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CARTAS AL EDITOR

Empleo de diuréticos
y empagliflozina:
icontraindicados?

Is the concomitant use of diuretics
and empagliflozin contraindicated?

Sr. Editor:

Hemos leido con atencién la ex-
haustiva revision sobre el manejo al
alta desde urgencias del paciente dia-
bético'. En ella se establece el papel
prevalente de los farmacos glucosuri-
cos o inhibidores del cotransportador
de sodio-glucosa tipo 2 (iSGLT2). Da-
do su mecanismo de accién consis-
tente en el bloqueo de la recaptacion
de glucosa mediada por el cotrans-
portador SGLT2 en el tdbulo préxi-
mal, provocando glucosuria y diuresis
osmotica, se favorece la reduccién de
la glucemia y la pérdida de peso. A
destacar ademas que recientes estu-
dios como el EMPA-REG? demuestran
el beneficio de la administracién de
empagliflozina en pacientes con dia-
betes mellitus (DM) tipo 2 y enferme-
dad cardiovascular asociada (preven-
cibn secundaria), con una
disminucién de la mortalidad de un
38% y una disminucién en la hospi-
talizacién por insuficiencia cardiaca
(IC) de un 32%. En la misma revision
se hace hincapié en que “esta con-
traindicado su uso concomitante con
diuréticos de asa, y no se recomien-
dan asociados a tiazida” y nos gusta-
ria puntualizar algin aspecto sobre
esta Gltima aseveracién, que pensa-
mos tiene importancia a la hora del
manejo de dicha medicacion.

En primer lugar, en la ficha técni-
ca de dicho farmaco se especifica en
el apartado de interacciones medica-
mentosas que la empagliflozina pue-
de aumentar el efecto diurético de
las tiazidas y de los diuréticos de asa
y puede aumentar el riesgo de deshi-
dratacién e hipotensién, pero no se
recoge que exista ninguna contrain-
dicacién para su uso junto a diuréti-
cos®. Existe un estudio randomizado
abierto cruzado que evalua la in-
teraccién potencial entre empagliflo-
zina, torasemida y tiazidas. En dicho
estudio no se demostré ningln cam-
bio en los perfiles farmacocinéticos
de ninguno de los farmacos ni se re-
gistraron efectos adversos graves*.
También existen miltiples ensayos
clinicos donde se administraban de
forma concomitante diuréticos junto

a los iSGLT2°, y ensayos clinicos en
curso que estudian el efecto de la
empagliflozina en pacientes con IC
crénica, y donde los diuréticos son
un pilar fundamental en el trata-
miento de estos pacientes®.

Por todo lo expuesto, pensamos
que la contraindicacién de adminis-
tracion concomitante de diuréticos
con empagliflozina como citan los
autores en su revision es, cuando
menos, discutible. Somos conocedo-
res que con el uso concomitante de
estas medicaciones podria haber un
riesgo aumentado de hipotension
sintomatica o de deplecién de volu-
men. Sobre todo en pacientes con
deterioro de la funcion renal, ancia-
nos o en cifras bajas de la presion ar-
terial basal, con lo que tendriamos
que tener mayor precaucién y vigi-
lancia en estos casos.
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Respuesta de los autores

Diuretics and empagliflozin use:
authors’ reply

Sr. Editor:

Agradecemos el interés y las
aportaciones realizadas en relacién
con el Documento de Consenso so-
bre el manejo al alta desde urgencias
del paciente diabético publicado re-
cientemente en EMERGENCIAS'.
Coincidimos con nuestros colegas en
la aseveracion de que, con los datos
actualmente disponibles, seria mas
correcto recomendar el uso conco-
mitante de diuréticos e inhibidores
de SGLT2 Unicamente con precau-
cién, sin que esta asociacion esté
contraindicada. Desde la elaboracién
del Consenso se han publicado estu-
dios que aportan informacién nove-
dosa.

En cualquier caso, este uso con
precaucién de ambas familias tera-
péuticas no obedece a una interac-
cién farmacolégica como apuntan,
sino a un riesgo de depleciéon de vo-
lumen. Segun la ficha técnica, los in-
hibidores SGLT2 pueden incrementar
el efecto diurético de las tiazidas y
los diuréticos de asa y con ello au-
mentar el riesgo de deshidratacién e
hipotensién, sobre todo en pacientes
mayores de 75 afios y en pacientes
con insuficiencia renal**, como se re-
coge en el consenso publicado. En
estos casos, se recomienda una estre-
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cha monitorizacién de la volemia
(mediante exploracién fisica, medi-
cién de la presion arterial, del hema-
tocrito y de electrolitos, entre otros),
y se debe valorar la interrupcién
temporal del tratamiento con inhibi-
dores de SGLT2 hasta que se corrija
la deplecion de volumen.

