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Nefropatia diabética

Alfredo Torres Viloria," Rogelio Zacarfas Castillo?

RESUMEN

La nefropatia diabética constituye una de las complicaciones
mas importantes de la diabetes mellitus con repercusiones
definidas en la calidad de vida de los pacientes y en el pronéstico
global de la enfermedad. Se conoce ahora que condiciones
como el descontrol hiperglucémico crénico y la hipertensién
arterial explican la patogenia del dano estructural sobre las
nefronas primeramente a nivel mesangial para posteriormente
tornarse en un dano mas difuso que tiene una gran correlacién
con los estadios clinicos de Mogensen que son progresivos y que
a través de los anos llegan a manifestarse como insuficiencia
renal terminal. El primer indicador temprano de la nefropatia
diabética es la microalbuminuria y durante este estadio deben
practicarse intervenciones dietéticas, control estricto de la
glucemia, de la presion arterial y uso de medicamentos como los
inhibidores de la enzima convertidora de angiotensina o
bloqueadores de los receptores de angiotensina que han de-
mostrado la capacidad de prevenir o retardar la progresion del
dano renal en los pacientes con diabetes. Otros factores como
tabaquismo, hiperlipidemia, hiperhomocistinemia e infeccio-
nes urinarias deben también evaluarse y manejarse en el trata-
miento integral de la nefropatia diabética.

Palabras clave: Diabetes mellitus, nefropatia diabética,
glomeruloesclerosis.

CONCEPTO

El término de nefropatia diabética se propuso inicial-
mente para designar las lesiones que podian encon-
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ABSTRACT

Diabetic nephropathy is one of the mostimportant complications
of diabetes mellitus with definite repercussions in the quality of
life and the global prognosis of the disease. It is now known that
certain conditions like hyperglucemic lack of control and arterial
hypertension elicit the structural damage of nephrons initially
targeted at the mesangium and later manifested as a diffuse insult,
evolving phases that correlate well with Mogensen’s clinical
stages that end up in end stage renal failure. The first early
indicator of diabetic nephropathy is microalbuminuria; during
this stage therapeutic interventions should be undertaken: diet
modifications, strict glycemic and blood pressure control and the
use of angiotensin converting enzyme inhibitor or angiotensin
receptor blockers which have proven preventing effects on renal
damage in diabetic patients. Other factors like smoking,
hyperlipidemia, hyperhomocystinemia and urinary infections
should be considered and treated as part of the integral therapeutic
management of diabetic nephropathy.

Key words: Diabetes mellitus, diabetic nephropathy,
glomerulosclerosis.

trarse en el rindn del diabético, actualmente se utiliza
exclusivamente para sefialar las lesiones renales origi-
nadas por afeccién microangiopatica o de los peque-
fios vasos. Se trata por ende de una complicacién
vascular crénica, exclusiva de la diabetes mellitus, en
la que se afecta la microcirculacién renal originando
una serie de alteraciones funcionales y estructurales
principalmente a nivel glomerular.’

El cuadro clinico se caracteriza por proteinuria
persistente, hipertension arterial y deterioro progresi-
vo de la funcién renal.?

HISTORIA
La diabetes mellitus fue considerada durante siglos como
unaenfermedad delrindn. Asilo prueba la descripcion de
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Areteo de Capadocia: “La diabetes es un mal que causa
asombro... Las partes blandas y los miembros se funden
ysalenatravésde laorina... Los pacientes nunca dejan de
orinary el flujo esincesante...” Este médico postulaba que
la enfermedad se producia por la incapacidad del rifién
para retener agua. Tal postulado galénico seria vélido
durante masde 1,500 afos, hasta que Meringy Minkows-
ki en 1889 demostraron que el origen de la enfermedad
residia en el pancreas.’

