Diabetes esteroidea en el trasplantado renal
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RESUMEN:

Los pacientes sometidos a un trasplante renal estan
expuestos a una alteracion en el metabolismo de los glt-
cidos, que puede ocasionar un tipo de diabetes conoci-
da como esteroidea. El uso de corticoides, hormonas es-
teroideas, como tratamiento inmunosupresor para evitar
el rechazo, parece ser el principal causante de la apari-
cion de esta enfermedad en el trasplantado renal.

En nuestro trabajo hemos querido estudiar, ademas
de la influencia de estos farmacos, diversos factores pre-
disponentes que puedan influir en la incidencia de la en-
fermedad: edad, sexo, indice de masa corporal y trata-
miento sustitutivo previo al trasplante, tratamiento
inmunosupresor utilizado, tiempo de aparicién de la en-
fermedad post trasplante, etc.

Los criterios de inclusién del estudio fueron: ser pa-
cientes trasplantados renales entre septiembre de 1980
y octubre del 2000 en nuestro centro y no padecer nin-
gun tipo de diabetes previa al injerto.

Analizamos 39 casos de diabetes esteroidea de un to-
tal de 744 trasplantes realizados. La incidencia de la en-
fermedad fue del 5,2%.
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Se observo una relacion entre la administracion de cor-
ticoides a dosis altas (bolus de corticoides) como tratamien-
to inmunosupresor y la aparicion de la enfermedad (79%,
31 casos). La edad también condicioné la apariciéon de la
misma, pues el 85% (33 casos) de los pacientes tenian mas
de 40 arios en el momento de realizarse el trasplante.

STEROID DIABETES IN RENAL TRANSPLANTATION

ABSTRACT:

Patients after renal transplantation are exposed to an
alteration of the glucose metabolism which can lead to
steroid diabetes. The use of corticosteroids, steroid hor-
mones, and immunosupressors are likely the main cau-
se of this disease in the transplanted patient.

In this work we have studied, in addition to the in-
fluence of these drugs, a number of factors that can pre-
dispose in the incidence of the disease, including: age, sex,
body mass index, substitutive treatment pretransplanta-
tion, immunosupression, onset of the disease and so on.

Inclusion criteria include: being transplanted patients
between September 1980 and October 2000 in our Ins-
titution with no diabetes prior to the transplantation.

We analyzed 39 cases of steroid diabetes in 744
transplants. The incidence of the disease was 5,2%.

We observed a relationship between the administra-
tion of corticosteroids at high dose as immunosupressor
treatment and the onset of the disease (79%, 31 cases).
The age also determined the onset as 85% (33 cases) had
more than 40 years when the transplant was performed.
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INTRODUCCION

En 1965 los doctores Gil Vernet y Caralps del Hospi-
tal Clinico y Provincial de Barcelona realizan el primer
trasplante renal en Espafia como tratamiento alternativo a
la didlisis en el paciente con insuficiencia renal cronica ter-
minal. En nuestro centro esta técnica se practica desde el
afio 1980, siendo una actividad consolidada y la mejor al-
ternativa.

El injerto renal puede proceder de una donacién de
persona viva o de cadaver, teniendo una notable inciden-
cia este ultimo. El principal factor limitante del trasplante
es la respuesta inmunitaria que puede ocasionar rechazo y
destrucciéon del 6rgano. La preservacion de éste depende
del resultado del tratamiento inmunosupresor utilizado pa-
ra suprimir esta respuesta.

La terapia inmunosupresora ha ido evolucionando a lo
largo de los afios, desde la irradiacién inicial del receptor,
afios 60, hasta la combinacion de farmacos inmunosupre-
sores, en los que los corticoides destacan como farmacos
de base a los que se le asocian otros : la azatriopina en los
afios 70, la ciclosporina en los afios 80 y la aparicion de
nuevas drogas inmunosupresoras en los afios 90, tales co-
mo los anticuerpos monoclonales (OKT3), las globulinas
linfocitarias, el micofenolato, el tacrolimus y el sirolimus.

Los corticoides acttian como antiinflamatorios e inhi-
ben la liberacién de citoquinas linfocitarias, reguladoras de
la formacion de linfocitos. Suelen administrarse a dosis al-
tas (bolus de corticodes) en rechazos agudos del 6rgano
trasplantado, pero también se pueden administrar a dosis
bajas o0 de mantenimiento seguin la respuesta inmunitaria
del receptor, continuando de forma indefinida.

