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RESUMEN

Antecedentes: En Espafa hay datos sobre prevalencia e
incidencia de serologias microbioldgicas positivas tanto en
la poblacién general como en pacientes en hemodidlisis.
Sin embargo, se conocen pocos datos sobre los pacientes
con diabetes atendidos en consulta externa de Nefrolo-
gia. Objetivo: Valorar el porcentaje de pacientes con se-
rologias positivas para hepatitis B y C, virus de inmunode-
ficiencia humana (VIH) y sifilis en la valoracion inicial de
los pacientes remitidos para estudio a la consulta externa
de nefropatia diabética. Pacientes y métodos: Estudio re-
trospectivo de las serologias solicitadas con el diagnéstico
de nefropatia diabética con origen en consultas externas
de 500 pacientes valorados durante 5 afios a los que se les
habia solicitado serologias de la hepatitis B, C, VIH y sifilis.
Resultados: Respecto al virus de la hepatitis B, el 0,4 % de
los pacientes tenian hepatitis B crénica, el 10,2 % habia pa-
sado la hepatitis y estaban curados y el 4,2 % habia recibi-
do la vacuna de la hepatitis B. En cuanto a la hepatitis C,
el 2,4 % de los pacientes estudiados tenian anticuerpos
frente hepatitis C. Respecto a la sifilis, el 0,8 % de los pa-
cientes tenian serologias positivas. Ningun paciente pre-
sento serologias positivas para VIH. Conclusiones: Si bien
con grandes limitaciones metodolégicas, este seria el pri-
mer estudio donde se revisan las serologias microbiolégi-
cas de pacientes con nefropatia diabética atendidos en
consulta externa.
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Serology for Hepatitis B and C, HIV and syphilis in the
initial evaluation of diabetes patients referred for an
external Nephrology consultation

ABSTRACT

Introduction: Information is available regarding the
prevalence and incidence of positive microbiological
serology results both in the general population and in
patients on haemodialysis in Spain. Nevertheless, little
information is known regarding patients with diabetes
attended in external nephrology consultations. Objective: To
evaluate the percentage of patients with positive serology
results for hepatitis B and C, Human Immunodeficiency Virus
(HIV), and syphilis in the initial assessment of patients
referred to diabetic nephropathy external consultations.
Patients and method: Retrospective study of 500 patients
assessed over the course of 5 years with the diagnosis of
diabetic nephropathy originating in external consultations
and for which hepatitis B, C, HIV, and syphilis serology had
been requested. Results: With regard to hepatitis B virus,
0.4% of patients had chronic hepatitis B, 10.2% had
overcome the hepatitis and were in recovery, and 4.2% had
received the hepatitis B vaccine. As for hepatitis C, 2.4% of
the patients studied had antibodies against hepatitis C. With
regard to syphilis, 0.8% of patients had positive serological
results. No patients had positive HIV serology results.
Conclusions: Despite major methodological limitations, this
would be the first study to evaluate the microbiological
serology of diabetic nephropathy patients treated in
external consultations.

Keywords: Diabetic nephropathy. Hepatitis B. Hepatitis C.
HIV. Syphilis.

INTRODUCCION

En Espaiia, en la poblacion general, la prevalencia de anti-

cuerpos frente al virus de la hepatitis C (VHC) se sitia en tor-
noal 1,6 yel 2,6 %'y entre el 2-7 % para el virus B> La tasa
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de incidencia de sifilis en 2010 era de 6,39/100.000 habitan-
tes, siendo Canarias la comunidad con mayor tasa de inciden-
cia de sifilis en Espana (12,71/100.000)°.

La prevalencia de la infeccion cronica por VHC en pacientes
con enfermedad renal cronica estadio 5 es mayor que en la po-
blacidon general. En hemodialisis, se estima una prevalencia
del 13 %, con una amplia variabilidad geografica (1-70 %)*y
entre las unidades de un mismo pais. En Espaiia, la prevalen-
cia de la infeccidon por el VHC en hemodialisis en 1997-2001
se estimd en el 22 %°.

