
INDICACIONES 
Tratamiento de adultos con diabetes mellitus tipo 2 en 

combinación con: 1) Metformina o una sulfonilurea, en pacientes 
con control glucémico insuficiente a pesar de haber recibido la 
dosis máxima tolerada de alguno de ellos en monoterapia. 
2) Metformina y una sulfonilurea, o bien metformina y una 
tiazolidindiona, en pacientes con control glucémico insuficiente 
a pesar de la terapia doble1.

POSOLOGÍA 
La dosis inicial es de 0,6 mg/día. Transcurrida al menos 

una semana, debe incrementarse a 1,2 mg. En función de la 
respuesta clínica, al menos una semana después, es posible 
aumentar a 1,8 mg. No se recomiendan dosis superiores a 1,8 
mg. Al añadir liraglutida a un tratamiento con una sulfonilurea, 
se debe considerar la disminución de la dosis de la sulfonilurea. 

Liraglutida se administra subcutánea, una vez al día en 
cualquier momento, con independencia de las comidas1.

MECANISMO DE ACCIÓN Y FARMACOCINÉTICA
Es un análogo del péptido-1 similar al glucagón que favorece 

la secreción de insulina y reduce los niveles de glucagón en 
sangre, de una forma dependiente de la glucosa. Durante la 
hipoglucemia, disminuye la secreción de insulina y no afecta 
a la de glucagón. El mecanismo hipoglucemiante también 
implica un retraso leve en el vaciamiento gástrico. Liraglutida 
reduce el peso corporal mediante mecanismos que implican 
una reducción del apetito. Alcanza su concentración máxima 
a las 8-12 horas de su administración. La unión a proteínas 
plasmáticas es amplia (>98%). La semivida de eliminación es, 
aproximadamente, de 13 horas1.

EFICACIA CLÍNICA 
Se ha evaluado en cinco ensayos clínicos pivotales 

controlados, con asignación aleatoria, multicéntricos, de grupos 
paralelos y doble ciego frente a comparador activo, conocidos 
como Liraglutide Effect and Action in Diabetes (LEAD) program2. 
En cuatro, se utiliza en terapia combinada doble o triple junto 
con metformina, sulfonilurea o tiazolidindiona con una duración 
de 26 semanas. En el quinto estudio se evalúa liraglutida frente 
a glimepirida en monoterapia con una duración de 52 semanas 
(indicación no aprobada en España). 

Estos estudios incluyeron a 3.978 pacientes adultos (18-80 
años), con DM2 con control glucémico inadecuado a pesar 
del tratamiento con uno o dos antidiabéticos orales (ADO). La 
variable principal fue la valoración del control glucémico medido 

por el cambio en la hemoglobina glicosilada (HbA1c). La 
variación en el peso corporal, la glucosa plasmática en ayunas, 
la glucemia postprandial y la presión sanguínea fueron variables 
secundarias.

En estos estudios liraglutida redujo significativamente la 
HbA1c comparado con placebo. Frente a comparadores 
activos, en doble terapia no hubo diferencias entre liraglutida 
a dosis máxima+metformina y metformina+glimepirida 
(reducción del valor de HbA1c del 1% vs 0,99%; p=0,85). 
La asociación liraglutida 1,8 mg+glimepirida fue más efectiva 
que glimepirida+rosiglitazona 4 mg, (redujo la HbA1c en un 
1,13% frente a un 0,44%; p<0,001). Hay que tener en cuenta 
que la dosis de rosiglitazona usada en este ensayo fue más baja 
de la habitual. En triple terapia con metformina y glimepirida, 
liraglutida ha demostrado ser más efectiva que insulina glargina 
+metformina+glimepirida, consiguiendo una disminución en 
la HbA1c del 1,33% vs 1,09%; p=0,0029. Liraglutida en 
combinación con otros ADO se asoció con una reducción de 
peso sostenida en un rango entre 1 y 2,8 kg.

Existe otro estudio3 que compara liraglutida 1,8 mg con 
exenatida 10 µg dos veces al día, en pacientes con DM2 
con inadecuado control glucémico con dosis máximas de 
metformina, sulfonilurea o ambas. Se observó una reducción 
en los valores de HbA1c de 1,1% comparado con 0,8% de 
reducción con exenatida, p<0,0001. Las reducciones en el peso 
fueron similares con ambos tratamientos (3,2 kg con liraglutida 
vs 2,9 kg con exenatida).

