
� �� � � � � � � � �
� � � � � � � � � � � � �

DIA
RAMADAN
������������
����������������������

NL_Subestudio_dia_ramadan.indd   1NL_Subestudio_dia_ramadan.indd   1 26/11/2021   11:2426/11/2021   11:24



2

El Ramadán es uno de los pilares del Islam e involucra un 
período de ayuno de comidas y bebidas de 2/3 partes 
del día diurnas, durante cerca de 30 días en el noveno 
mes lunar del calendario islámico.

Algunos riesgos incluyen hipoglucemia e hiperglucemia 
por dosis reducida de antidiabéticos orales alterando los 
patrones del sueño, los horarios y tipo de las comidas.

El mundo islámico incluye 1000 millones de personas y 
hay guías para el tratamiento de las personas con esta 
religión elaboradas por IDF-DAR (IDF: International Dia-
betes Federation; DAR: Diabetes And Ramadan)

Las sulfonilureas son antidiabéticos orales, que incre-
mentan la secreción pancreática de insulina, fueron 
siempre asociadas a mayor riesgo de hipoglucemia 
durante el ayuno; sin embargo, las de segunda gene- 
ración son consideradas más seguras. La gliclazida de li- 
beración modificada (MR) actúa liberándose lentamente 
a lo largo del día, y tiene menor riesgo de hipoglucemia 
que la glimepirida, como lo mostró el estudio GUIDE.16

A diferencia de la glibenclamida, que se une a los re-
ceptores pancreáticos SUR1 en forma irreversible, la  
gliclazida MR, lo hace en forma rápidamente reversible, 
con lo que se minimiza el riesgo de hipoglucemia. Las 
guías recientes de su uso de sulfonilureas durante el  
Ramadán con escasos riesgo de eventos adversos. Las 
últimas Guías Ramadán, consideran que aquellas per-
sonas con DM2 que se sean tratadas con gliclazida MR, 
tienen un riesgo bajo de eventos hipoglucémicos duran-
te el ayuno de Ramadán.

El DIA-RAMADAN17 es un estudio internacional, mul-
ticéntrico, prospectivo y observacional, de la vida real, 

en 9 países, agrupados en 3 regiones geográficas y cul-
turalmente distintas:

Estas 3 regiones tienen diferencias horarias y nutricionales.
El estudio DIA-RAMADAN, realizado en 2019 y publicado 
en 2020, mostró el buen control glucémico con mínimos 
eventos hipoglucémicos (EH); se reportaron sólo 2.2% 
de 1 ó más EH sintomáticos y ninguno severo.

El objetivo de este subestudio18, publicado en 2021, fue 
analizar si los resultados positivos del DIA-RAMADAN 
eran relevantes para las 3 subregiones estudiadas.

La diabetes es una enfermedad crónica de gran pre-
valencia global, con un incremento estimado del 51% 
entre 2019 y 2045. El 90% de las personas que pade-
cen diabetes, corresponde al tipo 2. 

Está claramente establecida la relación entre el control 
glucémico y las complicaciones microvasculares.

Sin embargo no es igualmente claro para las complica-
ciones macrovasculares.

Estudios recientes de resultados cardiovasculares de-
mostraron que el tratamiento intensivo puede causar 
una incidencia más alta de hipoglucemia severa en 
comparación con el tratamiento estándar.1-3 

La hipoglucemia severa se puede asociar con un ma-
yor riesgo de consecuencias severas como crisis con-
vulsivas, coma, demencia, anomalías en el ECG y arrit-
mias.4,5

La hipoglucemia puede actuar como una barrera para 
el control glucémico, que puede incluir menor adhe-
rencia al tratamiento, mayor temor a la hipoglucemia, 
menor productividad laboral, menor calidad de vida y 
menor calidad de vida relacionada con la salud.6-11

La hipoglucemia, por otra parte puede causar disfun-
ción cognitiva y ésta, a su vez, puede posibilitar más 
hipoglucemias.3

La causa número uno de hospitalización de las perso-
nas con DM es la hipoglucemia.12

Algunos eventos relacionados con hipoglucemia son 
marcadamente más prevalentes en pacientes de edad 
avanzada que en pacientes más jóvenes.13

Los pacientes con mayor riesgo de hipoglucemia son:

 los adultos mayores14 

 los que padecen diabetes de larga evolución14 

 aquellos que regularmente omiten comidas15

 los que hacen ejercicio15

 los que toman mayor dosis de su medicamento 
que la prescrita.15

Por otro lado, la hipoglucemia reiterada lleva a aumen-
to de peso, entre otras cosas, por mayor ingesta.