La primera descripcién de proteinuria en pacientes
diabéticos se atribuye a Cotunnius en 1770, pero fue
Bright en 1836 quien estableci6 la relacién entre protei-
nuria y enfermedad renal. El descubrimiento de la insu-
linaen 1921 por Bantingy Best, origina un cambio brusco
en la historia natural de la diabetes, con una reduccion
importante de la mortalidad y aumento de expectativa de
vida. El reconocimiento del impacto que la diabetestiene
sobre el rindn se inicia en 1936 con las descripciones de
los pat6logos Kimmelstiel y Wilson acerca de la forma-
cién de nodulaciones hialinas en los glomérulos, basa-
dos en el estudio de 8 necropsias. A esta lesion se
denomind glomeruloesclerosis nodular. En 1942 Bell des-
cribe la glomeruloesclerosis difusa, diferenciandola clara-
mente de la nodular, y sefala la gran importancia de las
lesiones arteriolares en la patogenia de la nefropatia
diabética. El término de microangiopatia diabética fue
propuesto por Lunbaeck en 1954, basindose en el
hallazgo comiin de enfermedad de pequefos vasos tanto
en la retinopatia como en la nefropatia diabética.

La introduccién de la biopsia renal percutdnea y la
disponibilidad del microscopio electrénico han permiti-
do conocer a fondo la enfermedad, pero a pesar de estos
avances existen algunas interrogantes por resolver.*

EPIDEMIOLOGIA

La enfermedad renal es la primera causa de muerte en
la diabetes mellitus. En el Instituto Mexicano del Segu-
ro Social la nefropatia esta dentro de las cinco primeras
causas de atencion médica en hospitales generales de
zona y en los de alta especialidad.

La incidencia acumulativa de nefropatia diabética a
los 40 anos de edad en la diabetes tipo 1 es del 45 al
50% con un pico maximo a los 15 anos, existe actual-
mente una disminucion en la incidencia, debido a un
mejor control glucémico, gracias a las aportaciones
obtenidas en los estudios del UKPDS y DCCT.>” Se ha
comprobado que existe una relacién estricta entre la
duracion de la diabetes y la presencia de nefropatia. El

riesgo se iniciaalos 5 afos del comienzo de la diabetes,
aumenta un 2.5% anual hasta la segunda décaday, a
partir de entonces, disminuye un 1% anual.?

La mortalidad en pacientes tipo 1 con nefropatia se
produce en dos tercios por insuficiencia renal o sus
consecuencias, en un 25% por causas cardiovasculares
y el resto (5-15%) por otras causas.”'°

En los diabéticos tipo 2 la prevalencia de nefropatia
diabética varia de un 39 a 50%. En los indios pimas, que
tienen una prevalencia de la enfermedad, dos terceras
partes muestran glomeruloesclerosis en la autopsia.'?

La nefropatia diabética es la primera causa de insufi-
ciencia renal en etapa terminal, tanto en México como
en Estados Unidos. El costo directo de los cuidados de
aquellos pacientes en los Estados Unidos, es aproxima-
damente de 5 billones de délares al ano y el costo se
incrementa rapidamente.’

PATOGENIA

La patogénesis esta ligada fuertemente a la diabetes
mellitus, sin embargo, el mecanismo preciso que indu-
ce lesién glomerular no es conocido del todo, por lo
que se han propuesto diversas teorias para explicar el
comportamiento de esta enfermedad.

TEORIA METABOLICA

La evidencia de una relacion causa-efecto entre las
cifras de hiperglucemia, se pone de manifiesto por las
siguientes observaciones:

1. Al inicio de la diabetes, la membrana basal de los
capilares es normal, y se precisan al menos dos afnos
de diabetes para que se inicie el engrosamiento.'

2. Correlacion significativa entre el desarrollo de ne-
fropatia diabética y la duracién de la diabetes.'

3. Efecto benéfico del control glucémico sobre la
hiperfiltracion e hipertrofia glomerulares, asi como
sobre la microalbuminuria. En modelos animales se
ha demostrado que el control glucémico previene
y reduce el grosor de la membrana basal.™

4. Regresion de las lesiones glomerulares con el tras-
plante de pdancreas, tanto en modelos animales
como en seres humanos."”

