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En el volumen 47 de la revista MEDICINA DE FAMILIA.
SEMERGEN se publicéd el articulo titulado «Impacto de la
dapagliflozina en los factores de riesgo cardiovascular. Mas
alla del control de la glucemia»', donde los autores Palla-
rés et al. realizaron un estudio original sobre el uso de la
dapagliflozina como una forma de tratamiento favorable
en los pacientes con diabetes mellitus, alteraciones cardio-
vasculares y del peso corporal, y ademas concluyen que la
dapagliflozina demuestra una efectividad positiva en el con-
trol de la glucemia, la presion arterial y la disminucion del
peso corporal’.

En la bisqueda de la literatura sobre el uso de los
inhibidores del cotransportador sodio-glucosa2 (ISGLT-2)
en pacientes con diabetes, obesidad e insuficiencia car-
diaca, la dapagliflozina obtuvo una reduccion significativa
en el riesgo de empeoramiento de insuficiencia cardiaca
o muerte cardiovascular en pacientes con o sin diabe-
tes mellitus?. Sin embargo, se extrajeron resultados de
otro ISGLT-2 con similar o mejor eficacia y menos even-
tos adversos. Por eso, Hussain et al.? realizaron un ensayo
controlado y aleatorizado (ECA) donde compararon la empa-
gliflozina y la dapagliflozina en pacientes con diabetes tipo 2

(DM2) con manejo inadecuado de la hemoglobina glucosi-
lada (HbA1c) del 7,5% al 11,0%. El indice de masa corporal
(IMC) se redujo significativamente en ambos grupos (empa-
gliflozina, p =0,002; dapagliflozina, p=0,003). Sin embargo,
los pacientes que recibieron empagliflozina experimentaron
una reduccion significativa mayor en el IMC que los pacientes
que recibieron dapagliflozina (p=0,007). La HbA1c también
se redujo significativamente en ambos grupos (empagli-
flozina, p=0,002; dapagliflozina, p=0,004). Sin embargo,
los pacientes que recibieron empagliflozina experimenta-
ron una reduccion significativa mayor en la HbA1c que los
pacientes que recibieron dapagliflozina (p=0,001). Ade-
mas, se observaron eventos mayores de infecciones urinarias
en los pacientes que tomaron dapagliflozina (9,3%) res-
pecto al grupo de empagliflozina (4,5%). En otro estudio, Ku
et al.” realizaron un estudio prospectivo de etiqueta abierta,
durante 52 semanas, en pacientes con DM2 con HbA1c del
7,5% al 12,0%. Observaron que después de 52 semanas ambos
grupos mostraron reducciones significativas en HbA1c y glu-
cosa plasmatica en ayunas (FPG), pero la reduccion fue
mayor en el grupo de empagliflozina (p <0,001). Ambos gru-
pos mostraron una disminucion significativa de la presion
arterial, del peso corporal, y los niveles de colesterol unido
a lipoproteinas de alta densidad aumentaron en el grupo
empagliflozina (p=0,035) (tabla 1).

Sin embargo, se evidencio el beneficio de la dapagliflo-
zina en pacientes con insuficiencia cardiaca y fraccion de
eyeccion reducida (HFrEF)°, que estaban o no tomando sacu-
bitril/valsartan. Lo que sugiere que el uso de ambos agentes
juntos podria reducir ain mas la morbilidad y la mortalidad
en pacientes con HFrEF.

Cabe resaltar que los trabajos de investigacion citados no
son estudios face to face, pues no hace alusion a la compara-

Tabla 1 Seguridad y eficacia de los ISGLT-2 en pacientes con DM2
Autorref Poblacion Disefio Resultados
IMC (kg/m?) Peso corporal (kg) HbA1c (%) PAS/PAD (mmHg)  EA (%)
Hussain et al.> 128 pacientes ECA 25,8+5,2 89,5+16,5 7,5+2,2 23,8
(empagliflozina)
127 pacientes 27,7+4,8 93,4+17 8,24+3,2 39,3
(dapagliflozina)
Ku et al.* 176 pacientes Observacional 25,8+2,7 69,0+7,5 7,5+1,1 124,24+13,4/ 26,1
(empagliflozina) 72,0+ 10,1
174 pacientes 25,7+1,0 70,1+6,6 7,8+1,2 128,7+16,0/ 31,6
(dapagliflozina) 74,8 +10,2

DM2: diabetes mellitus tipo2; EA: evento adverso; ECA: ensayo controlado aleatorizado; HbA1c: hemoglobina glucosilada; IMC: indice
de masa corporal; ISGLT-2: inhibidor del cotransportador sodio-glucosa 2; kg: kilogramos; mmHg: milimetros de mercurio; PAD: presion

arterial diastolica; PAS: presion arterial sistolica; ref: referencia.
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cion directa de estos farmacos. Debido a que la poblacion de
cada estudio no es exactamente igual, los objetivos podrian
presentar pequeias diferencias, ademas de diferir en los
criterios de inclusion y de exclusion, etc.

La toma de decision del profesional de salud sobre los
ISGLT-2 debe basarse en la medicina basada en evidencia y
el estado clinico del paciente, independientemente de los
gustos o preferencias del médico tratante a diversos ISGLT-2.

Autoria
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leccion, analisis e interpretacion de datos, ademas redact6

y realizo la revision critica del estudio y aprobé la version
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Agradecemos los comentarios realizados por Mejia-
Zambrano sobre nuestro articulo’, en cuya carta concluye
que la toma de decision del profesional de la salud sobre
los inhibidores del cotransportador sodio-glucosa 2 (iSLGT
2) debe estar sujeta a la medicina basada en la evidencia
y el estado clinico del paciente, con independencia de los
gustos o preferencias del médico?, tras comparar funda-
mentalmente 2 de los farmacos de este grupo terapéutico
que mas evidencia han demostrado, incluida su seguridad
cardiovascular.

Queremos refrendar que nuestro articulo es una revision
estrictamente dirigida a dapagliflozina, y que no era nues-

tro objetivo realizar una comparacion con el resto de los
farmacos del grupo iSLGT-2.

Es importante recordar que en el momento actual 2 clases
de farmacos, los iSGLT2 y los agonistas del receptor del pép-
tido similar al glucagon tipo 1 (arGLP1), han demostrado
beneficio cardiovascular independiente del control glucé-
mico y de la toma de metformina®?, hallazgos corroborados
en recientes metaanalisis®®.

Tres son los iSGLT2 (empagliflozina, canagliflozina y
dapagliflozina) que han demostrado beneficio cardiovascu-
lar en sus estudios de seguridad cardiovascular®®'°. Con
canagliflozina y dapagliflozina se ha demostrado benefi-
cio en la prevencién de la enfermedad renal crénica'"'? y
tanto con empagliflozina como con dapagliflozina en pacien-
tes con insuficiencia cardiaca (IC) y fraccién de eyeccion
(FE) deprimida’®'“, con beneficios similares, independiente-
mente de la presencia de diabetes mellitus (DM2). Ademas,
la empagliflozina ha demostrado resultados beneficiosos en
pacientes con IC y FE preservada con el estudio EMPEROR-
Preserved'®. Esperemos que durante 2022 se publiquen los
resultados del estudio Deliver'®, con dapagliflozina, que nos
saquen de dudas para poder confirmar, o no, el posible
efecto de clase de los iSLGT-2 en pacientes con IC y FE
preservada.
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