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Resumen

Introduccién: Las ciencias de la salud histéricamente han invisibilizado la figura de la mujer
en aspectos cdmo la investigacioén clinica o la atencion médica. Esta falta de inclusion, ha
dado lugar a tratamientos poco adaptados a las caracteristicas bioldgicas femeninas, como
es el ciclo menstrual. Esto se traduce en dosis infra/supraterapéuticas de algunos

medicamentos, como por ejemplo la insulina sintética humana.

Objetivo: Analizar como afecta el ciclo menstrual en relacién con la resistencia a la insulina

y la necesidad de ajustar la dosis en mujeres con diabetes mellitus tipo 1.

Metodologia: Revision sistematica de la bibliografia actual realizada entre los meses de
octubre y febrero de 2025, a través de las siguientes bases de datos: Pubmed, Dialnet i
Cochrane.

Resultados: Se seleccionaron 9 articulos y se extrajeron los siguientes bloques tematicos:
la relacion entre las fases del ciclo menstrual y la resistencia a la insulina, la variacion del

indice glucémico, y la relacién entre la pauta insulinica y los cambios hormonales.

Discusion: Durante el ciclo menstrual, las fluctuaciones hormonales de estrogeno y
progesterona alteran la sensibilidad a la insulina. Este hecho puede dar lugar a episodios de
hipo-hiperglucemias en mujeres diabéticas. Pese a la evidencia cientifica, estas variaciones
no se integran de forma sistematica en la practica clinica. Esto puede derivar en un control

glucémico deficiente.

Conclusiones: Es necesario un enfoque mas personal e integral en el tratamiento de la
diabetes en mujeres en edad reproductiva, donde la enfermeria tiene un papel fundamental

para promover una atencioén individualizada y de calidad.

Palabras clave: Ciclo menstrual, insulina, glucosa en sangre, diabetes mellitus tipo 1, mujer,

fase folicular, fase lutea, menopausia
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Abstract

Introduction: Health sciences have historically made the figure of women invisible in aspects such
as clinical research or medical care. This lack of inclusion of women has led to treatments that are
poorly adapted to female biological characteristics, such as the menstrual cycle. This translates into

infra/supratherapeutic doses of some drugs, such as synthetic human insulin.

Objective: To analyze how it affects the menstrual cycle in relation to insulin resistance and the

need to adjust the dose in women with type 1 diabetes mellitus.

Methodology: Systematic review of the current literature carried out between October and February
2025, through the following databases: Pubmed, Dialnet and Cochrane.

Results: 9 articles were selected and the following thematic blocks were extracted: the relationship
between the phases of the menstrual cycle and insulin resistance, the variation of the glycemic
index and the relationship between the insulin pattern and hormonal changes.

Discussion: During the menstrual cycle, hormonal fluctuations of estrogen and progesterone alter
insulin sensitivity. This fact can lead to episodes of hypo-hyperglycemia in diabetic women. Despite
scientific evidence, these variations are not systematically integrated into clinical practice. This

omission can lead to poor glycemic control.

Conclusions: A more personal and comprehensive approach is needed in the treatment of diabetes
in women of reproductive age, where nursing has a fundamental role in promoting individualized and

quality care.

Key words: menstrual cycle, insulin, blood glucose, type 1 diabetes mellitus, women, follicular

phase, luteal phase, menopause.
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1. Introduccion

En el contexto actual, la figura de la mujer empieza a cobrar importancia en algunas areas y
zonas geograficas, pero aun estd muy lejos de conseguir una situacién de igualdad en
relacion con la del hombre. Esta situacién, no sélo se tiene que dar a nivel econémico,

formativo o laboral, sino que se tiene que conseguir en todos los ambitos de la vida.

El sistema patriarcal y la cultura androcéntrica, sobre la que se asienta la historia de la
humanidad, han marcado el desarrollo y, posterior evolucién, de todas las areas de la vida.
Una de ellas la salud, en la que se ha prestado especial atencién a los hombres. Con
referentes masculinos practicamente en su totalidad, se ha generado un modelo médico
sesgado por el género, basado en el modelo biolégico masculino y discriminando asi a las
mujeres y a su anatomia (Gonzalez Sanjuan, 2011).

Uno de los principales puntos a destacar es la invisibilizacién que recibe el género femenino
en cuanto a la investigacién clinica. Numerosos estudios sélo se han realizado en hombres,
asumiendo asi, que ambos sexos son iguales, que tienen los mismos problemas de salud y
que, por consiguiente, los resultados de dichos estudios, se pueden aplicar tanto a hombres
como a mujeres, aunque entre sexos existe un 98,5% de coincidencia genética (Balda,
2019). Esta pequena diferencia del 1,5%, que parece irrelevante, puede afectar, entre
muchos otros factores, a la forma en que se metabolizan los farmacos, a la actuacion del

sistema inmunitario o a la predisposicién de padecer segun qué enfermedades.

A lo largo de los afos, se ha demostrado que las diferencias entre los dos sexos empiezan
desde el momento de la concepcién, ya que ambos tienen una carga cromosémica distinta,
que diferencia a machos y hembras (de ahora en adelante se hara uso de los términos
hombre-mujer para hacer referencia también al sexo). En la edad infantil, las nifias tienen un
desarrollo mas rapido en cuanto a peso y talla respecto a los nifios. Y si hablamos de la
edad adulta, los hombres tienen mas masa muscular, capacidad pulmonar un 50% superior
a la de las mujeres, corazén de mayor volumen, que a su vez, impulsa mas sangre al resto
del cuerpo, y una frecuencia de latidos por minuto inferior. La sangre de los hombres
también contiene un 20% mas de glébulos rojos. El cuerpo de la mujer, esta formado
alrededor de un 23% de grasa, respecto al 11% del cuerpo del hombre y, existe una
diferencia 6sea en la cual, los huesos de la mujer son mas vulnerables (Valls Llobet, 1994).
En definitiva, hombres y mujeres son diferentes, pero diagnosticados y tratados con los
mismos protocolos, criterios diagnésticos, farmacos y dosis de principios activos (Gonzalez
Sanjuan, 2011).
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Se evidencian grandes diferencias de salud segun el género y, en los ultimos treinta afios no
se ha progresado suficientemente en la superacion de estas diferencias (Patwardhan et al.,
2024). Es por eso, que mediante este trabajo se quiere poner de manifiesto el sesgo de
género que existe en el mundo de la salud y, mas exactamente en relacién con la
investigacion clinica y las dosis correctas a administrar de los farmacos, en concreto de la
insulina. La exclusién que ha sufrido la mujer en los ensayos clinicos, ha supuesto que se
desconozcan, entre otros factores, los efectos secundarios de los farmacos en la mujer o la
forma en que éstos se metabolizan. Esto ha hecho que tanto hombres como mujeres reciban

las mismas dosis terapéuticas de todos los medicamentos.

En los ultimos afios, se ha demostrado que determinados aspectos fisiolégicos de la mujer,
pueden contribuir a la variabilidad de la dosis a administrar en funcién del tipo de farmaco.
Asi pues, diferentes estudios han puesto de manifiesto que la resistencia a la insulina (RI) en
el cuerpo de la mujer diagnosticada con diabetes, se ve influenciado segun la etapa vital en
la que ésta se encuentre (Cunningham et al., 2024). El ciclo menstrual también influye en
esta resistencia, y los requerimientos de insulina experimentan fluctuaciones importantes
que merecen atencién y estudio para la mejora y adaptacién del tratamiento de estas

mujeres.

