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RESUMEN

La Diabetes mellitus de aparicion post trasplante renal, es una de las complicaciones mas
comunes para el paciente que se somete a este procedimiento, que ademas se relaciona con
aumento en las complicaciones infecciosas, cardiovasculares y empeora las tasas de
supervivencia. La adecuada comprension sobre los mecanismos que llevan al desarrollo de
diabetes postrasplante renal son de vital importancia ya que se ha logrado evidenciar a través de

diversos estudios, el impacto que estos tienen en la supervivencia del injerto y del paciente.

El objetivo de este trabajo fue determinar la relacion entre el indice de masa corporal pre
trasplante renal, ganancia de peso en los primeros tres meses y al afio post trasplante renal,
ademas de tipo de esquema inmunosupresor postrasplante renal con el desarrollo de diabetes
mellitus en pacientes post trasplante renal en la consulta externa de endocrinologia en el servicio
de trasplante renal del instituto salvadorefio del seguro social en el periodo de enero 2015 a
diciembre 2018, mediante un estudio correlacional, analitico transversal, determinado si existe la

relacion entre estas variables en nuestra poblacion.

Sin embargo, al proceder con la fase de revision documental pudimos evidenciar de que no se
lleva un registro en los expedientes de las variables que este estudio debia procesar, por tanto,
esto se considera una oportunidad de mejora para que nuestra investigacion permita identificar
estos vacios de procedimiento que son determinantes en la evolucidn clinica de los pacientes y
tener fundamento y evidencia para emitir recomendaciones que permitan superar esta situacion

en beneficio de los pacientes en el programa.



l. I INTRODUCCION

La Diabetes mellitus de nueva aparicién postrasplante renal, es una de las complicaciones mas
comunes para el paciente que se somete a este procedimiento, que ademas se relaciona con
aumento en las complicaciones infecciosas, cardiovasculares y empeora las tasas de
supervivencia para este tipo de pacientes. Los principales factores modificables relacionados con
el desarrollo de diabetes mellitus postrasplante renal son el estado nutricional y la terapia
inmunosupresora ya que predisponen a alteraciones en la secrecion de insulina y en la resistencia

a la accion periférica de esta.

La informacion se obtuvo a través de la recoleccion documental de datos, extrayendo la
informacidon necesaria de los expedientes clinicos de los pacientes postrasplantados en el
Instituto Salvadorefio del Seguro Social en el periodo de enero del 2015 a diciembre 2018 y se
procesaron los datos obtenidos a través de las matrices de vaciamiento, presentando los datos de
forma resumida en tablas de informacion los cuales posteriormente fueron procesados y
aplicadas las pruebas estadisticas, chi cuadrado de Pearson y prueba de correlacion lineal de

regresion simple o r de Pearson.



1. JUSTIFICACION

La diabetes mellitus postrasplante es una complicacion metabolica frecuente en los pacientes
trasplantados renales, se asocia con una alta morbilidad y mortalidad cardiovascular®. La
adecuada compresion sobre los mecanismos que llevan al desarrollo de diabetes
postrasplante renal son de vital importancia ya que se ha logrado evidenciar a través de
diversos estudios®, el impacto que estos tienen en la supervivencia del injerto y del paciente y

de esta forma establecer las aproximaciones para su tratamiento y prevencion.

En El Salvador se han realizado trasplantes renales desde hace mas o menos 33 afios en los
cuales se ha beneficiado aproximadamente alrededor de 700 pacientes. El Instituto
Salvadorefio del Seguro Social (ISSS) ha sido pionero a nivel nacional de este tipo de
procedimiento, sin embargo hasta 2017 se establecié la norma de procedimientos para
trasplante renal para la atencion integral y multidisciplinaria de pacientes con diagnostico e
insuficiencia renal que se someten a este procedimiento; dentro de este equipo se cuenta con
atencion endocrinoldgica ya que todo paciente estd predispuesto al desarrollo de diabetes
mellitus postrasplante debido a que es una de las complicaciones mas frecuentes

documentadas.

Por lo antes descrito, se realizd una investigacion que establecia factores de riesgos en
pacientes con insuficiencia renal para el desarrollo de diabetes mellitus, que fueron
sometidos a trasplante renal en el ISSS en el periodo de enero 2015 a diciembre 2018; esto
con el fin de generar recomendaciones que ayuden a prevenir el desarrollo de diabetes
mellitus postrasplante y de esa forma incidir en la supervivencia de los pacientes sometidos a

este procedimiento.



1. OBJETIVOS

Objetivo General:

Determinar la relacion entre el indice de masa corporal pre trasplante renal, ganancia de peso
postrasplante renal y tipo de esquema inmunosupresor y el desarrollo de diabetes mellitus en
pacientes postrasplante renal en la consulta externa de nefrologia en el servicio de trasplante
renal del Instituto Salvadorefio del Seguro Social en el periodo de enero 2015 a diciembre
2018.

