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INTROOUCCION 

Después de solventar a grandes rasgos los problemas para la 

insuTiciencia renal en etapa terminal a TineG del decenio de 

1960,el número de pacientes diabéticos aceptadas para este 

programa ha ido aumentando de manera constante, en especial 

durante el último decenio, no sólo en Estados Unidos sino también 

en Europa. En el p1"imero uno de cada tres o cuat1~a pacientes que 

ingresan a un programa de apoyo renal es diabético. La 

nef'ropatía diabética es, probablemente, hoy en dia el trastorno 

aislado más importante que conduce a la insu.fic1encia renal. El 

hecho no es sorprendente, ya que, aún ahora, cerca de 30~: de los 

enTermos dependientes de la insulina tienden a desarrollar 

neTropatía diabética con incidencia máxima despues de 15 años del 

diagnóstico. 

La insuficiencia renal en etapa terminal es una carga muy pesada 

para los pacientes cL1yo tratamiento ec di~icil y muy cavo,sobre 

todo en presencia de diabetes. Solo una prcporción pequeña do los 

enfermos que se habían salvado de la ne~ropatia despues de 

padecer diabetes durante 20 25 años presentaron ne-Fropatía más 

tarde. Así en los últimos ,.Jños una de las metas de la 

investigación es tratar de encontrar los primeros cambios en la 

función y estrllctut·a renal que padt~ian predeci,- el desan~ollo 
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subsiguiente de enfermedad renal más avanzada i dentif'1car-

aquellos pacientes adecuados para una intervención terapeutica 

temprana. A raíz de éstos estudios surgió el concepto de 

ne-Fropatia diabéticu incipiente. caracterizada por aumentos 

subclínicos en la excreción urinaria de albúmina, la llamada 

microalbuminuria. 

El porqué de la d1vers1dad observada en el desarrollo de la 

ne-Fropatía en etapa terminal en la diab8tes no ha sido aclarado. 

pero se considera que podrían ser importantes algunos -Factores 

genéticos en la hipertensión. También es pt'"obable que el control 

metabólico sea de importancia decisiva, sobre todo para la 

apat·ición de lesiones glomerulares tempranas. No se observa 

ne-Fropatía temprana a menos de que el paciente tenga C o haya 

te ni do) diabetes. Es posible que otros factores suby~.lcentes 

moduladcres y no relacionados con el metabolismo , o la ausencia 

de tales Tactor-es , pueda explicar la notable hete1~ogeneidad del 

cuadro clinicc observado en la diabetes de larga evolución. 
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ANTECEDENTES CIENTIFICOB 

Los conceptos vertidos en los aspectos de la neTropatia asociada 

con la diabetes me 11 i tus han cambiado ostensiblemente en las 

decadas más recientes. Actualmente el enfoque que recibe la 

nefropatia diabética reside en la microangiopatia y en particular 

el engrosamiento de la membrana basal. 

sido basadas en los hallazgos 

en biopsias de musculo liso 

en 

de 

Estas abservaciones han 

i nvetiga.ciones previas, 

cuadr iceps do pacientes 

diabéticos. La proteinuria clínica es generalmente definida como 

la excreción urinaria de proteinas mayor a 5grs. en 24 hrs. 

La aparición de proteinuria en el paciente diabético marca la 

Tase -final de la -función renal, ya que de esta manera se puede 

in-fer ir daña endat"terial a diferentes r,iveles, siendo el más 

usual el daño coronario. Se puede menciona1· que el daño 

incipiente en la f1,.1nción renal establece a los 5 ilños, 

apt"O>< imadamente de establecido el diagnóstico, con franca 

pt"oteinuria a partit· de los 7 años; la proteinul"'ia persistente es 

primariamente de origen glom~vular <1l. 
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La proteinuria mani-Festada como ne-fropitía. díabét.ic:a es 

inicialmente muy selectiva, con fi 1 trac:i ón · pt'-~Tei-eñcf~ ¡.··de 

albúmina ani6nic:a hasta que la ci-fra de Tiltración··glOinerular 

disminuye a menos de 20mls/min, (1,2>, 

La interrelación entre proteinuria y las cifras de presión 

arterial son estrechas.Estudios recientes en modelos de ratas han 

demostrado que tanto el maneje médico como el de la dieta en 

relación a la disminución de la presión glomet'"ular capilar 

retarda la aparición da la glomeruloesclerosis, este modelo de 

daño renal es análogo al que ocurre en las nefronas del paciente 

con enfermedad renal crónica progresiva. 