2. Marco conceptual

2.1. El papel y la influencia del androcentrismo en la cultura y la sociedad

Se puede decir que el androcentrismo es la visidn que actualmente rige la sociedad global,
la cual situa al hombre en el centro, a su vez que lo contempla como un ser de referencia.
Este hecho pone de manifiesto la discriminacion de la mujer y la desigualdad de género que
existe entre ambos sexos. Segun Gloria Bonder, a lo largo de los afos, la historia, la ciencia
o la politica, entre muchas otras areas, han definido como han de ser y qué roles deben
desempenar los hombres y las mujeres, y a partir de ésta visidon androcéntrica y patriarcal se
ha ido definiendo el género femenino, siempre en contraposicion e inferioridad del género
masculino (Pacheco-Salazar, 2020). Por su parte, el adultocentrismo, se define cédmo la
percepcion que situa al hombre adulto, en el centro cdmo ser maximo del conocimiento,
dénde la edad juega un papel importante ya que es entendida como un factor de
superioridad y autoridad. La sociedad actual, se ha construido sobre estos conceptos,

creando y normalizando las desigualdades que existen entre ambos géneros
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(Pacheco-Salazar, 2020). Asi pues, se han ido desarrollando los roles que hombres vy
mujeres tienen que desenvolver, los cuales se acompafan de estereotipos y discriminacion,
que pasan totalmente desapercibidos y dénde el hombre adulto esta representado como un
modelo a seguir. Los conceptos anteriormente descritos, se encuentran tan arraigados en el
mundo actual, que se asume la vision del hombre como unica, valida y la norma a seguir.
Esta aceptacidén, es consecuencia de una mentalidad que justifica y legitima el poder del
hombre por encima del de la mujer, a la cual consideran como un ser subordinado,

dependiente y/o invisibilizado, lo que se conoce como ginopia (Garcia Calvente, 2010).

Esta visién masculina centrada en el hombre, define las principales lineas de investigacion
en la ciencia y el abordaje de las mismas, al igual que la obtencion e interpretacién de los
resultados. En las ciencias de la salud, se incorporan las construcciones sociales de lo
masculino y femenino, tanto a nivel tedrico como practico. Este hecho condiciona la forma
en que se cimientan los conceptos de sexo, cuerpo y sus diferencias. En conclusién, el
androcentrismo define como se concibe el cuerpo de la mujer en todos sus aspectos y de
esta manera, se normaliza y se perpetua en la sociedad (Velasco & Ignaciuk, 2021).

Si se juntan el androcentrismo y las ciencias de la salud, se obtiene una desigual aplicacion
de los recursos diagnosticos y terapéuticos. Asi pues, al normalizar lo masculino como unico
y valido, se menosprecia lo femenino, asumiendo asi, que las enfermedades se manifiestan
de igual manera en hombres que en mujeres. La aplicacién de esta perspectiva puede
conducir a descuidar la salud de la mujer, la cual se encuentra profundamente medicalizada
en todas las etapas naturales de la vida, desde la menstruacién hasta la menopausia,

pasando, entre otros, por el parto (Velasco & Ignaciuk, 2021).

Durante las décadas de los arios 70, 80 e incluso la de los 90 se dudaba de la existencia de
la presencia del sesgo de género, por lo que el conocimiento sobre la importancia del mismo
en la medicina para la poblacion general y, en especial para las mujeres, tanto entonces
como actualmente, es bastante deficiente. Sin embargo, en los ultimos afios y gracias a la
incorporacion de la figura femenina en la investigacion epidemioldgica, el sesgo de género
ha ido tomando forma e importancia. Por lo tanto, el propésito de este cambio de paradigma
es que gracias a la medicina basada en la evidencia y la metamorfosis que debe sufrir, tanto
el personal sanitario como los diferentes organismos, las ciencias de la salud deberian
fundamentarse en la rigurosidad de los diferentes estudios cientificos y, no en practicas
sanitarias histéricas que avanzan a lo largo de los afios sin ni siquiera ser cuestionadas
(Tasa-Vinyals et al., 2015). Asi, aunque la conciencia publica sobre los sesgos de género en

medicina ha crecido, aun queda mucho camino por recorrer para lograr una comprensién



UNIVERSITAT ROVIRA i VIRGILI
Facultat d’Infermeria

Campus Terres de 'Ebre

generalizada de sus implicaciones y la necesidad de abordarlos, para mejorar la calidad de

la atencion sanitaria.

2.2. Sesgos de género y ciencias de la salud

Como consecuencia del androcentrismo, se puede apreciar que determinadas areas como la
farmacéutica, las ciencias de la salud o la investigacién clinica se encuentra sesgada y, se
ha llegado al punto de hacer mas dificil una aproximacién diagnéstica y terapéutica en la
mujer poniendo de manifiesto la invisibilidad de la misma en esta ciencia. De hecho, las
ciencias de la salud se basan mayoritariamente en los datos obtenidos tras la atencién de
pacientes de sexo masculino en los distintos centros médicos, ya que, en similares
circunstancias, el esfuerzo terapéutico es menor en mujeres que en hombres. De esta
manera, se ha ido recopilando informacién sobre las distintas dolencias de los hombres, y la
ciencia, fundamentada en dicha informacion, es aplicada de igual modo en hombres que en
mujeres. Asi pues, se consideraba desde el punto biomédico que estudiando al hombre toda
la informacién adquirida se podia extrapolar a la mujer y que asi se podia actuar sobre la
salud de la misma (Valls Llobet, 2020).

Es innegable que hasta hace relativamente poco tiempo, a las mujeres, se las tenia mas en
cuenta a la hora de diagnosticar enfermedades “mas propias” de su género como el cancer
de mama, el cancer cervicouterino, la osteoporosis, o como se ha mencionado
anteriormente todo lo relativo a la salud reproductiva. Gracias a la nueva corriente women’s
health, surgida a finales del siglo pasado, se pretende tratar las distintas enfermedades no
solo desde la distincion de sexo, sino también desde la perspectiva de género. Esto implica
que la diferencia entre sexo y género es una particularidad del ser humano, y como tal debe
tenerse en cuenta a la hora de analizar la respuesta a ciertos medicamentos (Ariza Andraca,
2016).

En este punto es importante distinguir entre sexo y género ya que son conceptos distintos,
pero a menudo confundidos. El primero se refiere a las caracteristicas bioldgicas y
fisiologicas que definen a machos y hembras, es decir, es determinado por la naturaleza, no
se elige. El género, por otro lado, es una construcciéon social y cultural que define las
caracteristicas, roles y expectativas asociadas a ser hombre o mujer. En resumen, el sexo
viene determinado biolégicamente, mientras que el género se aprende y puede cambiar
segun el contexto social y cultural (Ruiz Cantero, 2024). Asi pues, el sesgo de género en las
ciencias de la salud es el resultado de establecer al hombre como centro de la produccion y

10
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difusién del conocimiento y de la asistencia sanitaria, por ello, en salud, afecta tanto al sexo

como al género en si (Cabanillas-Montferrer y Giménez-Bonafé, 2022).

Diversos estudios epidemioldgicos y clinicos, establecen diferencias entre distintas
enfermedades en ambos sexos tanto en el comportamiento, en la conducta o en la
frecuencia con que se manifiestan los signos y sintomas de dichas patologias.
Enfermedades como fibromialgia, esclerosis multiple, litiasis biliar, migrafia, vasculitis o
enfermedades reumatolégicas autoinmunes, entre otras son algunos ejemplos. Por tanto, es
importante considerar las diferencias existentes desde el ejercicio de las disciplinas
sanitarias entre el hombre y la mujer, para poder abordar correctamente las distintas
dolencias (Ariza Andraca, 2016).

