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RESUMEN

El manejo de los pacientes con diabetes y enfermedad renal crénica estadio 3b o mayor (filtrado
glomerular estimado <45 mL/min/1,73 m?) es complicado. Hay numerosos documentos y guias
sobre el manejo de los pacientes con diabetes a fin de prevenir o retrasar la progresion de la enfer-
medad renal cronica. Sin embargo, ninguno de estos documentos aborda especificamente el mane-
jo de los pacientes con enfermedad renal cronica estadio 3b o mayor, quiza debido a la escasez de
estudios prospectivos y bien disefiados en esta poblacion. Por ello European Renal Best Practice
(ERBP) publico en 2015 esta guia sobre el manejo de los pacientes con diabetes y ERC estadio 3b
o mayor, que facilita a los clinicos la toma de decisiones sobre seleccion del tratamiento renal sus-
titutivo en pacientes con diabetes y enfermedad renal crénica terminal, el control glicémico en pa-
cientes con diabetes y enfermedad renal crénica estadio 3b o mayor y el manejo del riesgo cardio-
vascular en pacientes con diabetes y enfermedad renal crénica estadio 3b o mayor. El presente
documento supone la adaptacion al castellano de la guia ERBP.
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Diabetes, chronic kidney
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ABSTRACT

The management of patients with diabetes and CKD stage 3b or higher (eGFR <45 mL/min/1,73
m?) remains problematic. Many guidance-providing documents have been produced on the man-
agement of patients with diabetes to prevent or delay the progression to CKD, mostly defined as the
presence of micro and macro-albuminuria. However, none of these documents specifically deal
with the management of patients with CKD stage 3b or higher, maybe due to the paucity of well-de-
signed, prospective studies in this population. The European Renal Best Practice (ERBP) published
in 2015 this guideline on the management of patients with diabetes and CKD stage 3b or higher to
facilitate informed decision-making by health care professionals with focus on selection of renal
replacement therapy, management of glycemic control, and management and prevention of cardio-

vascular risk. This document is the Spanish version of the ERBP guideline.

Introduccion

La diabetes mellitus es cada vez mas prevalente y esta
considerada como un problema de rapido crecimiento
para los sistemas de salud. Ademas de las complicaciones
cardiovasculares la diabetes mellitus se asocia a enferme-
dad renal cronica (ERC). La ERC en los pacientes con
diabetes puede ser debida a nefropatia diabética pero
también puede ser una consecuencia indirecta de la dia-
betes, por ejemplo, por disfuncidn vesical por polineuro-
patia, como consecuencia de la elevada incidencia de in-
fecciones recidivantes del tracto urinario o por angiopa-
tia macrovascular. Ademas, muchos pacientes con ERC
debido a una causa diferente a la diabetes pueden desa-
rrollar diabetes o pueden tener diabetes mellitus. Final-
mente, farmacos usados para tratar la ERC, como por
ejemplo corticoides o los inhibidores de la calcineurina,
pueden causar diabetes.

A pesar de la fuerte interrelacion entre diabetes y ERC,
el manejo de los pacientes con diabetes y ERC estadio 3b
o mayor (FGe <45 mL/min/1,73 m?) sigue siendo proble-
matico. Hay muchos documentos y guias sobre el manejo
de los pacientes con diabetes a fin de prevenir o retrasar la
progresion de la ERC, habitualmente definida como pre-

sencia de micro o macroalbuminuria. Sin embargo, ningu-
no de estos documentos aborda especificamente el manejo
de los pacientes con ERC estadio 3b o mayor (FGe <45
mL/min/1,73 m?). Existe una escasez de estudios prospec-
tivos y bien disefiados en esta poblacion, ya que muchos
ensayos excluyen los pacientes con diabetes, los pacientes
con ERC estadio 3b o mayor (FGe <45 mL/min/1,73 m?) o
ambos. Esto limita la base de evidencia.

Ademas, se han producido avances en este area, por lo
que el consejo rector de ERBP decidio que era necesaria 'y
oportuna una guia sobre el manejo de los pacientes con
diabetes y ERC estadio 3b o mayor (FGe <45 mL/
min/1,73 m?): 1. El reconocimiento de que las aproxima-
ciones al cuidado de los pacientes basadas en la evidencia
aumentan la calidad, mejoran la seguridad y establecen un
marco claro y transparente para el desarrollo de servicios y
la provision de cuidados de salud. 2. La aparicion de nue-
vos tratamientos y métodos diagnosticos en esta area por
lo que es necesario un proceso de evaluacion valido, fiable
y transparente para apoyar la toma de decisiones clave.
Ademas de una rigurosa aproximacion a la metodologia y
a la evaluacion, hemos procurado que el documento esté
enfocado a desenlaces importantes para el paciente y que
sea util para la practica clinica diaria.
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Esperamos que le resulte de interés leer esta guia y que
la encuentre util en su practica clinica diaria con pacientes
con diabetes y ERC estadio 3b o mayor.