Estudios experimentales han demostrado que las anomalías en el 

metabolismo de los lípidos pueden contr1bu11r al daño renal 

progresiva. Kesiske et al, de la Universidad de Minnesota, 

emplearan clofibrato y mevinoloiny ambas con efectos sobre la 

disminución de niveles de líp1dos séricos, en modelos de ratas 

con reducción en la masa renal. En ambos tratamientos se observó 

una disminución de la al bumi nur ia asi como en la 

glomeruloeGclerosis, con -función renal signi-ficativamente 

conse1rvada (3), Estos resultados y los de otros estL1dios, son 

concordantes con la hipótesis de que las alteraciones en el 

metabolismo de los 1 ípidos tiene papel importante en el 

desarrollo y progresión del daño renal. 
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Por otro lado se han suge~ido algunos otros Tactores importantes 

como la elevación en la presión hidrostática en el capilar 

glornerular, la cual daña la barrera de Tiltración resultando en 

colapso capilar y Tormación de esclerosis segmentaria. La 

pérdida del glomérulo lleva 

hipertróTia, 

glomerular. 

pe1~petua ndo un 

mayor respuesta Tuncional e 

mecanismo de autodestrucción 

-El papel de los inh1bidores de la enzima convertidora de 

angiotensina, se ha demostrado en algunos estudios, en los cuales 

se observa una disminución en la proteinuria a traves de una 

reducción en la presión hidrostátjca capilar glomerular y se ha 

sugerido. que disminuve la progresión en la disminución do la 

velocidad de -Filtración glomeruJa,-, sin embargo los estudios 

actuales no han evaluado los eTectos de este tratamiento a largo 

plazo y se ha reportado el eTecto sostenido por un año. 

Estos eTectos bien pudieran ser secundarios a una disminución en 

la presión arterial sistémica y los cambios hcmodin~micos 

resultanteo;;; de ésta sobre el riñan, sin embargo la hipt!rtonsidn 

glomerular puede presentarse CLtando la hipertensión arterial se 

encuentra ausente y los eTectos dP.·los inhib1dores de la enzima 

convertidora de la angiotens1na son practicaments los mismos en 

lo que respecta a la Tunción glomerular <5,6,7,8,9). 
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Estos estudios se han en~ocadc al tratamiento de uno de los 

-factores que condicionan el daño renal progresivo. sin embargo 

éstos no son mutuamente excluyentes y el incidir sobre ellos en 

Terma combinada podría tener mejores ef'ectos en cuanto a los 

mecanismos que llevan a la proteinuria y disminución de la 

-función renal hasta la insu~iciencia crónica irreversible. 

Múltiples estudios han demostrado la asociación entre las 

alteraciones microvasculares y la diabetes mellitus, pudiendose 

citar las siguientes: 

-las lesiones renales en el diabética pueden observarse en 

cualquiera de las variedades de pacientes diabéticos, como en 

animales de experimentación. En la diabetes secundaria como la 

producida por pancreatitis crónica, acromegalia, l1emocromatosis 

tambi en se obser-van al ter-aciones vascula1,.es. Estas alteraciones 

vasculares se han detectado tanto en pacientes diabeticos tipo I 

como tipo II. 

Maurer y colabor-adores han a~irmado que las lesiones mesangiales 

establecidas en r.::itas d1abétic.;1s puec:!er. sc1~ revet·tidas con 

trasplante del riñon diabético a un huesped sin alteraciones en 

las células beta, y viceversa. El mismo grupo de investigadores 

demostró que 

desarrollaron 

trasplantados. 

t• i ñones humanas de donadores no di abét ices 

lesiones típicas de pacientes diabéticos 



-7-

La observación clínica de la neTropatia tiene estrecha relación 

can el tiempo de duración de la en.fermedad. <6>. 

La proteinuria se presenta en aproximadamente el 35~de los 

pacientes con diabetes mellitus tipo I, siendo la prevalencia 

menor en los pacientes no insulina dependientes, esto esta 

inTluenciado por variaciones étnicas. 

Se ha detectado una alta incidencia en los pacientes japoneses, 

asiaticos, mexicanos, en quienes se ha detectado en edades 

tempranas.Existen variaciones étinicas, como sucede en europa 

debido a la alta Trecuencia de la diabetes tipo II lo cual 

conduce a similares ciTras tanto de pacientes tipo I como de tipo 

II. La diabetes es la patología más comunmente detectada como 

causa de insuTiciencia renal crónica terminal~ en algunos paises 

y ciudades. La neTropatía diabética representa la tercera parte 

de los trasplantes renales realizados.Las caracteriticas de la 

albuminuria si bien han sido más ampliamente estudiadas en lea 

paciente tipo I, en los pacientes tipo II acontecen cambie::; 

similares; la proteinuria per~ictcntc alcanza un pico en la 

incidencia en los pacientes que tienen diabetes con prom~dio do 

16 años de evolución. La ciTr.:i de -Filt_rac16n glomerular puede se1~ 

normal o aún elevada al inicio de la proteinuria clínica 

persistente, pero tiende a disminuir 
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inexorablemente en cifras variables, pero una aproximación es de 

ml.min.mes.Como slempre acontece pueden existir múltiples 

variables de individuo a individuo. 

