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TRATAMIENTO FARMACOLOGICO DE LA
HIPERGLUCEMIA EN LA DIABETES TIPO 2

aixotasun- eta heriotza-tasan eta osasun-baliabi- a diabetes mellitus tipo 2 (DM 2) es una enferme-

Editorial

deen kontsumoan eragin handia du 2 motako dia-
betesak (DM 2), eta gaixotasun kronikoa da. Kudeatzen
zaila da pazienteek banan-banako tratamendua behar dutelako,
bizimodu osasungarriak sustatzea, osasun-hezkuntza, gluzemia
eta arrisku-faktore kardiobaskularrak kontrolatzea aintzat hartu
behar direnez. Arazo mikro eta makrobaskularren prebentzioa da
tratamenduaren helburu nagusietako bat; izan ere, diabetesaren
ondoriozko gaixotasun- eta heriotza-tasak gaixotasun kardiobas-
kularren araberakoak dira.

Bestalde, diabetesa dutenen multimorbilitatea salbuespena baino
ohiko egoera da. Horrenbestez, behar-beharrezkoa da tratamen-
duan osasun-helburuak eta -lehentasunak etengabe ebaluatzea,
eta tratamenduak egokiak diren ere bai.

Konplexutasun hori ez dator inondik ere bat gehiegizko ikuspegi
«glukozentristarekin», ikerkuntza, botikak erregistratzeko irizpi-
deak, kudeaketa klinikoa eta gaixotasunaren kudeaketa-helburuak
mugatzen dituen ikuspegi sinplistarekin, alegia. Hala, hemoglobi-
na glukosilatua (HbA,.) da interbentzioen eraginkortasuna, dia-
betesa duten pertsonei emandako arretaren kalitatea eta botikak
erregistratzea ebaluatzeko erabiltzen den parametro nagusia. Izan
ere, onartu egiten da HbA1c gaixotasunak konplikazioak izateko
arriskurik duen aurreikusteko baliozko neurri subrogatu bat dela.

Duela 15 urte, UK Prospective Diabetes Study (UKPDS) ikerla-
nak'? agerian utzi zuen HbA,. % 7aren inguruan zorrotz kontro-
latzeak konplikazio mikrobaskularren arriskua murrizten zuela.
Emaitza makrobaskularrei dagokienez, metforminarekin emaitza
hobeak lortu ziren sulfonilureekin eta intsulinarekin baino. Mu-
garria izan zen ikerlana, hobekuntza nabarmena eragin zuelako
DM2-aren ezagutzan eta kudeaketan. Hala ere, 2007az geroztik,
beste interbentzio batzuk erabiltzea orokortzearekin batera -bes-
teak beste, tabakoarekiko mendetasuna gainditzea, hiperten-
tsioaren tratamendua edo estatinak erabiltzea—, argitaratutako
hiru saiakera klinikok auzitan jarri dituzte kontrol gluzemiko in-
tentsiboak ustez ekartzen dituen onurak®>. Baliteke gluzemia mu-
rrizteko tratamendua indartzeak ez eragitea murrizketa nabarme-
nik arazo kardiobaskularretan, ez behintzat pazienteei sortutako
eragozpenak, diabetesaren aurkako botiken arriskuak eta gastu
gorakorra berdintzeko beste®.

dad cronica con un gran impacto en la morbilidad y
mortalidad y en el consumo de recursos sanitarios. Su
manejo es complejo y requiere un enfoque individualizado, que
incluye la promocion de estilos de vida saludables, la educacién
sanitaria, el control de la cifras de glucemia y de los factores de
riesgo cardiovascular. Uno de los objetivos principales de su trata-
miento es la prevencion de complicaciones micro y macrovascu-
lares, ya que la morbi-mortalidad de la diabetes estd relacionada
fundamentalmente con la enfermedad cardiovascular.

