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“La evidencia” … cada uno la 

interpreta como quiere



¿Tu que te preguntas en consulta 
con el paciente delante?

a) ¿Que NNT tiene la gliflozina?

b) ¿Que NNH tiene la gliptina?

c) ¿Que le pongo?

Pos YA TA



iDPP4 



• Eficacia sobre la HbA1c, la glucemia en ayunas y la                                
glucemia postprandial. 

• Efecto neutro sobre el peso 

• Modesta mejoría de los perfiles lipídicos y de la PAS

• No hipoglucemias graves

• Comodidad de uso

• Pueden darse en insuficiencia renal

• …/…

iDPP4



Diabetes Obes Metab. 2013; 15:112-20

El tratamiento con IDPP4 se asocia a un menor  riesgo de 

Eventos CV (particularmente IAM) y de mortalidad total.

36% IAM

40% Mortalidad

29% ECV

Metanálisis de 70 ECA   n=41.959 



Albuminuria progression

745 (21.3)

810 (23.2)

Time to first occurrence of albuminuria progression*

Linagliptin was associated with a significant 
reduction in albuminuria progression

*change from normo- to micro- or macroalbuminuria, or from micro- to macroalbuminuria; †two-sided

Boehringer Ingelheim. Data on file. 2018 . Presented at EASD Berlin Oct 2018.

HR 0.86

(95% CI 0.78, 0.95)
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Placebo (n) 2,129 1,972 1,434 1,139 667 430 200 35

Linagliptin (n) 2,162 2,004 1,554 1,263 756 487 213 39

No. of patients

819 patients

763 

patients
p=0.0034†

Placebo Linagliptin

Patients, n (%)
Linagliptin

(n=3,494)

Placebo

(n=3,485)

Albuminuria progression 745 (21.3) 810 (23.2)



CARMELINA® comentarios sobre aspectos renales

CV, cardiovascular; T2D, type 2 diabetes

Boehringer Ingelheim. Data on file. 2018 

Se han obtenido unos resultados renales significativos, 

pero ¿clínicamente relevantes?

No cambios en el eGFR. No efecto hemodinámico. No 

deterioro renal.

Beneficio sobre albuminuria a 36 semanas (p<0.001) y a 84 

semanas (p<0.001). 

¿Reducción de la albuminuria exclusivamente relacionado

con efectos metabólicos – reducción de la glucemia-?

1

2

Ha sido seguro y eficaz aun en el peor escenario. No de 

insuf cardiaca ¿Existe un lugar para linagliptina en ERC?



iDPP4

Inconvenientes



EXAMINE and SAVOR-TIMI: Hospitalization for Heart Failure

SAVOR-TIMI3

Saxagliptin

n=8,280

Placebo

n=8,212

HR (95% CI)

HHF 3.5% 2.8% 1.27 (1.07–1.51)

EXAMINE1,2

Alogliptin

n=2,701

Placebo

n=2,679

HR (95% CI)

HHFa 3.9% 3.3% 1.19 (0.89–1.58)

SAVOR-TIMI: Hospitalization for HF was 

significantly increased with saxagliptin 

compared with placebo3

– Mortality due to HF was not significantly 

different between saxagliptin and placebo 

(0.5% for both)3

1. White WB et al. N Engl J Med 2013;369:1327–1335. 2. Sanon VP et al. Clin Diabetes. 2014;32:121–126. 3. Scirica BM et al. N Engl J Med 2013;369:1317–1326.

EXAMINE: In a post-hoc analysis, there 

was a trend (P=NS) for increased 

hospitalization for HF with alogliptin 

compared with placebo2

aPost-hoc analysis. 

HHF = hospitalization for heart failure; HR = hazard ratio; CI = confidence 

interval; HF = heart failure. 



SAVOR-TIMI 53, EXAMINE AND TECOS:

Meta-analysis of Pancreatitis.

Unpublished. ADA 2015

RR IC 95% p value

SAVOR-TIMI

(Saxa vs. placebo)
1.375 0.721- 2.619 0.09

EXAMINE

(Alo vs. placebo)
1.490 0.608 - 3.651 0.23

TECOS

(Sita vs. placebo) 
1.921 0.955 - 3.864 0.98

SAVOR+EXAMINE+TECOS 1.578 1.038 - 2.399

0,1 101
Favors

Treatment

Favors

placebo



iSGLT-2



De nefropatía diabética a 
enfermedad renal diabética

Martinez-Castelao A, et al. J Clin Med. 2015;4:1207-16.

Doshi SM, et al. Clin J Am Soc Nephrol. 2017;12:1366-73.

Umanath K, et al. Am J Kidney Dis. 2018;71:884-95.

• La historia natural de la afectación 
renal difiere entre DM1 y DM2.

• Un porcentaje significativo de 
pacientes con reducción del FG no 
presenta una elevación en la 
excreción de albuminuria.

• Existencia de daño renal en la 
diabetes con predominio de la 
afectación tubular, intersticial y/o 
vascular, más que el compromiso 
glomerular.

Más heterogéneo y que incluye 

otras lesiones asociadas: 

• Nefroesclerosis hipertensiva.

• Múltiples insultos tóxicos / 

isquémicos.

Enfermedad renal diabética

Nefropatía diabética

Implica diagnóstico histológico



Indicaciones, posología y uso de los iSGLT2 en 
insuficiencia hepática y renal. 

Indicaciones Dapagliflozina1 Empagliflozina2 Canagliflozina3

En adultos con DM tipo 2 

no suficientemente 

controlada asociado a 

dieta y ejercicio

Monoterapia cuando MET no se 

considera apropiada debido a 

intolerancia.    En combinación con 

otros hipoglucemiantes incluyendo 

insulina. 