Habitualmente en la mayoría de los pacientes la depuración tiende 

a disminuir linealmente con el tiempo, pero los factores que lo 

determinan son aún desconocidos, pero se ha visto como factor 

primordial, la presión hidraúlica glomerular. 

La excreción urinaria de proteinas se fncrementa en relación con 

la declinación del -Filtrada glomerular • estableciendose una 

estrecha y significativa correlación negativa entre el filtrado 

glomerular, la tasa de filtración glomerular y la depuración de 

albumina e IgG. La excreción de albumina correlaciona con la 

proteinuria persistente, en aproximadamente el 50'l.. 

La proteinuria persistente es prim~riamente glomerular, la 

capacidad de reabscrci ón tubular se encuentra totalmente 

saturada, los car..bios en la excreción ut"'inaria de proteinas se 

realiza através de cambios tr~nsglomet""ulares. 

La excreción urinat·ia de proteinas de bajo peso molecular, como 

es la beta 2 globulina ó lisozyma no incrementa importantemente 

la excreción glomerula1·, la saturación de reabso1-cion tubular e11 

las neTronas Tuncionantes con sobrecarga pt""oteica puede ocasionar 

una disminución y/o disTunción primaria tubular. 
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globul ina alcanza c::1Tt'"as 

exponenciales cuando el fi ltru.dc glomet'.Lllar. disminuya poi· debajo 

de 40mlc/min. 

La proteinuria en la ne-fropatía d(ab~ttca es inicialmente 

altamente selectiva, con f'iltn~ción _preferencial da albú~ina 

aniónica !"'ast.:a- que el f'1ltradc glomerufar- -desciendi:? a menos de 

20mls/min. En este estado, lü cifr:a de depuración -neutral,· IgG se 

incrementa proporcionalmente mas que la albúmina, con la 

aparición de proteinas de baja densidad cuando el -Filtrado 

alcanza ci-Fras -de !Orñls/min. Esta pérdida _de prote·inas de baja 

densiddd dl31 -Filtrado glcmerular en la nefropatía diabética 

avanzada .ha sido atribuida, en un estado fisiopatológico. a la 

aparición def'ectos glomerulares <cor-to-e ircui tos) 

aproximad.:imer.te 1-2X del total del area de 1-í l trado. C7l. 

La microalbuminur-ia es un signo pronóstico casi seguro de 

neTropatia diabética dependiente de la insulina, Puede deTinirse 

como el aumento del índice de excreción urjnar1a de albúmina pero 

sin proteinuria clínica concomitante. Cabe señalar que c~ando 

aparecen las anomalías, la velocidad de progYesión y el tien1po 

vaYían considerableme~te, 
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Sl?gún ttr.u public"'1ción C':'Jlor.t1va var¡os c~ntros hr'ln üceptado los 

siguiente~ criterio~ par~ alteraciones Yennles tempranas en 

di<;Jbéticc~ dept2ndiente~:; de insulina. Se considera que hay 

microalbuminuri.J cuando la. exc:1·eci6n urin.:1ria de albumina es 

supe1·ior ~ 20ugr por minuto y menor o igual a 200mcg por minuto. 

Este nivel de la excreción urinaria dn albúmina corresponde 

aproximadamente a 30 a 300mgs por 24 horas. Se sospecha 

ne-fropatíc1. diabética incipiente cuando se encuentra 

mi croa l bum 1 nw· i a en dos de muestras de orina 

tomadasconsecut1vamente, de proferencia dentro de un plazo de 

seis meses. NO debe l1abe1· bacteri11ria signi-ficativa en la orina y 

éstü debe obtenerse con buen centro! meta bol ice. 

Deben de:scartarsa otras causas de c>:creción urinar-ia de albúmina 

aumentada, especialmente si la diabetes ha estado pre~ente 

durante menos de seis años. Se com"'idera que existe nefropatía 

diabética maniTiesta cuando de ~anera persistente la excreción 

urinCJria de .o;lbUmina es superior a 200ug por minuto. Hay que 

especia!m~nte si los pac1enter 

diabética. Más de 300mgs du alb0mina po~ 2~ horas cor1·espcndo 

aproximadamente a más de 0.5gr de pr·oteinas totales por· 24 

horas. C.:.r.be señal.::i.r que un ll"'atam1ento antihipertensor puede 

reducit~ 
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considerablemente la excreción urinaria de albúmina, desde un 

nivel que corresponde a una neTropatía maniTiesta hasta indices 

de excrecidñ mucho más bajos. (9). 

