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Resumen 

Con el objeto de valorar la presencia de nefropatla diabética incipiente en niños con 

diabetes mellitus insullno dependiente (DMID), se estudió la reserva funcional renal 

mediante la administración de proteínas por vla bucal y medición del incremento resultante 

en la filtración glomerular. 

Se estudió una serie de casos compuesta por 12 pacientes escolares y adolescentes 

con DMID bajo. control metabólico aceptable (HbA10 < 14%), menos de 5 años de evolución 

del padecimiento con albuminuria negativa en tira reactiva y sin evidencia de complicaciones 

crónicas de la diabetes. 

En condiciones estandarizadas, se llevó a cabo la medición de la filtración glomerular 

y el flujo plasmático renal basales y después de la administración de 1.5 g/kg de peso 

corporal, de proteínas por vía bucal. También se cuantificó la microalbuminuria en dos 

ocasiones antes y dos ocasiones después de la adminstración de las proteínas. 

La filtración glomerular (151.2 ± 5.9 vs 147.9 ± 5.5 mlimin/1.73 m2) y el flujo 

plasmático renal efectivo (883.8 ± 46.1 vs 816.3 ± 37.0 ml/min/1.73 m2) no aumentaron 

después de la carga de proteínas, por lo que se consideró que la reserva funcional renal 

estaba abolida en este grupo de pacientes. La excreción urinaria de proteínas no se 

modificó después del procedimiento, respecto al valor basal. 

La desaparición de la reserva funcional renal permite identificar la nefropatía 

diabética en .una etapa en la que aún no están presentes otros marcadores de daño renal 

incipiente como la microalbuminuria y, por lo tanto, hace posible iniciar tratamiento para esta 

complicación en etapas más tempranas de la misma. 

Palabras clave: Reserva funcional renal, hiperfillración, nefropatla diabética, filtración 

glomerular, flujo plsmático renal, diabetes mellitus insulina dependiente. 



Abstrae! 

Renal functlonal reserve In childran with insulln dependen! diabetes mellitus. 

To assess the prasence of inclpient diabetic nephropathy in children wilh lnsulin 

dependent diabetes mellitus (IDDM), we studied renal functional reserve (RFR), givlng an 

oral protein load and measuring the resultan! increment in glomerular filtration rata (GFR). 

We studied a case serles compasad by 12 children between 7 and 16 years of age, 

with IDDM under salisfactory metabolic control (HbA10 < 14%), lass than 5 years of evolulion 

of lhe diabetes, negativa dlpstick proleinuria, and without evidenca of chronlc diabelic 

complications. 

Under standardized condilions, GFR and renal plasma flow were measurad, al basal 

state and alter the administralion o! an oral protein load o! 1.5 g/kg of body weight. 

Microalbuminuria was also measured 2 limes befare and 2 limes alter the protein load. 

GFR (151.2 ± 5.9 Vs 147.9 ± 5.5 ml/min/1.73 m2), and effeclive renal plasma flow 

(883.8 ± 46.1Vs816.3 ± 37.0 ml/min/1.73 m2) did not increase after the oral protein load, so 

it was considerad that RFR was abolished in this group of palients. Urinary proteln excretlon 

did noi changa after the procedure, wilh respect to basal value. 

Disappearance of RFR allows to idenlify diabetic nephropathy in a stage in which 

other markers of lnciplent renal damage such as microalbuminuria are not stlll present, and 

therefore, penmits the initiation of management al earller stages of the complicalion 

:<ey words: Renal functional reserve, hyperfiltration, diobetic nephropathy, glomerular 

filtratlon rata,. renal plasma flow, insulin dependen! diabetes mellitus. 



Introducción 

La diabetes mellitus insulinodependlente (DMID) es una alteración del metabolismo 

energético debida a carencia relativa o absoluta de insulina. Los criterios del National 

Diabetes Group para el diagnóstico de DMID son: cuadro cllnico característico (polidipsia, 

eolluria polifagia y pérdida de peso) con concentración plasmática de glucosa en ayuno > 

200 mg/df.1 Es el trastorno endocrino más frecuente en Ja infancia y produce importantes 

