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PROLOGO

E1 rifion del diabetico estd expuesto a varias complicaciones den= ‘
tro de 1a evolucion natural de la enfermedad, siendo \a més relevan-
te 1a lesien microvascular, que representa un problema de satud a ni
vel mundiel,

Estudios en el hombre y animales de experimentaci6n han permitido
observar, que el dafio metabdlico es e! directamente responsable de -
1a nefropatfa diabética, produciendo efectos biolbgicos canplejosi -
ademls de cambios en la hemodindmica microvascular, que contribuyen-
8 las alteraciones glomerulares,

En los pacientes diab8ticos desde el inicio de 1@ enfermedad y dy
rante varios afios, existe evidencia de hiperfuncion de los rifiones,

‘ Sus rifiones son més grandes que lo usual, la filtracion glomerular -
os mayor que lo normal y el ejercicio puede l.nduclr proteinuria, Sin
embargo, estos defectos pueden ser reversibles por un control adecus

do del estado disbetico,



INTRODUCCION
Ls Disbetes Mellitus es un trastorno metabblico que durante su evo
lucion lesiona grandes y pequefios vasos, cuyas manifestaciones son --
evidentes por comprometer a varios Organos como riAdn, corazln, ojos,
sistema nervioso, etcéters y que pusden ser causs de muerte, (1,2)
En 1979 e National Diabetes Data Group (3), establecit una clesi-
ficacion de 1a Diabetes que incluye seis categorfas:
1,= Diabetes idiopétice
a) Tipo | o que depende de 12 Insulina,
b) Tipo I o que no depende de 1a insulina,
Los diab8ticos del tipo | dependen de la insulina para prevenir la
cetosis, suelen mostrar inicio de la enfermedad durante la juven--
tud y experimentan la enfermedad con clertos fenotipos NLA y fend-
menos autoinmunes, Los pacientes del tipo || no dependen de la In-
sulina, o sea que no requieren la insulline para prevenir 1a ceto--
sis, pero pueden necesitarla para controlar ls glicemia; generale-
mente ocurre durante la vidae adulta, la mayorfa son obesos y no ==
guarda relacion con el HLA y no presenta fenOmenos autoinmunes,
2.~ Diabetes gestacional
Esta forma se refiere al infcio o reconocimiento de intolerancie &
1a glucoss durants el embarazo {las diabéticas ya conocides que se
embarazan no entran dentro de este grupo),
3. Trastorno de le tolerancia & la glucosa,
Incluye paclentes con glucosa plasmitica en ayunas normal y que ==
despus de 1o Ingests de glucoss, la glicemis se encuentra entre -

1o normal y 140 mgs %,



b,- Anomaita previa a la tolerancias a la glucosa,
Sea refiere a 103 paclientes que muestran una tolerancia a Va gluco-
e ;\oml. pero que anteriormente fueron anormsles (por sjemplo: =
durante obesidad anterior o enfermedad que produjo estrés),
5.~ Anomaita potenclia! a ta tolerancie a Ya glucosa,
Son aquellos que durente tods su vida han mostrado una curva de -
tolerancia normal, pero con riesgo de sufrir dlabetes a cause de-
factores como obesidad, diabetes en ambos padres, afeccion de un-
gemalo I“ntlt.:o.
6,- Otros tipos,
k Se consideran en este grupo las formes secundarles de dlabetes y-
que incluyen: sfindrome de Cushing, férmacos, pancrestitis cronica,
. anoms|fs de receptores de insulina, etcttera,
Los ‘criterior diagnOsticos se basan en la glucosa plasmética en o=
le o la prusba de tolerancla ors! a la glucosa, S los niveles de-
glucosa plesmitica es mayor o fgual a 140 mgsX en més de una ocasion,
o8 suficiente para hacer o dlng\utlco. £) trastorno de 1a tolerancia
o 1o glucose es aquella en que la concentracion plasmtica de glucose
a las dos horas es mayor o Igual a 140 mgsX, pero menor de 200 mgsX y
por 10 menos um cifra entre ¢l tiompo cero y las dos horas meyor o =
Tgue! & 200 mgs%,
" Lo existencis de hiperglicemia an ayunas es una contralndicacion o
e pruo'b.vdo tolerancia & la glucose, '
Dentro de la forma Idlopitica los dos tipos sefialados de diabetes-
cuyos criterios son simllares & 103 que anteriormente se 11amd Diabe-

tes de inicio juvenil y de Iniclo en 1a vide adults respectivemente,



en la membrana basal glomerular (10, 11,12),

Los cambios histol8gicos primarios son glomeruloesclerosis difusa-

y noduiar. La lesidn difusa, puede ocurrir con o sin cambios nodula--
res, caracterizada por engrosamiento generalizado de la membrana basal
y del mesangio,

