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Resumen

La diabetes mellitus sigue siendo una de las principales causas de morbilidad dentro de la poblacidn costarricense y a nivel
mundial. El documento pretende actualizar la informacién mas actualizada disponible sobre el tratamiento de la diabetes
mellitus con la participacién y recomendaciones consensuadas de cuatro especialidades que forman parte del equipo multi-
disciplinario que debe abordar estan condicion.

Palabras clave: Diabetes mellitus. Morbilidad. Costa rica. Equipo multidisciplinario. Manejo de la enfermedad.

Abstract

Diabetes mellitus remains one of the leading causes of morbidity in the Costa Rican population and worldwide. This paper aims to
update the most recent information available on the management of diabetes mellitus, with the participation and consensus recom-
mendations of four specialties that are part of the multidisciplinary team required to address this condition.
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Introduccion

La IC representa un continuo de anomalias y disfun-
ciones estructurales cardiacas y riesgo cardiovascu-
lar (RCV) asociado; es una de las manifestaciones
iniciales mas comunes de enfermedad cardiovascu-
lar (ECV) en pacientes con la diabetes mellitus tipo 2
(DMT2) [1], con una prevalencia de 22% en pacientes
con diabetes y tasas de incidencia crecientes [2].

La enfermedad renal crénica (ERC) se define como
alteraciones en la estructura o funcionamiento renal
con implicaciones para la salud en un periodo mayor
de 3 meses y se clasifica segun la causa, la categoria
de tasa de filtracion glomerular (TFG G1-G5) y la ca-
tegoria de albuminuria (CGA A1-A3) [3].

La ERC atribuida a la diabetes en adultos, ocurre en
el 20-40% de las personas con diabetes y puede es-
tar presente en el momento del diagnéstico de DMT2
y puede progresar a insuficiencia renal que requiere
didlisis o trasplante de rifidn y es la principal causa de
enfermedad renal en etapa terminal en los EE. UU [4].

El sindrome cardiorrenal (SCR) se define como una
disfuncion cardiaca y renal combinada que agrava
progresivamente la insuficiencia de ambos 6rganos
y se clasifica en 5 tipos de acuerdo con la etiologia y
curso de la enfermedad [5]:

1. SCR tipo I: insuficiencia cardiaca (IC) aguda que
conduce a enfermedad renal aguda.

2. SCRtipo lI: IC crénica que conduce a enfermedad
renal cronica.

3. Stipo lll: lesién renal aguda que agrava la IC.

4. SCRtipo IV: enfermedad renal crénica que agrava
lalC

5. SCRtipo V:insuficiencia o lesion cardiaca y renal
aguda o crénica concurrente, causada principal-
mente por diabetes mellitus o sepsis.

Los pacientes con SCR, suelen tener multiples
comorbilidades que afectan negativamente su
pronéstico [6].

Metodologia

Para la elaboracion de este consenso de recomen-
daciones de expertos se trabajé en 3 etapas, con
la participacién de 12 médicos de diferentes espe-
cialidades (cardiologia, endocrinologia, nefrologia y
medicina familiar). En la primera etapa se trabajé de
forma virtual, en la que cada participante respondié
una serie de preguntas sobre el manejo de la diabe-
tes en diferentes circunstancias, desde el punto de
vista de su especialidad. La segunda etapa fue de
manera presencial, en la que se discutio las respues-
tas a cada pregunta y se llegé a un comun acuerdo
sobre los diferentes temas a desarrollar, dejando un
primer borrador de las recomendaciones propues-
tas con la evidencia cientifica respectiva para cada
recomendacion. Como resultado de esta actividad,
se consolidaron 32 recomendaciones.

Posteriormente, se editd el documento final, el cual
se sometiod a revision de los 12 participantes.

A continuacion, se sometié a votacion de los exper-
tos las 32 recomendaciones por medio de un Delphi
Panel modificado, para lograr obtener un consenso.

Tabla 1. Caracteristicas clinicas de la enfermedad renal crénica y de insuficiencia cardiaca cronica.

Enfermedad renal cronica
(KDIGO G4-G5 )

Edema periférico +
Congestién venosa pulmonar €]
Edema pulmonar intersticial +)
Activacién simpatica +

Activacion renina-angiotensina-aldosterona +

Hipoalbuminemia +)
Paradoja del colesterol +
Anemia +
Microinflamacién +

Fuente: Adaptado de Pliquett RU [78].

Insuficiencia Cardiaca créonica
(NYHA 111-1V)

+

+
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En la votacion se utilizdé una escalade 1a 6 (1. Com-
pletamente de acuerdo, 2. De acuerdo con reservas
menores, 3. De acuerdo con reservas mayores, 4. En
desacuerdo con reservas menores, 5. En desacuerdo
con reservas mayores y 6. Completamente en des-
acuerdo. Se definié que hay consenso cuando se
obtiene por lo menos un 75% de votos a favor (com-
pletamente de acuerdo, de acuerdo con reservas me-
nores y de acuerdo con reservas mayores).

En la primera votacién se obtuvo respuesta de los 12
participantes y todas de las recomendaciones alcan-
zaron el consenso acordado. De 32 recomendacio-
nes, 31 alcanzaron un 100% de acuerdo, y solo una
obtuvo un 91,67% de acuerdo.

Diagnéstico

¢Cuales deberian ser las pruebas de diagndstico para
diabetes, enfermedad cardiorrenal y metabdlicas?

El SCR, comprende las interacciones de varias enfer-
medades cuyas pruebas diagndsticas son validadas
individuales y no exclusivas para estos pacientes.

Recomendaciones:

1. Para el diagndstico de diabetes, deben realizarse
las pruebas de glicemia en ayunas, hemoglobina
glicosilada, glicemia postprandial a 2 horas.

Nivel de acuerdo: Completamente de acuer-
do: 83,33%; de acuerdo con reservas menores:
16,67%.

2. Para el diagnéstico de IC, se debe realizar prue-
bas de electrocardiograma, ecocardiograma, ade-
mas de NT-ProBNP como la primera opcién de
biomarcador.

Nivel de acuerdo: Completamente de acuerdo:
75,0%; de acuerdo con reservas menores: 16,67%;
en desacuerdo con reservas menores 8,33%.

3. Para evaluar la funcion renal, realizar pruebas de
creatinina, nitrégeno uréico, relacién albumina-
creatinina (RAC) y calculo de la tasa de filtracién
glomerular estimada (TFGe).

Nivel de acuerdo: Completamente de acuerdo:
83,33 %; de acuerdo con reservas menores: 16,67%.

4. En el contexto metabdlico se debe realizar perfil
de lipidos, pruebas de funcién hepatica pensando
en enfermedad esteatdsica asociada a disfun-
cién metabdlica (MASLD por sus siglas en inglés)
como hemograma y transaminasas y la aplica-
cion de una calculadora no invasiva como FIB-4.

Nivel de acuerdo: Completamente de acuerdo:
100,0 %.

El diagnéstico de diabetes en enfermedad cardiorre-
nal es igual al de pacientes regulares y se basa en 3
parametros en ausencia de sintomas [7]:

* Hemoglobina glicosilada (HbA1C) >6,5 %. La
prueba es considerada como un biomarcador cla-
ve para el control glicémico a largo plazo y debe
realizarse en un laboratorio utilizando un método
certificado y estandarizado.

* Glucosa plasmatica en ayunas (GPA) 126 mg/dI.
El ayuno se define como la ausencia de ingesta
caldrica durante al menos 8 horas.

* Glucosa plasmatica a las 2 h (PG 2 h) 200 mg/
dl durante la prueba de tolerancia a la glucosa
oral. La prueba debe realizarse segun lo descrito
por la OMS, utilizando una carga de glucosa que
contenga el equivalente a 75 g de glucosa anhidra
disuelta en agua.