Objetivos especificos:

1- Establecer la relacion entre el indice de masa corporal pre trasplante renal, ganancia de
peso postrasplante renal y tipo de esquema inmunosupresor para el desarrollo de diabetes
mellitus, en pacientes postrasplante renal en la consulta externa de nefrologia en el servicio
de trasplante renal del Instituto Salvadorefio del Seguro Social en el periodo de enero 2015 a
diciembre 2018.

2- Evaluar la prevalencia de diabetes mellitus en pacientes postrasplante renal en la consulta
externa de nefrologia en el servicio de trasplante renal de Instituto Salvadorefio del Seguro

Social en el periodo de enero 2015 a diciembre 2018.



IV. MARCO TEORICO

La diabetes mellitus postrasplante renal (DMPT) es una complicacién frecuente (20-53%), se
asocia a diversas comorbilidades del receptor y condiciona una peor supervivencia para el
paciente debido a una mayor tasa de complicaciones infecciosas y cardiovasculares. Este tema
fue revisado en la segunda reunion del grupo Prometeo celebrada en 2009 y se acompafié de una
publicacién como suplemento especial en la revista Nefrologia en 2010. El objetivo de la
presente revision es actualizar este tema, sobre el que durante los Ultimos afios se han publicado
diversos trabajos dirigidos a revisar su epidemiologia y factores de riesgo, el impacto sobre la
supervivencia del injerto y del paciente, asi como las aproximaciones méas adecuadas para su

prevencion y tratamiento.

Durante los Gltimos afios, esta complicacion postrasplante ha sido objeto de numerosos trabajos
de investigacion y en la bibliografia hay diversas revisiones actualizadas sobre el tema®. Uno de
los puntos méas destacables de los trabajos recientes es que hasta hace poco tiempo la
fisiopatologia de la DMPT se consideraba de forma analoga a la de la diabetes mellitus tipo 2
(DM2). Los receptores de un trasplante renal (TR) presentan, fundamentalmente, un aumento de
la resistencia a la insulina en relacién con la obesidad y el tratamiento con corticoides; sin
embargo, la resistencia a la insulina mejora tras el TR y los receptores de un injerto renal
presentan una sensibilidad a la insulina aumentada en comparacién con los pacientes en dialisis,
ademas, al afio del trasplante no hay diferencias en la resistencia a la insulina entre los pacientes
con DMPT y sin ella. Por otra parte, la resistencia a la insulina en el periodo postrasplante inicial
no es capaz de predecir el desarrollo de DMPT. En cambio, durante los Gltimos afios se ha
demostrado que la disfuncién de la célula beta pancreatica contribuye, en gran manera, en el
desarrollo de DMPT.

Hay un gran ndmero de mecanismos potenciales que pueden contribuir a la disfunciéon de la
célula beta pancreética, entre los que se incluyen la hiperglucemia, el valor elevado de acidos

grasos libres y el efecto del tratamiento inmunosupresor.

' Ann Transplant. 2017 May 23;22:309-314. Post-Transplant Diabetes Mellitus After Kidney Transplant in
Hispanics and Caucasians Treated with Tacrolimus-Based Immunosuppression.



Diagnostico de diabetes mellitus postrasplante

La definicion de DMPT se basa en los criterios de la DM2 actualizados por la American
Diabetes Association (ADA) en 2010 y revisados en 2020. La glucemia por la mafiana en ayunas
durante el periodo post operatorio inmediato (quinto dia) tiene un elevado valor predictivo
negativo (cercano al 90%), pero un bajo valor predictivo positivo (< 50%) sobre el posterior
diagndstico de DMPT*. Por ello, en distintos estudios se ha evaluado si otras herramientas para
el diagnostico como la prueba de tolerancia oral a la glucosa (TSOG), la determinacién de
hemoglobina glicosilada (HbA1c) y la glucemia capilar por la tarde permiten detectar pacientes
que, a pesar de tener normo glucemia en ayunas, presentan DMPT o prediabetes®. Los estudios
realizados muestran que la presencia de hiperglucemia por la tarde relacionada con la toma
matutina de los corticoides en pacientes con normo glucemia por la mafiana en ayunas, es muy
frecuente durante el primer mes postrasplante (> 85%)° y que a las 6 semanas del trasplante cerca

de la mitad de los pacientes presenta glucemia capilar por la tarde > 200 mg/dI*.

En el estudio realizado por Yates et al*

con pacientes estudiados a los 3 y 12 meses se observa
que la TSOG detecta DMPT en el 14% e intolerancia a la glucosa en el 28%, mientras que la
HbAlc (> 6,5%) detecta DMPT en el 10% y prediabetes (HbAlc 5,7-6,4%) en el 51%. Si solo se
realiza TSOG en los pacientes con prediabetes segun HbAlc se puede detectar DMPT en el 94%
de los casos y hay que hacer cribado con TSOG en el 51% de los pacientes. Por otra parte, en
una cohorte de 1,571 trasplantes sin diagnostico de diabetes se realiz6 TSOG a las 10 semanas
del trasplante y se evaluaron distintos puntos de corte para la glucosa basal en ayunas y para la
HbA1lc para diagnosticar DMPT. Los autores concluyen que los pacientes con una glucemia
basal entre 95 y 125 mg/dl o una HbAlc > 5,8% deben realizar un TSOG a las 10 semanas, esto
permite detectar, al menos, al 80% de los pacientes con DMPT y requiere testear al 49 o al 40%

de los pacientes, respectivamente.