Por otro lado, la multimorbilidad en los pacientes diabéticos es
més la norma que la excepcion, por lo que su tratamiento impli-
ca una evaluacion continua de los objetivos y prioridades en la
salud, asf como de la idoneidad de los tratamientos.

Esta complejidad contrasta con la vision simplista y excesivamen-
te «glucocentrista» que determina la investigacion, los requisitos
para el registro de farmacos, el manejo clinico y los objetivos
en la gestion de la enfermedad. Asi, la hemoglobina glicosilada
(HbA,) es el parémetro principal que se utiliza para evaluar la
eficacia de las intervenciones, la calidad de la atencion a perso-
nas con diabetes y el registro de los farmacos, baséndose en la
asuncion de que la HbA, es una medida subrogada vélida para
predecir el riesgo de complicaciones de la enfermedad.

Hace 15 arios, el estudio UK Prospective Diabetes Study (UKPDS)'?
mostré que un control mas estricto de la HbA,, en torno al 7%,
disminuia el riesgo de complicaciones microvasculares. Para los re-
sultados macrovasculares se dieron resultados més favorables con
metformina que con sulfonilureas e insulina. Este estudio supuso
un hito importante que, sin duda, ha contribuido a una mejora en
el conocimiento y en el manejo de la DM 2. Sin embargo, a partir
de 2007, en un contexto en el que se ha generalizado el uso de
otras intervenciones, como la deshabituacion tabaquica, el trata-
miento de la hipertension o el uso de estatinas, la publicacion de
tres ensayos clinicos ha puesto en duda los supuestos beneficios
de un control glucémico intensivo*®. Es posible que el margen de
mejora para disminuir eventos cardiovasculares al intensificar el
tratamiento hipoglucemiante sea demasiado pequefio como para
justificar los inconvenientes para los pacientes, los riesgos de los
farmacos antidiabéticos y el gasto creciente®.
A
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Gluzemia murrizteko botiken erabilera eta informazioa areagotu
ahala, segurtasun-arazo garrantzitsu gehiago hautematen dira;
esaterako, rosiglitazonak eragindako miokardio infartuak, haus-
turak eta pioglitazonak eragindako maskuriko minbizia edota
GLP-Ten agonistek eta DPP-4ren inhibitzaileek eragindako
pankreatitisa.

Gurean, bikoiztu egin da diabetesaren aurkako botiken gastua 6
urtean, botika berriak agintzea lehenetsi delako, egiazko aban-
taila klinikoei erreparatu baino, marketineko estrategia bati hel-
duta (ikus 1. eta 2. irudiak).

1.irudia. Gluzemia murrizteko botiken bilakaera
EAEn (eguneko dosi definituaren kontsumoa
eta zenbatekoa). Eusko Jaurlaritzako Osasun
Saileko Farmazia Zuzendaritzak emandako
datuak
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Figura 1. Evolucion del consumo de farmacos
hipoglucemiantes en la CAPV (Consumo en
DDD e importe). Datos procedentes de la
Direccion de Farmacia del Departamento
de Salud del Gobierno Vasco
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A medida que se cuenta con mads experiencia de uso y mas
informacion sobre los farmacos hipoglucemiantes, afloran pro-
blemas de seguridad relevantes, como el infarto de miocardio
por rosiglitazona, las fracturas y posible cancer de vejiga por
pioglitazona o la posible pancreatitis por agonistas del GLP-1 e
inhibidores de la DPP-4.

El gasto en farmacos para la diabetes se ha duplicado en 6 afios
en nuestro medio, debido a un claro desplazamiento de la pres-
cripaion hacia los nuevos farmacos, hecho que responde més a
una estrategia de marketing que a ventajas clinicas reales (ver
figuras 1y 2).
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2.irudia. Diabetesaren aurkako botiken kontsumoa, taldeka, eguneko dosi definitua eta zenbatekoa adierazita

Figura 2. Consumo de farmacos antidiabéticos por grupos, en DDD y en importe
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El objetivo de este INFAC es resumir las recomendaciones para el tratamiento farmacoldgico de la hiperglucemia en la DM 2, que
se recogen en la «Guia de Practica Clinica sobre Diabetes tipo 2 de la CAPV»’, que actualiza la guia de 2008 del Ministerio de
Sanidad de Consumo®.