.consecuencias sobre el desarrollo físico y emocional del paciente. Con frecuencia se 

presentan complicaciones, que son responsables da que la evolución saa tórpida y en 

muchos casos conducen a dar'\os que pueden llevar a la muerte temprana.2 

La complicación más temible es la nefropatla diabética. Se presenta en 30 a 50% de 

los pacientes con DMID con evolución igual o mayor a 5 ar'\os. Es difícil llevar a cabo Ja 

detección temprana de las complicaciones del paciente con DMID. La presencia de 

descontrol metabólico o de infecciones concomitantes hace que las complicaciones se 

presenten con. mayor frecuencia, y por otro lado, que se dificulte aún más su detección 

oportuna.3 

Desda el punto de vista histopatológlco, la nefropatla diabética se caracteriza por 

glomeruJoesclerosis nodular. Una de las primeras manifestaciones de la nefropatla diabética 

es Ja presencia de microalbuminuria, que se define como la excreción de albúmina en orina 

entre 13 y 250 µg/min, y se considera un factor pronóstico de Ja evolución de la 

complicación.4 

En Ja evolución de Ja nefropatla diabética se reconocen cinco estadios: hipeñiltración, 

mlcroalbuminuria, macroalbuminuria, azoemia y finalmente, insuficiencia renal crónica.4 

La reserva funcional renal (RFR) es Ja capacidad de Jos rii'lones para incrementar Ja 

filtración glom~rular en respuesta a un estímulo. Los estimulas que se usan con mayor 

frecuencia en estudios de Ja RFR son Ja administración de protelnas por vla bucal o la 



Inyección de aminoácidos por vla endovenosa. Los Individuos con riñones sanos respondan 

a estos estlmu¡os con un Incremento de la filtración glomerular da alrededor da 20%.5,6 La 

pérdida da la RFR, as decir, la ausencia da respuesta ante la aplicación del estimulo, se ha 

considerado ·como manifestación da hiperfiltración glomarular. Se piensa que la falta da 

respuesta se debe a qua el riñón está funcionando a su máxima capacidad da filtración 

glomarular.s 

Hay estudios que sugieren que el buen control metabólico pueda hacer revertir la 

hiparfiltración glomarular en pacientes en la etapa 1 da la nefropalía diabética. 7 Hay informes 

da qua en pacientes diabéticos, la hiperfiltración y la microalbuminuria aparecen en forma 

simultánaa,7,8 paro hay otros en los que se describa hiparfiltración en ausencia de 

microalbuminuria. 9,10 

El estudio de la RFR puede ser de utilidad en la detección de fases tempranas de la 

nefropalia di~bética, en las que sólo haya hiperfiltración, pero no existan otras 

manifestaciones que hagan evidente la presencia de alteración renal. 

Esta trabajo se hizo con el propósito de valorar la RFR en pacientes con DMID sin 

otras manifestaciones clinicas o da laboratorio de nafropatla. 



Antecedentes 

En el inicio del siglo, la alteración hldroelectrolltica y celoacidótlca aguda en el coma 

diabético se destacaba como causa frecuente de morbimortalidad, pero los adelantos en el 

manejo a partir del descrubimiento de la insulina, sumados a una mayor esperanza de vida, 

convirtieron . a este trastorno en un importante factor de riesgo de enfermedad 

cardiovascular, renal, ocular y dél sistema nervioso periférico, complicaciones crónicas que 

deterioran la calidad de vida e inciden en la mortalidatl11. La nefropatia diabética es la 

causa fundamental de la morbilidad y mortalidad. 40% de los pacientes diabéticos insulino 

dependientes desarrollan insuficiencia renal crónica después de 1 O a 30 años de iniciada la 

enfermedad. Iniciado el proceso de deterioro funcional, la disminución de la filtración 

glomerular es dificil de revertir, y evoluciona en forma inexorable hasta la insuficiencia renal 

terminal. De los pacientes que ingresan a hemodiálisis, diálisis peritoneal ambulatoria 

continua o que reciben trasplante renal 30%, son diabéticos, en Estados Unidos, y 11 % en 

Europa.12 A pesar del tratamiento, un alto porcentaje de los pacientes muere antes de 5 

años, por lo tanto es necesario intervenir en fases más tempranas, para tratar da evitar la 

progresión a la insuficiencia renal terminal. El conocimiento de la patogénesis de la 

enfermedad renal en la diabetes y los avances en la identificación da sus etapas clínicas y 

preclinicas han hecho posible usar diversas forrn3s de tratamiento médico para retardar el 

progreso de la nefropatia.12. Para facilitar la comprensión de los cambios iniciales qua se 

producen en la nefropatía diabética, se mencionará en forma resumida como funciona el 

glomérulo en forma normal. 