Quizas el ejemplo mas sonado de este fendmeno es el del infarto de miocardio. Llegados a
este punto, se puede destacar que la cardiopatia isquémica es una de las enfermedades
mas infra diagnosticadas en la mujer. Los sintomas son distintos y no suelen atribuirse a un
sindrome coronario agudo. Es cierto que existe un menor dolor precordial o que este se
distribuye de forma diferente, pero esto no justifica el infra diagnéstico que sufre la mujer
(Ariza Andraca, 2016). De hecho, a principios de los afios 90 se definio el término “sindrome
de Yentl” por parte de la Dra. Bernardine Healy que fue la primera mujer al frente de los
institutos nacionales de salud de los Estados Unidos de América (EUA) (Ariza Andraca,
2016), donde analizé diversos estudios demostrando asi sesgos de género tanto en los
procedimientos diagnésticos y terapéuticos como en la gestidn de control de las
enfermedades cardiacas. Solamente cuando la mujer mostraba la sintomatologia
tipicamente catalogada propia del infarto, siendo esta dolencia “caracteristica” del género
masculino, eran atendidas como se hacia con los hombres, no obstante esta sintomatologia
tipica no es la mas usual en mujeres. Esto puso de manifiesto la necesidad de que tanto la
medicina como la poblacién, debian conocer que la enfermedad cardiaca tenia que
abordarse de igual manera en hombres y en mujeres ya que poseian las mismas
probabilidades de sufrirla (Valls Llobet, 2022).

2.3. Investigacion clinica

A lo largo de la historia, se ha pensado errbneamente que los hombres y las mujeres eran
idénticos biolégicamente hablando (sexo), por ese motivo, la industria farmacéutica ha
realizado durante muchos afios ensayos clinicos Unicamente en hombres, para asi proteger

de alguna manera a la mujer y a una de sus principales funciones biolégicas: la de ser

11
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madre. Asi pues, durante las décadas de los 40, 50, 60 e incluso 70, medicamentos como la
talidomida o el dietilestilbestrol, fueron recetados a mujeres para, entre otros, el tratamiento
de las nauseas en el embarazo. Sin embargo, no se investigaron cuales eran los efectos
secundarios de estos farmacos en ellas, lo que provocé un elevado numero dee abortos o el
nacimiento de miles de bebés con graves deformidades (Vargesson, 2015). Ante esta
tragedia, la justificacién de la comunidad cientifica fue la de haber tratado de proteger a la
mujer y a su trabajo reproductivo. Asi por ejemplo, en Estados Unidos, se optd por la
exclusién de las mujeres en edad reproductiva de la mayoria de ensayos clinicos con
medicamentos (Quirke, 2013).

Sin entrar en polémica, apartar de esta manera a las mujeres en relacién a algunas de las
disciplinas sanitarias, supuso la aplicacién del paternalismo en su estado mas puro,
relegando asi a la mujer a la condicion de subordinada. Esto dio lugar a la distribucién
sexual del trabajo, que se define como la distribucion del trabajo entre hombres y mujeres
segun los roles de género atribuidos socialmente. Esta distribucion se divide en trabajo
productivo y trabajo reproductivo, dénde a los hombres se les asigna lo productivo y a las
mujeres lo reproductivo. Eso se traduce en que la mujer se ocupa de las tareas domésticas y
de engendrar y cuidar a los hijos, quedando socialmente relegadas a un segundo plano,
donde el hombre es el protagonista en todos los aspectos de la vida (Instituto Nacional de
las Mujeres, 2021).

Es innegable que el trabajo que ha realizado la industria farmacéutica desde su creacion
hasta el dia de hoy, ha servido, sirve y servira para salvar multitud de vidas humanas, dénde
entre sus hitos mas destacables encontramos la creacién de algunas vacunas o el desarrollo
de los antibidticos. Pero para poder pensar, crear y desarrollar un nuevo farmaco, todo
laboratorio farmacéutico debe seguir una serie de protocolos y normativas. Esto incide, por
ejemplo en la seleccidén de pacientes y, posterior puesta en marcha de los ensayos clinicos,
para observar y documentar como actua el farmaco en el cuerpo humano y qué efectos

secundarios puede provocar (Clinica Universidad de Navarra, 2023).

Desde los inicios de la investigacion clinica hasta dia de hoy, ha habido una gran cantidad
de cambios tanto culturales como legislativos, los cuales han permitido aplicar los principios
bioéticos definidos por Beauchamp y Childress en el mundo de la investigacién (Garcia,
2006). Asi pues, los juicios de Nuremberg realizados después de la Segunda Guerra
mundial, marcaron un antes y un después sobre los crimenes contra la humanidad que se
desarrollaron en dicha guerra. En ésta, se realizaron experimentos con seres humanos sin
ningun tipo de consideracion hacia la salud y bienestar de éstas personas, provocandoles

innumerables secuelas o incluso la muerte. Fue a partir de ese momento en que la

12
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Asociacion Médica Mundial (AAM) proclamo la Declaracion de Helsinki, en la cual quedaron
reflejados los principios éticos que orientaban a los médicos que realizaban investigaciones
biomédicas en seres humanos (Del Precio, 2020; WMA, 2024). En ésta declaracién se
distinguen tres apartados: (1) la introduccién, (2) los principios para toda investigacion
meédica y (3) los principios aplicables cuando esta se combina con la atencién médica. Cabe
destacar que aunque dicha declaracién esta destinada principalmente a personal médico,
también insta a otros facultativos dedicados a la investigacion a seguir estos principios,
como lo son las enfermeras (Del Precio, 2020). Las investigaciones biomédicas sobre las
que habla la Declaracién de Helsinki, se dividen en 4 fases secuenciales denominadas fases
clinicas I, I, lll y IV. Estas se inician cuando se ha comprobado los efectos del farmaco en
ensayos in vitro y in vivo en animales, como por ejemplo ratones (Zurita-Cruz et al., 2019).
La Declaracion de Helsinki creada en 1964, sent6 un precedente y se ha ido actualizando a
lo largo de los afios y, aunque no ha estado libre de polémica, supuso un antes y un
después con la creacion de los comités de ética con relacion a la investigacién en seres
humanos. Ademas de la citada declaracion, en 1997 se firmé el Convenio de Oviedo, el
objetivo del cual es ejercer de fundamento ético para el desarrollo tecnolégico en materia de
biomedicina y, también en ese mismo afio, se establecié la Convenciéon de la UNESCO
sobre el genoma humano, la cual es considerada de suma importancia para el desarrollo de
las leyes sobre biomedicina en Europa (Comisién Nacional de los Derechos Humanos,
2024).

Con todo este marco legal a las espaldas, para poder garantizar la dignidad del ser humano
y los derechos y libertades fundamentales de la persona vy, tras la entrada en vigor del Real
Decreto 1090/2015 de 4 de diciembre, por el que se definen los Comités de Etica de la
Investigacidén con medicamentos (CEIm), la industria farmacéutica tiene la libertad de
seleccionar a los sujetos que considere oportunos para poder iniciar un ensayo clinico con

nuevos farmacos (Clinica Universidad de Navarra, 2023).

Para hacer una buena seleccion de individuos hay que establecer cuales de ellos son
elegibles, determinado asi los criterios de inclusién y exclusién que enmarcan dicho proceso.
Los criterios de inclusion se definen cédmo aquellas caracteristicas que una persona tiene
que tener para ser incluida en el estudio, mientras que los criterios de exclusidén son aquellos
aspectos que incapacitan al sujeto en cuestion de formar parte del proceso de investigacion.
En estos criterios se incluyen factores cdmo la edad, el sexo, el género, los antecedentes
meédicos o uso de la medicacion actual. La eleccién adecuada de sujetos para cada ensayo
clinico ha de ser un proceso de seleccidn exhaustivo y preciso. De no ser asi, los resultados

del mismo pueden verse alterados o incluso pueden ser invalidados, ademas, se ha de
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reclutar a una muestra lo suficientemente significativa y representativa para que los
resultados obtenidos en el proceso se puedan extrapolar al resto de la poblacién (Clinica
Universidad de Navarra, 2023).

