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Obesity in the United States:
Public Perceptions

T. Tompson, J. Benz, J. Agiesta, K.H. Brewer, L. Bye, R. Reimer, D. Junius © 2012. AP Photo/Mark Lennihan

Both individuals
and cornmunities
(volunteered
answer), 12%

N=1011
[t's something whole
communities need to

deal with, 34%
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In general, how would you rate your overall health?

Healthy Weight Overweight Obesge

B Excellent/Very Good zood  mFair/Poor

34% dels obesos creuen que podran patir una DM en el futur
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Sleep apnea and hypoxia

Respiratory infection

H1N1 influenza
Septicemia
Asthma

Obesity-associated diseases with immunological complications

Vaccination failure ———»

Liver disease
Fatty liver

Cirrhosis

Dysbiosis %UU\J

Cancer
Breast
Uterus
Colon
Esophagus
Pancreas
Kidney
Prostate

CNS inflammation
Dementia

Immune dysfunction
Thymic involution

Atherosclerosis
Dyslipidemia

Diabetes, insulitis,
pancreatitis

Adipose-tissue leukocytosis

Inflammasome activation

Inflammed veins,
blood clots

Arthritis

Insulin resistance

Gout
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Indicadores de Salud 2013 E 'ﬁ“ R R
Evolucion de los indicadores del estado de salud en Espana y su magnitud
en el contexto de la Union Europea

Espaﬁa ocu pa una posici(')n Past and projected future overwelght rates In selected OECD countries

relativamente alta entre los paises de
la UE

en relacion a la frecuencia de
obesidad

La prevalencia de obesidad en
Espafna es de

24,4% en hombres (3°)
21,4% en mujeres (6°)
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Segons el Di@bet.es : 1970 19.30 1900 IIZI.EIEI .EEI.‘.G EI:I:IEI
(N=5419 any 2010)

13,8% DM (4,6M)
28,2% Obesos (11 M)
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Resultats
Estat de salut

index de massa corporal (IMC) en poblacié de 18 a 74 anys, per sexe

(en %). Catalunya, 2014
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index de massa corporal

Sobrepés

® Homes = Dones Total

Font Enquesta de saiut de Catalunya 2014. Departament de Salut.
* IMC obtingut a partir del pes i 1a talla declarats.
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El percentatge de poblacio amb sobrepeés i
obesitat és superior entre les classes socials
més desfavorides i entre les persones que
tenen estudis primaris o sense estudis,
especialment entre els homes .

A Generalitat de Catalunya
AlY, Departament de Salut

Té sobrepeés el 33,1% i
obesitat el 15,0%.

6
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di@bet.es

Prevalenca de DM en funcio del IMC

Diabetes prevalenca
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Associacio entre Diabetes i Obesitat

(global i abdominal) di@bet.es

Table 2 Association between diabetes and impaired glucose regulation categories and various risk factors

Variable Normal  IFG IGT IFG + IGT UKDM KDM p value
OGTT

" 3,760 198 309 80 244 481

Age (years) 46.3+16.0 57.6+12.6 59.7+16.1 60.1+159 62.8+13.7 65.6+11.5 <0.0001*

Obesity (BMI =30 ke/m”) % 23.2 51.2 48.2 538 60.2 50.2 <0.0001"

OR (95% CI) 1 2.8 (1.9, 4.1) 2.5(1.9, 32) 34 (2.1, 5.5) F- S T Y TI 0 11

Abdominal obesity (WHR % 131 52.7 57.9 70.5 65.1 68.1 <0.0001"

=1 in men or WHR =0.85 g (959, c1) 1 2.2 (1.4, 3.4) 2.2 (1.6, 2.9) 43 (24, 1.7) 38 (27, 5.3 3.5 (2.7, 4.5)

in women)

Tot i que I'obesitat és major en les persones amb diabetis (el 50%), la proporcié de
persones que no manifesten preocupacio per la seva sobrepeés és similar als no
diabetics.

