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Introducción.

 La diabetes mellitus (DM2) es un conjunto de trastornos metabólicos, que afecta
a diferentes órganos y tejidos, dura toda la vida y se caracteriza por un aumento
de los niveles de glucosa en la sangre.

 El objetivo del tratamiento farmacológico de la DM2 es conseguir un control
metabólico optimizado con la máxima seguridad posible. En la actualidad
disponemos de una serie de fármacos para el tratamiento de la DM2, como
metformina, sulfonilureas, glinidas, tiazolidindionas, inhibidores de las
disacaridasas, inhibidores de la dipeptilpeptidasa 4 (IDPP4) y agonistas del
receptor del péptido 1 (GLP-1), que junto con la insulina pueden utilizarse en
monoterapia o en asociación.

 Las evidencias disponibles en situación de práctica clínica habitual en nuestro
país sobre las consecuencias clínicas y económicas en pacientes con tratamiento
farmacológico con antidiabéticos en doble combinación en un ámbito poblacional
son limitados o inexistentes, por lo que la realización de este estudio puede ser
relevante.

Conceptos y justificación
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Objetivos.

 El objeto del estudio fue describir las
consecuencias clínicas (adherencia al
tratamiento, objetivos de control,
hipoglucemias y complicaciones
macrovasculares),

 … y económicas (uso de recursos y
costes) de pacientes en doble terapia
(metformina e IDPP4) para el
tratamiento de la DM2.

Objetivo principal

Uso de recursos

Estrategias

1 2 3
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Pacientes y métodos.

Diseño y población de estudio

Metodología I

Criterios de inclusión

 Pacientes que iniciaron un segundo tratamiento AD entre el 2008-2009

 a) edad ≥ 30 años,

 b) diagnosticados de DM2 un mínimo de 12 meses antes del inicio del estudio,

 c) seguir de forma regular el protocolo/guía de riesgo cardiovascular establecido

en los centros, y estar en el programa de prescripciones crónicas,

 e) pacientes en tratamiento actual con metformina (monoterapia), y f) que se

pudiera garantizar el seguimiento de los pacientes durante dos años.

 Estudio observacional, retrospectivo, realizado a partir de las historias clínicas

informatizadas de ámbito poblacional.

 Emplazamiento: 7 equipos de AP, 1 Hospital (Badalona Serveis Assistencials).
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Pacientes y métodos.

 Se establecieron 2 grupos: IDPP4 y referencia (otros tratamientos).

 Las principales medidas fueron: sociodemográficas, comorbilidad, cumplimiento /

persistencia, control metabólico, complicaciones (hipoglucemias, micro-

macrovasculares) y costes totales. El seguimiento se realizó durante 2 años.

Principales medidas

Metodología II

Costes / análisis estadístico

 Fijos-semifijos: criterios de reparto (personal, compras, etc.) → visitas (24€).

 Variables: laboratorio (23€); radiología (19€), pruebas (38€), derivaciones (106€), 

prescripción farmacéutica (PVP).

 Incapacidad transitoria (pérdidas de productividad, 101€)

 Análisis estadístico: modelo de regresión logística/ANCOVA (Bonferroni), p<0,05.
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Resultados.

Descripción de la serie

Valores expresados en porcentaje o media

(desviación estándar), SS: seguridad social, BUR:

bandas de utilización de recursos, p: significación

estadística, NS: no significativo, EPOC:

enfermedad pulmonar obstructiva crónica

6

Grupos de estudio Referencia IDPP4 Total

Número de pacientes, % N=1.548 N=519 N=2067

Características sociodemográficas

Promedio de edad, años 67,3 (11,0) 65,8 (10,4) 66,9 (10,9) 0,007

Sexo (hombres) 52,8% 53,9% 53,1% NS
Régimen de pensionista, SS 80,7% 69,4% 77,8% <0,001