El glomérulo está formado por la arteriola aferente, capilares glomerulares y arteriola 

eferente que componen el polo vascular. Este polo contacta con el polo urinario a través de 

la membrana basal glomerular, células endoteliales, y células epiteliales. Tambien contacta 

con las células y la matriz '."esangial sin mediar entre ellos la membrana basal. Es decir, el 

contacto entre el endotelio capilar y el mesangio, es directo. A través del glomérulo, se lleva 

a cabo la formación del ultrafiltrado, desde el polo vascular hacia el mesangio. Los factores 

que intervienen en este proceso son: el flujo, las presiones hidrostática y oncótica en el 



capilar glamerular y características estructucturales de la membrana basal cama superficíe, 

tamalla de las poros y cargas eléctricas, cuya Interrelación condiciona el coeficiente de 

ultrafiltración. El conjunta de estas fuerzas también determina Ja presión de filtración. Los 

factores mencíonados influyen en el paso de pequellas cantidades de proteínas que se 

filtran desde el polo vascular hacia el polo urinario en circustancias normales. Los factores 

que intervienen en el paso de macromoléculas desde el polo vascular hacia el mesangio son 

menas conocidas, pero se sabe que son modificados par cambios metabólicos o 

hemadinámicas. El mesangio es un órgano que tiene receptores para gran cantidad de 

hormonas y .sustancias vasoactivas. Su relajación y contracción parecen influir sobre el 

caeficíente de ultrafiltración y, de esta forma, juega un papel central en muchas 

enfermedades, entre ellas, la diabetes mellitus. También es capaz de sintetizar sustancias 

vasaactlvas y factores de crecimiento. En las primeras etapas, el riñen diabética presenta 

hipertrofia, hiperfiltración y microalbuminuria intermitente, durante episodios de mal control 

metabólica a de ejercicio físico intenso.13 

El aumento del tamaño de los riñones antecede a los cambios hemodinámicas y es 

más dificil de revertir, aun con la administración de ínsulina. Según algunos autores, este 

crecimiento puede deberse a alteraciones en los factores del crecimiento. Existen trabajos 

que demuestran que la hipertrofia es un factor decisivo en el desarrolla de 

glomeruloesclerosis.14, 15 

En la. etapa precoz, el filtrado glomerular puede aumentar hasta 40% y el flujo 

plasmático renal hasta 18% y aparece la microalbuminuria patológica mayor de 20 mg/día. 

Se ha demostrado que la primera anormalidad hemodinámica es un aumenta en la piesión 

intraglameruiar debido a reducción de las resistencias arteriolares aferente y eferente con 

predominio de la primera. En consecuencia la vasodilatación que se produce aumenta el 

flujo plasmática renal y la presión intraglomerular, lo que se traduce en un aumento de la 

filtración glomerular.14 



Entre los diferentes factores que pueden intervenir en la génesis de las alteraciones 

renales en la diabetes mellitus destacan los factores genéticos, metabólicos-hormonales y 

hemodinámicos. 

Factores gen<lticos. Las complicaciones que se presentan en la diabetes mellitus se han 

atribuido a alteraciones en la composición de los glucosaminoglucocanos, por ta presencia 

de enzimas del grupo de las desacelilasas, que modifican la canlidad de heparán sulfalo en 

la membrana basal capilar glomerular. Olros autores han identificado mayor predisposición a 

la nefropatía diabética en pacientes con marcadores genélicos de hipertensión arteriaf.16,17 

Factores metabólicos-hormonales. La vasodilatación con aumento del flujo y la presión 

intraglomerular puede deberse a alteraciones metabólicas como la hiperglucemia que, a su 

vez, puede ser secundaria a disminución de la actividad insullnica. La menor acción de la 

insulina puede alterar el ingreso de calcio a algunas células, entre ellas las de tos vasos 

renales y alierar su funcionamiento. La hiperglucemia parece influir también a través de 

otros mecanismos. Uno de ellos es la alteración del balance glomerular secundaria a la 

vasodilatación mencionada.18 Sin embargo, al inyectar glucosa para producir 

concentraciones de glucemia semejanles a las presentes en la diabeles mellitus, el fillrado 

glomerular no aumenta más de 6 a 15%, cifras mucho menores que las alcanzadas en el 

transcurso d9 la enfermedad, lo que sugiere la existencia de otros factores, además de la 

hiperglucemia en el desarrollo de estas alteraciones.18 

La hiperglucemia puede causar daño renal mediante activación de la via de los 

polioles, acumulación de sorbitol, disminución del mioinositol o alleraci6n de la Na,K­

