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RESUMEN

La presentacién de DM2 incrementa progresivamente a nivel mundial generando
impacto en el desarrollo de enfermedad renal; dentro de la historia natural se conoce
que atraviesa por tres etapas hasta llegar a nefropatia diabética establecida, sin
embargo, se han identificado pacientes con compromiso de la funcion renal con una
excrecion normal de albumina en orina. Se tiene poca informacion sobre el riesgo
de progreso de enfermedad renal no albumindrica a ERC en etapa terminal. El
objetivo del trabajo de investigacion es determinar la variacion de la filtracion
glomerular en pacientes con DM2 y ERC, con y sin albuminuria. Se realizara un
estudio de series de casos retrospectiva, con muestreo no probabilistico y por
conveniencia en pacientes atendidos en el consultorio externo de endocrinologia
del HNAL de Enero a Diciembre del 2019 y que cumplieron con los criterios de
inclusion, el método de recoleccion de datos serd mediante un instrumento disefiado

para extraer datos de las historias clinicas
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INTRODUCCION

La enfermedad renal cronica (ERC) se asocia con una elevada morbi-
mortalidad; se estima que las personas afectadas por enfermedades renales
superan los 800 millones en todo el mundo, la mayoria de las cuales padecen
de ERC, con una prevalencia global entre 8 a 16%. La incidencia,
prevalencia y mortalidad de ERC ha ido en incremento desde los afios
noventa, impulsados por el aumento del nimero de personas con diabetes,

hipertension arterial, el envejecimiento y crecimiento poblacional. (1)

La incidencia y prevalencia de la diabetes tipo 2 (DM2) aumenta
progresivamente a nivel mundial; en la actualidad las personas que viven
con diabetes son un aproximado de 45 millones; lo que impacta en la
presentacion de complicaciones; siendo la nefropatia diabética una de las
mas frecuentes (2,3); a pesar del control de los niveles de glucosa y presion

arterial. (4)

La deteccion de enfermedad renal esta recomendada en todo paciente con
DM2 al menos una vez al afio, evaluando el nivel de albuminuria y la tasa

estimada de filtracién glomerular (5).

La historia natural de la nefropatia diabética atraviesa por tres etapas;
normoalbuminuria, microalbuminuria y macroalbuminuria, (6) donde la

presencia de albuminuria indica dafio renal incipiente (7) y su progresion a



macroalbuminuria, ha identificado a los pacientes con nefropatia diabética
establecida. Sin embargo se ha identificado pacientes con compromiso de la
funcion renal y con una excrecion normal de albumina en orina (8,9), a lo
que se ha denominado enfermedad renal diabética normoalbumindrica,
donde la albuminuria no se asocia con un compromiso de la funcion

renal.(10)

Por lo que el concepto tradicional de la historia natural ha cambiado; ademas
que la albuminuria como marcador de progresion de la lesion glomerular
presenta limitaciones por la variabilidad y probabilidad de regresion
espontanea comparada con el filtrado glomerular, que tiene una variabilidad
baja y mejora poco frecuente. (11), sin embargo, la tasa de filtrado
glomerular por si sola no predice de manera Optima el prondéstico, de tal
manera que la albuminuria elevada representa uno de los predictores
importantes del riesgo de progresion de la ERC a insuficiencia renal, dialisis
y eventos adversos(1); asi también algunos estudios han demostrado que su
variacion estaria asociada con riesgo de progresion a ERC terminal y
muerte (12). Otros factores que podrian contribuir al deterioro del filtrado
glomerular, como la hiperfiltracion glomerular, dislipidemia, sexo
femenino, hipertension arterial y obesidad; podrian jugar un papel

importante (13)

La prevalencia de enfermedad renal diabética normoalbumindrica varia de

14,29% a 56,6% entre diabéticos de diversas etnias (10). En estos pacientes



los cambios histologicos revelan diversos grados de arteriosclerosis (14),
inflamacion crénica, dafio tubulointersticial o vascular (15). Por lo que la
presencia 0 no de albuminuria representa dos fenotipos de dafio renal por

diabetes (16).