Hay que tener en cuenta que todas las personas que asi lo consideren se pueden inscribir
para participar en un ensayo clinico, pero la decisién final sobre quienes forman parte del
ensayo la tiene el centro de investigacion, el equipo investigador y/o el/la investigador/a
principal (IP). Con relacion a ello, se ha comprobado, que en funcién del género del/la IP,
incluye mas hombres o mas mujeres, respectivamente en el estudio (Garcia Calvente,
2010). Aun asi, las mujeres siguen estando infrarrepresentadas en las investigaciones con
farmacos, sobre todo las que se encuentran en edad reproductiva o estan embarazadas por
considerarse un grupo vulnerable, motivo por el cual se reduce significativamente la
representacion femenina en los ensayos clinicos. De hecho, segun un estudio publicado en
la revista internacional Contemporany Clinical Trials, en el que se analizan los datos de
inscripcion por sexo en ensayos clinicos, se pone de manifiesto que la representaciéon
femenina en dichos ensayos fue insuficiente en relacion con el volumen de mujeres
enfermas de cada una de las enfermedades estudiadas, y también para las areas
terapéuticas mas frecuentes en el sexo femenino como, por ejemplo, el tratamiento de la
patologia cardiaca (Sosinsky et al., 2022). En otro articulo publicado en 2018 en Richmon
(Virginia), se concluye que la representacion de hombres y mujeres en ensayos clinicos en
fase 1 fue del 78,2% de hombres y 28,1% de mujeres, un 53,2% de mujeres frente al 48,8%
de hombres en fase 2 y del 52% de hombres respecto al 46% de mujeres en fase 3 (Prakash
et al., 2018). Sin embargo, el Real Decreto 1090/2015 del 4 de diciembre, especifica en uno
de sus parrafos que es necesario fomentar la investigacién clinica de medicamentos en
determinados grupos de poblacion, entre el que destacan las mujeres. Por otro lado, el
comité de bioética de Espafa, en su guia para los miembros de los comités de ética para la
investigacion asegura que: “la exclusidn sistematica de mujeres en la investigacion no es
apropiada, ya que puede llevar al desconocimiento acerca de los efectos de tratamientos
prescritos en mujeres, con consecuencias potencialmente peligrosas”. El Comité de Bioética
de Catalunya, por su parte, recomienda evitar la discriminacion de la mujer en edad
reproductiva o embarazada, fomentando asi su inclusién en estudios clinicos. A nivel global,
se recomienda que tanto hombres como mujeres deben participar en todas las fases de los
ensayos clinicos. Esto permitira identificar las diferencias farmacodinamicas vy
farmacocinéticas que pueden ocurrir entre sexos (Health Canada, 2013). Por lo tanto, se
insta a los centros investigadores a incluir a mujeres en sus estudios, pero en ningun caso
especifica el porcentaje de la muestra que tienen que representar. Asi pues, la mujer sigue

estando infrarrepresentada en la mayoria de investigaciones clinicas.
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2.4. Farmacos y ciclo menstrual

Como ya se ha explicado anteriormente, en los ultimos afios se ha puesto de manifiesto que
las mujeres no han sido incluidas adecuadamente en los ensayos clinicos, lo que no ha
permitido que se conozcan las diferencias que existen entre ambos sexos frente a la dosis
de un farmaco (Liu & Diprieto, 2016). La disparidad de sexo y género en el mundo de la
investigacién, supone una gran desinformacién sobre la salud sexual y reproductiva de la
mujer (Berkman et al., 2011). Esto se traduce en el desconocimiento que se tiene sobre
como se comportan los farmacos en el sexo femenino, lo cual puede tener consecuencias

graves (Bierer et al., 2006).

El ciclo menstrual se da a causa de la relacion existente entre el eje hipotalamo - hipdfisis,
los ovarios y el utero. Se trata de una combinacién compleja entre la secrecion hormonal y
los diferentes cambios fisiolégicos que preparan al cuerpo de una mujer para un posible
embarazo (Rodriguez & Curell, 2017), donde el organismo femenino se comporta de forma
dinamica durante toda su etapa fértil (Cunningham et al., 2024). En dicho ciclo, se distingue
entre ciclo ovarico y ciclo endometrial. El primero de ellos, a su vez, se divide en la fase
folicular y la fase luteinica. Por su parte, el ciclo endometrial consta de tres fases: la
proliferativa, la secretora y la descamacion o menstruacion (Rodriguez & Curell, 2017). Este
ciclo, presente en la edad reproductiva de la mujer, ha sido entendido por muchos cientificos
cdmo una etapa vital, compleja de entender y costosa econémicamente de estudiar (Liu &
Diprieto, 2016).

A lo largo de los ultimos afios se ha evidenciado que multitud de farmacos pueden influir en
el desarrollo normal del ciclo menstrual. Asi pues, se ha demostrado que medicamentos de
uso frecuente como el ibuprofeno, el acido acetilsalicilico, algunos antidepresivos como la
sertralina, los antipsicoticos, los antihipertensivos, los antieméticos o los anticonvulsivos,
alteran el ciclo menstrual, adelantandolo, atrasandolo o incluso inhibiéndolo (Sociedad
Espafiola de Ginecologia y Obstetricia, 2013). Pero también se ha visto qué, dependiendo
de la fase del ciclo en la que se encuentre la mujer, la dosis del farmaco que ésta consuma
puede ser insuficiente o inadecuada (De Jong et al., 2023; Pinnow et al., 2009). Se ha
demostrado que este hecho ocurre también, entre otros medicamentos, con la insulina
humana sintética y con la pauta que se le prescribe a la paciente (Fung et al., 2015).

La insulina es una hormona que desempefa un papel crucial en el control del equilibrio de la
glucosa en el organismo. Lo hace principalmente de dos maneras: primero, favoreciendo la
absorcion de glucosa en células especificas como las del tejido adiposo, el musculo
esquelético y el corazédn; y segundo, inhibiendo la produccién de glucosa en el higado.
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Cabe destacar también que, estudios recientes han puesto de manifiesto que la insulina
desempefia un papel dual, actuando como hormona reproductiva y como hormona
metabodlica y se ha descubierto que los receptores de insulina estan presentes de manera

generalizada en el ovario (Fung et al., 2015).

A pesar de esta evidencia, la practica comun consiste en aplicar a las mujeres los mismos
protocolos de tratamiento que han sido desarrollados para los hombres, basandose
principalmente en estudios realizados en el sexo masculino. Esta generalizacién podria no
estar teniendo en cuenta las particularidades y necesidades especificas de las pacientes
femeninas en el manejo de su diabetes. Es por eso por lo que se hace imprescindible
adoptar una perspectiva que tenga en cuenta las diferencias de sexo para lograr asi una
prevencion mas efectiva, un tratamiento optimizado y una atencién mas individualizada en el
caso de las mujeres que padecen diabetes. Este enfoque reconoce que las necesidades y
experiencias de las mujeres con esta enfermedad pueden ser distintas a las de los hombres,
y por lo tanto, requieren consideraciones especificas en su manejo y cuidado (Loépez &
Pérez, 2024).

2.5 Papel de la profesion enfermera

Con relacién a todo éste fendémeno, cabe sefalar que la profesién enfermera ocupa un lugar
clave dentro del sistema sanitario, no solo en lo asistencial, sino también en los ambitos
docente, investigador y de gestion. Desde sus origenes, la enfermeria ha estado vinculada
al cuidado integral de las personas, con un enfoque biopsicosocial y ético que promueve la
equidad, el respeto por la dignidad humana y la defensa de los derechos de los pacientes.
En este sentido, resulta indispensable reflexionar sobre el papel que debe desempenar la
enfermeria frente a las desigualdades de género histéricamente presentes en la

investigacion biomédica (Altamira-Camacho, 2022)

En este contexto, la enfermeria debe posicionarse como un agente transformador y activo
frente a las desigualdades estructurales de género. Su conocimiento profundo del entorno
social, cultural y sanitario la sitia en una posicion privilegiada para identificar inequidades y
promover cambios desde una perspectiva ética y critica. La inclusion de la perspectiva de
género en la practica enfermera, asi como su participacion en comités de ética e
investigacion, es fundamental para garantizar que los estudios clinicos sean representativos
de toda la poblacién y no reproduzcan los sesgos histéricos que han marginado a las

mujeres. Ademas, la enfermeria, como disciplina cientifica, debe fomentar una cultura
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investigadora propia que integre a las mujeres tanto como sujetos de estudio como
investigadoras lideres. El impulso de lineas de investigacién en salud femenina, la
promocién de la equidad de género en los ensayos clinicos y la vigilancia del cumplimiento
de normativas como el Real Decreto 1090/2015 son parte de las responsabilidades
emergentes de la profesion (BOE, 2015). A su vez, el Cédigo Deontoldgico de Enfermeria
establece la obligacion de defender los derechos humanos, entre ellos el derecho a recibir
cuidados y tratamientos seguros, eficaces y basados en evidencias que consideren las
diferencias individuales, incluyendo el sexo y el género (Coédigo Deontolégico de la
Enfermeria Espariola, 2019).