No obstante, la experiencia de
uso en estos Gltimos afios de los in-
hibidores de SGLT2 concomitante-
mente con diuréticos, sobre todo en
pacientes con insuficiencia cardiaca
donde se estan poniendo de relieve
muchos de sus potenciales benefi-
cios, ha hecho que podamos minimi-
zar el riesgo de deplecién de volu-
men cuando los farmacos son
utilizados correctamente. De hecho,
las modificaciones en la ficha técnica
de los inhibidores de SGLT-2 se han
centrado mas en incluir los datos so-
bre la reduccién del riesgo de muer-
te por causas cardiovasculares en pa-
cientes con diabetes mellitus tipo 2 y
enfermedad cardiovascular estableci-
da, que en seguir ahondando en
esos efectos adversos infrecuentes.

Pensamos que la terapia antidia-
bética al alta desde los servicios de
urgencias cobrarad un destacado pa-
pel en el futuro de nuestra practica
clinica, ya que el objetivo del trata-
miento antidiabético ya no es solo
reducir la glucemia, sino aportar
otros beneficios sobre todo cardio-
vasculares, con los nuevos antidiabé-
ticos. Este Consenso es un primer
paso en esta direccién.
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{Qué hacemos si un paciente
diabético no ingresa? Nuevas
pautas segun el tiempo de
estancia en urgencias

What to do if the patient with acute
hyperglycemia is not to be admitted
to hospital? A call for new protocols
according to the emergency
department stay

Sr. Editor:

Recientemente han publicado en
su Revista el documento de consenso
“Recomendaciones de manejo de la
diabetes, de sus complicaciones meta-
bdlicas agudas y de la hiperglucemia
relacionada con corticoides en los ser-
vicios de urgencias”'. Tras leerlo y re-
visar la bibliografia, quisiéramos apor-
tar una vision complementaria.

La diabetes mellitus (DM) es una
enfermedad de alta prevalencia en Es-
pafia, y se estima que aproximada-
mente entre el 30-40% de los pacien-

tes atendidos en un servicio de urgen-
cias (SU) tiene antecedentes de DM*2.
Esto obliga a intentar protocolizar un
manejo mas especifico de este grupo
de pacientes mientras estan en el SU.
El 80% de los pacientes que consul-
tan en los SU son dados de alta antes
de las 12-18 horas desde que son
atendidos. Por lo tanto, el documento
de consenso redactado solo se puede
aplicar a ese 20% de los pacientes
que quedan pendientes de ingreso’.
Qué hacer con estos pacientes cuan-
do son dados de alta es la pregunta
que nos realizamos. La pauta bolo-ba-
sal en este grupo de pacientes con
antecedentes de DM puede inducir
dificultades en el momento del alta.
Cuando se reinstaura la pauta
hipoglucemiante habitual, se incre-
menta el riesgo de hipoglicemia por
la sinergia entre esta y la insulina ad-
ministrada en el SU. La administracién
de pautas de insulina rapida para co-
rreccién de hiperglicemias puntuales
solo corrige momentaneamente el
episodio, pero no previene de las des-
compensaciones hiperglucémicas fu-
turas. Pensamos que la mejor estrate-
gia tras la valoracién inicial es
clasificar los pacientes con DM en dos
grupos, en funcién de la estancia hos-
pitalaria prevista: un primer grupo co-
rrespondiente a aquellos que requie-
ren ingreso hospitalario o estancias
superiores a 24 horas en el SU, donde
debe aplicarse los protocolos del do-
cumento de consenso, y otro grupo
para aquellos con alta prevista desde
el SU antes de las primeras 24 horas.
En resumen, creemos que el trata-
miento del paciente diabético en el
SU se debe optimizar de forma muy
precoz segln el tiempo de estancia
prevista, que viene dado por la deci-
sién clinica inicial sobre el destino del
paciente tras la atencién. Hay que in-
tentar preservar en todo momento la
seguridad del paciente en el momen-
to del alta, por lo que deberiamos es-
tar obligados a consensuar unas nue-
vas pautas de manejo de la DM en
los SU para aquellos pacientes que
vayan a ser dados de alta, basandose
en la administracién de su hipogluce-
miante habitual o pautas de insulina
calculadas en funcién del tiempo de
estancia en el SU. No debemos per-
der la gran oportunidad que nos
presta el paso de pacientes con DM
por los SU para optimizar el trata-
miento y garantizar un seguimiento
adecuado de los pacientes con DM°.
Por ello, es importante la capacita-
cién y formacién del personal de los
SU a través de la creacion y aplica-
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cién de protocolos especificos con su
adecuada y especifica formacion para
garantizar unas habilidades y compe-
tencias del personal sanitario de los
SU en el campo de la diabetes.
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Algunas reflexiones sobre
las reuniones masivas
(mass gatherings) y su
investigacion en Espaiia

