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Number of people with diabetes
Aged 20-79 years globally and by IDF region
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Los pacientes con diabetes tipo 2 tienen un mayor riesgo de
complicaciones a largo plazo

2 V

enfermedad CV afecta a4
mas de un tercio de todo //////%%/////

pacientes con DT2' ‘

Enfermedad del rinon
afecta a ~ 50% de
pacientes con DT22

20-40%
de los pacientes con diabetes
desarrollan enfermedad renal crénica3

TR

CV, cardiovascular, diabetes tipo 2, diabetes de tipo 2
1. Einarson TR et al. cardiovasc Diabetol 2018; 17: 83; 2. Thomas MCet al. Nat Rev Nephrol 2016; 12: 73



UKPDS: LLa reduccion'de |a HbA,
las complicaciones cronicas diabetes

Incidencia de complicaciones Riesgo relativo

N=4,585 N=3,642 RIESGO
CADA 1% REDUCIDO*

reduccion en HbA _ (p<0.001)

Muertes

relacionadas 21%
—i— Punto final microvascular con diabetes

—i— Infarto del miocardio

Cualquier punto final de diabetes
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miocardio
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Estudio de observacién de participantes del estudic UKPDS de control intensivo de glucemia después del diagndstico de |la diabetes
tipo 2. *p<0.0001

Adaptado con permiso de Stratton IM y cols. UKPDS 35. BMJ 2000:321:405-412.




La DM2 es una enfermedad metabdlica compleja, con
complicaciones vasculares que afectan multiples sistemas

V 4 °
organicos
Retinopatia diabética’ — '\
La principal causa de
ceguera evitable
@ B

Neuropatia diabética’3
La complicaciéon mas frecuente de la
diabetes; hasta el 50 % de las personas
con DM2 tienen una neuropatia y pies en
riesgo

Accidente cerebrovascular?
Riesgo 2-6 veces mas alto
de ataques isquémicos en
comparacién con los adultos sin
diabetes

Enfermedad renal®
La principal causa de

dialisis y trasplante renal Enfermedad cardiovascular?

Riesgo 2-4 veces mas alto de
desarrollar enfermedad
cardiovascular en comparacién
con los adultos sin diabetes




* GRADO DE CONTROL DE LOS
PACIENTES CON DIABETES TIPO 2
EN LA PRACTICA CLINICA.

La proporcion de pacientes que presentan
buen control glucémico se situa alrededor
del 50 %, y los que presentan buen control
integral de los tres factores :

(glucemia, PA y lipidos) son menos del 20 %.

Diabetes Practica 2017;08(Supl Extr 1):1-20. doi:
10.26322/2013.7923.1500389413.02.




La inercia clinica es perjudicial para el exito terapéutico en el manejo de
la DM2 vy daria lugar al desarrollo de complicaciones micro vy
macrovasculares




La inercia terapéuticé fue definida en el
afo 2001 por Lawrence S. Phillips

(division de Endocrinologia de la Emory

University School of Medicine de Atlanta,
EE. UU.)

\ /

«la falta de inicio o intensificacion del
tratamiento cuando esta indicado».




Epidemia
Global
Cronica

Preocupacion
en el Sistema
de Salud

Emergencias
de Salud de
Mayor
Crecimiento

Medicina 2023, 59, 182. https://doi.org/10.3390/medicina59010182



INERCIA FRENTE A
SOBRETRATAMIENTO:

NECES
NDIVI

DAD DE
DUALIZACION DE LOS

OBJE

VOS

El equilibrio entre inercia (no tomar decisiones cuando son necesarias) y el
sobretratamiento (intensificar el tratamiento cuando no va a aportar
beneficios sustanciales al paciente) nos debe llevar a individualizar los
objetivos y las opciones terapéuticas en cada caso12,13.



Aifos de inercia e impacto en el paciente.

1 6 a 29 anos. Por cada aio de demora en la Intensificacion
n= 105477

6.9 a 7.2 afos. @ 51«y)

6 a 7'1 a nOS. 1AM ACCIDENTE CEREBROVASCULAR FALLA CARDIACA y ECV

3.7 afos.

1. Khunti K, Wolden ML, Thorsted BL, Andersen M, Davies MJ. Clinical inertia in people with type 2 diabetes: a retrospective cohort study of
more than 80,000 people. Diabetes Care. 2013;36(11):3411-3417.

2. Khunti K, Nikolajsen A, Thorsted BL, Andersen M, Davies MJ, Paul SK. Clinical inertia with regard to intensifying therapy in people with type 2
diabetes treated with basal insulin. Diabetes Obes Metab. 2016;18(4):401-409.

3. Paul, S.K., Klein, K., Thorsted, B.L. et al. Delay in treatment intensification increases the risks of cardiovascular events in patients with type 2
diabetes. Cardiovasc Diabetol 14, 100 (2015). https://doi.org/10.1186/512933-015-0260-x

4. Del Prato S, LaSalle J, Matthaei S, Bailey CJ; Global Partnership for Effective Diabetes Management. Tailoring treatment to the individual in

type 2 diabetes practical guidance from the Global Partnership for Effective Diabetes Management. Int J Clin Pract. 2010;64(3):295-304.



CONSECUENCIAS

Consecuencias de la inercia clinica y ausencia
de intensificacion precoz del tratamiento'?

Mal control
glucemico

Aumento de la
morbimortalidad

Aumento de
costes en salud

* Los pacientesno presentaban ninguna enfermedad CV previa,

8,5+

8,0 =
HbAlc 27 % y sin tratamiento

intensivo en 1 afio

HbA1e (%)

* Estudiode cohortes retrospectivo de >100 000 pacientes del registro Clinical Practice Research Datalink delReino Unido.

Aumento significativo del riesgo en pacientes
con HbAlc con valores constantes 27 % que
no recibieron una intensificacién precoz

* Infarto de miocardio: 67 %

* Accidente cerebrovascular: 51 %

* Insuficiencia cardiaca: 64 %

* Episodios CV combinados: 62 % ".|

— ]

delos5,3 afios de
tratamiento

La diferenciade HbAlc
permanece por encima

AL
7,0 =
HbA1lc <7 % y tratamiento
6,5 —
intensivo antes de 1 afio
- e emeenann -
6 12 48
Meses

HbAIc, glucohemoglobina; CV, cardiovascular.

1. Khunti K and Millar-Jones D. Prim Care Diabetes. 2017:11:3-12.

2. Paul SK, et al. Cardiovasc Diabetol. 2015:14:100.




Estudios
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1. Estudio VERIFY: Publicado en The Lancet en 2019, este estudio comparo la eficaciay
seguridad de la terapia inicial con dos farmacos antidiabéticos orales en pacientes
recién diagnosticados con diabetes tipo 2. El estudio destacd la importancia de evitar la
inercia terapéutica al iniciar un tratamiento farmacoldgico temprano para lograr un
control glucémico éptimo y prevenir complicaciones a largo plazo.