5. Aparicién de glomeruloesclerosis al trasplantar ri-
fones de donantes normales a receptores de dia-
béticos.™®

6. Reversibilidad de las lesiones renales tipicas de
nefropatia diabética al trasplantar rifones de dia-
béticos a receptores no diabéticos."
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Los resultados obtenidos en los estudios del UKP-
DSy DCCT, demuestran que un control estricto de la
glucemia disminuye las complicaciones crénicas de la
diabetes mellitus,*® pero no la disminuyen a cero,?
por lo que existe la influencia de otros factores que
modulan la aparicién de esta complicacion, y que nos
expliquen porqué no todos los pacientes la desarro-
llan. Sin embargo, el desarrollo de hiperglucemia
postprandial se relaciona fuertemente con afecciéon
tanto de la micro como la macrovasculatura, en
donde diabéticos con control metabdlico de la gluco-
sa plasmatica en ayunas normal, se encuentran con
hiperglucemia postprandial, situaciéon que no fue
evaluada en los estudios antes mencionados,* pero
que resultan relevantes.

TEORIA GENETICA

¢Qué es lo que induce o protege contra el dafo renal?
La pregunta anterior se trata de responder al proponer
la existencia de un factor genético primario a nivel
celular por el que se produciria una mayor destruccién
y replicacion celular, determinando el desarrollo de
nefropatia diabética independientemente del control
glucémico. El engrosamiento de la membrana basal se
ha relacionado con la presencia de HLA DR4, DR4, B8
yB15, pero estos antigenos de histocompatibilidad son
muy frecuentes en la diabetes tipo 1, sin que esto
tenga una relacion causal.

Evidencia reciente indica que los diabéticos tipo 1
con historia familiar de hipertension arterial, tienen
mayor predisposicion a desarrollar nefropatia diabéti-
ca. Viberti** propone que cuando la diabetes afecta a
un sujeto con hiperactividad heredada del transporte
acoplado sodio-hidrégeno, aumenta considerablemen-
te el riesgo de nefropatia diabética. Se ha comprobado
que en los pacientes con algin padre hipertenso el
riesgo de nefropatia se triplica. Por lo que podemos
dilucidar que la hipertension arterial no es consecuen-
cia del fallo renal, sino que puede ser un factor
importante en su desarrollo.?® Pese a lo anterior, s6lo
se afectan un 30 a 50%, y ¢qué pasa con el resto del
porcentaje?

TEORIA HEMODINAMICA

Diversos estudios experimentales apoyan la hipétesis
de que las alteraciones hemodinamicas que se obser-
van precozmente pueden estar implicados en el desa-
rrolloy progresion de la nefropatia diabética.?® Algunos
autores se han atrevido a postular que es tal vez mas

importante mantener cifras de tensién arterial norma-
les o incluso inferiores, que un control estricto de la
glucemia en la prevencion de la nefropatia.?”2® Mauer
observé en ratas diabéticas con hipertension arterial
(por pinzamiento unilateral de la arterial renal), desa-
rrollaban glomeruloesclerosis mas marcada que las
ratas diabéticas normotensas, sugiriendo el papel de la
hipertension arterial y como factores hemodinamicos
aumento de flujo y de presién en los capilares, podian
influir en el desarrollo de aquellas lesiones.?’
Hostetter, en ratas diabéticas con moderada hiper-
glucemia, y mediante técnicas de micropuncién, de-
muestra que los glomérulos presentan vasodilatacién
glomerular originada por la reduccién de la resistencia
arteriolar, de predominio aferente, que aumenta la
presion hidraulica transcapilar, de modo que la hiper-
filtracién glomerular se produce por incrementos de
los flujos plasmaticos renal y glomerular, asi como por
aumentos de la presién hidrostatica transcapilar como
reflejo de la hipertensién capilar glomerular, demos-
trandose lo mas importante en el inicio y desarrollo
incipiente de nefropatia diabética, y se ha comproba-
do que laenfermedad puede ser prevenida o atenuada
con medidas que normalicen la presiéon glomerular.*
Seglin Brenner la hiperfiltracion glomerular, podia ser
la resultante de alteraciones en flujo plasmatico renal,
glomerular, presion coloidosmética en el capilar glo-
merular, gradiente de presion hidrostatica transglo-
merular y coeficiente de ultrafiltracion hidrostatica
eficaz. Por lo tanto la hiperfiltracién glomerular y la
hipertension capilar glomerular son los mecanismos
hemodinamicos mas importantes implicados en la
patogenia de la nefropatia diabética. Podemos con-
cluir que la hiperglucemia es un factor determinante,
pero no el tnico, ya que otros mecanismos tales como
predisposicién genética, factores hemodinamicos, y
en mi opinién otros factores, como ambientales, enfer-
medades concomitantes o tal vez lasumatoria de todos
eslo que podria explicar la heterogeneidad del cuadro.