Los pacientes con diabetes tanto del tipo I como del tipo II en 

quienes los niveles de glucosa astan razonablemente controlados 

se encuentran en un estado de expansión del volumen extrucelular. 

Esta expansión resulta del contra transporte de grandes 

cantidadaes de sodio del liquido extracelular que acompaña un 

incremento de reabsorción de glucosa par el túbulo renal. 

En el riñen, la respuest.a vasodilatadora causa un incremento de 

la presión sanguinea para ser transTerida a la microcirculación 

glomerular,propiciando un estado de hiper.filtración e 

hiperperfüsión y -finalmente lesión capilar. 

La lesión a los capilares glomerulares inic:ia una 

retroalimentación positiva en el asa, resultando una destrucción 

de más y más g!omerulos. 

Un ciclo similar de eventos ocurre en la circulación retiniana. 

La nef'ropatía en el paciente diabético sigue una inexorable 

progresión que es lenta en algunos pacientes y rápida en otros. 

La pérdida de nef'ronas asociada a otras -formas de dis-función 

renal, resección renal, lesiones inmunológicas tambien causan 

incremento en la presión y Tlujo en los glomerulos residuales. 
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En ambos tipos de paciente, tanto los diabeticos como los 

pacientes con hipertensión, un .au.mento en la presión glomerular 

asi como en el flujo es aparénte antes de la pérdida f'unc1cnal. 

Atraves de una reducción en la ingesta proteica puede disminuir 

la hipertensión capilar. 

El impacto de la terapia ar.tihipertensiva en la presión arterial 

capi lat- 1-ué ex ami nada en un estudio con dos gr·upos de va tas 

diabéticas con control metabólico mediante insulina. Un grupo 

recibió inhibiC:::wes de la ECA y el otro gt·upo f'ué control. 

La hipertensión atribuida al Tlujo glomerular elevado fué 

resuelto en el grupo tratado con inhibidores de la ECA. 

Loa animales que recibieron el inhibidor de la ECA tuvieron una 

insigni~icante reducción en el Tiltrado glomerular resultante en 

la disminución del Tlujo sanguíneo <10>. 

Mogenser. er. 1976 demostró una signiTicante correlación entre la 

disminución en el filtrado glomerular y la ci~ra diastólica en la 

neTropatía diabét1c2. 

Recientemente, La-f-fel y colabo~·adores encontraron que los cambios 

anuales en las niveles sóricos de c1~eat1n1na se incrementaron 

signi~icativc~cnte ccn el in~remento de la presión diastólica en 

los pacientea con ne~ropatia diabética. 

En ratas diabéticas tratadas con streptozocina 1 comparadas con 

ratas hi pertensai;:; espontáneas, la hipertensión inducida 

incrementó la presión hidráulica capilar glomerular. 
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Algunos investigadores han visto que el sistema 

renina-angiotensina-aldosterona Juega un papel crucial en la 

regulación del filtrado glomerular renal asi como en el ~lujo 

plasm~tico renal son reducidos por estenosis de la arteria, o 

estrechamiento intrarrenal arteriolar, o lesiones arteriola.res 

por glomeruloesclerosis diabetica, caracterizandose hialinosis 

arterolar que induce la disminución del TluJo plasmático renal. 

Estos resultados sugieren la importante participacidn de la 

angiotensina II en la regulación del Tlujo plasmático renal en la 

neTropatía diabética. BJorck y coJs. usar-en un tratamiento en 

paciente~ con diabetes mellitus con neTropatía avanzada < 

promedio de 37mls> a base de captopril confirmando l ·•~ 

observaciones previas. Taguma y cols. quienes investigaron los 

efectos en la proteinur1a en pacientes diabéticos tipo 

hipertensos con nefropatía avanzada (4.7mlsl encontraron que la 

excreción de proteinas por orina disminu1a en dos seman~~ de 

manejo de 10.6grs a 6.lgrs día. Corno hallazgo relevante, la 

presión arterial no se modificó, poi" la que se sugit'"ió la 

posibilidad de que solo involucre l~ hipertensión intrarenal, 

desafortunadamente no se midío el fluJo plaematico renal. Elving 

y cols. recientemente investigaron el e-fecto "agudo" de 25mgs de 

captopril tanto a nivel sistémica como hemodin~mico renal y 

albuminuria en paciente diabeticos normotensos y 
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pacientes ne-Fropatas. El estudio reveló un 21Y. de reducción de la 

albuminuria, un 5Y. en el filtrado glomerular r'anal, 19X 

alteracion del flujo plasmático renal y Una reducción 

signi Ti cante en la Tracción de filtración. La presión sangui nea 

disminuyó poco de 130/79 a 124/74mmHg. 

