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VALOR PRONOSTICO DE LA PRESION ARTERIAL CLINICA Y AMBULATORIA EN
LA PREDICCION DEL RIESGO DE DESARROLLO DE DIABETES

R.C. HERMIDA, D.E. AYALA, A. MOJON, J.R. FERNANDEZ

LABORATORIO DE BIOINGENIERIA Y CRONOBIOLOGIA. UNIVERSIDAD DE VIGO (VIGO,
PONTEVEDRA)

Introduccion: La progresion hacia el daio organico y el riesgo cardiovascular (CV) estan
mas asociados con la medida ambulatoria (MAPA) que con la medida clinica de presion
arterial (PA). Estudios independientes han concluido ademas que la media de descanso de
la PA es mejor predictor de riesgo CV que las medias de actividad o de 24h. La hipertension
nocturna y el perfil no-dipper en la PA ambulatoria son dos factores de alta prevalencia en
pacientes con diabetes (DM). Sin embargo, no se ha investigado si la MAPA proporciona
valor predictivo del riesgo de desarrollo de DM.

Métodos: Estudiamos prospectivamente 2656 sujetos sin DM, 1292 hombres/1364
mujeres, de 50,6 + 14,3 anos de edad, con PA basal tanto en el rango de la normotension
como de la hipertension de acuerdo a criterios de MAPA. A la inclusién y luego anualmente
(o con mayor frecuencia si era necesario ajustar el tratamiento antihipertensivo), la PA se
monitoriz6 durante 48 h.

Resultados: Durante una mediana de 5,6 anos de seguimiento, 190 participantes
desarrollaron DM. La media de descanso, pero no la de actividad, de la PA sistolica (PAS)
fue un predictor altamente significativo de DM en un modelo de supervivencia ajustado
por edad, cintura, glucosa y enfermedad renal crénica (por cada 1-DT de elevacion, hazard
ratio 1,30 [IC 95 % 1,13-1,48], p < 0,001 para la media de descanso; 1,12 [0,97-1,29],
p = 0,128 para la media de actividad). Ademés, se documentd un 30 % de reduccion de
riesgo de DM por cada 1-DT de disminucion de la media de descanso de la PAS (p < 0,001)
durante el seguimiento, con independencia de cambios en PAS clinica o en la media de
actividad de la PAS.

Conclusiones: La media de descanso de la PAS, pero no la PA clinica ni la media de
actividad, es un marcador pronostico significativo e independiente del riesgo de desarrollo
de DM. Lo que es mas importante, reducir la media de descanso de la PAS es el predictor
independientes més relevante de reduccién en el riesgo de desarrollo de DM. La alteracion
en la regulacion de la PA durante el suefio, muy frecuente en pacientes con DM, parece
preceder esta condicién mas que ser una consecuencia de la misma. Estos resultados indican
que la MAPA es una necesidad clinica para la correcta deteccion de anomalias en la PA de
descanso y la valoracion individualizada de riesgo de progresion hacia la DM.
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INFLUENCIA DE LA HORA DEL DIiA DEL TRATAMIENTO ANTIHIPERTENSIVO
SOBRE EL RIESGO DE DESARROLLO DE DIABETES

R.C. HERMIDA, D.E. AYALA, A. MOJON, J.R. FERNANDEZ

LABORATORIO DE BIOINGENIERIA Y CRONOBIOLOGIA. UNIVERSIDAD DE VIGO (VIGO,
PONTEVEDRA)

Introduccion: En sujetos hipertensos, la ingesta de > 1 antihipertensivos al acostarse se
asocia con una significativa reduccién de la media de descanso de la presion arterial (PA), un
marcador pronostico independiente de riesgo cardiovascular (CV) asi como de desarrollo de
diabetes (DM). Por ello, investigamos si la ingesta de la dosis completa de >1 antihipertensi-
vo al acostarse reduce en mayor grado el riesgo de desarrollo de DM que la ingesta de toda
la medicacién antihipertensiva en dosis Unica al levantarse.

Métodos: Realizamos un ensayo clinico prospectivo en 2012 pacientes hipertensos sin DM,
976 hombres/1036 mujeres, de 52,7 + 13,6 afos, aleatorizados a tomar toda la medicacién
antihipertensiva al levantarse o la dosis completa de > 1 farmaco al acostarse. A la inclusion
y luego anualmente (o con mayor frecuencia si era necesario ajustar el tratamiento antihi-
pertensivo), la PA se monitorizd durante 48 h.

