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Resumen

Titulo:

Estudio Delphi multidisciplinar sobre riesgo residual en pacientes con enfermedad renal cronica
y diabetes mellitus tipo 2

Antecedentes y objetivo

Actualmente las personas que padecen Enfermedad Renal Crénica (ERC) y Diabetes Mellitus
tipo-2 (DMT2) presentan un riesgo residual renal y cardiovascular (CV) persistente a pesar de
recibir el estandar de tratamiento. Por ello, el objetivo fue evaluar el grado de consenso
multidisciplinar sobre el riesgo residual persistente en estos pacientes y su posible abordaje

terapéutico.
Materiales y métodos

Un Comité Cientifico de 4 expertos habituados al manejo de la ERC y DMT2 propuso el contenido
de un cuestionario Delphi y el perfil de panelistas y valid6é el cuestionario final. Un panel
compuesto por 60 especialistas en Nefrologia (n=20), Endocrinologia (n=20) y Atencién Primaria
(n=20) completd el cuestionario disefado especificamente para el estudio, que contenia 76
afirmaciones generadas tras una revisién dirigida de la literatura, a las que se afnadieron 2
afirmaciones mas para la segunda ronda. Utilizando metodologia Delphi adaptada entre mayo y
junio de 2024, el panel valoré en 2 rondas las afirmaciones incluidas en el cuestionario. Cada

afirmacién debia valorarse en una escala ordinal de tipo Likert de 1 a 9 puntos.
Resultados

Se obtuvo respuesta de 60 especialistas en las 2 rondas del estudio. El 72% de los panelistas
contaban con mas de 15 afios de experiencia, el 70,0% seguian a mas de 25 pacientes con ERC
y DMT2 mensualmente y todos pertenecian a alguna Sociedad Cientifica. En la primera ronda
Delphi se alcanzo6 el nivel de acuerdo definido para 43 afirmaciones y en la segunda ronda en 10
afirmaciones adicionales [53/78 (68%) afirmaciones consensuadas]. La seccién con consenso
en un mayor nimero de afirmaciones fue la de riesgo residual (86,4%). En este bloque se alcanzé
el nivel predefinido de acuerdo en aspectos como el riesgo elevado de complicaciones renales
(mediana; rango intercuartilico: 9 [8-9]), CV (9 [8-9]) o de muerte prematura (9 [8-9]) a pesar de
recibir tratamiento esténdar, la accion complementaria de diferentes farmacos con distinto
mecanismo de accion (9 [9-9]), la instauracién simultanea de 3 pilares de tratamiento [bloqueo
del sistema renina-angiotensina+inhibidores de SGLT2 (iISGLT2)+Antagonistas no esteroideos
del Receptor Mineralocorticoide (ARMns)] (8 [7-9]), el avance que han supuesto iISGLT2 (9 [9-9])
y ARMn (8 [7-9]) en proteccidn renal y CV, y la necesidad de evitar la inercia terapéutica (9 [8-
9]), utilizar los tratamientos de forma temprana e intensiva (9 [8-9]) y coordinacién entre niveles

asistenciales (9 [9-9]).
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Conclusiones

Se obtuvo consenso multidisciplinar en que los pacientes con DMT2 y ERC presentan un riesgo
residual elevado de progresion de la enfermedad, muerte prematura, complicaciones renales y
CV. La instauracion simultanea de los 3 pilares de tratamiento, evitar la inercia terapéutica y la
coordinacién entre niveles asistenciales son medidas consideradas relevantes para contribuir a

reducir el riesgo residual en estos pacientes.
Palabras clave

Riesgo residual, enfermedad renal crénica, diabetes tipo 2, consenso Delphi

Abstract

Title:

Multidisciplinary Delphi study on residual risk in patients with chronic kidney disease and type 2
diabetes mellitus

Background and objetive

Currently, patients with chronic kidney disease (CKD) and type-2 diabetes mellitus (T2DM)
present a persistent residual renal and cardiovascular (CV) risk despite receiving standard
treatment. Therefore, the aim was to assess the degree of multidisciplinary consensus on the

persistent residual risk in these patients and its possible therapeutic approach.
Materials and Methods

A Scientific Committee of 4 experts accustomed to the management of CKD and T2DM proposed
the content of a Delphi questionnaire and the profile of panelists and validated the final
questionnaire. A panel composed of 60 specialists in Nephrology (n=20), Endocrinology (n=20)
and Primary Care (n=20) completed the questionnaire specifically designed for the study, which
contained 76 statements generated after a targeted literature review, to which 2 more statements
were added for the second round. Using Delphi methodology adapted between May and June
2024, the panel assessed the statements included in the questionnaire in 2 rounds. Each

statement was to be rated on an ordinal Likert-type scale from 1 to 9 points.
Results

A response was obtained from 60 specialists in the 2 rounds of the study. Seventy-two percent
of the panelists had more than 15 years of experience, 70.0% followed more than 25 patients with
CKD and T2DM monthly, and all belonged to a scientific society. In the first Delphi round, the
defined level of agreement was reached for 43 statements and in the second round for 10

additional statements [53/78 (68%) consensus statements]. The section with consensus on the
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largest number of statements was residual risk (86.4%). In this block, the predefined level of
agreement was reached in aspects such as elevated risk of renal complications (median;
interquartile range: 9 [8-9]), CV (9 [8-9]) or premature death (9 [8-9]) despite receiving standard
treatment, the complementary action of different drugs with different mechanism of action (9 [9-
9]), the simultaneous establishment of 3 pillars of treatment [renin-angiotensin system
blockade+SGLT2 inhibitors (iISGLT2)+Non-steroidal Mineralocorticoid Receptor Antagonists
(mRNASs)] (8 [7-9]), the progress made by iSGLT2 (9 [9-9]) and ARMn (8 [7-9]) in renal and CV
protection, and the need to avoid therapeutic inertia (9 [8-9]), use treatments early and intensively
(9 [8-9]) and coordination between levels of care (9 [9-9]).

Conclusions

Multidisciplinary consensus was obtained that patients with T2DM and CKD present a high
residual risk of disease progression, premature death, renal and CV complications. The
simultaneous implementation of the 3 pillars of treatment, the avoidance of therapeutic inertia,
and coordination between levels of care are considered relevant measures to contribute to

reducing the residual risk in these patients.
Key Words

Residual risk, chronic kidney disease, type 2 diabetes, Delphi consensus
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Introduccion

La enfermedad renal crénica (ERC) se define como la presencia durante mas de tres meses de
alteraciones de la estructura o funcion renal que tiene un impacto negativo sobre la salud. La
combinacion de la tasa de filtrado glomerular (TFG) y el grado de albuminuria permiten estratificar
el riesgo de diversos desenlaces adversos, entre los que destacan la progresion a fallo renal que
requiere tratamiento sustitutivo de la funcién renal y la muerte prematura de causa cardiovascular
(CV) y no CV'*. De hecho, el aumento del riesgo de muerte prematura es la principal
consecuencia de la ERC y no se corrige con la dialisis o el trasplante, que se asocian a pérdidas
de esperanza de vida de hasta 44 afos en comparacién con la poblacién general®>. Como
consecuencia, se prevé que la ERC se convierta en la tercera causa de muerte en Espafia antes
de 2050, debido en gran parte al envejecimiento de la poblacion®. La diabetes mellitus tipo 2
(DMT2) es un factor de riesgo significativo para el desarrollo de la ERC, que afecta a un tercio
de los pacientes con DMT27. A la patogenia de la ERC contribuyen mudltiples factores,

principalmente alteraciones metabdlicas, hemodinamicas e inflamatorias/fibroticas™ 810,

En Espafa, la prevalencia de la DMT2 se ha estimado en el 7,8% en la poblaciéon adulta,
aumentando al 13,8% al incluir a los pacientes no diagnosticados'". Entre los adultos con DMT2,

el 33,8% padece ERC y el 21,2% presenta albuminuria (categoria A2-A3).