Esta guia fue traducida al castellano con permiso de
ERBBP, el 6rgano oficial de guias de la ERA-EDTA (1). Sin
embargo, ERBP s6lo asume responsabilidad completa de
la guia completa original en inglés publicada en Nephrolo-
gy, Dialysis and Transplantation (2).

CAPITULO 1: SELECCION DEL
TRATAMIENTO RENAL SUSTITUTIVO
EN PACIENTES CON DIABETES

Y ERC TERMINAL

Capitulo 1.1. ;Deberian los pacientes con
diabetes y ERC estadio 5 empezar con dialisis
peritoneal o con hemodialisis como primera
modalidad?

1.1.1 Recomendamos dar prioridad al estado general del
paciente y a su preferencia a la hora de elegir un
tratamiento renal sustitutivo, ya que hay una ausen-
cia de evidencia sobre la superioridad de una moda-
lidad sobre otra en pacientes con diabetes y ERC
estadio 5 (1C)

1.1.2 Recomendamos facilitar a los pacientes una infor-
macion no sesgada sobre las distintas opciones de
tratamiento (1A)

1.1.3 En pacientes que elijan empezar por hemodialisis
(HD), sugerimos ofrecer, si es posible, alto flujo en
vez de bajo flujo (2C)

1.1.4 Sugerimos que la diabetes no influye en la eleccion
entre HD o hemodiafiltracion (HDF) (2B)

Consejo para la prdctica clinica

Es preciso asegurar que las distintas modalidades de trata-
miento renal sustitutivo (dialisis peritoneal (DP), HD en
hospital, HD en centro satélite, HD domiciliaria, dialisis
nocturna o diferentes modalidades de trasplante) estan
igualmente disponibles para todos los pacientes. Es indis-
pensable para permitir una eleccion libre de la modalidad.

Capitulo 1.2 ;Deberian los pacientes con diabetes
y ERC estadio 5 empezar dialisis antes, esto es,
antes de tener sintomas y antes que los pacientes
sin diabetes?

1.2.1 Recomendamos iniciar dialisis en pacientes con dia-
betes con los mismos criterios que en los pacientes
sin diabetes (1A).

Consejo para la prdctica clinica
1. Distinguir los sintomas dependientes de la diabetes de
larga duracion (polineuropatia, gastroparesia versus

nausea por uremia, etc) de las complicaciones urémicas
puede resultar dificil en la practica clinica

2. En pacientes que elijan la HD, tener en cuenta y discutir
con el paciente los siguientes factores para tomar la de-
cision sobre el tipo de acceso vascular y el momento
adecuado de su realizacion:
a. velocidad de deterioro de la funcion renal
b. probabilidad estimada de conseguir un acceso vascu-

lar funcionante

c. esperanza de vida

Capitulo 1.3 En los pacientes con diabetes y ERC
estadio 5, ;cual deberia ser el acceso vascular
inicial preferido: fistula nativa, injerto o catéter
tunelizado?

1.3.1 Recomendamos que se haga un esfuerzo razonable
para evitar los catéteres tunelizados como acceso
vascular primario en pacientes con diabetes que em-
piezan HD como tratamiento renal sustitutivo (1C)

1.3.2 Recomendamos que se discutan con el paciente las
ventajas, desventajas y riesgos de cada tipo de acce-
so vascular.

Consejo para la prdctica clinica

Al tomar la decision de si crear o no una fistula nativa de-

ben considerarse los siguientes puntos:

» Esperanza de vida del paciente

» Calidad de vida esperada del paciente

* Probabilidad de éxito de una fistula arteriovenosa nativa
en funcion de los resultados del eco-doppler (Figura 1)

Capitulo 1.4 ;Los pacientes con diabetes y ERC
estadio 5 se benefician del trasplante renal?

1.4.1 Recomendamos facilitar educacion sobre las distin-
tas opciones de trasplante y sus resultados esperados
en pacientes con diabetes y ERC estadio 4 0 5 que se
considere que son candidatos a trasplante (1D).

Recomendaciones so6lo para pacientes con diabetes tipo 1
y ERC estadio 5 (Figura 2)

1.4.2 Sugerimos el trasplante de rifion de donante vivo o
el trasplante simultaneo rifidn-pancreas para mejo-
rar la supervivencia de los pacientes adecuados
(2C).

1.4.3 Sugerimos no usar trasplante de islotes pancreaticos
después del trasplante de rifion con el objetivo de
mejorar la supervivencia (2C).

1.4.4 Sugerimos el trasplante de pancreas para mejorar la
supervivencia después del trasplante de rifion (2C).

Recomendaciones so6lo para pacientes con diabetes tipo 2
y ERC estadio 5
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(FGe < 15 mL/min/
1,73m??
SI NO No intentar la
creacion de fistula AV
. nativa
Disminucién
progresiva de FGe
SI
Paciente elige HD como
modalidad de tratamiento renal
sustitutivo
SI
Esperanza de vida > 1 afio
SI S .
Discutir las opciones
+fistula nativa
Mapeo vascular: *injerto
Didmetro de vena >2,5 mm NO scatéter
Diametro de arteria > 2,0 mm
Test de cierre de pufio positivo Con
scirujano vascular
*paciente
SI
Creacion de fistula nativa

Figura 1 Arbol de decision sobre el acceso vascular en pacientes con diabetes.