En definitiva, la profesion enfermera tiene el compromiso ético y social de contribuir a una
ciencia mas justa, inclusiva y representativa. Asumir este papel implica no solo cuidar desde
la practica clinica, sino también cuidar desde la investigacion, asegurando que todas las
personas, incluidas las mujeres, tradicionalmente excluidas, sean consideradas en los

avances biomédicos que afectan a su salud y bienestar.

3. Pregunta de investigacion

¢La resistencia a la insulina de las mujeres varia segun las fases del ciclo menstrual?
P: Mujeres en edad reproductiva

I: Fases del ciclo menstrual

C: -

O: Resistencia a la insulina

3.1 Hipotesis

El ciclo menstrual interviene en la variabilidad de la resistencia a la insulina de las mujeres.

3.2 Objetivos
General
e Analizar cédmo afecta el ciclo menstrual en relacidén con la resistencia a la insulina y la

necesidad de ajustar la dosis en mujeres con diabetes mellitus tipo 1.

17



UNIVERSITAT ROVIRA i VIRGILI
Facultat d’Infermeria
Campus Terres de 'Ebre

Especificos
e Describir los cambios fisiolédgicos en la resistencia a la insulina a lo largo de las fases

del ciclo menstrual en mujeres en edad reproductiva.

e Comparar las variaciones en el indice glucémico en las mujeres con y sin diabetes
mellitus tipo 1 durante el ciclo menstrual.

e Determinar como afecta la pauta de insulina prescrita en la mujer con diabetes
mellitus tipo 1 en relacién a los cambios hormonales producidos durante el ciclo

menstrual.

4. Metodologia

Se ha llevado a cabo una revision sistematica de la literatura disponible en diferentes bases
de datos, siguiendo la pregunta PICO descrita anteriormente. Las bases de datos mediante
las que se realizé la busqueda fueron PubMed, Dialnet y Cochrane, y tuvo lugar entre los
meses de octubre a febrero de 2025. Para la seleccidén de las palabras clave utilizadas se

recurrio a los descriptores DeCS, MeSH y también lenguaje libre (Tabla 1).

Tabla 1: Palabras clave.

DeCS

MeSH

Lenguaije libre

Ciclo menstrual

Menstrual cycle

Ciclo menstrual

Insulina

Insulin

Insulina sintética

Glucosa en sangre

Blood glucose

Glucosa en
sangre

Diabetes mellitus tipo 1

Diabetes mellitus type 1

Diabetes tipo 1

Mujer

Woman

Mujer

Fase folicular

Follicular phase

Fases del ciclo

menstrual
Fase Lutea Luteal phase Fases del ciclo

menstrual
Menopausia Menopause Fases de la

menopausia
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Los criterios de inclusion y exclusién establecidos contribuyeron a la correcta seleccién de
los articulos con el objetivo de dar respuesta a la pregunta de investigacién. En la siguiente

tabla se describen.

Tabla 2: Criterios de inclusion y exclusion.

Criterios de inclusién Criterios de exclusion
Articulos publicados desde 2015y que Articulos sobre revisiones o
sean investigaciones primarias investigaciones secundarias
Articulos publicados en catalan, Titulo y abstract

espafol, inglés o portugués

Articulos de libre acceso Articulos que incluyen el sindrome
de ovario poliquistico o0 embarazo

Publicaciéon de texto completo Articulos cualitativos

Mujeres en edad adulta

Los operadores booleanos empleados han sido: AND y OR. Derivando en las siguientes
ecuaciones de busqueda incluidas en la Tabla 3:

Tabla 3: Ecuaciones de busqueda.

Bases de Ecuacion de busqueda
datos

(Menstrual Cycle) AND (Diabetes Mellitus, Type 1)

((Menstrual Cycle) OR (Luteal Phase) OR (Follicular Phase)) AND (Insulin)

(Menopause) AND (Diabetes Mellitus, Type 1)

Pubmed
(Menstrual Cycle) AND (Blood Glucose) AND (Insulin)

(Women) AND (Diabetes Mellitus, Type 1)

(Menstrual Cycle: metabolism) OR (Menstrual Cycle: physiology)

(Ciclo menstrual) AND (insulina)

Dialnet (Blood Glucose) AND (Insulin) AND (Menstrual Cycle)

(Menstrual Cycle) AND (Diabetes) OR (Blood Glucose)

(Menstrual cycle) AND (insulin)

Cochrane (Blood Glucose) AND (Insulin) AND (Menstrual Cycle)

(Menstrual cycle) AND (Diabetes) OR (Blood Glucose)
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Siguiendo los criterios PRISMA (Page et al., 2021), se elaboré el siguiente diagrama de flujo
que permite observar el proceso de seleccion de los articulos incluidos en el presente

trabajo.
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6. Discusién
Como se ha podido observar a lo largo de este trabajo el ciclo menstrual y la sensibilidad a
la insulina (SI) estan interrelacionados debido a los cambios que tienen lugar durante las
distintas fases del ciclo.

La vida de la mujer adulta, a diferencia de la del hombre, se ve influenciada biolégicamente
por una serie de cambios hormonales y fisiologicos que experimenta desde la adolescencia
hasta la posmenopausia (aproximadamente alrededor de los 55 afios de edad media)
(Melmer et al., 2021). Estos cambios tienen un impacto significativo en diversos aspectos de
su salud fisica, emocional y mental. Asi pues, durante la etapa reproductiva de la mujer se
produce de forma periédica el ciclo hormonal o menstrual, el cual puede ser regular o
irregular, dependiendo de factores enddgenos y/o exdégenos, como por ejemplo el uso de
medicamentos anticonceptivos o la aparicién de ciertas enfermedades como el sindrome de
ovario poliquistico (Li et al., 2024). El ciclo menstrual es un proceso hormonal que se
produce entre la union del eje hipotalamo - hipdfisis, los ovarios y el Utero, cuya funcion es la
secrecion de dos hormonas fundamentales: la progesterona y el estrégeno (Rodriguez &
Curell, 2017). Los niveles de estas hormonas no son estables, sino que fluctian durante el
ciclo menstrual, pero también a lo largo de la vida de la mujer. Durante este ciclo, el estradiol
aumenta progresivamente desde la fase folicular (FF) temprana hasta la fase periovulatoria,
donde alcanza su pico maximo y su posterior descenso. Por su parte, la progesterona se
mantiene estable desde la FF temprana hasta la fase periovulatoria, donde empieza a
aumentar alcanzando su nivel maximo en la fase lutea (FL) media, para luego descender
rapidamente hasta la FL tardia (Brown et al., 2015). Estos cambios se producen de forma
repetida cada 25 - 36 dias en las mujeres en edad reproductiva y que no utilizan ningun
método de anticoncepcion hormonal que pueda alterar los niveles de estas hormonas
(Melmer et al., 2021). Por su parte, en las mujeres posmenopausicas se produce un
descenso de forma natural, gradual y generalizado en la produccion y secrecién de
progesterona y estrogenos (Melmer et al., 2021).