Monoterapia cuando MET no se 

considera apropiada debido a 

intolerancia.

Añadido a otros medicamentos 

para el tratamiento de la diabetes.

Monoterapia cuando MET no se 

considera apropiada debido a 

intolerancia o contraindicaciones.     En 

combinación con otros hipoglucemiantes 

incluyendo insulina.

Posología

Oral. Dosis de inicio 10 mg/día. En 

I.H. grave: dosis de inicio 5 mg/día. 

Si ésta es bien tolerada, se puede 

aumentar la dosis a 10 mg.

Oral. Dosis de inicio 10 mg/día. Si 

se tolera y TFG ≥ 60 ml/min/1,73 

m 2: y se necesita un control 

glucémico más estricto, la dosis 

puede aumentarse a 25 mg/día. 

Dosis máx. 25 mg.

Oral. Dosis de inicio 100 mg/día. Si se 

tolera y TFG ≥ 60 ml/min/1,73 m 2 ó CrCl

≥ 60 ml/min y se necesita un control 

glucémico más estricto, la dosis puede 

aumentarse a 300 mg/día.

Horario Tomar con o sin alimentos.
A cualquier hora del día, con o sin 

alimentos.

Tomar antes de la primera comida del 

día.

Uso en insuficiencia hepática I.H. grave: dosis de inicio 5 mg/día.
No usar en I.H. grave; experiencia 

limitada.

No usar en I.H. grave; experiencia 

limitada.

Uso en insuficiencia renal

NoNo iniciar si TFG < 60 

ml/min/1,73 m 2. Interrumpir en 

caso de TFG < 45 ml/min/1,73 m 2.

No utilizar en enfermedad renal 

terminal ni diálisis. No iniciar si TFG 

< 60 ml/min/1,73 m 2. Interrumpir 

en caso de TFG < 45 ml/min/1,73 

m 2.

No utilizar en enfermedad renal terminal 

ni diálisis. No iniciar si TFG < 60 

ml/min/1,73 m 2. Interrumpir en caso de 

TFG < 45 ml/min/1,73 m 2.



Tabla 2.- Evidencias para el uso de iSGLT2 en el tratamiento de la diabetes 
tipo 2 (sistema GRADE).

Recomendaciones Calidad de la evidencia Fuerza de la recomendación

El uso de los iSGLT2 en monoterapia o en combinación con metformina ha 

demostrado ser eficaz en la mejora del control glucémico.
Alta Fuerte a favor

Los iSGLT2 en combinación con insulina mejoran el control glucémico, además de 

reducir el peso y la dosis de insulina.
Alta Fuerte a favor

El efecto antihiperglucemiante de los iSGLT2 a largo plazo es superior a 

sulfonilureas o iDPP4.
Alta Fuerte a favor

No se han observado grandes diferencias en la eficacia antihiperglucemiante de 

los diferentes iSGLT2.
Moderada Débil a favor

En pacientes con DM2 y enfermedad cardiovascular, el tratamiento con iSGLT2 

reduce la morbimortalidad cardiovascular.
Alta Fuerte a favor



Gangrena de Fournier



Gangrena de Fournier e ISGLT-2

• Incidencia población general: 1/7500

• Incidencia iSGLT-2: 12/1.700.000

• RR a:a+c/c:c+d (incidencia en expuestos/incidencia en los no expuestos)

• 12:1700000= 0,00000706

• 1:7500= 0,00013333

• 0,00000706/0,00013333= 0.05 = RR

• RR< 1 FACTOR PROTECTOR
Gürdal M, Yücebas E, Tekin A, Beysel M, Aslan R, Şengör F. Predisposing Factors and Treatment Outcome in Fournier’s Gangrene. Urol Int [Internet]. 2003 [cited 2019 Mar 18];70(4):286–90. 
Available from: http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/12740493



Amputaciones e ISGLT-2

Marc P. Bonaca MD MPHfor the DECLARE – TIMI 
58 InvestigatorsAmerican College of 
CardiologyMarch 2019



METANALISIS CETOACIDOSIS e ISGLT-2

Huilin Tang et al. Dia Care 2016;39:e123-e124



• DERIVE, EMPAREG Y CANVAS INDICADOS 
HASTA FG 45

Dekkers CCJ, Wheeler DC, Sjöström CD, Stefansson B V, Cain V, Heerspink HJL. Effects of the sodium-glucose co-transporter 2 inhibitor
dapagliflozin in patients with type 2 diabetes and Stages 3b-4 chronic kidney disease. Nephrol Dial Transplant [Internet]. 2018 Nov 1 [cited
2019 Mar 30];33(11):2005–11. Available from: http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/29370424. Disponible en: 
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC6212718/.
Fioretto P, Del Prato S, Buse JB, Goldenberg R, Giorgino F, Reyner D, et al. Efficacy and safety of dapagliflozin in patients with type 2 
diabetes and moderate renal impairment (chronic kidney disease stage 3A): The DERIVE Study. Diabetes, Obes Metab [Internet]. 2018 Nov 
[cited 2019 Apr 4];20(11):2532–40. Available from: http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/29888547

¿Y si tiene fallo renal?

1. 

http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/29370424
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC6212718/




¿Y hasta nos copian las ideas?

Diabetes Práctica 2014;5:18-20. Disponible en 

www.redgdps.org



¿Tu que te preguntas en consulta con 
el paciente delante?

Pos YA TA

a) ¿Que NNT tiene la gliflozina?

b) ¿Que NNH tiene la gliptina?

c) ¿Que le pongo?