Reflections on mass gatherings
and Spanish research on this topic

Sr. Editor:

En relacion a la excelente revision
sistematica sobre gestion de las reu-
niones masivas (mass gatherings),
elaborada y publicada recientemente
por Llorente et al.!, desearia hacer al-
gunos comentarios.

1. Frente al concepto de “Reunio-
nes masivas de personas” (RMP) de
los autores, nuestro grupo prefirié
asumir hace varias décadas el con-
cepto de “Situaciones de riesgo pre-
visible (SRP)” que, ocasional o conti-
nuadamente, podrian comprometer
la salud individual o de grupos po-
blacionales, sin una dependencia casi
exclusivamente demogréfica. En este
sentido, contemplamos e incluimos
también otras parcelas aparentemen-
te sin RMP, como el trafico —funda-
mentalmente terrestre y todavia sin
una adecuada cobertura sanitaria’-,
los problemas derivados de aconteci-
mientos adversos geometeorolégi-
cos, bélicos, incendios forestales y
otros, como escenarios que deberian
requerir especial atencién para su
planificacién y gestion®*.

2. Afirman que “(...) las RMP
constituyen una nueva area de cono-
cimiento”, si bien desde hace mas
de 30 afios venimos investigando,
planificando y gestionando SRP des-
arrolladas en Espafa‘. Tal es el caso
de eventos religiosos, peregrinacio-
nes y romerias (planes anuales Ro-
mero, Trabajadera, Cabeza)®, aconte-
cimientos musicales, deportivos
(Juegos Olimpicos de 1992¢, Campe-
onatos Europeos de Natacién de
1997, del Mundo de Gimnasia Ritmi-
ca de 1997 y de Atletismo de 1999)"
%, socioculturales (Feria de Abril, Ex-
posiciones Universales de Sevilla de
1992 y de Zaragoza de 2008)°, en-
lace matrimonial de la Infanta Dofa
Elena (2006); politicos (Cumbre Ibe-
roamericana de 1992 y Cumbre de
Ministros de Defensa OTAN de
1995), etc. Se han elaborado y pre-
sentado ante el Comité Olimpico In-
ternacional, asimismo, las coberturas
sanitarias de las candidaturas de Se-
villa y Madrid, respectivamente; y se
ha colaborado en la preparaciéon de
los Juegos del Mediterrdaneo “Almeria
2005”. Nuestro grupo -y también

otros, como el de Arcos en Asturias,
Chulia en Valencia, Alvarez Leiva en
Sevilla o Corral en Madrid- ha parti-
cipado con varias universidades
(Complutense, Sevilla, Navarra, Va-
lencia, Murcia, Oviedo, Almeria y
otras) e instituciones (European Cen-
ter for Disaster and Emergency Medi-
cine, SAMU Sevilla, SAMUR Madrid)
en la divulgacién y formacién de
posgrado de profesionales médicos y
de enfermeria en este campo.

3. Aunque los autores afirman
que no han encontrado ninguna pu-
blicacién referida a Espaiia, la prime-
ra cita bibliogréfica que ofrecen es la
de un trabajo nuestro, publicado en
esta misma Revista, dentro del perio-
do de tiempo analizado (2000-
2015)™. Como hemos expresado
previamente, nuestro grupo ha edita-
do en ese mismo ciclo 7 articulos (6
en revistas espafiolas y otro en una
europea, todas indexadas, si bien 2
de los primeros bajo el formato de
carta al editor)**”'°, evidenciando el
interés y la dedicaciéon hacia esta ex-
tensa area.

