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INTRODUCCION

En el tltimo nimero de esta Revista, Nefrologia 2012;32(3):367-73,
del Pozo et al.' reflexionan sobre las discrepancias encontra-
das en el uso de metformina en pacientes con diabetes melli-
tus tipo 2 (DM2): la ausencia de criterios uniformes acerca
de su indicacion en los diferentes estadios de insuficiencia re-
nal y su empleo en estos pacientes.

Creemos que el articulo merece un comentario muy detenido
a modo de editorial sobre este importante problema del ma-
nejo diario en la clinica préctica.

CONTROL METABOLICO GLUCEMICO EN
ENFERMEDAD RENAL CRONICA

En el paciente con DM2 que padece enfermedad renal cré-
nica (ERC), el mejor control metabdlico posible es el méto-
do mds adecuado para prevenir y/o enlentecer la evolucién
progresiva de ésta, actuando ademds sobre otros factores de
progresién como la hipertension arterial, la albuminuria, el
tabaquismo y el sobrepeso. El objetivo de control glucémi-
co suele plantearse como una cifra de hemoglobina glicosi-
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lada (HbA ) < 7%?. Para lograr este dptimo control, se pre-
sentan dos dificultades importantes: la inconveniencia de
administrar determinados farmacos hipoglucemiantes por
estar contraindicados en la ERC y la predisposicion en es-
tos pacientes a la hipoglucemia.

A) Antidiabéticos orales
Clasificacion de los antidiabéticos orales

Los antidiabéticos orales (ADO) se clasifican en:

- Farmacos secretagogos de insulina (tabla 1): sulfonilure-
as, meglitinidas, inhibidores de dipeptidil-peptidasa 4
(iDPP4).

- Féarmacos que estimulan la accién periférica de la insuli-
na: metformina, pioglitazona.

- Farmacos que inhiben la a-glucosidasa a nivel intestinal
(retrasan la absorcion de glucosa): acarbosa, miglitol.

Caracteristicas generales de los principales grupos
de antidiabéticos orales

Sulfonilureas: Son farmacos capaces de estimular a las
células B para que aumenten su secrecion endégena de in-
sulina. Las sulfonilureas estdn contraindicadas en caso de
insuficiencia renal. Sus principales efectos secundarios
son las hipoglucemias, que pueden ser graves, y el aumen-
to de peso.
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Tabla 1. Antidiabéticos orales y uso en enfermedad renal crénica segun ficha técnica

Farmaco Excrecion urinaria Uso en insuficiencia renal
Metformina 90% Contraindicada en estadios 3, 4y 5
Pioglitazona 15-30% No contraindicada en ERC
Sitagliptina 87% Reduccién dosis a partir de estadio 3
Vildagliptina 85% Reduccién dosis a partir de estadio 3
Saxagliptina 75% Reduccion dosis a partir de estadio 3
Linagliptina 5% No contraindicada en ERC. No reducciéon dosis
Glibenclamida 50% Contraindicada en estadios 4y 5
Gliquidona <5% Contraindicada en estadios 4y 5
Glimepirida 40-60% Contraindicada en estadios 4y 5
Repaglinida < 10% No contraindicada en ERC
Nateglinida 16-83% Contraindicada en estadios 4y 5
Acarbosa <2% Contraindicada en estadios 4y 5
Miglitol 95% Contraindicada en estadios 4y 5

ERC: enfermedad renal crénica.

Meglitinidas (repaglinida y nateglinida): Ambas tienen
una vida media breve, por lo que se administran antes de
las principales comidas. La potencia de la repaglinida es
mayor y su eliminacién es principalmente biliar, por lo que
estd aceptado su uso en cualquier estadio de ERC, incluso
en pacientes en didlisis. La nateglinida, pese a tener meta-
bolismo hepdtico, se degrada en metabolitos activos que se
depuran a nivel renal, por lo que no estd recomendada en
ERC. Ambas pueden inducir hipoglucemia, aunque, dada
su menor vida media, ésta es menos frecuente que con las
sulfonilureas.

Metformina: La metformina es una biguanida cuyo meca-
nismo de accién principal es la reduccién de la produccién
hepética de glucosa actuando sobre la neoglucogénesis, aun-
que también aumenta la captaciéon muscular de glucosa. Su
eliminacién es renal, por lo que estd contraindicada en ficha
técnica en pacientes con aclaramiento de creatinina < 60
ml/min por riesgo de acidosis lactica. No obstante, se puede
utilizar hasta con un filtrado glomerular (FG) de 30
ml/min/1,73 m? (ver explicaciéon mas adelante).