ATPasa, como.ocurre en otras complicaciones como la retinopatla y la neuropalia.19 

Las modificaciones funcionales y estructurales renales también se han atribuido a 

factores hormonales como glucagon y hormona de crecimiento, entre otros. Ambos están 

aumentados en diabéticos descompensados. Se ha constatado que el glucagon eleva la 

filtración glomerular y el flujo plasmático renal, pero las concentraciones probadas nunca se 

alcanzan en el enfermo diabético. También se ha puesto en duda que la hormona de 

crecimiento sea un factor Importante para la nefropatla diabética.20 



La mayoría de los enfermos diabéticos presentan aumento del volumen extracelular, 

que podría ser la causa de alteraciones glomerulares mediadas por la hormona natriurética 

auricular. Dicha hormona produce cambios funcionales muy parecidos a los observados en 

la nefropatra diabética inciplente.21 

Factores hemodinámicos. En los ultimes años se ha dado especial importancia a la 

alteración en los niveles circulantes de distintas sustancias vasoactivas y a la respuesta 

vascular inapropiada a las mismas qua se observan en la diabetes mellitus. En ratas 

diabéticas se halló hialinización del aparato yuxtagiomerular con alteración" en la secreción 

de renina. La expansión del volumen extraceluiar también podría ser causante de la 

disminución de la renina plasmática. Existe alteración en la respuesta de ranina y 

aldosterona a diferentes estímulos y hay también alteración en la sfnlasis y conversión de 

prorrenina a ranina con aumento de la forma inactiva. Ademas, se han demostrado 

alteraciones en el número de receptores glomerulares para angiotensina 11, y anormalidades 

en su unión.22 

El sistema de prostaglandinas tambien se encuentra alte.r~do. Se ha demostrado 

aumento en la síntesis de prostaglandinas en el glomérulo de ratas diabéticas. El efecto de 

Ja hiperglucemia sobre la hemodinamia renal se atribuyo a las prostaglandinas, ya que Jos 

inhibidores de las prostaglandinas disminuyen la hiperflitración. En el riñan normal, existe 

correlación entre el sistema renina-angiotensina y el sistema de prostaglandinas y ambos 

influyen sobre las células mesangiales, la membrana glomeruiar y la hemodinamia 

renal.23.24 

Lo anterior permite especular que el desequilibrio entre los sistemas, vasodilatador y 

vasoconstrictor, a favor del primero, produce el aumento del flujo y de la presión 

intraglomeruiar en la primera etapa de la nefropatia diabética. Al considerar las diferentes 

sustancias vasoactivas que influyen sobre el riñan en la diabetes mellitus, no se deben 

omitir las respuestas alteradas a noradrenalina, tromboxanos y caticreinas, que no juegan un 

papel central pero pueden Influir sobre los trastornos hemodinámicos.25 

10 



El paso de macromoléculas del capilar glomerular al espacio urinario está infiuido por 

la estructura, tamaño y carga de las mismas, las sustancias cargadas negativamente se 

filtran con mayor dificultad. Otras determinantes de la filtración de macromoléculas son las 

fuerzas hemodinámicas que operan en el glomérulo (flujo y presión entre otras). Por la 

interrelación de estas fuerzas, se produce el ultrafiltrado que es carente de protelnas.25 

La alteración de estas variables en forma precoz en la diabetes permite el paso de 

mayor cantidad de macromoléculas, que al ser persistente constituye una señal precoz de 

nefropatla diabética. 4 

La microalbuminuria intermitente puede explicarse por las alteraciones 

hemodinamicas, de aqui su rápida reversibilidad con un buen control metabólico. Cuando la 

microalbuminuria se hace estable comienzan a notarse alteraciones estructurales claras en 

la membrana basal y expansión mesangial, que es el cambio estructural más Importante en 

el desarrollo de la nefropatia diabética. Estas alteraciones producen pérdida de la 

selectividad de la membrana, y hacen mayor la alteración del paso de macromoléculas hacia 

el polo urinario con aumento de la lesión del mismo.26 

11 



Material y métodos 

De un tptal de 140 pacientes· con DMID atendidos en el departamento cllnico de 

endocrinología del Hospital de Pediatr!a del Centro Médico Nacional Siglo XXI del IMSS, se 

seleccionaron 12 porque tenían control metabólico aceptable, con hemoglobina glicada 