Pacientes con diabetes tipo 1
y candidato a trasplante renal

v
(Hay donante vivo
disponible?
S| i NO
v
Trasplante de donante {Comorbilidad cardiovascular o
vivo preventivo aumento de riesgo perioperatorio?
l NO l S|
v
(Pancreas después de rifion? Trasplante Trasplante de rifién

simultineo de cadaver solo
pancreas-rifion

Figura 2 Arbol de decision sobre el trasplante en pacientes con diabetes tipo 1.
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1.4.5 Recomendamos no usar trasplante de pancreas o
trasplante simultaneo rifidon-pancreas (1D).

1.4.6 Recomendamos que la diabetes en si misma no de-
beria ser considerada una contraindicacion para el
trasplante renal en pacientes que cumplan el resto de
los criterios de inclusion y exclusion (1C).

Consejo para la prdctica clinica

* Un trasplante de rifion-pancreas exitoso mejora la cali-
dad de vida, la neuropatia, el control glicémico y la re-
tinopatia diabética en los diabéticos tipo 1.

* La comorbilidad perioperatoria del trasplante simulta-
neo pancreas-rifion puede ser considerable.

» Referimos a la guia ERBP sobre evaluacion del donante
y del receptor de trasplante renal y el manejo periopera-
torio para decidir si un paciente es candidato o no a tras-
plante (3).

CAPITULO 2: CONTROL GLICEMICO
EN PACIENTES CON DIABETES

Y ERC ESTADIO 3B O MAYOR

(FGE <45 mL/min/1,73 m?)

Capitulo 2.1

a) (Deberiamos intentar bajar la HbA1C a través de un con-
trol glicémico mas ajustado en pacientes con diabetes y
ERC estadio 3b o mayor (FGe <45 mL/min/1,73 m?)?

b) (Es una estrategia de tratamiento agresivo (el nimero
de inyecciones y de controles de seguimiento) superior
a una estrategia mas relajada en pacientes con diabetes
y ERC estadio 3b o mayor (FGe <45 mL/min/1,73 m?)
tratados con insulina?

2.1.1 Recomendamos no usar un control glicémico mas
estricto si éste causa episodios de hipoglucemia mas
graves (1B).

2.1.2 Recomendamos intentar un control glicémico mas
estricto de forma cuidadosa con intencion de bajar
la HbA1C cuando ésta es > 8.5% (69 mmol/mol)
(10).

2.1.3 Sugerimos intentar un control glicémico mas estric-
to de forma cuidadosa con intencion de bajar la
HbA1C de acuerdo con el esquema de la Figura 3
en todos los demas pacientes (2D)

2.1.4 Recomendamos una auto-monitorizacion intensa
solo para evitar la hipoglucemia en los pacientes con
alto riesgo de hipoglucemia (2D).

Consejo para la prdctica clinica

» La gravedad de los episodios de hipoglucemia se puede
definir como “leve” cuando lo puede tratar el paciente
sin ayuda y “grave” cuando necesita ayuda

» La mayor preocupacion es evitar los episodios de hipo-
glucemia

» Hay que capacitar a los pacientes con riesgo moderado o
alto de hipoglucemia para que puedan realizar ellos mis-
mos el control de la glucemia usando aparatos validados

» Los pacientes y las condiciones asociadas a un riesgo
bajo, moderado o alto de hipoglucemia se muestran en
la Figura 4.

Capitulo 2.2 ;Hay alternativas mejores que la
HbA1C para estimar el control glucémico en
pacientes con diabetes y ERC estadio 3b 0 mayor
(FGe <45 mL/min/1,73 m?)?

2.2.1 Recomendamos el uso de HbA1C como referencia
de rutina para estimar el control glucémico a largo
plazo en pacientes con ERC estadio 3b o mayor
(FGe <45 mL/min/1,73 m?) (1C).

Consejo para la prdctica clinica

» Los aparatos para medida continua de la glucemia se
pueden considerar en los pacientes de alto riesgo en los
que se considere que un control muy ajustado de la glu-
cemia puede ofrecer un beneficio.

» Laasociacion entre HbA1C y control glicémico a largo
plazo puede ser diferente en pacientes con o sin ERC
estadio 3b o mayor (FGe <45 mL/min/1,73 m?), tanto
para el valor absoluto como para la inclinacion de la
curva de asociacion

* Los siguientes factores se pueden asociar con una
HbA1C menor de lo esperado (tabla 1):

- disminucion de la vida media de los globulos rojos

- aumento de la formacion de globulos rojos (trata-
miento con hierro o con eritropoyetina humana re-
combinante).

» Los siguientes factores se pueden asociar a niveles mas
altos de lo esperado de HbA1C:

- acumulacion de toxinas urémicas

Capitulo 2.3

a) (Hay un farmaco superior a otros en términos de morta-
lidad/complicaciones/control glicémico en pacientes
con diabetes y ERC estadio 3b o mayor (FGe <45 mL/
min/1,73 m?)?

a) En pacientes con diabetes y ERC estadio 3b o mayor
(FGe <45 mL/min/1,73 m?) ;es la maxima dosis de an-
tidiabéticos orales mejor que empezar o afadir insulina
de forma mas temprana?