A pesar de los tratamientos actuales, muchos pacientes con DMT2 desarrollan formas graves de
ERC y mantienen un alto riesgo residual de muerte CV y progresion de la enfermedad, incluso a
pesar de recibir inhibidores del sistema renina-angiotensina (SRA) e inhibidores del
cotransportador sodio-glucosa tipo 2 (iISGLT2)8 1213, Esto puede estar influenciado por el control
glucémico, la presién arterial y el estilo de vida del paciente’+. Ademas, el riesgo residual absoluto
es superior a mayor albuminuria o menor TFG basal'®. La naturaleza dinamica del riesgo residual
depende de la duracién de la enfermedad y la efectividad de las intervenciones terapéuticas. Es
crucial incluir factores como la duracién de la enfermedad, control glucémico, presion arterial,
proteinuria y funcién renal en los ensayos clinicos para identificar y manejar adecuadamente el

riesgo residual en pacientes con ERC y DMT216,

El abordaje farmacoldgico del riesgo residual se fundamenta en un enfoque integral basado en
el control farmacoldgico glucémico, lipidico, de la hipertension, asi como el control de la
inflamacion y la fibrosis. Las guias clinicas sugieren el uso de inhibidores del cotransportador de
sodio-glucosa tipo 2 (iISGLT2), agonistas del receptor del péptido similar al glucagén tipo 1
(arGLP1), inhibicién del sistema renina angiotensina aldosterona (iISRAA) mediante inhibidores
del enzima convertidor de angiotensina (IECA), o antagonistas del receptor de angiotensina Il
(ARA-II' 17. 18 Ademds, los antagonistas del receptor de mineralocorticoides no esteroideos
(ARMns) han demostrado beneficios en la proteccion renal y CV'®, y se recomiendan por parte
de guias de préctica clinica como la Kidney Disease Improving Global Outcomes (KDIGO), la
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American Diabetes Association (ADA) y las guias de la Sociedad Europea de Cardiologia (ESC)*

17, 20-22

No obstante, en la actualidad no se ha establecido una definicién consensuada de riesgo residual
en los pacientes con ERC y DMT2. En este sentido, aun hay areas del riesgo residual asociado
a la ERC que no se conocen, como la interaccion de factores genéticos con el ambiente, los

mecanismos moleculares completos y la efectividad a largo plazo de los nuevos tratamientos.

Dada la incertidumbre en torno al riesgo residual en los pacientes con ERC y DMT2, el objetivo
del estudio fue evaluar el grado de consenso multidisciplinar, desde la perspectiva de nefrologia,
endocrinologia y medicina de familia, sobre el riesgo residual persistente a pesar del estandar
de tratamiento en Espana en estos pacientes y su posible abordaje terapéutico.

Métodos

Diseno del estudio

El estudio se realiz6 utilizando la metodologia Delphi adaptada en dos rondas, con el objetivo de
alcanzar consenso sobre el manejo del riesgo residual que persiste en pacientes con ERC y
DMT2. ElI método Delphi es una técnica de investigacion social que tiene como objetivo la
obtencion de una opinién grupal fidedigna a partir de un grupo de expertos?® 24, Este método de
investigacién se caracteriza por ser un proceso iterativo en el que los panelistas deben ser
consultados al menos dos veces sobre la misma cuestion, de forma que puedan volver a emitir
su opinién una vez que reciben las opiniones del resto de panelistas. Se mantiene el anonimato
de las respuestas y los panelistas no coinciden temporal ni fisicamente, evitando la influencia de
otras personas. El intercambio de informacion se realiza a través del comité cientifico del estudio
quien decide qué informacion facilita a los panelistas®? 24, La decision de establecer dos rondas
se basa en la literatura existente, donde se ha demostrado que dos rondas pueden ser suficientes
para alcanzar un consenso entre los expertos.

El estudio se realizé en Espana entre febrero de 2024 y junio de 2024. No se requirié la
aprobacion del comité de ética porque no se usaron datos de pacientes.

Un Comité Cientifico, compuesto por cuatro expertos con experiencia en el manejo de la ERC y
DMT2 (dos nefrélogos, un endocrinélogo y una médico de familia), disend el contenido del
cuestionario Delphi, validé el cuestionario y determiné el perfil de panelistas.

Para el desarrollo del estudio, desde el disefio, fase de campo y analisis de resultados, se conté
con una empresa externa, IQVIA.

Cuestionario de estudio

El cuestionario se disend a partir de una busqueda de literatura dirigida, realizada en PubMed y
en fuentes no convencionales de informacion, como informes de investigacién y documentos
técnicos, para identificar aspectos relevantes para el estudio. A partir de esta informacion, se
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desarroll6 el cuestionario, que contenia 76 afirmaciones, a las que se afadieron 2 afirmaciones
adicionales para la segunda ronda (78 afirmaciones en total).

Cada afirmacién debia valorarse en una escala ordinal de tipo Likert de 1 a 9 puntos, en general
siendo 1 completamente en desacuerdo y 9 completamente de acuerdo. Las afirmaciones se
organizaron en tres apartados: a) manejo clinico (33 afirmaciones), b) estrategia terapéutica (23
afirmaciones), y c) riesgo residual (22 afirmaciones). Se programé el cuestionario a través de
Formularios de Google.

El cuestionario Delphi esta disponible en el Material Suplementario, incluyendo los resultados
para las diferentes rondas.

Seleccion del panel de expertos

El comité cientifico del estudio Delphi definié el perfil de los panelistas y colabor6 en la seleccion
de los posibles participantes. Esta seleccion se realiz6 en base a la experiencia con este tipo de
pacientes y la pertenencia a sociedades cientificas. El panel de expertos se componia de 60
profesionales implicados en el manejo de la ERC y DMT2 en Espafa, con la siguiente
distribucion: 20 expertos en nefrologia, 20 en endocrinologia y 20 en medicina de familia. El
estudio Delphi fue doble ciego para los panelistas.

Filtros de captacion para formar parte del estudio como panelista y contestar el cuestionario: 1)
al menos 5 anos de experiencia en el manejo de pacientes con ERC y DMT2; 2) al menos 20
pacientes para nefrologia y al menos 10 pacientes para endocrinologia y medicina de familia
visitados con ERC y DMT2 mensualmente; 3) trabajador/a activo con pacientes en el
departamento de salud correspondiente a nivel nacional; 4) disponibilidad para participar en el
estudio a lo largo de toda la duraciéon del mismo (mayo y junio); 5) pertenencia a/miembro de
alguna sociedad cientifica.

Se envid una invitacién que describia el objetivo del estudio y el proceso Delphi. Tras aceptar
participar, los expertos recibieron un enlace para acceder al cuestionario Delphi, con la opcién
de retirarse en cualquier momento.