En relacién con lo anterior, algunos de los estudios analizados evidencian que estos
cambios hormonales que se producen en la edad adulta de la mujer pueden influir en la RI,
dando lugar a una variaciéon glicémica significativa (Brown et al., 2015; Li et al., 2024;
Manrique-Cordoba et al., 2024; Melmer et al., 2021; Porchia et al., 2024; Poveda-Pérez et
al., 2024; Tatulashvili et al., 2022). Debido a ello, se ven afectados los niveles requeridos de
insulina sintética humana en aquellas mujeres diagnosticadas con diabetes mellitus tipo 1
(DM1).
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Tras poner en contexto la relacidén existente entre la mujer y las variaciones hormonales que
ésta experimenta debido al ciclo menstrual y sus diferentes fases, se ponen de manifiesto
los resultados obtenidos en este trabajo para poder alcanzar los objetivos especificos

planteados.

6.1. Relacion entre las fases del ciclo menstrual y la resistencia a la insulina

El manejo de la DM1 requiere un control continuo de la glucemia (Péveda-Pérez et al.,
2024). Desde los afios 90 se ha intentado vincular sus variaciones con las fases del ciclo
menstrual, aunque la evidencia sobre el impacto hormonal en mujeres con diabetes sigue

siendo limitada (Manrique-Cordoba et al., 2024).

Asi pues, se ha demostrado que los cambios glucémicos ciclicos relacionados con la
menstruacién interfieren en el nivel de glucosa en sangre, ya que la mujer presenta
variaciones en la Sl durante este periodo. La Sl se refiere a cémo responden las células a la
presencia de ésta en relacion con la absorcion de la glucosa en el organismo. Esta
alteracion se puede apreciar en la elevacion de la glucosa media entre las FF temprana y FL
tardia lo que puede llevar a sufrir hipoglucemias con una mayor probabilidad en la FL debido
a la disminucion de la Sl (Herranz et al., 2016; Manrique-Cérdoba et al., 2024). Este hecho
no ocurre en mujeres que no sufren cambios glucémicos ciclicos durante el ciclo menstrual,
pero si en mujeres con DM1 las cuales deberian modificar sus pautas de insulina a lo largo

de este periodo y segun los estudios analizados en este trabajo (Herranz et al., 2016).

La relacion entre los cambios hormonales que se producen en la etapa reproductiva de la
mujer y la RI, no se conoce al detalle, pero es probable que exista una relacion directa entre
ambos (Tatulashvili et al., 2022). Para poder entender correctamente el impacto que tienen
la progesterona y el estrégeno en el cuerpo de la mujer, en los estudios analizados de Brown
et al (2015) y Tatulashvili et al (2022) uno de los criterios de exclusion fue el uso de
medicamentos anticonceptivos hormonales a base de progestina ya que esta se sospecha
que afecta directamente a la insulina provocando una disminucién de la SI. Asi pues, se
cree que la progesterona ejerce un papel importante con relacién a los cambios glucémicos

durante el ciclo menstrual (Li et al., 2024).

Como se ha descrito anteriormente, los niveles de progesterona alcanzan su pico maximo
durante la FL, los cuales se han asociado con una mayor RI (Tatulashvili et al., 2022). Una
vez estos niveles descienden y se mantienen estables desde la FF temprana hasta la fase
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periovulatoria, disminuye también la Rl y, por tanto, se produce un aumento de la Sl
(Tatulashvili et al., 2022). Este hecho queda también demostrado en el estudio realizado por
Brown et al (2015), donde se confirma un aumento de la Rl en la FL temprana, media y
tardia, en comparacién con la FF temprana. En este estudio también se analiza la SI
nocturna, donde se evidencia que, en general, los resultados obtenidos no fueron
significativamente diferentes entre la FF temprana y la FL temprana y media, pero si entre la
FF temprana y la FL tardia (p valor < 0.01), por lo que se confirma asi que en la FL tardia
existe una disminucién de la S| en las mujeres monitorizadas durante todo el dia. En la
misma linea pero en otro estudio publicado, se observa un aumento de los valores de
glucosa de la FF temprana hasta la FL tardia en las mujeres estudiadas, lo que indica que
en la FL tardia se produce un aumento de la RI (Li et al., 2024). Hay que destacar, que al
contrario que los estudios realizados por Brown et al (2015) y Tatulashvili et al (2022), en
ésta investigacién uno de los criterios de inclusiéon que se tuvo en cuenta fue el uso, por
parte de los sujetos estudiados, de medicamentos anticonceptivos hormonales. Aqui se
evidencia que tanto las mujeres analizadas que no toman ningun tipo de anticonceptivo
hormonal como las que si lo toman, muestran la misma tendencia en cuanto a niveles
glicémicos. Por consiguiente, en relacion a la RI, tomar este tipo de farmaco no interactua de
forma significativa con los niveles hormonales de insulina en el cuerpo de la mujer con
diagnostico de DM1 (Li et al., 2024), como se creia en las investigaciones realizadas por
Brown et al (2015) y Tatulashvili et al (2022).

Por su parte, en el estudio de Melmer et al (2021) se analizan las variaciones glucémicas
que hay en mujeres en edad reproductiva y posmenopausicas, donde se comprueba que en
las primeras existe un aumento de la glucosa tanto diurna como nocturna durante la FL de la
menstruacion, coincidiendo con otros estudios analizados (Brown et al., 2015; Li et al., 2024
Tatulashvili et al., 2022). También se comprobé que la administracion de progesterona a
modo de terapia sustitutiva hormonal en las mujeres en edad reproductiva sin DM1 vy
posmenopausicas con DM1, esta hormona eleva los niveles glicémicos sanguineos y, por
tanto, de insulina de forma similar a las mujeres en edad reproductiva con DM1 (Melmer et
al., 2021; Poveda-Pérez et al.,, 2024). Para finalizar y en relacién con lo anterior, la
fluctuacion de los niveles hormonales de progesterona y estrogeno varian durante el ciclo
menstrual lo que afecta a la Sl de la mujer, y mas concretamente durante las diferentes
fases de éste, donde en la FF aumentan los niveles de estrogenos y por tanto aumenta la Sl
y, por contra, en la FL se produce un incremento de la progesterona hecho que afecta
directamente a la Sl haciendo que ésta disminuya (Porchia et al., 2024). Destacar también
que uno de los factores que afecta a la RI, es la edad, donde la Rl se incrementa

progresivamente a medida que aumentan los afos de la mujer (Porchia et al., 2024).
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Ademas de este hecho, la Rl fluctua de forma diferente entre las mujeres que tienen menos
de 35 afios y las de 35 o mas durante el ciclo menstrual. Esto se traduce en que los valores
maximos de la Rl se alcanzan en momentos diferentes de la FL en cada grupo de edad
(Porchia et al., 2024).

6.2. Variacion del indice glucémico en la vida de la mujer

La insulina, secretada por el pancreas, regula la glucosa plasmatica facilitando su entrada en
las células para producir energia. Sin embargo, factores como los cambios hormonales, la
edad o la DM1 pueden generar RI, lo que influye en los niveles glucémicos de las mujeres a
lo largo de su vida (Clinica Universidad de Navarra, 2023). Asi pues, en el articulo de
Tatulashvili et al (2022), se evidencia que el porcentaje medio de mujeres en edad
reproductiva y con DM1 en tiempo dentro del rango (TIR), disminuye de forma progresiva
desde la FF temprana hasta la FL tardia. Este porcentaje nos indica durante cuanto tiempo
esta el valor de glucosa en sangre de una persona dentro del rango objetivo (valores de
referencia) en un periodo de tiempo determinado. Esta disminucién que se produce entre las
diferentes fases anteriormente descritas, da lugar a un aumento lineal de los valores
glicémicos a medida que se suceden las diferentes fases del ciclo menstrual. Una vez éste
finaliza, los valores glucémicos disminuyen de forma considerable. Este hecho se traduce en
hipoglucemias en la FF media y en hiperglucemias en la FL (Herranz, et al., 2016;
Tatulashvili et al., 2022).