2.3.1 Recomendamos metformina en una dosis adaptada a
la funcion renal como agente de primera linea cuan-
do los cambios en el estilo de vida son insuficientes
para hacer llegar la HbA1C al rango deseado segun
la Figura 3 (1B)

2.3.2 Recomendamos afadir un farmaco con bajo riesgo
de hipoglucemia (Figuras 4, 5y 6) como un agente
adicional cuando se considera apropiado mejorar el
control glicémico de acuerdo con la Figura 3 (1B)



JuaN F. NAVARRO-GONZALEZ

Analisis detallado del riesgo: S|
FRAGILIDAD si UNO de los siguientes: < 69 mmol/mol
<8.5%
*Riesgo de hipoglucemia (ver Figura 4)
*Pobre motivacién y actitud del paciente
*Esperanza de vida limitada
*Enfermedad cardiovascular
*Presencia de complicaciones
microvasculares
NO
Cambios en el estilo de vida solo S|
0 <53 mmol/mol
tratamiento con agente con bajo <£6,5%
riesgo de hipoglucemia
NO
L Sl <
i . - < 64 mmol/mol
Duracidn de diabetes > 10 afios <7.9%
v
NO_| .| 58 mmol/mol
<£7,2%

Figura 3 Arbol de decision para dianas de HbA1C en pacientes con diabetes y ERC estado 3b o mayor

(FGe <45 mL/min/1,73 m?)?

*Interacciones farmaco-farmaco
*Dafio hepético
*ERC estadio 5
*Gastroparesia

*Derivados de sulfonilurea
de corta accién o con
metabolitos inactivos

*Metformina
+*Inhibidores de alfa
glucosidasa
¢*Inhibidores de DPP-IV
*Miméticos de incretina
*Tiazolidinas
*Inhibidores de SGLT-2

*Insulina
*Derivados de sulfonilurea,
de larga accién con
metabolitos activos

*Meglitinidas

Bajo Medio Alto

Riesgo de hipoglucemia

Figura 4 Riesgo de hipoglucemia.
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Tabla1 Comparacion de diferentes marcadores de glucemia en pacientes con diabetes y ERC estadio 3b o mayor

MARCADOR

VENTAJAS

DESVENTAJAS

HbAlc

Marcador de glucemia a largo plazo

Falsamente elevado en situaciones de deficiencia de hierro o
vitamina B12, de disminucién de la eritropoyesis, alcoholismo,
fallo renal crénico, reduccion del pH intraeritrocitario,
aumento de la vida media del eritrocito, ingesta de cantidades
importantes de aspirina, esplenectomia, hiperbilirrubinemia,
hemoglobina carbamilada, uso cronico de opiaceos

Excelente estandarizacion en los ensayos

Falsamente reducida tras la administracion de eritropoyetina,
vitamina B12 o hierro, con reticulocitosis, hepatopatia cronica,
ingesta de aspirina, vitamina C y E, ciertas hemoglobinopatias,
aumento del pH eritrocitario, reduccion de la vida media de
los hematies, esplenomegalia, hipertrigliceridemia, artritis
reumatoide, uso de diversos farmacos como antirretrovirales,
ribavirina y dapsona

Universalmente disponible como sistema de medida de
referencia primario

Se han observado cambios variables en pacientes con HbF,
hemoglobinopatias, metahemoglobinemia y otros factores
genéticos

Evidencia cientifica de la asociacion con desenlaces en
varios ensayos

En comparacion con la glucemia, menor sensibilidad a
variables pre-analiticas, menor variabilidad biologica
dentro del mismo individuo, minima o ninguna
variacion diurna, minima o ninguna influencia del
estrés Excelente separacion de la fraccion de HbAlc
de otros aductos de hemoglobina y no interferencia
con hemoglobina carbamilada debido a avances
técnologicos en la medida de HbAlc

Albumina glicosilada

Medida de control glucémico a corto plazo (2-3
semanas)

Los valores pueden verse influidos por la lipemia,
hiperbilirrubinemia, hemolisis, hiperuricemia, uremia, ingesta
de altas dosis de aspirina

Bajas concentraciones de proteina sérica o estado nutricional,
edad, Albuminuria, cirrosis, disfuncion tiroidea y tabaquismo

No influida por sexo, vida media del eritrocito, terapia
con eritropoyetina o concentracion de albumina sérica

El indice de masa corporal, la masa grasa corporal y el tejido
adiposo visceral influyen de forma negativa en la concentracion

Asociacion significativa con marcadores de dafio
cardiovascular

El rango de referencia difiere segun el método aplicado
Datos limitados, especialmente de su uso como diana
Caro, consume tiempo, no ampliamente disponible

Fructosamina

Se correlaciona con la glucemia media en los 10-14 dias
previos

Resultados contradictorios sobre la correlacion entre
fructosamina y glucemia media en pacientes con ERC estadio
3b o0 mayor