Resultados: Durante una mediana de 5,6 anos de seguimiento, 171 participantes
desarrollaron DM. Los pacientes que tomaban > 1 farmaco antihipertensivo al acostarse evi-
denciaron un menor hazard ratio (HR) de DM (ajustado por las variables de influencia signi-
ficativas de glucosa basal, perimetro de cintura, profundidad de la PA sistolica y enfermedad
renal crénica) que los pacientes que tomaban toda la medicacion al levantarse (0,43 [IC 95
% 0,31-0,61]; tasa de eventos 4,8 vs 12,1; p < 0,001). Se documenté un beneficio incluso
mayor en la prevencion de DM entre los pacientes que tomaban toda la medicacién al acos-
tarse (tasa de eventos 3,7 % frente al 6,1 % en los que tomaban medicacion al acostarse
y al levantarse). Los mayores beneficios se observaron con la ingesta al acostarse frente al
levantarse de ARA-II (HR = 0,39 [0,22-0,69]; p < 0,001) e IECA (0,31 [0,12-0,79]; p = 0,015).
Conclusiones: En pacientes hipertensos sin DM, la ingesta de la dosis completa de al menos
un antihipertensivo al acostarse, en comparacion con la ingesta de toda la medicacion al
levantarse, mejora el grado de control de la PA ambulatoria (mayor reduccion de PA de
descanso y mayor aumento de profundidad hacia un perfil mas dipper) y reduce de forma
significativa el riesgo de desarrollo de DM. No existen ventajas significativas de una familia
frente a otras en términos de reduccion de riesgo de DM cuando el tratamiento se ingiere al
levantarse. El bloqueo del sistema renina-angiotensina, sin embargo, es significativamente
superior a cualquier otra clase de antihipertensivos en términos de reduccion de riesgo de
DM cuando la medicacion se ingiere al acostarse.
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EFECTO DEL GENERO Y LA DIABETES EN ECA Y ECA2 CIRCULANTES Y RENALES
S. CLOTET, M.J. SOLER, M. REBULL, J. PASCUAL, M. RIERA

NEFROLOGIA. HOSPITAL DEL MAR-INSTITUT HOSPITAL DEL MAR D’INVESTIGACIONS MEDIQUES
(IMIM) (BARCELONA)

Introduccion: El género masculino predispone a enfermedad renal cronica. Hemos mos-
trado un incremento de ECA y ECAZ2 circulantes en ratones macho y diabéticos. Estudia-
mos diferencias de género y gonadectomia (Gdx) en ECA y ECA2 de ratones con estrep-
tozotocina (ST2).

Métodos: Grupos de estudio: hembras, machos y machos Gdx control y diabéticos
(hCONT, hDB, mCONT, mDB, mCONT+Gdx, mDB+Gdx). 19 semanas después de la admi-
nistracion de STZ se midio la glucosa sanguinea (GS), peso corporal (PC), peso renal (PR),
presion arterial (PA) y excrecion urinaria de albdmina (EUA). Las actividades enzimaticas de
ECA 'y ECAZ2 circulantes(c) se determinaron mediante ensayos fluorométricos. La expresion
génica de ECA 'y ECA2 renal(r) mediante RT-PCR.

Resultados: La GS fue superior en machos diabéticos en comparacién con las hembras y
reducida por la Gdx (tabla). La actividad ECA y ECA2 circulante se mostré incrementada en
hembras y machos diabéticos respecto sus controles. Los mCONT presentaron valores de
ECAc y ECA2c mas elevados que las hembras. La Gdx resulté en una reduccion de ECAc
(en mDB) y ECA2c (en mCONT y mDB). La diabetes supuso disminucion de ECAry aumen-
to de ECA2r. ECAr esta elevado en machos y reducido por la Gdx. Se encontré correlacion
directa entre la GS y la actividad circulante de ECA'y ECA2 (r = 0,5/r = 0,6; p < 0,01).
Conclusiones: El incremento en la GS de los ratones DB se acompané de un aumento
en la actividad ECAc y ECA2c. En rindn de machos y hembras diabéticos se observo una
expresion génica de ECA disminuida y de ECA2 aumentada. La Gdx redujo GS, ECA2c y
ECAcy renal en mCONT. Las alteraciones de ECA y ECA2 observadas en machos diabéti-
cos pueden estar asociadas a una desregulacién de las hormonas sexuales masculinas en
diabetes tipo 1.
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PARICALCITOL MODULA LA ACTIVIDAD CIRCULANTE DEL ENZIMA CONVERSOR
DE ANGIOTENSINA 2 (ECA2) Y ADAM17 RENAL EN UN MODELO DE RATON DE

DIABETES TIPO 1 . .
M. RIERA OLIVA, L. ANGUIANO GOMEZ, S. CLOTET FREIXAS, M. REBULL SANTAMARIA,
J. PASCUAL SANTOS, M.J. SOLER ROMEO R
NEFROLOGIA. HOSPITAL DEL MAR-INSTITUT HOSPITAL DEL MAR D'INVESTIGACIONS MEDIQUES

