El paciente diabético; desde la
nefropatia incipiente a dialisis
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MAGNITUD DEL PROBLEMA

Entre los afios 1958 y 1993 el niimero conocido de
diabéticos en los EE.UU. aumenté en cinco veces, de tal
modo que actualmente hay unos 8 millones de pacientes,
representando el 3,1% de la poblacién. Debido a las nu-
merosas complicaciones que los enfermos diabéticos de-
muestran después de una larga evolucién, cuando la en-
fermedad renal terminal aparece, dichos pacientes eran
aceptados para tratamiento segln criterios médicos muy
estrictos. Mas tarde, a medida que estos criterios han ido
desapareciendo y los enfermos diabéticos se han acepta-
do abiertamente en diversos programas para el tratamien-
to de la enfermedad renal terminal, su nimero ha aumen-
tado rapidamente. Segtn los tltimos datos disponibles,
en 1996 hubo 30.900 nuevos casos de fracaso renal por
diabetes en los EEUU, representando el 42% de todos los
nuevos pacientes y sobrepasando con mucho a otras cau-
sas de enfermedad renal, incluyendo hipertension y
glomerulonefritis. El nimero total de enfermos diabéticos
en programas de diélisis o trasplante es de 92.200, repre-
sentando un 32% de todos los enfermos tratados por fra-
caso renal terminal. La incidencia total del fracaso renal
terminal en los EEUU entre 1994 y 1996 fue de 263 nue-
vos casos por millén de habitantes por ano, de ellos 108
casos fueron debidos a diabetes, es decir, el nimero de
pacientes con nefropatia diabética terminal se esta aproxi-
mando a la mitad de todos los pacientes necesitando dia-
lisis o trasplante. Puesto que los pacientes diabéticos pre-
sentan mayores y mas graves complicaciones, el coste de
su tratamiento excede significativamente al de cualquier
otro tipo de pacientes, de modo que en los EEUU, mien-
tras que el costo anual del tratamiento de pacientes no
diabéticos en programas de hemodidlisis, dialisis
peritoneal ambulatoria o trasplante es entre 2,4 y 7 millo-
nes de pesetas por paciente, el costo para diabéticos es
entre 3.6 y 8.4 millones.
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Es bien reconocido que la diabetes es mucho mas
prevalente en los EEUU que en Europa y que el nimero
de enfermos con nefropatia diabética es también mucho
mayor. No obstante, datos recientes recopilados por la
EDTA también demuestran un aumento acelerado de pa-
cientes diabéticos en Europa. Entre 1983 y 1990 el niime-
ro de pacientes diabéticos tratados aument6 mas de cua-
tro veces, del 0,4% al 1,8%, y hoy en dia esta proporcién
es seguramente mucho mayor. Por lo tanto, la misma ten-
dencia hacia un gran aumento existe en ambos continen-
tes. Estos datos estadisticos alarmantes han fomentado un
nuevo interés en el estudio de las causas y progresién de
la nefropatia diabética con el fin de encontrar medios para
evitar esta complicacién o enlentecer su progresion.

COMIENZO Y PROGRESION DE LA NEFROPATIA

La inmensa mayoria de los enfermos diabéticos se pue-
den categorizar en dos grupos; tipo I y tipo II. La diabetes
tipo I, también llamada juvenil o dependiente de la admi-
nistracién de insulina, aparece en la infancia o juventud,
presenta siempre una deficiencia de insulina, por lo que
requiere su administracion para el control metabdlico, tie-
ne un comienzo agudo con cetoacidosis y es relativamen-
te, poco frecuente ya que representa sélo el 8 al 11% de
todos los diabéticos. En estos enfermos la aparicién de
nefropatia es muy frecuente, entre un 30 a un 50% de los
casos. En contraposicion, la diabetes tipo II, también lla-
mada del adulto o con resistencia a la insulina, se caracte-
riza por un comienzo insidioso después de los 40 anos,
una asociacion con la obesidad, y al menos inicialmente,
no se requiere insulina para su control. Esta es, con mu-
cho, la forma méas comin de diabetes, llegando a ser casi
el 90% de todos los casos. Sin embargo, estos pacientes
desarrollan nefropatia menos frecuentemente. Aunque los
datos varian dependiendo del pais y del grupo étnico y
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social, entre el 7y 25% de estos enfermos desarrollan
nefropatia. Debido a su mayor prevalencia, la gran mayo-
rfa de enfermos diabéticos en tratamiento por fracaso re-
nal son los del tipo II.