Glitazonas: La rosiglitazona fue retirada del mercado por
un posible aumento del riesgo cardiovascular. Su principal
mecanismo de accién es aumentar la sensibilidad a la insu-
lina mediante el incremento de la captacion y utilizacién de
la glucosa en miusculo y tejido graso. También disminuye,
aunque en menor medida, la neoglucogénesis y la sintesis
de 4cidos grasos a nivel hepdtico. Se metaboliza en el hi-
gado y se excreta por heces, por lo que puede utilizarse en
cualquier estadio de ERC. Su asociacién con aumento de
peso, debido a la retencién hidrica, ha hecho que se haya
contraindicado en caso de insuficiencia cardiaca o hepati-
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ca, y por otra parte hay que tener presente la posibilidad de
aumento de fracturas distales en mujeres. En Francia y Ale-
mania la pioglitazona ha sido retirada del mercado por un
posible aumento del riesgo de cincer de vejiga.

Inhibidores de o-glucosidasa (acarbosa y miglitol): In-
hiben de forma competitiva y reversible la a.-glucosidasa de
las microvellosidades intestinales, retrasando la absorcion
de los hidratos de carbono complejos y disminuyendo el
pico glucémico posprandial. En monoterapia no producen
incremento de peso ni hipoglucemia. Estdn contraindicados
en ERC grave.

Inhibidores de la dipeptidil-peptidasa 4: Potencian la
accién de las incretinas al inhibir la enzima dipeptidil-
peptidasa IV, que degrada al péptido similar al glucagén
tipo 1 (GLP-1), el cual se produce en el intestino en
respuesta a la ingesta. El GLP-1 estimula la secrecién de
insulina e inhibe la de glucagén. Asi, estos farmacos
producen una secrecidn fisioldgica de la insulina mediada
por la ingesta y una inhibicién del exceso de glucagén.
Los iDPP4 comercializados en Espafia en el momento
actual son sitagliptina, vildagliptina, saxagliptina y
linagliptina. Este grupo farmacolégico presenta la gran
ventaja frente a los secretagogos cldsicos de no producir
hipoglucemias, dado que su mecanismo estimulador de la
secrecion de insulina es dependiente de la glucosa,
caracteristica que los hace especialmente atractivos en
presencia de ERC por la predisposicion de estos pacientes
a desarrollar hipoglucemias.

Sitagliptina, vildagliptina y saxagliptina precisan ajuste de
dosis, dado que su eliminacién es fundamentalmente renal.
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Los estudios recientes con linagliptina muestran que su eli-
minacién es hepatobiliar y su vida media apenas se prolonga,
en la ERC avanzada, un mdximo de 14 a 18 horas, por lo que
no precisa ajuste de dosis, habiendo sido incluso utilizada en
pacientes diabéticos en hemodidlisis.

Antidiabéticos orales en pacientes con enfermedad
renal créonica no en didlisis

En la tabla 2 se recogen las indicaciones de los diferentes gru-
pos terapéuticos de antidiabéticos orales en enfermedad renal
crénica, y en la figura 1, la utilizacién de los distintos grupos
terapéuticos de antidiabéticos orales e insulinoterapia en los
diferentes estadios de la enfermedad renal crénica.

Para el manejo adecuado de la hiperglucemia, desde el con-
senso de la Asociacién Americana de Diabetes (ADA) y de
la Asociacion Europea para el Estudio de la Diabetes
(EASD) de 2008, se recomienda en todo paciente con DM2
desde el momento del diagndstico el tratamiento con met-
formina, excepto en caso de contraindicacién formal o de
intolerancia. El tratamiento inicial con metformina se sigue
recomendando en el nuevo consenso de ambas sociedades®*
y ha sido respaldado por las principales sociedades espafio-
las involucradas en el tratamiento de la DM2°. No obstante,
la metformina se encuentra contraindicada en ficha técnica
en casos de aclaramiento de creatinina < 60 ml/min. Las
Guias NICE®, asi como trabajos recientes’, consideran que
su uso es seguro en caso de aclaramientos de creatinina >
30 ml/min, aconsejando reduccién de la dosis con filtrado
glomerular (FG) < 45 ml/min/1,73 m?. La Food and Drug
Administration (FDA) se basa tinicamente en las concentra-
ciones de creatinina (contraindicada a partir de creatinina
sérica > 1,5 mg/dl en varén y > 1,4 mg/dl en mujer). Se ha
publicado recientemente un estudio en el que se utilizaba
metformina en pacientes con aclaramiento de creatinina de
alrededor de 20 ml/min, a dosis de 200-500 mg diarios®.
Como sugieren Lipska et al.’, pareceria razonable suspen-

der metformina en pacientes con FG estimado (FGe) infe-
rior a 30 ml/min/1,73 m?, y con FG menor de 45
ml/min/1,73 m* en aquellos pacientes con factores de ries-
go para desarrollar acidosis lactica (hipoperfusién periféri-
ca —pie diabético, insuficiencia cardiaca—, hepatopatia avan-
zada, antecedente de acidosis lactica previa).