(IMIM) (BARCELONA)
Introduccién y objetivos: ECA (enzima conversora de angiotensina) 2 forma parte del SRA y
contrarresta los efectos de ECA, degradando Angll a Ang1-7. Hemos demostrado que la actividad
circulante de ECA2 en ratén diabético no obeso (NOD) con DM1 estd aumentada. La vitamina D
es un regulador endocrino negativo del SRA. Analizamos el efecto del estimulador del receptor de
vitamina D, paricalcitol, en nefropatia diabética y la asociacion con la actividad enzimatica de ECA2
y ADAM17 renal en el modelo NOD.
Métodos: Estudiamos hembras NOD diabéticas y controles de igual edad durante 21 dias
después del inicio de diabetes. Las NOD se dividieron en grupos: Diabéticos con vehiculo NOD_pe
(n = 10); Paricalcitol dosis baja 0,4 ug/kg; NOD+PARI_L (n = 10), paricalcitol dosis alta 0,8 ug/
kg; NOD+PARI_H (n = 10); aliskiren NOD+ALSK (n = 10) 0 en combinacion NOD+PARI_L+ALSK (n
= 10). Los ratones no obesos resistentes NOR fueron los controles (n = 10).
Resultados: La administracion de paricalcitol monoterapia o en combinacion con aliskiren dismi-
nuyo significativamente la actividad de ECA2 circulante en NOD sin modificar la excrecién urinaria
de albuimina. La actividad sérica de renina disminuy6 significativamente en grupos tratados con
aliskiren pero no se modificé con paricalcitol. El contenido renal de proteina TACE/ADAM17, descrita
como responsable de liberar ECA2 circulante, disminuyo significativamente en NOD+PARI_H (tabla).
También se valoraron los niveles de estrés oxidativo mediante tincion de nitrotirosina renal (NOD
pe: 9572 + 150; NOD+PARI_L: 9225 + 201; NOD+PARI_H: 4215 + 217%; NOD+ALSK: 15015 +
375; NOD+PARI_L+ALSK: 13575 + 295) y produccion de HZO2 en suero (MM: NOD pe: 16,4 +
2,1; NOD+PARI_L: 22,5 + 2,8; NOD+PARI_H: 14,2 + 1,65;NOD+ALSK: 18,7 + 1,1, NOD+PARI_
L+ALSK: 13,8 = 1,1). Los NOD+PARI_H presentaron niveles menores de estrés oxidativo.
Conclusiones: En el raton NOD, paricalcitol modula la actividad circulante de ECA2 y del TACE/
ADAM17 renal sin modificar el perfil glicémico y EUA. Ademés, disminuye los niveles de estrés
oxidativo descritos en contexto de nefropatia diabética. En los estadios iniciales de nefropatia diabé-
tica, el tratamiento con Paricalcitol podria contrarrestar los efectos de la diabetes sobre la actividad
circulante de ECA2.
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CONTRIBUYENTES DEL PERFIL NO-DIPPER EN DIABETES: EL PROYECTO HYGIA
M. DOMINGUEZ-SARDINA', D.E. AYALA?, L. PINEIRO? A. MOYA?, E. SINEIRO?, PA. CALLEJAS?,
L. POUSAS, M.J. FONTAO? A. MOJON?, R.C. HERMIDA?

' CENTRO DE SALUD SARDOMA. SERGAS (VIGO, PONTEVEDRA), 2 LABORATORIO DE
BIOINGENIERIA Y CRONOBIOLOGIA. UNIVERSIDAD DE VIGO (VIGO, PONTEVEDRA), * CENTRO
DE SALUD LEREZ. SERGAS (PONTEVEDRA), * CENTRO DE SALUD SAN ROQUE. SERGAS
(VILAGARCIA, PONTEVEDRA), ® CENTRO DE SALUD TEIS. SERGAS (VIGO, PONTEVEDRA),
§CENTRO DE SALUD BAIONA. SERGAS (BAIONA, PONTEVEDRA)

El trabajo corresponde a un grupo de trabajo o un estudio multicéntrico:
Investigadores del Proyecto Hygia

Introduccion: Multiples estudios prospectivos han mostrado consistentemente una
asociacion entre el patrén no-dipper de la presion arterial (PA) ambulatoria (MAPA) y aumen-
to de riesgo cardiovascular (CV). Los mecanismos responsables de la ausencia del descenso
nocturno adecuado en la PA no estan claros, pero se ha demostrado una alta prevalencia
de perfil no-dipper asociado al envejecimiento, funcién renal alterada e intolerancia a la
glucosa, entre otros factores. Hemos investigado factores contribuyentes del perfil no-dipper
en pacientes diabéticos participantes en el Proyecto Hygia, disefiado para valorar prospec-
tivamente riesgo CV mediante MAPA de 48 h en centros de atencién primaria de Galicia.
Métodos: Evaluamos 5142 pacientes con diabetes, 3059 hombres/2083 mujeres, de 65,1
+ 11,1 anos de edad, 1127 sin tratamiento antihipertensivo, con PA tanto en el rango de la
normotension como de la hipertensién de acuerdo a criterios de MAPA. La PA se monitorizo
cada 20 minutos entre las 07:00 y las 23:00h y cada 30 minutos por la noche durante 48h.
Durante los dias de MAPA, los sujetos cubrieron un diario apuntando su horario de actividad
y descanso.

