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Los objetivos fundamentales del tratamiento de la hiper-

glucemia en el paciente con diabetes mellitus (DM) son:

*  Mejorar la calidad de vida y mantener al paciente
libre de sintomas (tanto de la enfermedad como de la
intervencidn clinica).

*  Prevenir, reducir o retrasar las complicaciones.

* Reducir la mortalidad.

Para el logro de estos objetivos disponemos actualmente
de un significativo nimero de firmacos, lo que nos permite
no solo un mejor control de esta, sino también una mejor
adecuacioén a la situacidn particular de cada paciente. Con
todo ello, y en aras de lograr un tratamiento personalizado
o «tratamiento de precisidony, se hace necesaria una valora-
cién integral del paciente, atendiendo a su situacién clinica,
familiar y social.

Asi pues, el tratamiento farmacologico de la hipergluce-
mia representa solo una parte de la adecuada intervencién
integral a la que el paciente con DM es candidato. Las re-
comendaciones y los algoritmos de las sociedades cientificas
desempefan un papel fundamental para guiar a los clinicos
en la toma de decisiones, las cuales, en Gltima instancia, se
han de pactar con el paciente.

El nuevo algoritmo de tratamiento del la DM tipo 2
(DM2) de la redGDPS (figura 1) pretende ayudar a los cli-
nicos en esta tarea. Ofrece dos opciones de entrada: segiin
el «grado de control glucémico» y seglin el «condicionante
clinico predominante». En el presente apartado nos centrare-
mos en la primera de ellas, detallada graficamente en la parte
superior del algoritmo. Sin embargo, es importante sefalar
que estas dos opciones no son excluyentes entre si; bien al
contrario, facilitan al clinico un mayor nimero de opciones
que en muchas ocasiones son complementarias.

Ademas, las distintas opciones de abordaje, representa-
das en el escalonamiento del algoritmo, se pueden aplicar
tanto en el momento del diagnéstico de la DM (iniciando
el escalonamiento) como en el transcurso de la enfermedad
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(aplicando los escalones intermedios). Por Gltimo, remarcar
que las recomendaciones estan dirigidas a pacientes adultos
con DM2, excluyendo a las embarazadas.

Para el abordaje segtn el grado de control glucémico se
establecen tres niveles de hemoglobina glucosilada (HbA, )/
glucemia media estimada (GME) para distinguir los distintos
escenarios clinicos en que se exige una toma de decisiones
bien diferenciada:

* HbA, <8 % (GME < 180 mg/dl).

¢ HbA _entreel 8y el 10 % (GME entre 180 y 240 mg/dl).

¢ HbA,_ > 10 % (GME > 240 mg/dl).

A continuacion se describiran sucintamente las distintas
opciones de escalonamiento farmacologico para cada una de
estas tres situaciones clinicas.

HbA . < 8 % (GLUCEMIA MEDIA ESTIMADA
< 180 mg/dl)

Generalmente, esta situacién suele corresponder a pa-
cientes con diagndstico reciente de DM o con un control
glucémico subdptimo. En cualquiera de los casos, el pilar
terapéutico primordial se basard en las mediadas higienico-
dietéticas (alimentacién y actividad fisica). En los pacientes
de diagnostico reciente, estas medidas se iniciaran durante un
periodo minimo de tres meses y maximo de seis, para valorar
su efectividad en el logro del objetivo glucémico estable-
cido previa a la intervencién con medidas farmacologicas.
De no obtener una reduccién satisfactoria de la HbA, que
nos indique la posibilidad de alcanzar el objetivo pactado, se
comenzard el tratamiento farmacoldgico. Se empezard con
tratamiento de monoterapia con metformina. El inicio de
este tratamiento se realizard con una estrategia de titulacién
progresiva de dosis que minimice la aparicion de efectos ad-
versos gastrointestinales.

En aquellos casos en que se presente intolerancia o con-
traindicacion a la metformina, se optara por una sulfonilurea
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Figura 1. Algoritmo de tratamiento de la hiperglucemia en la diabetes mellitus tipo 2 (redGDPS 2014)
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arGLP1: agonistas del receptor del péptido similar al glucagén 1; F: firmacos; FG: filtrado glomerular; GME: glucemia media estimada; HbA, : hemoglobina

glucosilada; iDPP4: inhibidores de la dipeptidil peptidasa 4; IMC: indice de masa corporal; iSGLT2: inhibidores del cotransportador de sodio-glucosa 2;

Met: metformina; Pio: pioglitazona; Repa: repaglinida; SU: sulfonilureas.

(SU), preferentemente gliclazida o glimepirida, o un inhibidor
de la dipeptidil peptidasa 4 (IDPP4), sobre todo si hay riesgo
elevado de hipoglucemias, edad avanzada o insuficiencia renal.