La actualizacién de la guia se ha elaborado siguiendo la metodologia GRADE®. En este INFAC se sefiala una seleccion de referen-
cias bibliogréficas que han sido claves para la elaboracion de las recomendaciones. Las preguntas que trataremos de responder
son las siguientes (Tabla 1).

Tabla 1. Preguntas sobre tratamiento farmacolégico de la hiperglucemia en la diabetes tipo 2

¢, Cuales son las cifras objetivo de hemoglobina glicosilada en pacientes con DM 27

¢, Cudl es el tratamiento farmacoldgico inicial del paciente diabético tipo 2 que no alcanza criterios de control glucémico ade-
cuados?

¢ Cudl es el tratamiento farmacoldgico de eleccion en caso de fracaso de la monoterapia?
¢ Cual es el tratamiento farmacolégico de eleccion en caso de fracaso de la doble terapia®?
¢, Cudl es la eficacia y seguridad de los analogos de insulina en comparacion con la insulina humana en pacientes con DM 27?

Cuando se inicia el tratamiento con insulina, ¢,se debe continuar el tratamiento con antidiabéticos orales? ¢ Esta justificada la
asociacion de insulina con analogos del GLP-17?

¢ Cuales son las cifras objetivo de hemoglobina glicosilada (HbA.)?

El control glucémico intensivo puede reducir el riesgo de algunas complicaciones microvasculares (como la retinopatia o la albu-
minuria) y podria reducir ligeramente el riesgo de infarto agudo de miocardio', aunque un control demasiado estricto, con cifras
objetivo por debajo del 6%, se ha asociado con mayor mortalidad®. El riesgo de hipoglucemia grave es mayor cuanto mas intensivo
sea el tratamiento. Por ello, es necesario sopesar cuidadosamente los potenciales beneficios y riesgos'™.

En general se sugieren unas cifras objetivo orientativas menores del 7% de HbA.. No obstante, el objetivo deberia estar basado en
una evaluacion individualizada, teniendo en cuenta el riesgo de complicaciones de la diabetes, riesgo de hipoglucemias, comorbi-
lidad, esperanza de vida y preferencias de los pacientes’.

Se pueden plantear objetivos menos estrictos, entre 7,5%-8%, para los ancianos, pacientes con multimorbilidad o para iniciar la
insulinizacion o la triple terapia’.

Se puede considerar un objetivo mas estricto de HbA., por debajo del 6,5%, en pacientes jOvenes o recién diagnosticados sin
comorbilidad’.

Es importante implicar a las personas con DM 2 en las decisiones sobre su objetivo de HbA.

¢ Cual es el tratamiento farmacoldgico inicial de pacientes con diabetes
que no alcanzan criterios de control glucémico adecuados con dieta y ejercicio?

Si tras un periodo de al menos 3-6 meses con medidas no farmacoldgicas no se consigue un adecuado control glucémico, se
debe plantear el inicio de tratamiento farmacolégico’.

Los tratamientos hipoglucemiantes deben prescribirse con un periodo de prueba y supervisar su respuesta, usando como medida
de eficacia la HbA,.".

Se recomienda utilizar metformina como primera opcion de tratamiento oral para pacientes con DM 2 en pacientes obesos y no
obesos” 2, Aungue, segun la ficha técnica, el uso de metformina esta contraindicado en pacientes con filtrado glomerular (FG)
menor de 60 ml/min, su uso parece seguro en pacientes con filtrado glomerular entre 30-60 ml/min, aunque entre 30-45 ml/min
se recomienda disminuir la dosis'®.
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Las sulfonilureas estan indicadas cuando metformina no se tolera o esta contraindicada”'" 2, Producen aumento de peso. Glicla-
zida y glimepirida tienen menor riesgo de hipoglucemia grave y son de toma Unica diaria, por lo que son una eleccion adecuada
en ancianos o para facilitar el cumplimiento. Glibenclamida tiene un mayor riesgo de hipoglucemia. En insuficiencia renal leve-
moderada (FG 45-60 ml/min) se recomienda utilizar preferentemente gliclazida, gliquidona o (ajustando la dosis) glipizida; no se
recomienda glibenclamida”1®.

