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ACTUALIZACIÓN SOBRE EL USO DE INSULINA ASPART EN PACIENTES CON DIABETES: VENTAJAS 
ADICIONALES EN DIFERENTES CONTEXTOS CLÍNICOS

Insulina aspart en población pediátrica

Juan Pedro López Siguero* e Isabel Leiva Gea

Servicio de Pediat ría, Hospit al  Materno-Infant i l ,  Málaga, España

Resumen 

La int roducción de los análogos rápidos de insulina en los últ imos 15 años, ent re ellos la insulina 
aspart , ha supuesto un cambio importante en las pautas de administ ración de insulina con gene-
ralización de la pauta de inyección múlt iple. Las característ icas farmacocinét icas de la insulina 
aspart  (con acción mucho más corta y pico de acción más elevado que la regular) la hace espe-
cialmente adecuada para mej orar las glucemias postprandiales, con un número menor de hipo-
glucemias nocturnas. La tolerancia y seguridad es buena, y la presencia de lipodist rofi a rara, 
necesitando una vigilancia clínica. En niños pequeños, con régimen de vida irregular, su admi-
nist ración postprandial se ha most rado efect iva y una buena alternat iva en estos casos.
© 2012 Sociedad Española de Diabetes. Publicado por Elsevier España, S.L. Todos los derechos reservados.

Insulin aspart in the pediatric population

Abstract   

The int roduct ion of insulin analogues 15 years ago, including insulin aspart ,  has represented a 
maj or change in insulin administ rat ion and has allowed intensive insulin therapy to become the 
t reatment  of choice. The pharmacokinet ic propert ies of insulin aspart  (rapid onset  and shorter 
durat ion t han regular insul in) improve postprandial glycemic cont rol and reduce nocturnal 
hypoglycemic episodes. The tolerability and safety of insulin aspart  are good and lipoat rophy is 
uncommon,  requiring cl inical monit oring.  In infant s and t oddlers,  who have unpredict able 
habits, postprandial administ rat ion of insulin aspart  has shown effect ive results.
© 2012 Sociedad Española de Diabetes. Published by Elsevier España, S.L. All rights reserved.
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Introducción 

La diabetes t ipo 1 (DM1) es el t ipo de diabetes más frecuen-
te en niños y adolescentes. Práct icamente, el 80% de la DM1 
se inicia antes de los 18 años. Estudios epidemiológicos ac-
tuales demuest ran la incidencia creciente de esta enferme-
dad en todos los países. Cada año, más de 70.000 niños me-
nores de 15 años desarrol lan DM1 y est a incidencia va 
creciendo en un porcentaj e algo mayor del 3% anual,  con 
una predicción de doblarse la población con DM1 en niños 
menores de 5 años para esta década1.  Actualmente en Espa-
ña hay 1,7 niños menores de 15 años con DM1 por cada 
1.000. En el estudio de Eurodiab, la prevalencia se espera 
que aumente un 70% en los próximos 10-15 años.

De estos datos se deduce la importancia, no sólo cualita-
t iva sino t ambién cuant it at iva,  de la diabet es en niños y 
adolescentes.

La terapia insulínica se inició en 1922 usando insulina hu-
mana regular (IHR) antes de cada comida principal y una 
inyección por la noche a las 01:00 h. En 1935, t ras el desa-
rrol lo de insulinas intermedias y de acción prolongada, la 
mayoría de los pacientes empezó a ut ilizar 1 o 2 inyecciones 
al  día.  En 1960 se publ icó un est udio que most ró que los 
pacientes que fueron diagnost icados ent re 1935 y 1945 que 
usaban 1 o 2 inyecciones al día tenían mayor riesgo de ret i-
nopat ía t ras 15 años de evolución comparados con los pa-
cientes diagnost icados antes de 1935 usando múlt iples in-
yecciones diarias (el 61 frente al 9%)2.  

Hace más de 15 años aparecen en el mercado las insulinas 
ult rarrápidas (lispro, y posteriormente aspart  y glulisina) y 
se incorporan posteriormente al arsenal terapéut ico pediá-
t rico. Todas t ienen un comienzo de acción más rápido y me-
nor duración que la IHR. En la primera década del siglo apa-
recen los análogos de insulina de acción lenta, denominados 
basales (glargina y detemir).  La disponibilidad de este t ipo 
de insulinas facil it a el t ratamiento intensivo (inyecciones 
múlt iples de insul ina o MDI) en la DM1, especialmente en 
población pediát rica,  buscando obj et ivos glucémicos de 
normalidad con menor presencia de complicaciones, espe-
cialmente hipoglucemias, y menor variabilidad glucémica. 