Resultados: El analisis de regresién logistica indicd que el perfil no-dipper (como variable
categdrica) se asocio simultanea y significativamente, en orden de importancia, con redu-
cido filtrado glomerular estimado (CKD-EPI), colesterol-HDL bajo, edad avanzada, cociente
albumina/creatinina elevado, glucosa elevada, perimetro de cintura alto y no fumar (debido
al esperado aumento de PA de actividad asociado al efecto presor del tabaco). Ademas, el
patrén no-dipper se asocio significativamente con el aumento de farmacos antihiperten-
sivos en dosis Unica matutina. La ingesta de ARA-Il o IECA al acostarse se asocio signifi-
cativamente con mayor profundidad de la PA hacia un patron mas dipper, mientras que
la ingesta al levantarse de alfa y beta-bloqueantes estuvo significativamente asociada con
menor profundidad.

Conclusiones: Nuestros resultados indican la fuerte asociacion entre la pérdida de descenso
de PA durante el suefo (patron no-dipper) en diabetes y la presencia de enfermedad renal,
envejecimiento, mal control de glucosa y obesidad central. El tratamiento antihipertensivo
al levantarse altera significativamente el perfil circadiano de la PA hacia un patron mas no-
dipper. Por el contrario, el bloqueo del sistema renina-angiotensina al acostarse se asocia
significativamente con mayor profundidad y mejor control de la PA de descanso, lo que
reduce significativamente el riesgo CV en diabetes, como ya ha sido demostrado.
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DIABETES MELLITUS Y PREVALENCIA DE ENFERMEDAD RENAL EN LA
POBLACION GENERAL
E. CHAVEZ', N.R. ROBLES', F.J. FELIX?, L. LOZANO?, I. MIRANDA?, D. FERNANDEZ-BERGES®
TNEFROLOGIA. HOSPITAL INFANTA CRISTINA (BADAJOZ), 2MEDICINA DE FAMILIA. CENTRO DE
SALUD VILLANUEVA DE LA SERENA (VILLANUEVA DE LA SERENA, BADAJOZ), * MEDICINA DE
FAMILIA. CENTRO DE SALUD MERIDA (MERIDA, BADAJOZ), *BIOQUIMICA CLINICA. HOSPITAL
DON BENITO-VILLANUEVA DE LA SERENA (DON BENITO, BADAJOZ), *NEFROLOGIA. HOSPITAL
DON BENITO-VILLANUEVA DE LA SERENA (DON BENITO, BADAJOZ)
El trabajo corresponde a un grupo de trabajo o un estudio multicéntrico:
ESTUDIO HERMEX
Objetivo: En los Ultimos afos se ha observado que muchos pacientes diabéticos desarrollan
insuficiencia renal sin presentar la proteinuria tipica de la glomeruloesclerosis diabética. Se
ha evaluado la presencia de insuficiencia renal asociada o no a proteinuria en una muestra
de poblacion general.
Disefio y métodos: Estudio observacional, de corte sagital, descriptivo realizado mediante
muestreo trietépico. Se seleccionaron 3402 personas entre 25 y 82 anos residentes en el
area de Salud de Don Benito-Villanueva de la Serena. Se registraron los datos antropométri-
cos, y factores de riesgo cardiovascular. En todos los pacientes se determinaron creatinina,
urea y hemograma completo, asi como microalbuminuria. A partir de estos parametros se
calculo el filtrado glomerular usando la férmula CKD-EPI. En la muestra habfa 347 pacientes
diabéticos. Los pacientes se clasificaron segun estadios KDOQI y conforme a la tabla KDIGO
de estratificacion de riesgo.
Resultados: Entre los pacientes sin diabetes el 2,7 % tenia un FG < 60 ml/min (95 % Cl,
2,2 %-3,5 %), pero solamente 0,1 % estaban en los estadios KDOQI 4 0 5 (95 % Cl, 0,04
%-0,4 %). La prevalencia de microalbuminuria en la poblacién sin diabetes fue 3,4 % (95
% Cl, 2,7 %-4,2 %). La prevalencia global de enfermedad renal fue 5,6 % (95 % Cl, 4,8
%-6,6 %). La prevalencia de FG < 60 ml/min en enfermos diabéticos era 9,8 % (95 % Cl,
7.1 %-13,4 %, p < 0,001, test %?), 0,3 % estaban en los estadios KDOQI 4 0 5 (95 % Cl,
0,03 %-1,6 %). La prevalencia de microalbuminuria en la poblacion diabética fue 15,6 %
(95 % Cl, 12,1 %-19,8 %) (p < 0,001, test %?). La prevalencia global de enfermedad renal
en sujetos diabéticos fue 22,5 % (95 % Cl, 18,4 %-27,2 %) (p < 0,001, test Symbol %?).
Conclusiones: La enfermedad renal es mucho mas frecuente en los pacientes diabéticos
que en la poblacion sin diabetes. La mayoria de los pacientes diabéticos con enfermedad
renal no presenta albuminuria. Por tanto, la glomeruloesclerosis diabética no parece la lesién
renal subyacente en la mayoria de los diabéticos con enfermedad renal crénica.
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¢DEBEMOS BIOPSIAR LOS RINONES DE PACIENTES CON DIABETES MELLITUS?
F. GONZALEZ CABRERA!, R. SANTANA ESTUPINAN', S. ROBAYNA MARRERO', R. CAMACHO GALAN?,
C. PLAZA TOLEDANO', J.M. FERNANDEZ', N. VEGA DIAZ', J.C. RODRIGUEZ PEREZ'

