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Bernard Zinman, del Hospital Mount Sinai, de Nueva York.

Francisco José Pajuelo, de Novonordisk.

LA INERCIATERAPÉUTICAESUNOBSTÁCULO

Diversas combinaciones
marcan el futuro terapéutico
z J. A. P. San Diego

Francisco José Pajuelo, di-
rector medico de Novo Nor-
disk España, ha destacado la
necesidad de llevar a cabo
más y mejores seguimientos
cuando un nuevo fármaco
supera la fase de desarrollo y
llega finalmente a la clínica.
En este sentido, ha destaca-
do los buenos resultados de
liraglutida, fármaco que lle-
gará a España en breve. Se-
gún ha explicado a DIARIO

MÉDICO, la inercia terapéuti-
ca del médico y la obesidad
son dos de los factores que
más complican el abordaje
de la DM2.
La liraglutida, en combi-

nación con metformina y
utilizada lo más precozmen-
te posible, tiene en otras
combinaciones parte de su
futuro, según ha apuntado
Pajuelo. Además de con in-
sulinas orales, su uso junto a
la insulina inyectable deglu-
dec será uno de más intere-
santes. El director médico
de Novo Nordisk España se-
ñala que esta combinación
ha empezado a analizarse en

fase III. Mads Krogsgaard
Thomsen, director científi-
co del laboratorio, ha expli-
cado que esta combinación
puede mejorar significativa-
mente el manejo de la enfer-
medad y ha aprovechado pa-
ra incidir en que las cifras de
HbA1c deben tener siempre
el objetivo del 7, atendiendo
claro está a las característi-
cas de cada paciente: "Por
ejemplo, en un paciente jo-
ven con DM1 es posible que
un 8 sea aceptable, y en de-
terminados adultos quizá un
7,5 sea suficiente. Pero cada
punto que se baja en este
porcentaje se traduce en
mejor manejo de la enfer-
medad, así que el 7 debe ser
el estándar e, incluso, bajar
al 6,5 es recomendable en
mucho casos".

Administración flexible
En relación con la insulina
degludec en sí, ha explicado
junto a Klaus Lunghoff-
Roos, director de Márketing
del laboratorio, que ha com-
pletado la fase III con la re-
ducción del efecto hipoglu-

Después de otras 26 sema-
nas, la adición de insulina
levemir a liraglutida y
metformina permitió redu-

cir la cifra de Hba1c en un
0,5 por ciento en compara-
ción con el tratamiento de
liraglutida y metformina. El

cémico (hasta el 36 por
ciento) y la flexibilidad de
administración (puede espe-
rar hasta 40 horas entre ad-
ministración y administra-
ción igualando la eficacia de
un insulina oral) como sus
principales armas.
Otra de sus ventajas viene

avalada por los pacientes,
que en comparación con la
insulina oral no ven con de-
gludec la clásica brecha en-
tre terapia oral e inyectable;
Pajuelo y Langhoof-Roos
aseguran que incluso eligen
la opción inyectable según
diversas encuestas realiza-
das. Hasta el momento, "se

ha mostrado más efectiva
que las insulinas glargina y
detemir".

Hemostasia e inflamación
Ambos especialistas han ex-
plicado que, además de la
diabetes, que supone el 80
por ciento del negocio de
Novo Nordisk, la compañía
está apostando por la he-
mostasia, con el desarrollo
de análogos de factores co-
mo el VIII, el IX y el XIII pa-
ra tratar patologías como la
hemofilia, y por el ámbito
de las enfermedades infla-
matorias en el que está em-
pezando a introducirse.

grupo al que se añadió leve-
mir llagó al 7 en hemoglobi-
na glucosilada en un 43 por
ciento de los casos, en com-
paración con un 17 en el
grupo liragutida-metformi-
na. La adición de la insulina
no elevó el peso.
En otro de los estudios

presentados, Alan Gaber, del
Baylor College of Medicina
en la Universidad de Texas,
ha señalado que la insulina
degludec de acción ultralar-
ga reduce la hipoglucemia y
mejora el control de pacien-
tes con DM1 ó DM2 en
comparación con insulina
glargina. Las reducciones de

los niveles de hemoglobina
glucosilada en DM1 fueron
del 0,4 y del 1,2 por ciento
en DM2, cifras estadística-
mente no inferiores a la
glargina. En pacientes con
DM2, los episodios de hipo-
glucemia nocturna se redu-
jeron un 25 por ciento en
ambos tipo de diabetes con
insulina degludec.
En la ADA también se

han presentado ensayos en
los que se demuestra que es-
te tipo de insulina, desarro-
llada por Novo Nordisk, per-
mite cambios en los tiempos
de inyección, haciendo que
pasen hasta 40 horas entre
administraciones sin que se
vea afectado el control glu-
cémico ni el riesgo de hipo-
glucemia.