En contraste, la glomeruloesclerosis nodular (o lesién de Kimmels-
tiel Vll;on) ocurre en etapas tardtas de la enfermedad, siempre se a-
compaha de lesiones difusas, Es considerada patognomdnica de glomeru-
lopatfa diab8tica, Son nédulos acelulares, masas hialinas de diverso-
tamafio, que parecen ser una extension del proceso difuso, Conforme la

4lesi0n nodular y difusa progresan, hay compresion y estrechamiento de
las asas glomerylares, que conduce a destruccion de los glom8rulos a-
compaRads de una cafda en la filtracién glomerular (6,7,10,12,13, 14, -
15),

Patogénesis, -

€1 ortgen de los cambios microvasculares que ocurren en el diab&tl
co se desconoce, Dichos cambios son el resultado de un metabolismo al
terado de protefnas, Htpidos y carbohidratos (9,10,12,15,16), Esta o-
pinibn es apéyada por cbservaciones en las lesiones microvasculares -

que se desarrollan en el riA6n normal transplantado a pacientes diabs-
ticos y en animales de experimentacion (17),

Et estﬁdlo secuenclal de biopsias renales (7,12,13,18) muestra ini
c{almehte engrosamiento del mesangio por una substancia similar al de
ll‘membrnna basal gloﬁerular y engrosamiento de esta misma membrana,-
Ls base molecular de dichos cambios en el glomérulo del dlab&tico ha-

sido cuidedosamente estudiada, destacdndose de ello varios factores -



parecen condicionarle; (12,14,15,19),

8) inmunoltgica- ta membrana basal glomerular tiene un extraordinario

b

N

¢}

d)

parecido con la unided de reconocimiento del complemento (Clq), -
La presencis de complejos inmunes y protefnas en ¢! mesangio que-
produce compres {6n de! penacho glomerular y estasis clreulatoris,
agrecacién plaguetaria, trombosis y depositos de fibrina (15,20),
€l andlisis quimico de la membrana basal glomerular, revels un in
cremento de hidroxilisina e hidrolisina ligeda a unidad de disacs
ridos, lo que aumenta Va hidroxilecion y glucosilacion en la pa -
red glomerular, Dicho incremento parece deberse a un aumento en -
la 1iberacion de hormona del crecimiento, ya que su ausencia he -
mostrado tener un efecto protector contra la enfarmedad glomery--
lar (10,12,21,22,23),

incremento renal ds glucosiitransferass, enzima que es importante
pars la sintesis de la membrens basal glomerular y que en estos -
pacientes provoca engrosamlento de ls misma (21),

Enfermedad vascular subyacente,

Ahora bien, para explicar los mecanismos de funcion glomerular a)

terads en la Diabetes Mellitus, se han propuesto varlas hipOtesis: -

una de ellas sostiene que Ia hiperfuncion glomeruiar puede aumentar-

presion. intracapilar, causando camblos estructursles; hipdtesis -

que ha sido apoyada en que 18 nefrectomla unilsteral en snimales de-

experimentacion scelera 18 glomeruloesclerosis en el rifidn restante-

y que fa estenosis de la arteria renal puede ser protectora de glome

rulopatts (14,15,18), La otrs hipdtesis es que la hipergliicemia per-

se causa nefropatfas y que el control adecusdo de la glicemia previe-



“ne dsta complicacién (24,25,26,27,28),
" Curso citnico de la nefropstfa diabética,-
1,= Aumento del fadice de filtracion giomerular, el cual se con
sidera secundario a un &rea mayor de filtracion glomerular,
presente durpnu los primeros cinco afios de la enfermedad, -
con un incremento haste del 50% para posteriormente caer en

Vimites normsles y mantenerse asf por 10 s 15 ahos,

Protetnuria asintomStica {menor de 3 gramos en 2 horas), -
Gensraimente es la prln}i evidencia clfnica de glomeruloes
clerosis y que se desarrolla 15 a 20 afos desputs de inicia
da la enfermedad,
3.~ Stndrome nefrbtico, Menos del 10% de los diabéticos con ne-
fropatia 1o desarrollen e Implica lesién renal gﬁve ya que
genaralmente se Inicia azoemia desde el principio de 8ste -
s{ndrome,
4,- Insuficiencia renal cronfca con o sin sfndrome nefrotico,-
cuyo curso por 10 general es desfsvorable,
-Cabe sefalar, que fa biopsta renal no es véiida para predecir el-
" curso de la enfermedad (6,7,10, 14,15,29,30),