2. Estudio GRADE: Publicado en JAMA Internal Medicine en 2014, este estudio analizd
la inercia terapéutica en el manejo de la diabetes tipo 2 en atencidn primaria. Demostrd
que los médicos tienden a no intensificar el tratamiento cuando los pacientes no
alcanzan los objetivos glucémicos, lo que lleva a un control glucémico inadecuado

3. Estudio EMERALD: Publicado en Diabetes Therapy en 2020, este estudio evalué la
frecuencia y la magnitud de la inercia terapéutica en el tratamiento de la diabetes tipo
2 en pacientes con alto riesgo cardiovascular. El estudio reveld que los médicos no
realizaban ajustes terapéuticos a pesar de un control glucémico subéptimo

4. Estudio DELIVER: Publicado en The Lancet Diabetes & Endocrinology en 2020, este
estudio investigd la inercia terapéutica en la insulinizacion en pacientes con diabetes
tipo 2. El estudio encontré que los médicos a menudo retrasan la insulinizacion.



* Fecha de nacimiento: 03/04/1962
* Edad: 58 aiios

* Antecedentes patologicos: Diabetes mellitus tipo 2 diagnosticada en 2011
(aproximadamente 8 afios de evolucidn); hipertensidn arterial; dislipidemia;
obesidad (IMC=31 kg/m2). No antecedente de nefropatia, negativo para eventos
coronarios isquémicos.
* Antecedentes farmacologicos:
* Metformina 1000 mg/12 horas.
* Linagliptina: 2,5 mg/dia
[ ]
C a S O 1 o * Glibenclamida 5 mg 1 tab con desayuno y cena
* Losartan: 150 mg/dia
* Amlodipino: 20 mg/dia
* Rosuvastatina: 40 mg/dia
* ASA: 100 mg/dia

¢ Asiste a control con resultados:

* HbA1c: 9,6%; Glucosa plasmatica en ayunas: 182 mg/dL, glucometrias post-
prandiales (ultima semana): 200 mg/dL; 189 mg/dL; 195 mg/dL; 214 mg/dL;
194 mg/dL; 212 mg/dL.

* Otros resultados no relevantes para el caso.

* ¢Cudl seria la opcion mas apropiada para mejorar el control glucémico en este
paciente?




* Fecha de nacimiento: 12/05/1961
* Edad: 59 aiios

* Antecedentes patoldgicos: Diabetes mellitus diagnosticada en 2007;
hipotiroidismo; hipertension arterial. IMC: 31, peso 87 kg. No tiene antecedente
de nefropatia ni de enfermedad cardiovascular isquémica o congestiva.

* Antecedentes farmacologicos:

* Metformina 1000 mg/12 horas

* Vildagliptina 50 mg 1 tab cada 12 horas
* Glimepirida: 8 mg/dia

* Losartan: 150 mg/dia

* Amlodipino: 20 mg/dia

* Rosuvastatina: 40 mg/dia

* ASA: 100 mg/dia

* Levotiroxina 100 mcg/dia

* Insulina Glargina U100: 35 U/dia

¢ Asiste a control con resultados:

* HbA1c: 10,1%; Glucosa plasmatica en ayunas: 214 mg/dL, glucometrias
postprandiales}dltima semana): 280 mg/dL; 389 mg/dL; 295 mg/dL; 214
mg/dL; 164 mg/dL; 272 mg/dL.

* ¢Cudl seria la opcion mas apropiada para mejorar el control glucémico en este
paciente?







Stage 1 Stage 2 Stage 3a Stage 3b Stage 4 Stage 5

Normal albuminuria Minor albuminuria Persisting albuminuria Dialysis therapy

Early stage of Late stage of
manifest manifest

Early stage of Early Stage of Stage of dialysis

nephropathy nephropathy renal failure therapy

nephropathy nephropathy

Analogos del GLP- 1

- iISGLT2

Personal Jose Javier Arango



Iniciar e intensificar insulinas puede ser una carga para las
personas con diabetes debido a multiples factores...

Factores asociados con la omission de dosis de insulina:?!

O ®

Sentimientos de Dolor Ganancia de peso Temor a la
verglenza hipoglucemia

Frecuencia de inyeccidn

Estos factores pueden retrasar la intensificacién del tratamiento y el logro del control glucémico apropiado,? al igual que pobre
adherencia al tratamiento?

1. Peyrot M, et al. Diabetes Care 2010;33:240-5; 2. Blonde L, et al. Diabetes Ther 2018;9:1347-58.
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Multiples inyecciones diarias para asemejar la fisiologia normal de la insulina
puede generar cargas para el paciente

Combinacion de insulina basal y prandial mostrando el niimero de inyecciones y momentos de aplicacion en el dia *

Desayuno Almuerzo Cena

Insulina plasmatica

v Y A4

0400 0800 1200 1600 2000 2400 0400 0800
Tiempo (hours)

/ : Administracion*

Light purple shaded area: non-diabetic insulin secretion. "AMDA recommends glucose testing 3 or more times every day (darker shade of red icon) plus post-prandial testing (lighter shade of red icon) as needed for complex insulin regimens with 3 or more injections. AMDA, American Medical Directors
Association.

1. Lavernia F. Medscape J Med 2008;10:216. 2. AMDA. Diabetes Management in the Post-Acute and Long-Term Care Setting Clinical Practice Guideline 2008; revised 2015. Available at: https://paltc.org/product-type/cpgs-clinical-practice-guidelines (Last accessed: April 2022)




¢ se puede reducir la carga del tratamiento ?



Terapia combinada

Racional y evidencia en aumento:

(1) Mayor durabilidad del efecto glucémico, potencial para solucionar
la inercia terapéutica

(2) Manejo simultaneo de multiples procesos fisiopatolégicos de |la
DMT2

(3) Impacto potencial en la carga asociada a la medicacién, adherencia
y persistencia en el tratamiento

Am eri can Davies MJ, Aroda VR, Collins BS, Gabbay RA, Green J, Maruthur NIV, Rosas SE, Del Prato S, Mathieu C, Mingrone G, Rossing P, Tankova T, Tsapas A, Buse JB
A Diabetes Diabetes Care 2022; https://doi.org/10.2337/dci22-0034. Diabetologia 2022; https://doi.org/10.1007/s00125-022-05787-2. E A S D European Association

- Association. Copyright ADA/EASD 2022 for the Study of Diabetes




La terapia combinada en DMT2 se asocia con
multiples ventajas

Principios para terapias combinadas Beneficios de las terapias combinadas

Esquema simplificado de tratamiento’-? Adherencia y persistencia mejoradas’

Mecanismos de accion complementarios Abordaje a distintos mecanismos fisiopatolégicos3

. 1. Guerci B, et al. Diabetes Ther 2019;10:437-49; 2. Giugliano D, et al. Diabetes Care 2021;44:1353-60; 3. Ahrén B. Diabetologia 2015;58:1740-4.
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Perfil farmacologico

Resultado: Resultado:

Control de glucosa en Control de Glucosa post-

ayunas’? prandial *°
Insulina Basal RA GLP-1

(" )

Se dirige a la sobre produccién hepatica de

glucosa®
por disminucién de gluconeogenesis?

f Liberacion de insulina dependiente de la \
glucosa

J Secrecién de glucagon'?