(HbA1cl menor de 14%, no presenlaron enfermedades agregadas o intercurrentes por lo 

menos 2 semanas antes del estudio y no tenlan datos cl!nicos o de laboratorio de 

complicaciones de la diabetes, en especial de nefropatía. Diez fueron del sexo femenino, y 

dos del masculino, entre 7 y 16 años de edad, con tiempo de evolución del padecimiento 

entre 1 año 3 meses y 4 años a meses (Cuadro 1 ). 

A todos los pacientes participantes y a sus padres se les explicó la na1uraleza del 

proyecto y los procedimientos que se efectuarian y se obtuvo su consentimiento voluntario, 

por escrito para participar en el estudio. El protocolo fue aprobado por el comité local de 

investigación d.el Hospital. 

Los pacientes fueron hospitalizados durante una mañana para la realización de los 

estudios. Se canalizaron 2 venas antecubilales, una de cada lado, con catéteres de 

polietileno No. 20 y se les instiló solución salina y heparina al 1: 10,000 para conservarlos 

permeables. Uno de los catéteres se usó para la administración de los radiofármacos y el 

otro para la toma de muestras. Durante lodo el estudio se administró agua por vía bucal a 

razón de 15 mllkg/h, para asegurar una diuresis adecuada. El tiempo O fue a las 10:00 de la 

mañana en todos los casos. Se administró a cada paciente 80 µCi de ortoyodohipurato de 

sodio marcado con 1311 (Mallinckrodt, Saint Louis, MO) y 40 µCi de yodotalamalo de sodio 

marcado con 12s1 (Amersham, Chicago, IL), por v!a endovenosa, en volumen de 0.4 y 0.5 mi 

respectivamente. Se tomaron muestras de sangre de 2 mi a los 8, 18, 90 y 140 minutos. 

Inmediatamente después de la última torna de muestra se administró una carga de proteínas 

de 1.5 glkg de peso corporal, consistente en una hamburguesa de carne de res y leche 

adicionada con caseinato de calcio. La ingestión de estos alimentos se llevó a cabo en un 

periodo de 20 minutos. A los 245 minutos se tomó una nueva muestra de sangre para 

12 



valorar la radioactividad residual. A los 250 minutos se administraron nuevamente los 

radiofármacos a la misma dosis que en el tiempo O. Se tomaron muestras de sangre a los 

258, 268, 340 y 390 minutos. Se hicieron dos recolecciones de orina de 60 minutos cada 

una antes de la carga de protelnas y 2 más de igual duración después de la misma. Se tomó 

una allcuota de 4 mi para la cuantificación de microalbuminuria y se registró el volumen de 

cada recolección. 

La cuantificación de la filtración glomerular y del flujo plasmático renal total efectivo 

se llevó a cabo con el método de inyección única. Para cuantificar la filtración glomerular 

basal se usaron las muestras de los minutos 90 y 140 y en el periodo poscarga las de los 

minutos 340 y 390. Para medir el flujo plasmático total renal efectivo basal se consideraron 

las muestras de los minutos 8 y 18 y en el periodo poscarga las de los minutos 258 y 268. 

La radioactividad de las muestras de plasma y de las soluciones control se midió en 

un contador de pozo, las de hipurato el mismo dla y las de talamato una semana después de 

la toma de la muestra. Las cuentas por minuto fueron siempre superiores a 10,000. 

Se usó la siguiente fórmula: 

FPRE=VD xK 

en la que 

VD = volumen de distribución aparente, extrapolado al tiempo O calculado con la fórmula: 

cpm totalesde la so/uciimcomrol 

valordeycuandox=O 

K = valor de la pendiente calculada a partir de las parejas x-y [x = tiempo; y = cpm de la 

muestra]. 

Los valores se expresaron en ml/min y se corrigieron a una superficie corporal de 

1.73 m2. 21.2s 

13 



La microalbuminuria se cuantificó con un estuche comercial de radioinmunoanálisis 

con técnica de doble anticuerpo, de Diagnoslic Products Corporation (Los Angeles CA). El 

resultado se expresó en ~1g/min. 

