cuando quedd claro que hay varios
tipos de diabetes?. Sin embargo, en

la década de 1960 se hizo evidente
que la diabetes tipo 2 representaba la
mayoria de los casos de diabetes®.

El déficit de insulina define

el tipo de diabetes

Si bien cada tipo de diabetes

tiene sus caracteristicas Unicas, la
caracteristica distintiva de la diabetes
es la ausencia de insulina (diabetes
tipo 1) o la produccién inadecuada de
esta, a menudo acompafiada de la
incapacidad del cuerpo para responder
bien ante la insulina (diabetes tipo 2)'.

Las personas con diabetes tipo 1
necesitan inyecciones de insulina a
diario para sobrevivir y controlar sus
niveles de glucosa®. Algunas personas
con diabetes tipo 2 controlan sus
niveles de glucosa solo con dieta

y ejercicio, pero muchas necesitan
medicamentos que posiblemente
incluyan terapia de insulina®.

La diabetes sin tratar se asocia con
un mayor riesgo de complicaciones,
como enfermedad renal,
amputaciones y ceguera’.

La prevalencia de la diabetes va en
aumento

Con el paso del tiempo se ha
evidenciado que la diabetes afecta a

En la década de 1920, la diabetes
se consideraba una enfermedad
rara que afectaba principalmente a
los nifios®.

La diabetes tipo 1 suele ocurrir
en nifios y adolescentes, y
es una afeccion en la que el
cuerpo produce poco o nada
de insulina®

personas de todas las edades en
todos los paises del mundo. La
tendencia mundial muestra que la
prevalencia en los adultos aumento
de un 4.6% en el afio 2000 a un 9.3%
en la actualidad®®,

La pandemia de COVID-19 ha mostrado
que las personas con diabetes son mas
vulnerables a tener peores resultados
atribuibles si contraen el virus’.
Entonces, millones de personas en el
mundo son mas vulnerables®. No
obstante, las personas con diabetes
bien controlada tienen menos riesgo de
padecer peores resultados a causa de
la COVID-198. Por lo tanto, es preciso
hacer mas para garantizar que las
personas con diabetes tengan la
oportunidad de vivir unavida plenay
Saludable

ﬁ%ﬁmﬁ

En la década de 1960, quedd claro que hay varios tipos de diabetes y que
la forma prevalente es la diabetes tipo 2, que hoy constituye el 90% del

total de casos®.

Las formas mas comunes de
diabetes son los tipos 1y 2*>

90%

La diabetes tipo 2 se observa

principalmente en adultos y

constituye el 90% del total de
€asos®




La innovacion es un

proceso de

colaboracién largo

Una o dos veces en una generacion, ocurre un avance médico que cambia la vida
para las décadas futuras. Estos avances desencadenan la busqueda de nuevos
interrogantes, investigaciones, conocimiento y mds avances.

Leonard Thompson —la primera
persona con diabetes tratada

con insulina— recibi¢ inyecciones
de insulina extraida de pancreas
de ganado'®. Desde entonces, el
control de la diabetes ha cambiado
drasticamente. Las opciones
terapéuticas avanzaron mucho
desde 1922, cuando se administro
la primera inyeccion. No obstante,
podrian considerarse anticuadas
dentro de 100 afios.

La innovacién es un conjunto de
pequefios descubrimientos y avances
que generan una transformacion. Y
esto lleva tiempo. Por ejemplo: en
1889, los investigadores alemanes
Oskar Minkowski y Joseph von

Mering descubrieron que los perros
desarrollaban sintomas de diabetes
cuando se les extirpaba el pancreas.

Investigacion y

Investigacion: Provee posibles
farmacos para su futuro
desarrollo.

10.000

moléculas investigadas.

Sin embargo, no se descubrid la
insulina hasta 1921, y eso ocurrié en
otro continente.

Un proceso de colaboracién largo

El desarrollo de un medicamento lleva
tiempo (10-15 afios de media) y
requiere de importantes recursos
financieros (Cuadro de informacién
2)"2. Un proceso de colaboracion

e investigacion y desarrollo (R&D)
implica una gran variedad de partes
interesadas: pacientes, hospitales,
profesionales, autoridades médicas y
la industria farmacéutica’.

Si bien el resultado del proceso de
R&D puede ser un medicamento
innovador, el proceso en si genera
una mayor comprension de la
diabetes y la mejora en la atencién de
este colectivo'™.

desarrollo’%13

Desarrollo: Prueba de nuevos
medicamentos en personas para
documentar su seguridad y su eficacia.

10

moléculas llegan a la
fase de desarrollo.

Cuadro de informacién 2
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Mas de

10.000

personas
involucradas en
los experimentos
clinicos.

ﬂ%

1

Mi motivacion para participar
en ensayos siempre fue la
siguiente: como pacientes, no
podemos esperar que haya
desarrollo y mejoras si no
participamos. Supongo que mi
esperanza ha sido que surja

un tratamiento mds sencillo o
mejor, tanto para mi como para
los demas.

Charlotte Jergensen
Charlotte tiene diabetes tipo 1
y vive en Dinamarca

Comercializacién:
Medicamentos innovadores para
las personas que los necesitan.

Se presenta1
medicamento innovador
a los pacientes.

Se puede estudiar

a miles

de personas.




Nuestro objetivo de vencer
la diabetes se remonta a
casi 100 anos atras

Desde sus inicios en 1923, Novo Nordisk mantiene su foco en vencer la diabetes
siendo pionera en medicamentos innovadores y volviéndolos accesibles para las

personas de todo el mundo.

El descubrimiento de la insulina
motivo la fundacion de Novo Nordisk
y, desde entonces, la empresa se

ha dedicado a vencer la diabetes

y otras enfermedades crénicas
graves'. Novo Nordisk se concentra
fundamentalmente en la diabetes,
que constituye el 80% de nuestro
negocio. Hoy, 30 millones de personas
usan nuestros productos para la
diabetes en 169 paises del mundo®.
A través de nuestras instalaciones de
R&D en China, Dinamarca, EE. UU,,
India y Reino Unido, desarrollamos
medicamentos biolégicos innovadores
y los hacemos accesibles para todos.

La investigacién trae nuevos
medicamentos y conocimientos
La investigacion clinica, que nos
lleva a obtener medicamentos mas
eficaces, es una parte crucial del

proceso de R&D para el desarrollo

de medicamentos. Permite llegar a
medicamentos mas innovadores y
eficaces. Hoy en dia hay alrededor de
5.000 centros de investigacion activos
con ensayos clinicos patrocinados por
Novo Nordisk.

Trabajo mas alla de la medicina
Desde hace casi un siglo, Novo
Nordisk tiene el compromiso de subir
el listén de la innovacién en la
atencién de la diabetes (Cuadro de
informacion 3).

Reconociendo que la innovacion va
mas alla de la medicina, invertimos en
educacion en salud, sensibilizacion y
capacidades para que la diabetes
escale en la agenda politica y
sanitaria y garantizar un mejor acceso
a la atencién en salud. Lea mas en la
pagina 25.

Innovaciones pioneras

Novo Nordisk, lider en la atencidn de la diabetes, ha sido responsable de varias innovaciones clave, incluidas'®:

1923: La primera insulina
que llegd a Escandinavia.

1955: Insulinas

Lente® la

T (9

tiempo.

Q00

1946: La primera insulina de

accion prolongada (NPH).
Cuadro de informacién 3

primera serie de
insulinas con un
rango de perfiles
de accién en el

1985: Primera
pluma de
insulina.

N

1988: La primera insulina
de accion rapida
disefiada con un enfoque

racional.
Q

1982: La primera insulina
monocomponente humana*.

1989: Primera pluma
de insulina precargada.

Nuestro objetivo es impulsar el
cambio para vencer la diabetes.
Eso es un compromiso a largo
plazo y algo que buscamos
incansablemente.

Lars Fruergaard Jergensen
Presidente y director ejecutivo (CEO),
Novo Nordisk

2019: El primer tratamiento
oral con GLP-18.

©

g
I—0

2009: La primera
GLP-1 de accién
prolongada&.

Mas informacién en las paginas 14y 15 —

A La insulina monocomponente humana fue la primera preparacién de insulina del mundo idéntica a la insulina humana. Se extrajo de pancreas de cerdos y 7

se convirtié en insulina humana.

8El péptido similar al glucagén tipo 1 (GLP-1) es una hormona que se produce en el intestino y que puede reducir los niveles de glucosa en sangre al mejorar

la secrecion natural de insulina.



Insulina: el inicio de
un viaje para salvary

mejorar vidas

Hace 100 afos, el diagndstico de diabetes tipo 1 era sindnimo de muerte sequra para los nifios. La insulina cambié eso
rdpidamente, pero los cientificos tardaron muchos afios mds en tener una comprension de la afeccion que pudiera llevar a
mejores resultados y una mejor calidad de vida.

Antes del descubrimiento de la
insulina, el Unico tratamiento para
la diabetes era una dieta restringida
en calorias tan estricta que las
personas llegaban al borde de la
inanicion para controlar su diabetes'.
Si bien esto permitié que muchas
personas prolongaran su vida

en espera de una cura, también
significd que muchas personas con
diabetes tipo 1 fallecieran por la
desnutricién y no debido a la
diabetes™.

Cuando Frederick Banting, Charles
Best, James Collip y John Macleod
descubrieron la insulina en 1921,
respondieron a las plegarias de
muchas personas con diabetes'®. Este
tratamiento revolucionario significd
que tener diabetes dejara de ser una
sentencia de muerte. Después, la
esperanza de vida media de una
persona con diabetes mejord
mucho'®. En 1945, un nifio con
diagndstico de diabetes tipo 1 a los 10
afios podia esperar vivir unos 30 afios
mas que un nifio de 10 afios con
diagndstico

Imagenes de antes y después de un nifio (paciente JL) con diabetes tipo 1. El paciente JL pesaba 6.8 kg antes

de diabetes tipo 1 antes del
descubrimiento de la insulina. Esta fue
una gran mejora, pero la esperanza
de vida era mucho menor que la de la
poblacién general (Figura 1)'81°.

Comienza el trabajo verdadero

Una vez que Leonard Thompson

fue tratado con éxito en Toronto,
Canada (Cuadro de informacién

4), comenzaron los esfuerzos por
perfeccionar el proceso de extraccion
y comercializacion de la produccion
de insulina'®. El gasto y la logistica

de la produccién a gran escala eran
abrumadores.