Asi también se vio que en pacientes con enfermedad renal diabética
albumindricos comparado con los no albumindricos tuvieron una
disminucion mas rapida del filtrado glomerular; por lo que confiar en la
albuminuria para identificar y evaluar la progresion de la ERC puede

retrasar el diagndstico de una proporcion significativa de pacientes (10).

Se tiene poca informacién sobre la enfermedad renal no albuminurica y el
riesgo de progresion a ERC terminal; pero podria representar una ruta
alternativa e importante, hacia esta. (17). Algunos estudios sugieren en
pacientes con enfermedad renal diabética normoalbumindrica, la presencia
de un curso indolente en la disminucion de la funcion renal; similar a la
poblacion en general sin diabetes; mientras que otros encontraron una tasa

de pérdida de funcidn renal por encima de la esperada para la edad (18).

Actualmente no se cuentan con datos en nuestro pais al respecto; siendo la
DM2 una enfermedad de alta prevalencia en nuestro medio y el Hospital
Nacional Arzobispo Loayza (HNAL) un hospital de referencia a nivel

nacional; se propone determinar la variacion de la filtracién glomerular en



pacientes con DM2 portadores de ERC con y sin albuminuria, con la

finalidad de optimizar el abordaje y prevencion de complicaciones mayores.

I1. OBJETIVOS
a. Objetivo principal
e Determinar la variacion de la filtracion glomerular en pacientes
con DM2 portadores de ERC, con y sin albuminuria atendidos
en el consultorio de endocrinologia del HNAL durante los

meses de Enero a Diciembre del 2019

b. Objetivos secundarios

e Evaluar el cambio en la filtracion glomerular anual, estimando
la funcion renal en los pacientes con albuminuria y sin
albuminuria

e Determinar la relacion entre albuminuria y el cambio de
filtracion glomerular en los pacientes con DM2 y ERC.

e Determinar si los siguientes factores se relacionan con el cambio
de filtracion glomerular: presion arterial, control de la glucosa,

niveles de colesterol, niveles de &cido Urico

I1I. MATERIAL Y METODO
a. Disefo del estudio
e Se realizard un estudio de tipo: serie de casos retrospectiva;

dado que nos ayudara a evaluar y describir la variacion de la



filtracion glomerular en pacientes con DM 2 y enfermedad renal
cronica, con y sin albuminuria atendidos en el consultorio de
endocrinologia del HNAL; permitiendo de esta manera generar

nuevas preguntas de investigacion para futuras investigaciones.

b. Poblacién
Poblacion blanco: Pacientes con diagndstico de DM2
Poblacion accesible: Pacientes con diagndstico de DM2, portadores de
compromiso renal, por albuminuria y creatinina sérica para estimar la
filtracion glomerular.
Muestra: Pacientes con diagnéstico de DM2, portadores de
compromiso renal por albuminuria y creatinina sérica evaluados
durante el 2019.
Criterios de inclusion:

e Pacientes con diagnéstico de DM2 (HBA1C>6.5 %, glucosa en
ayunas>126 mg/dl, glucosa al azar >200 mg/dl, Prueba de
tolerancia a glucosa >200 mg/dl)

e Estimacion del filtrado glomerular entre 60 y 30 ml/min/1.73
m2 con o sin albuminuria (Normal < 30 mg/24 horas)

e Edad mayor de 18 afios

e Pacientes con resultados de laboratorio de Albuminuria al
ingreso del estudio y al afio

e Pacientes con resultados de estimacion del FG al ingreso del

estudio y al afio



C.

Criterios de exclusion:

e Pacientes con otra enfermedad renal, no asociada a DM2

e Pacientes que hayan recibido hemodialisis y/o didlisis
peritoneal en el dGltimo afio

e Pacientes con cancer

e Pacientes con TBC activa

e Obesidad Il o Il (IMC > 35 Kg/m2)

e Proteinuria rango nefrético

e Pacientes post trasplantados

Muestreo

Se pautara un muestreo no probabilistico y por conveniencia

Tamafio de la muestra:

Al ser una serie de casos; seran evaluados todos los casos que cumplan
con los criterios de inclusion, ingresados durante el tiempo designado
para desarrollar la investigacion, por los que no se fijé un tamafio de

muestra.

