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1ª pregunta 
 
¿Qué nivel de control de HbA1c te planteas en el 
paciente? 
 
¿Como inicias el tratamiento farmacológico para 
la diabetes tipo 2? 
 
¿Metformina para todos? 
 



Edad 
Duración de la DM, presencia de complicaciones o 

comorbilidades 
HbA1c 

objetivo 

≤65 años 

Sin complicaciones o comorbilidades graves <7,0%* 

> 15 años de evolución o con complicaciones o 
comorbilidades graves  

<8,0% 

66-75 
años 

≤15 años de evolución sin complicaciones o 
comorbilidades graves 

<7,0% 

>15 años de evolución sin complicaciones o 
comorbilidades graves 

7,0%-8,0% 

Con complicaciones o comorbilidades graves <8,5%** 

>75 años <8,5%** 

* Puede plantearse un objetivo de HbA1c≤ 6,5% en los 

pacientes más jóvenes y de corta evolución de la diabetes 

en tratamiento no farmacológico  o con monoterapia.  

 

**No se debe renunciar al control de los síntomas de 

hiperglucemia, independientemente del objetivo de HbA1c. 

OBJETIVOS INDIVIDUALIZADOS. RedGDPS 2014  

RedGDPS. Algoritmo de tratamiento de la hiperglucemia en la diabetes tipo 2. 2014.  
Disponible en: <http://www.redgdps.org/gestor/upload/file/Algoritmo_redGDPS_marzo2014.pdf> 



Algoritmo  
de  

Tratamiento 

(METFOR MINA ± SULFONILUREAS) + 

INTENSIFICAR TRATAMIENTO CON 

INSULINA

EN DOS O MAS DOSIS

Doble 

terapia

Tto combinado:

ADO + INSULINA

Rechazo a 

insulina

SU + MET 

+ GLITAZ.

Monoterapia

3-6 meses

METFORMINA

HbA1c ≥ 7%

METFORMINA + SULFONILUREA

HbA1b ≥ 7%

INSULINA (NPH) NOCTURNA

+

METFORMINA ± SULFONILUREAS 

HbA1c ≥ 7%

INTERVENCIÓN ESTILOS DE VIDA

(Dieta y Ejercicio)

HbA1c ≥ 7%

Puede considerase  una 

sulf onilurea en pacientes 

sin sobrepeso
(IMC< 25)

*

*

*



Algoritmo ADA 2017  

 American Diabetes Association.  

Standars of Medical Care in Diabetes-2017.  

Diabetes Care 2017;40 Suppl 1: S1-135. 



Algoritmo  
NICE 2015  

6,5% 

7,5% 

48 mmol/mol= 6,5% 

53 mmol/mol= 7,0% 

58 mmol/mol= 7,5% 

Objetivo ideal 

H McGuire et al. BMJ 2016; 353.  
doi: https://doi.org/10.1136/bmj.i1575  



Algoritmo  

de tratamiento 

RedGDPS 2017 

RedGDPS. Actualización del algoritmo de  hiperglucemia 2017. Actualizado en 2017. 
Disponible en: <http://www.diabetespractica.com/public/numeros/articulo/387>. 



2ª Pregunta 
 

• Tratamiento combinado: ¿Buscar 
tratamientos complementarios que 
aumenten el sinergismo de los mismos?  
 

• ¿Alguna asociación especialmente 
recomendada? 
 

• ¿Alguna especialmente peligrosa? 



Control de la Diabetes en España (Catalunya 2007-2013) 
 

• Mas de 300 mil 

pacientes estudiados 

en Cataluña en datos de 

vida real. 

 

• El control glucemico no 

ha mejorado en 7 años. 

 

• A pesar de los avances 

terapeuticos. 

<7% 52% 52% 55% 55% 51% 55% 55% 

Mata-Cases M, et al. BMJ Open. 2016 Oct 5;6(10):e012463. doi: 10.1136/bmjopen-2016-012463. 



Mata-Cases M, et al. BMJ Open. 2016 Oct 5;6(10):e012463. doi: 10.1136/bmjopen-2016-012463. 

