Tratamiento de
la diabetes

mellitus tipo 2
(DM2)

Coordinacién: Plan Integral de Diabetes de Andalucia.
Subdireccién de Prestaciones. Servicio de Promocién del Uso
Racional del Medicamento. Servicio Andaluz de Salud.
Junta de Andalucia.

Segunda o tercera intensificacion en el tratamiento
de la DM2

Criterios clinicos para SELECCIONAR un iSGLT2

= ECVA (particularmente con IMC <30 kg/m2).

= Alto o muy alto riesgo CV (particularmente con IMC <30
kg/m?2, hipertensién arterial y pacientes no fragiles).

=  |C (particularmente con fraccién de eyeccién FE <0,40).

L Enfermedad renal diabética (ERD) (deterioro del
filtrado glomerular o cociente albumina/creatinina
>300 mg/g).

Criterios clinicos para NO SELECCIONAR un iSGLT2

=  Pacientes frdgiles.

= Antecedentes de infecciones genitourinarias de
repeticion.

= Ulceras en los pies, amputaciones previas o alto riesgo
de amputacién.

®" Riesgo de cetoacidosis diabética (DMI1, ingesta
restringida de alimentos o deshidratacién, dieta baja en
carbohidratos, reduccién o suspensién subita de insulina
exégenaq, insuficiencia renal aguda, abuso de alcohol,
perioperatorio o cirugia).

=  Situaciones que cursen con hipovolemia.

Criterios clinicos para SELECCIONAR un iSGLT2 frente a otro

= |C: dapagliflozina, empagliflozina.
=  ERD: canagliflozina, dapagliflozina.
= ECVA establecida: empagliflozina, canagliflozina.

Plegado

Disefio: CADIME (EASP)

Criterios clinicos para SELECCIONAR un arGLP1 (*)

= ECVA (particularmente con IMC =30 kg/m?2).
= Alto o muy alto riesgo de ECVA.
= ERD (particularmente si IMC >30 kg/m2? y tasa de
filtrado glomerular estimado <45-50 ml/min/1.73m2).
= Doble/triple terapia oral y HbA1c fuera de objetivo:
o Alternativa a insulina basal si HbAlc <9-10% vy sin
evidencia de catabolismo.
o Cuando la obesidad supone un factor agravante de
otras patologias.
= En tratamiento con insulina basal y HbAlc fuera de
objetivo a pesar de adecuada titulacion de la dosis.

(*) suspender iDPP4 siempre que se inicie terapia con
arGLP1.

Criterios clinicos para NO SELECCIONAR/MANTENER
arGLP-1

=  Pacientes fragiles.

= IMC <30 kg/m2.

= Gastroparesia o reflujo gastroesofdgico grave.

= Antecedentes o sospecha de pancreatitis aguda.

"  Mala respuesta metabdlica al tratamiento (reduccién
<1% de HbAlc y pérdida de peso <3% del peso inicial
a los 6 meses del inicio de tratamiento).

Criterios clinicos para SELECCIONAR un arGLP1 frente a
otro
= En prevencién primaria (alto o muy alto riesgo CV):
dulaglutida.
= En prevencién secundaria (ECVA establecidal):
semaglutida y liraglutida.
®  Para la pérdida de peso: semaglutida > liraglutida >
dulaglutida > exenatida > lixisenatida.

iDDP4

Criterios clinicos para SELECCIONAR/MANTENER el
tratamiento con iDPP4
®  Pacientes SIN riesgo CV elevado y con riesgo de
hipoglucemia.
=  Pacientes con criterios de fragilidad en tratamiento con
metformina o con contraindicacién a la misma.
=  Valorar retirada del tratamiento con iDPP4 en pacientes
que pasan a insulinizacién intensiva.

Criterios clinicos para NO SELECCIONAR un iDPP4
=  ECVA o alto riesgo CV.

= IC
= IMC >30 kg/m2, no fragiles y sin enfermedad renal
crénica.

= Antecedentes de pancreatitis.
" Diabetes de larga evolucién y sospecha de
insulinopenia.

Criterios clinicos para SELECCIONAR un iDPP4 frente a otro
= Por su perfil de seguridad, se recomienda la seleccién
preferente de sitagliptina y linagliptina.