Rondas del Delphi

La primera ronda tuvo lugar en mayo del 2024, del 10/05/2024 al 21/05/2024, y la segunda ronda
en junio del 2024, del 07/06/2024 al 17/06/2024, con tres recordatorios enviados a los panelistas
para fomentar la participacion. El cuestionario se respondié virtualmente de forma anonima,
basado en los conocimientos y experiencia de los panelistas.

Tras analizar los datos de la primera ronda, se eliminaron los items que alcanzaron consenso.
El cuestionario Delphi actualizado y un resumen de los resultados de la primera ronda se
enviaron solo a los encuestados de la primera ronda Delphi, permitiéndoles modificar sus
respuestas de acuerdo con el juicio general del panel de expertos.

El comité cientifico revisd en diferentes reuniones virtuales los resultados de la ronda 1 y ronda
2 del estudio Delphi, tras el desarrollo de las mismas (Figura 1).

Analisis de los datos
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Para el analisis estadistico, se calcularon la mediana y el rango intercuartilico para evaluar el
grado de consenso, utilizando el paquete estadistico de Microsoft Excel. Se consider6 que, para
alcanzar el consenso, la mediana de la puntuacién y rango intercuartilico deberian situarse en
un mismo rango de la escala: 1-3, 4-6 o 7-9.
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Resultados

Se obtuvo una tasa de respuesta del 100% por parte de los 60 especialistas en las 2 rondas del
estudio Delphi. El 72% de los panelistas contaban con mas de 15 afios de experiencia laboral,
el 70,0% visitaban a méas de 25 pacientes con ERC asociada a DMT2 mensualmente y todos
pertenecian a alguna sociedad cientifica (Ver Tabla A del Material suplementario).

En la primera ronda del Delphi se alcanz6 el nivel de acuerdo definido para 43 afirmaciones sobre
las 76 afirmaciones incluidas inicialmente (56,6%). Las afirmaciones consensuadas se
excluyeron para la siguiente ronda, pero se afiadieron 2 afirmaciones nuevas y se reformul6 otra.
En la segunda ronda se alcanzo6 el nivel de acuerdo definido para 10 afirmaciones sobre un total
de 35 afirmaciones (28,6%). Globalmente tras las dos rondas, se alcanz6 el nivel de acuerdo
definido en 53 de las 78 afirmaciones incluidas en el cuestionario (67,9%).

La seccidn con consenso en un mayor numero de afirmaciones fue la seccion de riesgo residual
(86,4%), seguida de la seccion de estrategia terapéutica (73,9%) y la de manejo terapéutico
(51,5%) (Figura 2Tabla A). En la Tabla B del material suplementario se presentan las
afirmaciones y los resultados (mediana, percentil 25 y percentil 75) de la primera y la segunda
ronda.

Manejo de los pacientes

En cuanto a las guias de practica clinica que deberian utilizarse como referencia, se alcanzé
consenso en que las guias de la KDIGO (8,5 [8-9]), la ADA (8 [7-9]) y el documento de consenso
de las 10 sociedades cientificas (8 [7-9]) deberian ser los documentos de referencia principales.

No se alcanzé consenso sobre las barreras que limitan la aplicacién de las guias en la practica
clinica, como la limitacion de tiempo, falta de formacion y variabilidad en el acceso a pruebas
diagnosticas.

Asimismo, hubo consenso en acuerdo con que médicos de atencién primaria, endocrinélogos y
nefrélogos deberian conocer y aplicar la clasificacién KDIGO de estratificacién del riesgo de
eventos adversos dependientes de la ERC como muerte prematura, progresion de la ERC,
fracaso renal agudo y eventos CV como ictus, infarto de miocardio y fibrilacién auricular (9 [8-9]),
y en desacuerdo respecto a que sélo los nefrélogos deberian conocer y aplicar la clasificacion
KDIGO (1 [1-3]).

Respecto al diagnéstico de estas patologias, hubo consenso en que el diagnéstico de la DMT2
se realiza principalmente desde medicina de familia (8 [7,75-9]). Sin embargo, no se alcanz6
consenso respecto al cribado y nivel de deteccién de la ERC. En las afirmaciones sobre el grado
de seguimiento del riesgo CV, de ERC y de otras complicaciones y su manejo, hubo consenso
en la franja intermedia de 4 a 6 en la escala Likert, indicando desconocimiento sobre estos
aspectos.

Estrategia terapéutica

Se alcanz6 consenso en el acuerdo de los panelistas sobre la mayoria de los objetivos del
tratamiento. La afirmacién con un mayor grado de acuerdo fue respecto a las recomendaciones
sobre el estilo de vida de forma consensuada con el paciente (9 [9-9]).
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Respecto a los tratamientos farmacolégicos, no hubo consenso respecto a que la mayoria de los
pacientes que se beneficiarian del tratamiento estuviesen recibiéndolos de forma habitual,
independientemente del tipo de tratamiento.

Riesgo residual

Los factores clave para el abordaje del riesgo residual que fueron consensuados por los
panelistas se resumen en la Tabla 1 (para mas informacion revisar el Material Suplementario).

Se alcanzé consenso en que la concurrencia de ERC y DMT2 reduce la esperanza de vida mas
de lo esperado por el efecto independiente de cada patologia (9 [8-9]). Se acordd también que,
en los pacientes con ERC categoria G3, la albuminuria influye mas que la TFG en el riesgo de
muerte prematura (7 [7-8]).

Los panelistas estuvieron de acuerdo en que los pacientes con DMT2 y ERC presentan un riesgo
residual elevado de progresion de la enfermedad o complicaciones renales (9 [8-9]),
complicaciones CV (9 [8-9]), y muerte prematura (9 [8-9]), a pesar del tratamiento estandar.

En cuanto a las estrategias farmacoldgicas, se consensué también la necesidad de implementar
simultdneamente el bloqueo del SRAA, iSGLT2 y ARMns (8 [7-9]) y aplicar los tratamientos
nefroprotectores de manera temprana e intensiva (9 [8-9]). Se consensu6 que se puede reducir
el riesgo residual mediante el empleo de farmacos nefroprotectores y cardioprotectores con
mecanismos de accion complementaria (9 [9-9]). También se acord6 que los iISGLT2 y ARMns
han supuesto un avance significativo (9 [9-9] y 8 [7-9], respectivamente), y podrian tener efectos
complementarios (9 [8-9]).

Respecto a las estrategias no farmacoldgicas, se acordd que los pacientes con riesgo residual
renal necesitan un control mas frecuente del cociente albumina/creatinina en orina y del filtrado
glomerular estimado para evaluar el efecto de los tratamientos (8 [7-9]), asi como la
recomendacioén de evitar el tabaquismo (9 [8-9]). Se deberia evitar la inercia terapéutica mediante
la monitorizacién del filtrado glomerular y la albuminuria al menos una vez al afo,
independientemente del tratamiento (9 [8-9]). Una mejora de la coordinacién entre niveles
asistenciales (9 [9-9]), y el uso de sistemas de comunicacién bidireccionales (9 [8-9]), fueron
otras de las estrategias clave para mitigar el riesgo residual.

No se alcanzé el consenso en relacién con la evaluacion del riesgo CV en préctica clinica habitual
(6 [5-7]), el riesgo de fallo renal respecto al de muerte CV en pacientes con ERC categoria G3
(3 [2-4]), y la importancia del célculo del cociente fésforo/proteinas en plasma (6 [5-7]).
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Discusion
Este estudio recoge la opinion basada en la experiencia de diferentes especialistas, nefrélogos,

endocrindlogos y médicos de familia, aportando diferentes visiones sobre el riesgo residual y su
abordaje en los pacientes con ERC y DMT2.