Tot i que I'exercici fisic forma part de I'educacio terapéeutica, les persones amb diabetis
fan exercici amb menys freqliencia.
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Estudi PREDAPS
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Pacientes sin alteraciones del Pacientes con prediabetes . T

Pacientes sin alteraciones del Pacientes con prediabetes
metabolismo de la glucosa
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metabolismo de la glucosa

W Etapa basal (2012) W Visita (2013)
' Obesidad general definida como indice de masa corporal = 30 kg/m’. B Etapa basal (2012) B Visita (2013)
' Obesidad abdominal definida como circunferencia de la cintura
> 102 cm en hombres y > 88 cm en mujeres.
obesitat global(IMC>30) obesitat central
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Medscape Medical News

Primary Care Physicians Rarely Treat Obesity

BM) Open Access to weight reduction interventions
for overweight and obese patients in UK
primary care: population-based
cohort study

Helen P Booth, A Toby Prevost, Martin C Gulliford

N=91413

2005-2012

IMC>25

Font: Clinical Practice
Research Datalink
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Lifesize cutouts of doctors and nurses causes a spike in
healthy food sales at supermarket

Customers buy more fresh fruit, smoked fish and canned fruit during five-
week trial at a Morrisons’ store in Salford, Manchester

MNational

LET’S SHOP
HEALTHIER
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Effect of Weight Loss With Lifestyle
Intervention on Risk of Diabetes

Richard F. Hamman et al. Diabetes Care September 2006 29:2102-2107

Diabetes Prevention Program (DPP): 3,5 anys
Perdues del 5% de pes redueixen I'incidencia de DM 50%
-1kg 2 -16%
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A més, la perdua moderada de pes a curt termini s'associa amb
reduccions a llarg termini d’incidencia de diabetes

(The long-term effect of lifestyle interventions to prevent diabetes in the China Da Qing Diabetes Prevention StudyLancet 2008;
371: 1783-1789)
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The Look AHEAD Trial: A Review and Discussion of Its Outcomes

DR. Xavier Pi-Sunyer

CURRENT
I NUTRITION
REPORTS

skl Tiwate o
Cogmirm: Fimbon

Mutrrion nd ey
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El Look AHEAD (N=5145) va ser un assaig controlat aleatori per avaluar I'eficacia en el

Després d'una mitjana de seguiment de 9,6 anys, I'estudi es va interrompre per manca
d’esdeveniments CV en els 2 grups.

va haver cap efecte sobre els resultats cardiovasculars.
Pero hi havia molts altres beneficis per a la salut de ILI, incloent

*millora dels biomarcadors de la glucosa
*Millora del control dels lipids

*menor greix al fetge

*menys depressio

*millora la sensibilitat a la insulina
*menys incontinencia urinaria

*menys malaltia renal

*Disminucié de medicaments per la DM2
*manteniment la mobilitat fisica

* millora de la qualitat de vida

ereduccié de costos
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desenvolupament malaltia cardiovascular d’una intervencio intensiva d'estil de vida (ILI) vs mesures
de suport i d’educacié per a la diabetes (DSE) en pacients amb DM?2 i sobrepés/obesitat.

Si bé hi va haver un efecte diferencial sobre la perdua de pes i condicié fisica entre els dos grups, no hi

*menys |'apnea del son Look AHEAD trial; n=5145 men and women with type 2 diabetes

M Intensive lifestyle intervention
Diabetes Support Education (usual care)

=7%

December 2014, Volume 3, Issue 4, pp 387-391 Degree of weight loss




Prevencio de la diabetes tipus 2. éQue es pot fer des de I'atencid
primaria? Lexperiencia del DE-PLAN-CAT/estudi PREDICE

.Diabetologia

Y P—

Muestra
aleatoria
{poblacion
asignada,
45-75a) sin
liagnéstico
ile diabetes

Puntuacién > 14

PTOG

Analitica
Protocolo

Cribrado
Escala
FIMDRISC

DM2 — Control especifico

Hotmal —

ITG-GBA | Intervencidn
informatiwa

-

Intervencion

. Intervencion | |
_ | DE-PLAN-CAT Educativa
r Indwidual

Puntuacion < 14

1]

PTOG

—*  Analitica

peional

Intervencidn
Educativa
Grupal

— ITG-GBA

s Hormal —e Atencion ordinaria

—sDM2 — Control esped fco

Porcentaje

35 -
30 -
1 Intervencion estandar
mmm Intervencion intensiva
25 1 _e- Grupo completo
I | )
—
20 | /./
15 1 l/
10 - /
L ]
N .
0 : , :
Ano 1 Ano 2 Ano 3 Anho 4
Afio 1 2 3 4
Grupo en intervencion intensiva 20 (6) 41(12.3) 53(15.9) 61(18.3)
Grupo en intervencion estandar 17(7.8) 37(16.9) 51(23.3) 63(288)
Ndmero de individuos con diabetes 37 (6.7) 78 (14.1) 104 (18.8) 124 (22.5)

Joan J. Cabré, Bernardo Costa, Ramon Sagarra, Oriol Sola-Morales, Berta Sunyer, Francesc Barrio, y el Grupo de

9,5 participants necessaris per reduir un cas de diabetes

Investigacion DE-PLAN-CAT / PREDICE1 (2012)
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Existeix el “obés metabolicament sa” ?

