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RESUMEN

La Nefropatia Diabética (ND) es la primera causa de Enfermedad Renal Cronica Terminal
en el mundo, cada dia se incrementa la incidencia y su progresién es muchas veces
inevitable. Esta enfermedad puede ser controlada con el manejo de estricto de glucemia,
cambios en los estilos de vida y control de la presion arterial. Al no haber deterioro renal
en sus fases iniciales es importante detectarla lo antes posible. La clasificacion clinica de
la enfermedad segin Mogensen se basa en la hiperfiltracion en la primera etapa y
microalbuminuria que progresa a macroalbuminuria en las siguientes etapas hasta llegar
a una TFG <15ml/min/1.73m?2. Por esa razon se plantea el siguiente trabajo, en el cual se
busca conocer cual es grado que predomina segun el nivel de proteinuria en los pacientes

atendidos en el Hospital Regional Docente de Cajamarca (HRDC).

METODO: Se recopilaron datos de sexo, edad, presion arterial, proteinuria de 24h,
creatinina y examen de orina de historias clinicas de pacientes con Diabetes Mellitus tipo
2 con complicaciones renales atendidos en consultorios del HRDC durante el periodo
enero-diciembre 2019. Se tabularon los datos obtenidos y posteriormente se los clasifico

teniendo en cuenta los criterios de clasificacion de Mogensen.

RESULTADOS: El grado de nefropatia diabética mas frecuente es el grado 1V, no hay
variaciones por género y la edad mas frecuente se encuentra en el grupo etario de 51-70

anos.

CONCLUSIONES: Los pacientes atendidos tienen un grado avanzado de Nefropatia

Diabética, correspondiente al grado IV de la clasificacion de Mogensen.

Palabras clave: Nefropatia diabética, Albuminuria, Proteinuria de 24h



ABSTRACT
The first cause of End-stage Kidney Disease in the world is Diabetic Nephropathy, the
incidence increases every day and progression frequently is inevitable. This disease can
be controlled with strict glucose management, lifestyle changes and blood pressure
control. In early stages there is not renal deterioration, so is important to detect as soon
as possible. The clinical classification of the disease according to Mogensen is based on
hyperfiltration in the first stage and microalbuminuria that progresses to
macroalbuminuria in the following stages until a GFR <15ml/min/1.73m2. For this
reason, we propose fine degree which predominates according to the level of proteinuria

in patients at Hospital Regional Docente de Cajamarca (HRDC).

METHOD: Data on sex, age, blood pressure, 24-hour proteinuria, creatinine, and
urinalysis were collected from medical records of patients with type 2 Diabetes Mellitus
with renal complications treated at HRDC during the period January-December 2019.
Results were tabulated, subsequently they were classified regarding the Mogensen

classification.

RESULTS: The most frequent degree of diabetic nephropathy is grade 1V, there are no

variations by gender and the most frequent age is between 51-70 years.

CONCLUSIONS: The patients have an advanced degree of Diabetic Nephropathy,

corresponding to grade 1V of the Mogensen classification.

Keywords: Diabetic nephropathy, microalbuminuria, albuminuria 24hour

urine



INTRODUCCION

La Diabetes Mellitus tipo 2 representa el 90 % de la diabetes en todo el mundo, la mayoria
de las personas que desarrollan Enfermedad Renal Cronica se debe a esta causa. La
Nefropatia Diabética establecida es la alouminuria persistente con retinopatia coexistente
y sin evidencia de enfermedad renal alternativa. Razon por la que es importante identificar
la albuminuria en todos los pacientes. Una forma de clasificacién clinica de la nefropatia
es la clasificacion de Mogensen, la cual estratifica la enfermedad en 5 estadios iniciando
con hiperfiltracion y microalbuminuria que va aumentando progresivamente. El presente
trabajo se basa en identificar el grado de nefropatia predominante en los pacientes con
diabetes mellitus tipo 2 con complicaciones renales considerando la proteinuria en los
pacientes atendidos en consultorios del Hospital Regional Docente de Cajamarca durante

el periodo enero — diciembre 2019.



CAPITULO |
PROBLEMA DE INVESTIGACION

1.1 PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

La Nefropatia Diabética (ND) es la principal causa de enfermedad renal
cronica terminal (ERCT) en el mundo occidental. La NFD se desarrolla en
aproximadamente un 35-40% de los pacientes con DM tipo 1 y 2 con una
tendencia creciente en la DM tipo 2, hecho que se correlaciona con el hallazgo de
que la gran mayoria de los pacientes que desarrollan ERCT son diabéticos tipo 2

(90%) que presentan una comorbilidad vascular muy aumentada pero evitable (1).