En la FL temprana, se produce un aumento significativo del riesgo de hiperglucemias, el cual
se acompana de una menor Sl (Brown et al., 2015). Por otra parte, los indices altos o bajos
de glucosa en sangre (HBGI o LBGI por sus siglas en inglés) se vieron alterados segun la
fase del ciclo menstrual en la que se encontraba la mujer, asi se puede observar en la Tabla
7, dénde se puede ver un aumento del HBGI desde la FF hasta la FL (Brown et al., 2015).
En consonancia con los autores anteriores se muestra el estudio de Li et al (2024) aunque
en éste sélo se analizan la FF temprana y la FL tardia, se comprueba que el HBGI se

incrementa entre ambas fases con una diferencia entre ambas del 1,3%.

Hay que destacar también, que las variaciones ciclicas de la glucemia que se producen en
las mujeres con DM1, son similares a los hallazgos previamente descritos (Herranz et al.,
2016). A pesar de que la glucemia media fue muy similar durante la FF temprana tanto en
mujeres con cambios glucémicos ciclicos como en aquellas sin dichos cambios, se observa
un incremento notable de la glucemia media durante la FL. En la FL temprana, la diferencia
entre ambos grupos es de 0,7 mmol/l, mientras que en la FL tardia esta diferencia se amplia
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a 1 mmol/l (Herranz et al., 2016). Por este motivo, resulta fundamental implementar un
control riguroso de los niveles de glucosa durante los primeros afios tras el diagnéstico de
diabetes, ya que en esta etapa se observan con mayor frecuencia variaciones glucémicas
relevantes que requieren ajustes constantes en las dosis de insulina. Un seguimiento
adecuado en este periodo contribuiria significativamente a optimizar la administracion de los
requerimientos insulinicos, especialmente si se tiene en cuenta que, en la practica clinica,
las pautas correctoras suelen ser estandarizadas y aplicadas de forma generalizada, sin
considerar las particularidades individuales de cada paciente. No obstante, cabe sefalar que
esta recomendacién no es aplicable a personas con DM1 que utilizan sistemas de infusién
continua de insulina y monitorizacién continua o automatica de glucosa, dado que estos
dispositivos permiten una regulacién auténoma y mas precisa de las dosis de insulina en

tiempo real (Herranz et al., 2016).

Asimismo, el sindrome premenstrual se manifiesta a través de diversos sintomas fisiolégicos
que suelen aparecer en los dias previos al inicio del ciclo menstrual. En particular, durante la
semana previa al inicio del periodo se registra un incremento significativo en los niveles de
glucosa en sangre, atribuible a la acciéon de la hormona progesterona, cuya presencia
favorece un aumento en la Rl (Poveda-Pérez et al., 2024). Por su parte, Manrique-Coérdoba
et al (2024) evidencia que durante la FL, las mujeres que experimentan este sindrome
tienden a aumentar su consumo de carbohidratos y alimentos azucarados, lo que contribuye

a las fluctuaciones en los niveles de glucosa.

En cuanto al porcentaje promedio de lecturas superiores a 140 mg/dl durante la FF
temprana, este fue similar en ambos grupos: 52,2% en mujeres con cambios glucémicos
ciclicos y 54,4% en aquellas sin ellos. No obstante, las diferencias se hacen mas evidentes
durante la FL: en la FL temprana, los valores fueron de 58,4% frente a 51,8%, y en la FL
tardia, de 61,0% frente a 49,3%. Por otro lado, el porcentaje promedio de lecturas inferiores
a 55 mg/dl no mostré variaciones significativas entre fases ni entre mujeres con o sin

cambios glucémicos ciclicos (Herranz et al., 2016).

En el caso de la mujeres en edad reproductiva sin DM1, si bien en las graficas analizadas no
se observa una diferencia destacable en los valores maximos de glucosa, con registros de
124 mg/dl en la FF y 122 mg/dl en la FL, es importante sefialar que incluso las variaciones
minimas pueden tener implicaciones clinicas relevantes. En este sentido, se evidencian
diferencias mas marcadas al comparar los valores minimos y el rango total de variacion. La
FF muestra un valor minimo de 80 mg/dl, con una diferencia de 44 mg/dl entre el nivel

maximo y minimo, mientras que en la FL el valor minimo desciende a 66 mg/dl, alcanzando
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una diferencia total de 56 mg/dl. Estas fluctuaciones, aunque aparentemente pequefas,
reflejan la influencia de las fases del ciclo menstrual sobre el metabolismo de la glucosa y
deben tenerse en cuenta en la valoracion integral de la persona, especialmente en contextos

clinicos donde el control glucémico es fundamental (Manrique-Cordoba et al., 2024).

Por otro lado, si analizamos el grupo de las mujeres posmenopausicas, se observa una
disminucion de los niveles requeridos de insulina (véase la Tabla 8) en comparacién con las
mujeres en edad reproductiva con DM1. Tal y como se ha explicado anteriormente, los
niveles de estrogenos y progesterona disminuyen considerablemente durante Ila
menopausia, lo que podria estar directamente relacionado con los valores glucémicos en
sangre y las dosis de insulina requeridas en las mujeres posmenopausicas con DM1
(Melmer et al., 2021).

Tabla 8: Diferencias de los requerimientos de insulina entre mujeres en edad reproductiva
(35-45 afos) y posmenopausicas (+55 afos) segun el articulo publicado por Melmer et al
(2021).

. Mujeres en edad Mujeres
Valor analizado . .. p valor
reproductiva posmenopausicas
Insulina diaria total (Ul) 41,29 +/- 0,85 39 +/- 1,27 <0,0001
Insulina basal diaria total (UI) 21,26 +/- 0,37 19,60 +/- 0,48 <0,0001
Insulina en bolo diario total (Ul) 22,38 +/- 0,68 21,94 +/-1,14 <0,0001

Aparte de la fisiologia femenina, otro aspecto que hay que tener en cuenta en relacién con
los cambios glucémicos, son las ingestas de nutrientes. Un aumento de la ingesta calérica
en la FL, se podria relacionar con un incremento de los HBGI (Brown et al., 2015). En este
aspecto, en la investigacion realizada por Tatulashvili et al (2022), el 70,83% de los sujetos
refirid comer una cantidad igual o menor de nutrientes antes de la menstruacion (FL). Por
contra, en el analisis realizado por Li et al (2024), los sujetos analizados aumentaron su
ingesta de nutrientes, concretamente de carbohidratos, en aproximadamente 6 gramos
desde la FF temprana hasta la FL tardia, pero este hecho no demostré tener una relacién
directa con el incremento de los valores glucémicos en sangre. En contraposicion, los
estudios de Herranz et al (2016) y Manrique-Cérdoba et al (2024), reflejan que la variabilidad
glucémica se acentua durante la FL, donde se produce un cambio en el apetito, lo que si
podria explicar el aumento en los niveles de glucosa. Esto junto con la variabilidad hormonal

presente en el cuerpo de la mujer durante el ciclo menstrual, puede incrementar los indices
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glucémicos en sangre y por tanto las dosis de insulina a administrar (Herranz et al., 2016;
Hummel et al., 2023; Manrique-Cérdoba et al., 2024; Melmer et al., 2021). De hecho, en la
investigacion realizada por Li et al (2024), se evidencia que las unidades totales de insulina
sintética humana requeridas por las mujeres estudiadas, aumentaron ligeramente de 37,4Ul
a 38,5Ul en la FL tardia.

Por ultimo, hay que destacar también las diferencias biolégicas que existen entre las
caracteristicas raciales de las mujeres, ya que se ha comprobado que los ciclos menstruales
son diferentes entre ellas, pudiendo afectar a la duracién de cada fase del ciclo y a la
fluctuacion de estrégenos y progesterona y, por tanto a los niveles de glucosa en sangre (Li
et al., 2024).