En una persona con sintomas clasicos de hiperglice-
mia o crisis hiperglicémica, se diagnostica diabetes
en caso de una medicion aleatoria de la glucosa plas-
matica, en cualquier momento del dia, sin tener en
cuenta el tiempo transcurrido desde la comida ante-
rior 2200 mg/dI [7].

La IC es un sindrome clinico secundario a una alte-
racion funcional o estructural cardiaca que da como
resultado elevadas presiones de llenado y/o inade-
cuado gasto cardiaco en reposo o durante esfuerzo
y se clasifica de acuerdo al valor de fraccién de eyec-
cién del ventriculo izquierdo [9].

La IC se confirma con la elevacién de los péptidos
natriuréticos y/o la evidencia objetiva de conges-
tion pulmonar o sistémica cardiogénica por me-
dio de imagenes o las mediciones hemodinamicas
invasivas [1].

En personas con DMT2 con enfermedad cardiaca, la
medicién de péptidos natriuréticos, incluido el pépti-
do natriurético tipo B (BNP) o el pro-BNP N-terminal
(NT-proBNP), identifica a las personas en riesgo de
desarrollar IC, progresion de los sintomas y mortali-
dad relacionada con la IC en diabetes tipo 1 (DT1);
también se han demostrado valores prondsticos de
aumento de NT-pro BNP con aumento de mortali-
dad CV y por todas las causas [10]. NT-pro BNP se
considera como primera opcién de péptidos, por ser
mas indicados para los pacientes que estan en trata-
miento con sacubitril/valsartan y para determinar la
fraccion de eyeccion del ventriculo izquierdo (FEVI).
En caso de no estar disponible, puede utilizarse BNP
como segunda opcién.

Otras pruebas que deben realizarse en caso de pre-
sentarse un nivel anormal de péptido natriurético en

6
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Tabla 2. Clasificacion de insuficiencia cardiaca por fraccién de eyeccién del ventriculo izquierdo.

Tipo de IC de acuerdo con FEVI Criterio
ICFEr + FEVI <40%
ICFEm .

* FEVI 41% - 49%

ICFEIr
invasiva)

* FEVI= 50 %

ICFEp

invasiva)

FEVI previa <40% y medicidn de seguimiento de FEVI > 40%

+ Evidencia de aumento espontaneo o provocable de las presiones de llenado del
VI (p. €j., péptido natriurético elevado, medicion hemodinamica invasiva y no

+ Evidencia de aumento espontaneo o provocable de las presiones de llenado del
VI (p. €j., péptido natriurético elevado, medicién hemodinamica no invasiva e

IC, insuficiencia cardiaca; FEVI, fraccién de eyeccién del ventriculo izquierdo; ICFEr, insuficiencia cardiaca con fraccién de eyeccién
reducida; ICFEm, insuficiencia cardiaca con fraccién de eyeccién mejorada; ICFEIr, insuficiencia cardiaca con fraccion de eyeccion
levemente reducida; ICFEp, insuficiencia cardiaca con fraccién de eyeccién preservada.

Fuente: Adaptado de Heidenreich PA, Bozkurt B, Aguilar D, et al. [79].

pacientes diabéticos son: la ecocardiografia, que per-
mitiria detectar la enfermedad cardiaca estructural, y
los indices Doppler ecocardiograficos para detectar
disfuncién diastélica y aumento de las presiones de
llenado [10]. También se recomiendan Rayos X para
investigar otras causas de disnea (como enfermedad
pulmonar) y para proporcionar evidencia de apoyo de
IC (como cardiomegalia, congestiéon pulmonar y de-
rrame pleural) [1].

La ERC se diagnostica por la elevacion persistente
de la excrecion urinaria de albumina (albuminuria),
una TFGe baja (<60mL/min/1,73m? ERC G3a-5) u
otras manifestaciones funcionales o estructurales
de dafio renal [4]. Dentro de los marcadores de dafo
renal se pueden mencionar: RAC =30mg/g (marcador

de albuminuria), alteraciones en sedimento urinario,
hematuria persistente de origen glomerular, altera-
ciones electroliticas persistentes asociadas a tras-
tornos tubulares renales, alteraciones histolégicas,
alteraciones estructurales detectadas por imagenes,
antecedente de trasplante renal [3].

La ERC en personas con diabetes es generalmente un
diagndstico clinico realizado con base en la presen-
cia de albuminuria y/o TFGe reducido, en ausencia de
signos o sintomas de otras causas primarias de dafo
renal [4].

En cuanto a enfermedad metabdlica, la diabetes sue-
le acompanarse de anomalias lipidicas y apolipopro-
téicas que se asocian también a un mayor riesgo de

Tabla 3. Categorias de tasa de filtraciéon glomerular en enfermedad renal crénica.

Categoria TFG (ml/miTr||;(1;.73m2)
G1 290
= 60-89
G3a 45-59
G3b 30-44
64 15-29
G5 <15

TFG, tasa de filtracion glomerular.

Términos

Normal o alta
Levemente disminuida?
Levemente a moderadamente disminuida
Moderadamente a severamente disminuida
Severamente disminuida

Falla renal

3En relacion con el nivel de adulto joven. En ausencia de evidencia de dafio renal, ni G1 ni G2 cumplen los criterios de ERC.

Fuente: Adaptado de Kidney Disease [80].
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Tabla 4. Categorias de albuminuria en enfermedad renal cronica.

RAC (aproximadamente equivalente
. TEA P
Categoria (mg/24 h) Término
9 (mg/mmol) (mg/g)
Al <30 <3 <30 Normal a levemente aumentada
A2 30-300 3-30 30-300 Moderadamente aumentada?®
A3 >300 >30 >300 Severamente aumentada

TEA, tasa de excrecion de albumina; RAC, relacién albumina creatinina.

aRelacionado con el nivel de adultos jévenes.
Fuente: Adaptado de Kidney Disease [80].

eventos cardiovasculares y mortalidad en pacientes
cony sin diabetes [1].

Ademads de las pruebas regulares de perfil lipidico,
deben realizarse pruebas de funcién hepatica como
medida de las enzimas hepaticas: alanina transami-
nasa (ALT), aspartato transaminasa (AST), fosfatasa
alcalina (FA) y gamma-glutamil-transferasa (GGT) y
pruebas de imagen como elastografia hepatica, en
busca de signos de esteatosis hepatica para detec-
cion de fibrosis [11].

La enfermedad hepatica esteatésica asociada a
disfuncion metabdlica (EHE-ADM), anteriormente
conocida como enfermedad por higado graso no alco-
hélico, se define como la presencia de enfermedad
hepéatica esteatdsica (EHE) en pacientes con uno o
mas factores de riesgo cardiometabdlicos y en au-
sencia de consumo nocivo de alcohol. Esta entidad
abarca un espectro que incluye la esteatosis, la es-
teatohepatitis asociada a disfuncion metabdlica, la
fibrosis, la cirrosis y el carcinoma hepatocelular rela-
cionado con esteatohepatitis asociada a disfuncion
metabdlica. En adultos con EHEADM se debe utili-
zar la el indice de fibrosis 4 (FIB-4) que es la herra-
mienta mds ampliamente disponible para detectar
fibrosis [11].

Adicionalmente, debe considerarse otras medidas
como parte integral de la evaluacién de la persona
con SCR y diabetes, como lo son: hemograma com-
pleto, electrolitos séricos y examen general de orina
(sedimento).

Prevencion

¢Como prevenir el dano a érgano blanco en el
paciente con DMT2?

Recomendaciones:

5. Para prevencion de deterioro a érgano blanco
en paciente con DMT2 se recomienda un abor-
daje multifactorial individualizado que incluye:

modificacion del estilo de vida, control glicémico,
control hipertensivo y control lipidico.

Nivel de acuerdo: Completamente de acuerdo:
91,67%; de acuerdo con reservas menores: 8,33%.

La modificacion del estilo de vida incluye:

+  Abordaje nutricional (reduccién de consumo
de sodio <2g/dia de Na+ y menos de 5g/dia
de NaCl - proteinas) .