Los resultados del estudio Delphi indicaron que los pacientes con ERC asociada a DMT2
presentan un riesgo residual elevado de progresion de la enfermedad, complicaciones renales y
CV y muerte prematura. Ademas, los panelistas consideraron que este riesgo residual persiste
a pesar de las intervenciones terapéuticas actuales y subrayaron la necesidad urgente de
enfoques mas efectivos.

Se identificaron numerosos estudios en la literatura evidenciando que, a pesar de recibir
tratamiento estandar, muchos pacientes con ERC asociada a DMT2 contindan teniendo un alto
riesgo de complicaciones, lo que destaca la importancia de contar con enfoques mas integrales
y personalizados'. No obstante, la identificacion y manejo del riesgo residual son complejos, ya
que requieren una evaluacion continua y un enfoque personalizado en el tratamiento. Esto
implica no solo el control de los factores de riesgo tradicionales, sino también la consideracion
de otros factores que pueden contribuir a la progresion de la enfermedad?s.

Frente a esta problematica, el panel considerd que el manejo del riesgo residual debe ser integral
y dinamico para abordar adecuadamente las necesidades de estos pacientes. Las estrategias
para abordar el riesgo residual en pacientes con DMT2 y ERC, respaldadas por el consenso del
estudio Delphi, incluyen la implementacion simultanea, temprana e intensiva de los tres pilares
del tratamiento: iISRAA, iSGLT2 y ARMns. Estos farmacos, con mecanismos de accion
complementarios, ofrecen beneficios significativos en el manejo del riesgo residual para este tipo
de pacientes.

Por un lado, los iSRAA han mostrado reducir la progresion renal en diabéticos?®: 27 y no
diabéticos?8, pero de forma modesta, quedando mucho riesgo residual por resolver. Por otro lado,
los iISGLT2 mejoran el control glucémico, reducen la presién intraglomerular y la proteinuria, y
ofrecen beneficios CV y en insuficiencia cardiaca. No obstante, un 10% o mas de los pacientes
con ERC tratados con iSGLT2 e iSRAA presentaron progresion de la enfermedad durante un
seguimiento relativamente corto de 2-3 afos?® %0, Las cifras de presién arterial son mas elevadas
para pacientes con ERC mas avanzada, hasta el 15% en aquéllos con mayor albuminuria. Estos
tratamientos no atacan de manera directa a las vias de inflamacién, estrés oxidativo y fibrosis,
por lo que se necesitan opciones terapéuticas para bloquear estos mecanismos patogénicoss’.
En tercer lugar, los ARMns reducen significativamente la proteinuria y enlentecen la progresiéon
de la ERC, mejorando asi la funcién renal y reduciendo el riesgo CV de manera complementaria
a los dos ejes mencionados anteriormente® 2. Ademas, la triple asociacion fue mas segura que
combinaciones duales?3. Por ello, la combinaciéon de estos tratamientos aborda multiples vias
patogénicas de la ERC y DMT2, proporcionando una estrategia terapéutica robusta vy
multidimensional.

Las guias de practica clinica internacionales que fueron consideradas como guias de referencia
por parte del consenso de los panelistas, que son la guia KDIGO y la de la ADA'”- 20, también
refuerzan este abordaje cubriendo los tres pilares de tratamiento. Los algoritmos terapéuticos de
las sociedades cientificas espafolas, entre ellos el documento de consenso de Garcia-Maset R,
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et al. 2022'", recomiendan un abordaje holistico de la patologia, aunque en el momento de
publicacién finerenona todavia no estaba comercializada. En otras guias de diabetes y ERC
como la de la fundacion redGDPS elaborada en 2023, se recomienda el abordaje de las tres vias
de manera alineada a las guias KDIGO y la ADA34, asi como las guias para el manejo del
paciente con ERC y DM publicadas por la Sociedad Espafiola de Nefrologia (SEN) y el Grupo
Espanol de Estudio de Nefropatia Diabética (GEENDIAB)?2.

Asimismo, el panel consensud una serie de estrategias no farmacolégicas que podrian ser
beneficiosas para un abordaje efectivo del riesgo residual, como la modificacién de los habitos
de vida y un seguimiento mas estrecho del cociente albimina/creatinina en orina y de la TFG.
Por otro lado, se considerd fundamental mitigar la inercia terapéutica, por lo que seria
recomendable establecer una vigilancia continua y ajustes proactivos en el tratamiento para
responder a la evolucién de la enfermedad y las necesidades individuales del paciente.

Otra de las estrategias consensuadas fue la coordinacién eficaz de diferentes niveles
asistenciales para el manejo integral del riesgo residual. De hecho, la comunicacién fluida y la
colaboracién entre atencién primaria, especializada y otros servicios de salud asegurarian un
enfoque cohesivo y continuo en el cuidado del paciente, optimizando los resultados clinicos.
Finalmente, fomentar la telemedicina podria facilitar el seguimiento de los pacientes, permitiendo
un acceso mas facil a la atencién y una monitorizaciéon continua de su salud®. La telemedicina
en el manejo de la ERC permite a los pacientes acceder a consultas y monitorizacién remota,
facilitando el seguimiento de su salud sin necesidad de desplazamientos?®®. Ademas, fomentaria
la educacién del paciente y la colaboracién multidisciplinaria, mejorando asi la calidad de
atencién y la adherencia al tratamiento®®. Implementar estas estrategias puede ayudar a mitigar
el riesgo residual y mejorar la calidad de vida de los pacientes con ERC.

Sin embargo, es importante resaltar que los panelistas no lograron alcanzar un consenso o, en
su defecto, lo hicieron con puntuaciones intermedias (de 4 a 6 en la escala) en relacién con las
afirmaciones sobre el manejo y seguimiento de los pacientes, asi como en lo que respecta a la
administracion de tratamientos en la practica clinica. Esto refleja que persiste la necesidad de
avanzar en este ambito y optimizar la gestion de estos pacientes, ya que actualmente hay una

gran variabilidad en el manejo de los mismos en la practica clinica.

Por lo tanto, es fundamental adoptar un enfoque integral y multidisciplinar que permita minimizar
el riesgo residual y optimizar los resultados a largo plazo en pacientes con ERC asociada a
DMT2.

La metodologia Delphi permite a los participantes expresarse libremente sin la influencia de
lideres de grupo. Sin embargo, el estudio presenta las limitaciones propias del método Delphi,
como es el sesgo de seleccion de los expertos, porque los criterios para la seleccién de los
panelistas puede que no hayan identificado adecuadamente a los que cuenten con mayor
experiencia en este campo. No obstante, los miembros del comité cientifico si que contaban con
una amplia experiencia con el trato de pacientes en este ambito. Por otro lado, el uso de un

cuestionario estructurado podria restringir los resultados del estudio.
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Conclusiones

Se obtuvo consenso multidisciplinar en que los pacientes con ERC y DMT2 tienen un riesgo
residual elevado de progresion de la enfermedad, muerte prematura, complicaciones renales y
CV. Las medidas consideradas relevantes para contribuir a reducir el riesgo residual en estos
pacientes sobre las que hay consenso multidisciplinar son la instauracién simultanea, temprana
e intensiva de los 3 pilares de tratamiento (IECA/ARAIl + iSGLT2 + ARMns), evitar la inercia

terapéutica y fomentar la coordinacién entre niveles asistenciales.
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Tablas

Tabla 1 Factores clave para abordar el riesgo residual consensuados por los panelistas

Carga de la enfermedad en los pacientes con ERC y DMT2

1

Cuando concurren DMT2 y ERC el efecto sobre la esperanza de vida es mayor que el esperado
por el efecto independiente de ambas patologias.