Repaglinida puede ser una alternativa a las sulfonilureas en pacientes con comidas irregulares u omitidas, y en insuficiencia renal.

Pioglitazona no es un farmaco de primera eleccion. Mejora el control glucémico (HbA:.), pero aumenta el riesgo de insuficiencia
cardiaca, de fracturas y posiblemente de cancer de vejiga” . Se puede utilizar en insuficiencia renal.

Los inhibidores de la DPP-4 (i-DPP-4) (vildagliptina, sitagliptina, saxagliptina, linagliptina) no son farmacos de primera eleccion.
Mejoran el control glucémico sin producir hipoglucemia y tienen un efecto neutro sobre el peso, pero no se dispone de suficien-
tes datos de morbimortalidad ni de seguridad a largo plazo” 12", En los dos ensayos clinicos publicados acerca de los efectos
cardiovasculares saxagliptina'® y alogliptina' (no comercializada en Espafna) no disminuyeron la frecuencia de eventos cardio-
vasculares; saxagliptina aumenté el riesgo de insuficiencia cardiaca'®. El coste de las gliptinas es elevado. Se pueden utilizar en
insuficiencia renal (con FG 30-60 ml/min), con ajuste de dosis (no es necesario con la linagliptina).

Los analogos del GLP-1 (exenatida, liraglutida, lixisenatida) se administran via subcutéanea y no estan autorizados para su uso en
monoterapia. Mejoran el control glucémico algo mas que los inhibidores de la DPP-4 y disminuyen el peso, pero no se dispone de
datos sobre morbimortalidad ni de seguridad a largo plazo™'"'217, Su coste es muy elevado.

Hay ensayos clinicos en marcha para clarificar los efectos cardiovasculares de los inhibidores de la DPP-4 y los andlogos de la
GLP-1. Por otro lado, se esté investigando el posible aumento de riesgo de pancreatitis y de cambios celulares precancerosos
con estos farmacos'®.

No se recomienda el uso de nateglinida y de inhibidores de la alfa-glucosidasa por su escasa eficacia en reducir la HbA..

¢ Cual es el tratamiento en caso de fracaso de la monoterapia?

Cuando el control con metoformina sea insuficiente se recomienda afiadir una sulfonilurea como doble terapia” 2.
Repaglinida puede ser una alternativa a las sulfonilureas en pacientes con comidas irregulares u omitidas, y en insuficiencia renal”.

Se puede afadir un inhibidor de la DPP-4 o pioglitazona, en lugar de una sulfonilurea, si la persona tiene riesgo de padecer
hipoglucemia con consecuencias importantes (por ejemplo, personas mayores, pacientes que trabajan en alturas o con maqui-
naria pesada) o en personas con determinadas circunstancias sociales (viven solos) o cuando la sulfonilurea no se tolera o esta
contraindicada’.

Los inhibidores de la DPP-4 son preferibles a pioglitazona cuando el aumento de peso es problematico. Pioglitazona esta contra-
indicada en personas con insuficiencia cardiaca; tampoco debe usarse en pacientes con alto riesgo de fractura 6sea’.

En pacientes que estan tratados con sulfonilurea en monoterapia y no pueden tomar metformina, se puede afadir un inhibidor
de DPP-4 o pioglitazona. Se recomienda mantener el tratamiento con el inhibidor de la DPP-4 o pioglitazona solo si la persona
presenta una respuesta metabolica adecuada (al menos 0,5% de disminucion de HbA,. en 6 meses)’.