+ Ejercicio de moderada intensidad al menos
150 minutos semanales, que incluya resisten-
cia y fuerza o ajustado al nivel de las capaci-
dades del paciente por lo menos 2 veces a la
semana.

+ Incentivar la pérdida de peso para mejorar el
control glicémico, nivel de lipidos y presion ar-
terial (PA)

Nivel de acuerdo: Completamente de acuerdo:
91,67%; de acuerdo con reservas menores: 8,33%.

Optimizar y mantener un control glicémico acor-
de a su meta especifica (HbA1c < 7,0%) y ta-
mizaje a paciente diabético por enfermedad
renal y seguimiento de la evolucion del dafio
renal con TFG y albuminuria cada afio (segun
guias ADA).

Nivel de acuerdo: Completamente de acuerdo:
91,67%; de acuerdo con reservas menores: 8,33%.

En personas diabéticas que reciben tratamien-
to antihipertensivo farmacoldgico, el objetivo de
presién arterial sistélica (PAS) es de 130 mmHg
y < 130 mmHg si es bien tolerado, pero no < 120
mmHg.

Nivel de acuerdo: Completamente de acuerdo:
75,0%; de acuerdo con reservas menores: 25,0%.

Realizar tamizaje a paciente diabético por enfer-
medad renal, cada afio.
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a. Utilizar IECA/ARA2 (sobre todo en pacientes
con albuminuria moderada a severa, A2 y A3)
para prevenir la progresion de la enfermedad
renal y reducir el riesgo de eventos CV.

b. Si persiste albuminuria posterior al uso de
iIECA/ARA?2 e iSGLT2, asociar antagonista de
los receptores de mineralocorticoides no es-
teroidal (MRA-ne), finerenona, a dosis maxima
tolerable para reducir RCV y evitar progresion
de la ERC.

c. Manejar las complicaciones asociadas a ERC
segun estadios.

Nivel de acuerdo: Completamente de acuer-
do: 83,33%; de acuerdo con reservas menores:
16,67%.

10. Para el control lipidico se recomienda el uso de
estatinas como medicamentos modificadores
de riesgo y procurar el valor meta en cada caso.
Otros medicamentos hipolipemiantes pueden ser
considerados como ezetimiba e inhibidores de
PCSK-9 o inclisiran.

Nivel de acuerdo: Completamente de acuerdo:
91,67%; de acuerdo con reservas menores: 8,33%.

11. Manejo metabdlico: como estrategia de control
glicémico, utilizar medicamentos que modifiquen
el curso de la enfermedad, como iSGLT2 y ago-
nistas de los péptidos similares a glucagén tipo 1
(GLP1) de larga duracién.

Nivel de acuerdo: Completamente de acuer-
do: 83,33%; de acuerdo con reservas menores:
16,67%.

En pacientes diabéticos, la interrelacion de facto-
res de riesgo cardiometabdlicos conduce a resulta-
dos adversos cardiovasculares y renales como son
ECVAS, IC y ERC (conocido como enfermedad me-
tabdlica cardiorrenal) y la incidencia de estas 3 con-
diciones es mayor con el aumento de HbA1c [10].
Ademas, el riesgo de resultados adversos de ECV
aumenta de forma logaritmica con aumentos cons-
tantes de PAS y presion arterial diastdlica (PAD) [12].
De ahi la importancia de considerar como parte del
tratamiento y, ademas de las terapias medicamento-
sas, las modificaciones en el estilo de vida.

Modificacion de estilo de vida

Las guias internacionales recomiendan los cam-
bios en el estilo de vida y la implementacién de un
plan alimenticio individualizado con reduccién en la
ingesta caldrica como medidas basicas y eficaces
para mejorar factores de riesgo cardiometabdlicos,
como la presion arterial y los lipidos, en pacientes

con diabetes mellitus tipo 2 (DMT2) [1,13]. Asimis-
mo, diversos estudios han demostrado que una inter-
vencion intensiva en el estilo de vida puede reducir
el riesgo de aparicion de DMT2 hasta en un 58% a 3
anos, con una reduccion sostenida de la incidencia
de hasta un 43% [14,15].

La pérdida de peso es el factor mas importante para
reducir el riesgo de diabetes [13]. Se ha demostrado
que una pérdida de peso > 5% mejora el control glicé-
mico, nivel de lipidos, PA en adultos diabéticos obe-
sos y con sobrepeso [16,17].

Cambios en la dieta también han demostrado mejo-
ras en control glicémico, nivel de lipidos y PA [1].

+ Ladieta mediterranea sin restriccion en laingesta
de grasa puede reducir la incidencia de eventos
CVyDMT2[18].

+ Evitar el consumo de azucares.
Moderar la ingesta de alcohol.

+ Una dieta alta en proteinas podria ser mas eficaz
para reduccion de factores de riesgo cardiometa-
bélicos (HbA1c, colesterol, triglicéridos y PA) [19].

* Reducir la ingesta de sal se asocia con un me-
nor riesgo de ECV, mortalidad por todas las cau-
sas y enfermedad renal [20]. Adicionalmente, se
ha demostrado en estudios doble ciego que en
pacientes hipertensos con tratamiento farmaco-
I6gico, la reduccion de la ingesta de sal produjo
una reduccion adicional de la PA y una reduc-
cion de la ingesta de sal en 2,5 g/d ha demostra-
do reducciodn relativa del 20% de los eventos de
ECVA [20]. En personas diabéticas se recomien-
da un consumo <2,300mg/dia y para cumplir la
meta, debe limitarse el consumo de alimentos
procesados [17].

El aumento de la actividad fisica también ha demos-
trado efectos favorables en el control metabdlico y
factores de RCV en pacientes con DMT2 con o sin
ECV, con una reduccién en 0,6% de HbA1c; la combi-
nacion de ejercicios de resistencia y fuerza (al menos
dos veces por semana) ha demostrado mdas benefi-
cios. La actividad semanal 6ptima es de 150 min de
intensidad moderada o 75 min de intensidad de re-
sistencia vigorosa, los cuales reducen la incidencia
de DMT2 hasta en un 44% [21]. Cualquier actividad
fisica, incluso en pequefas cantidades, como cami-
nar 1.000 pasos adicionales al dia, tiene efectos be-
neficiosos. El aumento debe ser gradual [1].

La rutina de ejercicios debe ser personalizada y adap-
tarse a las comorbilidades asociadas con la DMT2
de cada paciente, asi como también depende de su
edad y fragilidad [1].
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Dejar de fumar se asocia con una reduccion del ries-
go de mortalidad por todas las causas en pacientes
con cardiopatias coronarias y ha demostrado una re-
duccién del 36% en el riesgo relativo de mortalidad en
pacientes con cardiopatia congénita [22].

Para lograr una reduccion de las complicaciones en
pacientes diabéticos, es importante considerar el
abordaje multifactorial que incluye, ademas de las
modificaciones en el estilo de vida, lo siguiente: ma-
nejo de glicemias, manejo de PA, manejo de lipidos y
uso de medicamentos con beneficios CV y renales, y
educacion en diabetes [10], tanto para el personal de
salud como para las poblaciones en riesgo [3].

Con la finalidad de reducir el riesgo o retardar la pro-
gresion de dafio a 6rganos blanco y reducir el RCV
en pacientes con DMT2 [4], las guias internacionales
recomiendan:

+ Optimizar el manejo glicémico para reducir el
riesgo o retardar la progresion de dafio a 6rga-
nos blanco, manteniendo el objetivo de HbA1c
<7,0% [23].

Un buen manejo del control glicémico también
tiene beneficio en la modificacion de los niveles
plasmaticos de lipidos, especialmente en perso-
nas con hipertrigliceridemia y un manejo deficien-
te de la glicemia [10].