Para reducir el nimero de TSOG a realizar proponen realizarlo a los pacientes con glucemia en
ayunas > 90 mg/dl y HbAlc > 5,7%. En este caso, la sensibilidad es del 79% y solo es necesario
testar al 29% de los pacientes. Estos estudios permiten concluir que la glucemia en ayunas no es

un buen parametro para hacer cribado de DMPT y que, en los pacientes no diabéticos, segun la



glucemia en ayunas, las herramientas mas Utiles son la glucemia capilar vespertina durante las
primeras semanas postrasplante y hacer cribado con HbAlc, y reservar el TSOG para aquellos

con prediabetes (HbAlc entre el 5,7 y el 6,4%) a partir de los 3 meses.

Criterios diagnosticos para las alteraciones del metabolismo de la glucosa segun la asociacion
americana de diabetes (ADA) 2020.
Cualquiera de los siguientes:?

@ Sintomas clasicos y cualquier determinacion de glucemia > o igual a 200 mg/dl
Glucosa plasmatica en ayunas > 126 mg/dl

Glucosa plasmatica 2 h > 200 mg/dl en TSOGb

HbAlc > 6,5%.

Criterios para el diagnostico de prediabetes. Cualquiera de los siguientes:
Glucosa basal alterada. Glucosa plasmatica en ayunas

100-125 mg/dlI

Intolerancia oral a la glucosa. Glucosa plasmatica 2 h

140-199 mg/d (7,8-11,1 mol) en TSOGhb

HbA1c en el rango 5,7-6,4%

Durante los ultimos afios, y al igual que para la DM2, se han realizado diversos estudios de
asociacion entre diversos polimorfismos genéticos y el desarrollo de DMPT. La interpretacion de
los resultados es dificil, ya que las poblaciones estudiadas y los tratamientos recibidos no son
homogéneos en relacion a las alteraciones genéticas asociadas a DM2 en poblacion general y la
DMPT?®. De los diversos polimorfismos estudiados observaron que el polimorfismo del gen
TCF7L2 se asocia de forma independiente a la DMPT; este gen se expresa a nivel de la célula
beta pancreatica y participa en el control de la secrecion de insulina. Por otra parte, en un estudio
reciente de asociacion del genoma completo se muestra una asociacién entre diversos
polimorfismos en genes relacionados con la apoptosis de la célula beta pancreética y la aparicién
de DMPT®, reforzando la hipétesis del papel que tiene la toxicidad sobre la célula beta
pancreatica en la aparicion de DMPT.

> American Diabetes Association Diabetes Care 2020 Jan; 42(Supplement 1): S13-S28.



Uno de los factores de riesgo de DMPT es la presencia de prediabetes durante el periodo en lista
de espera. Debe tenerse en cuenta que en el paciente con enfermedad renal cronica terminal
(ERCT) no se ha podido demostrar con claridad la utilidad de la determinacién de HbAlc para
hacer cribado del riesgo de DMPT. Esto se halla en relacion con que la vida media del hematie
en los pacientes con ERCT esta disminuida y se ve afectada por el tratamiento con agentes
eritropoyéticos. Ademas, en la ERCT terminal, la vida media de la insulina aumenta al disminuir
su eliminacion renal. Hasta la actualidad, las guias recomendaban realizar TSOG a los pacientes
con glucemia basal < 110 mg/dl cuando se incluian en lista de espera. En un estudio reciente® se
analiza una cohorte de pacientes no diabéticos caucasicos y se observa que, de los 899 pacientes
estudiados, 72 (8,1%) tienen diagnostico de DM pretrasplante (16 por glucemia basal > 126
mg/dl y 56 por un TSOG patoldgico), ademas, realizar un TSOG a los pacientes con glucemia
basal entre 92-125 mg/dl consigue identificar a 65 de los 72 pacientes con DM (16 por glucemia
basal y 49 por TSOG). Es necesario realizar 7 TSOG para detectar 1 caso. En cambio, si se
realiza un TSOG a los pacientes con glucemia basal < 110 mg/dl se consigue identificar a 60 de
los 72 pacientes (16 por glucemia basal y 44 por TSOG) y es necesario realizar 14 TSOG para
detectar 1 caso. La determinacion de HbA1c no resulto Gtil en esta cohorte de pacientes'®.

Para finalizar con los factores de riesgo asociados a DMPT hay que hacer especial hincapié en el
tratamiento inmunosupresor.

En la revision del grupo realizada en 2010° se objetivé la evidencia del papel patogénico de los
corticoides (nivel de evidencia A) y del tacrolimus en relacion con la DMPT (nivel de evidencia
A). La informacion disponible sobre el uso de inhibidores de mTOR (del inglés mamalian target
of rapamycin) se limitaba al estudio realizado con datos del registro americano, en el que se
mostraba que el uso de sirolimus de Novo combinado con anticalcineurinicos se asocia a mayor
riesgo de DMPT (nivel de evidencia B).