En ausencia de datos sobre eficacia y seguridad a largo plazo, y teniendo en cuenta la via de administracion y su coste elevado, el
uso de los analogos del GLP-1 en biterapia deberia restringirse a pacientes con un IMC > 35 kg/m? cuando las demas opciones
estan contraindicadas, no se han tolerado o no han sido eficaces. Se recomienda supervisar la respuesta y mantener el tratamiento
con analogos del GLP-1 solo si hay reduccion de al menos 1% en la HbA. y una pérdida de peso de al menos el 3 % del peso
inicial en 6 meses’.

¢ Cual es el tratamiento en caso de fracaso de la doble terapia?

El tratamiento con un tercer farmaco se debe proponer una vez discutidos los beneficios y riesgos con el paciente, cuando el
control de HbA. esta por encima de 7,5%-8% o la cifra objetivo marcada teniendo en cuenta las caracteristicas del paciente’.

El objetivo de HbA. y la terapia a anadir se debe valorar en el contexto de otras intervenciones sobre factores de riesgo cardio-
vascular (presion arterial, estatinas, dieta, ejercicio, etc). Muchas veces, puede ser mas razonable insistir en el control de la presion
arterial 0 en las medidas higiénico-dietéticas antes que intensificar la terapia hipoglucemiante’.
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Es imprescindible comprobar siempre la efectividad del medicamento nuevo afadido y acordar el objetivo de HbA,, para el segui-
miento, probablemente menos estricto que en la monoterapia y doble terapia, debido al riesgo de efectos adversos.

No hay datos, basados en resultados de morbimortalidad, para elegir el farmaco mas adecuado, por lo que la eleccion se basa en
efecto en variables intermedias, caracteristicas de los pacientes (edad, tiempo de evolucion de la enfermedad, autonomia, aspec-
tos laborales, comorbilidad) y el coste de los tratamientos. Las opciones incluyen’:

e Anadir insulina. En personas con marcada hiperglucemia (HbA:; >9%) se debe iniciar insulina (frente a afadir un tercer farma-
co oral o un analogo del GLP-1), salvo que exista una justificacion importante (razones laborales, riesgos importantes debidos
a la hipoglucemia, ansiedad por la inyeccion, otros) que desaconseje el uso de insulina’. Entre las pautas posibles de insulina
(basal, bifasica y bolus), la opcién de inicio mas recomendable es la insulina basal” 92",

e Triple terapia oral. En personas con problemas para la insulinizacion, es razonable una triple terapia oral con la combinacion
de iDPP-4 o pioglitazona, metformina y una sulfonilurea'®?'. Si se opta por esta terapia se debe evaluar la efectividad y con-
tinuar solo si la reduccion de HbA;, es de al menos 0,5% en 6 meses’. Los problemas para la insulinizacion pueden minimi-
zarse con una adecuada informacion.

e Analogos del GLP-1. Se puede utilizar un analogo del GLP-1 como terapia de tercera linea en lugar de insulina en pacientes
obesos con IMC = 35 kg/m?, o con problemas importantes para la insulinizacion o por falta de eficacia o intolerancia con otras
pautas anteriores. Se recomienda continuar con el tratamiento con analogos del GLP-1 solo si hay reduccion de al menos
1% en HbA. y una pérdida de peso de al menos el 3% del peso inicial en 6 meses’.

En personas con HbA,. entre 8% y 9%, sin problemas para la insulinizacion y con IMC < 35 kg/m?, la insulina se considera la
opcion preferente. No obstante, la eleccion entre insulinizacion vy triple terapia oral debe considerarse individualmente, sopesando
las ventajas e inconvenientes de las distintas opciones. Las ventajas de la insulinizacidon son: mayor experiencia de uso, menor
incertidumbre sobre la eficacia y seguridad a largo plazo y la posibilidad de intensificar el tratamiento en funcion de la evolucion
de la enfermedad. Entre las desventajas, destacan la interferencia en la vida del paciente, el aumento de peso y la hipoglucemia’.