En pacientes diabéticos debe realizarse un perfil
lipidico (colesterol total, colesterol LDL, coleste-
rol HDL vy triglicéridos) al momento del diagnés-
tico, en la evaluacion médica inicial y al menos
cada 5 afos en pacientes < 40 afios y antes del
inicio de terapia con estatinas y, cuando esta en
tratamiento con estatinas, debe monitorizarse
anualmente o con cada aumento de dosis [10].

Los objetivos recomendados de colesterol LDL
segun la categoria de RCV en pacientes con
DMT2 son [1]:

+ Riesgo muy alto: < 55 mg/dL
Riesgo alto: < 70 mg/dL
+ Riesgo moderado: < 100 mg/dl

+ Optimizar el control de la PA manteniendo el ob-
jetivo < 130/80 mmHg y reducir la variabilidad de
la PA [12] lo que ha demostrado reducir la morta-
lidad por ECV y retardar la progresion de la ERC
entre todas las personas con diabetes [4].

Para prevenir complicaciones renales y cardiovas-
culares relacionadas con la diabetes, es importante
identificar la ERC de forma temprana y retrasar su
progresiony los resultados adversos asociados. Esto
puede lograrse con [3]:

- Implementaciéon de programas de deteccion
temprana de la enfermedad renal, principal-
mente haciendo tamizaje anual a pacientes
con DMT2 iniciando en el momento del diagnos-
tico [24] y en caso de ERC establecida, monito-
rizar la relacién albumina-creatininay TFGe de 1
a 4 veces al afio dependiendo del estadio de la
enfermedad renal [4].

- Evaluacién del RCV en pacientes hipertensos y
con DMT?2.

También deben considerarse las comorbilidades en
el manejo de pacientes con DMT2, al momento de
seleccionar el tratamiento farmacolégico, utilizando
productos que han demostrado beneficios en reduc-
cion de RCV y renal, como lo son los inhibidores del
cotransportador de sodio-glucosa 2 (SGLT2) o ago-
nistas del receptor del péptido similar al glucagén 1
(AR GLP-1) [3,4,10].

En pacientes con ERC (TFGe = 25 mL/min/1.73 m?)
y albuminuria, el ARM no esteroidal (ARM-ne), fi-
nerenona, ha demostrado eficacia para reduccién
de eventos CV y progresion de ERC por nefropatia
diabética [4,25]. Debido al riesgo de hiperkalemia al
usar este producto, deben monitorearse los niveles
de potasio y establecer estrategias de manejo para
minimizar el impacto [26], como un inicio a dosis
bajas y un posterior aumento paulatino a la dosis
maxima tolerada.

Manejo de diabetes tipo 2

Pacientes sin historia de enfermedad
cardiovascular pero con alto riesgo o muy alto
riesgo y pacientes con ECV

¢Cual es la recomendacion respecto al uso de la tera-
pia antidiabética en pacientes con DMT2, sin historia
de ECV, pero con alto o muy alto riesgo y en pacientes
con DMT2y ECV?

Recomendaciones:

12. Debe considerarse la aplicacion de medidas no
farmacoldgicas que incluyen cambios en el estilo
de vida (control de peso, dieta saludable, aumen-
to de la actividad fisica y cese de fumado) como
medidas para controlar la DMT2y prevenir el RCV.

Nivel de acuerdo: Completamente de acuerdo:
100,0 %.

13. Se recomienda el uso de iSGLT2, AR GLP-1 que
son los farmacos que han demostrado reduccién
del RCV en esta poblacion de pacientes.

Nivel de acuerdo: Completamente de acuerdo:
91,67%; de acuerdo con reservas menores: 8,33%.
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14. En caso de que no se alcancen las metas glicé-
micas, utilizar otros grupos terapéuticos como
pioglitazona a baja dosis (en pacientes sin ECV
pero con alto riesgo), inhibidores de dipeptidil
peptidasa-4 (iDPP4), acarbosa, sulfonilureas, con
la intencién de mejorar el control glicémico.

Nivel de acuerdo: Completamente de acuer-
do: 58,33%; de acuerdo con reservas menores:
33,33%; de acuerdo con reservas mayores: 8,33%.

15. En pacientes con HbA1c fuera de meta a pesar de
iISGLT2 o GLP-1 RA evaluar el uso de insulina ba-
sal en un principio y posteriormente intensificar la
terapia para alcanzar metas glicémicas

Nivel de acuerdo: Completamente de acuer-
do: 83,33%; de acuerdo con reservas menores:
16,67%.

Las personas con diabetes son consideradas de alto
riesgo para el desarrollo de ECV, debido a la patogé-
nesis de la enfermedad. La terapia debe ser siempre
individualizada y se basa en cuatro pilares basicos
que son: alimentacion, ejercicio, terapia farmacologi-
cay educacion terapéutica.

Tratamiento no farmacolégico

Aplican todas las medidas desarrolladas en el médu-
lo de Prevencion (ver pag. 6).

Tratamiento farmacolégico

La eleccion del tratamiento farmacoldgico hipogli-
cemiante en pacientes con DM debe ser centrado
en el paciente, considerando no solo la eficacia,
sino también las comorbilidades del paciente (CV,
renales, sobrepeso, e incluso preferencias individua-
les) y debe iniciarse inmediatamente después del
diagndstico [27].

Como se menciond anteriormente, en pacientes con
DMy ECVAS establecida o en alto riesgo de ECV o IC,
debe usarse medicamentos con beneficio demostra-
do de reduccion de eventos CV, como los GLP-1 AR:
liraglutida [28], semaglutida [29,30] y dulaglutida [31]
y/o inhibidor del cotransportador de sodio-glucosa 2
(iISGLT?2) [9]: dapagliflozina [32], empagliflozina [33] y
canagliflozina [34] para el manejo de la glicemia y re-
duccion integral del RCV [1,27,35], incluyendo muerte
cardiovascular y prevencion de hospitalizaciones IC-
FEr o ICFEp [27,36].

En el caso de pacientes con ERC confirmada, se debe
utilizar un inhibidor de SGLT2 o un GLP-1 AR que, ade-
mas de controlar la glicemia y reducir los eventos
cardiovasculares, han demostrado retardar la progre-
sion de la ERC [27].

Empaglifozina y dapaglifozina son pilares en la pre-
vencion y prevencién de ERC en pacientes diabéticos
y no diabéticos, como se ha documentado en los es-
tudios Dapackd [37] y Empakidney [38].

Semaglutida ha demostrado reduccion del riesgo de
resultados renales clinicamente importantes y muer-
te por causas CV en pacientes con DMT2 y ERC [39],
por lo que es considerada como agente de primera
linea en pacientes con ERC [27].

La deteccion temprana de personas con alto riesgo de
IC (estadio A) o aquellas con IC en estadio B (sin sin-
tomas, pero con anomalias cardiacas estructurales/
funcionales o biomarcadores elevados de péptidos
natriuréticos o troponina) permitiria la implementa-
cion temprana de estrategias efectivas para prevenir
o retrasar la progresion a IC avanzada en individuos
con diabetes, como optimizar el uso de iISRAA y be-
tabloqueantes o el inicio temprano de otras terapias
con capacidad demostrada mas recientemente para
prevenir la progresion de IC, como los iSGLT2 [2].

En caso de que las metas glicémicas no se hayan al-
canzado, se deben utilizar otros grupos terapéuticos
como:

+ Pioglitazona a dosis bajas, el cual se ha asocia-
do con un riesgo significativamente menor de
muerte, infarto de miocardio (IM) o accidente ce-
rebrovascular en pacientes diabéticos [40,41]. La
pioglitazona aumenta el riesgo de desarrollar IC
[40,41] atribuido a una expansién del volumen plas-
matico, sin evidencia de toxicidad miocardica [1],
razon por la cual no debe utilizarse en pacientes
con riesgo de IC [1] o con IC previa [1,27].