En pacientes con ERC categoria G3, la albuminuria influye méas que el filtrado glomerular en el
riesgo de muerte prematura.

Existencia de riesgo residual en los pacientes con ERC y DMT2

3 | A pesar de recibir tratamiento, los pacientes con DMT2 y ERC pueden continuar expuestos a un
riesgo elevado de progresién de la enfermedad o complicaciones renales.

4 | A pesar de recibir tratamiento, los pacientes con DMT2 y ERC pueden continuar expuestos a un
riesgo elevado de complicaciones cardiovasculares (CV).

5 | A pesar de recibir tratamiento, los pacientes con DMT2 y ERC pueden continuar expuestos a un
riesgo elevado de muerte prematura.

6 | Este elevado riesgo de muerte prematura no se corrige completamente con la dialisis o el

trasplante: la esperanza de vida de estos pacientes esta reducida en hasta 40 y 15 afos,
respectivamente, en comparacion con poblacién general.

Estrategias farmacolégicas

7

La gestién del riesgo residual de complicaciones renales y CV en pacientes que ya estan
recibiendo tratamiento estandar puede mejorarse mediante el empleo de farmacos
nefroprotectores y cardioprotectores con mecanismos de accion complementaria.

La reduccion del riesgo residual de complicaciones renales, CV y muerte prematura puede
lograrse mediante la utilizacion de tratamientos que tengan efecto adicional en pacientes que ya
estan recibiendo tratamiento estandar.

La instauracién de los 3 pilares de tratamiento de manera simultanea (IECA/ARAII + iSGLT2 +
ARMns) es la estrategia éptima para abordar el riesgo residual en contraposicion al tratamiento
secuencial.

10

Los iISGLT2 han supuesto un avance en la proteccién renal y CV del paciente con DMT2 y ERC
ya tratado con inhibidores SRA.

11

Los ARM no esteroideos han supuesto un avance en la proteccioén renal y CV del paciente con
DMT2 y ERC ya tratado con SRA e independiente del beneficio obtenido con los inhibidores de
SGLT2.

12

Dado los diferentes mecanismos de accion de los inhibidores SGLT2 y los ARM no esteroideos,
podrian tener una accién complementaria.

13

Para mitigar el riesgo residual de pacientes que ya estan recibiendo tratamiento estandar, es
fundamental aplicar tratamientos nefroprotectores de manera temprana e intensiva.

Estrategias no farmacologicas

14

Los pacientes con riesgo residual renal precisan un control mas frecuente del cociente
albumina/creatinina en orina y del filtrado glomerular estimado para valorar el efecto de los
tratamientos aplicados.

15 | No obstante, si el filtrado glomerular estimado es bajo y la albuminuria elevada (casillas rojas del
mapa de calor KDIGO) el riesgo CV ya es altisimo y no es necesario usar SCORE2.
16 | Para mitigar el riesgo residual se deberia evitar la inercia terapéutica mediante la monitorizacién

de FGe y albuminuria al menos una vez al ano, independientemente del tratamiento.
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17 | La coordinacién entre niveles asistenciales también permitiria disminuir el riesgo residual de
pacientes que ya estan recibiendo tratamiento estandar mediante la implementacién de un
abordaje éptimo a los pacientes con DMT2 y ERC.

18 | Los sistemas de comunicacion bidireccionales entre especialidades y niveles asistenciales, tales
como la teleconsulta, facilitarian la prescripcion de tratamientos nefroprotectores de manera
temprana.

19 | El tabaquismo es un factor clave para mitigar el riesgo residual de pacientes que ya estan
recibiendo tratamiento estandar.

ARAIl, antagonistas de los receptores de la angiotensina Il; ARNns, antagonistas de los receptores de
mineralocorticoides no esteroideos; CV, cardiovascular; DM, diabetes mellitus; DMT2, diabetes mellitus tipo
2; ERC, enfermedad renal cronica; FG, filtrado glomerular; IECA, inhibidores de la enzima convertidora de
la angiotensina; RM, receptor mineralocorticoide; SGLT2, Inhibidores del cotransportador de sodio-glucosa
tipo 2; SRA, sistema renina-angiotensina.

Manuscrito | versiéon 8.0 (abril 2025) 20
Page 20 of 31



Material suplementario

Tabla A Descripcion de las variables sociodemograficas segun el tipo de tratamiento en

prevencion secundaria recibido

(SEMG)

Variable Criterio Total
Numero de panelistas Total 60
Nefrologia 20 (33%)
Especialidad de los Endocrinologia 20 (33%)
panelistas
Medicina de familia 20 (33%)
5a 10 afos 9 (15%)
>10 a 15 afos 8 (13%)
Anos de experiencia*
>15 a 20 afios 9 (15%)
>20 afios 34 (57%)
10 pacientes 5 (8%)
Carga asistencial 11 a 25 pacientes 13 (22%)
mensual 26 a 50 pacientes 26 (43%)
>50 pacientes 16 (27%)
Centro de Atencion Primaria 20 (33%)
Ambito rural 3 (5%)
Ambito urbano 17 (28%)
Centro hospitalario 40 (67%)
Lugar de trabajo Con >1.000 camas 10 (17%)
Con 1-199 camas 2 (3%)
Con 200-499 camas 7 (12%)
Con 500-999 camas 21 (35%)
Con >1.000 camas 10 (17%)
Sociedad Espariola de Nefrologia (SEN) 21 (31%)
Sociedad Espariola de Diabetes (SED) 25 (42%)
Sociedad Espariola de Cardiologia (SEC) 1 (2%)
Sociedad Espariola de Endocrinologia y Nutricion 20 (33%)
Sociedades cientificas a (SEEN)
las que pertenecen los
panelistas** Sociedad Espariola de Médicos de Atencién 8 (13%)
Primaria (SEMERGEN)
Sociedad Espafnola de Medicina de Familia y 14 (23%)
Comunitaria (semFYC)
Sociedad Espafola de Médicos Generales 2 (3%)

*Desde que los expertos terminaron la especialidad.
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Red de estudios para la diabetes en Atencién
Primaria de Salud (redGDPS)

10 (17%)

**QOtras sociedades: GEENDIAB, SEAESE, ESH, Endocrine Society, ENSAT, GETNE, SENDIMAD, SEH-
SELHA, ERA, SOMANE, SENDIMDAD, ESE, SEA sociedad espafiola de ateroesclerosis, SEHLELHA,
SVN, GEMAV, SEEDO, SEA, SEDYT, European Renal Association (ERA), Sociedad valenciana de
Nefrologia, SEH-LELHA, Sociedad Valenciana de HTA y Riesgo Vascular, Sociedad Europea De

Nefrologia, American Society Of Nephrology.
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Tabla B Resultados de ambas rondas del Delphi