No obstante, en julio de 1922, la
empresa farmacéutica Eli Lilly habia
empezado a producir los primeros
frascos de lletin (insulina) a partir

de extracciones de pancreas de
animales, y para 1923 estaba en el
mercado de EE.UU.2°. Ese mismo afio,
se otorgaron permisos de produccion
de insulina en Alemania, Dinamarca y
Austria'®. Esto marco el

del tratamiento, pero subié a 13 kg dos meses después de comenzar el tratamiento con insulina.

nacimiento de Novo Nordisk. En 1924
la produccion se extendidé a Hungria,
Australia y Argentina’®.

No es una cura

Si bien la insulina cambi¢ el
prondstico para muchas personas,
no era una cura; todavia se ignoraba
mucho sobre la diabetes y cémo
tratarla. En realidad, la insulina
convirtio una enfermedad breve,
apremiante y mortal en una lucha
cronica. La insulina derivaba del
ganado bovino y los cerdos, y a
menudo era tan impura que se
reportaron reacciones alérgicas?’. Se
reportd pérdida localizada de tejido
adiposo en el sitio de inyecciéon en un
10-55% de las personas que recibia
productos de insulina animal?.

Prolongacién de la accién de la
insulina

Las limitaciones de las primeras
preparaciones de insulina se
reconocieron rapido, sobre todo

la accién relativamente breve. Esto

Leonard Thompson: la primera
persona que recibi6 insulina
Leonard Thompson era un
muchacho de 14 afios que pesaba
29.4 kg, era palido, olia a acetona,
se le cafa el pelo y tenia el abdomen
hinchado.

El 11 de enero de 1922, Ed Jeffery
inyectd 7.5 ml de extracto de
Banting y Best (descrito como una
inmundicia espesa 'y marrén) en
cada nalga de Leonard. Se formd
un absceso en el lugar de una de
las inyecciones, pero el nivel de
glucosa en sangre baj6'™.

Cuadro de informacién 4




significd que una persona necesitaba
varias inyecciones por dia, e incluso
durante la noche. Los nifios que

no recibian inyecciones durante la
noche corrian riesgo de retrasos del
crecimiento o sindrome de enanismo
diabético?. Esto estimuld un esfuerzo
coordinado para modificar las
propiedades de la insulina y extender
el efecto reductor del nivel de glucosa
en sangre, minimizar la frecuencia

de inyeccion y reducir la carga del
tratamiento.

Insulina de accién intermedia

En 1936, Hans Christian Hagedorn,
uno de los fundadores de Novo
Nordisk, y sus colegas, produjeron

la primera insulina animal de accién
extendida intermedia clinicamente
dtil, aunque se descubrié que era
quimicamente inestable™. Finalmente,
en 1946, Hagedorn presentd la
insulina NPH (Neutral Protamine
Hagedorn) cristalina, que era estable
y se podia premezclar con insulina
regular. Este avance culminé en la
produccién de la insulina NPH de
accion intermedia en la década de
1940y de la serie Lente® de Novo
Nordisk en la década de 1950%.

Esta serie constaba de tres insulinas
animales (Lente® Semilente®y
Ultralente®), cada una con su propio
grado de accién prolongada, lo que
permitia a los médicos recetarla segin
las necesidades de la persona®.

Las complicaciones a largo plazo de
la diabetes se vuelven evidentes

A medida que continuaba la
investigacion de la diabetes y

su tratamiento, se observé que

los jévenes con diabetes tenfan
complicaciones que se consideraban
problemas de salud de los adultos
mayores?>.

Hacia finales de la década de 1940,
segun los estudios las personas con
diabetes tipo 1 padecian retinopatias
graves de 6 a 22 afios después de
su diagndstico de diabetes'” 2>,
Otro estudio, publicado después,
descubrié que 1/3 de las personas
con diabetes tipo 1 moria por
enfermedades cardiovasculares

y renales dentro de los 18 afios
posteriores al diagndstico'”. Los
supervivientes tenfan signos de
complicaciones graves relacionadas
con la diabetes.

El descubrimiento de la insulina fue
un milagro de la ciencia. Sin embargo,
pasarfan cuatro décadas antes de que
se comprendiera el vinculo entre los
niveles de glucosa en sangre y las
complicaciones de la diabetes'”.

Todavia quedaba camino por recorrer
antes de que una persona con
diabetes tipo 1 pudiera esperar vivir
mas de 50 afios.

Insulina NPH, desarrollada por Novo Nordisk en 1946.
El producto era una insulina animal neutral de accién
prolongada.

El dolory las
reacciones
alérgicas

eran efectos secundarios
comunes y graves de las
primeras insulinas?'2?

2 toneladas

de glandulas animales eran
necesarias para producir 226
gramos de insulina animal en la
década de 1920%

Esperanza de vida para las personas con

diabetes

El descubrimiento de la insulina mejoré la esperanza de vida para
las personas con diabetes tipo 1 a los 10 afios de edad®1927.2

Antes del
descubrimiento
de lainsulina

1945

Después del
descubrimiento
de lainsulina

2015

Esperanza de
vida actual

Edad 0 1

Momento del diagnéstico

54

.
0 20 30 40 50 60 7!

66

Esperanza de vida media

0 80 90 100

Figura 1




El viaje hacia una

respuesta mas natural al
tratamiento con insulina

El tratamiento con insulina ha mejorado mucho desde 1920. En el esfuerzo por
lograr una respuesta natural a la insulina, cada avance superd las limitaciones e
ineficacias de los tratamientos anteriores.

El objetivo final de la terapia con
insulina siempre ha sido imitar el perfil
de secrecion de insulina del cuerpo
para controlar los niveles de glucosa en
sangre?. No obstante, esto lo controla
el pancreas y forma parte de un
conjunto de acciones complejas

y sinérgicas del cuerpo en respuesta a
los alimentos. Por consiguiente,

el proceso no se puede compensar
simplemente inyectando insulina. Cada
innovacion en el desarrollo de la
insulina tratd de acercar la terapia con
insulina a este objetivo.

Insulina humana: una nueva manera
de producir insulina

Si bien era revolucionaria en 1920, la
insulina derivada de animales tenia
riesgos, incluida la posibilidad de una
reaccion alérgica. Pese a que se
desconoce la frecuencia exacta de las
reacciones alérgicas a la insulina
animal, una revision de bibliografia de
la década de 1960 reporto que el
5-10% del total de personas que
recibian insulina derivada de animales
tuvieron algun tipo de reaccién
alérgica®.

En 1973, la investigacion de las
reacciones de los anticuerpos condujo
a Novo Nordisk a presentar la insulina
monocomponente

(MQ)'. El nombre hace referencia

a la pureza del producto, que

inclufa fundamentalmente un dnico
componente: la insulina misma. En
1977, Novo Nordisk lanzd al mercado
una gama completa de insulinas MC'™.
Tenfan menos efectos secundarios y
eran mejor toleradas que las insulinas
animales anteriores®.

1. Se hicieron varios intentos por
producir “insulina humana”,
inclusive un esfuerzo de
obtenerla de cadaveres, pero
ninguno tuvo éxito. No fue hasta
1980 cuando mediante la

tecnologia de ADN recombinante
fuera posible desarrollar una insulina
idéntica a la que produce el cuerpo®.
La primera proteina terapéutica que
se cred con esta tecnologia se
conocié como

“insulina humana”, y allané el camino
para una nueva era de insulinas y
otros medicamentos®'.

Insulina Novo comercializada en 1925.

La insulina humana, que se lanzé

al mercado en 1982, se percibia

con ventajas importantes sobre la TOd a.s I as
insulina animal: no dependia del tera p 1as d e
suministro de pancreas de animales, |nSUI|na

la produccién era escalable y era
idéntica a la insulina producida por el
cuerpo humano. Por eso, se crefa que
tenfa baja capacidad inmundégena® en
las personas con diabetes®. Si bien la
insulina humanay la tecnologia para
crearla allanaron el camino para
décadas de innovacion en la terapia
de insulina, no eliminaron los efectos
secundarios de aumento de pesoy
alto riesgo de bajo nivel de glucosa
en sangre (hipoglucemia).

apuntan a controlar el nivel de
glucosa en sangre®

Analogos de la insulina: oferta de
una nueva practicidad

En la década de 1990 empezaron los
ensayos que demostraron la
importancia del control glucémico
para evitar o retrasar la aparicion de
complicaciones de la diabetes® 34,
Estos y otros estudios demostraron

que el control exitoso de la insulina ‘ ‘
depende de lo bien que un régimen
de tratamiento pueda imitar los
patrones de secrecién normal de
insulina®?34. No obstante, el temor

a la hipoglucemia siempre fue un
factor que limitaba el control
glucémico intensivo. La hipoglucemia
es una afecciéon aguda en la que el
nivel de glucosa es mas bajo de lo

Para mi, es fundamental que
mi insulina funcione lo mds
parecido posible a como lo
haria naturalmente, y eso me
permite llevar una vida plena.

Nic Lee
normal y que puede provocar Nic tiene diabetes tipo 1y vive en el
confusion, convulsiones y pérdida de Reino Unido

conciencia®.

10 ¢ La capacidad inmunégena es aquella en que el cuerpo invoca una respuesta inmune ante una sustancia extrafia.



Un efecto secundario comun de
muchos medicamentos contra la
diabetes, incluida la insulina, es el
aumento de peso, y esto influye en la
forma en que las personas abordan
la terapia de insulina®. A muchos les
resulta dificil lograr un buen control
de glucosa debido a la planificacion
necesariay a los muchos aspectos
de la vida cotidiana que afectan los
niveles de glucosa en sangre que
suelen estar fuera de su control.

Los analogos de la insulina

- formulas premezcladas de accién
rapida y prolongada- imitan mejor

el patréon natural de secrecion de
insulina. Estos andlogos de primera
generacion surgieron al final de la
década de 1990%. Son similares

a lainsulina humana, pero tienen
cambios estructurales que ofrecen
caracteristicas especificas. En la sangre
actuan sobre las células de modo
similar a la insulina humana, pero se
absorben de forma mas predecible y
es mas facil hacer planes entorno ala
hora de las comidas y evitar los bajos
niveles de glucosa en sangre®.

Insulina de nueva generacion:
nuevas libertades y beneficios
En los ultimos afios hubo grandes
avances en la terapia de insulina.

