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Dapaglifozina, el
antidiabético oral
reductor del peso

Su principal inconveniente seria el

riesgo de infecciones urinarias

N.B.C./LT.H.
naiara.brocal@correofarmaceutico.com
El arsenal de medicamen-
tos para la diabetes tipo 2
en Espafia aguarda el ate-
rrizaje de un nueva molécu-
la, la dapaglifozina, que
ademas inaugura una nue-
va familia terapéutica, la de
los inhibidores de selecti-
vos y reversibles del co-
transportador 2 de sodio-
glucosa (SGLT2). El medica-
mento, aprobado hace unos
dias porla EMA y que Bris-
tol-Myers Squibb y As-
traZeneca comercializaran
como Forxiga, cuenta con
un mecanismo de accién
novedoso que despierta ex-
pectativas por su potencial
en el control glucémico y
sus posibles beneficios car-
diometabolicos, pero tam-
bién las incertidumbres, en
especial, por la ausencia de
datos a largo plazo. Por el
momento, su principal efec-
to adverso serian las infec-
ciones urinarias.

El farmaco esta indica-
do en monoterapia cuando
las recomendaciones de
dieta y ejercicio no propor-
cionan un control glucémi-
co adecuado y no se consi-
dera apropiada la metfor-
mina.Y en control con otros
hipoglucemiantes, incluida
la insulina, cuando la mo-
noterapia no es suficiente.
La aprobacién se ha basa-
do en once ensayos clinicos
que han contado con la par-
ticipacién de 5.693 pacien-
tes de los que 3.939 habrian
recibido el medicamento.

ROMPER EL PARADIGMA

Dapaglifozina acttia en el
rifidén y excreta el exceso de
glucosa a través de la orina.
De esta manera, rompe el
paradigma asentado “hasta
hace nomucho”acerca de la
glucosuria, destaca el coor-
dinador del Grupo de Dia-
betes de la Sociedad Espa-
fiola de Endocrinologia y
Nutricién (SEEN), Martin
Loépez de la Torre. Era con-
siderada “el enemigo a ba-
tir, porque era el resultado

de una glucemia excesiva
cuando hay individuos no
diabéticos que viven con
glucosuria toda la vida sin
problemas especiales”. En
esta linea, entiende que
“sondear nuevos caminos
puede crear incertidum-
bres, pero también abre la
puerta a nuevas formas de
solucionar los problemas”.

El experto entiende que

3 El efecto sobre
el peso corporal
se produciria
como efecto

a su papel

en la glucosuria

es un farmaco “prometedor”
con una eficacia “que po-
dria considerarse similar
alos analogos de la DPP-4
dependiendo de la dosis
utilizada”. También lo cree
asi Alfonso Lépez Alba, del
Servicio de Endocrinologia
de la Fundacion Hospital de
Jove, de Gijon, que expone
que ,“aligual que éstos, pre-
sentaria un bajo riesgo de
hipoglucemias, limitados
efectos secundarios y un
posible efecto, muy desea-
ble, de producir una dismi-
nucioén del peso, objetivo
s6lo demostrado por los
analogos inyectables del
GLP-1". La reduccién del
peso, de en torno a 3 kg,
ocurriria en las primeras 26
a 34 semanas de tratamien-
to y se mantendria al menos
dos afios, segun se extrae de
su desarrollo clinico, expo-
ne Martin de la Torre. Este
efecto “era de esperar si se
considera la pérdida ener-
gética de la glucosuria”.
Respecto a los GLP-1, pun-
tualiza, tendria como pun-
to fuerte la via oral “y una
mejor tolerancia”.

Maés escéptico sobre este
efecto metabolico se mues-
tra el endocrino Ricardo
Garcia Mayor, del Centro
Meédico El Castro, de Vigo,

UN ARSENAL MUY VARIADO

Medicamentos aprobados en Europa para el tratamiento de la diabetes tipo 2.