Ronda 1 Ronda 2

# Afirmaciones Mediana Mediana

(P25-P75) Resultado (P25-P75) Resultado

Seccion manejo de los pacientes
La Guia de practica clinica sobre la deteccion y manejo de la ERC de la Sociedad Espafiola de i i
1 Nefrologia (SEN) deberia ser el documento de referencia. 7(6-8) No consenso 8(7-8) Consenso
La guia para la prescripcién y visado de antidiabéticos de la Sociedad Espafiola de Diabetes (SED) i i
2 deberia ser el documento de referencia. 7(57) No consenso 7(5-8) No consenso
El documento de informacién y consenso entre la SEN, SED, SEMFyC, SEMERGEN, SEEN y otras
3 sociedades cientificas nacionales (SEH-LELHA, SEMI, SEC, SEMG y SEQC) para la deteccion y 8 (7-9) Consenso N/A N/A
manejo de la enfermedad renal crénica deberia ser el documento de referencia
4 La GPC de la Kidney Disease: Improving Global Ou(comes (KDIGO) deberia ser el documento de 8,5 (8-9) Consenso N/A N/A
referencia.
5 La GPC de la American Diabetes Association (ADA) deberia ser el documento de referencia. 8 (7-9) Consenso N/A N/A
6 Solo nefrélogos deberian conocer y aplicar la clasificacion segun las categorias KDIGO. 1 (1-4,75) | No consenso 1(1-3) Consenso
7 Médicos de atencion primaria, engjocrlno’logos y nefrolpgos deberian conocer y aplicar la 9 (8-9) Consenso N/A N/A
clasificacion segun las categorias KDIGO.
8 Una de las principales barreras paralla aplicacion de las GPC en la practica clinica es la limitacion 7 (5-8) No consenso 7 (6-8) No consenso
de tiempo durante las consultas.
9 Una de las principales barreras para la apllfcamon _Qe las GPC en la practica clinica es la falta de 8 (6-8) No consenso | 7 (6,75-8) No consenso
ormacion.
10 Una de las principales barreras para la aplicacion de Iag GPQ en la préactica clinica es la variabilidad 5 (3-6) No consenso | 5 (3-6,25) No consenso
de acceso a pruebas diagnoésticas.
11 Una de las principales barre.ras para la gpllcamon de las GPC en !a practica cllnlga es el conflicto de 5 (3-6) No consenso 5 (4-5) Consenso
las expectativas del paciente con las recomendaciones de las guias.
12 El nivel de diagnéstico de pacientes con DMT2 es el agiecuado, es decir, la realizacion de HbA1c en 6 (5-8) No consenso 6 (5-7) No consenso
pacientes de riesgo.
13 El diagndstico de la DMT2 se realiza desde Atencién Primaria, principalmente. 8 (7,75-9) Consenso N/A N/A
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En el manejo y seguimiento habitual en practica clinica del paciente con DMT2 se realiza un i R
14 seguimiento adecuado de los objetivos de control glucémico. 6(5-7) No consenso 6 (5-7) No consenso
En el manejo y seguimiento habitual en practica clinica del paciente con DMT2 se realiza un ) )
15 seguimiento adecuado del peso y la obesidad. 5(3-6) No consenso | 4 (3-5,25) No consenso
En el manejo y seguimiento habitual en practica clinica del paciente con DMT2 se realiza un i )
16 seguimiento adecuado del riesgo cardiovascular (CV) y su manejo. 6(4-7) No consenso | 5 (4-6,25) Consenso
En el manejo y seguimiento habitual en practica clinica del paciente con DMT2 que no esta ) )
17 diagnosticado con ERC se realiza un seguimiento adecuado del riesgo de ERC y su manejo. 5(3-6) No consenso 4(4-6) Consenso
En el manejo y seguimiento habitual en practica clinica del paciente con DMT2 se realiza un
18 seguimiento adecuado del riesgo de otras complicaciones como retinopatia, neuropatia o pie 5 (4-7) No consenso 5 (4-6) Consenso
diabético.
El cribado de ERC en pacientes de riesgo, como los diagnosticados con DMT2 se realiza al menos ) R
19 una vez al afo, en practica clinica habitual. 7(4-8) No consenso | 7 (5-7,25) No consenso
20 El nivel de deteccion de ERC en pacientes con DMT2 es el adecuado. 4 (3-6,25) | No consenso | 4,5 (3-6) No consenso
21 El diagnostico de la ERC se realiza desde la Atencion Primaria, principalmente. 7 (6-8) No consenso | 7 (6,75-8) No consenso
En el seguimiento y monitorizacion de los pacientes con ERC se realiza en funcion de las
29 categorias de riesgo de eventgs adversos (moderadamente aumentadoz altoy muy alto) deflnldas 6 (4-7) No consenso | 6 (4,75-7) No consenso
en el mapa de calor de las guias KDIGO, esto es, teniendo en cuenta simultdneamente el filtrado
glomerular y la albuminuria.
La progresion de ERC se evalia mediante el descenso del filtrado glomerular o el aumento en el
23 cociente albumlna/crea}tllnlna en una mu,estra Qe orina (CAC, CAC ACR) con la periodicidad 5 (3-7) No consenso 5 (4-6) Consenso
recomendada en funcién de la categoria de riesgo de eventos adversos (moderadamente
aumentado, alto y muy alto) definidas en las guias KDIGO.
Con un adecuado control y tratamiento farmacoldgico y no farmacoldgico, es muy probable mejorar i
24 de categoria de riesgo de KDIGO, principalmente por una mejoria en los niveles de albuminuria. 8(7-9) Consenso N/A N/A
El seguimiento habitual de los pacientes con ERC se realiza por parte de Atencion Primaria o
25 | Nefrologia dependiendo del nivel de riesgo de eventos adversos (moderadamente aumentado, alto 7 (6-8) No consenso 7 (6-8) No consenso
y muy alto) definidas en las guias KDIGO.
El seguimiento habitual de los pacientes con ERC se realiza por parte de Endocrinologia
26 | dependiendo del nivel de riesgo de eventos adversos definidas en las guias KDIGO, especialmente 4 (3-6) No consenso 6 (4-7) No consenso
el grado 3.
Los protocolos de cribado, tratamiento y derivacion sugeridos por las sociedades cientificas son )
27 claros y ayudan considerablemente en la practica clinica. 8(7-8) Consenso N/A N/A
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En el manejo y seguimiento habitual en practica clinica del paciente con ERC y DMT2 se realiza un
seguimiento adecuado del control lipidico segln si son pacientes con un riesgo cardiovascular alto