Si tras el tratamiento en monoterapia con metformina
con dosis media-altas (1770-2000 mg/dia) no se logra el
objetivo glucémico, se afadird un segundo farmaco oral: una
SU (gliclazida o glimepirida), un iDPP4, pioglitazona o un
inhibidor del cotransportador de sodio-glucosa 2 (iISGLT2).
La eleccion del segundo farmaco dependera de las preferen-
cias del paciente y del profesional, atendiendo especialmente
a la eficacia clinica de los farmacos, al riesgo de hipogluce-
mias y al peso corporal.

Con la evolucién natural de la enfermedad, y con ello el
mayor fracaso de la célula 3 pancreatica, es previsible que la
biterapia oral fracase. Ante esta situacion se podrd optar por
la triple terapia oral o por afadir un agonista del receptor
del péptido similar al glucagén 1 (arGLP1), especialmente si
el paciente presenta obesidad de grado 2 o superior, o bien

por insulina basal. En el caso de que estas opciones fracasen,
se procederi a la insulinizacién manteniendo la metformina
(en algunos casos seleccionados se pueden mantener otros
antidiabéticos con reduccion de dosis). Una opcidn plausible
a la triple terapia es indicar directamente insulina en combi-
nacién con metformina.

HbA, . ENTRE EL 8Y EL 10 % (GLUCEMIA
MEDIA ESTIMADA ENTRE 180Y 240 mg/dl)

En aquellos casos en que se trate del comienzo de la
DM, se iniciara la intervencion directamente con las me-
didas farmacoldgicas, simultineamente con las medidas no
farmacoldgicas. En estos casos el tratamiento farmacologi-
co lo podemos comenzar con metformina en monoterapia,
con la correspondiente titulacién de la dosis. No obstante,
en algunos casos se podria empezar con una biterapia oral
con dosis bajas de metformina combinada con una SU o
un iDPP4.




Al igual que en la situacién anterior, si tras el tratamiento
con metformina en monoterapia, y tras alcanzar dosis media-
altas (1770-2000 mg/dia), no se logra el objetivo glucémi-
co, se afadird un segundo fairmaco oral: una SU, un iDPP4,
pioglitazona o un iSGLT2. La eleccién del segundo farmaco
dependera igualmente de las preferencias del paciente y del
profesional, atendiendo especialmente a la eficacia clinica de
los farmacos seleccionados (potencia hipoglucémica), al ries-
go de hipoglucemias y al peso corporal.

En los casos de pacientes sintomaticos (poco frecuentes
con este rango de hiperglucemia), especialmente si presen-
tan cetonuria, serin candidatos a recibir tratamiento con
insulina y metformina desde el inicio, y se valorard poste-
riormente suspender la insulinizacién si se presume que se
lograra el control glucémico con la terapia oral.

Sila biterapia oral fracasa, se optara por la triple terapia oral
o por anadir a la biterapia oral un arGLP1 (especialmente si
el paciente presenta obesidad) o insulina basal. En los casos de
pacientes ya insulinizados (generalmente pacientes sintomati-
cos) en los que se ha mantenido la metformina, se procedera a
ir titulando la insulina 0 aumentando el nimero de bolos hasta
lograr el control glucémico. En casos muy seleccionados se
pueden mantener otros antidiabéticos con reduccién de dosis.

HbA,_ > 10 % (GLUCEMIA MEDIA ESTIMADA
> 240 mg/dl)

En los pacientes que presenten sintomatologia con cli-
nica cardinal de DM (especialmente cetonuria o pérdida de
peso), se ha de iniciar el tratamiento farmacolégico con in-
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sulina y metformina, con la correspondiente titulacién pro-
gresiva de dosis.

En los pacientes asintomaticos o poco sintomaticos con
cetonuria negativa, se podra optar por iniciar la intervencion
con biterapia oral: metformina con una SU o con un iDPP4.

En los pacientes ya insulinizados en combinacién con
metformina (generalmente pacientes sintomaticos), se ira ti-
tulando la insulina o aumentando el nimero de bolos hasta
lograr el control glucémico. En casos muy seleccionados se
pueden asociar otros antidiabéticos.

En los casos en que se haya optado por la biterapia oral,
si esta fracasa, se valorard continuar el tratamiento farmaco-
légico con una triple terapia oral o bien afadir un arGLP1,
especialmente si el paciente presenta obesidad, o bien la in-
sulinizacién (manteniendo la metformina y eventualmente
otros firmacos).

PUNTOS CLAVE

e El tratamiento de la hiperglucemia constituye solo
una parte del abordaje integral que se ha de ofrecer a
los pacientes diabéticos.

e Se ha de evitar que los efectos secundarios de los
farmacos limiten la calidad de vida de los pacientes.

e Lametformina, salvo contraindicacion o intolerancia,
continta siendo la primera opcién farmacologica.

* La combinacién de metformina con una SU o un
iDPP4 constituye uno de los ejes fundamentales en
el tratamiento farmacologico.
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