1980 - Insulina humana

Escalabilidad

La insulina humana se purifica
muchisimo y se puede producir
ilimitadamente®

La mas reciente generacion de
insulinas de accion prolongada es
capaz de liberar lainsulina en la
sangre lentamente, en vez de toda de
una vez. Esto acerca un poco mas a la
terapia de insulina a imitar la acciéon
compleja de la insulina del cuerpo, y
es mas sencillo reducir el riesgo de
bajo nivel de glucosa sin
comprometer el control del nivel de
glucosa36.

Ademas, una nueva generacion de
accion ultrarrapida ofrece libertad
para planificar las inyecciones de
insulina. Estas insulinas permiten que
las personas con diabetes tipo 1 o
diabetes tipo 2 avanzada se
administren una inyeccion justo antes
de comer, o incluso después de
haber empezado a comer,
liberandolas del peso de planificar
qué comer y cuanta insulina usar
antes de las comidas®.

Cada generacion de insulina ha
procurado presentar nuevas
libertades y flexibilidades para las
personas. Aln asi, la terapia actual de
sustitucion de insulina solo se
aproxima a los niveles de insulina
normales. Se necesita mas innovacion
para obtener una insulina que
verdaderamente imite a la natural.

Flexibilidad

Un perfil de accion predecible
que brinda mas flexibilidad que la
insulina humana para planificar las

dosis de insulina®

Menos aumento
de peso

Beneficio agregado de reduccion del
aumento de peso en comparacion
con la insulina NPH, en especial en

personas con alto IMCP**

Gracias a mi CGM y a la insulina
de accién ultraprolongada ya

no me acuesto pensando si voy
a sobrevivir a la noche . Mientras
crecia, y aun siendo adulto
Joven, las convulsiones
formaban gran parte de mi

vida.

Phil Southerland

Director ejecutivo (CEO) y cofundador de

Team Novo Nordisk
Phil tiene diabetes tipo 1y vive en EE. UU.

Década de 2010 - Insulina de
nueva generacion

Bajo riesgo de
hipoglucemia
Accion ultraprolongada que
libera el medicamento muy

lentamente, reduciendo el riesgo de

hipoglucemia®

Practicidad

Una insulina de accion ultrarrapida
para la hora de comert proporciona
libertad y practicidad. Se puede
tomar justo antes de comer o
mientras se come?’

Simplicidad
Un perfil de accion ultraprolongada
significa menos inyecciones y
mayor flexibilidad al aplicar las
inyecciones®

° El indice de masa corporal (IMC) es una medida de la grasa corporal basada en la altura y el peso que se aplica a hombres y mujeres adultos.

Es facil de medir y calcular, por lo que es la herramienta mas comun para correlacionar el riesgo de problemas de salud con el peso a nivel de la poblacién.

11

ELainsulina de la hora de comer, o en bolo, se toma a la hora de la comida para mantener bajo control la glucosa en sangre después de comer.



En busca de un perfil de insulina
natural

Si bien la terapia con insulina
evolucioné mucho en los dltimos 100
afios, la terapia actual de sustitucion
de la insulina solo se aproxima a los
niveles de insulina normal. La insulina
natural (segregada por el pancreas)
mantiene los niveles de glucosa en
sangre dentro de un rango muy
estrecho, tanto de noche como
después de las comidas.

El pancreas segrega insulina y la libera
constantemente al torrente
sanguineo. Si bien la insulina se
destruye rapidamente (5-6 minutos),
el efecto sobre las células puede durar
mas de una hora. Cuando el cuerpo
necesita mas insulina, los niveles
aumentan rapidamente y, cuando
necesita menos, caen. La situacién es
diferente en personas con diabetes
que se tratan con insulina. Una vez
que la dosis de insulina se inyecta, se
absorbe en el torrente sanguineo ya
sea que se necesite 0 No“.

A'la hora de comer, cuando el cuerpo
detecta alimentos, se libera un
poquito de insulina. A medida que se
digiere la comida, el cuerpo responde
al aumento del nivel de glucosa

liberando una sobrecarga de insulina.
Esto hace que el nivel de insulina
aumente rapidamente, llegando a

su pico maximo en alrededor de 45
minutos a una hora antes de volver a
la normalidad. Esto significa que una
persona tratada con insulina necesita
calcular cuanto y qué va a comer, qué
actividad fisica hara y cuanta insulina
requerira eso®.

Por lo tanto, para intentar imitar a la
insulina natural, el tratamiento suele
tener dos componentes: sustitucion
de lainsulina en segundo plano o
basal y sustitucion de la insulina de

la hora de comer o de accién corta.
La primera controla los niveles de
insulina de la noche y entre comidas,
y la seqgunda durante y después de las
comidas®. Cada nueva generacion
de insulina procura que la terapia de
sustitucion de insulina imite un poco
mas la insulina natural (Figura 2).

Terapias no insulinicas para
personas con diabetes tipo 2

Si bien las personas con diabetes tipo
1 tienen que tomar insulina a diario,
el control de la diabetes tipo 2
cambidé mucho desde finales de la
década de los 50, cuando se lanzd al
mercado la metformina. Este
medicamento oral es el antidiabético
de mas amplio

Tipos de insulina y sus perfiles

Las insulinas se clasifican segtn la rapidez con la que acttian, cuanto
tardan en lograr el maximo impacto y cuanto duran®.

Perfiles de accién de insulina a la hora de
comer de distintas generaciones

La insulina de la hora de comer de nueva
generacién acorto el tiempo de inicio de
accion, por lo que se puede tomar justo
antes de comer o mientras se come?>¥.

30 0-2.5 min

@ Insulina humana Andlogos de la
insulina de rapida
accién
@ [nsulinadelahora

de comer de nueva

generacion

Figura 2

1

Estaba en una cena en Parfis.
Sirvieron la comida, me puse la
inyeccion y tuve que esperar

15 minutos. Todo el mundo se
preguntaba por qué no comia.
Cuando respondi que tenia
diabetes esta, se convirtio en el
centro de atencién, no me gusto
nada y me senti muy incémoda.

Phyllisa Deroze
Phyllisa tiene diabetes tipo LADA*
y vive en EE. UU.

Perfiles de accion de la insulina de segundo plano (basal) en distintas generaciones

La insulina de segundo plano de nueva generacion tiene un perfil prolongado y estable,
lo que da mayor flexibilidad y una cobertura predecible de insulina de segundo plano?%3®

v

@ Insulina humana NPH

Anélogos de insulina
basal de primera
generaciéon

@ Insulina de segundo
plano (basal) de nueva
generacién

Nota: Las ilustraciones tienen fines exclusivamente ilustrativos y no representan con exactitud los

distintos perfiles de insulina.

12 F La diabetes autoinmune latente del adulto (LADA) es una forma de diabetes tipo 1 que se desarrolla entrada la edad adulta.



uso en el mundo. Su mecanismo de
accion principal es la capacidad de
reducir la produccién de glucosa en

el higado, pero también reduce la
glucosa mediante un leve aumento de
la asimilacién de glucosa estimulada
por la insulina®.

Los tratamientos aumentaron mucho
desde 1950: hay una amplia variedad
de opciones, incluidos los farmacos
que aumentan la sensibilidad a la
insulina y promueven su produccion o
que eliminan la glucosa de la sangre y
evitan su asimilacion®. En décadas
recientes, los desafios de salud
publica como la obesidad y la
diabetes tipo 2 generaron mucha
investigacion.

De esta investigacion surge la
introduccion del péptido similar al
glucagon tipo 1 (GLP-1) en la practica
clinica®. El GLP-1 es una hormona
que se produce en el intestino y que
puede reducir los niveles de glucosa
mejorando la secrecion natural

de insulina. Limita la asimilacion

de glucosa y reduce el apetito y

la ingesta, y también tiene otros
beneficios sobre érganos vitales
como el corazény el higado® 4.

En 2009, Novo Nordisk amplié su
cartera de diabetes al incluir GLP-1

para las personas con diabetes tipo 2.
Las posteriores innovaciones
produjeron un nuevo adelanto en 2019:
un GLP-1 oral que evita la necesidad de
aplicar inyecciones y que ha sido un
alivio muy bien recibido por muchas
personas con diabetes.

En los dltimos 100 afios se
desarrollaron mas de 10 categorias
diferentes de medicamentos para
controlar los niveles de glucosa en las
personas con diabetes (Figura 3)*.
Hoy, estos medicamentos se pueden
combinar en planes de tratamiento
individuales que satisfagan las
necesidades de cada persona con
diabetes. Las posibles permutaciones
de varias combinaciones de estos
medicamentos son asombrosas

y se afiaden a la complejidad del
tratamientoy el control de la
diabetes®. Para los profesionales
clinicos que intentan disefar terapias
de tratamiento 6ptimas, lagama

de opciones debe ser amplia. Ademas,
el cumplimiento de regimenes de
tratamiento complicados también
puede ser un desafio.

En la actualidad hay que simplificar
los tratamientos y la carga asociada
con el control de la diabetes, tanto
para los pacientes como para los
profesionales médicos.

De una terapia a muchas

Las opciones se ampliaron mucho, de un tratamiento -la insulina-

a varias opciones de tratamiento diferentes, incluidos varios tipos de insulina’4

GLP-1 oral
Insulina de nueva generacién

Inhibidores del cotransportador sodio-glucosa tipo 2 (SGLT-2)

Inhibidores de la dipeptidil peptidasa-4 (DPP-4)
Analogos del péptido similar al glucagén tipo 1 (GLP-1)

Agonistas de la amilina

Insulina analoga

Meglitinida

Sulfonilureas (SU) de 2.2 generacion
Insulina humana recombinante
Insulina monocomponente
Biguanidas (metformina)
Sulfonilureas (SU) de 1.2 generacion

Gama de distintas formulaciones de insulina

Insulina de accién intermedia (NPH)
Insulina animal

Figura 3

1

Las dos clases de fdrmacos de
presentacién mds reciente, los
agonistas de los receptores

de GLP-1 y los inhibidores

de SGLT-2, han demostrado
mejorar el control de la glucosa
y tienen el valor afiadido de
reducir las complicaciones mds
impactantes de la diabetes

tipo 2: las enfermedades
cardiovasculares y renales.

Eso modificd el control de la
diabetes tipo 2 en el contexto de
las pautas de atencion clinica de
la diabetes.