El estudio DCCT (Diabetes Cont rol and Complicat ion Trial) 
y su seguimiento EDIC (Epidemiology of  Diabetes Interven-
t ion and Complicat ions) af irman que una mej ora en el con-
t rol glucémico obtenido con terapia insulínica intensiva in-
cluyendo adecuado soporte y educación puede reducir la 
incidencia de complicaciones en DM1 en pacientes pediát ri-
cos sin aumento en el número de hipoglucemias3,4,5.  

Sin embargo, no hay estudios aleatorizados que comparen 
a largo plazo el pronóst ico de los pacientes que usaban insu-
l inas más t radicionales con los nuevos regímenes cuando 
ambos grupos reciben igual educación diabetológica. Pero el 
hecho es que las insulinas t radicionales t ienen ciertas limi-
taciones clínicas que han dado lugar al desarrollo y expan-
sión de nuevos análogos de insulina de acción rápida y lenta. 
Una revisión de la Cochrane de 2006 incide en el hecho que 
el uso de análogos de insulina en la disminución de la HbA1c 
es del –0,1% (–0,2% cuando se ut ilizan perfusores), así como 
la diferencia media de episodios de hipoglucemia por pa-
ciente y mes fue del –0,2 % (intervalo de confianza del 95%, 
–1,1 a 0,7) a favor de análogos de insulina6.

Los análogos de insulina de acción corta se han desarrolla-
do para mej orar el cont rol glucémico postprandial imitando 

la respuesta insulínica pancreát ica t ras la ingesta, reducien-
do el número de hipoglucemias, aunque con el inconvenien-
t e de precisar un mayor número de inyecciones diarias. 
Como veremos en el área de uso clínico, el uso de análogos 
de insulina rápida (incluyendo la insulina aspart ),  efect iva-
mente mej ora los perf iles postprandiales y facilita la pauta 
terapéut ica en MDI,  considerando la conducta errát ica de 
muchos niños de corta edad, f lexibil izando su régimen de 
vida y mej orando la calidad de ésta. En este aspecto, el uso 
de aspart  combinado con análogos basales y con una buena 
educación diabetológica permite mej orar el cont rol glucé-
mico y disminuir el número de hipoglucemias7,8,9.

Perfi l farmacológico (tabla 1)

En la insulina aspart , el aminoácido en la posición B28, pro-
lina, ha sido sust ituido por ácido aspart ,  resultando en una 
reducción de la tendencia asociat iva de la molécula de insu-
lina, mej orando las propiedades de absorción de ésta t ras la 
inyección subcutánea10.

Cuando su perf il  farmacocinét ico se compara con la IHR 
en población pediát rica se comprueba que la insulina aspart  
produce un pico máximo de concent ración doble y en la mi-
tad del t iempo que la IHR. Este perf il puede mimet izar me-
j or el aumento de insulinemia f isiológica postprandial.  La 
duración de la acción parece algo más corta en niños que en 
adultos11.  Esto puede ser debido a una mayor capacidad de 
absorción del tej ido subcutáneo en los suj etos más j óvenes, 
aunque se requieren estudios ulteriores de mayor tamaño 
muest ral para reforzar esta af irmación. 

En este estudio de farmacocinét ica y farmacodinamia de 
insul ina aspart ,  el  área baj o la curva y la concent ración 
plasmát ica de insulina fue más alta en adolescentes que en 
niños,  t ant o para insul ina aspart  como para IHR.  Est o no 
ocurre con glulisina. Los resultados de estos estudios están 
acordes con la def iciente sensibilidad a la insulina y mayor 
concent ración de insul ina publ icada para adolescent es 
sanos12,13.  Tales hallazgos destacan la necesidad de estudiar 
los efectos de estas insulinas en todos los grupos de edad de 
forma separada, así como que los resultados farmacocinét i-
cos y farmacodinámicos de adultos no pueden ser t ransferi-
dos a niños. 