• Mas de la mitad de los 

pacientes estan con 

dieta o 1 solo farmaco. 

 

• No ha cambiado en 7 

años. 

 

• A pesar de los avances 

terapeuticos. 

59% 58% 57% 55% 54% 56% 54% 

Control de la Diabetes en España (Catalunya 2007-2013) 
 



Algoritmo ADA 2017  

 American Diabetes Association.  

Standars of Medical Care in Diabetes-2017.  

Diabetes Care 2017;40 Suppl 1: S1-135. 



Metformina1 
IDPP-42,3 

SU4 o glinida5 

Metformina+ 
IDPP-4  

Metformina+ IDPP-4 
 +  SU o glinida 

Metformina+ IDPP-4 
 + insulina basal 

Metformina + 
insulinoterapia intensiva 

No se alcanza el objetivo de HbA1c * 

Metformina + SU o glinida o análogos GLP16 
IDPP-4 + SU o glinida 
SU o glinida + análogos GLP1 

IDPP-4 + SU o glinida 
+ insulina basal 

Terapia recomendada Terapia alternativa 

1 

2 

3 

4 
Adaptado de: Gómez-Huelgas et al. Med Clin (Barc). 2013;140(3):134.e1-e12. 

Pacientes de edad avanzada:  

- No se precisa un ajuste de dosis en función de la 

edad.  

- Los datos de seguridad disponibles en pacientes 

de edad ≥ 75 años son limitados y debe actuarse 

con precaución.  

 

Para todos los escalones se recomiendan las 

modificaciones del estilo de vida (dieta y ejercicio) 

 

*Objetivos de HbA1c: 

- Pacientes frágiles: 7,6-8,5%. 

- Pacientes no frágiles: 7-7,5%. 

No se alcanza el objetivo de HbA1c * 

No se alcanza el objetivo de HbA1c * 

HbA1c ≥ 8,5% 

Asintomático 

Hiperglucemia 
sintomática  

o HbA1c ≥ 9,5% 

Metformina 
 + insulina basal 

No se alcanza el objetivo de HbA1c * 

HbA1c < 8,5% 

Considerar solo modificaciones del estilo de 
vida (dieta y ejercicio) inicialmente 

Algoritmo terapéutico de la DM2 en el paciente anciano 



Metformina1 
IDPP-42,3 

SU4 o glinida5 

Metformina+ 
IDPP-4  

Metformina+ IDPP-4 
 +  SU o glinida 

Metformina+ IDPP-4 
 + insulina basal 

Metformina + 
insulinoterapia intensiva 

No se alcanza el objetivo de HbA1c * 

Metformina + SU o glinida o análogos GLP16 
IDPP-4 + SU o glinida 
SU o glinida + análogos GLP1 

IDPP-4 + SU o glinida 
+ insulina basal 

Terapia recomendada Terapia alternativa 

1 

2 

3 

4 
Adaptado de: Gómez-Huelgas et al. Med Clin (Barc). 2013;140(3):134.e1-e12. 

Pacientes de edad avanzada:  

- No se precisa un ajuste de dosis en función de la 

edad.  

- Los datos de seguridad disponibles en pacientes 

de edad ≥ 75 años son limitados y debe actuarse 

con precaución.  

 

Para todos los escalones se recomiendan las 

modificaciones del estilo de vida (dieta y ejercicio) 

 

*Objetivos de HbA1c: 

- Pacientes frágiles: 7,6-8,5%. 

- Pacientes no frágiles: 7-7,5%. 

No se alcanza el objetivo de HbA1c * 

No se alcanza el objetivo de HbA1c * 

HbA1c ≥ 8,5% 

Asintomático 

Hiperglucemia 
sintomática  

o HbA1c ≥ 9,5% 

Metformina 
 + insulina basal 

No se alcanza el objetivo de HbA1c * 

HbA1c < 8,5% 

Considerar solo modificaciones del estilo de 
vida (dieta y ejercicio) inicialmente 

Algoritmo terapeutico de la DM2 en el paciente anciano 



Algoritmo ADA 2017  

 American Diabetes Association.  