Las vias de sefializacibn mTOR controlan funciones celulares vitales como la transcripcion de
ARN, la proliferacion y diferenciacion celular, la angiogénesis y la apoptosis. Se ha demostrado
que la inhibicion de esta sefial es toxica para la célula beta pancreatica y se asocia a una

reduccién de la masa beta pancreética, de la proliferacion y secrecion de insulina, asi como a un

? Luan FL, Steffick DE, Ojo AO. New-onset diabetes mellitus in kidney transplant recipients discharged on steroid
free immunosuppression. Transplantation. 2011;91:334-41.
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aumento de la apoptosis y autofagia. Desde el punto de vista clinico, en diversos ensayos clinicos
se ha mostrado que el uso de everolimus de Novo con minimizacion de ciclosporina se asocia a
bajo riesgo de DMPT (< 5%).

Por el contrario, everolimus asociado a minimizacion de tacrolimus se asocia a riesgo elevado de
DMPT (nivel de evidencia B). En una revision reciente*? se muestra que la combinacién de un
inhibidor de mTOR, sea sirolimus o everolimus, con tacrolimus a dosis estandar o a dosis
minimizadas se asocia a una elevada prevalencia de DMPT. La incidencia de DMPT oscila entre
el 11% y el 27,6% en los pacientes tratados con sirolimus y tacrolimus en minimizacién y entre
el 17,8 y el 38,1% en los tratados con everolimus y tacrolimus en minimizacion. Es decir, parece
que la utilizacién de inhibidores de mTOR potencia el efecto diabetdgeno inducido por
tacrolimus, pero no se asocia con un aumento de DMPT cuando se asocia a otros farmacos
(ciclosporina en minimizacion o micofenolato).

Finalmente, algunos estudios observacionales® han establecido una relacion entre el uso de
pautas de induccion con inhibidores de la subunidad del receptor CD25 (basiliximab y
daclizumab) y la aparicion de DMPT a través de una posible toxicidad sobre la célula beta
pancreatica relacionada con la modificacion de las subpoblaciones linfocitarias T circulantes

(nivel de evidencia C).

11



V. HIPOTESIS

Hipdtesis 0:
@® El riesgo de desarrollar diabetes mellitus postrasplante renal es el mismo
independientemente del indice de masa corporal pre trasplante renal, ganancia de
peso post trasplante renal, y tipo de esquema inmunosupresor aplicado post trasplante

renal.

Hipdtesis 1:
@ El riesgo de desarrollar diabetes mellitus postrasplante renal es diferente de acuerdo
al indice de masa corporal pretrasplante renal, ganancia de peso postrasplante renal, y

tipo de esquema inmunosupresor aplicado en el paciente postrasplante renal.

12



VI. DISENO METODOLOGICO
Tipo de estudio

Se realiz6 un estudio es de tipo correlacional, analitico transversal. Correlacional porque se trata
de establecer la relacion que existe entre una variable sobre la otra. Y transversal porque se da en
un periodo de tiempo establecido.

Definicion de Poblacion.

Poblacion.
Los pacientes postrasplantados renal, que llevaron sus controles en el area de nefrologia de la
consulta externa de trasplante renal del Hospital Oncolégico del Instituto Salvadorefio del Seguro

Social en el periodo de enero 2015 a diciembre de 2018.

Muestra.
El tipo de muestra es de tipo probabilistica aleatoria simple, estimada mediante la formula para

dicho tipo de muestras que es la siguiente:

Z2XPXQXN
n_eZ(N—1)+zz><P><Q
n = Muestra

N = Tamafio de la poblacion total

Z = Nivel de confianza de la muestra que se tomé del 95% (Z= 1.96)

P = Es la proporcion de individuos en la poblacién que retnen las caracteristicas de estudio
(P=0.5)

Q = Es la proporcion de individuos en la poblacién que no poseen las caracteristicas de estudio
(Q=0.5)

e = Es el margen de error maximo o limite de error muestral que es del 9% (e = 0.05)

Sustituyendo todos estos valores en la formula nos da como resultado:
n =(1.96"2) (0.5) (0.5) (135) / {(0.0972) (135-1)} + {(1.96”"2) (0.5) (0.5)}
n=63.5

13



Aproximando el resultado a nimeros enteros haciendo la muestra un total de 64 expedientes
(n = 64 Expedientes).

Marco muestral:

[J Libro de controles de pacientes de la consulta externa de trasplante renal.

Criterios de inclusion

@ Pacientes receptores de trasplante renal en el Instituto Salvadorefio de Seguro Social en el
periodo de enero 2015 a diciembre 2018.

@ Pacientes sometidos por primera vez a trasplante renal en el Instituto Salvadorefio de
Seguro Social en el periodo de enero 2015 a diciembre 2018.

@ Pacientes con diagnéstico de Diabetes mellitus posterior a tres meses post trasplante renal

Criterios de exclusion

@ Pacientes con diagndstico de diabetes mellitus previo el trasplante renal.