U Glucosa en sangre en ayunas! Retarda vaciamiento gastrico’>>

g J

\_ J' Excursiones de Glucosa post-prandial*> Y

Los RA GLP-1 tienen diferentes perfiles farmacocinéticos y farmacodinamicos; por lo tanto, los RA de GLP-1

gue tienen un efecto marcado en los niveles de PPG pueden considerarse complementarios al efecto
predominante de la insulina basal en la glucemia en ayunas >

. El consenso actual de la Asociacidn Estadounidense de Diabetes (ADA) y la Asociacién Europea para el Estudio de la Diabetes (EASD) recomiendan un agonista del
receptor del péptido 1 similar al glucagén (GLP-1 RA) como la primera terapia inyectable en personas con DT2 controlada inadecuadamente en combinacién de agentes
orales, con la adicidn de terapia de insulina basal segiin sea necesario [3,4]. Adv Ther (2021) 38: 1715-1731



Intensificacion de la insulina basal:
éinsulina prandial o AR GLP-17?

* Glucemia postprandial (PPG) contribuye a Alc y se considera como un
factor de riesgo independiente para complicaciones macro y
microvasculares.

* Insulina prandial (insulinas de accién rapida) era la opcién de

intensificacion hasta hace pocos anos.
* BARRERAS:
* Riesgo de hipoglucemia.
* Ganancia de peso.
e Régimen mas complejo de tratamiento.
* Mas aplicaciones y monitoreo en un dia.

Moreira et al. Diabetol Metab Syndr (2018) 10:26



Intensificacion de la insulina basal:
¢ insulina prandial o AR GLP-1?

e Agonistas del receptor de GLP-1:

e Optimizan respuesta de secrecion de insulina enddgena prandial para el
control de PPG.

Reduce requerimiento de dosis de insulina.

Atenua ganancia de peso asociada a terapia con insulina.

Efecto de disminucion de glucosa dependiente de concentracion de glucemia.
* Menor riesgo de hipoglucemia.

Mecanismo de accion complementario con insulina basal:
e Combinacién actua sobre la mayoria de los defectos en DM-2.

Moreira et al. Diabetol Metab Syndr (2018) 10:26



Intensificacion de la insulina basal:
éinsulina prandial o AR GLP-17?

* Intensificacion terapéutica con GLP-1 anadida a insulina basal versus
esquema BP/BB en DM-2 provee:
e Control glucémico similar.
* Pérdida de peso.

* Menor hipoglucemia.

* Menor cantidad de insulina necesaria.

Diabetes Metab Res Rev. 2019 Jan;35(1):e3082. doi: 10.1002/dmrr.3082



https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/30270567

Programa

LixiLan




v’ Poblacion de individuos mayores de 18 afios con
DM-2

I_|X| La n'O v’ Sin tratamiento previo con insulina basal que no
estaban adecuadamente controlados con
antidiabéticos orales (n=1170)




LixiLan-O Métodos: Diseno del estudio

DISENO: Ensayo aleatorizado, abierto, con control activo, de 3 brazos paralelos

Lixi + metformina

Pacientes con DM-2 con:

» Metformina sola o combinada iGlarLixi + metformina
con un segundo ADO.

* HbA.:
— 7.0-9.0% (si esta en 2 ADOs)

— 7.5-10% (si esta solo con
Metformina)

\ 4

iGlar + metformina

Ajuste de dosis de iGlar hasta meta de FPG auto-
monitorizada (80-100 mg/dL) con tope en 60 U/dia
en los grupos
iGlarLixi e iGlar.

» a
L]

A 4

Tahmiztaje 4 semanas* Periodo de tratamiento de 30
9 asta Fase de semanas
Sémanas  entrada

*Descontinuar segundo ADO/titular metformina hasta 2000 mg/dia o dosis diaria maxima tolerada (21500 mg/dia para permitir

aleatorizacion).

ADO, Antidiabético oral.



Estudio LixiLan-O:

Menor tiempo para alcanzar control glucémico con iGlarLixi comparado con iGlar solo

LixiLan-O
100 T )
— iGlar
—  iGlarLixi
80 7
166 dias
Porcentaje de pacientes que 60 7
continuaron con control oA -
deficiente de la HbA,. después 40
del tratamiento ' o
20 7 _
0 T T T
0 100 200 300

Tiempo para lograr HbA . <7% (dias)

Los pacientes tratados con iGlarLixi lograron metas de control glucémico en la

mitad del tiempo de los que recibieron iGlar solo (p<0.0001)

Frias J, et al. Diabetes Obes Metab 2018;20;2314-8.



Resultados LixiLan-O: Cambio en peso

corporal de niveles basales a la semana 30

= |GlarLixi
= jGlar

Lixi +1.1k
. 4 prike
0 )

W f-o.3 kg

Mean * SE change in body weight (kg)

=37 1 1 1 1 1 /A

BL 4 8 12 18 24 30 30
LOCF

Tiempo (Semanas)

* Una diferencia significativa de 1.4 kg en el cambio del peso corporal desde niveles basales hasta la
semana 30 se encontro entre los grupos con iGlarLixi e iGlar (p<0.0001)



LixiLan-O Resultado desenlace primario de eficacia: Cambio en HbA,. de

niveles basales a la semana 30

0.0 -
8.5 Sl — 69
= |GlarLIXI| 0.2 -
= iGlar
Lixi § 0.4 =
8.0 - = =
8 <
- > —-0.6 -
é H+ g
(2]
& 754 m = 08+
T T c
w > 8 1.0
‘i’. = S
c 70- 3§ 121
g s £
= =
3 8 14
6.5 — = B iGlarLixi

-1.6 =

I_ iGlar
1.8 = . Lixi
, p<0.0001
6.0 =T ] ] ] ] A 42

S BL 8 12 24 30 30 | 500001

Tiempo (Semanas)

* Se demostré superioridad estadistica de iGlarLixi sobre Lixi en el cambio de HbA;. de nivel basal a la semana 30 (LS
diferencia promedio versus Lixi -0.8% [95% Cl: -0.9, -0.7; p<0.0001]).