En Grecia, un 5 % de los pacientes en hemodialisis presentan
antigeno de superficie de hepatitis B positivo®. Ademas, re-
cientemente ha sido publicado que todos los pacientes diabé-
ticos entre los 19 y los 59 ahos de edad deben recibir la va-
cuna de la hepatitis B, dejando a la consideracidon del médico
la vacunacidn de los pacientes mayores de 60 afos’.

En la literatura revisada, no hemos encontrado datos sobre la
incidencia de sifilis en los pacientes con insuficiencia renal
cronica.

Por todo ello, el objetivo de este trabajo fue valorar el por-
centaje de pacientes con serologias positivas para hepatitis B
y C, virus de la inmunodeficiencia humana (VIH) y sifilis en
la valoracion inicial de los pacientes remitidos para estudio a
la consulta externa de nefropatia diabética.

PACIENTES Y METODOS

Estudio retrospectivo de las serologias solicitadas a pacientes
diabéticos remitidos para valoracidon de patologia nefroldgica
en su primera visita a consultas externas de Nefrologia (Area
Sur de la isla de Gran Canaria). Se recogieron los datos sero-
logicos aportados por el Servicio de Microbiologia de nues-
tro hospital (5 de julio de 2007) hasta el dia del estudio (10
de noviembre de 2011). En total, se habia solicitado serolo-
gia a 500 pacientes (297 hombres y 203 mujeres). Cabe se-
flalar que el estudio no inclufa a todos los pacientes valora-
dos por primera vez en consultas externas de nefropatia
diabética durante ese periodo, sino solo las solicitadas a nom-
bre de su responsable, dado que muchas peticiones son soli-
citadas por residentes rotantes de varias especialidades. Tam-
bién se recogieron los datos bioquimicos en sangre y orina de
la misma fecha en que se extrajo la serologia de todos los pa-
cientes. En cuanto a la hepatitis B, se estudio el antigeno de
superficie de la hepatitis B (HBsAg), los anticuerpos totales
frente al antigeno core (anti-HBc), los anticuerpos IgM fren-
te al antigeno core (anti-HBcIgM), el antigeno e (HBeAg),
los anticuerpos frente al antigeno e (anti-HBe) y los anticuer-
pos frente al antigeno de superficie de hepatitis B (anti-HBs).
En aquellos casos donde el valor del HBsAg era muy bajo y
se requeria descartar un falso positivo se realizaba el confir-
matorio del antigeno de superficie (neutralizacidon). Respecto
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a la hepatitis C, se estudiaron los anticuerpos frente a hepa-
titis C (anti-VHC) y, si la prueba era positiva, y para des-
cartar falsos positivos, se realizaba el confirmatorio de he-
patitis C mediante inmunoensayo en tira LIA®. Respecto al
VIH, hay pacientes a los que solo se les hicieron pruebas
para anticuerpos (anti-VIH) y en las determinaciones méas
recientes se han hecho pruebas tanto para los anti-VIH
como para el antigeno p24, que permite detectar precozmen-
te los casos en los que todavia los anticuerpos no son detec-
tables. Segin el protocolo del laboratorio, en los casos de
anti-VIH positivo se realiza un confirmatorio mediante in-
munoensayo en tira LIA®. En cuanto a la sifilis, se realiza-
ba la prueba de reagina plasmatica rapida (RPR) y la de an-
ticuerpos antitreponémicos fluorescentes (FTA), y para
descartar falsos positivos se hacia un confirmatorio median-
te inmunoensayo en tira LIA®.

Segiin sus serologias de hepatitis B, los pacientes fueron sub-
divididos en tres categorias: hepatitis B cronica (HBsAg y
anti-HBc positivos, con o sin HBeAg), hepatitis B resuelta o
pasada (HBsAg negativo y anti-HBc positivos) y vacunados
de la hepatitis B (anti-HBs positivos con seronegatividad del
HBsAg y anti-HBc).

Se revisaron las historias clinicas de todos los pacientes con
serologfas positivas (transaminasas, si habfan recibido trata-
miento [0 no] y su respuesta y ecografia con o sin signos de
hipertension portal).

Para la realizacion de los estudios estadisticos se utilizo el
SPSS 15.0.

