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ABSTRACT

El articulo describe los efectos en la concentracidn plasmatica de GLP-1 del tratamiento
combinado con sacubitril/valsartan y sitagliptina en pacientes no diabéticos vy sin insuficiencia
cardiaca.

The article describes the effects on the plasma concentration of GLP-1 from the combined
treatment with sacubitril/valsartan and sitagliptin in non-diabetic patients without heart failure.

ARTiCULO

Desde hace tiempo se conocen los efectos beneficiosos del péptido similar al glucagén (GLP-1)
en la homeostasis de la glucosa. Este péptido (GLP-1) se produce en su mayor parte a nivel
intestinal tras la ingesta de hidratos de carbono, siendo degradado por la enzima dipeptidil
peptidasa IV (DPPIV) en pocos minutos. Los farmacos inhibidores de ésta enzima (IDDPIV)
aumentan, por tanto, su vida media. Entre estos farmacos denominados incretinas se
encuentra, entre otros, la sitagliptina.

El GLP-1 también es degradado por otra enzima denominada neprisilinal. Por otra parte, el
farmaco sacubitril/valsartan es un inhibidor de la neprisilina, utilizado en el tratamiento de la
insuficiencia cardiaca con fraccion de eyeccion reducida.

Por todo ello, tanto sise inhibe la neprisilina (con sacubitril/valsartdan) como sise inhibe DPPIV
(con las incretinas) se consigue aumentar los niveles de GLP- 1 circulantes y con ello beneficios
en el control glucémico de los pacientes. Estos hallazgos han sido ampliamente demostrados
en estudios animales?. El objetivo principal de este estudio es determinar las concentraciones
de GLP- 1 en varones sanos tras tratamiento con sacubitril/valsartan y sitagliptina.

El estudio incluye a 19 pacientes divididos en 2 grupos. Los pacientes del grupo 1 reciben
Unicamente sacubitril/valsartan y los pacientes del grupo 2 sacubitril/valsartan vy sitagliptina.
Todos los pacientes tienen normopeso (IMC 20-25 kg/m2); siendo la diabetes y la insuficiencia
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cardiaca criterios de exclusidn en ambos grupos. Ambos grupos reciben la misma cantidad de
hidratos de carbono. Los resultados mas relevantes han sido los siguientes:

En el grupo de pacientes que recibieron Unicamente sacubitril/valsartdn no se objetivd un
incremento significativo de concentraciones plasmaticas de GLP-1, probablemente en relacion
a la degradacién posterior del mismo por la enzima DPPIV.

Por el contrario, los pacientes que recibieron simultdneamente sacubitril/valsaltan y sitagliptina
presentaron unos niveles plasmaticos mas elevados de GLP-1 con significacion estadistica.

COMENTARIO

Ante estos resultados, y aunque se trata de un estudio con un nimero muy pequeiio de
pacientes, se puede concluir que el tratamiento combinado de sacubitril/valsartan y sitagliptina
produce un incremento significativo de las concentraciones GLP-1 con los beneficios asociados
en el control glucémico. Entre las limitaciones importantes del mismo, ademas del nimero
reducido de participantes, destaca la exclusion de pacientes con insuficiencia cardiaca y
diabetes.
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