* Se demostro ni inferioridad estadistica entre iGlarLixi e iGlar a la semana 30 en la diferencia de medias de HbA;.
(-0.3% [95% Cl: -0.4, -0.2; p<0.0001]); iGlarLixi comparado con iGlar también demostrd superoiridad para este
desenlace primario de eficacia (p<0.0001) basado en el procedimiento de desescalonamiento.

Cl, confidence interval; LOCF, last observation carried forward; LS, least squares; SE, standard error.



Mean * SE HbA, (%)

LixiLan O: eficacia

8.5 = — 69
— iGlarLixi
—_ iGlar
Lixi
8.0 — 64
7.5 — — 58
7.0 — — 53
6.5 — — 48
/ /L 42
S BL 8 12 24 30 30
LOCF

Tiempo (Semanas)

Rosenstock J, et al. Diabetes Care 2016;39:2026—-35

(jowjjoww) °'yqHy 38 F uesy

Cambio
promedio en
HbA1c (%)

0.0

0.2

0.4

-0.6

-0.8

-1.0

-1.2

-1.4

-1.6

-1.8 -

iGlarLixi

iGlar

-0,3 -0,8
, |

p<0.0001 p<0.0001



Estudio LixiLan-O:

Proporcion de pacientes que lograron HbA,. menor de 7,0% y 6,5%

HbA1c <7,0% HbA1c <6,5%
Proporcién en 100 Proporcién en 100~
Meta Meta
(%) (%)
80 - 80

60 60

16,4 36,4

40 40

20 20

0 iGlarLixi iGlar 0 iGlarLixi iGlar

*p<0.0001

Una proporcion significativamente mayor alcanzé la meta con iGlarLixi vs iGlar o Lixi

Rosenstock J, et al. Diabetes Care 2016;39:2026—-35



LixiLan O: Hipoglucemia

Pacientes 100 —

(%)

80

60 —

40
Eventos hipoglicemia / por afio:

20~ iGlarLixi 1,4
iGlar 1,2

0 : - : ]
iGlarLixi iGlar
p=NS vs iGlar

Hipoglucemia con iGlarLixi vs. iGlar fue similar aunque la

HbA,. fue significativamente mejor con iGlarLixi

Rosenstock J, et al. Diabetes Care 2016;39:2026—-35



LixiLan-L

736 pacientes con DM-
2 y tratamiento previo
con insulina basal.

El estudio contd con

una fase de entrada de
6 semanas en la cual se
descontinuaban las
insulinas basales
previas diferentes a
Glargina U100 (NPH o
DET).

Eficacia y seguridad de
la combinacidn IGlarLixi
versus insulina GlaU100
en pacientes con
tratamiento previo con
insulinas basales

En esta fase se observod

una reduccion de
HbAlc de 8,5% a 8,1%.




LixiLan L: Meta de control glucémico

i 25.5%*
70 -
1C:18.9, 32.1 . ..
b<0.0001 BiGlarLixi
60 - MiGlar
" 19.8%*
IC:13.9, 25.6
< P<0.0001
;‘ 40 -
(o}]
ofd
[
QD 30
(® ]
(1]
a
20 4
10 4
O o

HbA, <7% HbA,, <6.5%

Una proporcidn significativamente mayor de pacientes tratados con iGlarLixi alcanzo la HbA, . meta de <7.0% (55% vs 30%) y <6.5% (34% vs 14%) comparado con
iGlar (p<0.0001 para ambos) a la semana 30

Aroda VR, et al. Diabetes Care 2016;39:1972-80



o XiLan-L
Resultados de eficacia

9.0 - ; ; —~ 75 Cambio iGlarLixi iGlar
: : = iGlarLixi promedioen 00 S
58.5% = iGlar HbA1c (%)
8.5 :
-0.2—
S 2
&8.0 4 3
o Q
i " 0.4
° T
575 - 3
; z
I: 3 0.6 A
n 3
+l 7 O %
] 3
= = -0.8—
6.5 —
p e _0;5*
60 i 1 — T ¢
S BL 8 12 24 30 30
Tiempo (semanas) LOCF* L2
* Superioridad estadistica de iGlarLixi sobre iGlar fue demostrada por el cambio en HbA,  desde la linea
de base hasta la semana 30 (LS mean difference versus iGlar -0.5% [95% Cl: -0.6, —-0.4; p<0.0001]). 14

* Niveles promedio de HbA;. redujeron mas con iGlarLixi que con iGlar (-1.1% versus -0.6%,
respectivamente).

Aroda VR, et al. Diabetes Care 2016;39:1972-80
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‘ P<0.0001

HbA,. <7%
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BiGlarLixi
WiGlar

19.8%*
IC:13.9, 25.6

‘ P<0.0001

HbA,, <6.5%

XiLan-L

Una proporcion significativamente
mayor de pacientes tratados con
iGlarLixi alcanzé la HbA;. meta de
<7.0% (55% vs 30%) y <6.5% (34% vs
14%) comparado con iGlar (p<0.0001
para ambos) a la semana 30
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r 7.1,19.3

HbA,. <7%
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documentada
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W iGlar
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95% Cl:

5.9, 15.96
P<0.9001

HbA1. <7% sin
hipoglucemia
documentada
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iIGlarLixi en estudios c

LixiLan-O (desde orales)

LixiLan-L (desde insulina basal)

inicos controlados

HbA1C Reduction - Weight change — ,~~—  Hypoglycemia*s —
0.0 Patients with No. of events
. 0.2 20 events (%) per patient year
£ 04 L 5.0 -
2 0.6 - g 10 ” 45 -
£ 08 E 40 -
s 10 t S 00— el ' 1
@ -0).- '
g 12 E 104 03 25 4
g 14 A 20 4
16 W iGlarLixi = .20 15 A
wiGlar -1.4* 1.0 -
18 t p<0.0001 W Lixisenatide -3.0 - 95""(“2_;9"09 } 0.5 -m
p<0.0001  —— Yy, 95% 0 14,26 . R = .
,———  HbAI1C Reduction - Weight change ———} ——  Hypoglycemia*®* —
0.0 Patients with No. of events
g 0.2 10 events (%) per patient year
o — 50 - 5.0 -
[~
c 04 2 0.7 45 4s
5 . Ky 40 - 40
E 06 £ 00 35 35
g o8 S 30 - 3.0 -
9 £ 25 - 25 -
-1.0 1 £ 10 - [ 20 20
-1.2 L 05 W iGlarLixi ] -1.4 i: ] ;2 ]
95% Cl: ~0.6,~0.4 W iGlar 95% Cl: =1.8,-0.9 s | os
p<0.0001 p ] p<0.0001
J 2.0 ) 0 0.0

R. Schlosser / Can J Diabetes 43 (2019) 440e444444



Los mecanismos complementarios entre insulinas basales y AR GLP-1 proveen el
racional para el Desarrollo de CRF

AR GLP-1 pueden disminuir tanto la
glucemia en ayuno como la post-
prandial sin aumentar el rieso gde

hipoglucemia y mitigando la ganancia
de peso

La insulina basal es el agente mas
efectivo para corregir la glucemiaen ___
ayuno pero se asocial con
hipoglucemia y ganancia de peso

CRF con IB y AR GLP-1 permiten la administraciéon de AMBAS moléculas en una UNICA inyeccidn diaria

Blonde L, et al. Curr Med Res Opin 2019;35:793-804.
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* Beneficios de la Intensificacion Simplificada:
* Mejora en el control glucémico.
* Menor posibilidad de olvidar dosis.