Standars of Medical Care in Diabetes-2017.  

Diabetes Care 2017;40 Suppl 1: S1-135. 



Algoritmo  

de tratamiento 

RedGDPS 2017 

RedGDPS. Actualización del algoritmo de  hiperglucemia 2017. Actualizado en 2017. 
Disponible en: <http://www.diabetespractica.com/public/numeros/articulo/387>. 



¿COMBINACION DESDE EL DIAGNOSTICO? 

Si  existen síntomas importantes de hiperglucemia (poliuria, polidipsia, 

pérdida de peso…) la primera opción será utilizar insulina junto a 

metformina; en muchos casos se utilizará la insulina de forma transitoria 

hasta mejorar las glucemias y a partir de ahí seguir el esquema de 

fármacos no insulínicos. La ADA propone esta estrategia en pacientes 

asintomáticos pero con HbA1c ≥10% o glucemias ≥300 mg/dl1, la AACE 

ante una HbA1c>9%2 y la RedGDPS si >10%3. 

1.  American Diabetes Association. Standars of Medical Care in Diabetes-2017. Diabetes Care 
2017;40 Suppl 1: S1-135.  
2. AACE/ACE COMPREHENSIVE TYPE 2 DIABETES MANAGEMENT ALGORITHM 2017. 
Disponible en <https://www.aace.com/publications/algorithm>.  
3. RedGDPS. Actualización del algoritmo de  hiperglucemia 2017. Actualizado en 2017. 
Disponible en: <http://www.diabetespractica.com/public/numeros/articulo/387>. 
 



SITUACIÓN  EN ATENCIÓN PRIMARIA 

TIEMPO DE CONSULTA 

INCERTIDUMBRE 

POLIFARMACIA 

INTERACCIONES 
………. 



 AACE/ACE COMPREHENSIVE 
 TYPE 2 DIABETES MANAGEMENT 
ALGORITHM 2017. Disponible en 
<https://www.aace.com/publications/a
lgorithm>. 



Evolución de la utilización fármacos hipoglucemiantes orales en Málaga 

Mancera J, Hormigo A. SEMERGEN - Medicina de Familia. 2017; 40(1):4-11. 



ODYSSÉE: Duración del mantenimiento del tratamiento hasta la 
modificación del tratamiento (criterio de valoración principal) 

Grupo MetSita: 43,2 meses [IC del 95%: 41.4 – NE*]  
Grupo MetSU:   20,2 meses  [IC del 95%: 17.0 - 25.1] 

 Valensi P et al. American Diabetes and Metabolism 2015 

SU prescrita  

en la 

inclusión n=733 

 Gliclazida 395 (53,9) 

 Glibenclamida 176 (24,0) 

 Glimepirida 158 (21,6) 



Muestra de pares 
apareados, N=7728 

 

 

P < 0.05 

p=0.003 

Función de Distribución acumulativa de Kaplan-Meier para el tiempo hasta el primer uso de insulina (N=7728) 
 

Estudio Time To Insulin: SU vs Sitgliptina 

Inzucchi SE, et al. Diabetes, Obesity and Metabolism 17: 956–964, 2015. 



 *Valor  de P basado en la estadística de Wald a partir de un modelo de Cox estratificado por regiones para comprobar diferencias entre HR. 

TECOS = Trial Evaluating Cardiovascular Outcomes With Sitagliptin; CV = cardiovascular; DT2: Diabetes tipo 2. AD = antidiabético; HR= Hazard Ratio; IC = intervalo de 

confianza.  
 

 

Green JB, et al. N Engl J Med. 2015; Suppl Appendix 1, 373(3):223-42.  

 
Población por intención de tratar 

Sitagliptina 
N =7.332 

Placebo 
N = 7.339 

HR  
(IC del 95%) 

Valor de 
P * 

Nº de pacientes que inician tratamiento 
crónico con insulina 

542 (9,7%); 744 (13,2%); 0,70  
(0,63, 0,79) 

<0,001 

n (%); tasa por 100 pacientes-año 3,44 4,85 

 30% menor probabilidad de iniciar terapia insulínica a largo plazo en 

pacientes tratados con sitagliptina, comparados con el grupo placebo. 