Para la pravencion del Infcio de 1a Nefropatta Diadétics o su pro
gresion debs incluir primero adecusda administracion de insuline, se
guids por prevencion o tratamiento de hipertension lrtcrhl. nutries -

" clon adecuads, trnnmlcnt; urgante de infecciOn de vias urinaries y-
pracaucin en ol uso de materlales de contraste (16,19.26,27,28,29,-
30),

Para o) mansjo de complicacionas tardfas contamos con varios re--



OBJETIVOS

1.= Deteccion del aumento del Indice de filtracion glomerular (1FG)=

por depuracion endégena de creatinina en la Diabetes Mellitus,

2,- Relacionar e! aumento del IFG con diabeticos tipo | y tipo (I de

ts Diabetes Me!litus,

3.= Relacionar el aumento del 1FG deacuerdo a 1a evolucion de la Dia

betes Mellitus,



MATERIAL V METODOS.

E) presente estudio se realiz8 en forma prospectiva longitudinal
en pacientes diab8ticos que acudiercn a la consults externa de Endo-
crinologta del Servicio de Medicina Interna y fres de hospitalize- -
cion del Hospital General 'Lic, Adolfo LOpez Mateos" del 1,5,5,5,T,E,
on la Ciudad de Mexico del Primero de Jullo al Treints de Noviembre -
de 1984, Se Incluyeron paclentes con diagnéstico establecido de Dia-
betes Mellltus, cuya evolucion de la enfermedad a partir del diagn8s
tico clinico era menor de 5 afos. Excluyendoaquellos con evolucion -
mayor & la sefalada, historia de hipertension arterial, cuadros fre=
cuentes de pielonefritis y Diabetes descontrolada,

» Se seleccionaron treinta paclientes formando dos grupos con quince
pacientes cads uno, de acuerdo a la clasificacion de el National Dia
betes Data Group:

GRUPO | Pacientes diabsticos tipo !,

GAUPO 11 Paclentes diab8ticos tipo 11,

De cade paciente se anotaron los siguientes datos: sexo, eded, ti
po de Diabetes, tiempo de evolucion, determinacion de glucemia, urea,
crestinina y depuracién endégena de creatinina en orina de 24 horss -
como indice de ﬂltucloﬁ glomerutar (IFG),

Se establecio el IFG por depuraciOn de creatinine con la formula -
UXV en donde U se refiere a 1a concentracion de creatinine urina--
rI: en miligramos por ciento, V indica ¢! volOmen urinario en 24 ho -
- ras, expresado en mili1itros por minuto, P es la concentracion sérica
de creatinine expresada en miligramos por clento, Los valores de la -

depuracion de creatinina end6gena en orina de 2i horas varfan en el--



adulto normat entre 80 & 120 mililitros por minuto, Valores por aba-
Jo de 80 ml/min es considerado disminutdo y por arriba de 120 ml/min
aumentado,

Se determin® el ntmero de pacientes con IFG normal, aumentado o -
disminutdo y se compararon entre sf y entre ambos grupos determinéne
dose 1a significancie estadfstica de las diferencias a través de la-

2
formula de X ,
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RESULTADOS

En cuanto al sexo, en ambos grupos predomin® el mascul ino (60%) -
sobre el femenino (40%). La edad media de) primer grupo fue de 37,3-
y de 55,0 para el grupo |1, El promedio de 1FG fué de 126,86 del gru
po ! contra 96,78 del grupo II,

En la tabla No 1 y gréfica No | se compararon los pacientes del -
grupo | con los diab&ticos del grupo |1 en cuanto 8 Vas caracterfstl
cas del IFG (no'rmal, aumentado o disminutdo) observéndose que hay un
mayor nbﬁero de pacientes con el fndice aumentado en los del primer-
grupo, sin que ésta diferencla fuera estadisticamente significativa-
con respecto at grupo 11,