RESULTADOS

Se estudiaron las serologfas solicitadas en la primera valo-
racidon en consultas externas de Nefrologia de 500 pacien-
tes (297 hombres y 203 mujeres) (edad media: 61,58 +
13,97 ahos; rango de edad: 15-87 anhos) con diabetes melli-
tus (95 % tipo 2) remitidos para estudio de patologia ne-
froldgica. Desde el punto de vista nefrolégico, 137 (27,4
%) pacientes tenian una tasa de filtrado glomerular (GFR)
MDRD4 mayor de 60 ml/min y el resto tenfan GFR MDRD4
menor de 60 ml/min (39,17 + 12,99 ml/min) (57 % con in-
suficiencia renal cronica [IRC] estadio 3; 14,6 % con IRC
estadio 4, y un 1 % con estadio 5); su media de creatinina
sérica era 1,56 + 0 ,67 mg/dl, y de proteinuria, 1,20 + 2,13
g/24 horas.

Diecisiete pacientes presentaban anti-VHC positivos, pero
solo 12 tuvieron un confirmatorio positivo. Desde el punto de
vista clinico, los 12 pacientes (7 hombres y 5 mujeres) con
anti-VHC y confirmatorio positivos tenfan una edad media
de 60,44 + 15,52 afos; solo un paciente presentd aumento de
transaminasas, 2 pacientes presentaron signos de hipertension
portal en la ecografia y solo 2 pacientes recibieron tratamien-
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to antiviral con negativizacion posterior del ARN del VHC.
Un paciente fue tratado con interferon alfa y ribavirina, y el
otro con interferon pegilado y ribavirina.

Tenian RPR y FTA positivos 5 pacientes (3 hombres y 2 mu-
jeres; edad media: 61,80 + 10,52 afos). Los cinco pacientes
recibieron tratamiento.

Dos pacientes tenian hepatitis B cronica (un hombre y una
mujer), 51 pacientes (34 hombres y 17 mujeres, edad media:
61,70 + 13,26 afos) tenian una hepatitis B pasada y resuelta
y 21 pacientes (15 hombres y 16 mujeres, edad media: 60,20
+ 16,58 afos) habian sido vacunados. Los dos pacientes con
hepatitis B cronica presentaban transaminasas normales.

Un paciente que desaparecid para seguimiento tenfa a la vez
HBsAg y anti-VHC positivos. Ningin paciente presentd se-
rologia anti-VIH positiva.

DISCUSION

En un estudio reciente en Estados Unidos, de 29 casos diag-
nosticados de hepatitis B aguda, 25 eran diabéticos’, lo que
llevd al estudio del riesgo de infeccidn por virus de hepatitis
B (VHB) entre los pacientes con diabetes. Se encontrd que,
en personas sin comportamientos de riesgo para el VHB y en-
tre los 23 y los 59 afnos, los pacientes diabéticos tenian 1,2
veces mas posibilidades de infectarse que los pacientes sin
diabetes’. Asi, el 25 de octubre de 2011, el Hepatitis Vaccines
Work Group del Advisory Committee on Immunization Practi-
ces (ACIP) de Estados Unidos recomendd que todos los pacien-
tes con diabetes mellitus (tipo 1 y 2) entre los 19 y los 59 afios
recibieran la vacuna de la hepatitis B tan pronto como fuera
posible desde el diagnostico de diabetes mellitus (recomen-
dacion de categoria A). Dado que los datos para la infeccidon
por el VHB en los pacientes mayores de 60 anos no estan cla-
ros, el ACIP deja al criterio del médico su vacunacion. Apro-
ximadamente un 15 % de los pacientes con infeccidén cronica
por VHB desarrollaran cirrosis o hepatocarcinoma?®. En la po-
blacidn estudiada, el 10,6 % de los pacientes habian estado
en contacto con el VHB, el 0,4 % se cronificaron y el resto
se curaron. Ninglin paciente presentaba cirrosis o hepatocar-
cinoma. En los pacientes estudiados, solo el 4,2 % habian
sido vacunados, una proporcion realmente escasa para una
poblacion como la diabética.