Comorbilidad general

Promedio de diagnósticos 5,5 (2,5) 5,3 (2,3) 5,5 (2,4) NS

Promedio índice de Charlson 1,0 (0,4) 1,0 (0,5) 1,0 (0,4) NS

Promedio de BUR 3,0 (0,6) 2,9 (0,5) 3,0 (0,6) 0,047

BUR-1 1,5% 1,6% 1,5%

BUR-2 13,7% 13,5% 13,7%

BUR-3 72,2% 77,5% 73,5%

BUR-4 11,4% 6,6% 10,2%

BUR-5 1,2% 0,8% 1,1% 0,035

Comorbilidades asociadas

Hipertensión arterial 69,1% 65,9% 68,3% NS

Dislipemia 63,7% 64,0% 63,8% NS

Obesidad 24,8% 26,2% 25,2% NS

Fumadores activos 21,6% 23,5% 22,1% NS

Alcoholismo 3,9% 2,7% 3,6% NS

Cardiopatía isquémica 16,0% 12,9% 15,2% NS

Accidente vasculocerebral 18,7% 13,1% 17,3% 0,004

Insuficiencias orgánicas 19,5% 16,4% 18,7% NS

Asma bronquial 5,4% 4,4% 5,2% NS

EPOC 6,8% 6,9% 6,9% NS

Neuropatías 1,0% 0,8% 1,0% NS

Demencias (todos los tipos) 3,6% 2,7% 3,4% NS

Síndrome depresivo 19,6% 23,7% 20,6% 0,044
Neoplasias malignas 10,7% 8,9% 10,3% NS

Relación con la diabetes

Tiempo desde el diagnóstico, años 5,4 (3,5) 4,6 (3,2) 5,2 (3,5) 0,001

Retinopatía diabética 23,8% 17,0% 22,1% 0,001

Neuropatía diabética 3,6% 3,1% 3,4% NS

Nefropatía diabética 2,3% 1,7% 2,2% NS
Microalbuminuria 16,9% 12,1% 15,7% 0,01

p



Relación entre el cumplimiento, persistencia y grado de

control de la diabetes. Seguimiento a los 2 años.

Valores expresados en porcentaje o media (desviación estándar); p: significación estadística; cumplimiento terapéutico:

relación entre el número de comprimidos dispensados entre los prescritos.

* Persistencia: mediana de tiempo sin abandono del tratamiento inicial o sin cambio a otra medicación, al menos 30 días

después de la prescripción inicial. Control óptimo: niveles de HBA1c <7%.

Resultados.
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Grupos de estudio Referencia IDPP4 Total

Número de pacientes, % N=1.548 N=519 N=2067

Tiempo desde el inicio de metformina (meses) 6,8 (5,8) 8,9 (4,6) 7,6 (9,5) <0,001
Uso de metformina, > 1 año 76,0% 72,6% 75,9% <0,001

Duración del tratamiento asociado, meses

   Media (DE) 17,3 (7,1) 20,2 (5,1) 18,0 (6,8) <0,001

Cumplimiento terapéutico 59,6% 70,3% 62,3% <0,001

≥ 80%, alto 39,1% 55,1% 35,4%

50 - 79%, medio 36,7% 29,1% 41,3%
< 50%, bajo 24,2% 15,8% 23,2% <0,001

Persistencia del tratamiento * 51,0% 63,4% 54,2% <0,001

Control metabólico óptimo

Periodo inicial 57,2% 61,2% 58,2%

Periodo final 59,6% 64,3% 61,4%

Diferencia de los porcentajes 2,4% 3,1% 3,2% <0,001

p



Promedio/unitario del uso de recursos según los grupos 

de estudio

Valores expresados en porcentaje o media (DE: desviación estándar); p: significación estadística; NS: no significativo.

Resultados.
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Grupos de estudio

Número de pacientes, %

Uso de recursos % Uso Promedio % Uso Promedio % Uso Promedio

Atención primaria

     Visitas médicas 100 29,4 (15,8) 100 21,6 (14,8) 100 27,4 (15,7) <0,001

     Pruebas de laboratorio 87,8 3,1 (2,0) 89,8 2,2 (1,5) 89 2,8 (1,9) <0,001

     Radiología convencional 54,3 1,0 (1,3) 58,6 1,1 (1,2) 54,8 1,0 (1,2) NS

     Pruebas complementarias 36,1 0,5 (0,8) 36,2 0,5 (0,7) 35,3 0,5 (0,8) NS

Atención especializada

     Días de Hospitalización 3,6 0,2 (1,0) 1,5 0,1 (0,2) 2,8 0,2 (0,9) 0,039

     Visitas médicas 51,9 2,6 (3,8) 52,4 1,8 (2,4) 50,5 2,8 (3,3) <0,001

     Urgencias 22,1 0,3 (0,5) 18,9 0,2 (0,5) 21,2 0,3 (0,5) NS
Días de incapacidad laboral 1,5 1,2 (18,8) 1 0,1 (0,1) 1,3 0,9 (16,3) NS

Referencia IDPP4 Total

pN=1.548 (74,9%) N=519 (25,1%) N=2067 (100%)



Modelo de costes brutos y corregidos (en euros)

Resultados.
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Valores expresados en media (desviación estándar); p: significación estadística; NS: no significativo; IC: intervalo de confianza; (*) Modelo

de ANCOVA: los contrastes se basan en las comparaciones por pares, linealmente independientes, entre las medias marginales estimadas.