BMI and Percent Body Fat

~ BMI=317 BMI=317

&

DEXA scans
of two
individuals
with the
same BMI.

Percent Boby Fat
[ ]
(=]

"
(=

2 Female
10 = Male
{] ] Iq 1] I L L I L L] I L L L I UL
15 et 20 36 43 50

Body Mass Index (Wt/kg?)

Adaptat de Dympna Gallagher et al. Am J Clin Nutr 2000;72:694-701 JTI0E ADES AT Gela
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The Metabolic Syndrome: Perhaps an Etiologic Mystery but Far From a
Myth -- Where Does the International Diabetes Federation Stand?

Paul Z. Zimmet, MD; George Alberti, MA, DPhil, BMBCh
Medscape Diabetes & Endocrinology. 2005;7(2) ©2005 Medscape

Posted 10/11/2005 Weight gain

Lipotoxicity
*Les causes de la SM sén encara una incognita pero la Insulin resistance
Insulinoresisténcia i I'Obesitat Central sén 2 factors

significants Beta-cell
Dysregulation of dysfunction
; astric emptyin and incretin
* % del adults de tot el mon tenen SM ¢ and 531,23; g impairment

*Si la DM2 no esta encara present la SM n’icrementa
les possibilitats x5 Glucotoxicity
*85% del obesos tenen insulinoresisténcia Impaired glucose

tolerance

Ominous Octet ‘

Type 2 diabetes

Increased glucose
reabsorption

Segons el Di@bet.es SM 20,8%

Increased hepatic
glucese production

N i glucese
dysfunction uptake VII JORNADES GEDAPS dela
| DeFronzo RA. Diabetes. 200958:773-795. | CAMFiC
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The need for early

diagnosis and treatment:

the IDF worldwide definition /
of metabolic syndrome

Table 1: The new International Diabetes Federation (IDF) definition

According to the new IDF definition, for a person to be defined as having
the metabolic syndrome they must have:

Central obesity (defined as waist circumference* with ethnicity specific
values)

plus any two of the following four factors:

Raised 2> 150 mg/dL (1.7 mmol/L)
triglycerides or specific treatment for this lipid abnormality

< 40 mg/dL (1.03 mmol/L) in males
< 50 mg/dL (1.29 mmol/L) in females

Reduced HDL

cholesterol or specific treatment for this lipid abnormality
Raised blood systolic BP = 130 or diastolic BP = 85 mm Hg
pressure or treatment of previously diagnosed hypertension

(FPG) = 100 mg/dL (5.6 mmol/L),

or previously diagnosed type 2 diabetes

If above 5.6 mmol/L or 100 mg/dL, OGTT is strongly
recommended but is not necessary to define presence of the
syndrome.

Raised fasting
plasma glucose

* If BMI is >30kg/m?3, central obesity can be assumed and waist circumference does not need to be
measured.

— Risc augmentat (PC homes: > 95 cm i dones: > 82 cm)
— Risc molt augmentat (PC homes: > 102 cm i dones: > 88 cm) GEDAPS dela

Actualitzacié en diabetis 2015
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Consenso sobre la deteccion y el manejo de la
prediabetes. Grupo de Trabajo de Consensos
y Guias Clinicas de la Sociedad Espanola de Diabetes

Manel Mata Cases, Sara Artola Menéndez, Javier Escalada San Martin, Patxi Ezkurra
Loyola, Juan Carlos Ferrer Garcia, José Antonio Fornos Pérez, Juan Girbés Borras,

Itxaso Rica Echevarria; en nombre del Grupo de Trabajo de Consensos y Guias Clinicas

de la Sociedad Espanola de Diabetes

1.