¢, Cual es la eficacia y seguridad de los analogos de insulina en comparacion
con la insulina humana en pacientes con DM 2?

No se recomienda el uso generalizado de los analogos de insulina basal (glargina y detemir). Presentan como ventaja un menor
riesgo de hipoglucemias nocturnas, pero el coste es aproximadamente el doble”?223,

La insulina NPH en una Unica dosis nocturna o en dos dosis (manteniendo en ambos casos el tratamiento con metformina) es la
pauta de eleccion, debido a su menor coste’2223,

Se recomienda utilizar un analogo de accion larga en lugar de insulina NPH si el paciente presenta hipoglucemias nocturnas, nece-
sita asistencia (cuidador, sistema sanitario) para pincharse y el analogo reduciria la frecuencia de dos a un pinchazo”2?23, Aunque
detemir y glargina presentan una eficacia similar, glargina habitualmente se utiliza en una Unica dosis diaria.

En pacientes con DM 2 que precisan insulinizacion intensiva, no se recomienda el uso de anadlogos de accion rapida, ya que no
presentan ventajas frente a las insulinas humanas’??23, En pacientes con DM 2 que precisan mezclas de insulina, se recomienda
utilizar insulina humana’-24,

Cuando se inicia el tratamiento con insulina, ¢se debe continuar el tratamiento
con antidiabéticos orales? ¢ Esta justificada la asociacion de insulina con un analogo
del GLP-1?

Cuando se inicia un tratamiento con insulina se recomienda continuar el tratamiento con metformina.

Se puede continuar con una sulfonilurea inicialmente, supervisando la aparicion de hipoglucemia; si hay riesgo de hipoglucemia, se
recomienda disminuir la dosis o suspender el tratamiento. No se recomienda la asociacion de sulfonilurea con insulina en bolus’.

En general no se recomienda la combinacion de insulina con pioglitazona, por los efectos adversos de este farmaco?.

No se recomienda mantener la asociacion de iDDP-4 y de analogos del GLP-1 con insulina, debido a la incertidumbre sobre su
seguridad a largo plazo y por su alto coste” 97,



Tabla 2. Farmacos antidiabéticos

Biguanidas

Sulfonilureas

Secretagogos
de accion rapida
(glinidas)

Inhibidores
-glucosidasas

Glitazonas

Inhibidores
DPP-4 (gliptinas)

Metformina

Glibenclamida

Gliclazida

Glipentida
o glisentida

Glipizida

Gliquidona

Glimepirida

Repaglinida

Nateglinida

Acarbosa

Miglitol

Pioglitazona

Sitagliptina

Vildagliptina

Saxagliptina

Linagliptina

Dianben®:
- 850 mg comp y sobres
-1 g sobres (no financiable)

Metformina EFG:
-850 mgy 1g comprimidos

Daonil®, Euglucon®,
Norglicem®, Glucolon® 5 mg

Diamicron® 30 mg
Gliclazida EFG® 30 mg

Staticum® 5 mg
Minodiab® 5 mg
Glurenor® 30 mg 2

Amaryl® 2 y 4 mg
Glimepirida EFG® 2 y 4 mg
Roname® 2 y 4 mg

Novonorm® 0,5, 1y 2 mg
Prandin® 0,5, 1y 2 mg
Repaglinida EFG® 0,5, 1, 2 mg

Starlix® 60, 120 y 180 mg

Glucobay® 50 y 100 mg
Glumida® 50 y 100 mg
Acarbosa EFG® 50 y 100 mg

Diastabol® 50y 100 mg
Plumarol® 50 y 100 mg

Actos® 15y 30 mg
Glustin® 15y 30 mg
Pioglitazona EFG 15y 30 mg

Januvia® 25, 50 y 100 mg
Ristaben® 25, 50 y 100 mg
Tesavel® 25, 50 y 100 mg
Xelevia® 25, 50'y 100 mg