La disminución de la albuminuria correlacionó signiTicativamente 

con la reducción de la fracción de Tiltracion. 

Otras de las alteraciones que comunment9 participan en la genesis 

de la proteinuria indican que las anomalías en el metabolismo de 

los lípidos, que invariablemente acompaña a enTermedades de 

diversa etiología, pueden contribuir a la lesión progresiva 

glomerul ar, 

En el estudio de Bel""tman y col s. realizado en ratas 

nef'rectomizadas concluye, que el ácido clofibrico inhibe la 

liberación de lipoproteinas, tnterTiere con la unión de ácidos 

grasos libres con la albúmina, i nh í be la biasintesis de 

colesterol, mejora el metabolismo de los ác1 dos grasos y mejora 

lü actidad de la l1po-protein-lipasa. 

El áciCo clof'íb1·1co reduce sustancialmente la lesión glomerular, 

tubulointersticial y vascular de este modelo de ratas. 

El mecanismo por el cual el ácido cloTíbrico oTrece estos 

beneTicios aún no es detet~minado pat~ esta invest1gaci ón. 
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La investigación sugiere q~e múltiples -factores puedE'n intet·venir 

en la patogénesis de la lesión glomerular en la Talla renal 

estos mecanismos no son necesariamente mutuamente 

excluyentes. Es posible que el incremento en la pr-esión 

glomer"ular capilar, -factores de coagulación y a_normulidadaes en 

los lípidos interactuen sinergisticamente en la patogénesis de la 

glomeruloesclerosis. Una importante relación se ha establecido en 

la -formación da la aterosclerosis. 

Las células mesang1ales. por ejemplo, son estructuralmente 

similares a la musculatura lisa vascular, -factor importante en la 

aterogénesis. Tanto el ácido clo-fíbrico como mevinolin pueden 

reducjr la lesión renal disminuyendo el deposito de lípidos en 

las nefronas 1·esiduales -funcionales. Las alteracione~ en el 

metabolismo del colesterol y las trigliceridos se ha visto que 

in-fluyen en la presentación y p1~ogres i ó n de la 

glomerulaesclerosis -focal en animales ( 12). 
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JUSTI F I CAC ION 

En la población del Hospital Central Norte de Concentración 

Nacional la incidencia de ingresos al servicia de Medicina 

Interna por diabéticos es de 14.3X. en el año de> 1991, totalizando 

180 pacientes, de los cuales el 40'X C72 pacientes> desarrollaran 

neTrcpatía diabética, evolucionando a determinado plazo a 

insuTiciencia renal crónica, lo cual lleva a limitación tanto 

Tísica como mental y genera gastos por programas de 

rehabilitación, justiTicando el implementar un tratamiento que 

mejore la calidad de vida de los pacientes disminuyendo la 

aparición de las Tases -finales de la neTropatía diabética. 
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Oetermi nar la ut i 1 i dad da captcpri l -y captopr i 1-pravastati n 

en el tratamiento -de -lá al bLÍmi nuria en pacientes con nef'.ropatía 

diabé-tÍca en efapa I:._11. 

OBJETIVO SECUNDARIO 

Evaluar la e~ectividad de cada uno de los tratamientos 

planteados en la dosis ideal. 

Determinar cual de los esquemas es el m~s ótil en el 

control de la hipertensión arterial. 

HIPOTESIS NULA 

El tratamiento ccn c~-ptopril y pravastatín, no t1enen un 

ef'ecto superior al tratamiento con captopril solo, en la 

presencia de proteinuria y disminución de la -función renal en el 

paciente diabético. 
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HIPDTE81S ALTERNA 

A través de una diSminucióñ- en los niveles séricos de 

lípidos y mejoria en la -,hemódináinlc.a.- re:rial, iograda con el 

tratamiento combinado de captopril Y pravas-tatin, se obtiene un 

erecto superior al de <;aPtop-r.i'l .:~sOIO enº el tratamiento de la 

protei nuria del paciente diabético· .con ne-Fropatía en estadios 

tempranos. 

DISE~O ESiAOIST!CO 

Se realizó análisis de varianza y media de.cada grupo de 

estudio asi come entre ambos. Promedio de glucemia al inicio y 

-final de ambc:;s tt·atamientos. 
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MATERIAL Y METODOB 

-Criterios de inclusión. 