Subcontinente Indio:
    India        Pakistán        Bangladesh

Medio-Oriente:
    Egipto        Kuwait        
    Emiratos Árabes Unidos,
    Arabia Saudita

Sudeste:
    Indonesia        Malasia
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Se enrolaron 1214 pacientes con diabetes mellitus tipo 
2 (DM2), mayores de 18 años, con HbA1c < 9%, trata-
das con gliclazida MR (entre 30 y 120 mg) sola o en aso- 
ciación con otros antidiabéticos orales o inyectables, ex-
cepto insulina. (FIGURA 1)

La gliclazida MR está indicada en una única dosis en el 
desayuno, mientras que según IDF-DAR, en Ramadán, 
esta toma se desplaza a la noche, coincidente con las 
únicas ingestas permitidas.
Los pacientes tuvieron 2 visitas: 

 Visita 0 (V0) 6 a 8 semanas previas al Ramadán, donde 

se realizaba un exámen físico y de laboratorio, in-
cluyendo peso corporal, tensión arterial, glucemia y 
HbA1c, perfil lipídico, hepatograma y se les entregó 
un diario, dónde debían registrar eventos adversos, 
cambios de medicación en general y 

 Visita 1(V1)  4 a 6 semanas después del Ramadán que 
dura 4.5 semanas. En ella se evaluaron los mismos 
parámetros que en la V0 y se evaluaron los eventos 
adversos diarios.

Los pacientes estaban advertidos de contactarse con su 
médico ante cualquier evento.

Los puntos finales del estudio eran:
 Punto final primario: 1 ó más EH sintomáticos (con-
firmado o no por glucemia ≤70 mg/dl)

 Puntos finales secundarios: cambios en glucemia 
de ayuno, HbA1c y peso corporal en las V0 y V1.

RESULTADOS:
Datos Demográficos
Edad: 54 ± 10 años
Género masculino 54.8%
IMC >25 kg/m2

Si bien los pacientes de Medio Oriente recibieron dosis 
más elevadas de gliclazida MR (90-120 mg/d), los días y 
horas de ayuno fueron similares y las ingestas fueron ≤2 

comidas/d, y aunque en algunas regiones se consumían 
más carbohidratos y en otras más grasas, no hubo dife- 
rencias en el porcentaje de eventos adversos.

El 80% de pacientes tomaba otro fármaco antidiabético 
además de gliclazida MR.
La adherencia al tratamiento fue ≥ 90%.

 Punto final primario: sólo 2.2% de los pacientes 
reportaron 1 ó más EH sintomáticos y ninguno fue 
severo  

 Puntos finales Secundarios: la diferencia de las glu-
cemias en ayunas fue de 135.6 en V0 vs. 131.6 mg/dl 
en V1 (P = 0.096), por lo que la misma, no fue signifi-
cativa.

La diferencia de HbA1c entre V0 y V1 fue 7.4 vs. 7.0%, 
respectivamente, (P<0.001) y el descenso de peso entre 
las V0 y V1 de 84.4 vs. 83.8 kg, (P<0.001), ambas signifi-
cativas.

Limitaciones:
Algunas limitaciones asociadas del estudio son típicas 
de aquellos que son observacionales y no comparati-
vas: no hubo grupo control que no recibiese gliclazida 
MR 60 mg. Todos los pacientes recibían gliclazida MR 60 
mg desde 90 días antes, lo que implica buena tolerancia. 
Dado que los EH eran por autorreporte, existe el riesgo 
de sub-registro.
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Figura 1.
Tratamiento antidiabético a nivel basal (v0).
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Gliclazida MR + Metformina
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Gliclazida MR + iSGLT2 ± otro

Gliclazida MR + GLP1 RA ± otro

Gliclazida MR + Acarbosa ± otro

Gliclazida MR + TZD ± otro

iDPP4= inhibidor de la dipeptidil peptidasa 4; 
GLP RA= agonista del péptido receptor tipo 1 similar al glucagón
MR= liberación modificada; 
iSGLT2= inhibidor del cotransportador sodio- glucosa tipo 2
TZD= tiazolidinediona

CONCLUSIONES
La data indica que la gliclazida MR es segura y eficaz 
en mantener el buen control glucémico de las perso-
nas con DM2, en las 3 regiones estudiadas durante 
el Ramadán, independientemente de las diferencias 
geográficas y culturales.
Como se adelantó en el análisis primario del DIA- 
RAMADAN:
1) se reportaron sólo 2.2%  de eventos hipoglucémi-

cos  sintomáticos (confirmados o no) 1 solo even-
to hipoglucémico confirmado (sintomático o no) y 
ningún  evento hipoglucémico grave. 

2) no hubo eventos adversos adjudicables a la gli-
clazida MR.

3) Hubo descenso significativo de 0.4% de HbA1c, 
con P<0.001

4) Hubo descenso significativo de 0.500 kg de Peso 
Corporal, con P<0.001

Subestudio regional del DIA-RAMADAN

NL_Subestudio_dia_ramadan.indd   3NL_Subestudio_dia_ramadan.indd   3 26/11/2021   11:2426/11/2021   11:24



NL_Subestudio_dia_ramadan.indd   4NL_Subestudio_dia_ramadan.indd   4 26/11/2021   11:2426/11/2021   11:24