Inicio de la terapia insulínica en los grupos de sitagliptina y placebo 

 ( Objetivo secundario del estudio TECOS) 

Incidencia cumulativa de eventos 
(%) 

Sitagliptina 
N =7.332 

Placebo 
N = 7.339 

1 año, % (IC95%) 3,2 (2.77, 3.72)  4,8 (4.29, 5.43) 

2 años, % (IC95%) 6,4 (5.75, 7.07) 9,7 (8.93, 10.53) 

3 años, % (IC95%) 9,8 (8.96, 10.71)  14,1 (13.09, 15.12) 

4 años, % (IC95%) 13,2 (12.09, 14.50)  17,5 (16.27, 18.89) 



Sitagliptina & Hospitalización por IC 

Association Between Sitagliptin Use and Heart Failure 
Hospitalization and  related Outcomes in Type 2 Diabetes Mellitus 

Secondary Analysis of a Randomized Clinical Trial 
Darren K. et al. JAMA Cardiol. 2016;1(2):126-135. 

Sitagliptina & ERC 

Effect of Sitagliptin on Kidney Function and Respective 
Cardiovascular Outcomes in Type 2 Diabetes: Outcomes 

From TECOS 
Cornel JH. et al. Diabetes Care 2016;39:2304–2310 

Sitagliptin and risk of fractures in type 2 diabetes: Results 
from the TECOS trial 

Robert GJ. et al. Diabetes Obes Metab 2017; 19(1):78–86. 

Sitagliptina & Fracturas 

Assessing the Safety of Sitagliptin in Older Participants in the Trial 
Evaluating Cardiovascular Outcomes With Sitagliptin (TECOS) 

Bethel MA. et al. Diabetes Care, Jan 2017. 

Sitagliptina & Pacientes Ancianos 

Sitagliptin did not increase the risk of serious hypoglycemia 
and was neutral with respect to CVO over ~3 years of follow-up. 

Sitagliptin was not associated with increased incidence of any 
prespecified heart failure-related outcomes. 

7,4 
9,2 

14,0 
12,7 
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14,3 13,6 
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First hHF CV death Composite for hHF or CV death All-cause death 

Sitagliptin (N=1,303) 
Placebo (N=1,340) 

Heart Failure–Related Outcomes: Patients with Prior HF at Baseline 
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No clinically significant effect of sitagliptin treatment on CVO or CKD 
progression in patients with different CKD categories at baseline were 

observed. 

Time course of eGFR changes from baseline for treatment groups in CKD participants 
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HR (95% CI): 

1.01 (0.82, 1.23) 

Log-rank 

P=0.944 

Placebo: 186 fractures  

8.6 per 1000 person-years  

Sitagliptin: 189 fractures  

8.7 per 1000 person-years 

The TECOS randomized study of sitagliptin found no increase in risk of 
fractures compared with placebo.  

Kaplan-Meier estimated cumulative incidence of any fracture according to treatment assignment 

Month 

Follow up, yr 



* Necesario ajuste de dosis a partir de TFG <50 mL/min/1,73m2.  

# Se recomienda una evaluación de la función renal antes de iniciar el tratamiento y evaluaciones renales periódicas a partir de ese momento para estos fármacos. 
◈ Vildagliptina: 4.4 Advertencias y precauciones especiales de empleo: Deben realizarse controles de la función hepática antes de iniciar el tratamiento con Galvus para determinar los valores basales del paciente. Durante el tratamiento con Galvus debe monitorizarse la función 

hepática a intervalos de tres meses durante el primer año y después de forma periódica. Los pacientes que desarrollen un aumento de los niveles de transaminasas deben ser monitorizados con una segunda evaluación de la función hepática para confirmar los hallazgos y se les debe 

realizar un seguimiento posterior con controles frecuentes de la función hepática hasta que los valores anormales vuelvan a la normalidad. En caso de que persistan aumentos de 3 veces el límite superior de la normalidad (LSN) de AST o ALT o aumentos mayores, se recomienda 

interrumpir el tratamiento con Galvus. Debe interrumpirse el tratamiento con Galvus en los pacientes que presenten ictericia u otros signos que sugieran una disfunción hepática. Tras la interrupción del tratamiento con Galvus y la normalización de los resultados de las pruebas de función 

hepática, el tratamiento con Galvus no debe reiniciarse. 