éCual es la insulina basal recomendada para la
INSULINIZACION DE INICIO?

=  Se recomienda utilizar de forma preferente insulina
glargina (U100 o U300).

" los andlogos de insulina basal (insulina glargina U100,
insulina  detemir, insulina glargina U300, insulina
degludec, insulina degludec U200) se asocian a menor
riesgo de hipoglucemia que la insulina NPH, logrando
similar control glucémico y mayor duracién de accién.

" la insulina degludec se recomienda en pacientes ya
tratados previamente con insulina basal, en los cuales no
se haya conseguido un control metabdlico adecuado por
hipoglucemias de repeticion (condiciones actuales de
financiacién dentro del Sistema Nacional de Salud).

" Tras inicio de insulinizacién basal, se valorard suspender
o reducir la dosis de farmacos secretagogos.

Criterios clinicos para la SELECCION DEL PACIENTE
candidato a arGLP1 frente a insulinizaciéon basal
= Se recomienda utilizar prioritariamente un arGLP1(¥),
excepto en las siguientes situaciones, en las que la
insulina es de eleccién:

o HbAlc >9-10%, especialmente cuando exista
importante  sinfomatologia  secundaria a la
hiperglucemia o catabolismo.

o Sospecha de DM1 o insulinopenia.

o Ausencia de obesidad.

o Contraindicacién para el uso de arGLP1.

(*) suspender iDPP4 siempre que se inicie terapia con

arGLP1.




Manejo terapéutico en el PACIENTE FRAGIL CON DM2

Se recomienda la utilizacién de escalas validadas para
evaluar la fragilidad.

Los objetivos de control glucémico deben ser
individualizados para mejorar la calidad de vida,
preservar la funcionalidad y evitar los efectos adversos,
en especial las hipoglucemias.

Los objetivos de HbAlc se situardn entre 7,6%-8,5% en
funcién de la presencia de alteraciones cognitivas.

En pacientes con esperanza de vida limitada no se
recomiendan objetivos de control glucémico, siendo
prioritario el confort del paciente y evitar
sintomatologia acompaiante secundaria a
hipo/hiperglucemia.

Se deben evitar siempre las hipoglucemias, utilizando
fadrmacos antidiabéticos con bajo riesgo de producirlas.
La sarcopenia es un factor muy importante en el
paciente anciano, por lo que es recomendable evitar
aquellos medicamentos que produzcan pérdida de peso
(en especial en paciente sin obesidad).

En la prevencién de la morbi-mortalidad en el paciente
anciano frdgil, el adecuado control de la presién
arterial ha demostrado més beneficio que el control de
la glucemia.

En relacién al tratamiento farmacolégico:

o Utilizar farmacos con bajo riesgo de hipoglucemia.

o Por su seguridad y efecto sobre el peso, los iDPP4
son los fdrmacos preferidos para asociar a
metformina si no existe contraindicacién.

o Evitar a toda costa el sobretratamiento.

o Se recomienda deprescribir todo lo posible y
simplificar al méximo los regimenes de tratamiento
para reducir el riesgo de hipoglucemia y
polifarmacia. Se recomienda utilizar tratamientos
con combinaciones en la misma forma farmacéutica.

o Replantear todo el tratamiento, aunque la HbAlc
esté en rango, en caso de hipoglucemia grave o
hiperglucemia sintomdtica.

o Valorar periédicamente la funcién renal para
ajustar los tratamientos.

o En caso de precisar insulina, simplificar al méximo la
pauta de administracién.

EVITAR en el paciente fragil:

Farmacos con potencial de producir hipoglucemias.
Medicamentos que produzcan pérdida de peso
(en especial en pacientes sin obesidad).

Pautas complejas terapéuticas o de insulinizacion.
Dietas restrictivas y con escasa ingesta proteica.
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ABREVIATURAS

arGLP1: andlogos de receptores del péptido similar a glucagén; CV:
cardiovascular; DM1: diabetes mellitus tipo 1; DM2: diabetes mellitus
tipo 2; ECVA: enfermedad cardiovascular ateroesclerética; ERD:
enfermedad renal diabética; FE: Fraccidn de eyeccién; HbAlc:
hemoglobina glucosilada; IC: insuficiencia cardiaca; iDPP4: inhibidores
del enzima dipeptidilpeptidasa 4; IMC: indice de masa corporal;
iSGLT2: inhibidores del cotransportador renal sodio-glucosa tipo 2.