Tento los pacientes del grupo | como los del grupo It se dividie-
ron en subgrupos, de menos de 30 meses de evolucion y de més de 30 -

meses de evolucl6n dependiendo del tiempo de evolucion de la Diabetes
y se les compar6 de acuerdo a su IFG presentada, encontrando los si-
guientes resultados: la tabla 2 muestra que en los pacientes del gru
po 11 no hubo diferencias en cuanto al IFG entre pacientes de menos=
de 30 meses de evolucitn con respecto a aquellos de mis de 30 meses-
de evolucidn, Contrario a o anterior en los pacientes del grupo | -
(tabla 3, grafica 2) se encontr6 que un mayor nomero de pacientes --
con menos de 30 meses de evolucion tuvieron sumentado el IFG en forma
significativa respecto al grupo de mis de 30 meses de evolucion ( P
0,05). '
En forma similar, y confirmando lo anterior se observd al comparar

paclchtes del grupo | con menos de 30 meses de evolucion de la Diabe-
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tes contra pacientes del grupo H con igusl evolucion (tabla &, gra-
fica 3) en donde observamos mayor ntmero de paclentes con IFG aumen-
tado en @) grupo | respecto al otro en forms significativa (P€0,05),

Al comparar pacientes con Diabetes Mellitus de m8s de 30 meses de
evolucion del grupo | y 11, no hubo diferencia significative respec
to a1 nomero con IFG aumentado (tabla 5),

Por @itimo, se compard a pacientes del grupo | con menos de 30 me ’
ses de evolucion con paclentes del grupo 11 de més de 30 meses de .-
, volucion (tabla 6, grafica 4) observéndoss que hay un mayor nOmero -
de pacientes con {FG aumentado en el grupo | con respecto o los dele
grupo |1 en forma significetiva (P& 0,05), También se compar® a ps -
cientes del grupo | con mis de 30 meses de evotucion con pacientes -
de) grupo {1 de menos de 30 meses de evolucion no encontrando dife =

rencias entre allos (tabla 7),



L}

CONCLUS10HES

I, Se confirme la utilidad de €sta pruebe para detectar aumentos

del IFG en paclentes diabéticos,

2.- Se ancontrd que la determinaciOn del IFG en nuestros paclen -

tes guardd relacion con la evolucion de la Diabetes,

3,- Se encontré que el aumento de! I¥G guards mayor relacion con-
la Diabetes Mellitus tipo | sobre todo en paclentes con menos de 30-

meses ds evolucifn,
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COMENTARIOS

En genersl, tos pacientes principaimente deV grupo | tienen ci-
fras de IFG mayor que el grupo || y en forme importante durante los-
primeros 30 meses de evolucitn, o cual estd de acuerdo con la mayo-
ris de los autores, Esta diferencis puede ser debida en parte & que-
en los pacientes del grupo || se eleva la incidencia de muertes cor-
diovesculares o por enfermedades cersbrovasculares y por otro lado -
que el IFG disminuys progresivamente despuds de los 4O afios de edad,

Cabe mencionar que este estudlo se realizé con una sola determing
cion del IFG y qua est8 sujeto a varios factores de error, ya que la
formula utilizads para su determinaciOn tiene tres pardmetros distip
tos donde interviene e! paciente mismo, psrsonal de enfermaria y de-
laboratorio, Por 1o qus suponemos, que un estudio més smplio y se- «

cuenclial efectivamente mostrard que ¢! IFG va a estar sumantado,
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COMENTARI0S

En general, 105 pacientes principaimente del grupo | tienen ci- -
fras de {FG mayor que el grupo || y en forme importante durante lose
primeros 30 meses de evolucién, 1o cual estd de acuerdo con la mayo~
rfa de los autores, Esta diferencia puede ser debida en parte a que-
en los pacientes de! grupo 11 se eleva ta incidencia de muertes car-
diovasculares o por enfermedades cerebrovasculares y por otro lado -

. que el IFG disminuye progresivamente despuls de los LO aflos de edad,

Cabe mencionar que este estudio se realizd con una sola determing
cion del tFG y que estd sujeto a varios factores de error, ya que la
formuls utilizads pars su determinaciOn tiene tres parSmetros distin
tos donde interviens e} paciente mismo, personal de enfermerfa y de-
laboratorfo, Por 1o que suponemos, que un estudio mis amplio y se- »

cusncial efectivamente mostrar8 que el IFG va a estar aumentado,



TAMA 1,- Comparacidn de Tos vatlores del IFG entre paclentes diabétlces
de embos grupos

VALORES DEL IFG

GRUPOS No NORMAL l AUHENTADO | OFSMINUIOO P
Diabéticos
Tipo } 15 7 3% ? 3% t %
0,05
Disb8ticos ’ >
Tipo §1 15 9 I 2 F 3 ) 1
Total 30 (100%) 16 53% 9 %) s b/

# obtenida por X2

TABIA 2.~ ComparaciOn de vaiores del IFG sntre paclentes de! grupo 11
de acuerdo a la evolucifn de 1a Dlisbetes Me}litus,