Per perdre pes son necessaries dietes amb restriccio calorica, ja siguin baixes en hidrats
de carboni, baixes en greixos amb restriccié d'hidrats de carboni o la dieta mediterrania.

Aquesta ultima és més equilibrada, aporta acids grassos omega 3 i fibra i t&¢ nombrosos
beneficis metabolic (PREDIMED: reduccié del 40% DM2)

Molts treballs demostren la preséncia d'una resisténcia a la insulina entre els pacients
prediabétics i la seva associacié a FRCV; entre d'altres, hipertensid i dislipémia

Segons NICE els individus prediabetics amb obesitat podria considerar I'is de orlistat
si fracassen les mesures higienicodietétiques (reduccio> 5% del pes inicial a les 12
setmanes)

L’ADA justifica I'us de metformina en pacients amb prediabetis de risc molt elevat (edat
menor de 60 anys):

-obesitat greu (IMC 2 35 kg / m2)

historia de diabetis gestacional

CAMFIU
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La relacié entre el pes corporalila
mortalitat entre les persones amb
DM2 segueix sense resoldre’s, amb
alguns estudis que suggereixen
disminucio de la mortalitat entre les
persones amb sobrepes o obesitat, en
comparacio amb les persones de pes
normal.

When Thinner Means Sicker
and HEavier Means Healthier

—

“ we

The

OBESITY
PARADOX

CARL J. LAVIE, MD

with Kristin Loberg
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The Obesity Paradox in Type 2 Diabetes Mellitus:
Relationship of Body Mass Index to Prognosis

L ..l-.I. = W SIC

*Estudi de cohorts prospectiu
Objectiu: comparar els riscos de patir esdeveniments «National Health Service, England
cardiovasculars i les taxes de supervivencia entre *N=10568
diferents IMC en pacients DM2 *10 anys de seguiment
*Edat 63 anys
All-Cause Mortality ACS
BMI Category HR {95% CI) Event, n HR (95% CI) Event, n
BMI <18.5 kg/m? 2.84 (1.97-4.10) 39 —— 0.48 (0.12-1.95) 3 -« B —
BMI 18.5-24.9 kg.“n‘l2 1.00 882 1.00 140
BMI 25-29.9 kg/m? 0.87 (0.79-0.95) 1465 1.34 (1.08-1.65) 370 -
BMI 30-34.9 kg/m? 0.97 (0.87-1.07) 882 1.64 (1.31-2.05) 263
BMI =35 kg/m? 1.04 (0.92-1.19) 476 1.42 (1.09-1.84) 136 ——
[ |
£ HR (95% ClI) e e HR (95% Cl) =

Els pacients amb sobrepés o obesitat (IMC> 25 kg / m2) van tenir una major taxa d'esdeveniments
cardiacs que els de pes normal (IMC, 18,5-24,9 kg / m2).

* el sobrepés (IMC, de 25-29,9 kg / m2) es va associar amb menys risc de mortalitat

* els pacients obesos (IMC> 30 kg / m2) tenenun risc de mortalitat similar a la de les persones de
pes normal.

* els pacients amb baix pes corporal van tenir el pitjor pronostic.

. . . . VII JORNADES GEDAPS dela
Pierluigi Costanzo, MD, Ann Intern Med. 2015;162(9):610-618. doi:10.7326/M14-1551 CAMFiC J—
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Body mass index and health status in diabetic and non-diabetic individuals {5ion
A Jerant, K D Bertakis and P Franks

2000-2011 United States national Medical Expenditure Panel Surveys (MEPS)

N=119 161
18-90 anys
a b
52-.
a0 g -
o 48 o
¢ 8
o E 48
44 46
424, . . . . e B : . . :
<20 20-<25 25-=30 30-=35 »=35 <20 20-=25 25-<30 30-<35 >=35
BMI Category BMI Category
NO DM .
DM Salut Fisica Salut Mental

*Les persones DM tenen pitjor estat de salut fisic i mental en totes les categories d'IMC.
*Les magnituds de les diferéncies sén menors en salut mental que en salut fisica

*En aquest estudi es troba també evidencia de la paradoxa en I'estat de salut dels pacients
diabétics des d’un punt de vista fisic (pero no mental)
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Agonistes del GLP-1

f Meuroprotection
¥ Appetite
Bl Stomach
L - Gaslric emptying
Eardinpmteclim\ ’
fﬂardia-:: output