@ Paciente con antecedentes de uso de inmunosupresores previo al trasplante renal.
@ Pacientes trasplantados fuera del periodo entre enero 2015 y diciembre 2018.
[

Pacientes que el trasplante renal haya sido realizado en una institucion diferente al

Instituto Salvadorefio del Seguro Social.

Pacientes que hallan fallecido en el primer afio posterior al trasplante renal.

Expedientes que no cuenten con datos completos de las variables planteadas en el estudio
como talla, peso, indice de masa corporal, falta de descripcion de esquema
inmunosupresor o evidencia de sospecha o diagndéstico de diabetes mellitus.

14



OPERACIONALIZACION DE LAS VARIABLES

OBJETIVOS VARIABLES | DEFINICION DEFINICION INDICA- | ESCALA VALORES FUENTE TECNICA INSTRUMENTO
CONCEPTUAL OPERATIVA DORES
1- Establecer la | Estado Estado nutricional: | Estado nutricional: | Indice de | Tabla de | Bajo peso <18,50 | Secundaria Recoleccion Matriz
relacion entre el | nutricional Situacion en la que se | Relacion de | masa indice de | Delgadez severa documental de | de
indice de masa encuentra una persona | equilibrio que existe | corporal. masa corporal | <16,00 datos contro
corporal pre en relacion con la | entre las demandas Organizacién | Delgadez les
trasplante  renal, ingesta y adaptaciones | energéticas y las Mundial de la | moderada 16,00-
ganancia de peso fisiolégicas que tienen | aportaciones Salud. 16,99
ponderal post lugar tras el ingreso de | ingresadas de Delgadez leve
trasplante renal y nutrientes nutrientes post 17,00- 18,49
tipo de esquema trasplante renal Normal 185 -
inmunosupresor medida a través de 24,99
para el desarrollo la relacion  que Sobrepeso >25,00
de diabetes existe entre el peso y Pre obeso 25,00-
mellitus, en la altura al cuadrado 29,99
pacientes de la persona. Obesidad >30,00
postrasplante Obesidad leve
renal en la 30,00- 34,99
consulta externa Obesidad  media
de nefrologia en 35,00- 39,99
el servicio de Obesidad morbida
trasplante  renal >40,0
del Instituto
Salvadorefio del | Ganancia de Ganancia de peso: Es la | Ganancia de peso | Increment | Ganancia de | La medicion se | Secundaria Recoleccion
Seguro Social en | peso cantidad de peso que | post trasplante renal: | o de peso | peso de | realizara en documental de
el periodo de incrementa la persona | Es la diferencia que | post paciente Kilogramos de datos Matriz
enero 2015 a durante el transcurso de | existe entre el peso | trasplante peso. de
diciembre 2018. vida pre operatorio o el | renal contro
peso al inicio de los les
controles post
trasplante hasta el
peso medido en el
periodo establecido
de investigacion.
Terapia Terapia Terapia Combinac Secundaria Recoleccion Matriz
Inmunosupres | inmunosupresora: inmunosupresora  pos | jon de documental de | de
ora Conjunto de | trasplante renal: | medicame datos contro
medicamentos que se | Conjunto de | ntos les
encargan de modular de g}i‘:&;"r:enégs n?gsuf:i inmunosu
Igsrpmuaestalgzlkﬂrtw(c))nz me!lz de forma inhibitoria la | Presores
respuesta de uno o mas
cpmponentes_ i d_el componentes del
sistema INMUNITAro | sistema  inmunitario

15




Diabetes
mellitus

innato o adaptativo.

Diabetes mellitus: es un
grupo de trastornos
metabdlicos
caracterizados por la
hiperglucemia
resultante de los
defectos de la secrecién
o la accion de la
insulina, o0 ambas.

innato o adaptativo, en
pacientes receptores de
trasplante renal.
Diabetes  Mellitus
postrasplante renal:
grupo de trastornos
metabolicos
caracterizados por la
hiperglucemia
resultante  de los
defectos de la

secrecion o la accién
de la insulina, o
ambas,

diagnosticado de
Novo pos trasplante
renal  segln  los
criterios para
Diabetes mellitus ya
establecidos por la
American Diabetes
Association

Criterios
Diagnosti
Co para
Diabetes
mellitus
segun la
American
Diabetes
Associati
on

Glucosa al
azar

Glucosa en
ayunas

Medicion de
Hemoglobina
glicosilada.
Valor de
glucosa  en
plasma de 2
horas

Paciente con
sintomas clasicos
de hiperglucemia
0 crisis
hiperglucémica y
una glucosa en
plasma aleatoria
>200 mg / dL
(11.1 mol / L).

Glucosa
plasmatica >126
mg / dL (7.0 mol /
L). Por lo menos
en dos ocasiones
cumpliendo ayuno
el cual se define
como no ingesta
calérica durante al
menos 8 horas.

Hemoglobina

glicosilada (A1C)
>6.5% (48 mol /
mol). La prueba se
debe realizar en
un laboratorio
utilizando un
método que esté
certificado por
NGSP y
estandarizado  al
ensayo DCCT.