Analisis simple y automatizado

El sindrome nefrotico, la disfuncion tiroidea, el tratamiento con
glucocorticoides, la cirrosis o la ictericia pueden influir en los
valores

En los pacientes con uremia hay factores adicionales que
pueden influir en sus valores, incluyendo la hipoalbuminemia y
la hiperuricemia

Mayor variabilidad intragrupo que la HbAlc

1,5-anhidroglucitol

Refleja los cambios dia a dia en la glucemia

Se comporta peor que otros marcadores para la identificacion de
diabetes no diagnosticada

Metabolito inerte con niveles estables en todos los
tejidos y con muy escasa infuencia de las condiciones
de toma de muestra, como la hora, el peso, la edad, el
sexo o la ingesta previa

Influida por medicaciones tradicionales chinas de herbolario
Hay limitaciones para su uso en individuos con acidosis tubular
renal o nefropatia avanzada

Medicion continua
de glucosa

En teoria, el marcador ideal para el control glucémico
clinica diaria son limitados

Permite el examen de cambios de la glucemia a corto
Plazo en torno al momento de la dialisis

No ampliamente disponible, los datos sobre su uso en la
practica
Se puede agotar el sensor
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| ERc1 | ERC2 | ERC3 | ERC4 | ERCSND | ERC-5D
No ajustes
~  Cloropropamida
Acetohexamida
Tolazamida
) Tolbutamida 250 mg, 1-3 veces/dia
Sulfonilureas Glipizida M—
Glicazida Empezar a dosis bajas y ajustar dosis cada 1-4 semanas
Gliburida Evitar
Glimepirida Reducir I dosis a 1 mg/dia Evitar
—  Gliquidona No ajustes
Meglitinidas Repaglinida No ajustes Experiencia disponible limitada
L Nateglinida No ajustes Empezar 60 mg/dia _
No ajustes Empezar con |a dosis mas baja y <50 mg
L Experiencia disponible limitada
Agonista PPAR-[¥] Pioglitazona Noajustes
[ Sitagliptina No ajustes. Reducir a 50 mg/dia Reducir 2 25 mg/dia
Vildagliptina No ajustes Reducir a 50 mg/ una vez al dia
Inhibidores de DPP-IV Saxagliptina No ajustes Reducir a 2,5 mg/ una vez al dia
Linagliptina No ajustes.
- Alogliptina No ajustes Reducir a 12,5 mg/ dia
Miméticos de Exenatida No ajustes Reducir a 5 mcg/una o dos veces al dia _
Incretinas Liraglutida Experiencia disponible imitada
Lixisenatida No ajustes Usar idachsamente siFGe 80-50 i min/ 173 m Experiencia disponible limitada
_ Experiencia disponible imitada
Dapaglifiozina Experiencia disponible limitada
Inhibidores de SGLT-2 Canagliflozina Eficacia reducida Monitorizacisn cavtelosa
I - glizoflina i ible limitada

Dosis recomendada de farmacos antidiabéticos en enfermedad renal cronica.

ERC: enfermedad renal cronica. ND: no dialisis. D: dialisis.

Mortalidad por cualguier Eventos Riesgo de Ganancia Adaptacion dosis en ERC
causa cardiovasculares hipeglucemia de peso | Cambios HbA1C avanzada
Biguanidas Metformin. si
Cloropropamid: Evitar
Acetohexamid Evitar
Tolazamid Evitar
Tolbutamid: Evitar
Glinizid. No
Sulfonilureas Glicazid si
Gliburid. Evitar
Glimenirid. Evitar
Gliuuidanﬂ No
Meglitinidas f lini St
Natezlinidd Si
Inhibid d Acarbos3 No
grllucusi:amsa e [d- Miglito Mo datos
Sitaelioting) St
Vildaeliotina Si
Inhibidores de DPP-IV Saxaelintin. 5i
Linaeliotin MNo
Alonﬁntind Si
E: i Evitar
Miméticos de Increti Liraelutid. Probablemente no
Lixisenatid. Si
Andlogos de la amilina Pramﬁntida No datos
Davaeliflozing Evitar, no eficaz
Inhibidores de 5GLT-2 Canagliflozinal Evitar, no eficaz
Empaelizofling] Evitar, no eficaz
B crecto negativo [ Efecto beneficioso
[ Efecto negativo débil B No efecto o neutral
1 No investigado/no datos [__] Efecto neutral o beneficioso débil
Nota a la edicion en castellano: desde la elaboracion de la guia, un ensayo clinico ha demostrado disminucion d HbA1C,
mortalidad, eventos cardiovasculares y un efecto nefroprotector con empaglifozina (5).
Nota 2 a la edicion en castellano: En la fecha de elaboracion la guia no se habia publicado el estudio EMPA REG RENAL
(Wanner C. New Engl J Med 2016, June 14)

Figura 6 Impacto de las diferentes clases de anti-diabéticos sobre los resultados. El color amarillo indica ausencia

de evidencia y los demas colores representan existencia de evidencia.
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2.3.3 Recomendamos instruir al paciente para que sus-
penda temporalmente la metformina en condiciones
que se asocien a deshidratacion o cuando se realicen
estudios con contrastes yodados o cuando aumente
el riesgo de fracaso renal agudo (1C).