Respecto al VHC, solo el 2,4 % de los pacientes estudiados
durante 5 afios tenfan anticuerpos frente a hepatitis C positi-
vos. Dado que en nuestro trabajo no se estudia la prevalen-
cia anual o la incidencia acumulada, nuestros datos no se po-
drfan comparar con los datos en la poblacidén general ni con
los datos en los pacientes con insuficiencia renal cronica. Si
supusiéramos que cada afo los casos nuevos anuales fuesen
iguales, obtendriamos un 0,48 % de pacientes nuevos por
ano. Cabe resaltar que dos (16,6 %) de los pacientes con he-
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patitis C ya presentaban cirrosis e hipertension portal en la
ecograffa abdominal. La primera observacion de que los pa-
cientes cirroticos infectados con el VHC presentaban diabe-
tes mas frecuentemente que los pacientes con cirrosis de otra
etiologia fue publicada en 1994°, y estudios posteriores tam-
bién lo han confirmado'*'2. Asi, tanto los niveles elevados de
la glucemia como la hiperinsulinemia y la resistencia a la in-
sulina se han asociado con un aumento de la fibrosis en la he-
patitis cronica C y a la inversa: la progresion de la hepatitis
C es mas rapida en los pacientes diabéticos'*'.

Por @ltimo, solo 4 de los 500 pacientes estudiados durante
cinco afios tenian serologia luética positiva. La sifilis debe
ser incluida en el diagnostico diferencial de los pacientes dia-
béticos con neuropatia diabética con déficits sensoriales y
motores distales y simétricos'. Desde el punto de vista car-
diovascular, un 10% de los pacientes con sifilis pueden pre-
sentar insuficiencia adrtica, estenosis coronaria ostial o aneu-
rismas aorticos'®. Desde el punto de vista nefrologico, la
nefropatia se puede desarrollar tanto en la sifilis congénita
como en la sifilis secundaria. La presentacion mas frecuente
es el sindrome nefrotico secundario a glomerulonefritis mem-
branosa con depositos subepiteliales de IgG y complemento,
habiéndose demostrado la presencia tanto del antigeno del
treponema como de los anticuerpos antitreponémicos en las
lesiones glomerulares'*. También es frecuente la presencia
de nefritis tubulointersticial, y el tratamiento con penicilina
lleva a una rapida resolucion de la nefropatia.

En resumen, los hallazgos principales de este trabajo son que
el 0,4 % de los pacientes tenfan hepatitis B cronica, el 10,2 %
habian pasado la hepatitis B, el 4,2 % habian recibido la va-
cuna de la hepatitis B, el 2,4 % tenian anticuerpos frente a
hepatitis C y el 0,8 % tenian serologia luética positiva. Asi,
mientras que el porcentaje de hepatitis C es similar al de la
poblacion general, el porcentaje de pacientes con anticuer-
pos frente al VHB es superior al de la poblacion general. Los
dos pacientes que presentaban cirrosis e hipertension portal
tenfan hepatitis C.

En la literatura revisada, no hemos encontrado ningiin traba-
jo que estudie las serologias microbioldgicas en pacientes
diabéticos con patologia nefroldgica atendidos en consultas
externas. A tenor de ello, si bien con grandes limitaciones
metodolbgicas, este seria el primer estudio donde se revisan
estos aspectos. La nefropatia diabética ocupa cada vez mas
el quehacer diario de los nefrdlogos y podrian resultar inte-
resantes estudios posteriores bien disefiados que nos ayuden
a un andlisis profundo y minucioso de estos pacientes. Asi-
mismo, seria interesante valorar la respuesta de los pacientes
con nefropatia diabética al tratamiento antiviral.

En conclusidn, los pacientes diabéticos remitidos a consultas
externas de Nefrologia pertenecientes al Area Sur de la isla
de Gran Canaria presentan un porcentaje de pacientes porta-
dores de anticuerpos frente al VHC similar al de la poblacion
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general y un porcentaje de pacientes portadores de anticuer-
pos frente al VHB superior al de la poblacion general. Dado
que solo dos pacientes eran portadores del HBsAg, quedaria
por dilucidar si ello justificaria la vacunacion de los pacien-
tes diabéticos remitidos a nuestras consultas.
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