Bernard Zinman, OC, MDCM,

FRCPC, FACP

Stephen and Suzie Pustil Diabetes
Research Scientist
Lunenfeld-Tanenbaum Research
Institute, Mount Sinai Hospital
Profesor de Medicina, University of
Toronto

Bl @ Inycctable
- @ Antidiabético
oral
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Momentos decisivos en la

innovacion médica en
diabetes de Novo Nordisk

Antes de 1921, las personas con
diabetes tipo 1 tienen una esperanza
de vida muy corta y se mantienen
con vida limitando la ingesta caldrica
casi hasta la inanicion.

Desafios
meédicos

clave para las -
personas con
diabetes

Algunos
momentos
clave de la
innovacion'®

1921

Las personas con diabetes tipo 1
sobreviven, pero tienen reacciones
alérgicas, desarrollan anticuerpos y
tienen niveles de glucosa en sangre
extremadamente bajos y altos.

Salvar vidas

Al aumentar su esperanza de vida, los
efectos secundarios de la terapia, las
complicaciones y las limitaciones de la
vida con diabetes pasan al centro de
atencion.

Purificacién de la insulina 'y
prolongacion de su accidn

7
S 1

C \/Inyecciones dolorosas y frecuentes )

C Reacciones alérgicas y desarrollo de anticuerpos )

C
C

Inicio de la produccién de insulina
en Escandinavia, aplicando los

conocimientos sobre extracciéon

y purificacién de la insulina

provenientes de Canada.

1925

Invencion de la jeringa Novo, €l
primer sistema de jeringa para
facilitar la administracién de insulina
varias veces al dia.

1946

Descubrimiento de la insulina
NPH por Hans Christian Hagedorn,
lo que significé que los efectos de
la insulina podrian prolongarse y
las personas con diabetes podrian
aplicarse menos inyecciones.

1973

Descubrimiento de la insulina
monocomponente, que es una
insulina porcina comercial altamente
purificada. Eliminé en gran medida
las alergias y redujo muchisimo el
desarrollo de anticuerpos.




Las personas con diabetes que usan insulina siguen
teniendo efectos secundarios (hipoglucemia o aumento
de peso) y que llevar un control diario de la
enfermedad. El afan de satisfacer estas necesidades
desatendidas conduce al desarrollo de las insulinas
modernas, con mejores cualidades y perfiles de accion.

Reduccién de los efectos secundarios
y las complicaciones

2021

Las complicaciones de la diabetes, la extrema

complejidad de su control y la ausencia de flexibilidad
persisten, motivando la busqueda de innovaciones.

Flexibilidad y dejar atras el control glucémico

&

Q O
C Complejidad creciente de la atencién )
( Necesidad de controles frecuentes de la glucosa en sangre
< Riesgo de complicaciones a largo plazo

Aumento de peso asociado con la insulina

Riesgo y temor a la hipoglucemia

Inercia y mal cumplimiento del tratamiento

AR,

1985

Presentacion de la primera pluma de insulina, lo
que ofrecié un medio discreto y preciso para un
régimen de terapia intensiva con insulina.

Década de los 90

Consolidacién de una oferta completa de
productos para la atencién de la diabetes, incluidas
insulinas humanas y andlogas, para satisfacer las

necesidades individuales de las personas con diabetes
y habilitar la atencién personalizada.

Década de 2010

Presentacion de una nueva generacién de insulinas
con perfiles “ultramejorados”, como insulinas de accion
ultrarrapida y de liberacién ultraprolongada que
reducen el riesgo de hipoglucemia y la carga y rutinas
diarias del cuidado de la diabetes.

2019

Presentacion de un GLP-1 oral para ayudar a
controlar los niveles de glucosa en sangre y brindar

a las personas con diabetes tipo 2 otra opcién de
tratamiento para alcanzar los objetivos del tratamiento,
con cualidades protectoras para afecciones como la
enfermedad cardiovascular.




Comprension de la diabetes

El vinculo entre la glucosa en
sangre y las complicaciones
relacionadas con la diabetes

Aun cuando aumentd la disponibilidad de insulina, las personas con diabetes
siguieron enfrentdndose a desafios por la falta de conocimiento y la
imposibilidad de medir su nivel de glucosa y responder a este.

Hoy en dia sabemos que la educaciéon
del paciente y las habilidades practicas
son fundamentales para un control
eficaz. Antes de 1970, muchos
médicos y personas con diabetes
tenfan poca informacién y no podian
hacer otra cosa que controlar la
afecciéon con una inyeccion diaria de
insulina“®.

Autocontrol de glucosa en sangre
Antes del monitor de glucosa en
sangre, era imposible medir nada salvo
un nivel muy alto de glucosa en sangre.
La Unica manera de medir la glucosa
en sangre era con un analisis de orina.
Pero el problema es que una vez que el
nivel de glucosa alcanza un umbral lo
suficientemente alto como para
medirse en la orina, ya esta alto en
sangre. Debido a la inexactitud de la
medicion, se usaba principalmente
para detectar la diabetes mas que para
controlar el nivel de glucosa'.

La primera tira de prueba de glucosa
en sangre utilizaba un sistema de
cédigos de color que se controlaba
visualmente. Si bien las tiras se usaban
de manera generalizada, tenian
desventajas, como que el color se
destefiia y que la evaluacién de colores
segun la concentracion de glucosa
variaba muchisimo a nivel visual. A
finales de la década de los 60 se cred el
medidor de glucosa portatil, que se
lanzd al mercado en 1970. Desde
entonces ha sido posible el autocontrol
de la glucosa en sangre (AGS)". El
poder usar facilmente estas tiras de
prueba en los hogares marcé una gran
diferencia en la forma de controlar la
enfermedad'’. Hoy, la tecnologia
conectada hace posible el seqguimiento
constante del nivel de glucosa. La
monitorizacion continua de glucosa
(MCG) hace un seguimiento de los
niveles durante todo el diay toda la
noche, a intervalos regulares, y emite

una alerta si suben o bajan mucho?’.

Comprensién de los niveles de
glucosa

La glucohemoglobina, que se mide
como HbA, _total, se presento a los
laboratorios clinicos para el control
de la diabetes alrededor de 1977. A
diferencia del AGS, la HbA, _refleja el
nivel medio de glucosa en sangre
durante los 120 dias previos.

Hoy, la HbA, _es el estandar de oro
de valoracion del control de glucosa
en sangre. No obstante, cada vez
hay mas conciencia respecto a sus
limitaciones. Es una medida indirecta
de los niveles promedio en el tiempo,
pero podria ocultar subidas y bajadas
importantes de los niveles que una
persona haya tenido. Por eso, una
persona que parezca tener un buen
control igual podria correr riesgo

de tener complicaciones sin ser
consciente de ello*. Si bien la HbA, .
sigue siendo la métrica de eleccién
para evaluar los productos de la

Sin los medicamentos sequiria
con dificultades para controlar
mi diabetes y mis niveles de
glucosa en sangre, por lo

que tendria complicaciones
relacionadas con la diabetes. Y
me preocupa mucho poder
tener complicaciones. Pienso en
eso a menudo.

Michael Petersen
Michael tiene diabetes tipo 2
y vive en Dinamarca

atencion de la diabetes, no valora los
riesgos a corto plazo, como puede ser
la hipoglucemia.

Se reconoce la necesidad de buscar
terapias que mejoran los resultados,
inclusive y mas alla de la HbA, .

Reduccién de riesgos

El Estudio prospectivo sobre diabetes del Reino Unido (UKPDS) muestra
que el control de los niveles de glucosa es fundamental para evitar o
retrasar las complicaciones relacionadas con la diabetes tipo 2>

Extraccion de cataratas  19%

Infarto de miocardio  [EEQ)

Enfermedad microvascular

Amputacion de extremidades inferiores o
enfermedad vascular periférica mortal

Figura 4

37%

43%
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Por ejemplo, que mejoren el tiempo
dentro del rango, lo que se define
como la cantidad de tiempo que se
pasa con un nivel de glucosa dentro
del rango clinicamente aceptable®.
Si bien el objetivo de tiempo dentro
del rango que se acordd en general

para personas con diabetes es de
>70%°", los datos de EE.UU. indican

que las personas con diabetes tipo 1
solo permanecen entre un 42% y un
58% de su tiempo dentro de rangos
de glucosa clinicamente aceptables>.
Los modelos muestran que mejorar el
tiempo dentro del rango puede
reducir los eventos de hipoglucemia
en hasta un 40% y, también reducir
significativamente los costos de la
atencion médica relacionados con los
complicaciones de la diabetes®.

Reducir el riesgo de complicaciones
La HbA, _permitié que los médicos
evaluaran el impacto de los cambios
de estilo de vida y los medicamentos
sobre la salud a largo plazo®. Esto fue
la base de una serie de ensayos para
entender la relacion entre el control
glucémico y las complicaciones
relacionadas con la diabetes.

El estudio prospectivo sobre diabetes
del Reino Unido (UKPDS)*y el ensayo
sobre el control y las complicaciones
de la diabetes (DCCT)** demostraron
que el control glucémico tiene efectos
beneficiosos sobre los resultados
microvasculares (Figura 4). Estos y
otros estudios descubrieron que la
reduccion de los niveles de glucosa
altos, la presion arterial alta o el
colesterol alto redujo la frecuencia de
cardiopatias y muertes.

Las muchas complicaciones de la
diabetes

La diabetes se asocia con dafios en

los vasos sanguineos (arterias, venas

y capilares), lo que puede resultar en
dafio organico estructural y funcional.
Esto tiene un impacto en el prondstico,
la esperanza de vida y la calidad de
vida de las personas con diabetes. Las
complicaciones son los principales
generadores de costes de tratamiento
y el cuidado relacionados con la
diabetes®. Hay dos tipos principales de
complicaciones: microvasculares (dafio
a los vasos pequefios que suministran
sangre a los 0jos, los rifiones y los

nervios) y macrovasculares (dafio a
los vasos grandes que suministran
sangre al cerebro, el corazényy las
extremidades)®’.

El tratamiento de la diabetes

se enfoca en controlar estas
complicaciones. La mejor manera de
evitar complicaciones microvasculares
es el control estricto de la glucosa en
sangre y la mejor manera de evitar
complicaciones macrovasculares

es un tratamiento para reducir

las grasas poco saludables en la
sangre (dislipidemia), la hipertension
(aumento de presion arterial) y otros
factores de riesgo cardiovascular®’.