6.3. Relacion entre la pauta de insulina y los cambios hormonales durante el ciclo

menstrual

Las personas diagnosticadas con DM1 e insulinodependientes, siguen un algoritmo de
dosificacién dependiendo del tipo de insulina sintética humana a administrar, ya sea de
accion prolongada o rapida. La pauta inicial es de 0,5-1 Ul/kg/dia, donde se distribuye en
50% de insulina basal y el resto insulina prandial (Ampudia-Blasco, 2018). Se trata de un
algoritmo genérico, que no distingue entre hombres ni mujeres, ni tiene en cuenta ningun
factor interno ni externo que pueda afectar a la variabilidad de los valores glucémicos de las
personas. A fecha de hoy, las fuentes consultadas, si que tienen en cuenta aspectos cémo
la dieta y/o el ejercicio, para conseguir una mayor adaptacion a las posibles variaciones

glucémicas de las personas con DM1, pero no sé contempla ningun otro aspecto.

En relacion con lo descrito, en el articulo publicado por Tatulashvili et al (2022) un 33,33% de
las participantes, necesité un cambio en su pauta de insulina sintética humana debido a un
TIR significativamente menor que el resto de sujetos analizados durante el ciclo menstrual.
Por su parte, las mujeres posmenopausicas, las cuales presentan un descenso hormonal
significativo en relacién a las mujeres en edad reproductiva, requieren dosis mas bajas de
insulina sintética humana basal, pero también en total a lo largo del dia (véase Tabla 8)
(Melmer et al., 2021). Destacar también, que las mujeres en edad reproductiva pueden
requerir dosis mas altas de insulina sintética humana que las mujeres posmenopausicas,
para poder compensar asi los cambios hormonales y dietéticos que se puedan producir

durante el ciclo (Melmer et al., 2021).
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A pesar de los aspectos anteriormente expuestos, las dosis de insulina administradas
conforme a las pautas establecidas no mostraron variaciones significativas entre las distintas
fases del ciclo menstrual en mujeres con DM1. Este hecho pone de manifiesto la escasa
atencion prestada al ajuste de dichas dosis, a pesar de la evidencia que indica que las
necesidades de insulina fluctuan en funcién de la fase del ciclo en la que se encuentren las
mujeres con DM1 (Herranz et al., 2016; Manrique-Cérdoba et al., 2024). Esta situacion
refleja la complejidad inherente a los procesos metabdlicos involucrados en la regulaciéon de
la insulina, los cuales se ven influenciados no solo por las oscilaciones hormonales propias
del ciclo menstrual, sino también por factores genéticos, la distribucién del tejido adiposo, el
nivel de actividad fisica, la alimentacién y los habitos de vida. La considerable variabilidad
interindividual en la respuesta a la insulina resalta la necesidad de una atencion sanitaria
personalizada, especialmente en mujeres con DM1, cuyas demandas metabdlicas pueden
experimentar modificaciones sustanciales a lo largo del ciclo menstrual (Péveda-Pérez et al.,
2024).

7. Conclusion
Los hallazgos expuestos a lo largo de este trabajo evidencian la profunda influencia que
ejercen las fluctuaciones hormonales del ciclo menstrual sobre la regulaciéon de la glucosa
en sangre en mujeres con DM1. A pesar de los avances en el conocimiento del ciclo
menstrual y del desarrollo de tecnologias que permiten una monitorizacién mas precisa de la
glucemia, la atencibn médica actual sigue sin contemplar de manera suficiente las
variaciones ciclicas en la Sl. La falta de ajuste en las dosis de insulina segun la fase del ciclo
menstrual pone de manifiesto una importante brecha en el enfoque terapéutico, que puede

repercutir directamente en la calidad de vida y en el control metabdlico de estas pacientes.

El ciclo menstrual no solo representa un fenémeno biolégico complejo, sino también un
factor determinante en la gestion individualizada de la diabetes en mujeres. La FL, en
particular, se ha mostrado asociada con un aumento en la Rl y en los niveles de glucosa, lo
que puede conllevar un mayor riesgo de hiperglucemia si no se realizan los ajustes
adecuados en el tratamiento. Este escenario exige una mayor sensibilizacion por parte de
los profesionales de la salud, asi como una inclusién mas amplia de variables relacionadas
con el ciclo menstrual en los protocolos clinicos y en los estudios de investigacion.

En este sentido, se hace imprescindible avanzar hacia un modelo de atencién mas
personalizado que contemple la variabilidad hormonal como un componente clave en el

manejo de la DM1 en mujeres. Solo a través de un enfoque integral, que reconozca y aborde
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estas diferencias fisiolégicas, sera posible optimizar los tratamientos, mejorar los resultados

clinicos y promover una mayor equidad en la atencién sanitaria.

La enfermeria es una disciplina en la que se trabaja y se cuida al paciente de una manera
holistica, es por eso que se tienen que tener en cuenta todos los aspectos que forman parte
del ser humano, no soélo a nivel fisico, sino también a nivel biolégico o emocional, para asi

poder proporcionar una atencién de calidad al paciente.

Dentro de la profesion enfermera se desarrollan multitud de técnicas y funciones las cuales
se tienen que realizar no sélo aplicando los conocimientos adquiridos, sino también el juicio
clinico. Las enfermeras tienen que saber como actuar delante de las diferentes situaciones
que se les pueden presentar en su dia a dia. Asi pues, una de las actividades que se
realizan es la medicion de glucosa periférica en las/los pacientes, y posterior administracion,
si es necesaria, de insulina sintética humana. Tal y como se ha evidenciado en este trabajo,
las variaciones glucémicas que se producen en la vida de la mujer con DM1, son constantes
durante el ciclo menstrual de esta. Posteriormente, se produce un descenso hormonal
importante que comporta una disminucion significativa de la administracion de dicho
farmaco. Es por ello, que la profesion enfermera debe ser consciente de estas fluctuaciones
glucémicas que se producen en la vida de la mujer, para poder administrar la dosis mas

adecuada teniendo en cuenta el momento vital en el que ésta se encuentra.

8. Limitaciones del estudio

A dia de hoy, aun son escasos los estudios en los que se analizan cémo afectan las
variaciones hormonales que se producen durante el ciclo menstrual a los valores glucémicos
de las mujeres con DM1. Esto quizas se deba a que la mujer so6lo ha sido estudiada como
ser humano en global, sin tener en cuenta aquellos factores que pueden ser determinantes
para un correcto diagnostico y posterior tratamiento farmacolégico. Uno de estos factores es
el ciclo menstrual, el cual se ha demostrado en el presente trabajo que puede afectar

directamente a las dosis de medicamentos que pueda necesitar la mujer.

Uno de los principales puntos que se queria investigar en el presente trabajo, era el papel de
enfermeria en relacién a los algoritmos terapéuticos y a las dosis farmacolédgicas que se

administran a los pacientes, pero no se han encontrado estudios al respecto.
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9. Futuras lineas de investigacion

Después de realizar una profunda busqueda para dar respuesta a la pregunta de
investigacion y objetivos planteados en este trabajo, y tras el analisis de los articulos
encontrados, se plantean las siguientes lineas de investigacion para poder conocer mas a
fondo la relacién existente entre la mujer y los farmacos.

En primer lugar, aunque la mujer ha sido introducida progresivamente en el mundo de la
investigacion farmacolégica, hay que destacar que el numero de participantes en estos
estudios aun no es igualitario entre hombres y mujeres, por lo que se hace necesario un
aumento de la representacion femenina en dichas investigaciones. Participantes que han de
ser representativas de todas las mujeres del mundo en cuanto a edad, raza y/o demas
caracteristicas biologicas.

En segundo lugar, se propone investigar mas en profundidad la fisiologia de la mujer y cémo
las variaciones hormonales que se producen a lo largo de su vida, pueden influir en relacién

a la farmacodinamia de los medicamentos administrados.

Y por ultimo, dado que las enfermeras son las encargadas de la administracion de la insulina
sintética humana y de educar sanitariamente al paciente en relacién a éste farmaco, se
deberia hacer una revisién exhaustiva de los algoritmos y pautas de dosificacion. Asi las
enfermeras podran adecuar correctamente las dosis a las caracteristicas biolégicas de cada

persona y concretamente a las de las mujeres.
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