Gl tract Do

W Glucose production

Insulin biosynthesis
B cell proliferation

A Insulin sensitivity § ot apoptoss

flrﬁu!in secretion
2 3 .',Glucagm secretion
e
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Glucagon-like peptide 1 receptor agonists (GLP-1 RAs): a review [—
o e . Endocrinol d Metaboli @
of head-to-head clinical trials RS ——— ®SAGE

B Exenatide bid

'E; ;_ m Exenatide QW
. < @ Liraglutide
s E B Lixisenatide
o = @ Albiglutide

(]

0 Dulaglutide 1.5 mg
B pDulaglutide 0.75 mg

IMC basal 32,3-35/

Pes basal 91-102 kg
Edat: 55-57 anys
Durada DM2: 6,5-9 anys

Change in Weight (Kg)

Changes in weight with glucagon-like peptide 1 receptor agonists (GLP-1 RAs) in head-
to-head clinical studies.
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Caracteristiques entre diferents agonistes GLP1

Enlent.
FITXA TECNICA Posologia |GB mg/dl rr?g?fil red HbAlc|red PES (kg) |buidatg| IRC(FG mL/min) I. HEP. Ancians
astric
Biterapia: MET, SU, .
17D >50 no ajustament
EXENATIDE (BID) Triple terapia: i . precaucio
(Byetta®) MET+SU, MET+TZD 1/12h 11-25 124 0,8-1,5 | 1,4-3,98 S| 30-50 precaucio S| 570 anys
Insulina .
(+/-MET o +/- TZD) <30 contraindicat
EXENATIDE (LAR) Mateixes que 1/setman .. |50 no ajustament precaucio
. 2-41 1,3-1, 2,7-3,7 | M o I
(Bydureon®) exenatide BID a 3 9> 319 3 MM | <50 contraindicat > >70 anys
LIRAGLUTIDE Tractament combinat . >60 no ajustament no
L . 1 19- 24-47 | 1,1-1,5 }2,16-3,61] Mini N \ -
(Victoza®) amb ADO i/o insulina /dia 9-38 > 6-3,6 ™M | <60 no recomanat 0 s'especifica
LIXISENATIDE Tract t binat >30 no ajustament >75
o rartament comoinat | yygia | 108 | 079 | 276 | s | 30-50precaucis | s | "N
(Lyxumia®) amb ADO i/o insulina anys
<30 no recomanat
Mc_moterapla >30 no ajustament . no
ALBIGLUTIDE (si no MET) 1 o ajustament
. ? ? 0,8 0,6 Minim Sl
(Eperzan®) Tractament combinat | setmana

amb ADO i/o insulina

<30 no recomanat

DULAGLUTIDE : aprovat 19/12/2014

Ther Adv Endocrinol Metab 2015, Vol. 6(1) 19-28; assajos de producte
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Tratados con algun ADNI en 2013 Cata I L] nya
Base de datos SIDIAP

Prescripcion de antidiabéticos no insulinicos
en pacientes con DM2 y obesidad (IMC>30 kg/m?)

Total Metformina SuU Glinida | Acarbosa |Pioglitazona iDDP4 arGLP1
ADNIs* | (N=225.753) | (N=79.742) | (N=16.941) | (N=1.877) | (N=3.290) | (N=39.682) | (N=2.374)

Obesos 89.330 30.129 6.238 535 1.652 16.030 1.894
N (%)** (89,5%) (30,2%) (6,3%) (0,5%) (1,7%) (16,1%) (1,9%)
80%

* N=255.499 pacientes tratados con algin ADNI (+/- insulina) con filtrado glomerular disponible.

** N=99.784 pacientes con obesidad tratados con algiun ADNI (denominador: IMC disponible).
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Inhibidors del SGLT2

(gliflozines, glucosurics, glucoretics)

The Kidney and Glucose Homeostasis

~180 g of glucose filtered per day

51 segment of
proximal ubule

~20%

=10%
Reabsorption !

