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Agenda

• Repasar los principales grupos terapéuticos que se emplean en el mercado
privado
• Analizar las recomendaciones actuales de las guías de tratamiento
• Tratar de identificar perfiles de pacientes para ayudar a establecer metas de

tratamiento
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Diferencias

Tejido

Páncreas SUR1 Kir 6.2

Cardiomiocitos SUR2B Kir 6.2

Músculo liso 
vascular

SUR2B Kir 6.1

Khunti K. Lancet Diab Endocrinol. 2018;6:821-32

Diferencias entre agentes

JACC Vol. 31, No. 5 April 1998:950–6

Efectos clínicos

• Efectivos a corto plazo
• Glimepiride y glicazida MR en RCT son seguros desde el punto de vista 

cardiovascular
• Producen hipoglicemias y aumento de peso
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Inhibidores de DPP4

• Neutros: peso, hipoglicemias, eventos adversos
• Reducción de hba1c
• Neutros cardiovascular y a nivel renal

Estudio MACE IAM no fatal Ictus no fatal Mortalidad CV Mortalidad total Hospitalización por
falla cardíaca

Inhibidores de DPP4

SAVOR 
(saxagliptina)

1.00 (
0.89-1.12)

0.95 
(0.80-1.12)

1.11 
(0.88-1.39)

1.03 
(0.87-1.22)

1.11 
(0.96-1.27)

1.27 
(1.07-1.51)

EXAMINE 
(alogliptina)

0.96 
(<1.16)

1.08 
(0.88-1.33)

0.91 
(<1.14)

0.85 
(0.66-1.10)

0.88 
(0.71-1.09)

1.07 
(0.79-1.46)

TECOS 
(sitagliptina)

0.99 
(0.89-1.11)

0.95 
(0.81-1.11) *

0.97 
(0.79-1.19) *

1.03 (0.89-1.19) 1.01 
(0.90-1.14)

1.00 
(0.83-1.20)

CARMELINA 
(linagliptina)

1.02 
(0.89-1.17)

1.15 
(0.91-1.45)

0.88 
(0.63-1.23)

0.96 
(0.81-1.14)

0.98 
(0.84-1.13)

0.90 
(0.74-1.08)
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Análogos de GLP1

• Liraglutide (SC diario), dulaglutide (SC semanal), exenatide (SC bid)

• Muy heterogéneos

• Pérdida de peso, reducción de presión arterial y Hba1c

• Mejoría en fibrosis hepática en pacientes con NASH: liraglutide

• Algunos con beneficios cardiovasculares en eventos ateroscleróticos

Estudio MACE IAM no fatal Ictus no fatal Mortalidad CV Mortalidad total Hospitalización por
falla cardíaca

Análogos de GLP1
ELIXA (lixisenatide) 1.02 

(0.89-1.17) &
1.03 

(0.87-1.22)
1.12 

(0.79-1.58)
0.98 

(0.78-1.22)
0.94 

(0.78-1.13)
0.96 

(0.75-1.23)

LEADER (liraglutide) 0.87 
(0.76-0.97)

0.88 
(0.75-1.03)

0.89 
(0.72-1.11)

0.78 
(0.66-0.93)

0.85 
(0.74-0.97)

0.87 
(0.73-1.05)

SUSTAIN-6 
(semaglutide SC)

0.74 
(0.58-0.95)

0.74 
(0.51-1.08)

0.61 
(0.38-0.99)

0.98 
(0.65-1.48)

1.05 
(0.74-1.50)

1.11 
(0.77-1.61)

PIONEER-6 
(semaglutide oral)

0.79 
(0.57-1.11)

1.18 
(0.73-1.90)

0.74 
(0.35-1.57)

0.49 
(0.27-0.92)

0.51 
(0.31-0.84)

0.86 
(0.48-1.55)

EXSCEL (exenatide) 0.91 
(0.83-1.00)

0.95 
(0.84-1.09)

0.86 
(0.70-1.07)

0.88 
(0.73-1.05)

0.86 
(0.77-0.97)

0.94 
(0.78-1.13)

HARMONY 
(albiglutide)

0.78 
(0.68-0.90)

0.75 
(0.61-0.90)

0.86 
(0.66-1.14)

0.93 
(0.73-1.19)

0.93 
(0.73-1.19)

0.95 
(0.79-1.16)

REWIND 
(dulaglutide)

0.88 
(0.79-0.99)