' NEFROLOGIA. HOSPITAL UNIVERSITARIO DE GRAN CANARIA DOCTOR NEGRIN (LAS PALMAS
DE GRAN CANARIA), 2 ANATOMIA PATOLOGICA. HOSPITAL UNIVERSITARIO DE GRAN CANARIA
DOCTOR NEGRIN (LAS PALMAS DE GRAN CANARIA)

Objetivo: Detectar marcadores pre biopsia renal de dano renal por diabetes-nefropatia
diabética.

Material y métodos: Durante los afios 2012-13 se realizaron 147 biopsias renales, (nativas
98). 18 de los 98 casos de biopsias nativas, presentaban diabetes mellitus tipo 2 (DM2) en
sus antecedentes personales. La sospecha diagnostica pre biopsia en 8/18 fue de nefropatia
diabética, de ellos solo 5 pacientes presentaban signos de retinopatia diabética. De los 8
con sospecha de nefropatia diabética (ND): 1/8 proteinuria inferior a 1,5 g/d, 2/8 entre 1,5y
3,59/dy 6/8 méas de 3,5 g/d. Solo 2/8 tenian un GFRe (CKD-EPI) < 15 ml/min, y 5/8 inferior
a 60 ml/min.

Resultados: El diagnostico histoldgico de estos 8 pacientes mostr6 datos de ND en 6/8, 1
de ellos con datos asociados a dano vascular severo, 2 con datos asociados a dafno tubulo
intersticial severo y en 2 casos el dafio por diabetes se asoci6 al de GN por vasculitis ANCA+
en un paciente y en otro al de glomeruloesclerosis focal y segmentaria (GESF con IF: +IgM).
Dos casos fueron diagnosticados de GESF y otro caso de glomerulonefritis membranosa
(GMB) por el patron optico, con estudio ultraestructural de GN fibrilar. En un caso de DM2
con retinopatia diabética pero con sospecha de glomerulopatia primaria (7,4 g/d de protei-
nuria-sindrome nefrotico) se obtuvo un patron de nefropatia diabética.

Conclusiones: Con las limitaciones del escaso tamafo muestral presentado, no encontramos
datos/marcadores clinicos y biolégicos clarificadores, en el caso de pacientes con DM2 y
dano renal, que nos puedan asegurar el diagndstico de rifdn diabético-nefropatia diabética,
lo que pone de relieve la necesaria puesta en marcha de estudios multicéntricos que incluyan
la biopsia renal en este tipo de pacientes.
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DETERMINACION DE LA BIOIMPEDANCIA EN RATONES DB/DB OBESOS

Y RATONES DB/M NO OBESOS

L. ANGUIANO, M. RIERA, M. REBULL, J. PASCUAL, M.J. SOLER

NEFROLOGIA. HOSPITAL DEL MAR-INSTITUT HOSPITAL DEL MAR D’INVESTIGACIONS MEDIQUES

(IMIM) (BARCELONA)
Introduccién: La bioimpedancia consiste en un método répido, no invasivo y repetitivo que
determina la composicién corporal y la distribucién de liquidos. Actualmente no existen
estudios que evalten la distribucion de liquidos en ratones diabéticos obesos y controles
no obesos.
Materiales y métodos: Los grupos estudiados fueron: 8 ratones db/db (diabéticos obesos)
y 12 db/m (no obesos). El andlisis de la composicion corporal se realizo a partir de las 12
semanas (sem) de vida y durante cada mes hasta las 28 sem mediante ImpediVet BIS1
system. Dicho sistema estima la composicion de agua total (TBW), agua extracelular (ECF),
agua intracelular (ICF), grasa corporal (FM) y masa no grasa (FFM).
Resultados: El anélisis de los resultados mostré diferencias significativas entre db/db y db/m
tanto a nivel de peso como en los pardmetros de TBW, ECF, ICF, FM y FFM a lo largo del
estudio. Los ratones db/db presentaron una mayor FM y FFM en comparacién con los db/m.
Ademas, la TBW se mostro significativamente disminuida en los db/db en comparacion con
db/m (p < 0,05). Esta disminucién se acompan6 de una ECF e ICF menor en los db/db res-
pecto los db/m (p < 0,05) (tabla).
Los ratones db/db mostraron un aumento de peso a las 20 y 24 sem respecto al valor inicial
(12 sem). El aumento de peso a las 20 sem se vio reflejado en un aumento de TBW y ECF
respecto a las 12 sem. Los ratones db/m mostraron un aumento de peso a partir de las 16
sem y hasta el final del estudio, asi como un aumento en la grasa corporal a partir de las
20sem (tabla).
Conclusiones: Los ratones obesos db/db presentan una mayor FM y menor FFM, con una
disminucién del agua corporal total tanto extracelular como intracelular. La disminucion de
agua corporal total podria ser debida a una diabetes no controlada con poliuria.