No . Sin aumento de peso . Efectos adversos « FG <60 mL/min
- Mejora el perfil lipidico | digestivos (titular dosis) | . Insuficiencia cardiaca
y otros marcadores de - Acidosis l4ctica severa
riesgo cardiovascular (muy rara) . Insuficiencia hepatica
. Disminucion de la . Interfiere en la . Insuficiencia respiratoria
mortalidad y absorcion de vitamina B12 | . Alcoholismo
de las complicaciones « Empleo de contrastes
macrovasculares en yodados
pacientes
obesos (Ukpds)

. Glibenclamida . Disminucion de las - Aumento de peso - Insuficiencia renal grave

(significativo) complicaciones - Duracion de la eficacia | (FG <30 mL/min)

« Gliclacida microvasculares hipoglucemiante inferior a | « Insuficiencia hepatica
(moderado/minimo) | (Ukpds/Advance) la de metformina y grave

« Glimepirida itazonas - Mergia a sulfamidas
(moderado)

- Repaglinida . No contraindicadas enla | . Aumento de peso - Insuficiencia hepatica
(moderado) insuficiencia renal leve- | - No asociar repaglinida | grave

- Nateglinida moderada con gemfibrozilo
(minimo) - Reduce la glucemia
posprandial
No - No contraindicadas enla | . Aumento de peso - Insuficiencia cardiaca
insuficiencia renal . Edemas - Insuficiencia hepatica
moderada « Incremento de la - Rosiglitazona:
. Pio%litazona mejora el incidencia - Gardiopatia isquémica
perfil lipidico y otros de insuficiencia cardiaca | - Enfermedad vascular
marcadores de riesgo - Aumento de fracturas de | periférica
cardiovascular extremidades en mujeres | - Combinada con insulina
. Gontrol glucémico més | . Se necesitan 6-12
duradero (frente a semanas para valorar el
metformina o ulfonilureas) | méximo efecto
. Sin aumento de peso . Efectos adversos Gl - Migiitol
- Reducen la glucemia . Baja eficacia si dieta - FG <60 mL/min
posprandial pobre en HC - Acarbosa
. Disminugion de la . La hipoglucemia debe - FG <30 mL/min
mortalidad y de las tratarse con glucosa pura | . Insuficiencia hepética
complicaciones grave
cardiovasculares . E. intestinal cronica
. Sin aumento de peso - 8 han notificado casos | . FG <50 mL/min
- Reducen sobre todola | de pancreatitis aguda . Vildagliptina:
glucemia posprandial - Beneficios y seguridad a | - Insuficiencia hepética
largo plazo desconocidos | o ALT 0 AST >3 x LSN
. Vildagliptina: no indicada
con insulina, monoterapia
ni triple terapia
. Disminucion de peso - Subcutdnea - FG <30 mL/min
. aisminu;iéln df |5:1PA . E.adversos digestivos | - Enfermedad ”
- Mejora de los lipidos . gastrointestin
- Reducen sobretodola | - Panrelits aguda grave

- No indicados con insulina,

No
No
No

ucemia posprandial
g osp monoterapia, triple
terapia
. Disminucion de peso « Infecciones de orina

largo plazo

* Aumento de creatinina
* Falta de informacion a

Fuente: Sefac y elaboracion propia.

que sefiala que “no parece
muy significativo”y “habra
que ver si se mantiene a lar-
go plazo”.

Pero lo que mas dudas le
plantea es el riesgo de in-
fecciones urinarias asocia-
das ala glucosuria, y por
tanto, a su mecanismo de
accion, que habria dificul-
tado su aprobacion.

Segun los datos propor-
cionados por las compaiiias
en un comunicado, los efec-
tos adversos asociados al
abandono del tratamiento
con la dosis de 10 mg fue-
ron aumento de la creati-

O La incidencia
de infecciones
urinarias seria
del 8 al 10%
respecto al 30
5% del placebo

nina (0,4 por ciento), infec-
cién del tracto urinario
(0,3), nauseas (0,2), mareos
(0,2) y erupcion cutanea
(0,2).

“La glucosuria puede su-
poner un riesgo de infec-

cion urinaria, alteraciones
electroliticas o nicturia,
Pero no parecen ser un pro-
blema, si se excluye el leve
aumento de infecciones
vulvo-vaginales en la mujer
o balanitis en el hombre”,
afirma Lopez de laTorre. La
incidencia de estos proce-
sos seria del 8 al 10 por
ciento respectoal3oal5de
los tratados con placebo.

Este riesgo, segiin Lopez
Alba, deberia determinarse
“al tratar a extensos grupos
de poblacién” con comorbi-
lidades e inmunocompro-
metidos.