⌂ Alogliptina: 4 4 Advertencias y precauciones especiales de empleo. Se han recibido informes post comercialización de disfunción hepática, incluyendo insuficiencia hepática. No se ha establecido una relación causal. Se debe observar cuidadosamente a los pacientes para detectar 

posibles anomalías hepáticas. Deben realizarse pruebas de función hepáticas con celeridad en los pacientes con síntomas que sugieran una lesión hepática. Si se encuentra alguna anomalía y no se establece una etiología alternativa, debe considerarse la suspensión del tratamiento con 

alogliptina.  

Bibliografía: 1. Ficha Técnica Januvia® MSD. EMA. Última actualización: 10/08/2017. 2. Ficha Técnica Galvus®. Novartis. EMA. Última actualización: 26/05/2017. 3. Ficha Técnica Onglyza®. BMS/AstraZeneca. EMA. Última actualización: 31/07/2017. 4. Ficha Técnica Trajenta®. Boehringer 

Ingelheim/Lilly.  EMA. Última actualización: 19/07/2017. 5. Ficha Técnica Vipidia®. EMA. Última actualización:03/02/2015. Fecha de consulta de las fichas técnicas: 26/09/2017. 

Sitagliptina1# Vildagliptina2 ◈ Saxagliptina3# Linagliptina4 Alogliptina5# ⌂ 

Seguridad Cardiovascular  

(CVOT dedicado a largo plazo) 

TECOS:  
No Inferioridad 

Ausencia de CVOT 
dedicado a largo plazo 

SAVOR-TIMI 53: 
No Inferioridad 

Hasta ahora, sin evidencia de 
↑ del riesgo CV, pero el 

número de episodios en los 
ensayos clínicos imposibilita 

conclusiones en firme. 
 

CVOT dedicado a largo plazo 
en marcha 

 EXAMINE: 
No Inferioridad 

Insuficiencia Cardíaca (IC) 
Hospitalización por IC: 

 

HR: 1.00 (IC95% 0.83-1.20) 
p=0,983 

IC grado I-III (NYHA): Sí, 
pero experiencia limitada 

para  grado III 
 

 
IC grado IV (NYHA):  No 

recomendado 

Hospitalización por IC: 

HR: 1.27 (IC95% 1.07-1.51); p = 0,007 
 

Precaución en pacientes con factores 
de riesgo para hospitalización por IC 
Experiencia  limitada para  grado III-IV 

(NYHA) 

Precaución / experiencia 
limitada en pacientes con IC 

grado III y IV (NYHA) 

Uso en insuficiencia hepática leve 
y moderada 

Sí No debe usarse, 
incluyendo pacientes con  

ALT o AST > 3 LSN pre-
tratamiento 

Sí, precaución en insuf, hepática 
moderada 

Sí,  pero no se dispone de 
experiencia clínica 

Sí 

Uso en insuficiencia  
hepática severa 

Sí, pero no estudiada en esta 
población, tener cuidado 

No recomendado 
Sí,  pero no se dispone de 

experiencia clínica 
No recomendado 

Uso en insuficiencia 
renal leve /moderada 

Sí * Sí *  Sí * Sí Sí * 

Uso en insuficiencia  
renal severa 

Sí * Sí * Sí * Sí Sí * 

Uso en Insuficiencia Renal 
Terminal (ESRD) que requiere 
Hemodiálisis (HD) 