PATOGENESIS

Las teorfas concernientes a la nefropatia diabética pue-
den explicarlos cambios funcionalesy estructurales, estos
cambios incluyen hiperfiltracién, hipertrofia glomerulary
renal, hipertrofia de las células mesangiales, acumulacién
de matriz, engrosamiento de la membrana basal y altera-
ciones de la barrera de filtracién glomerular, se han
involucrado algunos otros agentes responsables de estos
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cambios como son: el incremento de los productos
finales de glucosilacién avanzada, sorbitoy proteincinasa,
factores de crecimiento y citoquinas.>'**

ALTERACIONES RENALES

ALTERACIONES FUNCIONALES

Hiperfiltracién glomerular

De los 600mL/min de plasma que fluyen a través de los
rinones sélo se filtran de 80 a 120/min, lo que consti-
tuye el indice de filtrado glomerular, determinando
que hiperfiltracién glomerular (HFC) se refiere a un
filtrado glomerular mayor de 150mL/min. La HFGy la
nefromegalia son las primeras manifestaciones de la
nefropatia diabética y estan presentes en el momento
del diagndstico de la diabetes tipo 1. La hiperglucemia
inducida por infusién de glucosa provoca HFG, que
revierte con la infusién de insulina. Mongensen obser-
v6 que la HFG es infrecuente en pacientes con Hbalc
menor de 7%, cuando ésta se encuentra entre 7'y 9%
la HFG aparece en el 20%, y cuando es superior al 9%
se manifiesta hasta en el 50%.** La hiperglucemia se
acompaia de aumentos de glucagén y hormona del
crecimiento; la infusién de cada uno de ellos provoca
HFG en individuos sanos, pero su papel en la diabetes
es muy discutido. Existe una correlacion positiva entre
la caida del filtrado glomerular y el engrosamiento de
la membrana basal.**

Microalbuminuria

Se define como la excrecién urinaria de albdimina entre
20-200mg/min, que equivale a 30-300ug/24h, en au-
sencia de proteinuria detectable (Cuadro 1) por los
métodos habituales (tiras reactivas).*® La microalbumi-
nuria es la primera manifestacién clinica de la nefropa-
tia. Inicialmente puede ser ocasional o condicionada
por el ejercicio, y tiene poco valor predictivo en perso-
nas normales. Cuando se hace persistente (positiva en
dos o tres muestras durante un periodo de seis meses

Cuadro I. Grados de proteinuria.

Niveles
Normoalbuminuria 0a 30 mg/dL
Microalbuminuria 30 a 300 mg/dL
Macroalbuminuria o proteinuria Mis de 300 mg/dL

Proteinuria en
rangos nefréticos

Igual o mayor a 3.5
gramos en 24 horas

estando el paciente en control metabélico y sin bacte-
riuria). Si la microalbuminuria aparece en un diabético
tipo 1 antes de 6 afos de evolucién debe excluirse otra
causa diferente de nefropatia. Un factor clave en la
génesis de la microalbuminuria se relaciona con altera-
ciones en las sintesis de matrices glomerulares extrace-
lulares, es decir, mesangio y membrana basal, estos
cambios en la estructura de la matriz son secundarios a
una disminucién de la sintesis de diversas macromolé-
culas aniénicas llamadas proteoglicanos. La disminu-
cién de la sintesis de proteoglicanos de sulfato de
heparan origina una pérdida de la carga negativa en la
membranay, en consecuencia escape de albdmina.?¢*’
La microalbuminuria se acompana de retinopatia avan-
zada, neuropatfa, perfiles lipidicos desfavorables, con-
trol glucémico mds deficiente y dafio vascular mas
avanzado, aunque la funcién renal esté conservada.