Las diferencias de flujo plasmático renal y filtración glomerular entre los periodos 

precarga y poscarga se analizaron con la prueba de rangos señalados y pares Igualados de 

Wilcoxon. Las diferencias de microalburninuria pre y poscarga se valoraron con análisis de 

varianza no paramétrico de Friedman. Los valores de p menores de 0.05 se consideraron 

significativos.29 

14 



Resultados 

Los valores de filtración glomerular y flujo plasmático renal total efectivo se muestran 

en la figura 1. No se demostraron diferencias entre la filtración glomerular precarga (151.17 

± 5.92 ml/min) y poscarga (147.97 ± 5.48 ml/min). Tampoco hubo diferencia entre el FPTRE 

basal (883.8 ± 46.09 ml/min) y poscarga (816.33 ± 37.04 ml/min); ni entre la fracción de 

filtración antes (17.75%) y después de la administración de proteinas (17.85%). 

La microalbuminuria mostró tendencia a disminuir después de la carga de protelnas. 

Los valores basales fueron 23.06 ± 8.33 µg/min y 18.49 ± 6.17 µg/min, y después de la 

administración de 9.25 ± 4.48 µg/min y 7.75 ± 3.33 µg/min. Sin embargo, las diferencias no 

fueron estadisticamente significativas. Cinco de los pacientes tuvieron microalbuminuria por 

arriba del limite superior de la normalidad (15 µg/min), en tanto que los otros 7 se 

clasificaron como normales en este aspecto. Al analizar la respuesta de filtración glomerular 

y flujo plasmático renal total efectivo a la carga de proteinas, no se descubrieron diferencias 

entre los dos subgrupos. 

Todos los pacientes tuvieron HbA1c inferior a 14%. La media fue de 12% y los limites 

entre 9 y 13.5%. 

15 
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Figura 1. Reserva funcional renal en 12 pacientes con DMID. En el pánel de la izquierda se muestra la filtración 
glomerular (FG) y en el pánel derecho, el flujo plasmático renal efectivo (FPRE) en estado basal y después de la 
administración de 1.5 g/kg de peso corporal de proteínas por vía bucal. No se observan cambios en ninguno de los dos 
parámetros después de la administración de proteínas. Los valores mostrados corresponden a media ± error estándar 
de la media. 



Cuadro 1. 

Características de los 12 niños con diabetes mellitus 
insulinodependíente. 

Paciente sexo edad evolución 
# anos anos 

1 M 16.0 1.2 13 1.2 
2 F 11.3 1.6 12 1.4 
3 F 15.9 4.8 9 1.8 
4 F 10.6 3.0 12 5.0 
5 F 12.3 2.2 11 0.5 
5· F 7.8 1.3 12 4.5 
7 M 9.7 2.3 13 40.8 
8 F 13.0 3.0 13 37.7 
9 F 13.6 2.0 13 94.5 

10 F 10.8 1.1 11 32.5 
11 F 13.7 4.0 12 8.3 
12 F 15.0 2.7 13 48.5 
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Dlacualón 

Mogensen dividió la evolución cllnica de la nefropatla diabética en 5 etapas cuyas 

caracterlsticas principales son las siguientes: la etapa / está presente al momento de 

diagnosticar la DMID y se caracteriza por hiperfuncionamiento e hipertrofia glomerular. En la 

etapa 11, también conocida como "silenciosa", hay desarrollo de lesiones renales, 

predominantemente en el glomérulo, pero la excreción de albúmina aún es normal. La etapa 

111, también se conoce como "nefropatía diabética incipiente", se caracteriza por 

microalbuminuria y conlleva un alto riesgo de evolucionar a nefropatía diabética evidente. La 

etapa IV, nefropatia diabética evidente o clinica, se caracteriza por proteinuria, hipertensión, 

edema y reducción de la filtración glomerular. La etapa V corresponde a iASuficiencia renal 

terminal con uremia.11-13 

La etapa 111 es la primera que el clínico puede reconocer con relativa facilidad, 

mediante el uso de métodos de laboratorio que identifican pequeñas cantidades de albúmina 

en la orina. Se acepta que esta etapa de nefropatía diabética incipiente no se alcanza sino 

hasta después de 10 a 15 años de evolución de la DMI0.13 La etapa 11 puede identificarse 

mediante estudios cruentos, como la biopsia renal, o mediante estudios funcionales para 

detectar la hiperfillración glomerular. 