28 o muy alto, de acuerdo con la Sociedad de Aterosclerosis Europea (EAS) y la Sociedad Europea de N/A N/A 6 (4-7) No consenso
cardiologia (ESC). [Pregunta nueval
En su especialidad o nivel asistencial, los protocolos de cribado, tratamiento y derivacién se siguen
29 adecuadamente en la préactica clinica. 6(5-7) No consenso 6(5-7) No consenso
Los protocolos recomendados por las sociedades cientificas tienen un elevado grado de i )
80 cumplimiento tanto en la deteccion de la ERC de la DMT2 como en el tratamiento. 5(@3-7) No consenso 5(4-6) Consenso
Los protocolos recomendados por las guias ADA y KDIGO tienen un elevado grado de i )
8 cumplimiento tanto en la deteccién de la ERC de la DMT2 como en el tratamiento. 5@3-7) No consenso 5(4-6) Consenso
La mayoria de los pacientes con una albuminuria <300 mg/g (o <30 mg/mmol) son derivados a ) )
82 nefrologia, independientemente de la TFG estimada. 7(5,75-8) | No consenso 7(6-8) No consenso
La mayoria de los pacientes con una TFG <29 mL/min/1,73m2 son derivados a nefrologia, )
33 independientemente de la albuminuria. 8(7-9) Consenso N/A N/A
Seccion Estrategia Terapéutica
34 El objetivo del tratamiento del paciente con DMT2 y ERC es manejar la multimorbilidad, frecuente 9(8-9) Consenso N/A N/A
en estos pacientes
35 El objetivo del tratamiento del paciente con DMT2 y ERC es evitar la progresion de la ERC. 9 (8-9) Consenso N/A N/A
36 El objetivo del tratamiento del paciente con DMT2 y ERC es evitar los eventos CV. 9 (8-9) Consenso N/A N/A
37 El objetivo del tratamiento del paciente con DMT2 y ERC es evitar la mortalidad prematura. 9 (8-9) Consenso N/A N/A
El objetivo del tratamiento del paciente con DMT2 y ERC es evitar la inercia terapéutica mediante la )
38 evaluacion del riesgo residual de progresion de ERC o enfermedad CV, a pesar del tratamiento. 8(7-9) Consenso N/A N/A
El objetivo del tratamiento de DMT2 y ERC es la precocidad e intensidad en el tratamiento )
39 farmacolégico y no farmacoldgico. 8(8-9) Consenso NiA NiA
Recomendaciones sobre estilo de vida que incluyan dieta equilibrada, actividad fisica, cesacion )
40 tabaquica y control del peso, de forma consensuada con el paciente. 9(9-9) Consenso N/A N/A
41 Establecer objetivos de control glucémico individualizados y consensuados con el paciente. 9 (8-9) Consenso N/A N/A
Establecer un objetivo de presién arterial alcanzable de forma segura y establecido en funcién del )
42 riesgo CV del paciente. 9 (8.75-9) Consenso N/A N/A
Establecer un objetivo de control lipidico ajustado en funcion de la edad, la presencia de
43 enfermedad coronaria y el riesgo estimado de muerte cardiaca o infarto de miocardio en los 9 (8-9) Consenso N/A N/A
proximos 10 afios.
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Establecer un objetivo de control de la albuminuria, ajustado en funcién de la albuminuria basal y

44 que incorpore todo el arsenal terapéutico disponible para reducirla por debajo de 30 mg/g si es 9 (8-9) Consenso N/A N/A
posible.
45 Atenuar la inflamacion y la fibrosis en la que interviene la sobreexpresion del receptor 8 (7.75-9) Consenso N/A N/A
mineralocorticoide (RM) y la hemodinamica anormal, contribuyendo a reducir el dafio renal y CV. ’
Inhibidores del sistema renina angiotensina (SRA) a la maxima dosis antihipertensiva o maxima
46 dosis tolerada, para controlar los factores hemodinamicos, en pacientes con hipertensién y 9 (8.75-9) Consenso N/A N/A
albuminuria
Estatinas de intensidad moderada para la prevencién primaria de enfermedad CV ateroesclerética
47 | (ASCVD) o intensidad elevada para pacientes con ASCVD conocida y pacientes seleccionados con 9 (8-9) Consenso N/A N/A
multiples factores de riesgo ASCVD.
Inhibidores del cotransportador sodio-glucosa tipo 2 (iISGLT2), en pacientes con un filtrado )
48 glomerular estimado (FGe) =20 mL/min/1.73 m2. 9(99 | Consenso N/A N/A
Agonistas de receptores del péptido similar al glucagén tipo (GLP1) en pacientes que no alcanzan )
49 el objetivo de control glucémico individualizado con metformina y/o iISGLT2. 8(7-9) Consenso N/A N/A
Antagonistas no esteroideos del receptor mineralocorticoide (ARMns) en pacientes con FGe 225
50 mL/min/1.73 m2 y albuminuria 230 mg/g ademas del tratamiento con la dosis maxima tolerada de 8 (7-9) Consenso N/A N/A
inhibidor SRA.
La mayoria de los pacientes que se beneficiarian del tratamiento con inhibidores del SRA los estan i i
51 recibiendo a la dosis recomendada de forma habitual. 7(6-8) No consenso 7(6-8) No consenso
La mayoria de los pacientes que se beneficiarian del tratamiento con estatinas las estan recibiendo } R
52 a la dosis recomendada de forma habitual. 6(4-7) No consenso 6(4-7) No consenso
La mayoria de los pacientes que se beneficiarian del tratamiento con inhibidores SGLT2 los estan i i
53 recibiendo de forma habitual. 5 (4-7) No consenso 6 (4-7) No consenso
La mayoria de los pacientes que se beneficiarian del tratamiento con agonistas de receptores GLP1 ) )
54 los estan recibiendo de forma habitual. 4(2-6) No consenso 4(25) No consenso
La mayoria de los pacientes que se beneficiarian del tratamiento con ARM no esteroideos los estan ) )
55 recibiendo de forma habitual. 3 (1,75-6) | No consenso 3 (2-4) No consenso
La mayoria de los pacientes que se beneficiarian del tratamiento con insulina los estén recibiendo a
56 la dosis recomendada de forma habitual, valorando adecuadamente el ajuste de la dosis y su N/A N/A 5(4-7) No consenso
reintroduccion en caso de retirada previa. [Pregunta nueva 22 Rondal)
Seccion Riesgo Residual
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Cuando concurren DMT2 y ERC el efecto sobre la esperanza de vida es mayor que el esperado por

57 el efecto independiente de ambas patologias. 9(8-9) Consenso N/A N/A
A pesar de recibir tratamiento, los pacientes con DMT2 y ERC pueden continuar expuestos a un )
58 riesgo elevado de progresion de la enfermedad o complicaciones renales. 9(8-9) Consenso N/A N/A
A pesar de recibir tratamiento, los pacientes con DMT2 y ERC pueden continuar expuestos a un )
59 riesgo elevado de complicaciones CV. 9(8-9) Consenso N/A N/A
Para evaluar el riesgo CV en practica habitual se utilizan algoritmos de prediccion de riesgo, como
60 SCORE2-Diabetes, que tienen en cuenta la edad, género, presion sistélica, colesterol y 7 (5-8) No consenso 6 (5-7) No consenso
tabaquismo, tiempo de evolucién de la DM y el FG.
No obstante, si el filtrado glomerular estimado es bajo y la albuminuria elevada (casillas rojas del )
61 mapa de calor KDIGO) el riesgo CV ya es altisimo y no es necesario usar SCORE2. 9(8-9) Consenso N/A N/A
A pesar de recibir tratamiento, los pacientes con DMT2 y ERC pueden continuar expuestos a un )
62 riesgo elevado de muerte prematura. 9(8-9) Consenso N/A N/A
Este elevado riesgo de muerte prematura no se corrige completamente con la dialisis o el
63 trasplante: la esperanza de vida de estos pacientes esta reducida en hasta 40 y 15 afios, 9 (8-9) Consenso N/A N/A
respectivamente, en comparacion con poblacion general.
64 En pacientes con ERC categoria G3, el rlesgocc;j\e/ fallo renal es muy superior al riesgo de muerte 4(2-525) | No consenso 3 (2-4) No consenso
65 En pacientes con ERC categoria GS, la albuminuria influye mas que el filirado glomerular en el 7 (6-8) No consenso 7 (7-8) Consenso
riesgo de muerte prematura.
La gestion del riesgo residual de complicaciones renales y CV en pacientes que ya estan recibiendo
66 tratamiento estandar puede mejorarse mediante el empleo de farmacos nefroprotectores y 9 (9-9) Consenso N/A N/A
cardioprotectores con mecanismos de accién complementaria.
La reduccion del riesgo residual de complicaciones renales, CV y muerte prematura puede lograrse
67 mediante la utilizacion de tratamientos que tengan efecto adicional en pacientes que ya estan 9 (8-9) Consenso N/A N/A
recibiendo tratamiento estandar.
Los pacientes con riesgo residual renal precisan un control mas frecuente del cociente
68 albumina/creatinina en orina y del filtrado glomerular estimado para valorar el efecto de los 8 (7-9) Consenso N/A N/A
tratamientos aplicados.
La instauracion de los 3 pilares de tratamiento de manera simultanea (IECA/ARAII + iSGLT2 +
69 ARMnNs) es la estrategia 6ptima para abordar el riesgo residual en contraposicion al tratamiento 8 (7-9) Consenso N/A N/A
secuencial.
Los iSGLT2 han supuesto un avance en la proteccion renal y CV del paciente con DMT2 y ERC ya )
70 tratado con inhibidores SRA. 9(9-9) Consenso N/A N/A
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71