+ Inhibidores de la dipeptidil peptidase-4 (iDPP-4):
saxagliptina, alogliptina, sitagliptina, and linaglip-
tina han sido evaluados en pacientes con DMT2
con ECVAS o con un alto riesgo de ECVAS y todos
demostraron no inferioridad estadistica ni supe-
rioridad para los DPP4 en el punto primario de
MACE [1]. Sixagliptina y alogliptina han demos-
trado aumentar el riesgo de hospitalizacion por
IC [42]. Sitagliptina y linagliptina tienen un efecto
neutro sobre el riesgo de hospitalizacion por IC 'y
se pueden considerar para el tratamiento hipogli-
cemiante en pacientes con DMT 2 con riesgo de
ICoconlICI1].

+ Insulina: Las insulinas basales (glargina y deglu-
dec) tienen efecto neutral sobre el riesgo de hos-
pitalizacion por IC y pueden considerarse para el
tratamiento de DMT2 en pacientes con riesgo de
IC o con IC. En pacientes diabéticos con IC avan-
zada, el uso de insulina se asocia significativa-
mente con un peor prondstico [1].
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Hasta un 91% de los pacientes que desarrollan IC de
nuevo, se presenta en personas con un diagndstico
previo de hipertension, razén por la cual el control de
la HTA es un objetivo clave en pacientes con diabetes
e IC estadio A o B, siendo los iECA y ARA Il el trata-
miento de preferencia para control de HTA en pacien-
tes diabéticos, principalmente en presencia de albu-
minuria o enfermedad de las arterias coronarias [10].

Pacientes con DMT2 con ICFEr

¢Como se debe tratar al paciente diabético tipo 2 con
IC y fraccion de eyeccidn reducida?

Recomendaciones:

16. En pacientes con ICFEr, diabéticos o no, se reco-
mienda tratamiento farmacoldgico con 4 grupos
especificos:

+ Betabloqueadores

+ iECA/ inhibidor de la neprilisina y receptor de
angiotensina

+ Antagonistas mineralocorticoides (espirono-
lactona y eplerenona)

+ iSGLT2

Nivel de acuerdo: Completamente de acuerdo:
100,0 %.

17. Diuréticos de asa se utilizan como tratamiento
sintomatico agudo para compensar al paciente y
deben tratar de titularse hasta suspender, siem-
pre y cuando la condicién clinica lo permita.

Nivel de acuerdo: Completamente de acuerdo:
91,67%; de acuerdo con reservas menores: 8,33%.

18. Diurético tiazidico se utiliza en pacientes refrac-
tarios congestivos asociados a diuréticos de asa
como segunda linea de tratamiento.

Nivel de acuerdo: Completamente de acuerdo:
75,0%; de acuerdo con reservas menores: 25,0%.

El tratamiento de la ICFEr no difiere entre pacientes
diabéticos o no diabéticos y debe considerar modifi-
caciones al estilo de vida, tratamiento farmacoldgico
y con dispositivos.

Las guias internacionales recomiendan iniciar, de
forma temprana, la terapia cuadruple: inhibidor de la
neprilisina y receptor de angiotensina (INRA), ARM,
betabloqueante, iISGLT2 [1,43].

Los iSGLT2 son considerados como primera linea de
tratamiento para el manejo de hiperglicemia en pacien-
tes con IC o con alto riesgo de IC [9] y son recomenda-
dos en pacientes con IC ya que han demostrado que
reducen el riesgo de hospitalizacion por IC [36].

Se han realizado estudios de Empagliflozina [44,45]
en pacientes con ICFEr, demostrando menor riesgo
de muerte CV y hospitalizacién por IC, independien-
temente de la presencia o ausencia de diabetes. Los
estudios con Dapagliflozina [46,47], en esta pobla-
ciéon de pacientes, reportaron un menor riesgo de
empeoramiento de IC o muerte por causas CV inde-
pendientemente de presencia o ausencia de diabetes
y mejoria en la calidad de vida de pacientes con ICFEr.

Varias guias de tratamiento internacionales [1,9,4,10]
recomiendan los IECA [48], los betabloqueadores
[49,50], los ARM eplerenona [51] y espironolactona [52].
Estos han demostrado reducir significativamente la
mortalidad total y hospitalizacion por IC en pacientes
con ICFEr, tanto en pacientes con o sin diabetes [1,9].

Adicionalmente, sacubitril/valsartan, del grupo de los
INRA, demostrd ser superior al enalapril en la reduc-
cion del riesgo de muerte y de hospitalizacion por
IC [53] en pacientes con ICFEr, con o sin diabetes en
todo el espectro de HbA1c basal [1].

Y de los ARM (espironolactonay eplerenona), han de-
mostrado mejoras en mortalidad por cualquier causa,
hospitalizacion por IC y muerte subita en pacientes
con ICGEr [9]. Espironolactona reporté un pequefio
pero estadisticamente significativo empeoramiento
de la HbA1c [54,55].

El tratamiento con iECA o betabloqueantes puede ra-
lentizar la progresion de la IC en personas asintoma-
ticas con una FEVI significativamente reducida [10].

Los betabloqueadores estan indicados en pacientes
con un IM previo, angina activa o ICFEr [10] y han de-
mostrado una reduccién significativa de la mortalidad
y la morbilidad en pacientes con ICFEr. Ademas, no
causan una reduccién aguda de la TFGe ni alteran la
pendiente de su descenso a lo largo del tiempo [56].
Igualmente, el tratamiento con betabloqueadores
(bisoprolol, carvedilol y metoprolol ) ha demostrado
reduccion del riesgo combinado de muerte u hospitali-
zacion en pacientes con ICFEr, ademas pueden dismi-
nuir sintomas de IC y mejorar el estado clinico, incluso
en pacientes con o sin diabetes [9].

Los diuréticos se utilizan en pacientes con IC con
signos de congestion o sobrecarga de volumen [56]
y se recomiendan para aliviar la congestion, mejorar
los sintomas y prevenir el empeoramiento de la CI.
Los diuréticos de asa son los diuréticos de eleccion
para la mayoria de los pacientes con IC. Los diuréti-
cos tiazidicos, pueden considerarse en pacientes con
IC y retencion leve de liquidos [9] en pacientes con
TFGe mayor a 30cc/min como monoterapia o asocia-
dos ambos (diurético de asa + tiazida en casos mas
severos o con menor TFG) [57,58].
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Figura 1. Algoritmo de tratamiento para pacientes con insuficiencia cardiaca.

iIECA, inhibidor de la enzima convertidora de angiotensina; EA, eventos adversos; ARNI, inhibidor del receptor de an-
giotensina-neprilisina; BB, betabloqueantes; PA, presion arterial; TFGe, tasa de filtracion glomerular estimada; IC, insu-
ficiencia cardiaca; FC, frecuencia cardiaca; ARM, antagonista del receptor de mineralocorticoides; iISGLT2, inhibidor del

transportador similar a sodio-glucosa tipo 2.

Fuente: Adaptado de Girerd N, Leclercq C, Hanon O, et al. [81].

Como parte de la terapia no farmacoldgica, la dismi-
nucién de la grasa corporal se asocié significativa-
mente con un menor riesgo de ICFEr [1].

Pacientes con DMT2 con ICFEp

¢Como se debe tratar al paciente diabético tipo 2, con
IC y fraccion de eyeccidn preservada?

Recomendaciones:

19. Como parte del tratamiento no farmacoldgico, se
recomienda el entrenamiento fisico para mejorar
la calidad de vida y tolerancia al ejercicio en pa-
cientes con ICFEp e ICFEr.

20.

21.

Nivel de acuerdo: Completamente de acuerdo:
100,0 %.

El uso de iSGLT2 esta indicado en pacientes con
IC independientemente de la fraccidn de eyeccion
del ventriculo izquierdo.

Nivel de acuerdo: Completamente de acuer-
do: 75,0%; de acuerdo con reservas menores:
25,0%.

Se recomienda el uso de finerenona en pacientes
con ICFEp o insuficiencia cardiaca con fraccién
de eyeccion levemente reducida (ICFEIr) para
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reduccion de riesgo de empeoramiento dela ICy
muerte por causas CV.