Las complicaciones son costosas
Los costes de la deteccidon y el
tratamiento de las complicaciones son
altos. Todas las complicaciones de la
diabetes, tanto agudas como a largo
plazo, contribuyen al impacto
econdémico general que causa la
enfermedad. Datos provenientes

de EE.UU., Alemania y UK indican que
los costes del tratamiento de las
complicaciones de la diabetes
representan un 60% de los costes
médicos directos de la diabetes
(Figura 5)°8-,

Hay mucho que aiin no entendemos
sobre los mecanismos subyacentes
del control de la glucosa en sangre.
Por ejemplo, por qué algunas
personas con buen control tienen

Costo médico directo de la diabetes

Comprension de la diabetes

1

La prueba de laboratorio de
HbA,,, la adopcion de métodos
de terapias de insulina intensivas
como las bombas de insulina o
las mdltiples inyecciones diarias
y el autocontrol de glucosa en
sangre son los tres avances que
nos permitieron organizar un
ensayo similar al DCCT para
responder a una pregunta critica:
¢Es la hiperglucemia la causa
principal de las complicaciones a
largo plazo de la diabetes tipo 1?
EI DCCT comprobd la hipdtesis de
la glucosa en las complicaciones
de la diabetes y, en consecuencia,
se modificé el tratamiento de

las personas con diabetes tipo
1y la terapia intensiva del DCCT
se convirtid en el estdndar de
atencion.

Bernard Zinman, OC, MDCM,

FRCPC, FACP

Stephen and Suzie Pustil Diabetes
Research Scientist

Lunenfeld-Tanenbaum Research Institute,
Mount Sinai Hospital

Profesor de Medicina, University of
Toronto

complicaciones, mientras que
otras con un control subéptimo
logran evitarlas. Se necesita mas
investigacion.

Los mayores componentes del gasto médico estan relacionados
con las complicaciones de la diabetes®-¢°

~ 60%

de los costes estan
directamente vinculados
con complicaciones
relacionadas con la
diabetes

Figura 5

Citas médicas

Agentes antidiabéticos y suministros
para la diabetes

12%
Otros

30%

Medicamentos de venta con receta
para el tratamiento de complicaciones
relacionadas con la diabetes

30%
Atencién de pacientes hospitalizados
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Innovacion de dispositivos

Las nuevas tecnologias
hacen mas facil y seguro
controlar la diabetes

Para las personas con diabetes, la formulacion de la insulina no es lo Unico que
importa: también lo es como se administra. La innovacidn en dispositivos de
administracion les ha dado a las personas un mayor control sobre su diabetes.

La terapia de insulina es compleja: es
fundamental una buena educacién
del paciente para ayudar en la
administracion seguray precisa 'y

en el control del nivel de glucosa

en sangre. La innovacion en los
dispositivos ha tenido un rol vital para
facilitar el control de la enfermedad.
Esto empezd con dispositivos
auténomos y, en los ultimos afios,
tomo el camino del uso de la
tecnologia para integrar dispositivos.

Simplificacion de la administracién
de insulina

Durante varias décadas la insulina
se administré con una jeringa de
vidrio grande y una aguja reutilizable;
ambas se esterilizaban hirviéndolas
después de cada uso. Esto era
dificil, requeria tiempo y era un
proceso impreciso y tedioso®'. En
1985, Novo Nordisk presentd la
primera pluma de insulina (Cuadro
de informacién 5). Esta innovacién

cambio drasticamente la vida de las
personas con diabetes, mejorando

la adherencia y la calidad de vida®.
Después, varias empresas dedicadas
a la diabetes presentaron mas
innovaciones. Por ejemplo, hoy en dia
las plumas inteligentes conectadas
demuestran aumentar la adherencia y
mejoran el tiempo dentro del rango®.

La jeringa Novo, comercializada en 1925.

Los

_dispositivos
inteligentes y
conectados

apuntan a mejorar la adherencia y
lograr un mejor tiempo dentro del

La busqueda de un pancreas externo rango®®

artificial

A principios de la década de los 60
surgié en EE.UU. laidea de la
administracion de insulina continua
con el primer dispositivo de bomba
de insulina de circuito cerrado. Este
administraba insulina
constantemente al cuerpo y tenia un
sensor automatico de glucosa en
sangre®. Este pancreas artificial tenia
una bomba grande con un
autoanalizador para medir la glucosa;
el mecanismo de encendido y
apagado controlaba su
funcionamiento cuando el nivel

El primer dispositivo NovoPen®.

Innovacion en dispositivos de insulina

Desde que presentd al mundo el primer sistema de inyeccion hace mds de 95 afios, Novo Nordisk asumio el
compromiso de hacer que la aplicacion de medicina para la diabetes fuera lo mds sencilla posible’°

1925: El primer sistema de jeringa
hizo mas facil para los pacientes
administrarse la insulina.

1
H

T
0

1989: Una jeringa desechable con
insulina precargada hizo que la
administracion de insulina fuera mas facil

y discreta.
5 &

ﬁ A

1985: La pluma de insulina brindd a las
personas con diabetes un medio
sencillo de inyectarse la dosis exacta
de insulina varias veces al dia.

\_/

Cuadro de informacién 5
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1999: Aparecen las plumas duraderas
con cartuchos para recargarlas, con
agujas pequefias y delgadas que
redujeron el miedo y el dolor.



de glucosa estaba fuera del rango
normal. Lamentablemente, se presté
poca atencién al disefio, que tenia el
tamafio similar a una mochila militar y
era poco practico para el uso diario®.

La busqueda de medios mas
practicos condujo a los investigadores
a usar sistemas de administraciéon
intravenosa continua de insulina®.
Tras su presentacion a finales

de la década de los 70, las bombas
comenzaron a ser aceptadas dentro
de la comunidad médica. Al inicio de la
década de los 80, muchas empresas
comenzaron a invertir en el desarrollo
de bombas de insulina®. Hoy en dia,
las bombas vienen en todas las
formas, tamafios y colores. Muchas
funcionan junto con sistemas de
control continuo de glucosa (MCG), lo
que permite mediciones casi
impecables, notificaciones durante el
dia y administracion de insulina segun
y cuando sea necesario.

Adopcién de nuevas tecnologias
Pese a los avances en la atencién de
la diabetes, el control es complejo, en
especial si usa insulina. Es un desafio
lograr un buen control de la glucosa
debido a una variedad de factores,
que incluyen tener que tomar varias
decisiones relacionadas con la
dosificacion de insulina que requieren
un alto nivel de conciencia de la

2001: Un dispositivo especificamente enfocado en
la accesibilidad para abordar los problemas de mala

visién o motricidad reducida.

diabetes y la necesidad constante de
valorar el nivel de glucosa en sangre
y el tipoy la cantidad de alimentos
consumidos, sin mencionar los niveles
de actividad fisica y estrés. Se estan
desarrollando nuevas tecnologias
para abordar esta complejidad de la
atencion.

Existe una tendencia a poner a la
persona con diabetes en el centro

del proceso general de atenciény
empoderarla con las herramientasy la
informacién para facilitarle el control
de su diabetes fuera de las citas
médicas rutinarias. Esto se percibe en
la proliferacién de herramientas para
un control de glucosa mas facil, una
administracion de insulina cada vez
mas automatizada y registros y guias
de dosis automatizados a través de
nuevas aplicaciones y herramientas.

Pero mas herramientas y aplicaciones
no es necesariamente la respuesta.
En el futuro, las tecnologias de salud
digital se conectaran mas entre si
para ofrecer datos mas significativos,
holisticos y confiables a través de
soluciones sencillas. Esto ayudara

a que sea mas facil a las personas con
diabetes y sus profesionales médicos
tener conversaciones mas
productivas y compartir puntos de
vista sobre el control de la diabetes.

=

Innovacion de dispositivos

1

Cuando me diagnosticaron
diabetes tuve que aprender a
ponerme las inyecciones. Lo
hacia con jeringas y agujas
tradicionales, y era muy dificil:
me sentia como una
drogadicta. Tuve mi primera
pluma de insulina a los 20
afios de edad. Fue fantdstico.
Podia administrarme la
insulina de un modo mucho
mds discreto.

Pernille Hoppe

Pernille tiene diabetes tipo 1
y vive en Dinamarca

2010: Plumas duraderas con una pantalla
gue muestra la Ultima dosis administrada.

2001: Se presenté una
jeringa precargada, cuyo uso
facil y discreto ofrece un alto
nivel de precision.

2021: Plumas de insulina inteligentes que
pueden compartir datos con iables sobre
las dosis con otras aplicaciones y
herramientas para el control de la diabetes.
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Abordaje de la atencion

Una respuesta en
equipo para el desafio
multifacético de la diabetes

En 1980 ya era evidente que la diabetes es una enfermedad compleja que afecta
el bienestar fisico y psicoldgico. Hoy en dia, sabemos que las personas con

diabetes necesitan apoyo mds alld de la atencidn de un especialista.

Hasta 1970, muchos médicos tenian
sentimientos encontrados sobre

la importancia del buen control
glucémico y sequian el enfoque de
que una vida salvada por la insulina
valia la pena vivirse. Crefan que

las personas debfan poder olvidar
que tenfan diabetes después de

la inyeccién de insulina de cada
mafana'’. Hoy sabemos que el
buen control de la diabetes es un
desafio complejo que solo se puede
superar si las personas reciben el
apoyo médico y psicosocial que las
ayude a autocontrolar su diabetes de
manera optima. Si la persona tiene
comorbilidades, el desafio es mayor.

No solo medicina

La década del 2000 marcé un
enfoque mas holistico para entender
a las personas con diabetes y sus
desafios, mas alla de la salud fisica. En
2001, Novo Nordisk se asocid con la
Fundacién Internacional de la
Diabetes para lanzar el estudio
Diabetes Attitudes Wishes and Needs

(DAWN™)e. DAWN2™ llegd en 2011y
es el estudio mas grande que se haya
hecho para explorar las necesidades
psicosociales de las personas con
diabetes. Con la participacion de mas
de 15.000 personas de 17 paises,
incluidos pacientes, familiares y
profesionales médicos, se enfocd en el
lado no médico de la diabetes, como
las relaciones familiares, el bienestar
psicolégico y otros factores que
influyen en el control de la diabetes.