Los ARM no esteroideos han supuesto un avance en la proteccion renal y CV del paciente con
DMT2 y ERC ya tratado con SRA e independiente del beneficio obtenido con los inhibidores de
SGLT2.

Consenso

N/A

N/A

72

Dado los diferentes mecanismos de accion de los inhibidores SGLT2 y los ARM no esteroideos,
podrian tener una accién complementaria.

Consenso

N/A

N/A

73

Para mitigar el riesgo residual se deberia evitar la inercia terapéutica mediante la monitorizacion de
FGe y albuminuria al menos una vez al afo, independientemente del tratamiento.

9 (8-9)

Consenso

N/A

N/A

74

Para mitigar el riesgo residual de pacientes que ya estan recibiendo tratamiento estandar, es
fundamental aplicar tratamientos nefroprotectores de manera temprana e intensiva.

9 (8-9)

Consenso

N/A

N/A

75

La coordinacién entre niveles asistenciales también permitiria disminuir el riesgo residual de
pacientes que ya estan recibiendo tratamiento estandar mediante la implementacion de un abordaje
6ptimo a los pacientes con DMT2 y ERC.

9 (9-9)

Consenso

N/A

N/A

76

Los sistemas de comunicacién bidireccionales entre especialidades y niveles asistenciales, tales
como la teleconsulta, facilitarian la prescripcion de tratamientos nefroprotectores de manera
temprana.

9 (8-9)

Consenso

N/A

N/A

77

El tabaquismo es un factor clave para mitigar el riesgo residual de pacientes que ya estan
recibiendo tratamiento estandar.

9 (8-9)

Consenso

N/A

N/A

78

La valoracion de la ratio de fésforo/proteina en los alimentos de los pacientes con ERC y DMT2 es
clave para el manejo éptimo del riesgo residual. [Pregunta reformulada 22 Rondal]

N/A

N/A

6 (5-7)

No consenso

ARAII, antagonistas de los receptores de la angiotensina Il; ARNns, antagonistas de los receptores de mineralocorticoides no esteroideos; CV, cardiovascular; DM, diabetes
mellitus; DMT2, diabetes mellitus tipo 2; ERC, enfermedad renal cronica; FG, filtrado glomerular; IECA, inhibidores de la enzima convertidora de la angiotensina; KDIGO,
Kidney Disease: Improving Global Outcomes; N/A, no aplica; P, percentil; RM, receptor mineralocorticoide; SGLT2, Inhibidores del cotransportador de sodio-glucosa tipo

2; SRA, sistema renina-angiotensina.
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Figuras

Figura 1. Metodologia del Estudio Delphi adaptado
en dos rondas

1" ronda
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Agrupado Manejo clinico Estrategia Riesgo residual
terapéutica

Figura 2. Resultados del Estudio Delphi agrupado y por secciones
Manuscrito | versiéon 8.0 (abril 2025) 29

age 29 of 31



Material suplementario

A pesar de recibir tratamiento, los pacientes con DMT2 y ERC

e I ©
progresion de la enfermedad o complicaciones renales,

A pesar de recibir tratamiento, los pacientes con DMT2 y ERC Q
pueden continuar expuestos a un riesgo elevado de muerte prematura.

La gestion del RR de complicaciones renales y CV en pacientes

que ya reciben tto. estandar puede mejorarse mediante farmacos _ Q
nefro- y cardioprotectores con mecanismos de accion complementaria
La instauracion de los 3 pilares de tto. de manera simultanea

(IECA/ARAII + 1ISGLT2 + MRAns) es la estrategia optima para - Q
abordar ef RR encontraposicion al tratamiento secuencial,

Los ISGLT2 han suBueslo un avance en la proteccién renal g CvV Q
de! paciente con DMT2 y ERC ya fratado con inhibidores SRA.

Los ARM no esteroideos han supuesto un avance en la proteccion
renal y CV del paciente con DMT2 y ERC ya tratado con SRA e - Q
independiente del beneficio obtenido con los ISGLT2.
Para mitigar el RR se deberla evitar la inercia terapéutica
mediante la monitorizacion de FGe y albuminuria al menos _ o
una vez al afo, independientemente del to.
Para mitigar el RR de pacientes que ya estan recibiendo
tto, estandar, es fundamental aplicar fratamientos _ 0
nefro-protectores de manera temprana e infensiva.
La coordinacian entre niveles asistenciales permitiria disminuir

el RR de pacientes que ya estan recibiendo tto, estandar _ 9
mediante ia implementacion de un abordaje optimo,

] 5
| Il Consenso alcanzado Consenso no alcanzado | “mdo De acuerdo

Figura 3. Afirmaciones consensuadas en la Ronda 1 del Delphi de la seccion de Riesgo Residual
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ARAII, antagonistas de los receptores de la angiotensina Il; ARNns, antagonistas de los receptores de mineralocorticoides no esteroideos; CV, cardiovascular; DM, diabetes
mellitus; ERC, enfermedad renal crénica; FG, filtrado glomerular; IECA, inhibidores de la enzima convertidora de la angiotensina; KDIGO, Kidney Disease: Improving Global
Outcomes; P, percentil; RR, riesgo residual; SGLT2, Inhibidores del cotransportador de sodio-glucosa tipo 2; SRA, sistema renina-angiotensina; tto., tratamiento.

Para evaluar el riesgo cardiovascular en practica habitual
se ublizan algoritmos de prediccion de riesgo, como
SCORE2-Diabetes, que fienen en cuenta la edad, género,
presion sistdlica, colesterol y tabaquismo, tiempo de
evolucidn de la DM y el FG.

En pacientes con ERC categoria G3, el riesgo de fallo renal
es muy superior al nesgo de muerte cardiovascutar

En pacientes con ERC categoria G3, la albuminuria
influye mas que el FGe en el riesgo de muerte prematura.

El calculo del coclente fésforo/proteinas en plasma
es clave para el manejo dptime del riesgo residual *

L2 ‘ ‘ ! " »

- 1 ‘ a " ! » $ 3 B 4
j B Cosenso alcanzado Consenso no alcanzado ...'l desacuerdo  De acuerdo 5_. desacuerdo  De acuerdo

Figura 4. Afirmaciones no consensuadas en la primera ronda de la seccion de Riesgo Residual

DM, diabetes mellitus; ERC, enfermedad renal crénica; FG, filtrado glomerular.

* Pregunta reformulada de la 12 Ronda.
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