Nivel de acuerdo: Completamente de acuerdo:
75,0%; de acuerdo con reservas menores: 25,0%.

22. En pacientes con ICFEp, usar de diuréticos de asa
en caso de descompensacion del paciente.

Nivel de acuerdo: Completamente de acuerdo:
91,67%; de acuerdo con reservas menores: 8,33%.

23. ARA 2, inhibidores de neprilisina y betabloquea-
dores tienen evidencia pobre o moderada en el
manejo de estos pacientes

Nivel de acuerdo: Completamente de acuer-
do: 58,33%; de acuerdo con reservas menores:
41,67%.

24. En pacientes obesos con ICFEp, se recomienda
el uso de andlogos de GLP1 (semaglutida y tirze-
patida) para mejorar el estado de salud en estos
pacientes.

Nivel de acuerdo: Completamente de acuer-
do: 83,33%; de acuerdo con reservas menores:
16,67%.

Como parte del tratamiento no farmacoldgico, la re-
duccién de la masa grasa corporal y reduccion de la
circunferencia de la cintura se ha asociado con un
menor riesgo de ICFEp [1].

Se ha demostrado que el entrenamiento fisico com-
binando ejercicios de fuerzay resistencia, mejora sig-
nificativamente la capacidad de ejercicio y la calidad
de vida en pacientes con ICFEp comparado con el
tratamiento habitual [59,60], mejorando significativa-
mente el VO2 maximo [60] y, en pacientes con ICFEr,
mejord, ademas, la FEVIy el NTpro BNP/BNP, pero no
redujo hospitalizacion ni mortalidad [61].

El objetivo de tratamiento de la ICFEp se basa en el
manejo de comorbilidades y la congestion [62].

Los iSGLT2 han demostrado efecto beneficioso en la
ICFEp para reducir el riesgo de hospitalizacion por IC
o muerte CV [1,56]. Empagliflozina y dapagliflozina se
recomiendan en pacientes con DMT2 y FEVI > 40%
(ICFEIr e ICFEp) [1]. La empagliflozina comparada
con placebo, redujo en un 21%, el riesgo combinado
de muerte cardiovascular u hospitalizacion por IC en
pacientes con ICFEp, independientemente de la pre-
sencia o ausencia de diabetes [63]. Dapagliflozina
comparada con placebo, redujo el riesgo combinado
de empeoramiento de la IC o muerte cardiovascular
en pacientes con ICFEIr o ICFEp [64].

Los ARM mejoran la funcion diastélica en pacientes
con ICFEp [9]. Finerenona es el inico ARM-ne que ha

demostrado beneficios clinicos renales y cardiovas-
culares en pacientes con diabetes y ERC [65] y que,
comparada con placebo, demostré una tasa sig-
nificativamente menor de eventos combinados de
empeoramiento de la IC y muerte por causas CV en
pacientes con ICFEIr o ICFEp [66].

En pacientes con ICFEp, sacubitrilo/valsartan ha de-
mostrado reduccion de riesgo de eventos renales y
desaceleracién del descenso de la TFGe, en compa-
racion con valsartan [67,68] y ayuda a controlar mejor
la PA resistente a pesar de tratamiento con 4 clases
de farmacos [69].

Muchos pacientes con ICFEp también requeriran un
betabloqueadores para el control de la frecuencia
cardiaca en la fibrilacion auricular. Por lo tanto, el uso
de la terapia cuadruple puede utilizarse tanto en IC-
FEr, como también en la ICFEIry la ICFEp [56].

En pacientes con ICFEp la terapia con diuréticos se
usa uUnicamente para reducir sintomas de conges-
tién [1], la capacidad de ejercicio y la hospitalizacion
por IC [1] y siempre se prefieren los diuréticos de
asa. Las tiazidas podrian utilizarse en dosis baja
para controlar la hipertension [1].

A diferencia de los pacientes con ICFEr, en el caso de
ICFEp, los iISRAA no han demostrado mucho beneficio
[9], como se reportd en el estudio CHARM-Preserved.
En este se reporté que candesartan, comparado con
placebo, tenia un impacto moderado en la prevencion
de ingresos por IC en pacientes con FEVI> 40% [70].

La metformina es segura en todas las etapas de IC-
FEp o ICFEIr (TFGe >30 ml/min/1,73 m?) y se asocia
menor riesgo de muerte y hospitalizacion por IC com-
parado con insulina y sulfonilureas [1].

En pacientes obesos con ICFEp, el tratamiento con
semaglutida (2,4 mg) produjo una mayor reduccion
de los sintomas y las limitaciones fisicas, una mayor
mejoria en la funcién fisica y una mayor pérdida de
peso que con placebo [71].

El tratamiento con tirzepatida redujo el riesgo de
muerte por causas CV o empeoramiento de la IC en
comparacion con placebo y mejor6 el estado de sa-
lud en pacientes con ICFEp y obesidad.

Pacientes con DMT2 con ICy ERC

¢Como se debe tratar la diabetes en paciente con IC
y ERC?

Recomendaciones:

25. El objetivo de tratamiento para el control glicémi-
co en pacientes con ERC debe ser individualizado
y mantener la HbA1c en el rango de <6,5 % a <8,0
% en pacientes no tratados con dialisis.
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Nivel de acuerdo: Completamente de acuerdo:
83,33%; de acuerdo con reservas menores: 8,33%;
de acuerdo con reservas mayores: 8,33%.

26. Para el control de PA con tratamiento antihiperten-
sivo en pacientes con PA basal = 140/90 mmHg,
el objetivo de tratamiento de PAS recomendado
es de 120 mmHg - 129 mmHg como obijetivo
inicial en la mayoria de pacientes y, en aquellos
pacientes menos fragiles, se puede buscar una
meta de < 120 mmHg, siempre que el tratamiento
sea bien tolerado.

Nivel de acuerdo: Completamente de acuerdo:
91,67%; de acuerdo con reservas menores: 8,33%.

27. Usar metformina si el aclaramiento de creatinina
es mayor de 30 y debe ajustarse la dosis segun
aclaramiento por riesgo de acidosis lactica:

+ Aclaramiento menor de 30: suspender y no
iniciar.
De 30-45, reduccion de dosis a no mas de 1
g/d y no iniciar de nuevo.

«  Mas de 45, dosis usual

Nivel de acuerdo: Completamente de acuerdo:
100,0 %.

28. En pacientes diabéticos con ICy ERC se recomien-
da el uso de iISGLT?2 para el control de glicemia.

Nivel de acuerdo: Completamente de acuerdo:
75,0%; de acuerdo con reservas menores: 25,0%.

29. Para el manejo de la glicemia en pacientes diabé-
ticos con ERC, iSGLT2 y AR GLP-1 son los medica-
mentos recomendados.

Nivel de acuerdo: Completamente de acuer-
do: 83,33%; de acuerdo con reservas menores:
16,67%.

30. En pacientes con ERC y albuminuria, utilizar ARM-
ne (finerenona) para reducir la progresion de la
ERC en personas con ERC y albuminuria, ademas
de reducir los eventos CV en paciente con TFGe >
25ml/min/1.73m?y sin hiperkalemia.

Nivel de acuerdo: Completamente de acuerdo:
91,67%; de acuerdo con reservas menores: 8,33%.

31. Mantener medidas de tratamiento no farmacolé-
gico para control de glicemia, PAy ERC.

Nivel de acuerdo: Completamente de acuerdo:
100,0 %.

Las guias KDIGO 2022 para el manejo de pacien-
tes diabéticos con ERC que no estén tratados con

didlisis, recomiendan un objetivo de HbA1c individua-
lizado entre <6,5 % a <8,0 % [65]. El valor se ajusta
dependiendo de factores como la severidad de la
ERC, comorbilidades, esperanza de vida y riesgo de
hipoglicemia [65].