VALORES DEL IFG
GRUPOS No NORMAL AUMENTADG | DISMINVIDO 4
- Menos de
30 meses to 7 &7 | 3 2 13%
0,10

Mos de >
30 mases 5 2 1N i 7 I § 1

Total 15 9 60% 4 L4 & 26%

P obtenide por x?
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TABLA 3,- Comparaclén de los valores del IFG entre pacientes de) grupo |

de acuerdo a la evolucion de la Diabetes Mellitus,

VALORES OEL IFG
GRUPOS No NORMAL AUMENTADO | DISMINUIDO [4
Ty

Menos de )
30 meses n L'}, 3 7 WR]o 0%
Ms de <0,05
30 meses 4 b} 2_0% 0 1) \ 6%

Total 15 (100%) 7 4n 7 W1 6%

P obtenide por X2

TABLA h.? Comparacion de valores del IFG entre pacientes del grupo | y ||
de manos de 30 meses de evoluciOn de 1a Disbates Mellltus,

VALORES DEL 1FG

GRUPO No NORMAL AUMENTACO | DISMINUIDOD (4
1 n b [7 Mo o
<, 05,
n 10 7 9% 1 %] 2 10%
Total 21 (too%) 1 sz |8 | 2

P obtenida por X2




TABLA 5,= Comparacion de los valores del IFG entre pacientes del grupo |
y Il de mas de 130 meses de evolucién,

VALORES DEL IFG

GRUPO No NORMAL AUMENTADO | DISMINUDIO P
| 4 B L) 0 o | ! l;:
>0.il°
f 5 2 2% 1 nE |2 ¥4
Yotal 9 (100%) 5 56% 1 "t |3 33%

+ P obtenlda por X2

TABLAG, - Comparacion del IFG entre paclentes dal grupo | de menos de 30
meses de svoluciOn contra paclentes del grupo i de mes de 30
mases de evolucion,

VALORES DEL IFG
GRUPOS No NORMAL AUMENTADO | DISMINVIDO 4
| " “Temm |7 o &
<0,05
" 5 2 1% 1 & |z In
Tota) 16 6 3B 8 W jz

# obtenida por X2




TABLA 7.- Comparacion del valor de) IFG entre pacientes de! grupo | de m‘s
de 30 meses de evoluciOn contra pacientes del grupo 1§ de menos
de 30 meses de svolucion,

VALORES DEL IFG.
GUPO Mo NORMAL | AUMENTADO | DismiNuiDo |
Y oAl
' P
" 10 1sm |1 w2 wa '
Tota) W 10 7% ] ™y W

P obtenida por X2
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TABA 7,- Cwuclu del valor de) IFG entre pacientes del grupo | de mes
de 30 meses de evolucién contrs pacientes del grupo || de menos
de 30 meses ds evolucion,

VALORES DEL IFG.

GRUPO No NORMAL AUMENTADO | DISMINUIDO P .
-==—T-—-====k*__w==;=—o =T -
o1
n 10 7 50% ] ™2 Wy
Totel W 10 12% 1 ™ ]y

P obtenide por X2
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GPAFICA 1,- ComparaciOn de los valores de IFG entre pacientes Diab&ticos

de ambos grupos,

15
5 [ caweo 1
1]
" (I ceeeo 11
3';: _3:’% P 0,05
§ 84
3, 2 231
2
35 .
24
) T
2 3%
|
IFG NORMAL AUHENTADO DISHINUI00

GMFICA 2.~ Comparaci8n de valores de IFG entre pacientes del! grupo | de
acverdo a la evolucion de fa Disbstes Mellitus,

:ﬂ . D Henos de 30 meses
39
124 [[[] Hes de 30 meses
118 . .
",’: p&0,05

81 [

' |

64

51

'Y

’1

29 o

] % 0% m

_IFC NORMAL AUNENTADO DISNINUIDOY

NG T e




GRAFICA 3.~ Comparacién de valoras del IFG entre pacientes de) grupo | y 11
de menos de 30 meses de evolucion de la Disbetes Mellitus,

:: D GRUPO 1
13
:: GRUPO 11
. " #<0,05
9
g8
'i 7
6
i
2
3
2
1
AUNENTADD msmumoo

GRAFICA &, = Comparacion de valores de IFG entre del grupo 1 de menos
mases de avolucitn contra paciantes del grupo | de mis

=ses de evolucion,

15
e [] cnuro t

31
12 m] GRUPO 11

' :5; r<0,05

H
A
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s-
M
N 3%

IFG NORMAL DIS‘IINUIDO

No de paclentes

de 30
de 30 me-
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