~180 g/d Distal 52/53
segment of
prosimal tubule

Gnlredingg
duct j

Virtually no glucose
Chao EC, Henry RR. Naf Rev Drug Discov. 2010:9:551-559 12 excreted in the urine
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Caracteristiques entre diferents ISGLT2

FITXA TECNICA Posol. red HbAlc BECliC Nl [Bediee IRC (FG mL/min) I. HEP. Ancians
(kg) (cm)
Monoterapia >60 no S| o
i MET - i, just t
DAPAGLIFLOZINA (51 no MET) _ 1,54-2,24112-1,5) ajustament | 6 |recomanat
(Forxiga®) Tractament ISGLT2 | 1/dia | 0,54-0,77 | (2-5amb](2,1als <60 no Child-Pugh | en>75
combinat amb ADO MET) [2anys)
o . recomanat Q) anys
i/o insulina
Monoterapia >60 no
(si no MET) ajustament S| .,
EMPAGLIFLOZINA 45-60 (precaucié | " recaucio
. Tractament ISGLT2 |1/dia| 0,7-0,8 2,8-3,2 . en >75
(Jardiance®) . (10 mg max) [ Child-Pugh
combinat amb ADO anys
o . <60 no Q)
i/o insulina
recomanat
Monoterapia >60 no
(si no MET) 9995 ajustament S Precaucio
CANAGLIFLOZINA ISGLT2 _los54-077] 5% 45-60 (precaucié | en >75
(Invokana®) Tractament (seL1 | 1/dia (2-5 ke ? (100mg max) | Child-Pugh anys
combinat amb ADO | 300mg/dia) amb MET g g ¥
. . <30 no Q)
i/o insulina
recomanat

Per dapagliflozin i canagliflozina dades de www.npsradar.org.au (des 2013)
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Scmwm ‘Biomedical impact. Free access.

J’C The Journal of Clinical Investigation

Dapagliflozin improves muscle insulin sensitivity but enhances
endogenous glucose production

g
o} @ :
o ‘ g
T 6 o _ "
2 2= 5l
8§ s g
29 I S
o == = "‘c'h
224 0o E4
o -~ 3
0 w
]
S - 3 . —
E Plac Dapa Plac Dapa Baseline Dapagliflozin
Baseline Treatment
*P < 0.05.

En DM2, la reduccid en la concentracié de glucosa en plasma provocada per I'efecte glucosuric de
dapagliflozina millora la sensibilitat dels teixits a la insulina, proporcionant una forta evidencia per a la
hipotesi de la glucotoxicidad en els éssers humans.

No obstant aixo, la disminucidé de la concentracid de glucosa en plasma després de la iniciacié de la
terapia dapagliflozina és mitigat per un augment en la glucosa endogena i un augment en el glucago.
Aix0 planteja la interessant possibilitat de I'existencia d'un nou arc reflex - ja sigui directament o
neuromediat entre el ronyd i el fetge / pancrees.
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Combination of Empagliflozin and

Linagliptin as Second-Line
Therapy in Subjects With Type 2
Diabetes Inadequately Controlled
on Metformin

Diabetes Care 2015;38:384—-393 | DOI: 10.2337/dc14-2364

3 OR. 25
I (@5%C11.4,44) 1
002
OR: 20 2
(95%C11.1,3.4)
] p=0.017 1
OR: 29
— (95%C11.8,52)
p=<0.001 -l
OR: 2.4
(95% Cl1.4,4.1)
60 4 N p=0.003 L
1 516
E 50 - 48.0
i
1 % 40
;
; 28
i

8

who had HDATC <7% at week 52 (%)
&

-
o
i

-

26 320

mEmpaglificzin 25 mglinagliptin 5 mg (n=123)
DEmpaglificzin 10 mgAinagliptin 5 mg (n=128)

BEmpaglificzin 25 mg (n=132)
mEmpaglificzin 10 mg (n=125)

SLlinagliptin 5mg (n=119)

N

o

c Baseline mean
05 4
00 1+
0.5 1
-1.0 {
-1.5 4
20 4
25 1
-3.0 4
-3.5 4

Adjusted mean (SE) change from
baseline in body weight (kg)

40 4

855 86.6

87.7

]

1

2.7
3.1

Ralph A. DeFronzo,” Andrew Lewin,
Sanjay Patel,” Dacheng Liu,” Renee Kaste,”

2

Hans J. Woerfe,” and Uli C. BroedF

85.7 85.0

Iw
o

28
E)
(5% C1-1.2, 0.6)—)
| ;,m

I

-29
(95%C1.38,.20)
p<0.001

I—

(-

02

o5% ¢1-0.7, 1.1)f—

p=0.593

| -2

4 ]
95%Cl1-3.3, 1.5
p<0.