En otro estudio4, se comparó liraglutida frente a sitagliptina 
en pacientes con DM2 no controlados con metformina. La 
variable principal fue la variación en el nivel de HbA1c y 
se observó una reducción estadísticamente significativa de 
–1,5% con 1,8 mg de liraglutida y de –0,9% con 100 mg de 
sitagliptina. El cambio absoluto en el peso observado fue de 
–3,38 kg y –0,96 g, respectivamente.

SEGURIDAD
Las reacciones adversas notificadas con mayor frecuencia 

durante los ensayos clínicos fueron: náuseas, diarrea, vómitos, 
estreñimiento, dolor abdominal y dispepsia. Éstas pueden 
aparecer con mayor frecuencia al inicio de la terapia y suelen 
disminuir transcurridos días o semanas. Evaluar cuidadosamente 
si se producen naúseas y vómitos graves y persistentes ya que 
puede ser una manifestación temprana de pancreatitis5.También 
fueron frecuentes dolor de cabeza, nasofaringitis e hipoglucemia. 
Se ha observado que la hipoglucemia grave ocurre principalmente 
cuando se combina con una sulfonilurea. En los ensayos clínicos 
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aparecieron casos de bocio, neoplasias tiroideas e incrementos 
de calcitonina, el ratio de cáncer de tiroides fue ligeramente 
superior en el grupo de liraglutida. Un estudio post-hoc concluye 
que la incidencia de efectos adversos cardiovasculares mayores 
asociados a liraglutida fue <1%, con lo que se encuentra dentro 
de los límites de seguridad cardiovascular que define la FDA6. 
No es necesario un ajuste de dosis en pacientes con insuficiencia 
renal leve. No se recomienda el uso de liraglutida en pacientes 
con disfunción renal moderada y grave, ni en pacientes con 
cualquier grado de insuficiencia hepática1,2.

LUGAR EN LA TERAPÉUTICA
Liraglutida no debería ser utilizada de elección en terapia dual, 

salvo intolerancia o contraindicación a metformina o glimepirida, 
ya que la combinación metformina+glimepirida es más costo-
efectiva y es la recomendada por las Guías de Práctica Clínica7,8. 

En triple terapia parece más eficaz, y su combinación con 
metformina y sulfonilurea o tiazolidindiona, podría ser una 
alternativa al comienzo de la insulinización. 

Produce menos hipoglucemias y mayor reducción en el peso, 
y aunque, actualmente, se desconoce la relevancia clínica que 

tiene la disminución en el peso, puede ser una opción adecuada 
en pacientes obesos8. De hecho el consenso de la Asociación 
Americana y Europea9 sobre el estudio de la diabetes establece, 
en un algoritmo nivel 2 (menos avalado científicamente), que 
se pueden usar tiazolidindionas o análogos GLP1 en pacientes 
en los que la hipoglucemia sea particularmente indeseable, o se 
requiera una disminución de peso importante.

CONCLUSIONES
1. Actualmente la eficacia de liraglutida solo se ha evaluado utilizando varia-

bles intermedias, principalmente la disminución en la HbA1c, y durante 
un período de tiempo corto. Son necesarios estudios a largo plazo que 
valoren variables clínicas que incluyan morbilidad y mortalidad para deter-
minar adecuadamente su eficacia y seguridad a largo plazo.

2. En terapia dual no ha demostrado ser más eficaz que la combinación 
metformina + glimepirida.

3. En triple terapia parece más eficaz y podría ser una alternativa al comien-
zo de la insulinización. 

4. El coste es muy superior a metformina, sulfonilureas, gliptinas y tiazoli-
dindionas. 
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Presentaciones:  Victoza® 6 mg/ml 2 plumas precargadas 3 ml.
Grupo terapéutico: A10BX. Otros hipoglucemiantes, excluyendo insulinas
Condiciones de dispensación: Receta médica. Aportación reducida.

COSTE TRATAMIENTO/DÍA COMPARATIVO

LIRAGLUTIDA 1,2 MG/DÍA 4,61 €

EXENATIDA 10 MG/
12 HORAS 4,45 €

SITAGLIPTINA 50 MG + 
METFORMINA 1 G/12 HORAS 2,19 €

VILDAGLIPTINA 50 MG + 
METFORMINA 1 G/12 HORAS 2,19 €

PIOGLITAZONA 15 MG + 
METFORMINA 850 MG/12 HORAS 2,14 €

GLICLAZIDA 60 MG/DÍA 0,19 €

GLIMEPIRIDA 4 MG/DÍA 0,17 €

HIDROCLORURO DE 
METFORMINA 850 MG/8 HORAS 0,14 €

GLIBENCLAMIDA 10 MG/DÍA 0,04 €

Fuente: Nomenclátor Digitalis septiembre 2011