* Mayor adherencia al tratamiento.
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iGlarLixi versus basal bolo: un analisis utilizando los estudios LixiLan-L y GetGoal Duo-2

Diabetes Ther (2020) 11:305-318 c;%m

httpsz//doi.org/10.1007/s13300-019-00735-7 | updates

ORIGINAL RESEARCH | o
Analisis PSM*

Efficacy and Safety of iGlarLixi, Fixed-Ratio Objetivo:

Combination of Insulin Glargine and Lixisenatide,
Compared with Basal-Bolus Regimen in Patients
with Type 2 Diabetes: Propensity Score Matched
Analysis

Evaluar la eficacia y seguridad de
iGlarLixi comparado con basal-bolo
en personas con DMT2 no

controladas con insulina basal
Adam G. Tabak @ - John Anderson - Pablo Aschner - Minzhi Liu - Aramesh Saremi -

Peter Stella - Francisco J. Tinahones - Carol Wysham - Juris J. Meier

Received: October 15, 2019/ Published online: December 17, 2019
© The Author(s) 2019

Un analisis comparative que utilizd dos poblaciones de dos RCT diferentes se utilizé para seleccionar participantes en tratamiento con iGlarLixi en el ensayo

LixiLan-L (n=195) o basal-bolo en el ensayo GetGoal Duo-2(con base a HbAlc, IMC, FPG, dosis de iGlar y uso de metformina)

Tabak AG et al. Diabetes Ther. 2020;11:305-18.
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.9l e {GlarLixi

0.0 - Basal bolus

- 0.2

-04-

-0.6-

-0.8 LS mean difference (95% CI):

-0.28 (-0.43 lo-0.13), P = 0.0002

HbA1c change from baseline (%) + SE

-1.0 LS mean change (SE):

-1.02 (0.07)

—
-
—
—
—
—

I I | I |
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Time (weeks)



1.0

e iGlarLixi
~u- Basal bolus

nean change (St

LS mean difference (95% Cl):
-1.32(-1.91t0-0.72), P < 0.0001

Weight change from baseline (kg) £+ SE

Time (weeks)

Figura 1aCambio de HbA1c desde el inicio ybcambio de peso desde
el inicio. Las etiquetas de datos representan la HbA1c media (%) o el
peso corporal (kg) en el momento correspondiente. Los cambios
desde el inicio en HbA1c y peso se analizaron utilizando un MMRM
con grupos de tratamiento y estratos de aleatorizacion (HbA1c [\
8,0%,C8,0% (\64,C64 mmol/mol)] en la seleccidn y

LS mean change (SE):
-0.62 (0.24)

uso de metformina) como efectos fijos, y visita (semana 12 y semana
24/26), linea base por interaccion de visita y tratamiento por interaccion
de visita como covariables.Clintervalo de confianza,HbA1chemoglobina
glicosilada,iGlarLixi ficombinacion de proporcion fija de insulina glargina
100 U/ml y lixisenatida,LSminimos cuadrados, MMMRM modelo de
efectos mixtos con medidas repetidas,SEError estandar



Estimated rate ratio
8- between treatments was
2.85 (P < 0.0001)

1.94

Number of events per patient-year
(&)
1

0.68

® iGlarLixi (n = 194)
» Basal bolus (n = 195)

Estimated rate ratio

between treatments was
4.32 (P < 0.0001)

0.57

Events per patient-year

Figura 2Eventos de hipoglucemia por paciente-afio. La hipoglucemia se
definié como hipoglucemia sintomatica documentada (concentracion de
glucosa en plasma \ 54 mg/dL \3mmol/L]). Los afios-paciente de
exposicion se calcularon como el tiempo desde la primera hasta la dltima
inyeccién mas 1 dia.PAGlos valores eran

0.13 _

Nocturnal events per patient-year

estimado a partir de la regresion de Poisson con el tratamiento como
factor fijo y el valor logaritmico de los afios-paciente de exposicion como
variable de compensacién.iGlarLixi ficombinacién de proporcion fija de

insulina glargina 100 U/ml y lixisenatida

Diabetes Ther (2020) 11:305—-318



iGlarLixi se asocia multiples beneficios clinicos vs esquemas
intensivos de insulina (Basal — bolo)

En personas con DMT2 inadecuadamente controlada con IB, iGlarLixi ofrece una alternativa eficaz al esquema basal-bolo de insulina en reduccion de HbAlc

sin aumento del riesgo de hipoglucemia y sin ganancia de peso

_ Reduccion HbA1lc Eventos de hipoglucemia por paciente-ano Cambio en peso
X
I 2 10
) e
9o C 85.3
B 00l7%0 2 9 1.0.
© ’ eiGlarLixi c wiGlarLixi (n=194) LS mean change (SE):
ﬁ 02l eInsulina basal-bolo .g 8 = Insulina basal-bolo (n=195) - 0.70 (0.24)
@ 0. Q o
° Q A 5 05' LS mean difference (95% ClI):
> 04 5 6 N o -1.32 (-1.91 t0 -0.72), p<0.0001)
g o Relacion de tasa estimada Relacién de tasa H
© 0.6 LS mean change (SE): 8 5| entre tratamientos fue 2.85 estimada entre 2‘ 0.0 — — .
b 716 o, 0.07) - = 4 (P <0.0001) tratamientos fue 4.32 o 1820 2426 30
T 08 i [ (P <0.0001) o
%) LS mean difference (95% Cl): > —
- -0.28 (043 10-0.13), p=0.0002) @ 3 2 0.5 LS mean change (SE):
< 1.0 ) 1.94 g LU -0.62 (0.24)
Ke] LS mean change (SE): © 2 ©
I -1.02 (0.07) o o
ko) 1 T T 1 T T 1 T 1 1 o 1 eiGlarLixi
_g 024618 12 1820 2426 30 £ -1.04 e Insulina basal-bolo
. S0
Tiempo (semanas) . ~ i
S Z  “'Eventos por paciente-afio Eventos nocturnos por Tiempo (semanas)

paciente-afio

Obtenido a partir de analisis post-hoc de datos de ensayos clinicos con diferentes protocolos. Debe considerarse como generador de hipdtesis. Cl, confidence interval; iGlarLixi, insulin glargine 100 U/mL; LS, least square; SE, standard
error; TID, three times daily.