La insulina aspart  t iene un perf il de tolerancia similar al 
de la IHR en pacientes con DM1. En algunos estudios, la inci-
dencia referida de hipoglucemias en los pacientes que reci-
bieron insulina aspart  fue similar a los que recibieron IRH. 
Sin embargo, los pacientes que recibieron aspart  t uvieron 
menor incidencia de hipoglucemias nocturnas14.  

Tabla 1 Característ icas farmacocinét icas de la insulina 
aspart

–  Pico de acción doble y en la mitad de t iempo que la 
insulina regular

–  Área baj o la curva y concent ración plasmát ica más alta 
en adolescentes que en niños 

– Perf il de tolerancia similar al de la insulina regular

– Tiempo de acción independiente de la dosis
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Aunque hay algunas diferencias en el perf il farmacológico 
de ambos t ipos de análogos de insulina (lispro y aspart ), no 
exist en dat os publ icados que avalen diferencias cl ínicas 
relevantes15,16.

Una reducción en el número de hipoglucemias ha sido pu-
blicada tanto para insulina aspart  como para lispro7,17.  

El t iempo de acción de la mayoría de las insulinas es de-
pendiente de la dosis, por lo que una menor dosis t iene una 
duración inferior de su efecto y un pico más precoz18,19.  No 
obstante hay alguna evidencia que lispro y aspart  t ienen el 
mismo t iempo de acción independientemente de la dosis20.

Seguridad/ inmunogenicidad 

Los análogos de insulina son moléculas con est ructura modi-
f icada comparada con insulina humana. Las medidas de se-
guridad han sido mayores debido a los cambios en mitogeni-
cidad in vi t ro21.  Est udios en cul t i vos humanos no han 
revelado alteraciones de efectos proliferat ivos22.  

En 2009 se publicaron 4 estudios epidemiológicos invest i-
gando el riesgo de malignidad en pacientes t ratados con in-
sulina glargina. No hay una clara evidencia de riesgo de ma-
lignidad en pacientes con DM1 en t ratamiento con insulina 
glargina con ot ros análogos de insulina. Los autores de estos 
estudios y el editorial de las revistas publicadas han infor-
mado de la precaución en la interpretación de estos resulta-
dos ante los limitados datos disponibles23.

Actualmente, no hay estudios de seguridad que impidan el 
uso de análogos de insulina en el grupo de edad pediátrica9.

Ot ros aspectos de seguridad también han sido invest iga-
dos, como la inmunogenicidad, ya que la presencia de ant i-
cuerpos frente a insulina puede tener una potencial asocia-
ción con reacciones cut áneas,  resist encia a la insul ina, 
hiperglucemia e hipoglucemia. Un estudio no aleatorizado, 
unicént rico, ret rospect ivo con diseño caso-cont rol,  estudió 
los ant icuerpos ant iinsul ina para insul ina aspart  así como 
ant icuerpos de reacción cruzada con IHR e insulina aspart .  
Est e est udio abarcó 72 niños y adolescent es de recient e 
diagnóst ico a los 30 meses de t ratamiento t ratados con IHR 
o insulina aspart 24.  Los ant icuerpos frente a insulina aspart  
se mantenían baj os a lo largo del estudio mient ras que los 
ant icuerpos de reacción cruzada a IHR fueron observados en 
ambos grupos. Aun así, no se encont raron diferencias signi-
f icat ivas ent re t ratamientos y no se observó asociación con 
la ef icacia o la seguridad24.  

La existencia de lipoatrofia es excepcional con análogos de 
insulina, aunque se han publicado 4 casos t ras t ratamiento 
con aspart  exclusivamente o combinada con insulina detemir. 
En 2 de ellos se resolvieron t ras rotar los lugares de inyección 
y en los ot ros 2 lo hicieron al cambiar el t ipo de insulina. Se 
demostraron valores elevados de ant icuerpos contra la insuli-
na en t res cuartas partes de los casos. Se recomienda inspec-
cionar el lugar de inyección de forma rut inaria y considerar la 
posibilidad de su existencia aún con las nuevas insulinas25.  

Asociación con otras insulinas-uso clínico 
(tabla 2)

En la práct ica habit ual,  la insul ina aspart ,  al  igual que 
ot ros análogos de insul ina de acción rápida,  se administ ra 

j unt o a insul inas de acción prolongada (NPH,  glargina y 
detemir) en régimen bolo-basal.  Una barrera para el cum-
pl imiento t erapéut ico para este régimen es el mayor nú-
mero de inyecciones,  lo cual  podría verse disminuido a 
t ravés de las mezclas,  mej orando así la adherencia al t ra-
t amiento.