0.96 
(0.79-1.15)

0.75 
(0.61-0.95)

0.91 
(0.78-1.06)

0.90 
(0.80-1.01)

0.93 
(0.77-1.12)

SGLT2 permite la reabsorción de glucosa 
renal 

Adaptado de de R.A DeFronzo et al. Diabetes, Obesity and Metabolism 2012, 14:14:5.
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Inhibidores de SGLT-2

• Dapagliflozina, empagliflozina, canagliflozina
• Reducción de glucosa
• Reducción de presión arterial
• Reducción de peso
• Efecto hemodinámicos 
• Efecto en reflejo tubuloglomerular
• Infecciones genitales, fracturas
• Cetoacidosis

Estudio MACE IAM no fatal Ictus no fatal Mortalidad CV Mortalidad total Hospitalización por
falla cardíaca

Inhibidores de SGLT2

EMPAREG 
(empaglifozina)

0.86 
(0.74-0.99)

0.87 
(0.70-1.09)

1.24 
(0.92-1.67)

0.62 
(0.49-0.77)

0.68 
(0.57-0.82)

0.65
(0.5-0.85)

CANVAS 
(canagliflozina)

0.86 
(0.75-0.97)

0.85 
(0.69-1.05)

0.90 
(0.71-1.15)

0.87 
(0.72-1.06)

0.87 
(0.74-1.01)

0.67 
(0.52-0.87)

DECLARE 
(dapagliflozina)

0.93 
(0.84-1.03)

0.89 
(0.77-1.01)

1.01 
(0.84-1.21)

0.98 
(0.82-1.17)

0.93 
(0.82-1.04)

0.73 
(0.61-0.88)

VERTIS 
(ertugliflozina)

0.97 
(0.95-1.11)

1.0
(0.86-1.27)

1.0 
(0.76-1.32)

0.92
(0.77-1.11)

NA 0.70
(0.54-0.90)

Estudio MACE IAM no fatal Ictus no fatal Mortalidad CV Mortalidad total Hospitalización por
falla cardíaca

Inhibidores de SGLT2
EMPAREG 

(empaglifozina)
0.86 

(0.74-0.99)
0.87 

(0.70-1.09)
1.24 

(0.92-1.67)
0.62 

(0.49-0.77)
0.68 

(0.57-0.82)
0.65

(0.5-0.85)
CANVAS 

(canagliflozina)
0.86 

(0.75-0.97)
0.85 

(0.69-1.05)
0.90 

(0.71-1.15)
0.87 

(0.72-1.06)
0.87 

(0.74-1.01)
0.67 

(0.52-0.87)
DECLARE 

(dapagliflozina)
0.93 

(0.84-1.03)
0.89 

(0.77-1.01)
1.01 

(0.84-1.21)
0.98 

(0.82-1.17)
0.93 

(0.82-1.04)
0.73 

(0.61-0.88)
Análogos de GLP1

ELIXA (lixisenatide) 1.02 
(0.89-1.17) &

1.03 
(0.87-1.22)

1.12 
(0.79-1.58)

0.98 
(0.78-1.22)

0.94 
(0.78-1.13)

0.96 
(0.75-1.23)

LEADER (liraglutide) 0.87 
(0.76-0.97)

0.88 
(0.75-1.03)

0.89 
(0.72-1.11)

0.78 
(0.66-0.93)

0.85 
(0.74-0.97)

0.87 
(0.73-1.05)

SUSTAIN-6 
(semaglutide SC)

0.74 
(0.58-0.95)

0.74 
(0.51-1.08)

0.61 
(0.38-0.99)

0.98 
(0.65-1.48)

1.05 
(0.74-1.50)

1.11 
(0.77-1.61)

PIONEER-6 
(semaglutide oral)

0.79 
(0.57-1.11)

1.18 
(0.73-1.90)

0.74 
(0.35-1.57)

0.49 
(0.27-0.92)

0.51 
(0.31-0.84)

0.86 
(0.48-1.55)

EXSCEL (exenatide) 0.91 
(0.83-1.00)

0.95 
(0.84-1.09)

0.86 
(0.70-1.07)

0.88 
(0.73-1.05)

0.86 
(0.77-0.97)

0.94 
(0.78-1.13)

HARMONY 
(albiglutide)

0.78 
(0.68-0.90)

0.75 
(0.61-0.90)

0.86 
(0.66-1.14)

0.93 
(0.73-1.19)