Tabak A, et al. Diabetes Ther 2020;11:305-18.
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El uso de una combinacipp de proporcion fij.a (FRC) o _
Una CRF se asocio con reducciones similares en HbAlc a continuar con un

esquema basal bolo de insulina

* Una CRF o un regimen de IB +i-SGLT-2 alcanzaron control similar de glucose comparados con un regimen BB (cambio promedio de HbA1lc
desde la linea de base [8.6%]: -0.6%, -0.7%, -0.6%, respectivamente; P=0.356)

HbA1c promedio ~-®- BB (n=101)
-~ FRC BI + GLP-1 RA (n=102)
—A— Bl + SGLT2i (n=102)

©
o
|
|

Las diferencias promedio entre la CRF y
esquema basal-bolo o combinacion IB + i-
SGLT-2 fue 0.09% (1C95%: 0.18 a 0.28) y

0.08% (1C95%: 0.10 a 0.25), respectivamente
] i (P<0.001 para no inferioridad para ambos).

7.0 :

HbA1c promedio (%) * SE
(0]
o
|
I

I I
0 3 6
Meses
The BEYOND trial evaluated the feasibility of either Bl + a GLP-1 RA or Bl + a SGLT2i to replace a full BB insulin regimen in people with T2D and inadequate glycemic control.
TAfter 6 months of treatment. BB, basal-bolus; Bl, basal insulin; FRC, fixed-ratio combination; GLP-1 RA, glucagon-like peptide-1 receptor agonist; SE, standard error;

SGLT2i, sodium-glucose cotransporter-2 inhibitor.

Giugliano D et al. Diabetes Care 2021;44:1353-60.
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Una CRF demostro reducciones estadisticamente significativas en peso corporal e
incidencia de hipoglucemia vs continuar con terapia basal-bolo

Cambio en peso corporal

. 205 0,3
Proporcién de personas alcanzando metas de HbA1c <
HbA1c <7.0%, <7.5% 0 <8% después de 6 meses § 0
$-05
60 BB §
g -1
;\; 50 mFRC (Bl + a GLP-1 RA) 55 < s
— o
3 m Bl + SGLT2i g 2
S 40 o
3 25
8
o 30 34
© Incidencia de hipoglucemia (<70 mg/dL con sintomas)
Q 20
I 20 o
2
o ga 15
S 10 @ <
28 10
$sg
0 SE&,
HbA1c <7.0% HbA1c < 7.5% HbA1c < 8.0% §§ 5
o
5
Las combinaciones de proporcion fija (FRC) de insulina o §
basal y GLP-1 RA pueden proporcionar un régimen de g 0

terapia de combinacién simplificado
BB, basal-bolus insulin; Bl, basal insulin, FRC, fixed-ratio combination; GLP-1 RA, glucagon-like peptide-1 receptor agonist; SGLT2i, Sodium/glucose cotransporter-2 inhibitor Giugliano D et al. Diabetes Care 2021;44:1353-60.
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Soli-Simplify

Received: 9 June 2022 I Revised: 10 August 2022 I Accepted: 16 August 2022
DOIL: 10.1111/dom.14844

ORIGINAL ARTICLE WILEY

iGlarLixi versus basal plus Rapid-Acting insulin in adults
with type 2 diabetes advancing from basal insulin therapy:
The SoliSimplify Real-World study

28 February 2021
Identification period
1 January 2017 — 31 August 2020 i

1 July 2016
—
Retrospective, observational, cohort study of
anonymized patient data collected from the
OMOP US Ambulatory EMRBs database Baseline period:
=6 months prior to
index date

Follow-up period:
Starts from index date and continues to the
date of death, health plan disenroliment,

end of 6 months (180 days), or last day of
available data, whichever occurs first

Bl+RAI (MDI)

Rory J. McCrimmon MD*® | Alice Y.Y.Cheng MD? | Gagik Galstyan MD® | Popalation
Khier Djaballah MD* | XuanLi MSc® | Mathieu Coudert MSc* | Juan P. Frias MD®

=18 years old with T2D

Prescribed Bl for 6 months

Valid HbA. and body weight values
during baseline and post-index period

Objetivo: —
Comparar iGlarLixi vs esquema basal-bolo usando datos de vida —
real D Gt or AL

FIGURE 1 SoliSimplify study design. Eligible participants were identified as adults >18 years old, diagnosed with type 2 diabetes, prescribed
basal insulin for 6 months, with a valid baseline HbA1c record. Each participant received a propensity score and then treatment cohorts were
created by PSM. BI, basal insulin; EMRs, electronic medical records; HbA1c, glycated haemoglobin; iGlarLixi, insulin glargine 100 U/ml and
lixisenatide; MDI, multiple daily injections; OMOP, Observational Medical Outcomes Partnership; PSM, propensity score matching; QD, once-
daily; RAI, rapid-acting insulin

Desenlace primario:
No inferioridad de iGlarLixi vs esquema basal-bolo en cambio en
niveles de HbA,. (margen de no inferioridad: 0.3%)"

*The primary endpoint of between-treatment difference in mean HbAlc change was assessed using a paired t-test (one-sided, a=0.025), with a non-inferiority margin of 0.3 % (3 mmol/mol); tKey secondary endpoints were assessed in hierarchical order (to
control overall type I error) to demonstrate superiority of iGlarLixi versus BI+RAI in 1) body weight change; 2) composite target achievement; and 3) HbA1lc change (two-sided, a=0.05). Paired t-tests were used to compare between-treatment differences in
body weight while the odds ratio of participants reaching the composite target endpoint between treatment cohorts was estimated by logistic regression: ¥Defined as ICD-10-CM code E16.2 and SNOMED code 4154498, or blood glucose <70 mg/dL [<3.9
mmol/L]) confirmed either by laboratory testing or observation results. BI, basal insulin; EMRs, electronic medical records; iGlarLixi, insulin glargine 100 U/mL and lixisenatide; MDI, multiple daily injections; OMOP, Observational Medical Outcomes Partnership;
QD, once-daily; RAI, rapid-acting insulin; T2D, type 2 diabetes. McCrimmon RC, et al. Data presented at ADA 2022; 260-OR.