Hay estudios que han most rado que es posible la mezcla 
de insulina aspart  con insulina NPH en una j eringa, realizan-
do la mezcla inmediatamente antes de su administ ración26.  

Un estudio que recoge a 26 niños con diabetes, aleatori-
zado, mult icént rico de 12 semanas de duración, con diseño 
cruzado para valorar insulina aspart  prepandial frente a IHR 
prepandial, ambas en régimen bolo-basal con insulina NPH, 
mezcló insulina aspart  e IHR con NPH para reducir el núme-
ro de inyecciones. El estudio most ró que la administ ración 
prepandial de aspart  e IHR fue igual de eficaz y bien tolera-
da.  Ut i l i zando una versión modi f i cada del  Diabet es 
Treatment  and Sat isfact ion Quest ionnaire para valorar la sa-
t isfacción de los padres con el t ratamiento de sus hij os, se 
observó que los padres preferían de forma signif icat iva insu-
lina aspart  a IHR27.  

Se ha demost rado que la mezcla de insulina aspart  y dete-
mir en la misma j eringa no produce excursiones glucémicas 
en un estudio aleatorizado y cruzado de 20 días realizado en 
14 niños-adolescentes con DM1 con una edad media de 14 
años. Se midió el área baj o la curva de 48 h, el valor M y la 
amplitud de las excursiones glucémicas. Los resultados no 
most raron diferencias y se consideran regímenes equivalen-
tes28.

Se han realizado estudios con mezcla de análogos de insu-
lina (aspart  y l ispro) con insulina glargina inmediatamente 
antes de su administ ración sin excursiones glucémicas ni hi-
poglucemias y si una mayor adherencia al t ratamiento29,30.  

Dada la breve duración de estos ensayos son necesarios 
estudios de mayor duración para valorar el efecto de estas 
mezclas en el cont rol glucémico a largo plazo. 

Tiempo de administración

Aunque el t iempo ópt imo de administ ración de insulina as-
part  es inmediatamente antes de las comidas, es crucial el 
aj uste de dosis adaptada a la cant idad de hidratos de carbo-
no que va a tomar, lo cual no siempre es posible. La terapia 
insulínica es a menudo problemát ica en niños pequeños con 
hábitos de comida irregulares e impredecibles. En estas si-
tuaciones, la administ ración de insulina aspart  postprandial 
podría ofrecer ventaj as en la adecuación de insulina/ carbo-
hidratos. 

Tabla 2 Característ icas clínicas de la insulina aspart

–  Menor incidencia de hipoglucemias nocturnas que la 
insulina regular

– Mej or cont rol glucémico posprandial

–  Posibilidad de inyectar en la misma j eringa con insulina 
detemir

– La administ ración posprandial es segura y efect iva
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La administ ración postprandial de insulina aspart  se han 
estudiado en 2 grupos de edad:
–  En niños preescolares. En los cuales el esquema de t rata-

miento basal-bolo con administ ración de insul ina aspart  
postprandial ha most rado ser igual de efect ivo y seguro 
comparado con administ ración prepandial de IHR 30 min 
antes,  y con una mayor sat isfacción por parte de los pa-
dres con la administ ración postprandial27.  Debido al tama-
ño reducido de la muest ra en este estudio, las conclusio-
nes se deben considerar  con precaución,  aunque la 
experiencia de muchos diabetólogos pediat ras en el mun-
do avala el  uso post prandial  de análogos de insul ina en 
este grupo de edad.

–  En niños de 6 a 18 años en los que se evalúa la adminis-
t ración de insul ina aspart  pre y post prandial  durant e 3 
meses en 76 pacient es,  concluye que la administ ración 
de insulina aspart  postprandial es segura y efect iva com-
parada con la administ ración prepandial.  El cont rol glu-
cémico (medido por f ructosamina y perf il  glucémico) fue 
similar ent re los 2 t iempos de administ ración,  except o 
para glucosa postprandial de desayuno que fue más ele-
vada31.  

Confl icto de intereses

Los autores declaran no tener ningún conf l ict o de intere-
ses.
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