0.93 
(0.73-1.19)

0.95 
(0.79-1.16)

REWIND 
(dulaglutide)

0.88 
(0.79-0.99)

0.96 
(0.79-1.15)

0.75 
(0.61-0.95)

0.91 
(0.78-1.06)

0.90 
(0.80-1.01)

0.93 
(0.77-1.12)
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Cherney DZI. Circulation. 2014;129:587
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Desenlace 
com puesto 

m icrovascular

Desenlace 
com puesto renal

Nueva aparición 
m icroalbum inuria

Doblam iento 
creatinina

Terapia reem plazo 
renal

M uerte renal

Inhibidores de SGLT2

EM PAREG 
(em pagliflozina)

0.62 
(0.54-0.70)

0.61 
(0.53-0.70)

0.62 
(0.54-0.72)

0.56 
(0.39-0.79)

0.45 
(0.21-0.97)

NA

CANVAS (canagliflozina) 0.86 
(0.75-0.97)

0.60  
(0.47-0.77)

0.80 
(0.79-0.88)

0.50 
(0.30-0.84)

0.77 
(0.30-1.97)

NA

DECLARE (dapagliflozina) NA 0.53  (0.43-0.66) NA NA NA NA

CREDENCE 
(canagliflozina)

NA 0.66 (0.53-0.81) NA 0.60 (0.48-0.76) 0.74 (0.55-1.00) NA

VERTIS  (ertugliflozina) NA 0.81 (0.63-1.04) NA NA NA NA

Análogos de GLP1

ELIXA
(lixisenatide) (32)

NA NA NA 1.16 
(0.74-1.82)

NS NS

LEADER (liraglutide) 0.84 
(0.79-0.97)

0.78 
(0.67-0.92)

0.74 
(0.60-0.91)

0.88 
(0.66-1.18)

0.87 
(0.6-1.24)

1.59 
(0.52-4.87)

SUSTAIN-6 (sem aglutide) NA 0.64 
(0.46-0.88)

0.54 
(0.37-0.77)

1.28 
(0.64-2.58)

0.91 
(0.40-2.07)

NA

HARM ONY (albiglutide) NA NA NA NA NA NA

Pacientes con diabetes mellitus…
una población muy heterogénea
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Caso #1

• Masculino de 43 años, obeso, a quien por laboratorios de rutina se 
documenta glicemia en 140 mg/dl y Hba1 en 6.9%
• IMC 32 kg/m2
• Sin otras comorbilidades
• PA 140/90 mm Hg

Caso #2 

• Femenina de 67 años, con DM-2 de 15 años de evolución, tratada 
actualmente con metformin 500 mg tid y sitagliptina 100 mg por día
• Sus laboratorios muestran Hba1c en 7.3%, creatinina 1.3 mg/dl y

microalbuminuria 150 mg/g creatinina
• Al EF tiene retinopatía no proliferativa
• PA 130/80 mm Hg

Caso #3

• Masculino de 55 años, con infarto agudo de miocardio. Al ingreso a la 
unidad coronaria se le documenta glicemia en 175 mg/dl y Hba1c en 
8.0%
• Peso 90 kg, talla 168 cm. PA 148/74 mm Hg
• Colesterol total 190 mg/dl, triglicéridos 322 mg/dl, HDL 30 mg/dl, LDL 

96 mg/dl
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Introducción

• Dentro de las personas con diabetes, hay mucha heterogeneidad
• Tiempo de evolución
• Comorbilidades: peso, HTA, NASH, apnea de sueño
• Complicaciones crónicas

• Muchas opciones terapéuticas

26

Decision Cycle for Patient-Centered Glycemic Management in Type 2 Diabetes

Comprehensive Medical Evaluation and Assessment of Comorbidities: 
Standards of Medical Care in Diabetes - 2019. Diabetes Care 2019;42(Suppl. 1):S34-S45
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28

• If A1C is above target despite 
recommended first-line treatment and 
the patient has ASCVD or CKD:
• ASCVD Predominates:
• Add GLP-1 RA with proven CVD 

benefit, OR
• Add SGLT-2 inhibitor with proven 

CVD benefit (if eGFR adequate)
• If HF or CKD Predominates:
• Add SGLT-2 inhibitor with evidence 

of benefit
• If can’t take an SGLT-2 inhibitor, 

use a GLP-1 RA with proven CVD 
benefit

29
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Sin embargo, hay que ir dejando un 
poco de lado la visión glucocéntrica y 
no hay que olvidarse de otros 
factores de riesgo cardiovascular

STENO-2: seguimiento 21 años
Sobrevida fue en
promedio 7.9 años mayor 
en el grupo intensivo

Gaede P. Diabetologia. 2016;59:2298

STENO-2: seguimiento 21 años
Mediana para aparición d 
evento CV se retrasó en
8.1 años!!!