Aunque datos recientes parecen demostrar que hay
grandes similitudes en la nefropatia diabética en enfermos
con ambos tipos de diabetes, el progreso de la enferme-
dad renal se ha estudiado mejor en los enfermos de dia-
betes del tipo I. Paraddjicamente, la anomalia se inicia con
un largo periodo de 8 a 12 afios caracterizado por
hiperfuncién e hipertrofia renal. Aunque estos cambios
parezcan positivos, realmente indican un trastorno fun-
cional que dltimamente conduce a la lesién renal progre-
siva. Este periodo se contintia con otro de unos 4 a 8 afios
en el cual la funcion renal desciende a niveles normales,
hay un aumento en la excrecién de albiimina en la orina,
llamada microalbuminuria por su pequena cantidad (20-
200 pg/min), la hipertension arterial aparece por primera
vez. En esta fase, estudios morfoldgicos cuantitativos de
biopsias renales ya demuestran cambios glomerulares de
esclerosis incipiente.

Finalmente, se ha demostrado que entre los 15 y los
28 anos después del diagnéstico inicial de la enfermedad,
aparecen abundante proteinuria y sindrome nefrético, se-
guidos de cerca por un réapido descenso en la funcién re-
nal y fracaso renal terminal con uremia.

MEDIDAS PARA RETRASAR LA PROGRESION

Muiltiples estudios han demostrado la importancia de
la hipertensién arterial como factor acelerador de la
nefropatia diabética, de tal modo que se puede demostrar
una relacién directa entre el nivel de la presién diastélica
y el de la velocidad con la cual desciende la funcién renal.
Béasicamente, lo que esto indica es que no hay un nivel de
presién critico, sino que cuanto menor sea la presién
arterial méas proteccién se puede ofrecer a la funcién renal,
aunque muchos pacientes dificilmente toleran niveles ba-
jos debido a la neuropatia autonémica e hipotensién
postural. También se ha demostrado que nunca es tarde
para instituir un régimen de control absoluto de la
hipertensién, ya que después de conseguir la normaliza-
cién de la presién arterial hay, en muchos casos, un
enlentecimiento en el declive de la funcién renal, cual-
quiera que fuese su gravedad en el momento.

Los resultados de los estudios en diabetes experimen-
tal demostraron inicialmente que la accién de la
angiotensina Il estaba intimamente relacionada con el ini-
cio y progresion de la glomerulosclerosis diabética. Estos

resultados se han confirmado en humanos, demostrando-
se que los inhibidores de la formacién de angiotensina Il
o bloqueadores de su accién a nivel de su receptor especi-
fico, influyen favorablemente en la evolucién de la
nefropatia. Asimismo se ha probado que aunque este tipo
de medicacién es cominmente dada para el tratamiento
de la hipertensién, sus efectos beneficiosos son indepen-
dientes de su accién hipotensora, ya que son igualmente
eficaces en enfermos con presién arterial normal.

Es I6gido el asumir que un control metabdlico estricto
de la diabetes disminuye el nimero y gravedad de sus
complicaciones. Sin embargo solo recientemente se ha
demostrado que el control del nivel de glicemia influye
favorablemente en el progreso de la nefropatia diabética,
particularmente en sus estadios iniciales. Nuevos y ase-
quibles instrumentos ofrecen hoy en dia la posibilidad de
que los pacientes puedan medirse el nivel de glucosa en
sangre y la presién arterial varias veces al dia sin necesi-
dad de acudir a un centro médico. Es de esperar que estas
nuevas posibilidades ofrezcan un mejor control del nivel
de glicemia y presién arterial, una menor incidencia y un
curso mas favorable de la enfermedad renal.