Glucosa en
plasma de 2 h
>200 mg / dL
(111 mol / L)
durante la
OGTT. La prueba
debe realizarse
como lo describe
la OMS.

Secundaria

Recoleccién
documental de
datos

Matriz
controles

de
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OBJETIVOS VARIABLES | DEFINICION DEFINICION INDICA- ESCALA VALORES FUENTE | TECNICA INSTRUMENTO
CONCEPTUAL OPERATIVA DORES

2-  Evaluar la | Prevalencia Prevalencia: la | Prevalencia de | Proporcion de | Prevalencia Porcentaje de | Secundaria | Recoleccion | Matriz de controles

prevalencia de | Diabetes proporcion de | Diabetes pacientes que | puntual: individuos documental

diabetes mellitus | Mellitus en | individuos de un | mellitus post | cumplen NUmero de | con de datos

en pacientes | pacientes post | grupo o | trasplante renal: | criterios individuos con | diagnostico

postrasplante renal | trasplante renal | una poblacién que Es la proporcién | diagnésticos Diagnostico de | de Diabetes

en la consulta presentan una | de pacientes que | para Diabetes | Diabetes mellitus post

externa de caracteristica 0 | cumplen mellitus por la | mellitus post | trasplante

nefrologia en el evento determinado | criterios American trasplante entre | renal.

servicio de en un momento o | diagnosticos Diabetes total de

trasplante renal de en un periodo | para Diabetes | Association pacientes post

Instituto

Salvadorefio  del
Seguro Social en
el periodo de
enero 2015 a
diciembre 2018.

determinado

mellitus que se
desarrolla de en
el periodo
posterior al
trasplante renal.

trasplantados
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Fuente de obtencion de la informacion.
La fuente de obtencidn de informacidn fue de tipo secundaria, ya que los datos se recolectaron de
los expedientes clinicos de pacientes postrasplantados en el periodo establecido y no se obtuvo

ningun tipo de informacion directamente de las personas.

Instrumento de recoleccion de informacion.
El instrumento que se utilizo fue una matriz de vaciamiento de datos, donde se recolectaron los
datos extraidos de los expedientes clinicos, de los controles de los pacientes postrasplantados

renales en el periodo ya establecido.

Técnica de Procesamiento y presentacién de la Informacion.

Para realizar un analisis adecuado y darles cumplimiento a los objetivos de investigacion, se
procesaron los datos obtenidos a través de las matrices de vaciamiento, presentando los datos de
forma resumida en tablas de informacion, que posteriormente serian utilizadas en la aplicacion
de pruebas estadisticas que determinen el grado de relacion que existe entre las variables
planteadas. Esto se realizaria a través del software Microsoft Office Excel 2016 y el software
“Statistical Product and Service Solutions” (SPSS), programas disefiados para la gestion de datos
y andlisis de los mismos a través de pruebas estadisticas especializadas. A través de estos
programas se procesarian los datos en tablas y graficos correspondientes a cada una de las
pruebas aplicadas. Los resultados se presentarian de manera agrupada segun las hipotesis o los

objetivos a las cuales se darian respuesta.

Presentacion y tabulacion de datos:

En la tabulacion de los datos obtenidos de las matrices de informacion, se tabularon datos de
perfil epidemioldgico de la poblacion de estudio, asi como las variables planteadas sobre los
factores de riesgo para el desarrollo de Diabetes mellitus de receptores postrasplante renal, se

utilizaran tablas de frecuencia simple y se representaran en grafico, ejemplo:
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Variable Variable Dependiente Desarrollo de | F %
Independiente Diabetes mellitus de Novo DM
Esquema #DM presente #DM ausente # #
Inmunosupresor #1

Esquema #DM presente #DM ausente # #
Inmunosupresor #2

Esquema #DM presente #DM ausente # #
inmunosupresor #3

Total #DM presente #DM ausente # #

Posteriormente estos datos serian procesados y se aplicarian las pruebas estadisticas, chi

cuadrado de Pearson y prueba de correlacion lineal de regresion simple o r de Pearson.

Representado en tablas de contingencia para las variables establecidas y gréficas de tendencias,

por ejemplo:

Y

0

/
AN

X

Corralacion Positiva

X

No hay corralacion

Correlacién Negativa
= 19



Analisis e interpretacion de datos.

Los datos extraidos de las matrices de informacion estarian dirigidos a obtener los valores
necesarios para poder establecer la relacion que existe entre las variables de estudio, esto a través
de las pruebas estadisticas Chi Cuadrado de Pearson y Prueba r de Pearson explicadas a

continuacion.

Chi Cuadrado de Pearson

La prueba de independencia Chi-cuadrado, es una prueba que permite determinar si existe una
relacion entre dos variables categoricas. Este tipo de prueba indica si existe 0 no una relacion
entre las variables, pero no indica el grado o el tipo de relacion; es decir, no indica el porcentaje

de influencia de una variable sobre la otra.