Los cambios en el tratamiento deben ser precoces para pre-
venir o retrasar las complicaciones, instaurando de forma
temprana el tratamiento combinado. En ficha técnica las sul-
fonilureas se contraindican en pacientes con insuficiencia re-
nal grave (ERC en estadios 4 y 5). En estadio 3 podrian uti-
lizarse gliquidona, glipizida o gliclazida, aunque el riesgo
de hipoglucemia es elevado.

La repaglinida se elimina principalmente por via biliar y
solo un 8% es de eliminacién renal, por lo que puede utili-
zarse en cualquier estadio de ERC". Esta contraindicada su
utilizacién junto con el gemfibrozilo, por la posibilidad de
aumento del ndmero de hipoglucemias si no se ajusta la do-
sis de repaglinida. Por el contrario, la nateglinida se meta-
boliza por el higado, con la formacién de numerosos meta-
bolitos activos, que se eliminan por via renal. Su
metabolizacién a través del CYP2C9 puede provocar inter-
acciones con diversos farmacos de uso comun (amiodarona,
warfarina). Se han descrito hipoglucemias graves asociadas
a su empleo en enfermedad renal". Todo ello no hace acon-
sejable su uso cuando se administre en pacientes con ERC.

La utilizacién de los iDPP4 en pacientes con DM2 y funcién re-
nal alterada se limita a pocos estudios con un nimero de pacien-
tes reducido en lo que se refiere a sitagliptina'>", saxagliptina'
y vildagliptina®. Sitagliptina, vildagliptina y saxagliptina
precisan ajuste de dosis a partir de aclaramiento de creatinina
< 50 ml/min dado que la eliminacién de éstas es fundamen-
talmente renal. Esta presentacion de sitagliptina (50 mg) no
se encuentra comercializada en Espafia en el momento actual.
La presentacién de mitad de dosis de saxagliptina (2,5 mg)
se encuentra comercializada, pero no financiada en estos mo-

Tabla 2. Indicaciones de los diferentes grupos terapéuticos de antidiabéticos orales en enfermedad renal crénica

ADO ERC leve ERC moderada ERC grave
FGe > 50 FGe = 30-50 FGe < 30
Metformina Si Si (No en ficha técnica) No
Pioglitazona Si Si Si
Repaglinida Si Si Si
Sulfonilureas Si Si No
iDPP4 Si Si St
Acarbosa Si Si No

ADO: antidiabético oral; ERC: enfermedad renal crénica; FGe: filtrado glomerular estimado (en ml/min/1,73 m2); iDPP4: inhibidores

de la dipeptidil-peptidasa 4.
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Figura 1. Utilizacion de los distintos grupos terapéuticos de antidiabéticos orales e insulinoterapia en los diferentes
estadios de la enfermedad renal croénica.

2 riesgo muy alto de hipoglucemias; ® riesgo alto de hipoglucemias;  riesgo de insuficiencia cardiaca.

DPP4: dipeptidil-peptidasa 4; ERC: enfermedad renal crénica.

mentos en Espafia. Un estudio muy reciente” en 124 pacien-
tes con DM2 y ERC grave (FGe medio: 219 =+
5,7 ml/min/1,73 m?) ha mostrado que vildagliptina descendié
eficazmente la HbA 'y los efectos adversos fueron similares
a los del grupo placebo. En el caso de la vildagliptina, la dosis

recomendada en ERC y didlisis es de 50 mg diarios (1 compri-
mido), en lugar de cada 12 horas. La linagliptina merece men-
cién especial al ser el tinico iDPP4 de eliminacién casi exclusi-
vamente biliar, lo que permite su uso en cualquier grado de
ERC, incluida didlisis, sin precisar ajuste de dosis' (tabla 3).