La historia natural de la ND se caracteriza por presentar diferentes grados
“alterables” que van desde la hiperfiltracion a la aparicion de proteinuria

progresiva con efecto que repercute en el filtrado glomerular (1).

La proteinuria y la insuficiencia renal tienen una correlacion significativa
con el tiempo de duracion de la diabetes, siendo el momento de mayor riesgo a
los 20 afios de evolucion. La evolucion se ve marcada por factores modificables
como el control glucémico, la hipertension arterial (HTA), obesidad, tabaquismo
y factores no modificables como la historia familiar y los agentes condicionantes

genéticos y raciales (1).

Las manifestaciones clinicas de la Nefropatia Diabética se identifican por
una proporcion de albimina/creatinina en orina persistentemente alta de >30 mg/g

y/o una reduccion sostenida de la TFGe por debajo de 60 ml/min por 1,73 m2. La



confirmacion de albuminuria o eGFR baja requiere dos mediciones anormales con

al menos 3 meses de diferencia (2).

En Cajamarca, se desconoce el grado de nefropatia segin el nivel de
proteinuria, asi como las condiciones clinicas que se encuentran asociadas a estos

pacientes.

1.2 PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA
¢ Cual es el grado de nefropatia diabética mas frecuente segun nivel de
proteinuria en pacientes con diabetes mellitus tipo 2 en el Hospital Regional

Docente de Cajamarca durante el periodo enero 2019 — diciembre 2019?

1.3 JUSTIFICACION

Determinar el grado de nefropatia diabética en pacientes con diabetes
mellitus tipo 2 es importante porque permitird conocer la situacion actual de estos
pacientes en Cajamarca. Ademas, se conoce que el costo economico para el
tratamiento es elevado, por otra parte, la nefropatia diabética tiene un impacto en
el bienestar del paciente diabético y se sabe que generalmente representa la
progresion concurrente de complicaciones microvasculares tales como la

retinopatia diabética.

Ademas, permitira conocer si existe un control de los pacientes con
nefropatia diabética, ya que se sabe que en la mayoria de los casos hay un periodo

de varios afios en los que es posible modificar la evolucion del dafio renal y reducir



la incidencia de nefropatia diabética en los pacientes con un manejo eficaz de la

glucemia.

1.4 DELIMITACION DE LA INVESTIGACION

El trabajo de investigacion se desarrollara en el Hospital Regional Docente
de Cajamarca, el cual se encuentra en la ciudad de Cajamarca, en el distrito y
provincia del mismo nombre. Los datos se obtendran de historias clinicas de los
pacientes atendidos en el HRDC durante el periodo enero — diciembre 2019. El
sustento tedrico tiene como base articulos actualizados y de alta confiabilidad.
Para la metodologia se considerara el estricto cumplimiento del protocolo

establecido por la Universidad Nacional de Cajamarca.

1.5. OBJETIVOS DE LA INVESTIGACION

1.5.1 Objetivo General

Identificar el grado de nefropatia diabética méas frecuente
segun nivel de proteinuria en pacientes con diabetes mellitus tipo 2
en el Hospital Regional Docente de Cajamarca durante el periodo

enero 2019 — diciembre 2019

1.5.2 Obijetivos Especificos
- Identificar el grado de Nefropatia Diabética que predomina
dentro del género masculino en pacientes con Diabetes Mellitus

tipo 2.



- Identificar el grado de Nefropatia Diabética que predomina
dentro del género femenino en pacientes con Diabetes Mellitus

tipo 2.

- Identificar la edad que predomina en el grado mas frecuente de

Nefropatia Diabética en pacientes con Diabetes Mellitus tipo 2.
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CAPITULO 11
MARCO TEORICO

2.1. Antecedentes de la investigacion

El Ministerio de Salud y Proteccion Social de Colombia (3), plantea
que, de 1.312.180 personas con diagnostico de ERC en cualquiera de sus
estadios, habia 26.920 personas con ERC estadio 5, de las cuales la gran

mayoria estaban en programas de Hemodialisis (19.388 pacientes).

Afkarian M. et al (4), estudio realizado en Estados Unidos, sugieren que la
presentacion clinica de la nefropatia diabética se esta alterando. Muestra la
nefropatia diabética en adultos con diabetes durante los periodos de tiempo
entre 1988 - 1994 y entre 2009-2014, donde la prevalencia de la albuminuria
como manifestacion disminuy6 del 21% al 16%, la TFGe baja (<60 ml / min
por 1,73 m?) (estadio IV de Mogensen) aumenté del 9% al 14%, y la TFGe
severamente reducida (<30 ml / min por 1,73 m2) aumentd del 1% al 3%

(estadio IV y V de Mogensen).