Objetivos de glucemia en DM2
Objetivo indice de

Caracteristicas del paciente
de HbAlc fragili con DM2

<6,5% - Sano (sin ECV, ICC ni ERD);
evolucidn corta; expectativa de
vida mayor; tratamiento con
modificacién de estilos de vida o
metformina
Sano; independencia funcional, p.
ej: crénico con estado funcional y
cognitivo intactos

<7% 1a3

<8% 4a5 Dependiente funcional
(complejidad intermedia), p. ej:
pluripatolégico o con limitacién
de actividades de vida diaria o
deterioro cognitivo leve

Fragil con/sin demencia (muy
complejo), p. ej: larga evolucién o
limitacién de actividades de vida
diaria, dependencia o deterioro

cognitivo de moderado a grave.

<8,5% 6a8

Ninguno 9 Expectativa de vida
limitada/terminal

No se recomienda establecer
objetivo de HbATc.

Evitar hiperglucemia sinftomdtica
e hipoglucemias

(*) Valores de Frailty Clinical Scale, aunque puede utilizarse cualquier ofra
escala validada.

Propuesta de abordaje de la diabetes DM2

|

HbA1c <1,5% sobre el
objetivo (*)

HbA1c =1,5% sobre
el objetivo

Hiperglucemia
sintomatica, pérdida
de peso o cetosis

Si el paciente no Comenzar Iniciar tratamiento
alcanza objetivo en 3 inmediatamente con con insulina con/sin
meses, metformina metformina
iniciar/aumentar
metformina (**)

]

{ {

hipoglucemias

Perfil de iSGLT2: infecciones genitales; ITU; gangrena de Fournier;
seguridad amputaciones; fracturas

arGLP1: pancreatitis; cdlculos biliares; écéncer de

péncreas? gcdncer de tiroides?

iDPP4: artralgias; ¢pancreatitis?; dcdncer de pdncreas?
Evitar Mayor riesgo con: insulinas; meglitinidas; sulfonilureas

(gliclazida es la de menor riesgo)
Adaptar objetivos a las caracteristicas del paciente

Conveniencia

Administracién Unica diaria: gliclazida; pioglitazona;
iSGLT2; metformina e iDPP4 (salvo vildagliptina)
Administracién subcutdnea semanal: dulaglutida,
semaglutida y exenatida LAR

Prevenciéon de
complicaciones
en personas de
riesgo

Enfermedad cardiovascular aterosclerética establecida:
evidencia de beneficio en canagliflozina; empagliflozing;
dulaglutida; liraglutida y semaglutida

Enfermedad renal diabética: canagliflozina,
dapagliflozina

Insuficiencia cardiaca congestiva: dapagliflozing,
empagliflozina

Pérdida de
peso

arGLP1 > iSGLT2 > metformina > iDDP4 (neutros)

Costes

Menor coste: sulfonilureas (gliclazida); meglitinidas;
metformina, pioglitazona e insulinas humanas
Condiciones de financiacién y visado: arGLP1

arGLP1: agonistas del

receptor de GLP-1; iSGLT2: inhibidores del cotransportador de sodio-

glucosa tipo 2; iDPP4: inhibidores de la dipeptidil peptidasa 4.

(*) Valor objetivo HbAlc: Consultar cuadro Obijetivos de glucemia en DM2.

(**) Considerar iniciar metformina desde el diagnéstico en funcién de las caracteristicas y
circunstancias del paciente.

(***) La combinacién de dos fdrmacos (terapia dual) al inicio de la enfermedad deberia
considerarse en pacientes con niveles de HbAic >9-10%. En caso de hiperglucemia sintomatica
o sospecha de insulinopenia, es recomendable que uno de los dos farmacos sea insulina basal.
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https://www.dal.ca/sites/gmr/our-tools/clinical-frailty-scale.html
https://www.cadime.es/administrator/index.php?option=com_content&view=article&layout=edit&id=759
https://www.cadime.es/administrator/index.php?option=com_content&view=article&layout=edit&id=759