Consejo para la prdctica clinica

» Considere instruir al paciente para que use unas tarjetas
similares a las de crédito donde esté indicado cuando
suspender la metformina.

» La figura 4 muestra las condiciones que se consideran
como de bajo, moderado o alto riesgo de hipoglucemia.

» El riesgo de hipoglucemia con diferentes farmacos se
presenta en las Figuras 4 y 6.

* En pacientes con diabetes tipo 2 y ERC estadio 3b o
mayor (FGe <45 mL/min/1,73 m?) que estan tomando
metformina la decision de suspender el farmaco durante
48 horas antes y después de la administracion de con-
trastes yodados deberia ser tomada por el médico que le
esté tratando, haciendo un balance entre la probabilidad
de desarrollo de nefropatia por contraste (tipo y canti-
dad de contraste, intravenoso versus intra-arterial) y la
presencia de otros factores coexistentes que puedan
condicionar un fracaso renal agudo (deshidratacion, an-
tiinflamatorios no esteroideos, inhibidores del sistema
renina angiotensina aldosterona) versus los peligros po-

tenciales de suspender el farmaco (que deberian ser
considerados bajos, ya que se trata de un periodo de
tiempo muy corto).

* Como distintos hipoglucemiantes orales pueden tener
diferente aclaramiento renal, la combinacion de varios
de estos agentes en una sola pildora puede causar una
sobredosificacion de uno de los farmacos en pacientes
con ERC estadio 3b o mayor.

» La tabla 2 muestra el mecanismo de accion de diversos
farmacos antidiabéticos.

CAPITULO 3: MANEJO DEL RIESGO
CARDIOVASCULAR EN PACIENTES CON
DIABETES Y ERC ESTADIO 3B O MAYOR

Capitulo 3.1

En pacientes con diabetes y ERC estadio 3b o mayor (FGe
<45 mL/min/1,73 m?) o en didlisis con enfermedad coro-
naria, jes preferible la intervencion coronaria percutanea,
el bypass coronario o el tratamiento conservador?

3.1.1 Recomendamos no evitar la angiografia coronaria
con la unica intencién de evitar el deterioro de la
funcion renal causado por contrastes yodados en los

Tabla2 Mecanismo de accion de los farmacos que reducen la glucemia

CLASE DE FARMACO MECANISMO DE ACCION EJEMPLO
Biguanidas Disminuye la produccion hepatica de glucosa Metformina
Aumenta la sensibilidad a la insulina
Aumenta la utilizacion de glucosa mediada por insulina en
tejidos periféricos
Disminuye la absorcion intestinal de glucosa
Sulfonilureas Estimula la secrecion de insulina Acetohexamida, clorpropamida, glibenclamida,
glicazida, glipizide, gliburide, glimepiride,
gliquidona
Metiglinidas Aumenta la secrecion de insulina al bloquear los canales Nateglinida, repaglinida

K-ATP de la célula beta

Inhibores alfa-glucosidasa

Bloquea la accion de la alfa-glucosidasa y reduce la hidrolisis
de azicares complejos
Inhibicién reversible de la amilasa pancreatica

Acarbosa, miglitol

Glitazonas

Disminuye la resistencia a la insulina
Aumenta la captacion de insulina en musculo y tejido adiposo

Pioglitazona

Inhibidores DPP-IV

Inhiben la dipeptidil-peptidasa IV (DPP-1V), enzima encargada
de la inactivacion de las incretinas endogenas

Alogliptina, linagliptina, sitagliptina,
saxagliptina, vildagliptina

Incretin-miméticos

Promueve la secrecion de insulina dependiente de glucosa en
las células beta

Suprime la secrecion de glucagon

Enlentece el vaciamiento gastrico

Exenatide, liraglutide, lixisenatide

Analogos de amilina

Regula la glucemia en respuesta a la ingesta
Controla el vaciamiento géstrico y la secrecion postpandrial de
glucagon

Pramlinitida

Inhibidores SGLT-2

Bloquea el cotransportador sodio-glucosa tipo 2, aumentando
la pérdida renal de glucosa

Canagliflozina, dapagliflozina, empaglifiozina
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pacientes con diabetes y ERC estadio 3b o mayor
(FGe <45 mL/min/1,73 m?) en los cuales esté indi-
cada una angiografia coronaria (1D).

3.1.2 Recomendamos que el tratamiento médico optimo
deberia ser el preferido en los pacientes con diabetes
y ERC estadio 3b-5 que tienen enfermedad corona-
ria estable a no ser que haya grandes areas de isque-
mia o lesiones significativas del tronco izquierdo o
de la descendente anterior proximal (1C).

3.1.3 Recomendamos que cuando se tome una decision de
considerar la revascularizacion, el bypass coronario
es preferible sobre la intervencion percutanea en pa-
cientes con enfermedad coronaria multivaso o com-
pleja (Score SINTAX >22) (1C).