La absorcion de los carbohidratos puede estar alterada
ante el tratamiento con corticoides pudiendo provocar hi-
perglicemias que ocasionen un tipo de diabetes conocida
como esteroidea.

El ingreso de pacientes trasplantados para el control y
tratamiento de estas hiperglicemias motivo a enfermeria el
estudio de estos casos.

OBJETIVOS

Los objetivos marcados con la elaboracion del estudio
son:

* Conocer la incidencia y los factores predisponentes de
la diabetes esteroidea en el paciente trasplantado renal
en nuestro centro a través del estudio de casos.

¢ Alertar al personal de enfermeria del riesgo potencial
de alteracion de los niveles de glicemia en el paciente
trasplantado renal.

MaTERIAL Y METODOS

Tipo de estudio
Estudio descriptivo y retrospectivo de historias clinicas.

Poblacion y muestra

Todos los pacientes no diabéticos que desarrollaron dia-
betes esteroidea tras la realizacion de un trasplante renal en
nuestro centro entre septiembre de 1980 y octubre del 2000.
Incluimos en la muestra 3 casos (8% de pacientes analizados)
con antecedentes de hiperglicemia controlados tnicamente
con dieta. Excluimos de la muestra 2 casos de diabetes tipo II
no insulinodependientes previa al trasplante.

El nimero total de pacientes estudiados fue de 39, que re-
presenta un 5 % del total de pacientes trasplantados en nues-
tro centro.

Desarrollo del estudio
La recogida de datos se realizé en base a una plantilla don-
de se especificaba:
¢ Sexo del trasplantado renal.
¢ Edad, peso, talla e indice de masa corporal previa al tras-
plante renal.
* Tratamiento sustitutivo previo al trasplante renal.
* Antecedentes diabéticos.
¢ Tratamiento inmunosupresor utilizado.
* Administracion de bolus de corticoides.
* Tiempo de aparicién de la diabetes esteroidea tras el
trasplante renal.
¢ Glicemias justo antes del trasplante, post trasplante in-
mediato vy al inicio de tratamiento diabético.
¢ Tratamiento diabético en la actualidad.

Los datos se obtuvieron revisando hojas de evolucién,
curso clinico, registro de enfermeria, analiticas, registros de
reanimacion y hoja de control de trasplante de cada histo-
ria clinica.

RESULTADOS DEL ESTUDIO

Durante este periodo se realizaron 777 trasplantes re-
nales. 744 eran pacientes no diabéticos previos al tras-
plante, de los cuales 39 ( 5,2 % ) desarrollaron diabetes es-
teroidea post trasplante.

De los 39 casos estudiados, 23 correspondieron a
hombres (59%) y 16 a mujeres (41%).

La media de edad previa al trasplante es de 52,6 anos
(rango 28 - 71 afios). Un 85 % de los casos superaban los

40 anos de edad. (fig.1).
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Trasplante renal en pacientes
mayores de 40 afios
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Fig 1

El peso medio de los casos estudiados fue de 67,7 kg
(rango 52,5 — 94,8 kg). La altura media fue de 1,64 m (ran-
go 1,47 - 1,79 m). Se obtuvo un indice de masa corporal
(IMC) medio de 25,3 kg/m2. (fig.2).
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Los pacientes con antecedentes familiares de diabetes
mellitus representaron un 10% (4 casos), mientras que un
90 % de los trasplantados (35 casos) no tenia ningin ante-
cedente diabético. Entre estos Ultimos hallamos 2 casos (5
%) que presentaban hiperglicemias previas al trasplante tra-
tadas con dieta sin ser catalogados como diabéticos. Se en-
contr6 de modo excepcional 1 caso (2 %) de hiperglicemia
tras la realizacion de un 2° trasplante renal, sin que en el
transcurso del ler trasplante hubiera habido alteracion.

El 83% de los casos habian realizado hemodialisis como
tratamiento sustitutivo a la IRC terminal antes de ser tras-
plantados, un 10% realizé didlisis peritoneal y un 7% utili-
zb ambos tratamientos (didlisis peritoneal y hemodiélisis).

El tratamiento inmunosupresor utilizado en la mayoria
de los casos estudiados (79%, 31 casos) fue el compuesto
por corticoides y ciclosporina. Un 8% (3 casos) fue inicial-
mente tratado con corticoides y ciclosporina, siendo susti-
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tuido posteriormente la ciclosporina por el tacrolimus. Otro
8% (3 casos) utiliz6 tnicamente corticoides. Por dltimo en-
contramos un 5% (2 casos) de pacientes tratados con corti-
coides y tacrolimus.