Galvus® 50 mg
Jalra® 50 mg
Xiliarx® 50 mg

Onglyza® 2,5y 5 mg

V Trajenta® 5 mg

850-2.550 mg
(1 a 3 tomas)

2,5-15 mg
(1 a 3 tomas)

30-120 mg
(una toma)

2,520 mg
(1 a2 tomas)

2,520 mg
(1 a 2 tomas)

15-120 mg
(1 a 3 tomas)

1-4 mg
(una toma)

1,5-6 mg
(3 tomas)

180-360 mg
(3 tomas)

150-300 mg
(3 tomas)

150-300 mg
(3 tomas)

15-45 mg
(una toma)

100 mg
(una toma)

50-100 mg
(1-2 tomas)

5mg
(una toma)

5mg
(una toma)

Efectos gastrointestinales: administrar con alimentos y
titulacion lenta de dosis.

No provoca hipoglucemia ni aumento de peso.

Acidosis lactica: muy improbable en poblacion gene-
ral diabética. Precaucion en IR y otras situaciones de
hipoxemia .

Hipoglucemia, aumento de peso y trastornos gas-
trointestinales. Glibenclamida: riesgo de hipogluce-
mia mds elevado.

Insuficiencia hepdtica: evitar o utilizar dosis mas bajas.

Insuficiencia renal: si FG 45-60 ml/min: usar preferen-
temente gliclazida, gliquidona o (ajustando la dosis)
glipizida; no utilizar glibenclamida.

Aumento de peso e hipoglucemias.

Permiten flexibilidad en las comidas.
Nateglinida: eficacia limitada en disminuir HbA,..
Nateglinida: visado de inspeccion.

Efectos gastrointestinales frecuentes.
Eficacia limitada en disminuir HbA, ..

Contraindicado en insuficiencia cardiaca.

Bajo riesgo de hipoglucemia.

Aumento de peso.

Aumento de fracturas en mujeres.

Posible aumento de riesgo de cancer de vejiga.
Visado de inspeccion.

Bajo riesgo de hipoglucemias.

Mayor riesgo de infecciones.

Efecto neutro sobre el peso.

Reduccion de dosis en insuficiencia renal (excepto
linagliptina).

Reacciones dermatologicas (de hipersensibilidad)
graves.

Aumento del riesgo de pancreatitis.

Mayor riesgo de infecciones.

Las fichas técnicas advierten de la escasez de datos en
pacientes mayores de 75 aos.




Andlogos
de GLP-1

Inhibidores del
cotransportador
sodio-glucosa
SGLT2
(gliflozinas)

Biguanidas +
Glitazonas

Glitazonas +
sulfonilureas

Biguanidas +
Gliptinas

Exenatida diaria

Exenatida semanal

Liraglutida

Lixisenatida

Dapagliflozina

Metformina/
Pioglitazona

Pioglitazona/
Glimepirida

Metformina/

Sitagliptina

Metformina/
Vildagliptina

Metformina/
Saxagliptina

Metformina/
Linagliptina

Byetta® 5 mcg/dosis y 10 mcg/
dosis, pluma precargada
(60 dosis)

Bydureon® 2 mg susp iny

Victoza® 6 mg/ml, plumas
precargadas (3 ml)

¥ Lyxumia® pluma precargada
10 mcg/dosis y
20 mcg/dosis

¥ Forxiga® 10 mg

Competact® 850/15 mg
Glubrava® 850/15 mg

Tandemact® 30/2 y 30/4 mg

Efficib® 1000/50 mg
Janumet® 1000/50 mg
Ristfor® 1000/50 mg
Velmetia® 1000/50 mg

Eucreas® 1000/50 y 850/50 mg
Icandra® 1000/50, 850/50 mg
Zomarist® 1000/50, 850/50 mg

Komboglyze 1000/2,5 mg,
850/2,5 mg

Jentadueto 1000/2,5 mg,
850/2,5 mg

Inicial: 5 mcg/12 h
Mantenimiento: 10

mcg/12 h (2 adminis-

traciones diarias)

2 mg/semana
(1 administracion
semanal)

Inicial: 0,6 mg/24 h
Mantenimiento:
1,2 mg/24 h

Inicial: 10 mcg/24 h
Mantenimiento:
20 mcg/24 h

10 mg/24 h
(1 toma diaria)

1 comp/12h

1 comp/24 h

1 comprimido/12 h

Administracion via SC.
Bajo riesgo de hipoglucemias.
Reduccion de peso.