3.1.4 Recomendamos que los pacientes con diabetes y
ERC estadio 3b o mayor (FGe <45 mL/min/1,73 m?)
que presentan un evento coronario agudo deberian
ser tratados de forma no diferente a los pacientes
que tienen ERC estadio 3b o mayor (FGe <45 mL/
min/1,73 m?) sin diabetes o de los pacientes con dia-
betes sin ERC estadio 3b o mayor (FGe <45 mL/
min/1,73 m?) (1D).

Consejo para la prdctica clinica

Para pacientes con enfermedad coronaria estable,

« El tratamiento médico optimo es el tratamiento prefe-
rido.

* Cuando hay grandes areas de isquemia o lesiones signi-
ficativas del tronco izquierdo o de la descendente ante-
rior proximal el tratamiento preferido es el bypass coro-
nario.

Para los pacientes que tienen un infarto de miocardio con
elevacion de ST (STEMI), se recomienda la intervencion
percutanea sobre la fibrinolisis si se puede realizar en los
limites de tiempo recomendados.

Para pacientes con no-STEMI (NSTEMI)

» El bypass coronario mejora el desenlace (mortalidad,
eventos cardiovasculares mayores) comparado con la
intervencion percutanea cuando hay lesiones del tronco
principal o lesiones multivaso avanzadas.

 El tratamiento farmacoldgico incluyendo el tratamiento
antitrombotico esta indicado siempre que las dosis de la
medicacion se adapten a la funcion renal.

Capitulo 3.2

En pacientes con diabetes y ERC estadio 3b o mayor (FGe
<45 mL/min/1,73 m?) o en dialisis y con una indicacion
cardiaca (insuficiencia cardiaca, cardiopatia isquémica, hi-
pertension) ;deberiamos prescribir inhibidores del sistema
renina angiotensina aldosterona como prevencion cardio-
vascular?

3.2.1 Recomendamos que los adultos con ERC estadio 3b
o mayor (FGe <45 mL/min/1,73 m? o en dialisis) y

diabetes que tienen una indicacion cardiovascular
(insuficiencia cardiaca, cardiopatia isquémica) sean
tratados con un inhibidor del enzima de conversion
de la angiotensina (IECA) a las dosis maximas tole-
radas (1B).

3.2.2 Sugerimos que hay evidencia insuficiente para justi-
ficar el inicio de antagonistas de los receptores de
angiotensina 2 (ARA2) en adultos con ERC estadio
3b o mayor (FGe <45 mL/min/1,73 m? o en dialisis)
y diabetes que tienen una indicacidn cardiovascular
(insuficiencia cardiaca, cardiopatia isquémica) pero
que son intolerantes a IECAs (2B).

3.2.3 Recomendamos no combinar diferentes clases blo-
queantes del sistema renina angiotensina (IECA,
ARAZ2, inhibidores directos de la renina) (1A).

Consejo para la prdctica clinica

Hay evidencia insuficiente sobre si los inhibidores del sis-
tema renina angiotensina aldosterona deben o no deben ser
interrumpidos en pacientes que progresan a ERC estadio 5.
Se puede discutir con el paciente un ensayo de suspender
el inhibidor del sistema renina angiotensina aldosterona
con el fin de retrasar la necesidad de empezar el tratamien-
to renal sustitutivo.

Capitulo 3.3 En pacientes con diabetes y ERC
estadio 3b o mayor (FGe <45 mL/min/1,73 m?)
o en dialisis ;deberiamos prescribir beta
bloqueantes para prevenir la muerte stibita?

3.3.1 Sugerimos iniciar un betabloqueante selectivo como
prevencion primaria en pacientes con diabetes y
ERC estadio 3b o mayor y luego continuarlo si es
bien tolerado (2C).

3.3.2 Sugerimos prescribir betabloqueantes lipofilicos
antes que hidrofilicos en pacientes con diabetes y
ERC estadio 3b o mayor (FGe <45 mL/min/1,73
m?) (20).

Capitulo 3.4 En pacientes con diabetes y ERC
estadio 3b o mayor (FGe <45 mL/min/1,73 m?)
,deberiamos tener un objetivo de presion arterial
mas bajo que en la poblacion general?

3.4.1 Sugerimos en contra de usar objetivos de presion ar-
terial mas bajos en los pacientes con diabetes y ERC
estadio 3b o mayor (FGe <45 mL/min/1,73 m?) que
en la poblacion general (2C).

3.4.2 Sugerimos que en pacientes con diabetes y ERC es-
tadio 3b o mayor (FGe <45 mL/min/1,73 m?) pero
sin proteinuria se puede usar cualquier droga antihi-
pertensiva para bajar la presion arterial (2C).

Consejo para la prdctica clinica
* La presion arterial se deberia titular cuidadosa-
mente a un objetivo de presion arterial sistolica
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<140 mmHg, monitorizando la tolerancia y evi-
tando los efectos adversos.

e Los pacientes con diabetes y ERC estadio 3b o
mayor podrian sufrir disfuncién autonémica vy,
por lo tanto, ser mas sensibles a complicaciones
asociadas a la hipotension subita.

e Una presion arterial diastélica demasiado baja
puede disminuir la perfusion coronaria.