Pacientes diabéticos, con determinación de proteinuria en 

orina de 24 hrs mayor a 30mgs. 

Pacientes con Depuración de creatinina mayor de 50mls. 

Pacientes con ciTras de glucemia en ayunas menores de 

200mgs/dJ. 

Pacientes captados en la clínica de diabetes. 

Mayores de 45 años, cualquier sexo. 

Que se hayan excluido otras causas de proteinuria. 

-Criterios de NO inclusión. 

Pacientes con Depuración menor de SOmls/min. 

Hipersensibilidad y contraindicación-al uso de captcpril o 

de pravastatin. 

Rechazo del paciente. 

-Criterios de exclusión. 

Abandono del tratamiento. 

Que durante el estudio reciba medicamentos neTrotóxicos o 

que teoricamente aTecten la Tunción renal. 
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DESARROLLO DE LA INVESTIGACIDN 

Se incluyeron en el esLudio a 20 pacientes, captados tanto 

en-la Clínica de Diabétes Obesidad y Disltpidemias, como a los 

pacien~.es -inter-nadcis en el servicio de Medicina Interna, con 

seguimiento·por la consulta externa. 

Al _i.ngresa:·al estU.dio.-se realizó historia clínica completa con 

determinación de los parametros de la_boratorio s~gui~n.~_es_: 

-Química sanguínea. 

-Electrolitos sériccs. 

-PerTil de lípidos. 

-Hemoglobina gluccsilada. 

-Depuración de creatinina en orina de 24 hrs. 

-Determinación de microalbuminuria en orina de 24 hrs. 

Se asignaron aleatoriamente a cada uno de los siguientes 

grupos, con diTerer,tes esquemas de tratamiento: 

-Grupo uno.-captopril 12.5mgs cada 12 hrs 

-Grupo dos. -captopr i 1 12. 5mgs cada 12 hrs más pra.vastat in 

lOmg cada 24 hrs. 
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Los pacientes acudieron mensualmente para seguimiento a la 

consulta externa de la Clínica de dtabétes, con determinaciones 

mensuales de parametros bioquimicos, a excepción de hemoglobina 

glucosilada que Tué trimestral. 

RESULTADOS 

Se incluyeron en el estudio a 20 pacientes, asignados en 

dos grupos, se::inejantE's tanta en edad y se)co. El grupa uno 

constituido por 10 pacientes, 7 masculinos y 3 Temenino~ con edud 

promedio de 52.1 años. El grupo dos ca ns ti tui do por 10 paciontes, 

7 masculinos y 3 Temeninos con edad promedio de 59.6 ~ño~. 

La media de albuminuria en el grupo uno al inicio Tué de 101.4mgs 

y al Tina! del estudio de 49mgs. Con lo cual se obtiene según el 

método estadistico empleado p= 0.01. 
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La media de albuminúria en el grupo dos al inicio Tt;.t~ d~- 1.27.3mgs 
. ' " -

y al -final del estudio de 61.6mgs. Con lo .cUal s:e'.:'~-b~-ie~·e_ segtin 

el método estadístico empleado p= 0.009. 

La media de glucemia en el grupo uno al 

!54,6mgs/dl 

La media de glucemia en el grupo 

J25.4mgs/dl y al -final de 111. 

la media de Colesterol total en el grupo uno al inicio del 

estudio -fué de l87.7mgs/ y al Ti nal del eStudio de 202,3mgs. 

La media de Colesterol total en el grupo dos al inicio del 

estudio -fué de 180.7mgs y al Tina! del estudio de 154.4mgs. 

En el analisis entre los grupos, en ambos previo al ma,neJo según 

el método estadisticc empleado -Fué de p=0.33. Posterior al manejo 

-fué de p:::::0.40. 

Ninguno de los p.:::.cientes mostró datos de intolerancia a los 

medicamemtos empleadcn, asi como toc:'os los pacientes que 

iniciaron el estudio lo concluyeYon, 

Las ci~ras de pYes1ón arteYial no su~rieYon cambio durante el 

estudio tanto en el grupo uno como ·en e! gt·upo dos. 
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DISCUSIDN 

Durante la década pasada. en múltiples estudios se ha 

buscado los Tactores más importantes en la iniciación y 

progresión de las alteraciones renales. Tanto las medidas 

-farmacológicas como las dietéticas han sido empleadas para 

determinar las alteraciones 1·enales y elucidt:1.r los -factores 

patagénicos. En los conceptos vertidos recientemente se argumenta 

la parti~1pación del incremento de la presión capilar glomerular 

a hipertensión glomerular, comunmente desarrol l¿-;da en las 

lateraciones renales experimentales. 