Creemos que la revisiéon de Llo-
rente et al. es sumamente interesante
y que consolida amplios espacios
multisectoriales y pluridisciplinares de
investigacién y gestiéon, donde la
Medicina de Urgencias y Emergen-
cias, la Medicina Intensiva y la Epide-
miologia y Medicina Preventiva tie-
nen roles relevantes y fundamentales
para desarrollarlos.
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La declaracion de constancia
de no oposicion a un ensayo
clinico en situaciones

de emergencia

Declaring certainty that a patient is
unopposed to clinical trial enrollment
in emergency situations

Sr. Editor:

El articulo “Principales implicacio-
nes del nuevo Real Decreto de ensa-
yos clinicos para los urgenciélogos
investigadores”, publicado reciente-
mente en su Revista', es un texto
oportuno y bien construido que ha
contribuido a mejorar la informacién
disponible para los urgenciélogos que
realizan ensayos clinicos. No obstan-
te, hay un aspecto en el que el arti-
culo deja un espacio a la confusién,

que deseariamos aclarar. Aludimos,
concretamente, a la situacion descri-
ta en su apartado “Ensayos clinicos
en situaciones de urgencia (p. 196)".
Alli se indica, acertadamente, que, si
la urgencia del caso impide obtener
el consentimiento informado del su-
jeto o su representante, para poder
incluirle en el estudio deben cumplir-
se varias condiciones. Entre ellas, que
“(...) el investigador debe certificar
que no le consta que el sujeto de es-
tudio haya formulado previamente
objeciones a participar en un ensayo
clinico”, siguiendo el articulo 35 1.d)
del Reglamento (UE) n.o 536/2014
del Parlamento Europeo y del Conse-
jo, de 16 de abril de 2014, al que el
Real Decreto se remite en este pun-
to.

Pues bien, la cuestiéon consiste en
dilucidar cémo debera el investiga-
dor certificar esta constancia. A pri-
mera vista, la respuesta parece senci-
[la: si el susodicho no realiza
indagacién alguna, podra obviamen-
te certificar que no le consta la opo-
sicién del paciente. Sin embargo, es-
to contradiria claramente la
obligacién de consultar las instruc-
ciones previas, salvo que la extrema
urgencia de la intervencién lo hiciera
inviable, que la norma incluye para
el caso de los pacientes incapaces.
Por tanto, esta seria una primera y
esencial condicién para poder expe-
dir el citado documento. Pero es
que, creemos, una declaracion asi re-
queriria, ademas, de un intento feha-
ciente de contactar con el represen-
tante legal o, caso de hallarse
presentes, con las personas allegadas
al sujeto. Solo satisfechas ambas con-
diciones podria, a nuestro juicio, el
profesional certificar adecuadamente
lo que la norma demanda.

Asi lo sugiere tanto una interpreta-
cién integral de la norma, que preten-
de ser escrupulosamente respetuosa
con la voluntad del sujeto del ensayo,
como una interpretacion analégica
del procedimiento para trasplante de
6rganos tras la sentencia del Tribunal
Europea de Derechos Humanos en el
caso Petrova v. Letonia’. En dicho pro-
ceso se condend a Letonia (pais en el
que rige el sistema de consentimiento
presunto en la donacién de 6rganos)
porque un hospital que albergé du-
rante tres dias a un paciente en esta-
do critico acab6 autorizando la ex-
tracciéon post mortem tras constatar,
Unicamente, que en la historia clinica
(incluyendo las instrucciones previas)

no constaba la oposicién del paciente
a la donacién, pero sin realizar inten-
to alguno de contactar con los allega-
dos al difunto (por la Gnica razén que
en la documentacién hospitalaria no
constaba su existencia). Como conse-
cuencia, la madre del finado solo tuvo
conocimiento de la extracciéon de 6r-
ganos después de que culminara el
proceso, circunstancia que justifico fi-
nalmente la condena a Letonia. Como
consecuencia, los protocolos actuales
de donacién incluyen la necesidad de
contactar con los familiares o repre-
sentantes del difunto antes de proce-
der a la extraccion. Pues bien, tal acti-
tud deberia ser, a nuestro juicio, la
norma a seguir, también, al certificar
que un paciente no se opone a parti-
cipar en un ensayo.
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