Sí * 
Precaución/experiencia  

limitada 
No recomendado Sí 

Sí*, pero experiencia 
limitada 

Uso en ancianos >65 años  Sí Sí Sí 
Sí, precaución/ experiencia 

clínica limitada en > 80 años 
Sí, pero se recomienda 

administración conservadora  

Autorización EMA/FDA EMA/FDA EMA EMA/FDA EMA/FDA EMA/FDA 

Diferencias entre iDPP-4 
según FTs EMA: 





Pautes per a l’harmonització del tractament farmacològic de la diabetis mellitus tipus 2. CatSalut. Actualizado en 2017. Disponible en <http://catsalut.gencat.cat/web/.content/minisite/catsalut/proveidors_professionals/medicaments_farmacia/phf_apc/protocols/diabetis_mellitus_tipus2/Pauta-Harmonitzacio-Diabetis-
mellitus-2_actualitzacio-2017.pdf>. 



Tratamiento escalonado 

Se tolera metformina 

Estilos de vida Alimentación 
Actividad 

Física 

Monoterapia MET 

Doble terapia no 
insulínica 

MET 
IDPP4 - PIO - 
REPA - SU - 

iSGLT2 

+ insulina MET 
IDPP4 – PIO – 
REPA - SU – 

iSGLT2 
INSULINA 

Triple terapia no 
insulínica 

MET IDPP4 SU 

MET PIO SU 

MET SU ISGLT2 

MET PIO ISGLT2 

MET SU aRGLP 

Contraindicación o intolerancia a metformina  

0 
1 
2 

3 

Estilos de vida Alimentación 
Actividad 

Física 

Monoterapia 
IDPP4 - PIO - 
REPA - SU - 

iSGLT2 

Doble terapia no 
insulínica 

IDPP4 PIO 

IDPP4 SU 

PIO SU 

+ insulina INSULINA 
IDPP4 – PIO 
REPA - SU – 

iSGLT2 

0 
1 

2 

3 

IMC > 30 + pérdida de peso + respuesta 
metab favorable 

Suspender si se pasa de insulinización basal a 
intensiva 

Proceso Asistencial Integrado Diabetes. 
Consejería de Salud. Servicio Andaluz de 
Salud. 2017 



Selección grupo farmacológico 
Comorbilidades 

• no se aconseja pioglitazona 

• evitar alogliptina y saxagliptina 
insuficiencia cardíaca 

• ajuste de dosis 

• posibilidad de contraindicación 
enfermedad renal 

crónica 

• evitar incretinas (iDPP4 o aRGLP-1) 
antecedentes o 

riesgo de pancreatitis 

• no utilizar pioglitazona 
cáncer de vejiga o 
hematuria sin filiar 

Proceso Asistencial Integrado Diabetes. Consejería 
de Salud. Servicio Andaluz de Salud. 2017 



3ª Pregunta 
 
¿Cúando utilizar un tercer fármaco? 
 



Algoritmo  

de tratamiento 

RedGDPS 2017 

RedGDPS. Actualización del algoritmo de  hiperglucemia 2017. Actualizado en 2017. 
Disponible en: <http://www.diabetespractica.com/public/numeros/articulo/387>. 



Algoritmo ADA 2017  

 American Diabetes Association.  

Standars of Medical Care in Diabetes-2017.  

Diabetes Care 2017;40 Suppl 1: S1-135. 



72,4 
6,4 

2,5 

4,8 6,4 
4,9 

2,1 

0,33 

0,18 

Metformin+Sulfonylurea, (%) 

Metformin+DPP4i, (%) 

Metformin+ Glitazone, (%) 

Other 2 drugs combinations, (%) 

Metformin+Sulfonylurea+Glitazone, (%) 

Metformin+Sulfonylurea+DPP4i, (%) 

Other 3 drugs combinations, (%) 

Met+Sulfonylurea+Glitazone+DPP4i, (%) 

Other 4 drugs combinations, (%) 

Estudio Inercia SIDIAP  
Tratamineto al inicio de la cohorte (2010) 
23.678 DM2 tratados con ≥2 ADNIS y HbA1c>7%  

 

Met+SU 

Mata-Cases M et al. Diabetes Obes Metab. 2017 Jun 28. doi: 10.1111/dom.13045 