La hipertensién es un factor de riesgo importante
para el desarrollo y progresion de la ERC [4]. La ERCy
la IC estan estrechamente entrelazadas en la fisiopa-
tologia y tienen una relacion compleja y bidireccional.
La disfuncién renal aumenta el riesgo de toxicidades
de las terapias para la IC y altera la respuesta a los
diuréticos [9]. La ERD ocurre en un 20-40% de pacien-
tes diabéticos y puede estar presente al momento del
diagndstico de la DMT2.

En pacientes diabéticos con ERC, se recomienda ma-
nejar objetivos de presién individualizados, depen-
diendo de comorbilidades, ECV existente, riesgo de
progresion de ERC y la tolerancia al tratamiento, pero
se recomienda optimizar el control de la PAS <120
mmHg? cuando sea tolerado. Ademas, es importan-
te considerar otros factores a la hora de seleccionar
el tratamiento farmacoldégico (cuando la TFGe esta
disminuida, puede requerir modificacion de la dosis
de algun medicamento, como es el caso de la metfor-
mina que la FDA revisé la guia de su uso) [72] y para
prevenir el riesgo en cuanto a progresion de la ERC,
ECV e hipoglucemia [4].

Metformina histéricamente ha sido el tratamiento
ampliamente utilizado para pacientes con DMT2 por
ser un medicamento efectivo, seguro, de bajo costo.
Se elimina por filtracién renal, por lo que puede ser
utilizado de forma segura en personas con TFGe de
30 ml/min/1,73 m?[27] y se asocia con acidosis lacti-
ca. El riesgo es mayor en pacientes con IC congestiva
aguda o inestable y aumenta con el grado de disfun-
cién renal y la edad del paciente [72]. La metformina
es segura en todas las etapas de la IC con funcién
renal moderadamente reducida, preservada o estable
(es decir, TFGe >30 mL/min/1,73 m?) [1].

Los medicamentos preferidos para el manejo de la
glicemia en personas con ERC son los iSGLT2. Las
guias KDIGO 2024 recomiendan el uso de iSGLT2 para
el control de glicemia si la TFGe =20 ml/min/1,73 m?
y con una RAC =200 mg/g (220 mg/mmol), o IC in-
dependientemente del nivel de albuminuria [3]. Varios
estudios han demostrado reduccion de eventos car-
diovasculares y renales con el uso de iSGLT2 (en pa-
cientes con TFGe =20 ml/min/1,73 m?, independiente-
mente de los efectos hipoglucemiantes) [3,4,37,38,73]
y son recomendados en pacientes estos pacientes, ya
que han demostrado que retardan la progresion de la
ERC y, ademas, reducen el riesgo de IC independiente-
mente del control de la glucosa [35].
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<6,5%

ERC G1
Ausente/menor
Pocas

Larga

Presente

Disponible

Severidad de ERC

Complicaciones macrovasculares

Comorbilidades

Propensidn del tratamiento para causar hipoglicemi

< 8.09
HbA1c 8:0%

Presente/severa

Esperanza de vida Muchas
Conciencia de hipoglicemia Presente
Recursos para el manejo de hipoglicemia Disponible

Baja

Figura 2. Factores que guian las decisiones sobre los objetivos individuales de hemoglobina glucosilada (HbA1c).

ERC, enfermedad renal crénica; G1, tasa de filtracién glomerular estimada (TFGe) >90 ml/min para 1,73 m? G5, TFGe <15

ml/min por 1,73 m2.
Fuente: Adaptado de Kidney Disease [82].

En pacientes que no han alcanzado los objetivos gli-
cémicos individualizados a pesar del tratamiento con
metformina e iSGLT2, o que no pueden usar estos
medicamentos, se recomienda el uso de AR GLP-1
que han demostrado beneficio CV [3,4].

Los AR GLP-1 han demostrado ser efectivos para
controlar la glicemia y mejorar los resultados
renales [4], ademas de la reduccion del riesgo de
componentes MACE, mortalidad por todas las cau-
sas, ingreso por IC y empeoramiento de la funcién
renal, demostrando una reduccion del 17% en el re-
sultado renal compuesto amplio (aparicién de ma-
croalbuminuria de nueva aparicion, disminucion de la
tasa de filtracién glomerular estimada o aumento de
la creatinina, progresién a enfermedad renal terminal
o muerte atribuible a causas renales) [74]. La semag-
lutida [39] especificamente redujo el riesgo de resul-
tados renales clinicamente importantes y muerte por
causas CV en pacientes con DMT2 y ERC [27].

La finerenona, el antagonista de receptores minera-
locorticoides no esteroidal (ARM-ne), ha demostrado
beneficio renal y CV [75] (reduccion significativa en la
progresion de la ERC y los eventos CV) [76] en pacien-
tes con DMT2 con una TFGe >25 ml/min por 1,73 m?,
por lo que es mas apropiado para adultos con DMT2
que presentan alto riesgo de progresion de la ERC y
eventos CV. Puede afiadirse a una terapia con iSRAA
y un iSGLT2 en pacientes con niveles de potasio nor-
males, monitoreando regulares después de iniciar el
ARM-ne [3].

El tratamiento farmacoldgico debe acompafiarse de
medidas de intervencién en el estilo de vida (dieta
saludable, actividad fisica, eliminar el fumado y con-
trol de peso) y educacién del paciente y su familia [3].

(ver detalles en médulo de pacientes sin historia de
ECV pero con alto riesgo o muy alto riesgo y pacien-
tes con ECV)

Clinicas cardiorrenales

¢Como optimizar el manejo oportuno, efectivo y con
mejor cuidado posible de pacientes a través de un
centro especializado en enfermedad cardiorrenal
(clinicas cardiorrenales)?

Recomendaciones

32. Crear clinicas cardiorrenales (CCR) adaptadas a
los recursos disponibles en nuestra regién, que
cuenten con:

+ Instalaciones adecuadas con salas de hospi-
talizacién para las especialidades de cardio-
logia y nefrologia

+ Disponibilidad de una unidad de falla cardiaca
funcional o un hospital de dia, dependiendo
de los recursos disponibles a nivel local.

+ Personal capacitado en manejo de pacientes
cardiorrenales

+ Protocolos de atencion bien establecidos
+  Objetivos definidos
+ Criterios de ingreso a clinica

+ Disponibilidad de tiempo, personal y recursos
para sesiones multidisciplinarias para evalua-
cion de casos especiales de forma periddica.

Nivel de acuerdo: Completamente de acuerdo:
91,67%; de acuerdo con reservas menores: 8,33%.
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Tabla 5. Ajuste de dosis de los tratamientos hipoglicémicos segun la tasa de filtracidn glomerular estimada.

Medicamento

Biguanidas
+ Metformina
iSGLT2

+ Dapaglifozina

+ Empaglifozina

+ Canaglifozina

iDPP4

« Linagliptina

+ Sitagliptina

+ Vildagliptina

+ Alogliptina

+ Saxagliptina

AR-GLP1

« Liraglutida (subcutdnea)

+ Semaglutida (subcutanea y oral)

+ Dalaglutida (subcutanea)

+ Exenatida (subcutanea)

- Lixisenatida (subcutédnea)

- Tirzepatida (subcutanea)

Insulina

Comentarios

Se requiere ajuste de dosis cuando la TFGe esta entre 30 y 60 ml/min/1,73 m2
No estd indicado cuando la TFGe es <30 ml/min/1,73 m?

Pierde eficacia hipoglicémica cuando la TFGe es <45 ml/min/1,73 m?
No estd indicado cuando la TFGe es <25 ml/min/1,73 m?

No se recomienda la presentacion de empagliflozina de 25 mg cuando la TFGe
es de 30-60 ml/min/1,73 m?

La presentacion de 10 mg se puede utilizar de forma segura en pacientes con
una TFGe >20 ml/min/1,73 m?

No esta indicado cuando la TFGe es <20 ml/min/1,73 m?