B Tabla. Valores de composicion corporal y distribucién de liquidos durante las 16
semanas de seguimiento.

Raton obeso
diabético
db/db (n=8)

~
w
w

Ratén ' 230 4
no-obeso :
no-diabético
db/m (n=12)
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FACTORES PREDICTIVOS DE NEFROPATIA NO-DIABETICA EN PACIENTES
DIABETICOS
S. BERMEJO GARCIA", M.J. SOLER ROMEO!, J. GIMENO BELTRAN?, C. BARRIOS BARRERA',
E. RODRIGUEZ GARCIA', S. MOJAL GARCIA?, J. PASCUAL SANTOS'
" NEFROLOGIA. HOSPITAL DEL MAR (BARCELONA), 2 ANATOMIA PATOLOGICA. HOSPITAL
DEL MAR (BARCELONA), * NEFROLOGIA. FUNDACION INSTITUT HOSPITAL DEL MAR
D'INVESTIGACIONS MEDIQUES (IMIM) (BARCELONA)
Objetivos: Las biopsias renales realizadas en pacientes diabéticos estan aumentando en nu-
mero y complejidad. El objetivo de este estudio es determinar la predictibilidad del resultado
de una biopsia renal (nefropatia diabética o nefropatia no-diabética) mediante datos clinicos
y analiticos en pacientes diabéticos.
Material y métodos: Estudio descriptivo retrospectivo del resultado anatomopatologico de
110 biopsias realizadas en nuestro centro en pacientes diabéticos (DM) durante 1990-2013.
Resultados: Se incluyeron 110 pacientes, 87 hombres (79 %), edad media 62 a (50-74) con
una media de duracién DM 10,6 a, creatinina 2,6 mg/dl (0,9-4,3),filtrado glomerular MDRD
4 43,7 ml/min/1,73 m? (14,4-73), hemoglobina glicosilada 6,8 % (5,1-8,5), glicemia basal
141 mg/dl (77,2-205,8) y proteinuria de 3,5 g/24 h (0,5-6,5).
El motivo de la biopsia renal fue un 25 % sindrome nefrotico o aumento rapido de la pro-
teinuria, 14 % disminucion brusca FG, 13 % proteinuria en rango nefrético sin retinopatia
diabéticay 11 % proteinuria > 1 g con DM de menos de 5 afos de evolucion.
Resultados biopsia renal: 38 % nefropatia diabética, 5.4 % ND y nefropatia no-DM (NND).
7.3 % nefropatia IgA, 5,5 % nefroangiosclerosis benigna, 4,5 % GMN segmentaria y focal,
3,6 % nefropatia membranosay 3,6 % nefritis intersticial cronica y otros.
En el andlisis multivariado de regresion logistica binaria las variables asociadas de forma indepen-
diente a NND fueron: creatinina sérica (HR: - Fgura 777777777777777777777777777777777777777777
1,48, IC 95 %: 1,011-2,172, p = 0,044),

proteinuria’24 horas (HR: 0,813, IC 95 %:
0,679-0,974, p = 0,025), la duracién de la
DM (HR: 0,992, IC 95 %: 0,987-0,998, p =
0,004), edad del paciente (HR: 1,068, IC 95
%: 1,010-1,129, p = 0,022) y retinopatia
diabética (RD) (HR 0,23, IC 95 %: 0,066~
0,808 p = 0,022). La capacidad de discrimi-
nacién del modelo obtuvo una curva ROC
(IC 95 %): 0,805 (0,708-0,902).
Conclusiones: Un 38 % de pacientes dia-
béticos biopsiados en nuestro centro pre-
sentan nefropatia diabética. Los pacientes
con mayor edad y creatinina sérica presen-
tan riesgo incrementado de NND, mientras
que son pacientes con menor duracion de
la diabetes, incidencia de RD y proteinuria.
La causa mas frecuente de NND en nuestro
medio es la Nefropatia IgA.
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PRONOSTICO RENAL Y SUPERVIVENCIA DEL PACIENTE DIABETICO CON