Gaede P. Diabetologia. 2016;59:2298
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Hypertension/Blood Pressure Control:
Treatment Goals (2).

10.5 For individuals with diabetes and hypertension at lower risk for cardiovascular 
disease (10-year atherosclerotic cardiovascular disease risk <15%), treat to a 
blood pressure target <140/90 mmHg. A

10.6 In pregnant patients with diabetes and preexisting hypertension who are 
treated with antihypertensive therapy, blood pressure targets of 120-160/80-105 
mmHg are suggested in the interest of optimizing long-term maternal health and 
minimizing impaired fetal growth. E

40 Cardiovascular Disease and Risk Management: 
Standards of Medical Care in Diabetes - 2019. Diabetes Care 2019;42(Suppl. 1):S103-S123

Parámetro ADA AACE ESC ALAD

Hba1c <7% <6.5% <7% <7%

Presión 
sistólica

<130 mm Hg (alto 
riesgo) 

<140 mm Hg (riesgo 
intermedio)

<130 mm Hg 120-130 mm Hg <140 mm Hg

Presión 
diastólica

<80 mm Hg (alto 
riesgo)

<90 mm Hg (riesgo 
intermedio

<80 mm Hg 70-80 mm Hg <80 mm Hg

LDL Alto riesgo estatinas
alta intensidad

40-70 años sin ECV 
estatinas de intensidad 

moderada

<55 mg/dl riesgo 
extremo

<70 mg/dl altísimo 
riesgo

<100 mg/dl alto 
riesgo

<55 mg/dl muy alto 
riesgo

<70 mg/dl alto riesgo
<100 mg/dl riesgo 

moderado

<55 mg/dl muy alto 
riesgo

<70 mg/dl 
prevención 
secundaria

<100 mg/dl sin ECV
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Identificando perfiles de 
pacientes

Paciente con DM y riesgo moderado

• DM de poco tiempo de evolución (<10 años de evolución), jóvenes 
(DM-1 <35 años, DM-2 <50 años), sin otros factores de riesgo ni 
lesión de órgano blanco

Hba1c Presión arterial LDL 

<6.5% <140/90 <100

Paciente con DM y alto riesgo

• DM 10-20 años de evolución, sin lesión de órgano blanco, y otro 
factor riesgo (tabaquismo, HTA, AHF)
• AEC 30-60 cc/min

• Preferir iSGLT2, arGLP1, IECA/ARA, estatinas alta intensidad

Hba1c Presión arterial LDL 

<6.5% <130/80 mm Hg <70 mg/dl
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Paciente con DM y altísimo riesgo

• DM >20 años de evolución, lesión de órgano blanco, >4 factores de 
riesgo
• Enfermedad cardiovascular establecida
• AEC <30 cc/min

• Preferir iSGLT2, arGLP1, IECA/ARA, estatinas alta intensidad, 
antiagregantes plaquetarios

Hba1c Presión arterial LDL 

<7% <130/80 mm Hg <55 mg/dl

Cuál agente para quién?

iSGLT2 GLP1RA (basado en
estructura GLP1)

iDPP4

Enfermedad aterosclerótica

Insuficiencia cardíaca

Nefropatía diabética

Peso

Propenso a cetosis

Fragilidad/fractura previa/caídas

Amputación previa

Insuficiencia renal crónica (estadio
4-5)
Infección genital a repetición

Conclusiones

• Metformin sigue siendo primera línea en mayoría de guías
• Segundo agente va a depender de la presencia de enfermedad 

cardiovascular, enfermedad renal crónica o falla cardíaca
• A mayor riesgo cardiovascular del paciente (tiempo de evolución, 

factores de riesgo, complicaciones crónicas), tenemos que ser más 
estrictos con metas de presión arterial y LDL y se puede flexibilizar un 
poco Hba1c
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Preguntas…
chenku2409@gmail.com

Puede descargar la 
presentación en:

www.EndoDrChen.com

mailto:chenku2409@gmail.com