No se recomienda la presentacion de canagliflozina de 300 mg cuando la TFGe
es de 30-60 ml/min/1,73 m?

Se puede utilizar la presentacién de 100 mg de forma segura con

TFGe >15 ml/min/1,73 m?

No indicado con terapia de reemplazo renal

No se requiere ajuste de dosis

Se requiere ajuste de dosis con TFGe <45 ml/min/1,73 m?
+ TFGe 30-45 ml/min/1,73 m2 50 mg al dia
+ TFGe <30 ml/min/1,73 m2: 25 mg al dia

Se requiere ajuste de dosis con TFGe <50 ml/min/1,73 m? (50 mg al dia)

Se requiere ajuste de dosis con TFGe <50 ml/min/1,73 m?
+ TFGe 30-50 ml/min/1,73 m2 12,5 mg al dia
+ TFGe <30 ml/min/1,73 m2: 6,25 mg al dia

Se requiere ajuste de dosis con TFGe <45 ml/min/1,73 m? (2,5 mg al dia)
No esta indicado con terapia de reemplazo renal

Sin ajuste de dosis
Datos limitados para ERC grave

Sin ajuste de dosis
Datos limitados para ERC grave

Sin ajuste de dosis
Uso con TFGe >15 ml/min/1,73 m?

Sin ajuste de dosis
Uso con TFGe >30 ml/min/1,73 m?

Sin ajuste de dosis
Datos limitados para ERC grave.
No recomendado con TFGe <15 ml/min/1,73 m?

Sin ajuste de dosis
Datos limitados para ERC grave

No requiere ajuste de dosis

ARNI, inhibidor del receptor de angiotensina-neprilisina; ARM, antagonista del receptor de mineralocorticoides; iSGLT2, inhibidor
del transportador similar a sodio-glucosa tipo 2; AR-GLP1 agonistas de receptores de péptidos similares a glucagon tipo 1; iDPP-4,
inhibidores dipeptidil peptidasa-4; TFGe, tasa de filtraciéon glomerular estimada; ERRC, enfermedad renal crénica.

Fuente: Adaptado de Practical Approaches to the Management of Cardiorenal Disease beyond Congestion [83].
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Recomendaciones para reducir el riesgo de insuficiencia cardiaca
sintomatica en personas con diabetes.

'

iECA, BRA, BB para hipertension o historia reciente de infarto de
miocardio/ sindrome coronario agudo o FEVI reducida = 40%.

!

Si existe un alto riesgo de ECV
o si hay ECV establecida

iSGLT2

iSGLT2 0 iSGLT1/2

v

Si hay ERC

|
l 1

Finerenona

Figura 3. Recomendaciones para la prevencién del desarrollo de insuficiencia cardiaca sintomatica en personas con

diabetes.

IECA: inhibidor de la ECA; ARA-II: antagonista del receptor de angiotensina; ERC: enfermedad renal crénica; ECV: enferme-
dad cardiovascular; FEVI: fraccién de eyeccion del ventriculo izquierdo; SGLT2: cotransportador de sodio-glucosa tipo 2.
Fuente: Adaptado de American Diabetes Association Professional Practice Committee [84].

Las clinicas cardiorrenales (CCR) como modelo asis-
tencial se define como el conjunto de intervenciones
coordinadas y multidisciplinares disefiadas para es-
tabilizar, enlentecer o incluso revertir la progresion
del SCR, con una perspectiva de atenciéon centrada
en el paciente [77].

Es recomendable que las CCR estén adscrita a cen-
tros con servicio de cardiologia y nefrologia, en ins-
tituciones que dispongan de area de hospitalizacion,
unidad de IC, unidad de terapia renal sustitutiva
(hemodidlisis y/o didlisis peritoneal) y que cuente
también con un area de atencion primaria adscrita,
que dispongan de vias clinicas establecidas para
facilitar el flujo de pacientes desde las diferentes
unidades asistenciales del ambito hospitalario y
ambulatorio [77], garantizando el manejo y terapia
conjunta de acuerdo con protocolos de tratamiento
previamente establecidos.

Las CCR fomentan el autocuidado de los pacientes
en cuanto a nutricion, toma de medicamentos, detec-
cion de signos de descompensacion y deben estar
integradas, en la medida de lo posible, por profesio-
nales capacitados en atencién del paciente cardiorre-
nal. De ser posible, con un programa de educacién
continua de acuerdo con su area de desempefio [77]:

« Un especialista en cardiologia, nefrologia y medi-
cina interna.

« Un especialista de cada servicio involucrado en
la asistencia de paciente cardiorrenal (médicos
de atencién primaria, endocrinélogo, neumologo,
nutricionista, trabajador social, etc.)

« Personal de enfermeria

En cuanto a las instalaciones, en la medida de lo po-
sible, la CCR debe contar con [6]:

+ Salas de hospitalizacion de cardiologia y nefrologia
+ Disponibilidad de terapia de reemplazo renal

+ Entorno de hospitalizacion de dia con un espa-
cio dedicado a la administracion ambulatoria de
tratamiento parenteral (es decir, diuréticos, hierro
intravenoso) y manejo de procedimientos y com-
plicaciones derivados de la terapia de reemplazo
renal

+  Monitoreo de laboratorio de facil acceso
« Estructura de citas clinicas

+ Equipo de ultrasonido y sistema de monitoriza-
cién de bioimpedancia

+ Materiales y recursos educativos para pacientes
y cuidadores

« Infraestructura de citas virtuales
+ Protocolos de practica clinica

Dentro de los criterios de ingreso a las CCR se pue-
den mencionar:

« Paciente con IC C o D o isquémicos no revascula-
rizados o enfermedad valvular no corregida mas
ERC en estadio mayor o igual a G3bA2.

« Paciente que requiera trasplante cardiaco, renal o
combinado.

« Pacientes con IC congestiva refractaria al uso op-
timizado de diuréticos que se puedan considerar
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para terapia de reemplazo renal / programas de
ultrafiltracion.

+ Paciente que necesite una decision consensuada
referente al uso de una terapia o dispositivo.

« Paciente que ha requerido terapia de sustitucion
renal por lesion renal aguda durante hospitaliza-
ciéon y que tenga ECV persistente

Criterios de egreso:

« Enfermedad estable por 1 afio sin exacerbacio-
nes, con adecuada titulacion de tratamientos.

« Pacientes que no se benefician de otras interven-
ciones de la clinica con equipo multidisciplinario.

Objetivos de seguimiento:
+  Cumplir los objetivos de la clinica

+  Disminuir la mortalidad (por todas las causas,
relacionadas con causas CV y renales)

+  Disminuir rehospitalizaciones (por todas las
causas o relacionadas con causas CV, IC o
renales)

+ Visita a emergencia por hiperkalemia, empeo-
ramiento de funcidn renal, o relacionada a IC
o eventos CV

» Reducir eventos adversos renales como:

+  Empeoramiento de la enfermedad renal
(reduccidn sostenida >40 % en la TFGe) al
cabo de 1 afio.

+ Progresién a enfermedad renal terminal
(TFGe <15 ml/min/1,73 o inicio sostenido
de terapia de reemplazo renal)

*  Muerte renal (muerte debido a ERC termi-
nal cuando no se inicié o se interrumpié la
terapia de reemplazo renal) a los 30 dias,
90 diasy 1 ano

+ Tasas de trasplante de corazon o rifion

+ Porcentaje de pacientes que requirieron
asistencia circulatoria avanzada

Financiamiento

Este consenso costarricense para el manejo integral
de la diabetes mellitus, abordaje metabdlico cardio-
rrenal fue posible gracias al patrocinio sin restric-
ciones de Bayer y a la colaboracién de la empresa
EDU-Pharma, quienes estuvieron a cargo del apoyo
técnico-cientifico para la elaboracion de este docu-
mento. Ningun miembro de la empresa patrocinadora

ni de EDU-Pharma tuvieron influencia en las recomen-
daciones presentadas en este consenso.
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