NEFROPATIA: UN ANALISIS COMPARATIVO ENTRE NEFROPATIA DIABETICA

Y NO DIABETICA

S. BERMEJO GARCIA', M.J. SOLER ROMEO', J. GIMENO BELTRAN? C. BARRIOS BARRERA!,

E. RODRIGUEZ GARCIA', S. MOJAL GARCIA?, J. PASCUAL SANTOS'

' NEFROLOGIA. HOSPITAL DEL MAR (BARCELONA), 2 ANATOMIA PATOLOGICA. HOSPITAL

DEL MAR (BARCELONA), * NEFROLOGIA. FUNDACION INSTITUT HOSPITAL DEL MAR

D'INVESTIGACIONS MEDIQUES (IMIM) (BARCELONA)
Objetivos: El paciente diabético con nefropatia muestra lesiones muy diversas en la biopsia re-
nal, con una elevada prevalencia de lesiones no diabéticas. No se conoce bien la supervivencia
renal y del paciente diferenciando la afectacién por nefropatia diabética (ND) o no-nefropatia
diabética (NND).
Material y métodos: Estudio descriptivo retrospectivo y andlisis de funcion renal y supervi-
vencia ende pacientes diabéticos biopsiados entre 1990-2013 en nuestro centro. Se realiz6 el
seguimiento en relacion a la necesidad de terapia renal sustitutiva y mortalidad entre 1990
y 2013.
Resultados: Se incluyeron 110 pacientes, 87 hombres (79 %), edad media 62 afos (50-74),
creatinina 2,6 ma/dl (0,9-4,3), hemoglobina glicosilada 6,8 % (5,1-8,5), glucemia basal 141
ma/dl (77,2-205,8) y proteinuria de 3,5 g/24 h (0,5-6,5). En biopsia renal, un 35 % presenta-
ban ND y un 65 % nefropatia no-DM acompanada o no de ND (NND). Necesitaron tratamien-
to sustitutivo renal un 33 %, manteniéndose la proporcion 1:2 entre ND y NND (11 vs 22 %).
En el momento de la biopsia renal 1 paciente del grupo de ND 'y 9 del NND iniciaron didlisis. La
mortalidad global de los pacientes estudiados fue del 23 %, falleciendo el 5 % de los afectos
de NDy el 18 % de los afectos de NND. No se observaron diferencias de supervivencia ni renal
ni del paciente entre ambas cohortes estudiadas mediante curvas de Kaplan-Meier.
Conclusiones: No se observan diferencias de supervivencia renal entre pacientes diabéticos
afectos de ND o de NND. Aunque la mortalidad cruda es superior en pacientes diabéticos con
NND, no se observan diferencias significativas en la comparacion de la supervivencia actuarial.
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CONTROL LIPIDICO EN POBLACION DIABETICA DEL AREA DE SALUD DE
CACERES

M. JIMENEZ HERRERO, C.J. CEBRIAN ANDRADA, S. GONZALEZ SANCHIDRIAN,
S. POLANCO CANDELARIO, PJ. LABRADOR GOMEZ, J.P. MARIN ALVAREZ, V. GARCIA-BERNALT FUNES,
S. GALLEGO DOMINGUEZ, I. CASTELLANO CERVINO, J.R. GOMEZ-MARTINO ARROYO
NEFROLOGIA. HOSPITAL GENERAL SAN PEDRO DE ALCANTARA (CACERES)

Introduccién: Las enfermedades cardiovasculares son la principal causa de morbimortalidad
en los pacientes diabéticos. La reduccion del LDL-colesterol en estos pacientes contribuye
a disminuir la tasa de eventos cardiovasculares. Las guias de préactica clinica en pacientes
diabéticos recomiendan reducir las cifras de LDL-colesterol con el empleo de estatinas.
Material y métodos: Hemos analizado en los controles analiticos realizados a lo largo de
un afo en poblacién general del Area de Salud de Céceres, los que cumplian criterios de
diabetes mellitus (Criterios ADA) el grado de control de LDL-colesterol (< 100 mg/dl, y < 70
mg/dl si filtrado glomerular estimado (FGe) < 60 ml/min/1,73 m? o cociente albuminuria/
creatinuria < 30 mg/g). Objetivos que se establecen en las guias Europeas de prevencién de
enfermedad cardiovascular.

Resultados: Del total de analiticas realizadas, 3022 correspondian a sujetos con glucemia
> 125 mg/dl, 51,5 % eran mujeres y edad media 68,7+12,2 arios. Presentaban niveles de
LDL-colesterol < 100 mg/dl el 34,2 %, no hubo diferencias en grado de control en funcién
del sexo (34,3 % en varones frente 34,1 % en muijeres). El grado de control de LDL-coles-
terol se incremento en los estadios de enfermedad renal mas avanzados (Estadio 1-2: 30,5
%, Estadio 3a: 34,5 %, Estadio 3b: 38,8, Estadio 4: 45,7 % y Estadio 5: 46,2 %. p = 0,002).
En funcion del grado de albuminuria en control de LDL-colesterol fue: pacientes sin albumi-
nuria 34,8 %, con albuminuria 38,2 % y con proteinuria 45,2 % (p = 0,26).

