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IIMAGNITUD DEL PROBLEMA

La diabetes mellitus (DM) es una enfermedad cro-
nica de elevada prevalencia y morbimortalidad
cuyos elevados costes sociales y econémicos deben
motivar una atencién prioritaria. Una parte sustan-
cial de los costos de la DM se consignan al trata-
miento de las complicaciones, fundamentalmente
renales y cardiovasculares. Un estudio reciente! de-
talla como la presencia de insuficiencia renal avan-
zada incrementa los costos un 195%, y el trata-
miento dialitico un 771%. Ante un evento
cardiovascular mayor los mismos aumentan un
360%. Estos datos, sin duda, deben alentarnos a pro-
mover estrategias de intervencion.

Es destacable que la incidencia de nefropatia dia-
bética con insuficiencia renal crénica en tratamien-
to renal sustitutivo (ND+IRT), concretamente en pa-
cientes con Diabetes Mellitus tipo 2 (DM2),
continda aumentando en todas las series?. Desgra-
ciadamente, esto ocurre, a pesar de las evidencias
que indican que tanto la aparicién como la pro-
gresién de la microangiopatia son en gran medida
evitables con una intervencion precoz®>. Conside-
rando que los mecanismos de nefropatia y el ries-
go de padecerla son similares en ambas formas de
DM®, las ventajas de una adecuada profilaxis, aun-
que mas ampliamente documentadas en la Diabe-
tes Mellitus tipo 1 (DMT1), deben ser comunes a
ambas formas de diabetes. Sin embargo, es preo-
cupante la forma en que estos pacientes son ma-
nejados hasta alcanzar etapas avanzadas de la in-
suficiencia renal, siendo habitual el mal control
glucémico y de la tension arterial, junto al escaso
empleo de farmacos renoprotectores (IECA) e hipo-
lipemiantes, y la falta de previsiéon de accesos vas-
culares’. Esta escasa profilaxis hace que con fre-
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cuencia se inicie el tratamiento sustitutivo median-
te didlisis urgente®, con la negativa repercusion en
la supervivencia y en los costes.

DEFINICIONES

Uno de los principales problemas en estudios epi-
demiolégicos es diagnosticar la DM y diferenciar sus
tipos, asi como los criterios de ND + IRT. La im-
plementacién de unos criterios diagnésticos y de cla-
sificacion, sencillos y consensuados, es el punto de
partida fundamental para realizar andlisis clinicos y
epidemiolégicos. Brevemente resefaremos los crite-
rios actuales aplicados para definir los conceptos
mas relevantes y que pueden ser (tiles en estudios
poblacionales o en la confeccion de registros clini-
cos de enfermos®.

Diabetes Mellitus: El término hace referencia a
una alteracién del metabolismo de los carbohidra-
tos que cursa con hiperglucemia crénica. Se debe a
una insuficiencia relativa o absoluta de secrecién de
insulina y/o resistencia periférica a su accioén.

Criterios diagndsticos de DM: Se admiten las si-
guientes posibilidades: Sintomas de diabetes (poliu-
ria, polidipsia, pérdida de peso..) mas una Glucemia
ocasional > 200 mg/dl (11,1 mmol/L) o una Gluce-
mia en ayunas > 126 mg/dl (7,0 mmol/L), al menos
en 2 ocasiones.

Los estudios epidemiolégicos deben basarse en
los valores de glucemias basales mayores de 126
mg/dl, ya que los niveles de HbA1C alin no estan
estandarizados como para incluirlos como criterio
diagnéstico de diabetes, y el test de tolerancia a
la glucosa ha sido virtualmente abandonado por
sus dificultades para implementarlo en estudios de
poblacién. La pequefia cantidad de informacion
que se pierde, esta mas que compensada por el
mayor nimero de sujetos que pueden ser testa-
dos'°.

Glucemia basal alterada (equivale al concepto cla-
sico de «Intolerancia a la Glucosa»): Glucemia en
ayunas entre 110 y 125 mg/dL (6,1 a 6,9 mmol/L).
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Diabetes Mellitus tipo 1 (DM1): Proceso autoinmu-
ne o no identificado que destruye los islotes celulares
pancredticos, causando un déficit de secrecién de in-
sulina. El fenotipo se corresponde con el de un suje-
to delgado, con debut antes de los 30 anos de edad,
dependiente de insulina, y proclive a la cetosis.