DAWN™ y otros estudios demostraron
que hay una relacién entre el bienestar
psicosocial y el control de la diabetes,
que para alcanzar los objetivos de
tratamiento hay que prestar atencion a
las necesidades no satisfechas®¢”
Tanto las personas con diabetes como
las personas que las cuidan tienen
cargas psicolégicas, interpersonales y
sociales. El impacto que esto causa es
tan nocivo como las complicaciones de
la diabetes. Ademas, el estudio
DAWN™ descubrio que el estigma
también es un problema importante

Me diagnosticaron diabetes
cuando tenia 8 afios. Me
pidieron que escondiera esa
verdad al mundo, ya que en
la India hay grandes estigmas
sociales en torno a la diabetes
tipo 1. Tu aceptacion social
resulta limitada.

Nikhar Garg

Nikhar tiene diabetes tipo 1
y vive en India

y que una de cada cinco personas
con diabetes y sus familias
experimentan algun tipo de
discriminacion®®,

Angustia relacionada con la diabetes

Los hallazgos del estudio DAWN2™ muestran que hay necesidades
psicosociales no satisfechas en la atencién de la diabetes®&7°

45% de las personas con diabetes sufre
angustia relacionada con la diabetes

Figura 6

40%

40% de los familiares expresa sentir un
alto nivel de angustia relacionado con la
preocupacion por el familiar con diabetes

63%

63% de los profesionales médicos
reconoce que existe una enorme necesidad
de mejorar los servicios de apoyo psicosocial
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Educacién estructurada para
mejorar los resultados

Asi como evoluciond la comprension de
la diabetes, también lo hizo la
educacion de las personas con
diabetes. Pasé de un intento de
ensefiar a sequir indicaciones
alimentarias y regimenes de
tratamiento a capacitaciones
estructuradas basadas en la evidencia
que hacen participar a las personas con
diabetes para que puedan hablary
compartir sus experiencias.

Atencion multidisciplinaria para un
desafio multifacético

Las personas tratadas con insulina
deben asumir la responsabilidad
diaria de gran parte de su atencion,
incluida la administracion de insulina,
el control del nivel de glucosa en
sangre (a menudo varias veces por
dia), el control atento de lo que comen
y la actividad fisica, y luego reajustar la
insulina, la comida y los ejercicios en
funcién de los valores altos o bajos de
glucosa o en casos de enfermedad
aguda. Para quienes tienen diabetes
tipo 2 que no usan insulina, el régimen
de tratamiento puede ser menos
exigente, pero adoptar y mantener
conductas y estilos de vida saludables
también puede ser complicado.

Es fundamental brindar el apoyo
médico y psicosocial adecuado que
ayude a autocontrolar la diabetes
de manera 6ptima. A principios de

siglo surgié un modelo enfocado en
la prestacion de atencién a quienes
viven con enfermedades cronicas. El
modelo de atencién crénica, que ha
pasado a ser de uso generalizado,
propone un abordaje organizacional
para el cuidado de las personas con
enfermedades crénicas en un entorno
de atencion primaria”. Identifica

seis elementos de un sistema de
atencion que fomenta la atencién

de enfermedades crénicas de alta
calidad. Estos son la comunidad, el
sistema de atencion médica, el apoyo
para el autocontrol, el disefio del
sistema de administracion, apoyo en
las decisiones y sistemas de
informacion clinica”.

Un equipo de atencién de la
diabetes

En los Ultimos afios se afianzo la
idea de un equipo de atencion de la
diabetes o un grupo disciplinario de
profesionales médicos para apoyar
a las personas con diabetes. Un
componente clave es asegurarse

de que la persona con diabetes se
ubique en el centro de la prestacion
de atencion. Esto significa que debe
ser un miembro del equipo de
atencion en igualdad de condiciones,
que trabaja en conjunto con el
equipo médico. Este abordaje se
incluyd oficialmente en las
recomendaciones estandar de
atencion de la Asociacion Americana
de la Diabetes en 201672,

Abordaje de la atencidén en equipo

Se reconoce que la persona con diabetes es parte integral del equipo de

atencion de la diabetes’?

Médico de familia

Psicélogo

Podélogo

Farmacéutico

Oftalmélogo

Dietista

Médico especialista en diabetes

Cuidadores personales 'y
miembros de la familia

Otros especialistas

Enfermero de atencién
primaria

Enfermero especialista
en diabetes

Educador en diabetes

Cuadro de informacién 6

Abordaje de la atencion

Como médicos, nuestro principal
trabajo es permitir que los
pacientes tengan una vida
normal. Algunos investigadores
tal vez digan que lo mds
importante es asegurarnos de
que los pacientes vivan el mayor
tiempo posible o evitar las
complicaciones relacionadas con
la diabetes. Esto es importante,
sin lugar a dudas. Pero cuando
uno habla con los pacientes, lo
que mds quieren es llevar una
vida normal con diabetes.

Dr. Andreas Liebl

Director médico

Departamento de Medicina Interna
Centro para la Diabetes y el Metabolismo
Fachklinik in Bad Heilbrunn

Alemania

50%
de todas las personas que
recibe atencion para la
diabetes no logran los
objetivos del tratamiento y
corren riesgo de desarrollar
complicaciones relacionadas
con la diabetes”

Menos del 1%

del tiempo que una persona
con diabetes pasa controlando
su diabetes involucra a
profesionales de atencién
médica’
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Desafios actuales

La diabetes sigue siendo una
historia de desafios sociales y
personales insatisfechos

Si bien avanzamos mucho en el desarrollo de tratamientos, soluciones y entendimiento para ayudar a las personas con diabetes,
todavia hay muchos desafios no atendidos desde el punto de vista social e individual. Sin una accidn coordinada, la diabetes y
otras enfermedades no transmisibles corren riesqgo de desbaratar los esfuerzos por lograr los objetivos de desarrollo sostenible.

Una grave amenaza para

la salud global

En el afio 2000 se estimaban 151
millones de adultos con diabetes en el
mundo®. Para 2009, esa cifra habia
aumentado un 88%, a 285 millones®.

Hoy, se estima que el 9.3% de los
adultos (463 millones de personas)
tienen diabetes®. Hay ademas
1.100.000 nifios y adolescentes
menores de 20 afios que tienen
diabetes tipo 1°.

En 2010, la proyeccién global de la
diabetes a 2025 era de 438 millones.
En 2020, esa proyeccion ya se supero
en 25 millones. Si no se toman
medidas, la cantidad de personas con
diabetes podria superar los 700
millones en el aflo 2045°.

El aumento de la diabetes tipo 2

se fomenta por las poblaciones
envejecidas, el desarrollo econémico
y el aumento de la urbanizacion,

lo que conduce a estilos de vida mas
sedentarios y al consumo

de alimentos poco saludables
relacionados con la obesidad®.

Cada vez son mas las personas
menores de 65 afios, en edad

productiva, afectadas por la diabetes.

Esta tendencia se refleja en que casi
la mitad de 4.200.000 personas que
murieron por causas relacionadas
con la diabetes en 2019 fueron
menores de 60 afios®.

Un desafio social global

La Regla de las mitades (Figura 7) es
un marco tedrico que describe la
carga de las enfermedades croénicas,
como la diabetes, y las necesidades
insatisfechas en el camino del
tratamiento’. Afirma que mas o
menos la mitad del total de personas
con diabetes tipo 2 no esta
diagnosticada, que la mitad de las
diagnosticadas no reciben atencién
y que la mitad de las que si reciben
atencion no alcanzan los objetivos
del tratamiento. Las necesidades
insatisfechas suelen tener varias

causas fundamentales, y algunas se
describen mas adelante.

Politicas y acciones inadecuadas para
promover la salud

Muchos paises carecen de politicas
eficaces para crear entornos

que promuevan estilos de vida
saludables”.

Los sistemas de atencidn sanitaria
débiles y los recursos insuficientes
significan que la prevencion no suele
priorizarse, en especial entre los mas
vulnerables’™.

Acceso inadecuado al cuidado y
tratamiento

Cuatro de cada cinco personas con
diabetes viven en paises con ingresos
bajos e intermedios, a menudo con
acceso limitado a la atencion®.

Si bien los medicamentos y tecnologia
basicos para el tratamiento y el
control de la diabetes, incluida la
insulina humana, se consideran
esenciales,

Desafios incumplidos en la diabetes

La Regla de las mitades muestra que sigue existiendo importantes necesidades,
desafios y oportunidades insatisfechas en la atencion de la diabetes’”

De las 463 millones de
personas con diabetes
estimadas®...

\’

Diabetes

Figura 7

alrededor del 50% estan
diagnosticadas...

Diagnosticados

de las cuales alrededor del
50% reciben atencién...

Reciben atencién

de las cuales alrededor del
50% alcanzan los objetivos
del tratamiento.

Alcanzan los objetivos del
tratamiento
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no suelen estar disponibles o ser
asequibles en muchos paises con
ingresos bajos e intermedios’.

El desaffo incluye problemas como

la baja densidad de profesionales de
salud y la falta de cobertura basica
de atencion médica para la poblacion
general”.

El creciente costo de la atencidn de la
diabetes y sus complicaciones

A nivel global, la diabetes fue
responsable de al menos 760.000
millones de ddlares en gastos de
atencion médica durante 2019°. Se
prevé que estos sigan creciendo 'y
que superen los 845.000 millones de
dolares para 2045°.

Estos costes son insostenibles

y amenazan con colapsar los
sistemas de atencion médica que
estan sobrecargados. Ademas,

los costes indirectos, como la
pérdida de productividad, también
afectan las economias nacionales e
internacionales.

Desigualdad sanitaria y su impacto
Lograr buenos resultados requiere
una amplia gama de conductas de
autocontrol de la persona, como
controlar su glucosa en sangre,
manejar los muchos medicamentos,
cambiar el estilo de vida y mantener
contacto frecuente con los servicios
de atencion médica™.

206%

de aumento de la prevalencia
global de la diabetes en los
dltimos 20 afios®

700 millones

de personas que se prevé que
tengan diabetes en 2045°

Incluso en paises con cobertura
universal de salud y una vision de
igualdad sanitaria, hay desigualdades
en la distribucion de los resultados
de saludy el riesgo de enfermedad
para las personas con diabetes tipo
2. Estas desigualdades se relacionan
con los determinantes sociales de la
salud, como el nivel de ingresos o el
nivel de educacion’®.