internal use 54



Soli-Simplify: se cumplio desenlace primario

(A) MD (95% Cl): 0.1 (0.1, 0.2) %;
12.0 - 1(-1,2) mmol/lmol; p=0.0032*
I Change + SD I - 102
Ly 07+18% 08:17% | o
-8 + 20 mmol/mol -9 + 19 mmol/mol s
10.0 - g
&2 ' | \ -82 g
B 1 3
g 9.0 - 72 3
o
- =
8.0 + 3
o
7.0 4
6.0 - L

iGlarLixi Bl+RAl

(n=814) (n=814)
% 92+18 85x1.7 92+1.7 8417
mmol/mol 7720 6919 77+19 68x19

iGlarLixi fue no inferior al esquema basal bolo en cambio en HbA;. después de 6 meses de tratamiento

McCrimmon RC, et al. Data presented at ADA 2022; 260-0OR.
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No se vio ganancia de peso con iGlarLixi pero si con esquema basal
— bolo

(95% CI):-0.8 (1.3, -0.2) kg;
p=0.0069"
I Change + SD (C)
101 ~ -01+46 07:67
o ' I ®* 154 OR (95% CI): 1.2 (0.8, 1.6);
= ° p=0.4280!
= > )
S 99- = I |
.a -
; ©
> .g 10 - 9.2%
2 o7- g
@ S
€
a
95 - |- >
iGlarLixi BI+RAI .g
(n=814) (n=814) S
iGlarLixi Bl+RAl
kg 100.1 £22.7 100.0 +22.9 99.0+235 99.7 + 236 (n=814) (n=814)
Se logro superioridad en el cambio de peso No se evalué la superioridad de iGlarLixi en cambio
corporal con iGlarLixi vs esquema basal-bolo de HbA,.

BI, basal insulin; CI, confidence interval; iGlarLixi, insulin glargine 100 U/mL and lixisenatide; MD, mean difference; OR, odds ratio; RAI, rapid-acting insulin. McCrimmon RC, et al. Data
presented at ADA 2022; 260-OR.
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La hipoglucemia fue baja en ambos grupos de
taramiento durante el period de seguimiento

A los 6 meses de seguimiento, hubo muy pocos eventos de hipoglucemia reportados para ambos grupos de tratamiento, posiblemente
8 por un bajo reporte, y no se identificaron diferencias significativas entre tratamientos en las tasas de incidencia de hipoglucemia

Participantes 265 afios Participantes con HbA,
- - 29 % de base
O HbA,. promedio fue similar para iGlarLixi y BI+RAl, y O iGlarLixi y el esquema basal bolo se asociaron con una
comparable en magnitud con la poblacion general reduccién similar de HbA,. en los 6 meses de tratamiento.
. El logro de metas de HbA1. <7% sin hipoglucemia o ganancia

o de peso se logré en el 11.6% de los tratados con iGlarLixi y
7.7% de los tratados con esquema basal-bolo BI+RAlI

Pocos participantes reportaron eventos adversos durante el periodo del estudio

AE, adverse event; BI, basal insulin; iGlarLixi, insulin glargine 100 U/mL and lixisenatide; RAI, rapid acting insulin. McCrimmon RC, et al. Data presented at ADA 2022; 260-OR.
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Soli-Complex

3s.p Initiation of iGlarLixi vs basal-bolus insulin in adults with type 2 diabetes advancing

from basal insulin therapy: the SoliComplex real-world study
Kevin M. Pantalone’, Caroline Heller?, Rosemarie Lajara®, Elisheva Lew*, Xuan Li®, Terry Dex®, C. Rachel Kilpatrick®

'Cleveland Clinic, Cleveland, OH; *Astion, New York, NY; *Southem Endocrinology, Plano, TX; “Sanofl, Paris, France; *Sanofi, Bridgewater, NJ; "Washington Regional Endocrinology. Fayetteville, AR

ADA 2022

Objective: comparar iGlarLixi vs esquema basal bolo en personas con DMT2 (=18 afios) quienes recibieron tratamiento previo con insulina basal.

Outcomes at

Newly initiated 12 months:

i TWi  seeesssssssssssscns .»
Criterios de elegibilidad: " ,’ 'Sla.]rol'é’zu + Persistence?
+ Personas con DMT2 218 SR &R s v Adherence
afos | Propensity Hypoglycemia®
Al momento del inicio ' { o { ST score—imatched HRU¢
. i
e Tratamiento con IB Y Costs
* 21 medicion valida de A1C change?
HbA1c
* No tratamiento previo con Assessedin:
iGlarLixi o insulina pre- » Overall population
mezclada o bolos de e PR - « Subgroup aged
insulina July 1, Jan1, June 30, June 30, >65 years
2016 2017 2020 2021
Treatment initiation Followed from index date for
= index date 12 months, or plan disenrollment or death

aDesenlace primario (el anélisis estadistico fue pre-especificado solamente para el desenlace primario [persistencia en tratamiento]). *Definida por laboratorio; usando un conteo por persona por dia. “Visitas a urgencias y
hospitalizaciones. 9Para la inclusion de la HbA1c al anlisis, los participantes debieron tener un HbAlc vélida de inicio y de seguimiento a los 12 meses; por lo tanto, este analisis se realiz6 en una pequefia proporcién de la poblacién
general

ED, emergency department; HRU, healthcare resource utilisation; iGlarLixi, insulin glargine 100 U/mL and lixisenatide; T2D, Type 2 diabetes. Pantalone KM, et al. Data presented at ADA
2022; 733-P.
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SoliComplex: |la iniciacion de iGlarLixi resultd en una

persistencia terapeutica significativa versus iniciacion de
insulina basal bolo

(A) Overall population (primary outcome) . (B) 265 years (secondary outcome)

Adjusted HR (95% ClI): Adjusted HR (95% ClI):
100 - Adjusted P<0.001 | 0.46 (0.40-0.53)

0.51 (0.46-0.57)

o
o
I

(@)
o
I

437 | 438

Proportion of
participants, %
NN
o

20 -
O |
iGlarLixi Basal—-bolusinsulin iGlarLixi Basal-bolusinsulin
(N=1070) (N=1070) (N=580) (N=580)
Days persistent
7S ean (SD) 216 (4.3) 142 (3.9) 219 (5.8) 134 (5.0)

Persistence was calculated as days on treatment without discontinuation of index treatment using a maximum permitted gap of 45 days.
CI, confidence interval; HR, hazard ratio; iGlarLixi, insulin glargine 100 U/mL + lixisenatide; SD, standard deviation. Pantalone KM, et al. Data presented at ADA 2022; 733-P.
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SoliComplex: el inicio de iGlarLixi se asociaba conmayor adherencia
al tratamiento y menor hipoglucemia vs esquema basal-bolo

Adherencia

La adherencia al tratamiento (definida como el porcentaje de individuos

con una proporcion de dias tratados >80%) fue numéricamente mds alta
con iGlarLixi:

O Poblacién general: 42.1% vs 15.4%; aOR (95% Cl): 4.00 (3.25-4.91)

O Edad 265 afios : 44.3 vs 13.1%; aOR (95% Cl): 5.29 (3.95-7.10)