Diabetes Mellitus tipo 2 (DM2): La causa es una
combinacién de resistencia a la acciéon periférica de
la insulina, y una inadecuada respuesta secretora
compensadora. El fenotipo caracteristico presenta so-
brepeso, debuta en la edad adulta (mayores de 30
afios), existen frecuentes antecedentes familiares,
puede requerir insulina y tiene predisposicion al
coma hiperosmolar.

Las expresiones DM insulin y no-insulin depen-
diente han sido abandonadas, conservdandose los
conceptos de DM1 y DM2 con ndmeros arabigos®.
Los primeros términos han dado lugar a una sobre-
estimacién de la incidencia de DMT1, dado que la
mayoria de los DM2 evolucionados pueden reque-
rir insulina. La nomenclatura actual ayudard a cla-
sificar mejor a estos enfermos.

DM secundaria: se asocia a condiciones o sin-
dromes producidos por otras enfermedades, medi-
caciones o agentes quimicos. Este tipo de diabetes
puede producir las mismas complicaciones tardias
que las dos anteriores.

Nefropatia Diabética (ND): Se define como la pre-
sencia de microalbuminuria (20-200 pg/min o
30-300 mg/dia, o un indice albdmina/creatinina de
30-300 mg/g), en ausencia de otros signos de en-
fermedad renal.

Insuficiencia Renal Terminal Tratada (IRT): pacientes
con insuficiencia renal crénica que reciben tratamiento
renal sustitutivo mediante didlisis o trasplante.

PREVALENCIA DE LA DIABETES MELLITUS

Los estudios de prevalencia son complicados dada
la fuerte implantacién social de DM. A esto debemos
afnadir las dificultades que conlleva diferenciar la DM1
y DM2, como también definir a ésta dltima. Este pro-
blema metodolégico, puede explicar las dificultades
que existen para conocer la incidencia real de DM en
la comunidad, especialmente la DM2 y permitir com-
parar datos entre poblaciones.

El comité de expertos de la OMS considera que la
prevalencia en los paises europeos oscila entre el 2-
5% de la poblacién'? y que hasta un 50% de los DM2
no se diagnostican. Ademds, se prevé que la preva-
lencia mundial aumentard desde un 4% en 1995, a
5,4% en el ano 2025, con lo que el ndmero de dia-
béticos pasara de 135 a 300 millones en el mismo pe-
riodo™.
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Asimismo, es un hecho bien documentado que
también existen marcadas variaciones geograficas y
étnicas?. En cuanto a estas ultimas, lo mas paradig-
matico es la incidencia de DM2 que se da entre los
indios Pima, la mayor del mundo, con 26,5
casos/1.000 personas/afo y una prevalencia que al-
canza al 40-50% de los adultos de mas de 35 anos'.

En lo que respecta a Espana, los estudios llevados
a cabo dan cifras entre el 2,2 y el 5% (15-17), bas-
tante parecidos a los suministrados por la OMS en
los paises europeos.

En la Comunidad Canaria, donde existe una de
las tasas mas elevadas del mundo de pacientes en
diélisis como consecuencia de la DM (18) se em-
pieza a disponer de informacién. El Plan de Salud
de Canarias estimaba una prevalencia global de DM
del 5-6%'?. Por la encuesta de nutrici6én de Cana-
rias?® se sabe que la prevalencia de DM en esta po-
blacion es del 7,9% para sujetos de 18 a 75 afios,
alcanzando el 17,9% para el grupo de edad de 55-
64 anos. Existen también considerables diferencias
geogréficas, puesto que en el 4rea norte de la isla
de Tenerife la prevalencia global de DM fue del 9%,
y para el grupo de edad de 55-64 anos del 26,7%.
Estas diferencias se han confirmado en estudios cir-
cunscritos a zonas concretas, como el llevado a cabo
en un municipio del noroeste de Gran Canaria, que
mostré una prevalencia del 19%?2'.