Una respuesta politica

La resolucion sobre diabetes de la
ONU de 2006 fue el comienzo de un
camino hacia el pleno reconocimiento
de la diabetes y su impacto sobre las
personas y las sociedades en todos
los paises. La resolucién sembro

la semilla de la cooperacién en la
comunidad de la diabetes, lo que
resultd en una accién unida tanto a
nivel global como nacional.

En noviembre de 2011, la ONU
presiond para que el tema de las
enfermedades no transmisibles

(ENT), incluida la diabetes, estuviera en
los primeros puestos de la agenda
global”. Tras una reunion de alto nivel
en la que se debatié el tema, 192
paises de la Asamblea General de la
ONU acordaron adoptar la declaracion
sobre las ENT””. Cuatro afios después,
en septiembre de 2015, los lideres
adoptaron los Objetivos de Desarrollo
Sostenible (ODS), que reconocieron la
carga creciente de

650 millones

de personas tienen
obesidad, el mayor factor
de riesgo modificable de la
diabetes tipo 28

Desafios actuales

SALUD Y
BIENESTAR

4

ODS meta 3, objetivo 3.4:
Para 2030, reducir en un tercio
la mortalidad prematura por
enfermedades no transmisibles
mediante la prevencion y el
tratamiento y promover la
salud mental y el bienestar.

las ENT y fomentaron la creacién de
asociaciones publico-privadas para
abordar los desafios globales’.

Mas recientemente, la OMS y la ONU
fijaron objetivos globales para
fomentar la accién, mejorar la
atencién y fortalecer los sistemas de
atencion médica. Estas acciones
incluyen reducir las muertes
prematuras

por ENT, incluida la diabetes, en un
30% para 2030, establecer planes
nacionales de diabetes y lograr una
cobertura universal de salud para
2030. Estos son pasos importantes
para garantizar el acceso a una

760.000
millones

de ddlares en gastos de
salud a causa de la
diabetes y sus
complicaciones en 2019°

79%
de adultos diabéticos viven en
paises con ingresos bajos e
intermedios, donde el acceso a la
atencién médica puede ser un
desafio®
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Desafios actuales

atencion asequible de alta calidad y
aliviar la catastrofe financiera para las
millones de personas con diabetes®”.

Las necesidades insatisfechas de las
personas con diabetes

Los ultimos 100 afios han estado
marcados por innovaciones y logros
en la atencién de la diabetes. Sin
embargo, las personas con diabetes
se siguen enfrentando a diario a
grandes desafios para controlar su
diabetes.

El estigma es algo comun

El estigma es un desafio comun al que
se enfrentan las personas con diabetes.
Por ejemplo, los adolescentes con
diabetes tipo 2 dicen ocultar a sus
padres su diagndstico porque temen su
reaccion®!, y los adultos diabéticos dicen
que revelar su enfermedad a sus
supervisores y colegas podria afectar a
su empleo®? o, posiblemente, sus
oportunidades educativas o
perspectivas matrimoniales®. El estigma
social y la discriminacién son barreras
importantes para el autocontrol y para
mejorar el cuidado y apoyo social en las
personas con diabetes. Ademas, el
estigma de parte de los profesionales
médicos puede llevar a una inercia
terapéutica® y a una mala salud®.

Las complicaciones a corto y largo
plazo son un riesgo constante

Pese a los muchos avances recientes
en la atenciéon de la diabetes, Ia
hipoglucemia, el aumento de pesoy

Estigma
El uso de insulina afiade el
estigma, ya que las personas
con diabetes sienten que los
confunden con usuarios de
drogas intravenosas®'#?

De 2 a 4 veces

Las personas con diabetes tipo
2 tienen de dos a cuatro veces
mas probabilidades de sufrir una
enfermedad cardiovascular®’

el riesgo de complicaciones a largo
plazo siguen siendo preocupaciones
cotidianas. P. ej,, la hipoglucemia es
un miedo constante en las personas
que usan insulina, ya que es una de
las complicaciones mas comunes y
agudas de la terapia con insulina®. La
enfermedad cardiovascular, que
incluye apoplejias, infartos y
arteriopatias coronarias, sigue siendo
la principal causa de muerte en las
personas con diabetes®®.

Sin cura: la insulina es la tnica opcién
para las personas con diabetes tipo 1
Hoy en dia existen muchos
medicamentos para tratar la diabetes
tipo 2, pero la insulina sigue siendo

la piedra angular de cualquier
tratamiento para la diabetes tipo 1.

Todavia no se ha descubierto una cura.

Complejidad

En los ultimos 100 afios, las opciones
de tratamiento aumentaron mas de
diez veces, pero también aumentd

la complejidad del control de la
diabetes. A esto se suma la adicion
de varios dispositivos y aplicaciones;
algunos se comunican entre siy otros
no. Esta complejidad afecta a la vida
de los pacientes y sus familias en
todo momento del dia.

Mala adherencia a la medicacién

La mala adherencia es un problema
bien documentado en el tratamiento
de la diabetes tipo 2 y conduce a
malos resultados de salud. Hay

r

i

83%
de las personas con diabetes
tipo 1 sufren al menos un evento

hipoglucémico por mes®®

Si bien vivir con diabetes tipo 1
se ha vuelto mds fdcil, gracias
a los varios tipos de insulina
combinados con los dispositivos
y el mayor conocimiento,
también se ha vuelto mds
complejo por la gran cantidad
de datos que hay que registrar,
como las unidades y los
horarios de las inyecciones, el
gjercicio y los carbohidratos,
combinados con nuestro
bienestar general.

Charlotte Joargensen
Charlotte tiene diabetes tipo 1
y vive en Dinamarca.

varios factores para los problemas
de adherencia; todos ellos tienen
que entenderse y abordarse mejor.

50%

de las personas con diabetes tipo
2 presenta una complicacién en el

momento del diagndstico®

Complejidad
El control de la diabetes es
complejo, ya que implica tomar
muchas decisiones, a medida que
avanzay si hay comorbilidades®.

24 G La inercia terapéutica se define como la omisién a iniciar o intensificar la terapia
de manera oportuna, de acuerdo con las pautas clinicas basadas en la evidencia.




Liderazgo de

Novo Nordisk

mas alla de la medicina

Estd claro que se necesita mds que medicina para abordar los desafios de la diabetes. También se necesita
educacion, apoyo y cambios estructurales e institucionales en nuestros vecindarios, ciudades y paises. Novo Nordisk
sigue invirtiendo para impulsar el cambio a todos estos niveles.

El objetivo de Novo Nordisk es ser
una empresa sostenible que sea
responsable desde el punto de vista
social, ambiental y financiero.

La empresa tiene una sélida
trayectoria en la promocién de la
perspectiva del paciente y la agenda

de la diabetes en plataformas
nacionales e internacionales. Y

un historial de integracién del
pensamiento enfocado en el
paciente en todos los ambitos del
negocio. Esta forma de pensar esta
arraigada en el Novo Nordisk Way,
los principios orientadores sobre

como llevar adelante una empresa
sostenible.

A continuacion, se resaltan algunas
de las acciones para abordar las
dificultades a las que se enfrentan
las personas con diabetes.

World Diabetes Foundation
Fundada por Novo Nordisk con el
objetivo de expandir el acceso a la
atencion de la diabetes en paises

menos desarrollados.

Cities Changing Diabetes
Trabajamos con mas de 100 socios
en ciudades de todo el mundo
para mejorar la investigacion
e informar las politicas para
impulsar la prevencion de la
diabetes y la obesidad.

Team Novo Nordisk
Un equipo de ciclismo
internacional integrado en su
totalidad por personas con
diabetes con la misién de
inspirar, educar y empoderar a
otras personas con la misma
enfermedad.

Compromiso de acceso
alainsulina
El compromiso de proporcionar
insulina humana de bajo precio
a gobiernos de paises con
ingresos bajos e intermedios y
a determinadas organizaciones
humanitarias.

Asociaciones humanitarias
Trabajamos en conjunto para
mejorar el acceso a la atencion
de la diabetes durante crisis
humanitarias.

Changing Diabetes® in Children
Un programa para brindar acceso
a la atencién, incluida la insulina
humana de forma gratuita, para
nifios con diabetes tipo 1 en paises
con ingresos bajos e intermedios.
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Lo que sigue

cQué sigue?
Vision para un
futuro mejor

Tenemos que trabajar juntos para un futuro en el que
las personas con diabetes lleven una vida normal, sin las
complicaciones relacionadas con la diabetes.

Existe una necesidad de asegurar la implementacion de las
politicas adecuadas y de sistemas de atencidon médica que
funcionen bien para prevenir y controlar la diabetes y sus

complicaciones. Esto requiere una inversion constante para ‘ ‘

entender mejor la diabetes y los factores subyacentes que

provocan sus com plicaciones. Para las personas con Me gustan’a que todas las personas con diabetes
diabetes, tenemos que subir el listén de la innovacion en [‘engan el mismo acceso a la (‘ecno/og/’a para el
medicamentos, dispositivos y atencion en general control de la glucosa en sangre, a los medicamentos
y trabajar mas para que las innovaciones lleguen a los y a los demds recursos que necesitan para tener una

pacientes de todo el mundo. vida saludable y plena. Que todas las personas con

diabetes, inclusive las personas en riesgo, vivan en

I nnovac | c’) n en me d | Ci na entornos que les permitan hacer actividad fisica,

.. . . comer sano y controlar el estrés.
:Qué sigue? Personas con diabetes que vivan en

plenitud, sin el obstaculo de las inyecciones diarias ni el
miedo de sufrir complicaciones a corto y largo plazo...

Charlotte Hayes
MMSC, MS, RDN, CDCES, ACSM CE

Jefa de Diabetes, Bienestar y Educacion
Team Novo Nordisk
Inversién en investigacion sobre diabetes

Los tratamientos actuales, incluida la terapia con

insulina, no garantizan buenos resultados ni detienen

el avance de la diabetes. Hay que investigar mas para
ofrecer soluciones que aseguren un control éptimo de

la glucosa sin el riesgo de sufrir complicaciones a corto y
largo plazo. Es preciso un esfuerzo continuo, ademas de
inversion, para encontrar una cura para la diabetes tipo 1.

Reducir la carga diaria del tratamiento

Las personas con diabetes insulinodependiente todavia
tienen que inyectarse insulina a diario. Les gustaria
contar con insulinas menos variables y con una accién
mas prolongada.

Innovacion de dispositivos
:Qué sigue? Nuevas herramientas y tecnologfas
digitales disefiadas para reducir los errores y simplificar
el control de la diabetes...