Si en diabéticos con FGe < 60 ml/min 1,73 m? o cociente albuminuria/creatinuria > 30
establecemos como punto de corte niveles de LDL-colesterol < 70 mg/dl el grado de control
en pacientes con FGe seria 10,8 % mientras que en pacientes con albuminuria 13,8 %.
Conclusiones: Solo uno de cada tres pacientes diabéticos alcanza un nivel de LDL-colesterol
< 100 mg/dl. Aunque este porcentaje aumenta a medida que disminuye el FGe, si estable-
cemos en esta poblacién el punto de corte < 70 mg/dl, solo uno de cada diez lo alcanzaria.
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ENFERMEDAD RENAL CRONICA DIABETICA (ERCD) EN TRATAMIENTO
SUSTITUTIVO RENAL (TSR). ANALISIS DE DOS PERIODOS EN EL REGISTRO
CATALAN

A. MARTINEZ CASTELAO!, J. COMAS FARRE?, E. ARCOS FUSTE?

' NEFROLOGIA. HOSPITAL UNIVERSITARI DE BELLVITGE (L'HOSPITALET DE LLOBREGAT,
BARCELONA), 2 ORGANITZACIO CATALANA DE TRANSPLANTAMENTS (OCATT). INTITUT
CATALA DE LA SALUT, ICS (BARCELONA)

El trabajo corresponde a un grupo de trabajo o un estudio multicéntrico:
Miembros del RMRC

La ERCD supone cerca del 25 % de pacientes incidentes/afio en TRS en nuestro medio,
continta siendo primera causa de ERC-5, con tendencia a estabilizarse (24,47 % en 2010,
24,97 % 2011y 24,91 % 2013).

Hemos analizado los datos del registro ERC en Cataluiia, RMRC, en dos periodos.

En resumen: 1) Estabilizacion del % de pacientes ERCD DM1. Incremento en RCD DM2
pero estabilizado en Gltimos 3 anos. 2) Disminucién en n.° promedio de acceso vascular y
mayor duracion, pero manteniendo elevado % de catéteres al inicio. 3) Mantenimiento en
% de HD como TRS de eleccién. 4) Mejoria en dosis Ktv. 5) Ajuste en cifras de Hb. 6) Mejoria
en supervivencia de TR a 5y 8 a, estable % mortalidad en HD y DP.

1984-2003 2004-2012
DM1__DM2

Mortalidad global
HD

Consideramos que un mejor control lipidico serfa fundamental para reducir los eventos car- DP 8,'8
diovasculares en dicha poblacion. TR 2,2
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1| 1 HIPOPERFUSION RENAL Y SOBREDOSIFICACION DE METFORMINA COMO
CAUSA DE ACIDOSIS LACTICA SEVERA

C. RUIZ CARROZA, G. VELASCO BARRERO, M. EADY ALONSO, R. GOMEZ GOMEZ,

D. TORAN MONSERRAT, M. RAMOS DIAZ

UGC NEFROLOGIA. HOSPITAL DE JEREZ (JEREZ DE LA FRONTERA, CADIZ)
Introduccion: La acidosis lactica en diabéticos tratados con metformina (ALAM) es una com-
plicacion poco frecuente, con elevada mortalidad. La patogenia no es bien conocida y los
casos mas graves ocurren en pacientes con ciertas condiciones predisponentes (insuficiencia
renal, enfermedad hepatica, insuficiencia cardiaca, situaciones de hipoxemia, edad avanzada).
Destaca disminucién del pH; concentracion elevada de lactato y metformina; y anormalida-
des electroliticas con incremento del anién gap.
Caso clinico: Describimos cuatro pacientes con ALAM, analizando la influencia que la en-
fermedad renal pudo tener en su patogenia y evolucién, y el papel que tienen las técnicas
de depuracién extrarrenal en su tratamiento. En nuestros pacientes existié una situacion
de deplecion de volumen con fracaso renal agudo. Se trata de 2 hombres y 2 mujeres, con
edad media de 64 anos y antecedentes de DM tipo Il tratada con metformina. Acudieron a
urgencias por vomitos y diarreas en el contexto de gastroenteritis. Dos ingresaron en UCI:
uno por disminucion del nivel de conciencia y otro por parada cardiorrespiratoria.
En todos se objetivé acidosis metabdlica severa e insuficiencia renal oligurica (tabla) indican-
dose hemodidlisis. Tras varias sesiones, la evolucién fue favorable, clinica y analiticamente,
permitiendo su suspension.
Discusion: El tratamiento es etiologico y de soporte. El uso de bicarbonato es controvertido
por los efectos adversos que puede desencadenar. La escasa union de la metformina a
proteinas plasmaticas permite usar la hemodiélisis con bicarbonato en su sobredosificacion,
permitiendo ademés de la depuracion del farmaco, la correccién de la acidosis. En pacientes
con inestabilidad hemodinamica, se prefieren las técnicas continuas.
Conclusiones: En nuestros pacientes, la indicacién de metformina no era incorrecta.
Se debe sospechar el diagnostico en aquellos casos tratados con el farmaco que presenten
acidosis lactica grave.
Tener precaucién en pacientes con enfermedades graves asociadas, situaciones de deplecién
de volumen o tratamiento concomitante (IECA, AINE).

BASAL! POST | WP [ ALTA [BASAL!

Creatinina
(mg/d)) __

Urea (m:

Metformina
(mcg/ml)
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