Polanco N. et. al (5), encontraron que al grupo con nefropatia diabética (34
pacientes) del Hospital General Guillermo Alvarez Macias, Tula de Allende,
Hidalgo, México en 2018, les corresponde un rango de edad de 67 + 8 afios y
en su mayoria son varones. Por otro lado, en este grupo de pacientes los niveles
de creatinina sérica varian 1.3 + 0.4 mg/dl, con una tasa de filtrado glomerular
(TFG) de 64 + 23 ml/min/m? por MDRD y microalbuminuria de 1068 + 525,
correspondiendo esta descripcién bioguimica al grado 1V de nefropatia segun

Mogensen en el grupo de pacientes estudiados con nefropatia.
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Loza C. (6), presenta que de 169 pacientes con diabetes mellitus tipo 2 del
Hospital Santa Rosa de Pueblo Libre Lima 2010-2017, 94 (67.63%) tenian
nefropatia diabética (ND); el 1.44% se encontraba en estadio 1; 14.39%, en
estadio 2; 35.97%, en estadio 3; 15.11%, en estadio 4 y solo un paciente
(0.72%), en estadio 5.

Kim H. et al (7) en su estudio realizado en el Hospital de la Universidad
Nacional de Chungnam entre enero de 2012 y diciembre de 2018, compararon
el grado de deterioro de la funcién renal segin el nivel de albuminuria en
pacientes con funcion renal > 60 ml/min/1,73 m2, revelando que el deterioro
de la funcion renal fue significativamente peor en pacientes con albuminuria

maés severa (Albumina/creatinina urinaria >900 mg/g C).

2.2 Bases tedricas

La descripcion clasica de la nefropatia diabética es un aumento lento y
progresivo de la albuminuria, seguido por una disminucién en la tasa de
filtracion glomerular (TFG) por debajo de 60 ml / min / 1,73 m?, que puede
evolucionar hasta enfermedad renal terminal. Los factores de riesgo clave
incluyen la larga duracion de la diabetes; glucemia no 6ptima, presion arterial
y control de lipidos en plasma; obesidad y el tabaquismo. Muchos de estos
factores de riesgo son modificables (8).

Es importante detectar precozmente la ND, ya que es un marcador de
riesgo cardiovascular, pues nos indica la existencia de una alteracion vascular

que se asocia a un aumento del riesgo de padecer un evento cardiovascular (9).
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Dentro de la etiopatogenia y la fisiopatologia de la ND, la
hiperglucemia cronica es un hecho determinante. Aungue se desconocen los
mecanismos responsables del desarrollo de la lesion renal por la
hiperglucemia. Sin embargo, se sabe que la hiperglucemia deteriora las células
mesangiales, endoteliales y tubulares, incrementando los factores de
crecimiento y de matriz extracelular y el estrés oxidativo. Por otro lado, se
conoce que el mecanismo de desarrollo y progresion se dan como resultado de
una homeostasis anormal, que incluye anomalias hemodinamicas, trastornos
metabolicos y sintesis de hormonas (Angiotensda 1), Sistema renina-
angiotensina-aldosterona, formacion de productos finales de glicacion
avanzada, activacion del factor de crecimiento transformante- 8 1, el factor de
crecimiento del tejido conjuntivo, la proteina quinasa C, la proteina quinasa

activada por mitdgenos y las especies reactivas de oxigeno (1,10).

2.2.1 Caracteristicas de la NFD

Una caracteristica de la NFD es presentar un curso evolutivo con el
paso de los afos; donde, lo usual es encontrar un progreso desde la
“microalbuminuria” a “macroalbuminuria” (ahora denominada proteinuria

clinicamente relevante) para finalizar en nefropatia establecida (1).

Las etapas de progresion clasicas son (8,1):
1. Fase preclinica: caracterizada por hiperfiltracion e hipertrofia renal
2. Fase de nefropatia incipiente: suele aparecer “microalbuminuria” e
hipertension arterial (HTA) que se correlaciona histolégicamente con

engrosamiento de la membrana basal glomerular, expansion
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mesangial y hialinosis arteriolar. Se filtran cantidades de albdmina
pequefias no detectadas por una tira medicién en orina. La tasa de
pérdida de la funcion renal es relativamente lenta (1 a 2 ml / min /
1,73 m? por afio).

3. Fase de nefropatia establecida: proteinuria, sindrome nefrético (SN)
y disminucion del filtrado glomerular. Se relacion histologicamente
con glomeruloesclerosis nodular y fibrosis tubulointersticial. La
filtracion de albumina inicial progresé a la excrecion de albumina
urinaria detectada por una tira de medicién en orina. Al final de la
fase de nefropatia manifiesta, la disminucion de la tasa de filtracién

glomerular puede acelerarse (5 a 10 ml / min/ 1,73 m? por afio).