La prueba de independencia del Chi-cuadrado, parte de la hipotesis que las variables son
independientes; es decir, que no existe ninguna relacién entre ellas y por lo tanto ninguna ejerce
influencia sobre la otra. El objetivo de esta prueba es comprobar la hipdtesis mediante el nivel de
significacion, por lo que si el valor de la significacion es mayor o igual que el Alfa (0.05) que es

el valor de confianza, se acepta la hipGtesis, pero si es menor se rechaza.
La formula para dicha prueba es la siguiente:

k
o= (0; — E;)?
. E;
=1

En donde:
Oi: Es la frecuencia del valor obtenido.

Ei: Es la frecuencia del valor esperado.
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Prueba r de Pearson

El coeficiente de correlacion de Pearson es un indice que mide el grado de variacion entre
distintas variables relacionadas linealmente. Este tipo de prueba permite determinar el grado de

influencia que existe entre una variable y otra.

La expresion que nos permite calcularlo:

Sx * Sy
Donde:
Sxy = Covarianza de X,Y
Sx = Desviacion tipica de la variable X

Sy =Desviacion tipica de la variable Y

Interpretacion:

Sir =1, existe una correlacion positiva perfecta. El indice indica una dependencia total entre las
dos variables denominada relacion directa: cuando una de ellas aumenta, la otra también lo hace

en proporcion constante.
Si 0 <r <1, existe una correlacién positiva.

Sir= 0, no existe relacion lineal. Pero esto no necesariamente implica que las variables

son independientes: pueden existir todavia relaciones no lineales entre las dos variables.

Si -1 <r <0, existe una correlacion negativa.

Sir= -1, existe una correlacién negativa perfecta. El indice indica una dependencia total entre
las dos variables llamada relacion inversa: cuando una de ellas aumenta, la otra disminuye en

proporcidn constante.
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Analisis

El analisis que se aplicd a la informacion es de tipo estadistico, segun los resultados obtenidos en
cada una de las pruebas orientadas a establecer el grado de relacion que existe en las variables
planteadas en la investigacion.
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VIl. RESULTADOS

Se reviso la base de datos de pacientes trasplantados de la consulta externa de la unidad de
trasplante renal ubicada en Hospital Médico Quirurgico, se obtuvieron un total de 135 pacientes
con sus numeros de expedientes correspondientes a los afios establecidos en la investigacion, de
los cuales como muestra se obtuvieron 64 expedientes, se excluyeron 7 por defuncién posterior
al trasplante en el primer afio siendo este un total de 57 expedientes que fueron tomados en

cuenta para su revision.

Durante la revision de expedientes se corrobord que en solamente 33.3% (n=19) describian el
peso y talla, y solo en el 7.01% de los casos (n=4) se contaba con la informacion escrita del
indice de masa corporal.

Ningun expediente del consultorio de Nefrologia describia la informacion documental del
seguimiento durante el primer afio postrasplante de ganancia de peso.

Solamente el 3.5% (n=2) de los expedientes revisados evidenciaron un seguimiento de niveles de
glucosa plasmatica en los tres meses posterior al trasplante renal y dentro del primer afio, no se
encontrd informacién sobre sospecha diagndstica de diabetes mellitus, ni referencia a
especialidad de endocrinologia para evaluacion siendo esta variable la que no permite determinar

el desarrollo de diabetes postrasplante renal.

Por lo antes descrito se decide junto con el comité asesor de la investigacién, detener y re
direccionar el estudio, ya que no se cuentan con los datos necesarios para realizar la correlacion
estadistica entre las variables investigadas y por ende no alcanzar los objetivos, ni comprobar las
hipotesis establecidas en esta, pero esto se convierte en una oportunidad de mejora que nos
permite presentar recomendaciones a considerar por los tomadores de decisiones orientadas a
superar los hallazgos en beneficio de la poblacién de pacientes, por lo que el comité asesor
aprobé el re direccionamiento del estudio en aras de proponer mejoras de procedimiento en el

control y manejo de estos pacientes.
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CONCLUSION

Debido a la falta importante de informacion obtenida en los expedientes clinicos que condiciona
un sesgo amplio e incorregible en la investigacion, no se logro alcanzar los objetivos planteados,
no se pudo determinar la correlacion entre los factores de riesgo como el indice de masa
corporal, la ganancia de peso postrasplante y el tipo de esquema inmunosupresor con el

desarrollo de diabetes mellitus de aparicion posterior al trasplante renal.

Sin embargo, y en aras de generar informacion que conlleve a la optimizacion del manejo de esta
poblacion tan especial de pacientes consideramos que esto podria utilizarse para la generacién
de recomendaciones que permitan superar los vacios de procedimiento detectados en esta
investigacion dentro del flujograma de atencidn de estos pacientes, e incentivar a dirigentes de
politicas de salud y personal asistencial especializado, a la revision y actualizacion de protocolos
multidisciplinarios adecuados para la atencién integral del paciente postrasplantado renal, asi

como de sus complicaciones.
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VIill. RECOMENDACIONES

De acuerdo a lo documentado en nuestra investigacion consideramos pertinente las siguientes

recomendaciones:

1. Se debe logara el empoderamiento del personal médico en la basqueda activa del
desarrollo de Diabetes mellitus durante los controles periédicos de pacientes
postrasplante renal principalmente en aquellos pacientes que presenten factores de riesgo
significativos.