La recoleccion de muestras de orina puede ser de
24 horas de toda la noche o de periodos cortos. Se
recomienda una muestra de 24 horas.

Proteinuria o macroalbuminuria

Se define como la excrecién urinaria de albdmina (EUA)
mayor de 200mg/min o 300mg/24h, que equivale a
0.5gde proteina/dia. La proteinuria persistente se acom-
pana de caida del filtrado glomerular, sefalando el
inicio del deterioro progresivo de la funcién renal.
Cuando la proteinuria se asocia a hipertension arterial el
prondstico es peor. El intervalo de proteinuria y uremia
puede variar de pocos anos hasta veinte anos.*®

ALTERACIONES ESTRUCTURALES

El glomérulo es una trama capilar de 0.2mm de didme-
tro situado en el espacio de Bowmany rodeado por una
capsula que se invagina en el sistema tubular. Varios de
estos capilares se disponen alrededor del mesangio, que
actGadesostén en el centro de cada lobulillo. Las células
mesangiales estan separadas del epitelio por la membra-
na basal. La pared capilar esta formada por el endotelio,
compuesto por células endoteliales y perforado por
ventanas o poros, la membrana basal es una lamina
densa, rodeada de dos capas protectoras, cuya mision es
actuar de barrera para las proteinas que penetran en el
ultrafiltrado, y el epitelio, que se une a la membrana
basal por medio de los podocitos.*

El engrosamiento de la membrana basal se inicia
después de dos a cinco anos de diabetes, y progresa
lentamente hasta doblar su grosor en 10 a 20 afos.
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Simultdaneamente, el material de la membrana basal se
acumulaenlazona mesangial, afectando a los espacios
vascular y urinario. Ademds, en la membrana basal se
producen depésitos de fibrina y otros agregados que
estimularan la formacién de matriz mesangial. Ademas
de engrosarse se hace mds permeable a proteinas y
otras macromoléculas.*°

PATRONES HISTOLOGICOS

Glomeruloesclerosis difusa. Se caracteriza por engro-
samiento difuso de la pared capilary del mesangio. Son
lesiones que se generalizan a todo el glomérulo y
después a todo el rindn.

Glomeruloesclerosis nodular. Es una lesién tipica de
la nefropatia diabética. El glomérulo puede estar normal
oaumentado, y en el centro de los I6bulos periféricos se
aprecian nédulos aislados o mdltiples.*’

CLASIFICACION DE LA NEFROPATIA
DIABETICA

Se han desarrollado muchas clasificaciones de los esta-
dios evolutivos de la nefropatia diabética. De todas ellas
la mas aceptada es de la Mongenssen destinada a
pacientes con diabetes tipo 1, en la que se distinguen 5
etapas.*

Etapa I: hipertrofia e hiperfiltracién glomerular

La HFG y la nefromegalia coexisten con el inicio de la
diabetes, pero son reversibles con el tratamiento insuli-
nico intensivo o con un adecuado control metabdlico,
en semanas o meses. No se aprecian cambios estructu-
rales. Es posible que exista una relacion entre HFG,
tamano renal y grado de control metabdlico.?***

Etapa ll: lesiones estructurales con EUA normal
(normoalbuminuria)

Esta etapa es silenciosa, se caracteriza por normoalbu-
minuria independientemente de la duracion de la dia-
betes. Histol6gicamente se aprecia engrosamiento de la
membrana basal y expansién del mesangio. En esta
etapa tanto el mal control glucémico como la HFG son
necesarias para que se desarrolle nefropatia diabética.