Definicion operacional de variables
Variables dependientes:

e Funcion renal estimada a través de la formula CKD-EPI(8)
Variables independientes:

e Indice de masa corporal



e Presion arterial

e Nivel de albuminuria

e Control de glucosa

e Niveles de colesterol LDL

e Nivel de acido Urico

e Parénquima renal

e Dimensién renal

Variable Tipo Definicion Indicador
Edad Cuantitativa | Afos de vida segun afio de ARos
continua nacimiento
IMC Cuantitativa | Relacién de peso por talla al Kg/m2
continua cuadrado
Creatinina Cuantitativa | Analisis para valorar la Normal:
sérica continua cantidad de creatinina en Mujeres < 1.2 mg/dl
sangre Varones < 1.4 mg/dl
Tasa de Cuantitativa | Estimacion de el volumen de 90 a 120 mL/min/1.73 m2
filtracion continua fluido filtrado por unidad de
glomerular tiempo desde los capilares

glomerulares renales hacia el

interior de la cépsula de




Bowman. Medida estandar
(ml/min).
Para efectos de este trabajo

se utilizara ;: CKD EPI

Enfermedad

Renal Cronica

Cualitativa

ordinal

La presencia de una

alteracion  estructural o
funcional (sedimento,

imagen, histologia) que
persiste mas de 3 meses, con
0 sin deterioro de la funcion
renal; o un filtrado
glomerular (FG) < 60
ml/min/1,73 m2 sin otros

signos de dario renal.

G1: Normal 0 >90 mL/min/1,73
m2

G2: Disminucion leve 60-89
mL/min/1,73 m2

G3a: Disminucion leve
moderado 45-59 mL/min/1,73
m2

G3: Disminucion moderado
severo 30-44 mL/min/1,73 m2
G4: Disminucion severa 15-29
mL/min/1,73 m2

G5: Fallo renal <15

mL/min/1,73 m2

Albuminuria

Cuantitativa

continua

Cantidad de albumina en

muestra de orina

Normal < 30 mg/24 horas

Presion arterial

Cuantitativa

discreta

Fuerza ejercida por la sangre

al circular en el cuerpo

Normal < 140/90 mm Hg

LDL colesterol

Cuantitativa

Analisis para valorar la

Ideal : <100 mg/dl




continua

cantidad de LDL en sangre

Control de | Cuantitativa | Andlisis para valorar el nivel [ HbA1C: Entre 6,5% y <8,0%
glucosa continua de glucosa en sangre
Acido Grico | Cuantitativa | Analisis para valorar el nivel Normal: 4 a 6,8mg/dI
continua de &cido Urico en sangre
Parénquima | Cuantitativa | Medida calculada en mm del NUmero en mm
renal discreta parénquima renal
Dimensién | Cuantitativa | Medida calculada en cm de Ndmero en cm
renal discreta las dimensiones renales
Diabetes Cualitativa Paciente con diagnostico de | DM2: HbA1C>6.5 % 6 glucosa
mellitus tipo 2 | nominal DM tipo 2 en ayunas>126 mg/dl 6 glucosa

al azar >200 mg/dl 6 Prueba de

tolerancia a glucosa >200 mg/dl

Procedimientos y técnicas

Enrolamiento, periodo del estudio y grupo seleccionado: La

recoleccion de datos se realizara de las historias clinicas de los

pacientes que acudieron por consultorio externo de endocrinologia del

Hospital Nacional Arzobispo Loayza de Enero a Diciembre del 2019;

se registrard a todos aquellos que cumplan con las condiciones de

ingreso, posteriormente toda esta informacion tanto clinica como




laboratorial sera recolectada en un formato de ficha (Anexo 1) y
registrada en una base de datos disefiada por el investigador.

Se tomaran solo los datos de laboratorio procedentes de laboratorio del
HNAL segun su protocolo de procesamiento de muestras

Se realizardn observaciones tanto al inicio del estudio como a los 6 y
12 meses (mes 0, mes 6 y mes 12) de la estimacion de la filtracion
glomerular, comparandose los grupos con y sin albuminuria. Asi mismo
se evaluara si el nivel de glucosa, colesterol y acido drico se relacionan
con la variacion del filtrado glomerular tanto en grupo con albuminuria

como en el grupo que no la presenta.