2. Es necesario indagar datos relevantes en historia clinica, asi como la toma de peso inicial
y talla, ganancia de peso, test de glucosa en sangre periférica, y examenes de laboratorio
pertinentes, con el propdsito de prevenir o realizar un diagnéstico oportuno para un
manejo integral adecuado.

3. Es imprescindible que en pacientes con factores de riesgo para diabetes mellitus
postrasplante renal se realice test de tolerancia oral a la glucosa, como estandar de oro en
la busqueda de trastornos hiperglucémicos del paciente postrasplantado.

4. Revisar el protocolo vigente para optimizar la comunicacién e intervenciones de
nefrélogos y endocrindlogos u otras disciplinas sanitarias necesarias.

5. En pacientes receptores postrasplante renal se debe optimizar el régimen inmunosupresor
enfocado en tratar de evitar aquellos farmacos documentados con mayor riesgo
diabetogénico, y en aquellos pacientes ya con diagnostico de Diabetes mellitus
postrasplante renal se debe modificar el tratamiento inmunosupresor encaminado a
utilizar la menor cantidad de farmacos diabetogénicos, asi como el inicio precoz de
tratamiento no farmacoldégico y farmacolégico antidiabético.

6. Consideramos necesario crear medidas de promocion acerca del desarrollo de Diabetes
mellitus postrasplante renal que incluya planes de educacién continua, acorde a pacientes
y personal de salud involucrado en la evaluacién pre, durante y post tratamiento de
trasplante renal.

7. Se sugiere la educacién constante en el paciente candidato a transplante renal, enfocado

en factores de riesgos modificables para el desarrollo de Diabetes mellitus postrasplante
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renal como evitar la obesidad, ganancia de peso inadecuada, el tabaquismo y el
sedentarismo.

Pese que no existen guias internacionales concretas, en base a medicina basada en
evidencia, sino mas bien opinion de expertos acerca de criterios para el diagnostico de
Diabetes mellitus postrasplante renal, es importante que se realicen estudios locales que
ayuden a caracterizar a la poblacion receptora de trasplante renal en nuestro pais, ya que
de esta forma se tendra un mejor panorama acerca de los principales factores de riesgo y
la relacion que existe en el desarrollo de esta enfermedad, con la finalidad de crear guias
nacionales e institucionales que unifiquen criterios diagndsticos y de manejo en estos

pacientes.
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X. ANEXOS

ANEXO 1. CRITERIOS DIAGNOSTICOS DE DIABETES MELLITUS

1. A1C >26,5%. La prueba debe realizarse en un laboratorio utilizando un método que esté
certificado por NGSP y estandarizado para el ensayo DCCT *.
o)

2. FPG >126 mg / dL (7,0 mmol / L). El ayuno se define como la ausencia de ingesta
calorica durante al menos 8 horas *.

0]

3. Glucosa plasmatica a las 2 horas >200 mg / dL (11,1 mmol / L) durante una OGTT. La
prueba debe realizarse seguin lo descrito por la Organizacion Mundial de la Salud,
utilizando una carga de glucosa que contenga el equivalente a 75 gramos de glucosa
anhidra disuelta en agua *.

O

4. En un paciente con sintomas clasicos de hiperglucemia o crisis hiperglucémica, una
glucosa plasmatica aleatoria > 200 mg / dL (11,1 mmol / L).

A1C: hemoglobina glucosilada; NGSP: Programa Nacional de Normalizacion de Glicohemoglobina; DCCT: Ensayo de
control y complicaciones de la diabetes; FPG: glucosa plasmatica en ayunas; OGTT: prueba de tolerancia oral a la
glucosa.

* En ausencia de hiperglucemia inequivoca, el diagndstico requiere dos resultados de prueba anormales de la misma
muestra o en dos muestras de prueba separadas.

ANEXO 2. CRITERIOS PARA DIAGNOSTICO DE PREDIABETES

FPG 100 mg / dL (5,6 mmol /L) a 125 mg/ dL (6,9 mmol /L) (IFG)
0]

PG de 2 h durante 75 g OGTT 140 mg / dL (7,8 mmol / L) a 199 mg / dL (11,0 mmol /
L) (IGT)

O

Al1C 5,7 a6,4% (39 a 47 mmol / mol)

FPG, glucosa plasmatica en ayunas; IFG, glucosa en ayunas alterada; IGT: intolerancia a la glucosa; OGTT, prueba de
tolerancia oral a la glucosa; PG 2 h, glucosa plasmatica 2 h. * Para las tres pruebas, el riesgo es continuo, se extiende por

debajo del limite inferior del rango y se vuelve desproporcionadamente mayor en el extremo superior del rango.
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ANEXO 3. INCIDENCIA DE DIABETES POSTRANSPLANTE RENAL

B 40%

30%

20% -

10%

0%

3m.

12m.

30