Etapa llI: nefropatia diabética incipiente

Esta etapa se caracteriza por microalbuminuria persis-
tente, se van desarrollando lesiones estructurales con
filtrado glomerular conservado, aunque al final co-

mienza a declinar. La microalbuminuria predice la
nefropatia diabética, ya que un 80% de los pacientes
la desarrollaran si no se interviene adecuadamente.
Existe una correlacion significativa entre tension arte-
rial y aumento de EUA, si no se interviene la tension
arterial aumenta un 3 a 4% anual. En la nefropatia
diabética incipiente la elevacién de la tension arterial
y grado de control metabdlico se correlacionan con la
progresion de la enfermedad.* El control metabdlico
eficaz, el tratamiento con inhibidores de la enzima
convertidora de angiotensina y las dietas hipoproteicas
reducen la microalbuminuria.***

Etapa IV: nefropatia diabética manifiesta

La nefropatia diabética establecida se caracteriza por
proteinuria persistente en diabéticos de mas de diez
afos de evolucién con retinopatia asociada y ausencia
de otras enfermedades renales de origen no diabético.
Al principio de esta fase el filtrado glomerular es normal
o alto con creatinina sérica normal, con el tiempo, si no
se interviene, se va deteriorando a razén de TmL/min/
mes.*? Esta caida del filtrado glomerular se correlaciona
con el grado de oclusién glomerular y con el engrosa-
miento de la membrana basal. La hipertensién es fre-
cuente en la nefropatia diabética establecida y aumenta
con el tiempo que declina el filtrado glomerular, y su
control estricto es fundamental para evitar la progresion
de la nefropatia diabética.

La proteinuria es creciente, y cuando supera los 3g/
dia aparece el sindrome nefrético con hipoalbumine-
mia, edema e hiperlipidemia. La nefropatia manifiesta
se asocia frecuentemente a retinopatia severa, neuro-
patfa y vasculopatia periférica y coronaria.

Etapa V: insuficiencia renal terminal

Esta etapa se caracteriza por caida delfiltrado glomeru-
lar, hipertensién arterial con renina baja, disminucién
de la proteinuria y deterioro progresivo de la funcién
renal hasta la insuficiencia renal terminal.*” Histolégi-
camente puede existir glomeruloesclerosis nodular,

Cuadro II. Medidas terapéuticas que pueden modificar la
evolucién de la nefropatia diabética.

Control adecuado de la glucemia

Modificacién del contenido proteico

Control de los niveles de lipidos séricos

Control de la hipertensién arterial

Control de otros factores que afecten la funcién renal
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difusa y exudativa, que desembocan en hialinosis, con
el cierrre glomerular total. La insuficiencia renal termi-
nal aparece generalmente a los 20-25 afos de la
evolucion de la diabetes, y aproximadamente siete
anos después del inicio de la proteinuria persistente,
con unos limites que varian entre cinco y veinte afos.*

Conforme va disminuyendo la funcién renal, apare-
cen los sintomas tipicos de la uremia: letargo, nduseas,
vémitos, prurito, disnea por acidosis, edema y en oca-
siones, convulsiones y coma. También puede desarro-
llarse pericarditis fibrinosa, disfuncién miocardica y
sobrecarga de liquidos.

OTROS FACTORES QUE PUEDEN
AFECTAR LA FUNCION RENAL

Vejiga neurogénica predispone al paciente a retencion
urinaria aguda o moderada pero persistente nefropatia
obstructiva. En este caso, la insuficiencia renal puede
acelerarse.*

Infeccién y obstruccién urinarias. Cuando ocurre en
forma simultanea, el riesgo de pielonefritis papilar se
incrementa y suele resultar en declinacién de la fun-
cion renal >0

Medicacién nefrotéxica. Los farmacos nefrotéxicos,
el abuso crénico de analgésicos y la utilizacion de
medios de contraste para radiografias causan aumento
de la insuficiencia renal en pacientes diabéticos.

SINDROME CARDIORRENAL

En los pacientes con diabetes mellitus que desarrollan
proteinuria persistente, aumenta aproximadamente
de cinco a ochos veces la frecuencia acumulada de
cardiopatia coronaria en comparacién con los que no
padecen proteinuria.>?

