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Saxagliptina y posible riesgo de insuficiencia cardiaca.
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La FDA analiza el riesgo de insuficiencia cardiaca del antidiabético oral saxagliptina tras la
publicacion de los resultados del ensayo clinico SAVOR-TIMI 53 en la revista New England
Journal of Medicine (NEJM) en octubre de 2013

Las incretinas son hormonas gastrointestinales que se liberan después de la ingesta de alimentos y
estimulan la secrecion de insulina. Saxagliptina es un inhibidor selectivo de la dipeptidil peptidasa
IV (DPP-4), enzima que inactiva las incretinas GLP-1 (polipéptido insulinotropico dependiente de
la glucosa) y GIP (péptido inhibidor gastrico). Esta inhibicién causa un incremento de casi dos
veces de las concentraciones plasmaticas de GIP y GLP-1, que se asocia con un aumento en la
secrecion de insulina, disminucidon de las concentraciones de glucagon y mejoria en la
hiperglucemia postprandial y de ayuno. Los inhibidores de la DPP-4 indicados en monoterapia en
pacientes con diabetes mellitus tipo 2 reducen las concentraciones de HbAlc alrededor de 0.8%.
También pueden ser indicados en regimenes combinados con otros antidiabéticos orales.’

El ensayo clinico fase 4 SAVOR (Saxagliptin Assesment of Vascular Outcomes Recorded in
patients with Diabetes mellitus) TIMI (Thrombolysis in Myocardial Infarction)-53 * fue disefiado
para evaluar la seguridad y eficacia de saxagliptina principalmente focalizado en eventos
cardiovasculares en pacientes con diabetes mellitus tipo 2 y factores de riesgo cardiovasculares.
16.492 pacientes fueron aleatorizados a recibir saxagliptina o placebo y tuvieron una mediana de
seguimiento de 2,1 afos. Si nos enfocamos en la seguridad, se destaca en los resultados que mas
pacientes en el grupo saxagliptina fueron hospitalizados por insuficiencia cardiaca en comparacion
con el grupo placebo (3.5% vs 2.8%; HR 1.27; 95% IC 1.07-1.51; p=0.007). Sin embargo, no se
evidenciaron tasas mas altas de muerte, infarto agudo de miocardio ni accidentes cerebrovasculares
en los pacientes tratados con saxagliptina. Por el contrario, en los estudios pivotales de saxagliptina
los datos sugerian una menor tasa de eventos y complicaciones cardiovasculares en los pacientes
tratados con saxagliptina.

A raiz de estos hallazgos la FDA solicito al titular de comercializacion de saxagliptina los resultados
completos del ensayo clinico publicado, para realizar un analisis independiente de los datos y emitir
posteriormente sus conclusiones. Al mismo tiempo no recomienda cambios en el tratamiento de los
pacientes que reciben saxagliptina y solicita a los profesionales sanitarios que reporten los eventos
adversos asociados a saxagliptina de forma centralizada a esta entidad regulatoria para continuar sus
tareas de farmacovigilancia.

En Uruguay se comercializa la saxagliptina, se indica fundamentalmente en el sistema privado ya

que se encuentra fuera del FTM por su relacion costo-beneficio. Seria importante valorar la
incidencia de reacciones adversas a este medicamento en nuestro medio.
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