La combinación de insulina degludec
con liraglutida, posible opción en DM2

z José A. Plaza San Diego

Estudios de extensión pre-
sentados en la reunión de la
Asociación Americana de
Diabetes (ADA), celebrada
en San Diego, señalan que
liraglutida (análogo de GLP-
1 desarrollado por Novo
Nordisk), administrada una
vez al día y en combinación
con metformina y/o sulfoni-
lurea, mejora el control glu-
cémico al adoptar esta tera-
pia después de haber recibi-
do otras. Bernard Zinman,
del Hospital Mount Sinai,
de Nueva York, ha explicado
que liraglutida permite me-
joras al sustituir a exenatida
y sitagliptina, respectiva-
mente. Además, en combi-
nación con la insulina leve-
mir, reduce los niveles de
hemoglobina glucosilada.
Zinman ha explicado que,

al cambiar el fármaco exe-
natida por liraglutida, los
pacientes logran una reduc-
ción de la hemoglobina glu-
cosilda de entre el 0,3 y el
0,8 por ciento. En el estudio,
el 32 por ciento de los pa-
cientes que no lograban el
objetivo de llegar a niveles
de 7 en hemoglobina gluco-
silada mostraron una reduc-
ción de casi el uno por cien-
to, logrando el objetivo pri-
mario del ensayo. Cuando
los investigadores cambia-
ron la terapia del inhibidor
de DPP-4 sitagliptina a lira-
glutida, la reducción de los
niveles de HbA1c fue de en-
tre el 0,2 y el 0,5 por ciento.
El 49,2 por ciento de los que
cambiaron el tratamiento,
en comparación con un 29
por ciento de los que siguie-
ron tomando sitagliptina,
llegaron al objetivo de 7 en
hemoglobina glicosilada.
Zinman ha explicado que,
aunque no se trata de un
fármaco antiobesidad, lira-
glutida permite una pérdida
de 1,6 kilos con una dosis de
1,2 miligramos y de 2,5 kilos
con 1,8 miligramos.

Reducción del peso
El investigador también ha
presentado datos de otro
trabajo, según el cual des-
pués de 12 semanas de tera-
pia con liraglutida y metfor-
mina, el 61 por ciento de los
pacientes bajaron hasta ci-
fras de 7 en hemoglobina
glucosilada, con reduccio-
nes de hasta el 1,3 por ciento
y 4,4 kilos menos de peso.
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En pacientes con DM2 tratados con exenatida, el cambio a la
terapia con liraglutida se traduce en una reducción de los ni-
veles de hemoglobina glucosilada y en una mayor facilidad

para alcanzar el objetivo de 7. Además, este fármaco podría
obtener en el futuro buenos resultados en combinación con la
insulina degludec, según se ha presentado en la ADA.

Ô

Cambiar el tratamiento
de exenatida a

liraglutida permite un
mejor control

glucémico y, además,
se acompaña de
pérdida de peso

Puede consultar en el
webmás noticias
sobre diabetes
generadas en el
congreso de la ADA

NIVELESDEHBA1C

Buen control
glucémico con
las insulinas
glargina y
glulisina

z DM

Los resultados de un estudio
a 60 semanas, que ha com-
parado tres regímenes de in-
tensificación terapéutica
añadidos a la terapia oral en
DM2 difícil de controlar, se-
ñalan que las opciones que
incluyen insulina glargina e
insulina glulisina (ambas
desarrolladas por Sanofi
Aventis) permiten reducir
los niveles de glucosa en
sangre en comparación con
insulinas premezcladas.
Además, el trabajo, que se
ha presentado en la ADA,
revela que también se redu-
ce la hipoglucemia y se pro-
duce una mejora en la cali-
dad de vida del paciente.
Matthew Riddle, del de-

partamento de Diabetes de
la Universidad de Oregón,
en Estados Unidos, ha expli-
cado que los pacientes que
participaron en el estudio
tenían una edad media de
54 años y un índice de masa
corporal de 33,2 kilos por
metro cuadrado. Habían si-
do diagnosticados se diabe-
tes, de media, nueve años
atrás y, a lo largo de ese
tiempo, la enfermedad no
había podido ser controlada
debidamente a pesar del uso
de dos o tres agentes orales.
La hemoglobina glucosilada
era, de media, de 9,4.

Menos insulina escalada
Las conclusiones señalan
que la combinación de insu-
linas glargina y glulisina au-
menta el porcentaje de pa-
cientes que alcanzan el ob-
jetivo de hemoglobina glu-
cosilada, con unas cifras de
hipoglucemia más bajas y
mejoras ligadas a la glucosa
en sangre en momentos de
ayuno. En concreto, la he-
moglobina glucosilada se re-
dujo en 2,3 puntos (en com-
paración con un 1,97 por
ciento en el brazo control)
y, además, se retrasó y se re-
dujo la necesidad de dosis
escaladas de insulina en
comparación con las insuli-
nas premezcladas utilizadas
dos veces al día.
El porcentaje de pacien-

tes con efectos adversos
achacables a la terapia fue
muy similar en todos los
grupos terapéuticos. Las in-
fecciones (sinusitis y nasofa-
ringitis, principalmente),
las alteraciones musculoes-
queléticas, el dolor de espal-
da y las alteraciones gas-
trointestinales fueron las
más comunes.
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