Otras medidas investigadas en animales de experimen-
tacién o en estudios limitados en humanos, tienen el po-
tencial tedrico de evitar el inicio de la nefropatia o influen-
ciar su progresion. Estas incluyen la limitacién de la pro-
teina en la dieta, particularmente en los primeros afnos de
la diabetes, el control de las anormalidades de los niveles
de triglicéridos y colesterol en la sangre y el evitar el uso
de los inhibidores de los canales de calcio en el tratamien-
to de la hipertension.

FRACASO RENAL TERMINAL

El paciente diabético llega a la insuficiencia renal ter-
minal después de un largo curso, que a veces se extiende
durante 18 6 20 anos, por lo que es comin que estos
pacientes presenten todo tipo de complicaciones. La
retinopatia diabética progresiva es evidente en préactica-
mente todos los enfermos en didlisis, entre los cuales, del
25 al 30% sufren ceguera. Por esto, son esenciales fre-
cuentes examenes oftalmolégicos y un agresivo tratamien-
to de la retinopatia proliferativa.

Un 50% de diabéticos en diélisis son hipertensos en
comparacién con un 28% entre los no diabéticos. Esta
hipertensién junto con multiples anomalias en el metabo-
lismo de los lipidos son factores que predisponen trastor-
nos vasculares los cuales son particularmente frecuentes y
graves. Ello incluye la enfermedad vascular periférica
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osclusiva requiriendo cirugia revascularizadora o amputa-
cion, y los accidentes cerebrovasculares. Una consecuen-
cia de esta enfermedad vascular es la dificultad de crear, y
mantener funcionando, un acceso vascular adecuado para
hemodialisis. Segun ciertos estudios, mientras que en los
pacientes no diabéticos un 88% de los injertos vasculares
para hemodidlisis atin estan funcionando a los dos anos
de haber sido creados, en los pacientes diabéticos el
porcentaje se reduce a un 70% en el mismo periodo de tiempo.

Una complicacién con multiples consecuencias es la
neuropatia en sus diversas formas. Aunque la neuropatia
motora puede conducir a paresia o incluso a paralisis de
varios miembros, esto es en general poco frecuente. La
neuropatia sensorial es particularmente importante por sus
consecuencias en los miembros inferiores. La pérdida de
sensacion protectora en los pies hace que pequenas roza-
duras, callos o unas descuidadas se conviertan en Ulceras
que frecuentemente se infectan y se complican con celuli-
tis u osteomielitis sin que el paciente se perciba de ello.
Estas infecciones se descubren demasiado tarde lo cual
requiere la amputacién de las zonas afectadas. El riesgo
de amputacién varia ampliamente dependiendo del cen-
tro hospitalario, pero en algunos estudios llega a ser el
25% de los enfermos diabéticos en diélisis. La neuropatia
autonémica es significativa porque es la causa de
gastroparesis y enteropatia, complicaciones que se dan en
un 50% de todos los enfermos diabéticos en diélisis. Co-
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munmente, la presencia de gastroparesis se asocia con
malnutricién, hipoalbuminemia y corta sobrevivencia.

PRONOSTICO

El nimero anual de defunciones entre los enfermos
diabéticos en dialisis es significativamente mayor que en
el de otros grupos con diferente etiologia, incluyendo
hipertension y glomerulonefritis. Sin embargo, este pro-
néstico pesimista ha cambiado en los dltimos 10 anos, de
tal modo que segtin datos de 1996, la cifra anual de muer-
tes por cada 100 pacientes bajé de 46% a 32%. La causa
de muerte en los enfermos diabéticos no es muy diferente
que otros pacientes en didlisis, excepto que las muertes
debidas a causas vasculares, como paro cardiaco e infarto
agudo, son mas comunes.

Finalmente es importante hacer notar que entre los
enfermos trasplantados, los diabéticos tienen el mismo
buen prondstico que los no diabéticos y este buen pro-
néstico ha mejorado progresivamente a lo largo de los
Gltimos diez afios para todos los enfermos tratados de esta
manera. Es dificil de determinar si el buen resultado del
trasplante de rinén en enfermos diabéticos es debido a
una pre-seleccion de los mejores pacientes con las meno-
res complicaciones, o es que esta modalidad de tratamien-
to es intrinsecamente mejor para estos enfermos.