Es l6gico pensar que la elevada incidencia de ND
+ IRT que sufren algunas regiones o grupos étnicos,
debe explicarse en gran medida por la mayor pre-
valencia de DM en esa poblacion. Las deficiencias
en el manejo precoz de esta enfermedad y de sus
complicaciones es probable que suponga un factor
anadido, para que la proporcién de enfermos com-
plicados sea mas elevada.

PREVALENCIA DE NEFROPATIA DIABETICA

El conocimiento de la variabilidad de incidencia
de ND entre regiones o grupos étnicos, contribuye
a proporcionar datos de interés genético y patogé-
nico, como asi también, para elaborar estrategias in-
tervencionistas.

La ND + IRT como consecuencia de la DM2 se
ha incrementado de forma alarmante en los ultimos
anos? y su incidencia crece a un ritmo del 9% anual
desde 1992, frente a menos del 3% de otras causas
mayores de IRT?2. De hecho se ha convertido en la
primera causa de entrada en didlisis en la mayoria
de los paises, aunque con una considerable dife-
rencia de pais a pais.

Evidentemente, EE.UU es el lider en cuanto a dia-
béticos en dialisis. El 40,3% de los pacientes que



iniciaron didlisis en el periodo 1993-1997 eran dia-
béticos. Estadisticas del ano 199723 muestran una in-
cidencia de 120 pmp. La prevalencia de diabéticos
en dialisis aument6 en este pais, desde el 27% en
1982 hasta el 40% en 1999. Incluso, existen im-
portantes diferencias entre regiones de un mismo
pais apreciandose variaciones del 28 al 40% en di-
ferentes centros de observacién del USRDS?2. El re-
gistro también destaca como dato relevante que la
DM2, como es logico, ocurre en pacientes aiosos,
pero mayormente de raza no blanca (afroamerica-
nos y nativos americanos).

En otros paises industrializados la incidencia de
ND + IRT es considerablemente menor, pero nada
despreciable. En Canad4, la incidencia de ND como
causa de entrada en didlisis resulté del 28% (afo
1996), en Australia del 21% (ano 1997), en Japon
del 34% (afio 1997)%%, y en Europa fue del 17%?2>.

A pesar de estas diferencias regionales existe un
rasgo constante a todos: el incremento de la ND
como causa de IRT. En Australia el porcentaje de in-
cidencia aumenté del 14,5% en 1990 a 18,5% en
19962%27, En Jap6n del 18% en 1984 a 34% en
199728, Por su parte, el Registro de la EDTA senala
un incremento que va desde una prevalencia del
11% en 1982 al 17% diez afios mds tarde?>.

Entre los paises y regiones europeas también hay
importantes diferencias. Segin datos de 1994, la in-
cidencia de ND + IRT en Holanda era de 10 pmp?,
en Noruega de 15,4%°, en Dinamarca de 1730 y en
Suecia de 23,42. Estas cifras, varias veces inferiores
a las recogidas en EE.UU, son significativamente su-
periores a las detectadas 10 afios antes en los res-
pectivos paises. Entre regiones también existen con-
siderables diferencias, poniendo como ejemplo el
caso de N Alsacia con una incidencia de ND de 46
pmp, frente a Lombardia de 16,2 pmp (datos de
1996)2.

Un dato elocuente es la elevada presencia de ND
+ IRT en territorios de Ultramar y poblaciones abo-
rigenes, respecto a paises con predominio de raza
caucdésica. Los ejemplos son numerosos: la ND fue
la causa de entrada en didlisis en el 42% de los abo-
rigenes australianos y en el 61% de los maories, en
tanto que fue del 18,5% y 29% en Australia y Nueva
Zelanda respectivamente (datos de incidencia de
1996)2%°. Estos datos reflejan la predisposicién étnica
a padecer ND en poblaciones no blancas.

Prevalencia de Nefropatia Diabética en Espafia: La
constitucién y desarrollo de registros regionales en
varias CCAA espaiiolas con tasas de respuestas cer-
canas al 100%, nos ha hecho posible disponer de
datos descriptivos practicamente completos de 5 de
ellas®'. Estos datos son mds exactos que los prove-
nientes del Registro de la EDTA-ERA cuya cumpli-
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mentacién nunca fue completa y ha ido decrecien-
do dltimamente.