(A)

Eventrate, P100PY

Tasa de eventos de hipoglucemia

Overall population - (B) 265 years
Adjusted RR (95% Cl): Adjusted RR (95% Cl):
40 - 0.61 (0.45-0.84) 0.70 (0.47-1.04)

30.50

iGlarLixi Basal-bolusinsulin iGlarLixi Basal-bolusinsulin
(N=1070) (N=1070) (N=580) (N=580)

La tasa de eventos de hipoglucemia fue numéricamente mas baja para iGlarLixi

versus esquema basal-bolo en la poblacién general y en los 265 ainos

Event rate was calculated as the total number of events during follow-up period. Hypoglycemia events were defined by either ICD-10-CM codes or by laboratory results with a blood glucose level <70 mg/dL. Cl, confidence interval; ICD, International Classification of
Diseases; iGlarLixi, insulin glargine 100 U/mL + lixisenatide; OR, odds ratio; P100PY, per 100 person-years; RR, rate ratio; SD, standard deviation. Pantalone KM, et al. Data presented at ADA 2022; 733-P.
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DOSIFICACION Y AJUSTE DE DOSIS

Cambio a partir Cambio a partir Cambio a partir
de dosis de de dosis de de dosis de
Insulina Insulina Insulina

<20U 20-530U >30—i60 U
=== — P~ L & ,i
Dosis mas I
» alta
10 20 40

insuhin glargine + lusenatsde
L mﬂnul e Onby
. T s s

u \ U v

O 'sin ‘ Dosis mas alta
tratamiento
previa de
insulina

La maxima dosis diaria es de 60 unidades de
insulina glargina y 20 mcg de lixisenatida
gque corresponden a 60 pasos de dosis.




Caso 1:

Fecha de nacimiento: 03/04/1962
Edad: 58 aiios

Antecedentes patologicos: Diabetes mellitus tipo 2 diagnosticada en 2011

(aproximadamente 8 afios de evolucidn); hipertension arterial; dislipidemia;
obesidad (IMC=31 kg/m2). No antecedente de nefropatia, negativo para eventos
coronarios isquémicos.

Antecedentes farmacologicos:

Metformina 1000 mg/12 horas.

Linagliptina: 2,5 mg/dia

Glibenclamida 5 mg 1 tab con desayuno y cena
Losartan: 150 mg/dia

Amlodipino: 20 mg/dia

Rosuvastatina: 40 mg/dia

ASA: 100 mg/dia

* Asiste a control con resultados:

HbA1c: 9,6%; Glucosa plasmatica en ayunas: 182 mg/dL, glucometrias post-
prandiales (ultima semana): 200 mg/dL; 189 mg/dL; 195 mg/dL; 214 mg/dL;
194 mg/dL; 212 mg/dL.

Otros resultados no relevantes para el caso.

e ¢Cual seria la opcidon mas apropiada para mejorar el control glucémico en este
paciente?



* Fecha de nacimiento: 03/04/1962
* Edad: 58 aiios

* Antecedentes patologicos: Diabetes mellitus tipo 2 diagnosticada en 2011
(aproximadamente 8 afios de evolucion); hipertension arterial; dislipidemia;
obesidad (IMC= 30 kg/m2). No antecedente de nefropatia, negativo para
eventos coronarios isquémicos.

* Antecedentes farmacoldgicos:

* Metformina 1000 mg/ 24 horas.

* Insulina glargina +lixisenatide 10/40 . 100/50 U, pg/mL
 Linagliptina: 2,5 mg/dia suspender

* Glibenclamida 5 mg 1 tab con desayuno y cena suspender
* Losartan: 150 mg/dia

* Amlodipino: 20 mg/dia

* Rosuvastatina: 40 mg/dia

e ASA: 100 mg/dia

e Asiste a control con resultados:

* HbA1c: 7,8%; Glucosa plasmatica en ayunas: 148 mg/dl y post-prandial:
174 mg/dL.

* Otros resultados no relevantes para el caso.

e ¢Cual seria la opcion mas apropiada para mejorar el control glucémico en este
paciente?
* Objetivo: el paciente requiere mejorar su control metabdlico y es buena

opcidon utilizar terapias que no comprometan su calidad de vida, no le
aumenten su peso, ni incrementen el riesgo de hipoglucemia




* Fecha de nacimiento: 12/05/1961
* Edad: 59 aiios

* Antecedentes patoldgicos: Diabetes mellitus diagnosticada en 2007;
hipotiroidismo; hipertension arterial. IMC: 31, peso 87 kg. No tiene antecedente
de nefropatia ni de enfermedad cardiovascular isquémica o congestiva.

* Antecedentes farmacologicos:

* Metformina 1000 mg/12 horas

* Vildagliptina 50 mg 1 tab cada 12 horas
* Glimepirida: 8 mg/dia

* Losartan: 150 mg/dia

* Amlodipino: 20 mg/dia

* Rosuvastatina: 40 mg/dia

* ASA: 100 mg/dia

* Levotiroxina 100 mcg/dia

* Insulina Glargina U100: 35 U/dia

¢ Asiste a control con resultados:

* HbA1c: 10,1%; Glucosa plasmatica en ayunas: 214 mg/dL, glucometrias
postprandiales}dltima semana): 280 mg/dL; 389 mg/dL; 295 mg/dL; 214
mg/dL; 164 mg/dL; 272 mg/dL.

* ¢Cudl seria la opcion mas apropiada para mejorar el control glucémico en este
paciente?




* Fecha de nacimiento: 12/05/1961
* Edad: 59 afios

* Antecedentes patoldgicos: Diabetes mellitus diagnosticada en 2007;
hipotiroidismo; hipertensidn arterial. IMC: 29.7, peso 84 kg. No tiene
antecedente de nefropatia ni de enfermedad cardiovascular isquémica o
congestiva.

* Antecedentes farmacoldgicos:

* Metformina 1000 mg/24 horas

* Insulina glargina +lixisenatide 30/60 . 100/33 U, pg/mL
* Vildagliptina 50 mg 1 tab cada 12 horas suspender

* Glimepirida: 8 mg/dia suspender

* Losartan: 150 mg/dia

* Amlodipino: 20 mg/dia

* Rosuvastatina: 40 mg/dia

* ASA: 100 mg/dia

* Levotiroxina 100 mcg/dia

* Insulina Glargina U100: 35 U/dia

* Asiste a control con resultados:
* HbA1c: 8,1%; Glucosa plasmatica en ayunas: 164 mg/dL, glucometrias
postprandiales (ultima semana): 182 mg/dL;
* ¢Cual seria la opcion mas apropiada para mejorar el control glucémico en este
paciente?

* Objetivo: mejorar control glucémico; reducir la cantidad de
medicamentos orales que esta utilizando.
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