1

Uso de tecnologia
Como el control de la diabetes requiere un constante

controly, a menudo, el uso de distintos dispositivos, la Lo que me gustaria ver en el futuro de la
tecnologia puede ayudar a conectar y coordinar innovacién en atencién médica es la integracion
la administracion de insulina y que las personas se de todos los dispositivos y medicamentos. Si bien
involucren cada vez mas en su propia atencion. Los hemos avanzado mucho con los dispositivos,
dispositivos conectados pueden ayudar a tomar todavia no se estdn comunicando entre ellos. Y,
decisiones informadas sobre las dosis de insulina, el para mi, eso es el futuro.
consumo de alimentos y el ejercicio.

Garrett Jensen
La tecnologia puede ayudar a eliminar errores y aliviar la Garrett tiene diabetes tipo 1y vive en EE. UU.

carga diaria del control de la diabetes, lo que mejora el
cumplimiento.
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Si bien avanzamos mucho en el tema de las
insulinas, todavia se necesitan insulinas mejores y
mds listas, que trabajen mds cuando sube el nivel
de glucosa, y que no sean tan fuertes cuando el
nivel de glucosa baja. También hay que entender
mejor los distintos subtipos de diabetes, usar

los medicamentos con precision y ayudar a las
personas de manera mds individual, segtn sus
subtipos especificos de diabetes.

Dr. Andreas Liebl

Director médico

Departamento de Medicina Interna
Centro para la Diabetes y el Metabolismo
Fachklinik in Bad Heilbrunn, Alemania

Una de las agendas clave para mi comunidad es
crear un equipo multidisciplinar. Necesitamos
reunir a diabetélogos, psicélogos, especialistas
en diabetes y profesionales que traten las
complicaciones en torno a la persona con
diabetes. Cada profesional debe tener acceso a
la historia clinica, conocer al paciente y tener una
buena relacidn con el paciente y con el resto del
equipo médico.

Cristina Petrut
Cristina tiene diabetes tipo 1 y vive en Rumania

Lo que sigue

Comprension de la diabetes

;Qué sigue? Un entendimiento de lo que causa todos los
tipos de diabetes y el conocimiento para preveniry curar el
grupo de enfermedades...

Mejora de la prevencion

La prevencion sigue siendo la Unica cura para la diabetes
tipo 2. Es preciso hacer mas en todos los niveles de la
sociedad al promover la salud, la igualdad sanitaria y
abordar los factores de riesgo subyacentes de la diabetes
tipo 2 y las complicaciones relacionadas, como la obesidad.

Erradicacion del estigma

El estigma es una barrera a la que se enfrentan las
personas con diabetes, en especial las que padecen
diabetes tipo 2. Hay que trabajar en las creencias
equivocadas y hacer énfasis en las complejas causas de
ambos tipos de diabetes -tipo 1y tipo 2-. Vivir con diabetes
no debe ser un motivo de verglenza ni una limitacion de
oportunidades.

Comprender la conexién entre la diabetes y otras
enfermedades

Hay que entender coémo los factores determinantes
sociales y culturales de la salud impactan sobre el riesgo de
diabetes y sus resultados. Los estudios de COVID-19
sugieren que las personas que viven con diabetes y
obesidad se relacionan con peores resultados, incluso la
muerte. Por lo tanto, existe la oportunidad de prevenir las
enfermedades infecciosas y no transmisibles si al mismo
tiempo se abordan las causas de la desigualdad sanitaria.

Abordaje de la atencion

;Qué sigue? Personas con diabetes con vidas normales y
acceso a la atencion, la experiencia y la informacién que
necesitan...

Acceso a la atenciéon multidisciplinaria

Un abordaje en que el paciente sea miembro integral del
equipo de atencién con un objetivo comun puede ayudar a
las personas a asumir el liderazgo de la atencién de su
propia diabetes. Las personas con diabetes necesitan una
atencion multidisciplinar que incluya expertos en diabetes,
nutricionistas y otros especialistas que los apoyen en el
control de su enfermedad y se aseguren de que sean
evaluados y asesorados de manera proactiva sobre las
complicaciones.

La prioridad es la educacién del paciente

Dado que el paciente es un integrante fundamental del
equipo de atencién de la diabetes, es preciso priorizar la
educacion entre todas las personas con diabetes.

Mas alla de la HbA, _hacia objetivos personalizados Hay
que ir mas alla de la HbA, _para crear objetivos
personalizados para los pacientes. Lograrlo exige reeducar
a los profesionales médicos para que trabajen juntos con
medidas y métricas mas personalizadas, como el tiempo
dentro del rango.
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Lo que sigue

cQué sigue? El
compromiso de
vencer la diabetes

Novo Nordisk siempre pensd en la innovacion como su principal contribucion a la
sociedad. No obstante, la escala del desafio de la diabetes exige que trabajemos
con otras personas para aportar el cambio tan necesario.

En Novo Nordisk queremos ser parte
de la solucion. Nuestro programa de
responsabilidad social para vencer la
diabetes es un paso en la direccion
correcta (Cuadro de informacion 7).

Consolida muchas de nuestras
iniciativas ya existentes y fija
nuevas aspiraciones para el futuro
estructuradas en torno a tres
areas clave: prevencion, acceso y
asequibilidad e innovacion.

Prevencién

Se necesita mas que medicina para
vencer una enfermedad crénica como
la diabetes. Es por eso que estamos
trabajando con socios en todo el
mundo para abordar las principales
causas de la enfermedad y desarrollar
intervenciones para detener el avance
de la diabetes tipo 2 y obesidad.
Queremos encontrar, iniciar y ampliar

maneras eficaces de evitar que las
personas en riesgo desarrollen
obesidad y diabetes.

Junto con University College London
(UCL)y Steno Diabetes Center
Copenhagen hemos lanzado una
alianza global llamada Cities Changing
Diabetes. En la actualidad, el programa
estd en mas de 25 ciudades del
mundo, y trabaja con mas de 100
socios para mejorar la investigacion y
formular politicas con el fin de disefiar
intervenciones que tengan un impacto
significativo en la primera linea de
combate de la enfermedad.

En un esfuerzo por cambiar la
trayectoria de la obesidad y de la
diabetes en las generaciones futuras,
colaboramos con UNICEF para
prevenir el sobrepeso y la obesidad
infantil.

1

Nuestro punto de partida es
la innovacion. Durante casi

100 afios esa ha sido nuestra
contribucion clave, y

seguiremos innovando. Nuestro
sdlido portfolio nos permite
tomar el liderazgo en
innovacion, pero para vencer la
diabetes debe ir de la mano de
la prevencion, el acceso y la
asequibilidad.
Camilla Sylvest
Vicepresidenta ejecutiva de

Estrategia Comercial y
Asuntos Corporativos, Novo Nordisk

Impulsar el cambio para vencer la diabetes...

... acelerando la prevencién para aplanar
la curva.

... proporcionando acceso a atencién
asequible a pacientes vulnerables de todos
los paises.

... innovando para mejorar vidas.

Cuadro de informacién 7
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Acceso a una atencién médica
asequible. Millones de personas
conffan en nosotros para obtener
medicamentos que les salven la vida.
Pero solo unos pacientes pueden
acceder a estos medicamentos con
regularidad, ya que el tratamiento les
resulta inasequible 0 no esta
disponible. Garantizar el acceso y la
asequibilidad es una responsabilidad
compartida con todos los involucrados
en la atencion médica

Con nuestro compromiso de acceso
a la insulina, nos comprometimos a
incluir en nuestra cartera de
productos una insulina de bajo coste
y a producir insulina humana por
muchos afios. Ademas, bajamos

el precio maximo en los paises

con ingresos bajos e intermedios

y trabajamos para ampliar los
programas de asequibilidad en
EE.UU.y en otras partes del mundo.
El precio maximo a partir del 1 de
agosto de 2020 es de 3 ddlares por
vial.

Nuestro programa Changing
Diabetes® in Children garantiza
atencion e insulina que salva vidas a
los nifios con diabetes tipo 1. En la
actualidad, el programa proporciona
atencion médica, insulina'y productos
médicos a mas de 26.000 nifios en
208 clinicas de 14 paises de ingresos

bajos e intermedios. Nuestra préxima
aspiracion es ampliar el programa
para llegar a 100.000 nifios en 2030.

Innovacién para mejorar vidas

El compromiso de encontrar una
cura para la diabetes tipo 1 es
inquebrantable pero, hasta que

lo logremos, nos enfocaremos en
proporcionar mejores tratamientos.

Entre otras cosas, investigamos
insulinas sensibles a la glucosa 'y
cardioprotectoras, analizando formas
de apuntar a las complicaciones
relacionadas con la diabetes,
innovando en la clase del GLP-1,
mejorando los sistemas de
administracion oral y explorando la
terapia transformadora con células
madre. Se avecina la insulina de
administraciéon una vez por semana.
Se prevé que este sea el primer
tratamiento con insulina administrado
una vez por semana (Cuadro de
informacién 8).

Pero la innovacién no termina en

el laboratorio: nos asociamos para
impulsar la innovacién en salud digital
y soluciones terapéuticas digitales y de
apoyo para pacientes, lo cual apunta

a que sea mas facil para las personas
controlar con éxito su diabetes.

Subir el listdn de la innovacion

Nivel de innovacion

Una vez por dia

Analogo de la insulina
basal de accion
prolongada

Analogo de la insulina
de rapida accién

Cuadro de informacion 8

Tratamiento
curativo

Insulina sensible
ala glucosa

Una vez por semana

Insulina

Tiempo

Lo que sigue

1

Muchos de los nifios en el
programa Changing Diabetes®

in Children no estarian aqui si no
fuera por este programa. Ademds,
es muy gratificante ver cémo
conocer a los nifios, compartir mi
propia historia y ser un ejemplo
viviente de lo que es posible
cuando tienes diabetes tipo 1

les da optimismo pese a que la
mayoria vive en circunstancias
desafiantes.

Ulrik Nielsen
Lider de Global Access to Care
Programa Changing Diabetes® in Children

Ulrik tiene diabetes tipo 1y vive en
Dinamarca

1

Novo Nordisk tiene una
ambicion bastante simple para
la investigacion en diabetes
tipo 1y células madre: ofrecer
una cura a las personas que
padecen diabetes tipo 1.

Jacob Sten Petersen
Vicepresidente corporativo
Jefe de R&D de Células Madre
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