Tabla 3. Uso aprobado de los inhibidores de la DPP4 en insuficiencia renal y hepatica (2012)

Insuficiencia renal

Insuficiencia hepatica

Molécula Leve Moderada Severa Leve/moderada Severa
CICr CICr CICr < 30 ml/min
> 50 ml/min > 30 < 50 ml/min
Sitagliptina v 1/2 dosis (EE. UU. y UE)  1/4 dosis (EE. UU. y UE) v No recomendada
Vildagliptina v v(Con ERC y limitadas ~ v/(Con ERC y limitadas No recomendada No recomendada
opciones terpéuticas) opciones terpéuticas)
Saxagliptina v 1/2 dosis (EE. UU. y UE)  1/2 dosis (EE. UU. y UE) v'(Moderado uso No recomendada
con precaucion)

Alogliptina v 1/2 dosis 1/4 dosis v No recomendada
(disponible en Japén)

Linagliptina v v v v v/(Escasos datos)

CICr: aclaramiento de creatinina (ml/min); ERC: enfermedad renal crénica; UE: Union Europea.
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El grupo de inhibidores de a-glucosidasas tienen escasa po-
tencia hipoglucemiante. La acarbosa practicamente no se ab-
sorbe. El miglitol se absorbe bien, no se metaboliza y se eli-
mina por via renal con una semivida de 2-3 horas. Sus
concentraciones plasmaticas aumentan en pacientes con in-
suficiencia renal, por lo que el miglitol estd contraindicado
en caso de ERC.

La pioglitazona se puede utilizar en cualquier estadio de
ERC, aunque en caso de ERC grave hay que tener precau-
cién por la posibilidad de efectos adversos (aumento de
peso, edema, agravamiento de insuficiencia cardiaca). No
se precisa ajuste de dosis en enfermos con ERC leve o mo-
derada. En pacientes con ERC, las concentraciones plasmé-
ticas de pioglitazona y sus metabolitos son menores que las
observadas en individuos con la funcién renal normal. Sin
embargo, el aclaramiento de la sustancia original es similar.
Por tanto, la concentracién de pioglitazona libre permanece
inalterada, por lo que su uso no estd contraindicado en pa-
cientes con ERC. La pioglitazona puede producir retencién
de liquidos en casos de ERC leve o moderada, por lo que se
recomienda vigilar mds estrechamente a los pacientes que
puedan presentar insuficiencia cardiaca, asi como asegurar el
tratamiento diurético cuando sea utilizada. La pioglitazona
estd indicada en tratamiento combinado con sulfonilureas,
metformina, iDPP4 o insulina. En monoterapia s6lo estd in-
dicada si el tratamiento con metformina se halla contraindi-
cado (en caso de ERC moderada o grave) o en casos de in-
tolerancia a la metformina.

En caso de ERC con aclaramiento de creatinina < 30-60
ml/min, se puede usar la combinacién de iDPP4 o repagli-
nida (que mejoran la secrecién de insulina, en caso de que
persista reserva insulinica) con pioglitazona (que mejora la
sensibilidad a la insulina), siempre que el paciente no
muestre tendencia a la retencién de liquidos. Los iDPP4
presentan la gran ventaja frente a la repaglinida de no pro-
ducir hipoglucemias.

Antidiabéticos orales en pacientes con enfermedad
renal crénica en dialisis

A medida que desciende el FG, existe una menor degradacién
de la insulina. En dicha situacién el paciente percibe que re-
quiere menos dosis de ADO (llegando en ocasiones a suspen-
derlos transitoriamente por alargamiento de la vida de la in-
sulina enddégena) o se reducen las dosis habituales de
insulina. Por este motivo, el paciente se resiste con frecuen-
cia a la insulinizacioén si recibia ADO. En el caso de recibir
insulina, puede percibir una mejoria del tratamiento de la hi-
perglucemia.

Las sulfonilureas deben evitarse en los pacientes en hemodié-
lisis. Se unen fuertemente a la albimina y por ello los nive-

Nefrologia 2012;32(4):419-26
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les elevados del farmaco no se pueden eliminar con hemodié-
lisis. La administracién simultdnea de betabloqueantes, aspi-
rina o dicumarinicos aumenta la proporcion de farmaco libre
en sangre y puede producir hipoglucemia grave. Esta situa-
cién es menos acusada con algunas sulfonilureas (glipizida o
glimepirida). No obstante, se recomienda no administrarlas
en hemodiilisis.