En el pt""esente estudio se toma como base el p1~incipio de que los 

inhibidores de la ECA. en este caso captopril, mejoran las ci-fras 

de microalbum1nur1a. al igual que la medicación hipolipemiante lo 

hace, por otra via metabólica. 

El deterioro progresivo de la 1'unción renal ~recuentemente ocurre 

aún en ausencia de la causa original de la lesión. 

MorTologicamente, el resultado T1nal en la progreión do la lesión 

glomerular si es Tocal <algunos glomerulos> o bien global (cuando 

estan aTectados la totalidad de los glomérulos) en la esclerosis. 
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O.:. tos obtenidos de estudios experimentale_s sugiet"en la. 

participación de múltiples desarrolllo y 

progresión de la glomeruloesclerosis f'ocal. En algunos estudios 

recientes en los culaes la mo1'"f'ología glomerular fué evaluada y 

correlacionada con f'unciones hemodinamicas glomerulares, la 

función predominante se atribuye a la elevación de la presión 

hidraulica glomerular ~apilar en la patogenesi s de la 

glomeruloesclerosis focal progresiva. Se ha propuesto que la 

hipertensión glomei-ular lesiona la barrera de Ti l tración, 

resultando un colapso capilar y formación de esclerosis 

segmentar-ia. La disminución de los glomerulos funcionantes 

condiciona una respuesta hipertrófica -Funcional, perpetuando el 

eTecto de lesiér. glomerular. 

Algunas mecanismos no hemodinamicos se han incluido en la 

iniciación y orogresión de la glomoruloesclerosis, incluye 

Tactares genéticos, met~bol1cos y de coagulación. 

Recientemente se ha implicado a la hlperliptdemia, un trastorno 

Trecuentemente acompañante de algunos tipos de lesión renal 

progresiva. 

Un Tactor de riesgo importante que contribuye en la lesión renai 

en la hipertsnión arterial sistemica, considerada como causa y 

consecuencia de la en~ermedad renal crónica. 
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La resistencia de la arteriola eferente determina la fracción de 

presión sistémica que es transmitida al capilar glomerular. 

La ~alla de la resistencia arteriolar aferente a incrementarse en 

la ~ase de hipertensión sistémica es seguida de una alteración en 

la transmisión de la presión glomerular capilar, resultando 

hipertensión glcmerular. Ambas alter-aciones, hipertensión 

arterial sistémica como glomerular, no es ne cesar 10 que 

ca-existan, en recientes entudios sugieren que la hipertensión 

glomerular es un mecan18mo crucial de los ~í-ectos adversos de la 

hipertensión sistémica sobre la ''supervivencia'' renal. 

La hiper·tensión arte1·1al sistémica empeora el pronó13tico de la 

diabetes por incremento de los Factores de riesgo cardiovascular 

y por acelerar la progresión de la nefropatía diabética y la 

retinopatia diabética~ 

Los pacientes diabéticos con nefropatía tiene un elevado factor 

de riesgo pcwa muerte cat'"diovascular, que puede ser relacionado 

con complicaciones de hiperlipidemia, expansión de volumen e 

hipertensión. Adicionalmente, la función vent~icular izquierda, 

que es anormal en le paciente diabético con nefrapatía, mejora 

con el trasplante renal, más aún, con el conmtrcl de la presión 

arterial, la ~unción ventricular izquierda y el groso~ dG la 

pared 1~etorna a lo normal. En los pacientes ancianos con diabetes 
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tipo II, la hipertensión arterial sistémica es menos, homogenea, 

ya que existen múl ti plec;; "factores desen.cadena.~tes ·c:omo la 

obesidad entre otros. 

dependiente se El -filtr-ad6 

glomerular renal al igual q~:~··_ ~~·~~~f·;~-~·j~·.:·_~\~~~-~t!~·o· se incrementan. 

Estos cambios son reversi bles-.:con·--ef.-;:Liso"',.de la insulina, por el 
- '.,;. -~:_"'-.,·-' 

e-fec:to sobre la hipergluCeffit~\: --E-1 't'ñéremento en la -función puede 

estar relacionado ccn un .·.in~-~~~enl~ en ·el tamaño renal 6 del a rea 

de -filtrado glomerular, a· .a~bos, visto en la diabetes, pero 

regresa a lo normal al instttUir-el manejo con la insulina. 

Esta bien establecido que la terapia anti-hipertensiva en humanos 

reduce la ciTra de·deterioro de la Tunci6n renal en la ne~ropatía 

diabética. 