La necesidad de utilizar los corticoides a dosis altas pa-
ra combatir el rechazo del injerto estuvo presente en un 79
% (31 casos), mientras que el 21 % restante (8 casos) no lo
precisaron. (fig.3).

Bolus de corticoides

Fig 3

De entre los pacientes que necesitaron bolus de corti-
coides un 91% (28 casos) no habian recibido medidas dia-
betolégicas (dieta hipoglucémica y/o insulinoterapia) pre-
vias a su administracién. Mientras que un 6% (2 casos) si las
habia recibido. Finalmente, un 3% (1 caso) fue trasplantado
en 2 ocasiones habiendo recibido bolus en el transcurso de
ambos, pero Unicamente precisando insulina en el 2° tras-
plante. (fig.4).

Medidas diabetoldgicas previas
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La media de glicemia de los casos estudiados fue de:
96,6 mg/dl (rango 59 - 241 mg/dl) justo antes del tras-
plante, 128,1 mg/dl (rango 72 - 294 mg/dl) post tras-
plante inmediato y de 176,4 mg/dl (rango 85 - 444 mg/dl)
al inicio del tratamiento hipoglucémico.

El pardmetro indicativo de tiempo de aparicién de la
diabetes post trasplante se valord en relacion al inicio de las
medidas diabetologicas, tales como dieta hipoglucémica
y/0 insulinoterapia. La instauracién facultativa de estas me-
didas vino determinada por la alteracién de los niveles de
glucosa detectados en los andlisis sanguineos que se reali-
zaron de forma periodica a los pacientes inmediatamente
después de ser trasplantados con el fin de conocer el fun-
cionamiento del rifién injertado vy ajustar la dosis de la tera-
pia inmunosupresora.

La diabetes esteroidea apareci6 en un 10 % antes de 1
mes, en un 44% entre el 2° y 6° mes, en un 13% entre los
6 meses y el afo post trasplante, en un 5% entre el lery
2° afio; y en un 28% pasado mas de 2 afios. (fig. 5).
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Los pacientes diagnosticados de diabetes esteroidea uti-
lizan la insulina de accion lenta en un 59% como trata-
miento hipoglucémico, la insulina de accién mixta (lenta +
rapida) en un 3% y antidiabéticos orales en un 5%. El 33%
restante solo precisa dieta hipoglucémica.

DiscusiON

Se evidencia una importante relaciéon entre la adminis-
tracién de bolus de corticoides y la aparicion de la diabetes
esteroidea. EI 79 % de los casos estudiados tuvieron que re-
currir a medidas diabetolégicas tras la administracion de
corticoides a dosis elevadas.

El uso de otros farmacos inmunosupresores ( ciclospori-
na, tacrolimus...) no condiciona la aparicion de la enferme-
dad. Normalmente estos farmacos suelen administrarse a
dosis elevadas tras el injerto y se va disminuyendo sus dosis
a medida que se acumulan en sangre. En el estudio se ob-
serv6 una baja incidencia (10 %) de diabetes esteroidea post
trasplante inmediato, justo cuando la dosis de estos farma-
cos es mas alta.

El 79% de los pacientes fueron tratados con ciclosporina,
pero este dato esta condicionado a que en el periodo estu-
diado era la terapia de eleccién, por lo que no se puede rea-
lizar un estudio comparativo con otros inmunosupresores.

Sélo encontramos un 10% de pacientes con antecedentes
familiares de diabetes mellitus previo al trasplante renal.

El 85 % de los pacientes estudiados tenian una edad su-
perior a los 40 afios cuando se les realizo el trasplante re-
nal, lo que podria indicar que es méas propensa la aparicion
de la diabetes esteroidea en pacientes que superan los 40
afios, pero este dato puede estar condicionado a que la ma-
yoria de trasplantes realizados en nuestro centro superaban
esta edad cuando se les realizo el injerto.

El 49 % de los pacientes estudiados presentaban un in-
dice de masa corporal por encima del considerado como
normal. Se observd también un ligero sobrepeso (25,3
kg/m?) de media justo antes de ser trasplantados.

Por ltimo comentar que no se encontraron datos sufi-
cientes para afirmar que parametros como el sexo y el tra-
tamiento sustitutivo previo al trasplante modifique la inci-
dencia de la diabetes esteroidea.
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