Las glitazonas se asocian a alto riesgo de edema e insuficien-
cia cardiaca, siendo mayor a medida que el FG es menor. Por
ello, se desaconseja su uso en pacientes en didlisis, aunque
puedan usarse en pacientes con ERC avanzada. La repaglini-
da, al tener un metabolismo hepético, puede utilizarse en es-
tos pacientes, aunque con mucha precaucion por el alto ries-
go de hipoglucemia. Se debe iniciar tratamiento con la
minima dosis (0,5 mg) y monitorizar cuidadosamente la do-
sis. Recientemente, se han publicado buenos resultados del
tratamiento de la hiperglucemia con vildagliptina en pacien-
tes con DM2 en hemodidlisis, sin efectos secundarios y sin
hipoglucemias". La linagliptina puede usarse en didlisis al ser
de eliminacién casi exclusivamente biliar. Sin embargo, la in-
sulinoterapia sigue siendo el tratamiento de eleccién en el pa-
ciente en didlisis, tanto hemodidlisis como didlisis peritone-
al. Sin duda, el aprendizaje en el manejo de los nuevos iDPP4
en los pacientes con ERC avanzada o en didlisis nos aportara
nuevas perspectivas en el manejo de la hiperglucemia en es-
tos pacientes.

B) Insulinoterapia

Ajustes de dosis de insulina en el paciente con
insuficiencia renal crénica sin dialisis

La insuficiencia renal crénica se asocia a un descenso del

catabolismo renal de la insulina. Por ello, los niveles de glu-

cemia de los pacientes diabéticos con insuficiencia renal en

tratamiento insulinico se deben monitorizar de forma estre-

cha y realizar ajustes en la dosificacién de manera indivi-

dual. No obstante, se han establecido determinadas reco-

mendaciones generales para la dosificacion de la insulina en

estos pacientes'™'":

- No se precisa ajuste de dosis si el FG es superior a 50
ml/min/1,73 m>.

- Ladosis de insulina se debe reducir un 25% cuando el FG
se encuentra entre 10 y 50 ml/min/1,73 m?.

- La dosis se debe reducir un 50% cuando el FG es inferior
a 10 ml/min/1,73 m?.

Pautas de insulina subcutdnea en pacientes en dialisis
En hemodidlisis, se pueden utilizar, al igual que en el pacien-

te diabético sin insuficiencia renal, diversos regimenes de in-
sulinoterapia, como insulina premezclada 2-3 veces al dia o
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pautas basal-bolus (insulina de accién lenta junto con insuli-
na de accidn rdpida antes de las principales ingestas)®?'. Aun-
que no existe una pauta tnica recomendada para estos pacien-
tes'”, son especialmente recomendables los andlogos de
insulina frente a las insulinas humanas, puesto que los andlo-
gos han demostrado menor frecuencia de hipoglucemias. Por
ello, se prefieren los andlogos basales (glargina, 1 vez al dia
o detemir, 1-2 veces al dia) frente a la insulina NPH (Neutral
Protamine Hagedorn), y los andlogos de accién rdpida (lis-
pro, aspart y glulisina) frente a la insulina regular (tabla 4).

Insulina intraperitoneal en pacientes en dialisis
peritoneal

En los pacientes diabéticos se recomienda utilizar solucio-
nes de liquido peritoneal con bajo contenido de glucosa o 1i-
quidos sin glucosa, como los basados en aminodcidos o po-
Iimeros de la glucosa. La administracién de insulina se
puede efectuar por la via subcutdnea cldsica o por via in-
traperitoneal, introduciendo la insulina en las bolsas de dia-
lisis peritoneal justamente antes de la infusién en perito-
neo. Si s6lo se utiliza la via subcutanea, la administracidon
de ésta debe repartirse en 2 dosis de insulina premezclada,
1 0 2 dosis de andlogos de insulina de accidén lenta e inclu-
so algunos pacientes se manejan aceptablemente con 3 do-
sis de insulina regular en relacién con las comidas. La via
intraperitoneal presenta ventajas e inconvenientes respecto
a la via subcutédnea, pero permite un excelente control de la
glucemia y por ello puede ser la mejor opcidén para dicho
tratamiento en pacientes muy disciplinados, autosuficien-
tes y con gran motivacion. Esta ruta de administracion es
més fisiol6gica que la subcutdnea, pues la insulina se ab-
sorbe directamente a la vena porta como ocurre en perso-
nas no diabéticas con la insulina endégena, reduciendo los
efectos secundarios derivados de la absorcién de la insuli-
na directamente a circulacién sistémica. Se debe utilizar
siempre insulina rdpida y realizar la administracién en las
bolsas en el momento previo a la infusion, haciendo coin-

cidir el horario de los intercambios de bolsa con las comi-
das principales. Se precisan agujas relativamente largas
(3,8 cm) para asegurar que se inyecta la dosis total en la
bolsa de la solucién de didlisis. Esta bolsa se debe invertir
en varias ocasiones tras la inyeccién para asegurar una ade-
cuada mezcla.