Grupos de estudio Referencia IDPP4 Total

Número de pacientes, % Coste/unitario Coste/unitario Coste/unitario

Modelo de costes sin corregir

Costes sanitarios 2.549 (1.481) 2.241 (1.162) 2.472 (1.414) <0,001

   Costes en atención primaria 2.215 (1.250) 2.017 (1.072) 2.165 (1.210) <0,001

        Visitas médicas 681 (366) 502 (343) 637 (368) <0,001

        Pruebas de laboratorio 69 (45) 50 (33) 64 (43) <0,001

        Radiología convencional 18 (23) 20 (23) 19 (23) NS

        Pruebas complementarias 18 (29) 17 (25) 18 (28) NS

        Medicamentos 1.428 (1.558) 1.429 (1.742) 1.429 (1.645) NS

   Costes en atención especializada 334 (537) 225 (275) 306 (487) <0,001

        Días de Hospitalización 36 (325) 6 (52) 28 (283) 0,039

        Visitas médicas 267 (392) 191 (252) 248 (363) <0,001

        Urgencias 31 (64) 28 (63) 30 (64) 0,311

Costes no sanitarios (productividad) 117 (1.904) 1 (0,1) 87 (1.648) NS
Costes totales 2.666 (2.445) 2.242 (1162) 2.560 (2.202) <0,001

Modelo de costes corregidos* Diferencia

Costes sanitarios 2.560 2.344 -216 <0,001

      IC del 95 % 2.495 - 2.626 2.229 - 2.458

   Costes en atención primaria 2.225 2.106 -119 0,038

      IC del 95 % 2.169 - 2.280 2.009 - 2.203

   Costes en atención especializada 335 238 -97 0,003

      IC del 95 % 311 - 360 194 - 281

Costes no sanitarios (productividad) 122 3 -119 NS

      IC del 95 % 36 - 209 2 - 148

Costes totales 2.682 2.347 -335 <0,001
      IC del 95 % 2.573 - 2.793 2.150 - 2.633

p



Resultados.

Curvas de mantenimiento 

del tratamiento 

antidiabético según los 

grupos de estudio

Curvas Kaplan-Meier con estimaciones de la mediana de tiempo (en meses) de los pacientes en los grupos en tratamiento durante el

seguimiento. En el grupo de referencia (mediana: 14,0 meses; IC del 95%: 12,6 - 15,3 meses) y en IDPP4 (mediana: 17,0 meses; IC del

95%: 16,6-19,3 meses). Las comparaciones por pares entre los grupos fueron estadísticamente significativas en todos los casos.
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Resultados.

Eventos cardiovasculares (A) e 

incidencia de hipoglucemias (B) 

en los pacientes tratados con 

metformina e iDPP4 (grupo 

iDPP4) y en los que recibieron 

metformina y otro fármaco 

hipoglucemiante (sulfonilurea, 

glitazona o insulina; (grupo 

referencia) durante dos años.

Diferencias estadísticamente significativas en todas las comparaciones (p<0,05).
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A. Eventos cardiovasculares e insuficiencia renal  
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Cardiopatía isquémica

Accidente vasculocerebral

Insuficiencia renal

 
Cardiopatía isquémica (N=38), accidente vasculocerebral (N=67) e insuficiencia renal (N=38).  
Total de pacientes con eventos por grupo: N= 107 y  N=19; p<0,001  (respectivamente) . 
Un paciente p udo tener más de un evento.  
Insuficiencia renal: filtrado glomerular <60  mL/min . 

 

 
B. Incidencia de h ipoglucemias  
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Atención especializada

Atención primaria

 
Atención especializada: incluye en urgencias (N=23) y hospitalizaciones (N=11).  

 
 



Limitaciones.

 Las posibles limitaciones del estudio inciden en el

diseño del estudio; como por ejemplo, el infraregistro o

la posible variabilidad de los profesionales y pacientes,

al ser un diseño observacional.

 La principal objeción al estudio es su indudable sesgo

de selección por parte del médico responsable a la hora

de administrar unos u otros fármacos, por lo que la

interpretación de los resultados debe interpretarse con

prudencia.

 De igual forma, los pacientes que progresan de

metformina a insulina pueden presentan mayores

complicaciones.

 Otra limitación del estudio se refiere a la medida de la

hipoglucemia (infra-diagnóstico).

Limitaciones del estudio
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Conclusiones.

 A pesar de las limitaciones del estudio, los pacientes en

tratamiento con IDPP4 (doble terapia) mostraron una

mayor probabilidad de originar un mayor cumplimiento,

control metabólico y menores tasas de hipoglucemias,

repercutiendo en unos menores costes sanitarios para el

sistema nacional de salud.

1
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