Hasta hace poco, el aumento de los niveles plasma-
ticos de lipidos y de la presion arterial se consideraba
como una consecuencia de la insuficiencia renal. Sin
embargo, en pacientes con diabetes mellitus y micro-
albuminuria, con filtracién glomerular normal se ha
observado aumentos anormales de triglicéridos, lipo-
proteinas de baja densidad, que en los con normoalbu-
minuria.>*>*

Algunos estudios han encontrado disfuncién dias-
tolica del ventriculo izquierdo e incremento de la
masa muscular en pacientes normotensos y con mi-
croalbuminuria,®*®lo que se ha denominado cardio-
patia diabética. Muchos estudios controlados, men-

cionan como factor de riesgo cardiovascular inde-
pendiente a la microalbuminuria, asi mismo se con-
sidera como un marcador de disfuncion endotelial,
con una alta predisposicién a aumentar la penetra-
cién de particulas de lipoproteinas aterogénicas en la
pared arterial, incrementa el riesgo de hipertension,
favorece la agregacion plaquetaria, resistencia a la
insulina e hiperinsulinemia.

TRATAMIENTO

El control de la nefropatia diabética en la actualidad se
dirige no sélo al manejo de las estapas avanzadas, sino
a evitar el desarrollo de la misma o retardar la progre-
sion del dafo de estadios tardios (Cuadro 11).

CONTROL DE LA HIPERGLUCEMIA

Como ya se ha comentado, un buen control glucémico
disminuye la aparicién de la nefropatia diabética, aparte
de los efectos sobre la progresién, un buen control
metabdlico también reduce el catabolismo y mejora el
estado nutricional. La meta es mantener al paciente con
cifras entre 70 y 110mg/dL y niveles de HbATc menor
a7.Paralocualsevalorasiel paciente puede controlarse
con dieta, hipoglucemiantes orales, insulina, o la com-
binacién de ellos, no olvidando el control de la glucosa
postprandial, con medicamentos como acarbosa, insu-
lina lispro, nateglinida o metiglinida.'*’

RESTRICCION PROTEICA

La evidencia clinica sefiala una mejoria de la hiperfiltra-
cion glomerular y de la nefropatia diabética, al parecer
se benefician més los pacientes cuando esta restriccién
se inicia antes de la aparicién de microalbuminuria. La
cantidad recomendada de proteinas es de 0.8 a 1.0g/kg/
peso al dia, y si existe nefropatia diabética manifiesta se
recomienda de 0.6 a 0.8g/kg/peso al dia.’8”?

CONTROL DE LA PRESION ARTERIAL

Muchos estudios muestran los beneficios del control
adecuado de la presion arterial al retardar la progre-
sion de la nefropatia diabética y reducir la albuminuria
en hipertensos con diabetes,*° sin embargo, algunos
antihipertensivos muestran desventajas sobre otros ya
que algunos favorecen intolerancia a los carbohidratos
y resistencia a la insulina (betabloqueadores y diuréti-
cos), algunos otros tienen beneficios adicionales, en
especial los que antagonizan o bloquean el efecto de
la angiotensina Il, ésta es un potente vasoconstrictor y
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promotor del crecimiento de suma importancia en la
nefropatia diabética, diversos estudios ponen de mani-
fiesto el beneficio sobre la nefropatia, independiente-
mente de disminuir las cifras de tensién arterial .¢"%* Se
han evaluado farmacos del grupo de los inhibidores de
los receptores AT1 de la angiotensina como losartan e
irbesartan con resultados similares a los IECAs,%*-> asi
mismo se compar6 verapamil contra trandolapril y la
combinacién de éstos, mostrando que la combinacién
resulté mejor en cuanto a disminucién de la proteinu-
ria que por separado.®® Como conclusién se deben
administrar antihipertensivos que tengan un efecto
neutral sobre lipidos, carbohidratos y resistencia a la
insulina. Se recomienda mantener cifras de presion
sist6lica menor de 130mmHg y la diastélica menor de
85mmHg.%