En el caso de técnicas de didlisis peritoneal automatizada
(didlisis peritoneal ciclica continua o didlisis peritoneal inter-
mitente nocturna), en las cuales la mayor parte de la didlisis
se lleva a cabo por la noche, la dosis intraperitoneal se debe
afladir como insulina regular en cualquiera de los recipientes
de didlisis asociados a la cicladora, y su administracién pro-
porciona cobertura basal durante la noche™*.

C) Analogos de GLP-1

Los agonistas de GLP-1 se ligan al receptor de esta hormona,
producida a nivel intestinal ante la llegada del bolo alimenta-
rio, incrementando en el pancreas endocrino la secreciéon de in-
sulina e inhibiendo la de glucagén. Ademas, enlentecen el va-
ciado géstrico y disminuyen el apetito, por lo que su uso se
asocia con frecuencia a pérdida de peso. Los efectos adversos
mds frecuentes de estos farmacos son nduseas y vomitos. Los
dos agonistas de GLP-1 comercializados en la actualidad para
el tratamiento de la DM2 son exenatida y liraglutida (tabla 5).

Dado que su eliminacion es renal, exenatida precisa ajuste de
dosis con aclaramientos de entre 30 y 50 ml/min, y no se re-
comienda su uso en ERC en estadios 4 y 5 (aclaramiento de
creatinina < 30 ml/min).

La seguridad de liraglutida no estd establecida en ERC, aun-
que los estudios farmacocinéticos sugieren que los niveles de
farmacos no se encuentran alterados en esta poblaciéon®. No
se precisa ajuste de dosis con liraglutida en ERC leve (acla-
ramiento mayor de 60 ml/min). Por debajo de esta cifra, la
muy limitada experiencia en estadio 3 y la falta de experien-

Tabla 4. Caracteristicas farmacocinéticas de las diferentes insulinas

Insulinas de accion rapida Comienzo de acciéon

Accion maxima Duracion de accion

Lispro 5-15 min 30-90 min 3-6 h
Aspart 5-15 min 30-90 min 3-6 h
Glulisina 5-15 min 30-90 min 3-6 h
Regular 30-60 min 2-3h 6-8 h
Insulinas de accién lenta Comienzo de accion Accion maxima Tiempo de accion
Glargina 2-4 h No pico 20-24 h
Detemir 2-4 h No pico 12-20 h

NPH 2-4 h 4-10 h 12-18 h

NPH: Neutral Protamine Hagedorn.
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Tabla 5. Analogos de péptido similar al glucagoén tipo1 en pacientes con enfermedad renal crénica
ERC leve ERC moderada ERC grave
(CICr 50-80 ml/min) (CICr 30-50 mi/min) (CICr < 30 ml/min)
Exenatida Si EMA 'y FDA 1/2 dosis No
(5 ng/sc/2 veces al dia)
Liraglutida Si Ensayos si No

No indicacién aprobada por FDA y EMA

CICr: aclaramiento de creatinina; EMA: Agencia Europea del Medicamento; ERC: enfermedad renal crénica; FDA: Food and Drug

Administration; sc: via subcutanea.

cia en estadios 4 y 5 desaconsejan su utilizacion. Actualmen-
te no se puede recomendar el uso de estos fadrmacos en pa-
cientes con ERC moderada o grave, incluidos los pacientes
con ERC en estadio 5.

En conclusién, el manejo actual de los agentes hipogluce-
miantes en el paciente diabético requiere cambios concep-
tuales, que implican a todos los profesionales encargados
del cuidado integral de dichos pacientes. Cuando el pacien-
te presenta ERC, se debe tener en cuenta no sélo la ficha
técnica de los farmacos antidiabéticos, sino también la via
de metabolizacion de éstos y su perfil de seguridad. Dada
la escasez de estudios realizados en pacientes con ERC en
relacion con el tratamiento de la hiperglucemia, la continua
aparicién de nuevas opciones terapéuticas y la alta preva-
lencia de diabetes mellitus en este tipo de pacientes, es de
gran interés la actualizacién en el tratamiento de la hiper-
glucemia del paciente con ERC.
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