La terapia ccn inhibidcres de la ECA ha demostrado un beneí-icio 

clínico administrado por un lapso de 12 semanas a pacientes con 

ne~1·opatía diabetica incipiente, c:on Tiltrado glomerular normal 

pero albuminuria persistente. 

Estas ben~~!c!c~ in~luyen reoucc:10n s1gn1~1cativa de la 

presión arterial y un 3c:: da disminución de la altuminuria. 

En 1985 Taguma '>' colaboradores describieron una reducc:1ón 

importante prcteinuria después de 8 semanas de terapia con 

inhibidores de lu ECA en 10 pacientes con ne~rop3tia diabética. 
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La disminución de la microalbuminuria no coincidio con la 

disminución de la presión. arterial o en las' concentraciones de 

glucosa. 

En el presente estudio la disminución "'de- la albuminuria -Fué 

signi-Ficativ~. con determina~ión'inicial en el grupo uno d~ 

101.4mgn a 49mgs, con diTerencia estadistica signiTicativa de 

p=O.Ol, analizado por va1·ianza. Sin haber detectado cambios 

tensionales, ni cambios en las ciTras de glucemia tanto al inicio 

como al término del estadio con 145.6 y 159.!mgs respectivamente. 

En el grupo dos aJ inicio -Fué de 127.3mgs y al -Final de 61.6mgs 

con una p=0.009. Las ci-Fras d~ glucemia -Fueron 125.4mgs y lllmgs 

respectivamente. 

Como se ha discutido en estudios previos, la terapia con 

captopril ha reducido la proteinuria en algunos estudios, en 

otros no, pUdiendo debe1·sa entr-e otros -factores a aspectos 

raciales. dosis del medicamento, patologías concomitantes etc.() 

Estudios recientes indican que las anot·mal ida des en el 

metabolismo de Jos 1 íriirlos que acorr:p.:iñ.:i inva1·iablemente a las 

alteraciones renales de diversa etioloqía pueden contribuir a la 

progresión de la lesión renal. Diversos hipolipemiantes pueden 

contribuir a la disminución de la lesión renal, por disminución 

del depósito de lípidas en las ne-frenas ~uncionantes. 
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La alteración en el metabolísmo de los lípidos, colesterol y 

trigliceridos, ha demostrada la inTluencia en el inicio y 

progresión de la glomeruloesclerosis focal. Se ha visto que una 

dieta rica en colesterol con suplemento de colesterol exacerva la 

extensión y severidad de la glomeruloesclerosis -Focal en ratas 

y conejos. Aún son dosconocidos los mecanismos de lesión. 

En el presente estudio las cifras de colest.er·ol total en el gn1po 

uno, previo al manejo fueron de 187.7mgs y al Tina! de 202.3mgs. 

En el grupo dos al inicio del manejo fueron de 180.7mgs y al 

final de 154 .4mgs. Sin que se haya detectado diferencia 

estadísticamente significativa. 
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CONCLUSIONES 

TESIS 
DE LA 

NO DEBE 
BIBLIOTECA 

En el presente estudio llevado a cabo en 8 m~ses de 

seguimiento podemos concluir lo siguiente: 

*El üso de inhibidores de la ECA, en este caso captopril, mejoró 

la proteinuria en pacientes diabéticos, con ciTras de 101.4mgs a 

49mgs. Dato ya reportado en anterioridad en la literatura 

mundial. No se detecto cambio en las cií-ras de presión arterial 

sistémica, no se detecto cambios en los niveles sériccs de 

Potasio y ningón paciente mostró datos de intolerancia. 

*El uso de hipolipemiantes, en esta caso pravastatin, asociado a 

captopril no mostró cambios estadísticamente signi~icativcs hasta 

este momento, con ciTras de l27.3mgs a 61.6mgs. 

En el analisis de los respectivos grupoS concluimos: 

Existe signif'icancia estadística en el gr-upo que .r8cibio 

captopr i 1 con p=O.O!. En el grupo dos existe tambien 

signi.ficanc~a estadística p~C.009. Entre ambos grupos previo al 

maneJo .fué p=0.33 lo c•Jal nos indica que no /iay dif'en~nciü entt·e 

ellos, en relación a 1~1s ci-Fras de microalbuminuria. En el 

análisis de ambos grupos posterior al manejo p=0.40. 
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Hasta esto rnomonto nr.1 di f:°O!"P.ncL1 C?Stad1sUr.a111enteo 

signi-Ficativa entre los grupo$ poster-1or ~l manojo, consider.amos 

que puede ser- debido al tiemp~ empleüdo, espc;ir-·¿urioS· que a mayor 

tiempo de manejo se mo.di-Fiquen_ los Yes_ulta.dos._ 
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