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Efecto de los anticuerpos
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Diferencias farmacodinamicas
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GLP-1 RA: comparacion entre los de accion corta y accion

prolongada

RA de acci6n prolongada
RA de acién corta (prandial)

Compuestos

Vida media

Efecto en glicemia en ayunas

Efecto en glicemia post prandial

Efecto en vaciamiento gastrico

Efectos adversos Gl a largo plazo

Liraglutide
Exenatide Exenatide-LAR
o Dulaglutide
Lixisenatide Albiglutide

semanglutide
2-5 horas 12 horas- varios dias
Reduccién modesta Reduccién potente
Reduccién potente Reduccién modesta
Marcado enlentecimiento Sin efecto
Alrededor 30% Alrededor 10%

GLP-1 RA vs insulina prandial

GLP-1 RA versus rapid-acting insulin (basal insulin + OGLM background)
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GLP-1 RA vs insulina prandial

GLP-1 RA versus rapid-acting insulin (basal insulin + OGLM background)

Duration Lower z

Study of action Limit value  pvalue

Diamant et al. 2014 [39] short 198 41202 <00001 L
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Rosenstock et al. 2014 (48] fong 028 057 057 [ ]

All GLP-1 RAs. 150 1119 <0.0001

-10-8 -6 -4-20 2 46 810

Favours GLP-1 RA Favours insulin
therapy therapy

A Change in body weight vs. baseline [kg]
(% 95 % confidence interval)

Abd El Aziz MS. Diab Obes Metab. 2017;19:216

5/28/19

Eficacia
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AWARD-6: liraglutide vs dulaglutide
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Pérdida de peso
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Estudio
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#9211 1. Proven CVD benefit means it has label indication of reducing CVD events. For GLP-1 RA strongest

stronger for empagliflozin > canagliflozin.

Iffurther intensificaton i required or
patint is now unable to olerate
6LP-1 RAandlor SGLTZ, choose
agents demonstrating OV safely:

« Consider adding the other class
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[COMPELLING NEED TO MINIMIZE WEIGHT
GAIN OR PROMOTE WEIGHT LOSS

Guias

GLP-1RA with
good efficacy
for weight loss®

S6LT21
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If HbA, above target

GLP-1RA with
good efficacy
for weight loss*

SGLT2i

If HbA, above target

Diferencias farmacocinéticas

Posologia y titulacién

 Exenatide bid: 5 ug SC bid por 1 mes, luego 10 ug SC bid
« Lixisenatide: 10 ug por dia por 2 semanas, luego 20 ug SC por dia

« Liraglutide: 0.6 mg SC por dia por 1 semana, 1.2 mg SC por dia por 1
semana, 1.8 mg SC por dia

« Dulaglutide: 0.75 mg SC semanales, luego 1.5 mg SC semanales




Renal Impairment and GLP-1 Receptor
Agonist Use

GLP-1 Receptor
Agonists Use in Renal

Albiglutide® * No dose adjustment needed for mild, moderate, or
severe renal impairment (eGFR 15-89 mL/min/1.73m?)
Exenatide Extended  + Not recommended with eGFR<30 mL/min/1.73m?
Release® * Use with caution with eGFR 30-50 mL/min/1.73m?
Exenatide * Not recommended with eGFR<30 mL/min/1.73m?
Twice Daily® + Use with caution with eGFR 30-50 mL/min/1.73m?
Liraglutide® + No dose adjustment needed for mild, moderate, or
severe renal impairment (eGFR 15-89 mL/min/1.73m?)
Dulaglutide® + No dose adjustment needed for mild, moderate, or

severe renal impairment (eGFR 15-89 mL/min/1.73m?)

a. Tanzeum® P| 20141'); b, Bydureon® Pl 20141'%; ¢, Byetta® Pl 2013'%); d. Victoza® Pl
20131); e. Trulicity®P| 2014.1'7
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Combinacion fija con insulina

* Luraglutide + degludec

« Lixisenatide + glargina

* Por el momento son los Unicos 2 que estan disponibles en
combinacion fija

* Posibilidad de alcanzar Hbalc <7% en 70-80%

Conclusiones

* Los GLP1RA son una clase terapéutica heterogénea
* Los basados en GLP1 humano muestran beneficios en MACE

« Los de accidn prolongada tienen mayor reduccién de Hbalc vs los de
accion corta y son mejor tolerados

« Entre los de accidn prolongada, la reduccién de Hbalc es mayor con
semaglutide y seguido de liraglutide

* La pérdida de peso es mayor con semaglutide seguido de liraglutide
* No necesariamente hay correlacién entre Hbalcy peso

« Lixisenatide y liraglutide son los Unicos dos que por ahora hay en
combinacidn fija con insulina
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