001

mEmpaglificzin 25 mglinagliptin Smg (n=134)
DEmpaglifiozin 10 mgAinagliptin 5 mg (n=135)
SBEmpaglifiazin 25 mg (n=140)
BEmpaglificzin 10 mg (n=137)
BlLinaalintin & ma (n=128)

AEs with frequency of =5% in any group

(by preferred term)
uTl
Upper respiratory tract infection
Masopharyngitis
Gastroenteritis
Influenza
Hyperglycemia
Headache
Hypertension
Diarrhea
Constipation
Back pain
Arthralgia
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Effects of canagliflozin on body weight and relationship to HbAlc and
blood pressure changes in patients with type 2 diabetes.

a
'3 Weight-loss-
. independent
JE: Weight-loss-
= associated
1
5
61 A
E
E
w
<
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William T. Cefalu; Diabetologia (2015) 58:1183-1187 Actualitzacié en diabetis 2015
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Situacio actual

Tractament no farmacologic

Sd metabolica i Prediabetis

La paradoxa

Hipoglucemiants amb potencial per fer perdre pes
Farmacs antiobesitat

Conclusions
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EUROPEAN MEDICINES AGENCY

SCIENCE MEDICINES HEALTH

Medicaments aprovats per la EMA per al tractament de l'obesitat i el sobrepeées

aprovacio Nom Indicacions
comercial

Orlistat 29/07/1998 Xenical/Alli® IMC>28 4,5 kg vs 2,3kg
Liraglutide 3.0 23/03/2015 Saxenda® IMC>30 7,5% vs 2,3%
IMC>27+FR

Naltrexona SR 7,2mg/Bupropion 26/03/2015 Mysimba® IMC>30 3,5%-5,7 vs 1,3-
78 mg SR IMC>27+FR 1,9%
Phentermina/Topiramat ER Desaprovat

14/05/2013
Pacients DM2: liraglutide 3.0 mg FDA tb té aprovats:
Pacients amb migranya: topiramat Phentermina/Topira mat,

Pacients HTA, cardiopates, ...: evitar topiramat i bupropion
Pacient amb simptomatologia depressiva: naltrexona/bupropion
Pacients amb epilepsia: topiramat, evitar bupropion

Lorcaserina
Pramlintida

Apovian CM, et al. J Clin Endocrinol Metabolism. 2015;100:342-362[°]; Bray GA, Ryan DH.
Ann NY Acad Sci. 2014;1311:1—13.[10]




What is the clinical effectiveness and
cost-effectiveness of using drugs in
treating obese patients in primary care?
A systematic review

R Ara,” L Blake,! L Gray,2 M Hernandez,’
M Crowther,? A Dunkley,? F Warren,? R Jackson,’

A Rees,” M Stevenson,' K Abrams,? N Cooper,?
M Davies,? K Khunti? and A Sutton?

1School of Health and Related Research (ScHARR), University of
Sheffield, Sheffield, UK

?Departments of Cardiovascular Sciences and Health Sciences,
University of Leicester, Leicester, UK

Tots els tractaments actius son eficagos en la reduccio de pes i I'IMC. Els resultats
economics mostren que, en comparacio amb el placebo, els tractaments sén cost-
efectius quan s'utilitza un llindar de 20.000 lliures per AVAQ
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Orlistat A B Diabetes Care

XENical in the Prevention of Diabetes in Obese Subjects (XENDOS) StudyA randomized study of orlistat as
an adjunct to lifestyle changes for the prevention of type 2 diabetes in obese patients

—a— Placebo + lifestyle - IGT patients -~ Placebo + lifestyle - All patients
—o— Orlistat + lifestyle - IGT patients o Orlistat + lifestyle - All patients

incidéncia acumulada de diabetis va ser de 9,0% amb
23 N=3305 -45.0% | placeboi6,2% amb orlistat, amb una reduccio del
20+ risc del 37,3% (p = 0,0032).

Cumulative incidence of
diabetes (%)

Week >

X

E Placebo + lifestyle

S -3

]
*Pérdua de pes més gran amb orlistat i p<0.001
vs placebo (5,8 kg vs. 3,0 kg p <0,001) 2 -6

£
*Perdua de pes similar entre orlistat % o- Orlistat + lifestyle
amb 10G (5,7 kg) i orlistat g
normoglucémics (NGT) (5,8 kg)

-12 T T T T
0 52 104 156 208

W eek
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The NEW ENGLAN D
JOURNAL o« MEDICINE

N=3731; 56 set.