Durante el periodo 1990-1996, la ND ha pasado
a ser la primera causa de entrada en didlisis y en el
ano 1996 el 19% de los casos nuevos con IRT eran
diabéticos*'. Como podemos ver en la tabla I, las
diferencias de incidencia no son llamativas entre las
CCAA de la Peninsula (11-24 pmp), sin embargo es
sorprendente la incidencia de ND + IRT en Cana-
rias (73 pmp), es decir 4-5 veces por encima de las
restantes CCAA estudiadas y hasta 7 veces mayor
que algunos paises europeos, siendo solamente su-
perada por EE.UU. La elevada incidencia de ND +
IRT es, seguramente, la principal razén para expli-
car la mayor prevalencia e incidencia de IRT en Ca-
narias respecto a los restantes registros espafioles3'.

Resulta atractivo especular sobre la variabilidad de
incidencia de ND + IRT entre poblaciones, en este
caso Canarias y el resto de Espafa. En otras series,
la mayor incidencia de ND + IRT en territorios de
Ultramar se explica fundamentalmente por diferen-
cias raciales, no siendo éste el caso de Canarias,
donde la poblaciéon es mayoritariamente caucasica.
Una falta de previsién en la asistencia primaria de
la DM y sus complicaciones es un factor que deben
considerar las autoridades sanitarias, pero no pare-
ce ser tan consistente como para explicar tan abru-
madoras diferencias. Datos recientes apuntan a que
la prevalencia de DM es mayor en Canarias que en
otras regiones espafolas y europeas y llamativa-
mente superior en algunos municipios?®2'. De con-
firmarse esta hipotesis, habria que profundizar en los
factores genéticos capaces de condicionar semejan-
tes diferencias regionales.

Posibles explicaciones para el incremento de la
DM?2 como causa de ND + IRT: El incremento de in-
cidencia de ND+IRT se debe fundamentalmente al
aumento de la DM2 en todas las series revisadas?.

Tabla I. Incidencia en didlisis en 5 CCAA espafiolas
(ano 1996), expresados en pacientes por mi-
[16n de poblacién (pmp) y agrupados por en-
fermedad de base’

GNC PN ND PQR  Vascular Total
Andalucia 10 8 13 5 7 86
Canarias 22 11 73 12 26 183
Cataluia 21 17 24 10 21 134
C. Valenciana 14 16 16 10 19 120
Pais Vasco 23 7 11 10 19 84
Conjunto 17 13 22 9 17 116

PQR: poliquistosis renal. ND: nefropatia diabética. PN: pielonefritis. GNC:
glomerulonefritis crénica. Destaca la elevada incidencia de ND como
causa de IRT en Canarias (73 pmp).
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Esto es logico si consideramos que el riesgo de IRT
es similar en ambas formas de DM, pero la preva-
lencia de DM2 es 10 veces mayor que la DM12. La
expansion de la ND + IRT ocurre a pesar de la menor
supervivencia en didlisis de esta poblacién. Por lo
tanto, algunos de los factores que pueden contribuir
a este espectacular incremento de incidencia son:

¢ Mayor longevidad de la poblacién general. Es
bien conocido que la DM2 es propia de la pobla-
cién afosa.

¢ Mejor manejo de la enfermedad cardiovascular
que hace posible una supervivencia suficiente como
para desarrollar IRT en esta poblacién.

¢ Mayor flexibilidad en los criterios de aceptacion
de didlisis para enfermos afosos y complicados. El re-
finamiento de las técnicas de didlisis ha favorecido
un acceso al tratamiento de pacientes diabéticos a los
que hace unas décadas se contraindicaba la didlisis.

* Un 20% de los diabéticos tienen otra enferme-
dad renal como causa de IRC distinta a la ND?32.

Por contra, muchos de los casos de IRT + ND no
presentan ND puras. La mayoria de estos enfermos
cursan con enfermedad arteriosclerética severa y es
posible que la nefropatia tenga un cardcter mixto:
nefropatia isquémica mdas ND. Clinicamente debe-
mos pensar que a mayor proteinuria, mayor predo-
minio de la ND, pero evidentemente, el componente
de nefropatia isquémica debe tener una participa-
cién variable y nada despreciable en una propor-
cién considerable de estos enfermos.
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