La progresion de la nefropatia generalmente es lenta, normalmente, el
paso de una de una fase a otra toma 5 afios 0 mas. Destaca de lo mencionado
la importancia de establecer el grado de nefropatia diabética en cada paciente,
para evitar la progresion de la enfermedad. Sin embargo, la tasa de progresion
puede variar entre los individuos y los marcadores clinicos (TFG, los niveles
de albdmina en la orina) no siempre se correlacionan bien con la gravedad de
la enfermedad renal observada en biopsia. Pero, generalmente la presentacion
clinica y afectacion de la microvasculatura a otros niveles, junto con la
presencia de proteinuria y la evolucion temporal de la diabetes, hacen que la

biopsia renal no sea precisa para confirmar el diagndstico de NFD (8,1).

2.2.2. Clasificacion de Mogensen (Anexo — Tabla N°1)
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Mogensen fue el primero en describir la historia natural de la nefropatia
en la diabetes de tipo 1, puesto que se conoce la fecha de comienzo de la
diabetes, y la vigilancia de los pardmetros renales permite precisar el comienzo
de la nefropatia. En la diabetes de tipo 2, la historia natural de la nefropatia es
méas complicada porque no se conoce la fecha de comienzo de la
hiperglucemia y la HTA puede preceder o ser diagnosticada al mismo tiempo
que la diabetes. Sin embargo, los pacientes que desarrollan una nefropatia
suelen pasar por los mismos estadios descritos en la diabetes de tipo 1. Aunque
la evolucion de los estadios puede ser mas corta que en la diabetes de tipo 1y

a menudo es interrumpida por un fallecimiento de causa cardiovascular (11).

La nefropatia se desarrolla en cinco estadios: hipertrofia-hiperfuncion,
lesiones histoldgicas sin manifestacion clinica, nefropatia incipiente,

nefropatia clinicamente manifiesta e insuficiencia renal crénica (11).

I. Enelestadio inicial de hipertrofia-hiperfuncion, el Flujo de Filtracion
Glomerular (FFG) se encuentra por encima de lo normal sin

manifestacion de nefropatia.

Il. Este estadio se distingue del primero por la aparicion de lesiones

histol6gicas minimas sin manifestacion de nefropatia. En este

estadio, el FFG se mantiene por encima de lo normal.
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I1l. La nefropatia incipiente se caracteriza por la aparicion de la HTA y
la microalbuminuria. Las lesiones histologicas son evidentes. El FFG

puede estar todavia elevado o haber recuperado su valor normal.

IV. La nefropatia clinicamente manifiesta se expresa por la aparicion de
la macroproteinuria, es decir, la proteinuria es detectable con una tira
reactiva urinaria. EI FFG se mantiene bajoy la HTA es constante. Las

lesiones histoldgicas constituyen la glomeruloesclerosis.

V. Por ultimo, se llega al estadio de insuficiencia renal cronica, que
puede avanzar hacia el estadio terminal. Cuando el paciente alcanza
el estadio de insuficiencia renal, a menudo tiene otras lesiones de
microangiopatia (retinopatia, neuropatia periférica, mal perforante
plantar) y/o  macroangiopatia  (coronariopatia, accidente
cerebrovascular o accidente isquémico transitorio, arteriopatia

obliterante de los miembros inferiores).

Desde hace varios afios, los autores usan una clasificacion mas simple
de la nefropatia en tres estadios: ausencia de nefropatia (incluye los dos
primeros estadios de la clasificacion de Mogensen), nefropatia incipiente y
nefropatia clinicamente manifiesta (incluye los dos ultimos estadios de la

clasificacion de Mogensen) (11).

2.2.3 Manifestaciones clinicas
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El diagndstico clinico de la ND se realiza en base a la presencia de
albuminuria y asi como el tiempo de evolucion de enfermedad y la presencia
de retinopatia diabética. La microalbuminuria (también denominada
albuminuria moderadamente elevada), se define como la presencia de 30-300
mg de albumina en orina de 24 horas 0 30-300 mg/g de creatinina en muestra
aislada de orina. La macroalbuminuria se define como la presencia de
albumina mayor de 300 mg en orina de 24 horas y/o méas de 300 mg/g de

creatinina en muestra aislada de orina (12).