Aspectos éticos del estudio

En este estudio se realizara la valoracion de Historias Clinicas de
aquellos pacientes que asistieron por consultorio externo de
Endocrinologia del HNAL. Debido a que corresponde a una serie de
casos retrospectivo y no se realizara ninguna intervencion directa en el
paciente por parte del investigador (ya que no sera evaluado en el
momento de la enfermedad); el paciente no sera expuesto a dafio alguno
derivado de la investigacion.

El instrumento de recoleccion de datos (ficha) no incluira el nombre del
paciente; estos seran asignados a una numeraciéon secuencial de los
casos de tal forma que no se difunda su identidad; solo los
investigadores podran acceder a la informacion y de esta manera la

informacién sera confidencial.
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Debido a que la investigacion consistird en una revision de historias
clinicas se solicitara la excepcion de supervision por parte del comité

de ética de la Universidad Peruana Cayetano Heredia (UPCH).

g. Plan de andlisis de los resultados
Las variables demograficas y clinicas del grupo de estudios se
presentardn en tablas y graficos. Se comparard las caracteristicas

clinicas y demograficas de los casos con y sin albuminuria.

Las variables categoricas se describiran en proporciones, las variables
continuas como media + desviacion estandar si las variables tuvieran
distribucion normal y como medianas y rango intercuartil si las
variables no tuvieran distribucién normal.

Se efectuara un analisis bivariado con la finalidad de relacionar las
variables independientes con la variable dependiente en una tabla
simple.

Los datos seran analizados, utilizando stata version 16.
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PROGRAMACION DE MESES
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Formulacion Protocolo X X X
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Revision bibliografiay X X
realizacidon del protocolo
Revisién Protocolo de X

investigacion
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Aprobacion de Proyecto X
Investigacion
Recoleccion Datos X X
Procesamiento Informacion X X
Presentacion de Informe

Final

VI.PRESUPUESTO

Categoria de gasto Costos S/.
Servicios de impresion y empastado 200.00
Movilidad y viaticos 100.00
Materiales de impresion 100.00
Materiales de escritorio (Lapiceros, Plumones, Grapas, etc.) 50.00
Personal de apoyo 200.00
Asesor metodoldgico 0
Material bibliogréfico 300.00
Imprevistos 500.00
TOTAL S$/.1450.00
VII. FINANCIAMIENTO: Autofinanciamiento
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VIII. ANEXOS

FICHA DE RECOLECCION DE DATOS

Evolucién de la filtracion glomerular en diabéticos tipo 2 portadores de

enfermedad renal crénica, con y sin albuminuria

Cadigo: Ne°

Edad (afios):____ Sexo: Masculino ( ) femenino ( )

DIABETES TIPO 2

Tiempo de enfermedad

(afos):

Tratamiento Actual Medicacién (x)

Metformina

Sulfonilureas
(glibenclamida, glipizida,
glicazida, glimepirida

glinidas(repaglinida,
nateglinida

Agonistas de  GLP-
1(Exenatida, liraglutida)

Inibidores DPP-4
(Sitagliptina,
vildagliptina,
saxagliptina, linagliptina)

Inhibidores SGLT?2
(Canagliflozina,




dapagliflozina,
empagliflozina)

HIPERTENSION ARTERIAL

Tiempo de enfermedad

(afos):
Tratamiento actual Medicacion (x)
IECAS
BRADS
Calcioantagonistas
DISLIPIDEMIA
Tiempo de enfermedad
(afios):
Tratamiento actual Estatinas
ANTECEDENTE CARDIOVASCULAR
Infarto de miocardio
Insuficiencia cardiaca
Cirugia cardiaca
Ninguna
FUMADOR ACTUAL O EN LOS ULTIMOS 5 ANOS
SI() NO ()
EXAMEN FISICO
Peso (K): Talla(cm): IMC: PA:
LABORATORIO:
Fecha
Evaluacion inicial 6 meses 12 meses

Hemoglobina (g/dl):

Hb glicosilada

LDL colesterol

Creatinina (mg/dl)




eGFR (CKDepi):

Microalbuminuria

Acido Urico

Ecografia renal: Parénquima renal:

Dimensiones:




