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ation of CTH expression resulted in reduced mitochondrial func-
tional dynamics in hepatocytes.

SESION ORAL 4: OBESIDAD Y OTROS

C0-019. ;TIENEN IMPACTO LOS MODULADORES
EN FIBROSIS QUISTICA COMO ANTIDIABETICOS
ORALES?

I. Aguilera Garcia, B. Barquiel Alcala, M.A. Castillo Ramirez,
P. Villaverde Rebenaque, E. Zamarron de Lucas, S. Palma Milla
y N. Gonzalez Pérez de Villar

Hospital Universitario La Paz, Madrid, Espaha.

Introduccién y objetivos: Los tratamientos moduladores para
la fibrosis quistica (MFQ) tienen un claro efecto sobre la funcion
pulmonar. Hay evidencia de que también puede tener impacto
beneficioso sobre la diabetes relacionada con la fibrosis quisti-
ca (DRFQ). La HbA1c no es un buen marcador en FQ por interac-
cion con multiples factores, lo que dificulta la toma de
decisiones solo mediante este método. La monitorizacion flash
de glucosa (MFG) podria tener utilidad, aunque esta financiada
Unicamente en casos de tratamiento con multiples dosis de in-
sulina (MDI). El objetivo es evaluar el impacto del uso de MFQ
sobre el control glucémico y el tratamiento con insulina en pa-
cientes con DRFQ, mediante diferentes formas de monitorizacion
glucémica.

Material y métodos: Estudio retrospectivo, unicéntrico, no con-
trolado, de 22 pacientes con DRFQ en tratamiento con MFQ. Se ana-
lizan variables bioquimicas y glucométicas mediante MFG con
FreeStyle2 antes y tras 6 meses de tratamiento con MFQ (postrata-
miento). Se han usado estudio de frecuencias, t de Student, test de
Wilcoxon y test de Fisher en el programa SPSS.

Resultados: Los pacientes de la muestra tenian una edad media
de 33,05 = 14,16 afos, con 8,86 + 6,73 afios de evolucion de la DRFQ
y sin complicaciones microvasculares. Todos presentan mutacion
F508del en al menos un alelo, con afectacion pancreatica exocrina
presente en el 86,36% de ellos. En la tabla observamos los resultados
bioquimicos y de MFG mediante media y desviacion estandar. El
tiempo en hipoglucemia por debajo de 70 mg/dl (TBR < 70) se in-
crement6 de 1% (0,5-3%) pretratamiento al 4% (0-5,5%) postrata-
miento (p = 0,351). Con respecto al tratamiento, tras 6 meses de
uso MFQ se observé una reduccion significativa de pacientes que
requerian MDI: de 5 (31,2%) pacientes se redujo a 2 (18,8%)
(p =0,018).

Pretratamiento Postratamiento p

HbA1c
Glucosa
promedio
(mg/dL)
Glucose
Management
Index (GMI)

6,42 + 0,80%
123+ 19,4

5,91 £ 0,96%
110 + 16,1

0,121
0,037

6,24 + 0,50% 5,97 + 0,40% 0,035

Conclusiones: En nuestra cohorte de pacientes, el tratamiento
con MFQ tuvo un impacto sobre la DRFQ reduciendo la necesidad de
tratamiento con insulina. Las diferencias en HbA1c no fueron signi-
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ficativas, mientras que los datos de glucometria mediante MFG re-
flejaron precozmente el efecto beneficioso de los MFQ sobre la
glucemia. Por tanto, planteamos el uso de la MFG como herramien-
ta para la toma de decisiones en la DFRQ. Sera necesario realizar un
estudio prospectivo con una cohorte mayor para comprobar dichos
resultados.

C0-020. DINAMICA DE LAS VESICULAS EXTRACELULARES
CIRCULANTES DE ORIGEN ENDOTELIAL Y SANGUINEO
DESPUES DE LA CIRUGIA BARIATRICA EN FUNCION

DE LA PRESENCIA DE DIABETES

A. Pané Vila®®<, 0. Giré><4, C. Milad?, J. Viaplanac, E. Ortega>™9,
G. Chiva-Blanch>d y A. Jiménez>>

aServicio de Endocrinologia y Nutricién, Hospital Clinic, Espafa.
bCentro de Investigacion Biomédica en Red de la Fisiopatologia de
la Obesidad y Nutricion (CIBEROBN), Instituto de Salud Carlos Il
(ISClll), Espafa. “Fundacio Clinic per la Recerca Biomedica (FCRB),
Esparia. “Institut d’Investigacions Biomediques August Pi Sunyer
(IDIBAPS), Espafa.

Introduccion y objetivos: Las vesiculas extracelulares (VE) son pe-
quenias particulas constituidas por una bicapa lipidica y liberadas por
la mayoria de células en respuesta a distintos estimulos, constituyendo
una forma de comunicacion intercelular. Las VE derivadas de las células
endoteliales y sanguineas participan en el proceso aterotrombotico y
han demostrado su utilidad como biomarcadores de riesgo cardiovas-
cular (CV). La cirugia bariatrica (CB) reduce la morbilidad CV, especial-
mente en personas con diabetes tipo 2 (DT2). No obstante, el riesgo CV
post-CB sigue duplicando el de la poblacion general. Nuestro objetivo
fue comparar el perfil de estas VE entre pacientes con obesidad (OB)
vs. OB-DT2 (antes y a 1 afo de la CB) vs. controles.

Material y métodos: Estudio longitudinal en pacientes con OB can-
didatos a CB. Se establecieron 3 grupos (OB, OB-DT2 y controles sanos)
apareados por sexo y edad. Se realizo: a) extraccion sanguinea en
ayunas, b) test de dieta mixta (indice de Matsuda) y c) evaluacion de
la composicion corporal mediante DXA (tejido adiposo visceral [VAT]).
Las VE se cuantificaron y caracterizaron por citometria de flujo.

Resultados: Se incluyeron 82 pacientes (62 OB y 20 OB-DT2; 85,4%
mujeres, edad 47,2 + 9,5 afos, IMC 43,8 + 4,6 Kg/m?), siendo la edad
e IMC comparables (p = 0,19y p = 1,00), y 26 controles (edad 50,4
+ 13 anos, 80,7% mujeres, IMC 23,7 + 2,9 Kg/m?). El grupo OB-DT2
presentaba mayores niveles de VE totales, protrombdticas y deriva-
das de leucocitos y células endoteliales en comparacion con los
grupos OB y control (p < 0,05). El grupo OB vs. el grupo control
también presentaba mayor concentracion de VE totales, derivadas
de leucocitos, plaquetas y células endoteliales (p < 0,05), sin dife-
rencias en las protromboticas (p = 0,06). La CB resultd en una re-
duccion del peso (%BWL 31,4 + 8,3) y en una mejoria metabodlica
global, logrando una remision de diabetes del 90%. Junto a estos
cambios se observé una marcada reduccion de la concentracion de
VE totales y de los diferentes subtipos analizados (p < 0,01). Post-CB
no se observaron diferencias en el perfil de VE entre OB y OB-DT2,
pero en comparacion con los controles, ambos subgrupos seguian
presentando niveles mas elevados de VE totales, de origen plaque-
tario y endotelial (p < 0,05). No se observé ninguna asociacion entre
los cambios antropométricos y los cambios en el perfil de VE. La
mejoria glicémica y de la sensibilidad periférica a insulina se asoci6
con una mayor reduccion de las VE totales y de origen endotelial.

Conclusiones: La CB se asocia a una mejoria del perfil de VE en
pacientes con y sin DT2. A pesar de la pérdida de peso y de la me-
joria metabolica post-CB, la concentracion de VE totales y con fe-
notipo inmune/vascular se mantiene por encima del rango
fisiologico. Estas anomalias podrian desempenar un papel en el
riesgo CV residual post-CB.



Endocrinologia, Diabetes y Nutricion 70 (2023) S1-527

C0-021. LA PERDIDA DE PESO INDUCIDA POR TIRZEPATIDA
ESTA ASOCIADA A MEJORAS EN LA COMPOSICION
CORPORAL EN TODOS LOS GRUPOS DE EDAD

I. Romerad, R.F. Kushner?, L.J. Aronne®, A. Stefanskic, N. Ahmad¢,
H. Maoc, M.C. Buncks, L.E. Garcia-Pérez?y S. Zhang®

aDivision of Endocrinology, Feinberg School of Medicine,
Northwestern University, Chicago, EE. UU. ®Comprehensive
Weight Control Center, Weill Cornell Medicine, New York, EE. UU.
°Eli Lilly and Company, Indianapolis, EE. UU. °Eli Lilly and
Company, Alcobendas, Espana.

Introduccion: En el estudio SURMOUNT-1 (NCT04184622), tirze-
patida (TZP) fue superior a placebo (PBO) en la reduccion del peso
corporal (PC) en participantes con obesidad/sobrepeso. La pérdida
excesiva de masa magra es una preocupacion clinica en las personas
mayores que se encuentran en tratamiento contra la obesidad. En
este analisis se evaluaron el cambio en la masa corporal total (MCT)
y la composicion corporal (CC) segun subgrupos de edad.

Material y métodos: En el estudio de fase 3 doble ciego SURMOU-
NT-1 se incluyeron adultos con un IMC > 30 kg/m?, o0 > 27 kg/m?y > 1
comorbilidad relacionada con el peso (excepto la diabetes). Los par-
ticipantes fueron aleatorizados (1:1:1:1) a recibir TZP una vez a la
semana (5, 10 o 15 mg) o PBO. La MCT y la CC fueron evaluadas en
una subpoblacion de participantes sometidos a absorciometria de
rayos X de energia dual (DXA). Los cambios en la MCT y la CC (relacion
entre masa grasa y masa magra [MG:MM]) desde basal a la semana 72
fueron evaluados en los subgrupos de edad de < 50, > 50 a < 65,
> 65 afnos (post hoc). En el andlisis se usaron los datos de los partici-
pantes en tratamiento, antes de la suspension del farmaco en estudio.

Resultados: En el subestudio con DXA se reclutaron 255 adultos (72%
mujeres, media de edad 46 anos, IMC 38,0 kg/m?, MCT 101,8 kg, MG:
MM 0,94), y 160 adultos disponian de datos de DXA en la basal y posba-
sal (99, 41y 20 en los subgrupos de edad < 50, > 50 a < 65 y > 65 anos,
respectivamente). El cambio porcentual en la MCT desde basal fue de
-21,5%, -20,8%y -22,0% con TZP (dosis de 5/10/15 mg agrupadas) fren-
tea-2,3%, -12,2%y -3,8% con PBO en los subgrupos de edad < 50, > 50
a < 65y > 65 anos, respectivamente (p < 0,001, p = 0,023y p < 0,001).
El cambio en la CC (MG:MM) desde basal fue de -0,25, -0,24y -0,25 con
TZP (dosis de 5/10/15 mg agrupadas) frente a -0,03, -0,14 y -0,04 con
PBO en los subgrupos de edad < 50, > 50 a < 65 y > 65 afos, respectiva-
mente (p < 0,001, p=0,089 y p = 0,029).

Conclusiones: En adultos con obesidad/sobrepeso, la reduccion
del peso inducida por TZP esta asociada a mejoras en la CC que son
clinicamente significativas y consistentes en todos los grupos de
edad.

C0-022. EFECTO DE LA EDAD Y EL GENERO
EN LA DISMINUCION DEL COLESTEROL HDL
INDUCIDA POR LOS TRIGLICERIDOS

P. Rehues®><, M. Guardiola>><, J.C. Vallvé>"<, G. Reguant?,
N. Amigoedef, G. Rojoo#" y J. Ribalta*b<
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eUniversitat Rovira i Virgili, Departament de Ciencies Médiques
Basiques, Reus, Espana. 'Universitat Rovira i Virgili, Plataforma
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Objetivos: El colesterol HDL (HDLc) se asocia con un papel pro-
tector del riesgo cardiovascular y los niveles elevados de triglicéridos

(TG) causan una disminucion del HDLc. Muchos factores de riesgo
cardiovascular son dependientes de la edad y el género; en ese es-
tudio queremos evaluar si el efecto de los TG sobre el HDLc se ve
modificado por la edad y/o el género.

Métodos: Se estudiaron 4.754 adultos de la cohorte Di@bet.es
(poblacion general espaiiola). El perfil de lipoproteinas (nimero de
particulas de HDL y VLDL grandes, medianas y pequefas) fue obte-
nido por 1H-resonancia magnética nuclear (1H-NMR). La relacion
entre los niveles de TG y HDLc fue estudiada mediante modelos de
regresion lineal. Los modelos multivariantes fueron ajustados por
edad, género, IMC, consumo de alcohol, dieta, actividad fisica, ha-
bito fumador y diabetes.

Resultados: Hay un efecto negativo de los TG sobre el HDLc, que
interacciona con la edad (p < 0,01) y el género (p < 0,01). Estratifi-
cando la poblacion por género y evaluando el efecto de TG sobre
HDLc a diferentes edades se observa que, en hombres, el efecto de
los TG sobre el HDLc se mantiene constante a todas las edades (3
entre -0,072, p < 0,001 a los 20 anos y -0,089, p < 0,001 a los 80)
pero en mujeres solo se observa a partir de los 50 anos y la dismi-
nucion es mas pronunciada cuando aumenta la edad (g = -0,102,
p < 0,001 a los 50 anos y B = -0,204, p < 0,001 a los 80 anos). ELl
efecto de los TG sobre las particulas HDL totales es similar al obser-
vado sobre el HDLc; pero si se analizan las 3 subclases por separado,
ese efecto solo se observa en las particulas HDL medianas y grandes,
mientras que en las HDL pequenas el efecto negativo de los TG se
mantiene constante a todas las edades tanto en hombres como en
mujeres. El analisis con las diferentes subclases de particulas VLDL
revela que, tanto en hombres como en mujeres, las VLDL pequenas
tienen un efecto sobre el HDLc significativamente mayor (B = -2,887,
p < 0,001 en mujeres; B = -0,796, p = 0,002 en hombres) que las
medianas (B = -0,198, p < 0,001 en mujeres; B = -0,531, p = 0,006
en hombres) o grandes (B = -0,178, n.s. en mujeres; B = -0,001,
n.s. en hombres).

Conclusiones: Antes de los 50 anos, el efecto de los TG sobre la
disminucion del colesterol HDL es menor en mujeres que en hombres,
pero a partir de esa edad, los incrementos de TG tienen un mayor
efecto sobre el HDLc en mujeres que en hombres. Esa diferencia se
limita a las HDL pequeias y medianas; el efecto de TG sobre las HDL
grandes (mas ateroprotectoras) no se ve modificado por la edad y
es similar en hombres y en mujeres.

CO-023. TIRZEPATIDA VS. SEMAGLUTIDA 2,4 MG
PARA EL TRATAMIENTO DEL SOBREPESO Y LA OBESIDAD:
COMPARACION INDIRECTA DE TRATAMIENTOS

L.E. Garcia-Pérezb, D. Wang?, R. Malik?, M. Yu?, H. Kan?,
M. Bunck?, A. Stefanski® y E. Hankosky?

aEli Lilly and Company, Indianapolis, EE. UU. °Eli Lilly and
Company, Alcobendas, Espana.

Introduccién: La tirzepatida es un nuevo agonista de los recep-
tores del polipéptido insulinotrépico dependiente de glucosa y del
péptido similar al glucagdn tipo 1, que induce una reduccion del
peso corporal clinicamente significativa en personas con obesidad
y/0 sobrepeso. A falta de ensayos clinicos comparativos directos, el
objetivo de este estudio fue comparar la eficacia de tirzepatida
frente a semaglutida 2,4 mg mediante una comparacion indirecta
de tratamientos (CIT) usando placebo como comparador comun.

Material y métodos: Usando datos agregados de los estudios SUR-
MOUNT-1 y STEP-1 (los cuales tienen disefios parecidos) se compa-
raron el cambio porcentual medio en el peso corporal desde basal y
el logaritmo de la razon de probabilidades (OR) de alcanzar el ob-
jetivo de pérdida de peso > 5% entre tirzepatida (10 y 15 mg) a la
semana 72 y semaglutida 2,4 mg a la semana 68, utilizando el mé-
todo de Bucher para el estimando de eficacia -efficacy estimand-
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(denominado estimando del producto en investigacion -trial product
estimand- en STEP-1). Se realizd un analisis de sensibilidad usando
el estimando del régimen de tratamiento (estimando de la politica
de tratamiento en STEP-1).

Resultados: Para el estimando de eficacia, ambas dosis de tirze-
patida produjeron reducciones significativamente mayores en el
cambio porcentual del peso corporal en comparacion con semaglu-
tida 2,4 mg (diferencia media para tirzepatida 10 mg: -4,48%, inter-
valo de confianza [IC] 95% (-5,88%, -3,08%); diferencia media para
tirzepatida 15 mg: -5,68%, IC 95% (-7,08%, -4,28%); p < 0,001 para
ambas). Asimismo, el niUmero de participantes que alcanzé una pér-
dida de peso > 5% fue significativamente mayor con tirzepatida 10 mg
(log OR 0,69, 1C95% (0,16; 1,22); p=0,011) y 15 mg (log OR 0,71,
1C95% (0,18; 1,25); p = 0,009) que con semaglutida 2,4 mg. Todos los
resultados del estimando del régimen de tratamiento fueron consis-
tentes con los de los analisis primarios (p < 0,012), excepto en el
analisis del log OR de alcanzar una pérdida de peso > 5% entre tir-
zepatida 10 mg y semaglutida 2,4 mg (p = 0,07).

Conclusiones: En esta CIT se observé una pérdida de peso mayor
con tirzepatida 10 y 15 mg frente a semaglutida 2,4 mg.

CO-024. ALTERACIONES EN EL METABOLISMO
DE LA GLUCOSA EN PACIENTES CON ACROMEGALIA
TRATADOS CON PASIREOTIDA

R. Lopez Guillén, R. Camara Gomez, L. Hernandez Rienda,
G. Girdn Cerrato, D. Lara Galvez, D. Sanchis Pascual
y J.F. Merino Torres

Hospital Universitario y Politécnico La Fe, Valencia, Espana.

Introduccién y objetivos: En acromegalia, las alteraciones del
metabolismo glucémico son complicaciones frecuentes, y contri-
buyen a aumentar su riesgo cardiovascular y su mortalidad. La
pasireotida, analogo de somatostatina de segunda generacion,
puede causar hiperglucemia debido a su mayor afinidad por los
receptores tipo 5 (supresion de la secrecion de insulina y menor
efecto inhibitorio sobre la secrecion de glucagon). El objetivo es
conocer el impacto de pasireotida en el control glucémico en pa-
cientes con acromegalia tratados con pasireotida en practica cli-
nica habitual.

Material y métodos: Estudio unicéntrico, analitico y retrospecti-
vo realizado en pacientes con acromegalia tratados con pasireotida.
Se recogieron variables demograficas, clinicas y analiticas (basales,
y a los 6 y 12 meses de comenzado el tratamiento). Los resultados
se muestran como media (DE) y porcentaje; y como mediana (rango
intercuartilico). Se realizo analisis estadistico (ANOVA de medidas
repetidas) con el programa SPSS-25.0.

Resultados: Se incluyeron 14 pacientes (71,4% mujeres), IMC
medio de 31,9 (5,7) kg/m? y edad mediana de 47,5 anos (Rl 39,7-
64,2). En el 85,7% se habia realizado cirugia transesfenoidal. Antes

de pasireotida, 3 pacientes (21,5%) presentaban diabetes mellitus
tipo 2 y recibian tratamiento antidiabético. Tras pasireotida, todos
estos pacientes necesitaron intensificacion del tratamiento, afa-
diendo a-GLP1, con una mediana desde el inicio del tratamiento
de 4 meses (Rl 2-9). En los 11 pacientes que no recibian tratamien-
to antidiabético previo, hubo que introducirlo en el 72,7% de ellos:
50% con metformina e IDPP4, 25% con metformina, 12,5% con
metformina, IDPP4 e insulina, y 12,5% con metformina, IDPP4,
insulina y repaglinida. Al afio de iniciado el tratamiento con pasi-
reotida, el 78,5% de pacientes precisaba tratamiento antidiabéti-
co pero el control metabdlico era bueno. La tabla recoge
parametros de metabolismo glucémico basal, a los 6 meses y al
ano del tratamiento con pasireotida. No se encontraron diferencias
estadisticamente significativas en el control glucémico entre los
pacientes tratados (35,7%) o no tratados con pegvisomant asocia-
do a pasireotida.

Conclusiones: El deterioro del control glucémico se observa en
los primeros 6 meses de tratamiento con pasireotida, y no se modi-
fica posteriormente. Tras pasireotida, todos los pacientes con acro-
megalia tratados con antidiabéticos precisan optimizacion del
tratamiento antidiabético y, la mitad de los que no lo llevaba, ne-
cesita iniciarlo. Es esencial una monitorizacion estrecha del control
glucémico tras comenzar el tratamiento con pasireotida.

SESION ORAL 5: TECNOLOGIAS APLICADAS
A LA DIABETES

CO-025. LOS SISTEMAS DE ASA CERRADA SON EFECTIVOS
EN LA SUBPOBLACION DE NINOS Y ADULTOS

CON DIABETES TIPO 1 CON CONTROL GLUCEMICO
INSUFICIENTE POR PREDOMINIO DE HIPERGLUCEMIA

P.I. Beato Vibora, A. Ambrojo-Lopez?, M. Fernandez-Bueso?,
E. Gil-Poch® y F. Javier Arroyo-Diez®

aHospital Universitario de Badajoz, Badajoz, Espafia. "Hospital
Materno-Infantil de Badajoz, Badajoz, Espana.

Introduccion y objetivos: El sistema hibrido avanzado de asa
cerrada Medtronic MiniMed™ 780G infunde microbolos de insulina y
bolos de autocorreccion en funcion de los valores de glucosa del
sensor. El beneficio en control glucémico conseguido con este siste-
ma ha sido establecido en poblaciones generales de personas con
diabetes tipo 1, pero es necesario evaluar los resultados en subpo-
blaciones especificas. El objetivo del estudio fue analizar los resul-
tados conseguidos en nifos y adultos con diabetes tipo 1 con control
suboptimo por predominio de hiperglucemia.

Tabla CO-024
Basal 6 meses 1 aho p

Glucosa (mg/dl) 101,2 (17,5) 124,5 (37,4) 124,7 (56,9) 0,041
HbA1c (%) 5,9 (0,4) 6,6 (0,8) 6,6 (0,8) 0,031
Insulina (mU/ml) 12,8 (13,1) 13,3 (14,8) 11,4 (11,8) 0,607
Péptido C (ng/ml) 3(1,8) 2,4 (1,8) 1,7 (1,7) 0,143
HOMA-IR 3,1 (3,2) 3,6 (3,9) 2,5 (2,5) 0,355
IGF-1 (ng/ml) 525,6 (303,1) 310,6 (182,7) 291,9 (174,1) 0,010
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