CONTROL DE LA DISLIPIDEMIA

Diversos estudios han demostrado que la hipercolestero-
lemia, aunque mas acentuada la hipertrigliceridemia, son
factores de riesgo cardiovascular, y no sélo de ello, sino
que también contribuyen al dafio renal. Los fibratos que
no se acumulen o los inhibidores de la HMG-CO reduc-
tasa, estan indicados en el tratamiento de la dislipidemia,
que no responden al tratamiento dietético.*®

INHIBIDORES DE LA ENZIMA
CONVERTIDORA DE ANGIOTENSINA (IECA)
El uso de antihipertensores que reducen la microalbumi-
nuria sin afectar la presion arterial también retrasan la
progresion de afeccién renal, un ejemplo de éstos son los
I[ECA, ya que tienen efectos renales selectivos aparte de
la reduccién de la presion arterial.®7° La pérdida de la
selectividad de la carga negativa en la membrana basal se
establece parcialmente con IECA y no se afecta directa-
mente por la angiotensina Il. Algunos estudios muestran
que los IECA disminuyen los incrementos de la presién
glomerular y el volumen y previenen la expansién de la
matriz mesangial y la glomeruloesclerosis focal. Los IECA
también mejoran la resistencia a la insulina, reducen la
albuminuria y sus efectos en los perfiles de lipidos son
neutrales.”” En consecuencia, deben ser los farmacos
iniciales de preferencia para el tratamiento de la hiper-
tension en diabéticos y usados en forma temprana a dosis
no antihipertensoras disminuyen la progresion de la
nefropatia en sujetos normotensos.®*7072

TRATAMIENTO DE LA INSUFICIENCIA RENAL
ESTABLECIDA YEN ETAPA TERMINAL

No difiere en cuanto al control metabdlico, el aporte de
proteinas y control antihipertensivo, salvo en el paciente

Cuadro III. Formas de didlisis en diabéticos: ventajas e inconvenientes.

Tipos de didlisis

Ventajas

Inconvenientes

Hemodialisis Muy eficaz

Seguimiento médico mds

asiduo

Generalmente son necesarios multiples
accesos quirirgicos arteriovenosos
Gran incidencia de hipotensién

Didlisis peritoneal continua
ambulatoria

Didlisis peritoneal continua con cicladora

No hay pérdida de proteinas
durante la sesién

Buena tolerancia
cardiovascular

Buen control del potasio
sérico

Buen control de glucosa con
insulina

No desplazamiento al
hospital

Buena tolerancia cardiaca
Buen control del potasio
sérico

Buena para diabéticos
ciegos

Buen control de glucosa con
el empleo de insulina.

Hipercalemia predidlisis

Progresion a hipoglucemia
Desplazamientos largos y molestos
Peritonitis e infecciones en tineles
Pérdidas proteicas hacia el liquido
dializante

Hiperglucemia si la insulina no se
administra por via intraperitoneal

No es conveniente si el paciente requiere
ayuda (ciegos)

Pérdidas proteicas hacia liquido
dializante

Hiperglucemia si la insulina no se
administra por via intraperitoneal
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con falla renal, se debe tener cuidado con el uso de
insulina, ya que su vida media se prolonga; en el paciente
con andrico debe haber unarestriccién rigurosa de sodio,
potasio, fésforoy liquidos. Cuando el paciente se encuen-
tra con didlisis peritoneal, la restriccién proteica no es tan
severa. Con respecto al tratamiento con dialisis, existe la
didlisis peritoneal en sus diversas modalidades y la hemo-
didlisis (Cuadro ll). En forma normal la didlisis se inicia
cuando el paciente alcanza un filtrado glomerular por
debajo de 5mL/min, pero en los diabéticos se recomien-
da iniciarla antes (10mL/min).

En pacientes con insuficiencia renal terminal, existe
la posibilidad de realizar un trasplante renal o un
trasplante de rindén y pancreas. Existe también el
trasplante de islotes” como alternativa terapéutica,
que en paises del primer mundo representa la tercera
opcién de tratamiento.
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