ESTABLISHED IN 1812 JuLy 2, 2015 VOL. 373 NO. 1 NO diabétics ( 62% prediabetis)
A Randomized, Controlled Trial of 3.0 mg of Liraglutide IMC mig 38, Pes 106 kg+/-21,4
in Weight Management 78% dones ; edat 45+/- 12 anys

Xavier Pi-Sunyer, M.D., Arne Astrup, M.D., D.M.5c., Ken Fujioka, M.D., Frank Greenway, M.D.,
Alfredo Halpern, M.D., Michel Krempf, M.D., Ph.D., David C.W. Lau, M.D., Ph.D., Carel W. le Roux, F.R.C.P., Ph.D.,
Rafael Violante Ortiz, M.D., Christine Bjern Jensen, M.D., Ph.D., and John P.H. Wilding, D.M.,
for the SCALE Obesity and Prediabetes NN8022-1839 Study Group*

-4 Mormoglycemia —s— Liraglutide —«— Placebo
Prediabetes - « - Liraglutide -« - Placebo —— Liraglutide —— Placebo
g 00 e% 100
:g 20— -&0
- g 63% E
2 L e e e e T T e i 60
. 8 ¥i 2
r 2 400 ®w | Al B
H N S—— i L0 &
u s e s, ot
0 T TT 1 S S | 0
12 S S 45 —40 -35 30-25-20-15-10 -5 O© 5 10 1% 20
0 4 8 12 16 20 24 28 32 36 40 44 48 52 56 Weight Change (%)

Weeks

Diferencia de 5,6 kg vs placebo; -8%+/-6

Liraglutida 3.0 mg com a complement de la dieta i de |'exercici s’associa a reduccié de
pes i millores del control metabolic
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1.0 —— Liraglutide Placebo

o

w

S 23

;H"__ P=0.001

(m] =

= 20

?g

= = 14

33 15 ‘r

O . ) 12

E E 1.0 : 10 11

4 e & P o

=

2

&
L] ] I 1
32 40 43 36

Week

Cumulative No. of Patients Receiving a Diagnosis of Diabetes over 56 Weeks (No. at Risk)

Liraglutide 1 (2219 2 (22100 3 {2137} 4 (2130)
Placebo 1 (1225) 2 (1210) 3 (1204) 4 (1096) 5(1035) &(984) ©9(911) 10 (908)  11(818)  12(817) 13 (816) 14 (813)

Millores en:

* Factors de risc Efectes adversos:

cardiometabolic - Gastrointestinals ( sobretot a I'inici)

* Circumferéncia de cintura - Relacionats amb la vesicula biliar

* Pressio arterial - 10 casos de pancreatitis ( 0,4%)

* Marcadors inflamatoris - no associacio a ca medular de tiroides

* Lipids en deju (modestes) - augment de la FC

* Glucémia postprandial - més ca de mama (significat incert)en el grup
* Sensibilitat a la insulina liraglutide

* Qualitat de vida fisica
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Alguns missatges...

(i ja no us marejo més)

La mesura del PC ha de convertir-se en rutina en Atencid Primaria

El tractament de la DM2, i en particular del diabétic amb sobrepés/obeés, ha d’estar basat
en la millora dels defectes fisiopatologics més que no pas en la millora de la HbAlc
(combinacié de medicaments); mirar en particular deteriorament de la cel. Beta

No hi ha cap dieta magica: cal restringir moderadament calories pero també exercici
Reflexionar sobre canvis personals amb |’entorn (horaris, ansietat, responsabilitats...)

Les intervencions intensives sobre els estils de vida (IIEV) tenen un impacte important en
la prevencid i millora de la DM2, en la sd metabolica i en menor grau sobre el pes. Petits
canvis ( 5-10 % de pérdua) donen grans resultats.

LES IIEV solen ser imprescindibles per al bon control del pacient DM 2 i obés pero també
insuficients. Els farmacs ajuden de manera notoria al manteniment i a I'adheréncia a llarg

plac¢ de les millores metaboliques aconseguides.

Impliguem-nos més amb els nostres obesos...
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