En fecha relativamente reciente se propuso que la hiperfiltración glomerular puede 

ser un mecanismo patogénico de suma importancia en el desarrollo de la nefropalía 

diabética.30 Por otro lado, la medición de la filtración glomerular basal, puede no ser 

suficiente para identificar la hiperfiltración glomerular, ya que en casos en que la población 

de nefronas esté disminuida, la filtración glomerular del riñón entero puede estar normal o 

incluso disminuida, aunque las nefronas individuales estén hiperfiltrando.15 Para el clinico 

puede ser de gran importancia Identificar la etapa ti (silenciosa) lo más tempranamente 

posible, porque la hiperfiltración puede considerarse como un predictor de la nefropatla 

diabética ya que se ha visto que los pacientes con hiperfiltración suelen evolucionar a 

nefropatla diabética evidente antes que los pacientes sin hiperfiltración, y lo que puede ser 

aún más importante, porque se han identificado métodos que permilen reducir la 
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hiperfiltración y evitar, o por lo menos hacer más lenta, la progresión de las lesiones 

renales.3 Por lo anterior, es importante contar con métodos que permitan Identificar la 

hiperfiltración en estos casos. Un método que sa ha usado con este propósito es la 

valoración de la reserva funcional renal. El método se basa en la cenocida respuesta renal 

de aumentar el filtrado glomerular como respuesta a ciertos estímulos entre los que se 

encuentra la ingestión aguda de protelnas. Se sabe que los riñones sanos incrementan el 

filtrado glomerular alrededor de 20% después de la ingestión protelnica, y las respuestas en 

las que no hay incremento de la filtración glomerular, o bien, el aumento es menor a 20%, se 

consideran como pérdida de la reserva funcional renal, y ésto se interpreta como un estado 

de hiperfiltración, ya que se considera que las nefronas individuales están filtrando a su 

máxima capacidad y, por tanto, no pueden presentarse incrementos ulteriores en este 

parámetro, a pesar del estimulo de la ingestión de proteínas. s,a 

El presente estudio es una serie de casos. A pesar de qus no se incluyó un grupo de 

cemparación, está ampliamente aceptado que los individuos normales responden al estímulo 

de la administración de proteínas con un aumento en la filtración glomerular (referencias). 

De los 12 pacientes incluidos en este estudio, 7 se clasificaron en etapa 

(microalbuminuria basal s 5 µg/min) y los restantes 5 en etapa 111 (microalbuminuria basal > 

30 µg/min). No se encentraron diferencias en filtración glomerular basal ni en reserva 

funcional renal entre los dos subgrupos. 

La mayoría de los pacientes del grupo estudiado, tenía hiperfiltración, que pudo 

identificarse cen la medición basal de la filtración glomerular, superior a 1°20 ml/min/1. 73 m2 

en 11 de 12. Sin embargo, el caso restante, presentó una filtración glomerular basal de 

99.63 ml/min que no se hubiera clasificado cerno hiperfiltración de no ser porque su reserva 

funcional renal estaba abolida. En este paciente, la filtración glomerular fue de 99.65 ml/min, 

en respuesta a la administración de proteínas. Sólo uno de los pacientes aumentó la 

filtración glomerular después de la carga de proteínas en más de 20% (de 144.6 a 172.5 

ml/min), pero el valor basal estaba claramente por arriba del límite superior de la normalidad 

para este parámetro. 
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Es importante resaltar el hecho de que después de la ingestión aguda de proteínas, 

no aumentó la microalbuminuria. De hecho, se observó una tendencia a la disminución, 

aunque por la dispersión de los valores, la diferencia no fue estadísticamente significativa. 

En conclusión, los resultados obtenidos indican que con la medición de la reserva 

funcional renal, puede identificarse a los pacientes con nefropatia diabética en forma más 

temprana que con otros métodos disponibles. Esto puede ser de importancia práctica, ya 

que en la actualidad se dispone de métodos fannacológicos o dietéticos 31,32 que permiten 

reducir la hipeñiltración. Los pacientes pudieran beneficiarse si el manejo se inicia en forma 

temprana, en cuanto se descubren las primeras manifestaciones de la complicación. 
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