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Resumen

Objetivos: La diabetes mellitus (DM) es una enfermedad cronica que requiere atencion médica
continua y un abordaje multifactorial, mas alla del control glucémico, para reducir el riesgo de
complicaciones a largo plazo. La enfermedad renal cronica (ERC) es una complicacion grave de los
trastornos metabdlicos como la diabetes mellitus, la obesidad y la hipertension. La comorbilidad de
estas enfermedades es el factor que agrava la progresion de la enfermedad renal crénica. El riesgo
de mortalidad cardiovascular aumenta de forma progresiva cuando disminuye la funcién renal. Por
ello, factores modificables, como la dislipemia, deben tratarse de forma agresiva en esta poblacién.
Sin embargo, hay un gran debate sobre el efecto de las estatinas en el riesgo cardiovascular en
pacientes con enfermedad renal cronica (ERC). Ademas, esta poco claro si las estatinas retrasan la
progresion de la ERC y qué efecto tienen estos farmacos en la proteinuria. La actual bibliografia de
que disponemos no ofrece evidencias suficientes para indicar el uso de estatinas en pacientes con
ERC, principalmente porque no hay estudios clinicos disefiados y aleatorizados para este fin y los
ensayos clinicos realizados en poblacion general excluyen a los pacientes con ERC (Bogaert, 2008).
En este estudio se revisara los efectos renales de las estatinas en pacientes diabéticos con
proteinuria. Conviene evaluar si hay potenciales mecanismos beneficiosos renales de las estatinas y
el efecto de las estatinas en el dafo renal: proteinuria y progresion de la ERC.

Metodologia: Se realizo la busqueda sistematica de ensayos clinicos mediante el término "statins”
en el titulo o el resumen en las principales bases de datos MEDLINE. Se incluyeron ensayos clinicos
de una combinacion de tratamiento de estatinas en pacientes con diagndstico de diabetes. Se
extrajeron los datos sobre el tipo de pacientes, caracteristicas clinicas, evolucion clinica,
complicaciones y las dosis y duracién de los tratamientos. La medida del resultado primario fue la
reduccion de la relacion urinaria de albumina-creatinina después del tratamiento con estatinas como
minimo por un periodo de 6 meses.

Resultados: Se encontraron 21 ensayos clinicos de los cuales solo tres cumplian los criterios de
inclusion. En los estudios incluidos participaron 544 pacientes. Los estudios incluidos encontraron
diferencias estadisticamente significativas en la reduccion de la ratio urinaria de albumina-
creatinina (UPCR). El ensayo clinico PLANET 1, evalud los efectos renales de atorvastatina y
rosuvastatina en pacientes con diabetes que tienen enfermedad renal progresiva (de Zeeuw, 2015).
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En dicho estudio par participaron 353 pacientes, y a las 52 semanas de tratamiento la Atorvastatina
de 80 mg reduce UPCR mas significativamente que la rosuvastatina 10 mg (-15-6%, IC95%: - 28,3 a
-0-5; p = 0,043) y rosuvastatina de 40 mg (-18,2%, -30,2 a - 4,2; p = 0,013). Se observa que la
atorvastatina parece tener mas efectos renoprotectores para la poblacion diabética con enfermedad
renal cronica. El ensayo clinico (PMID: 22268518 (Kimura, 2012)) se incluyeron 87 pacientes, y a los
12 meses la pitavastatina reduce significativamente la relacion urinaria de albumina-creatinina que
la pravastatina en pacientes con macroalbuminuria (-67,2% vs +14,5%, p = 0,0040), pero no en los
sujetos con microalbuminuria. La pitavastatina es mas eficaz que la pravastatina para la reduccion
de la albuminuria en los pacientes diabético tipo 2 con estadio precoz de la nefropatia. El ensayo
clinico (PMID: 21921413 (Abe, 2011)) se evaluaron los efectos del tratamiento con rosuvastatina
sobre los niveles de lipidos, la albuminuria y la funcién renal en pacientes con nefropatia diabética.
En este estudio se incluyeron 104 pacientes, y después de 6 meses de tratamiento, el andlisis
multivariado determino que la albuminuria se correlacion¢ significativamente con uso de
rosuvastatina (p = 0.0006, R (2) = 0,53). La administracion rosuvastatina reduce la albuminuria, el
estrés oxidativo, y los niveles de cistatina C en suero, independiente de la presion sanguinea y los
niveles de lipidos.

Conclusiones: Parece indicar que el uso de estatinas en pacientes diabéticos con proteinuria tiene
efecto renoprotector al reducir la albuminuria mas alla de su efecto hipolipemiantes. Sin embargo,
se necesita ensayos clinicos controlados y aleatorizados con mayor tamafio que evalué la eficacia
entre si de las distintas estatinas comercializadas en pacientes diabéticos con enfermedad renal
cronica. En una revisidn sistematica en la Biblioteca Cochrane Plus sobre el efecto de las estatinas
en pacientes con enfermedad renal crénica (Palmer, 2012), se encontrd que la administraciéon de
estatinas no redujo claramente los riesgos de progresion de la nefropatia, pueden recomendarse
para reducir los riesgos de muerte y eventos cardiacos en pacientes con nefropatia en estadio inicial.
Sin embargo, los posibles efectos secundarios son inciertos y requieren mayor estudio. Esto no
descarta que puede haber un segmento de la poblacion diabética con nefropatia que pueda
beneficiarse. Podemos decir que los estudios publicados en el momento actual son algo inciertos.
Quizas se necesiten ensayos clinicos aleatorizados con mayor poblacion y a largo plazo para evaluar
el efecto renoprotector de las estatinas en nefropatia diabética.
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