Alteraciones gastrointestinales y nduseas muy
frecuentes.

Aumento del riesgo de pancreatitis.

Las fichas técnicas advierten de la escasez de datos
en personas mayores de 75 afios.

Exenatida diaria y lixisenatida pueden usarse con
insulina; exenatida semanal y liraglutida, no.

Requieren visado de inspeccion.

Reducen HbA, en torno a un 0,5-0,7%. Bajo riesgo
de hipoglucemias.

Reduccion de peso.

Monitorizar funcién renal. No se recomienda en insu-
ficiencia renal moderada-grave.

Infecciones del tracto urinario, infecciones genitales y
sintomas relacionados con la deplecion de volumen.

No se recomienda el inicio de tratamiento en mayores
de 75 afos por la escasez de datos en esta poblacion.
Visado de inspeccion.

Visado inspeccion.

Visado inspeccion.

! Segun ficha técnica, contraindicado si FG < 60 ml/min, pero segtin bibliografia, su uso parece seguro en FG 30-60 ml/min, con ajuste de dosis entre 30- 45 ml/min.
2 Glurenor® se encuentra en suspension de comercializacion. Esté prevista la préxima comercializacion de Gliquidona EFG.



Algoritmo de tratamiento

% Monoterapia | I HbA1c 27% * I
\ ’ | HbAc 27,5-8%": pacientes ancianos, |
AN J I fragiles, multimorbilidad .

Sulfonilurea: si contraindicacion
o intolerancia a Metformina.

! HbAc 27% * I
I HbA >7,5-8%*: pacientes ancianos, 1
fragiles, multimorbilidad 1

\
. Doble
*.  terapia / Si riesgo alto de hipoglucemia

o intolerancia a SU:

B ’
Metformina +i-DPP-4 o
Pioglitazona
ittt -
> Insulina/ ot
*_  Triple terapia /,’
\
\
Problemas para 3 :
insulinizacion® : SU IMC > 35”: GLP-1+ Metformina
+ Metformina + (+/- SU o pioglitazona)
i-DPP4 o l

Pioglitazona

1 Mal control segun objetivo |
1 individualizado* 1

Intensificar tratamiento con insulina

Notas:
*  Las cifras de HbA; son orientativas. El objetivo debe individualizarse en funcion del tiempo de evolucion de la enfermedad,
comorbilidad, esperanza de vida, preferencias de los pacientes.

1 Si hipoglucemias nocturnas, insulina analoga lenta (glargina o detemir).

2 Revisar la necesidad de continuar con sulfonilureas o de disminuir su dosis por el riesgo de hipoglucemias.

3 Simarcada hiperglucemia (HbA:>9%): candidato a insulinizacion.

SU: Sulfonilurea, i-DPP-4: inhibidores de la dipeptidil peptidasa-4, GLP-1: andlogos del «glucagon like peptide-1».
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Balagué, Itziar Etxeandia, Pablo Daza y Arritxu Etxeberria. A Rafael Rotaeche, por la coordinacion del proyecto de actualiza-
cion de guias del area cardiovascular.
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Es de gran importancia que se notifiquen a la Unidad de Farmacovigilancia del Pais Vasco las sospechas de reaccion adversa
a los nuevos medicamentos. La notificacion se puede realizar a través de OSABIDE, del formulario de notificacion on line de
la intranet de Osakidetza, rellenando la tarjeta amarilla o a través de la nueva web de la AEMPS: https://www.notificaRAM.es
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