Capitulo 3.5 En pacientes con diabetes y ERC
estadio 3b o mayor (FGe <45 mL/min/1,73 m?)
o en dialisis ;deberiamos prescribir terapia
hipolipemiante como prevencion primaria?

3.5.1 Recomendamos comenzar una estatina en pacientes
con diabetes y ERC estadio 3b y 4 (1B).

3.5.2 Sugerimos considerar una estatina en pacientes con
diabetes y ERC estadio 5 (2C).

3.5.3 Recomendamos en contra de iniciar una estatina en
pacientes con diabetes y ERC estadio 5D (1A).

3.5.4 No hubo consenso dentro del grupo de desarrollo de
la guia sobre si las estatinas deberian ser interrumpi-
das o no en pacientes con diabetes y ERC estadio
5D.

3.5.5 Sugerimos que las estatinas se pueden sustituir por
fibratos en pacientes con ERC estadio 3b que no to-
leran las estatinas (2B).

Consejo para la prdctica clinica

* Las dosis de agentes hipolipemiantes deberian
adaptarse a la funcion renal (Tabla 3).

e Como las dosis de la Tabla 3 se consideran dosis
maximas en pacientes con ERC, medir de forma
repetida los niveles de lipidos no tiene ningtn va-
lor diagnostico o terapéutico.

e Para pacientes con ERC estadio 5 o ERC estadio
5D, la indicacién deberia guiarse por la preferen-
cia del paciente y su motivacidon para tomar una
pildora adicional con riesgo de efectos adversos y
un beneficio esperado limitado.

Capitulo 3.6

a) En pacientes con diabetes y ERC estadio 3b o mayor
(FGe <45 mL/min/1,73 m?) ;deberiamos recomendar
intervenciones dirigidas a aumentar el gasto energético
y la actividad fisica?

b) En pacientes con diabetes y ERC estadio 3b o mayor
(FGe <45 mL/min/1,73 m?) ;deberiamos recomendar
intervenciones destinadas a reducir la ingesta calorica

3.6.1 Sugerimos que los pacientes con diabetes y ERC es-
tadio 3b o mayor (FGe <45 mL/min/1,73 m?) debe-
rian realizar ejercicio fisico adicional al menos tres
veces a la semana durante }2 a 1 hora para disminuir
la masa grasa y mejorar la calidad de vida (2D).

3.6.2 Sugerimos que no hay evidencia de dafio al realizar
un régimen individualizado de aumento de ejercicio
fisico (2C).

3.6.3 Al promover la pérdida de peso en pacientes con
diabetes y sobrepeso, recomendamos la supervi-
sioén del proceso por un dietista y asegurar que
solo se pierde masa grasa y que se evita la malnu-
tricion (1C).

Capitulo 3.7 En pacientes con diabetes y ERC
estadio 3b o mayor (FGe <45 mL/min/1,73 m?)
,deberiamos recomendar terapia antiagregante
plaquetaria independientemente del riesgo
cardiovascular?

3.7.1 No recomendamos afiadir inhibidores de la glico-
proteina IIb/I1la como tratamiento estandar para dis-
minuir el riesgo de muerte, infarto de miocardio o la
necesidad de revascularizacion coronaria en pacien-
tes con diabetes y ERC estadio 3b o mayor (FGe
<45 mL/min/1,73 m?) y sindromes coronarios agu-
dos o con alto riesgo de intervencion coronaria.

3.7.2 Sugerimos no afiadir una tienopiridina o ticagrelor
al tratamiento estandar para reducir el riesgo de
muerte, infarto de miocardio o la necesidad de re-
vascularizacion en pacientes con diabetes y ERC

Tabla 3 Dosis recomendadas de estatinas en pacientes con ERC estadio 3b o mayor

ESTATINA DOSIS MAXIMA CUANDO FGe < 45 ml/min/1,73 m?
Lovastatina Sin datos

Fluvastatina 80 mg

Atorvastatina 20 mg

Rosuvastatina 10 mg

Simvastatina/ezetimibe 20/10 mg

Pravastatina 40 mg

Simvastatina 40 mg

Pitavastatina 2mg
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estadio 3b o mayor (FGe <45 mL/min/1,73 m?) y
sindrome coronario agudo o alto riesgo de interven-
cién coronaria a no ser que no haya ningun factor de
riesgo adicional para el sangrado (2B).

3.7.3 Recomendamos iniciar aspirina como prevencion
secundaria a no ser que haya una contraindicacion,
efectos adversos o intolerancia (1C).

3.7.4 Sugerimos iniciar aspirina como prevencion prima-
ria so6lo en los pacientes sin factores de riesgo adi-
cionales para sangrado grave (2C).

Consejo para la prdctica clinica

Considerar clopidogrel como una alternativa a la aspirina
en pacientes con clara intolerancia o contraindicaciones
para la aspirina.
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