La albuminuria puede estar presente desde el momento del diagnéstico o
incluso antes en pacientes diabéticos tipo 2. Por ello, se recomienda realizar
un estudio de albuminuria, creatinina sérica y tasa de filtrado glomerular
estimada (TFGe) en el momento del diagndstico en la DM tipo 2 y

anualmente en el sequimiento (12).

El diagndstico se basa fundamentalmente en la historia clinica, tiempo de
evolucion, presencia de retinopatia, proteinuria y afectacion de otros 6rganos
(cardiopatia 0 neuropatia). Por ello no esta indicada la realizacion de una
biopsia renal, salvo ante la presencia de datos discordantes con la afectacion
diabética como empeoramiento brusco de la proteinuria, elevacién brusca de
creatinina, hematuria, sintomas sistémicos, positividad del estudio
inmunoldgico, no presencia de retinopatia y alta sospecha de glomerulopatia

no diabética (12).

2.3 Definicion de términos basicos

2.3.1 Diabetes Mellitus tipo 2

17



La diabetes se puede diagnosticar segun los criterios de glucosa
plasmatica, ya sea el valor de glucosa plasmatica en ayunas (FPG) o el
valor de glucosa plasmatica de 2 h (PG de 2 h) durante una prueba de
tolerancia oral a la glucosa de 75 g (OGTT), o los criterios de A1C (13).
Generalmente, FPG, PG de 2 h durante 75 g de OGTT y AlC son

igualmente apropiados para el cribado diagnéstico (13).

Criterios para el diagndstico de diabetes (13):

e FPG >126 mg/ dL (7.0 mmol / L). El ayuno se define como no

ingerir calorias durante al menos 8 h. *

e PG de 2 h>200 mg/dL (11,1 mmol / L) durante la OGTT. La
prueba debe realizarse como se describe por la OMS, utilizando
una carga de glucosa que contiene el equivalente a 75 g de glucosa

anhidra disuelto en agua.*

e AlC > 6.5% (48 mmol / mol). La prueba debe realizarse en un
laboratorio utilizando un método que esta certificado por NGSP y

estandarizado para el ensayo DCCT. *

e En un paciente con sintomas clésicos de hiperglucemia o crisis
hiperglucémica, un plasma aleatorio glucosa > 200 mg / dL (11,1

mmol / L).

*DCCT, ensayo de control y complicaciones de la diabetes; FPG, glucosa

plasmatica en ayunas; OGTT, prueba de tolerancia a la glucosa oral; OMS,

18



Organizacién Mundial de la Salud; PG 2 h, glucosa plasmatica 2 h. En
ausencia de hiperglucemia inequivoca, el diagndstico requiere dos
resultados anormales de la misma muestra o en dos muestras de prueba

separadas.
2.3.2 Nefropatia Diabética

La identificacion y el seguimiento de la NFD se basan en las
evaluaciones de la funcién renal, generalmente con una tasa de filtracion
glomerular estimada (eTFG), 60 ml / min / 1.73 m? y dafio renal,
generalmente mediante la estimacion de albuminuria 30 mg / g de
creatinina. El reconocimiento temprano de la NFD y su estadificacion
clinica ha factible con la utilizacion generalizada de estas simples medidas

de laboratorio (14).

Los informes de rutina de eTFG con concentracion de creatinina

sérica se han implementado ampliamente (14).
2.3.3 Albuminuria

La albuminuria es un marcador para la enfermedad renal /
glomerular, asi como para el riesgo de Enfermedad Cerebro
Vascular (ECV) y suele ser el primer indicador clinico de la
presencia de ND. Es una herramienta clinicamente dtil para
predecir el prondstico y para monitorear la respuesta a la terapia

(14).
Las caracteristicas funcionales incluyen (15):

« Hiperfiltracion en la enfermedad muy temprana
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« Albuminuria moderadamente aumentada, antes Ilamada
"microalbuminuria”, definida como la excrecion de albimina en
orina entre 30 y 300 mg / dia o entre 30 y 300 mg / g de creatinina
en una muestra de orina aleatoria

» Albuminuria severamente incrementada, anteriormente llamada
"macroalbuminuria”, definida como la excrecion de albumina en
orina >300 mg / dia 0 >300 mg / g de creatinina en una muestra

de orina aleatoria.

El aumento moderado de albuminuria precede al desarrollo de un
aumento severo de albuminuria y se considera un hallazgo que predice un

alto riesgo de nefropatia futura (15).

El inicio de un aumento severo de la albuminuria es, en ausencia
de unaterapia efectiva, seguido a menudo por una disminucion lentamente
progresiva en la tasa de filtracién glomerular (TFG) y, dado el tiempo

suficiente, la enfermedad renal en etapa terminal (15).

2.3.4 Tasa de Filtracion Glomerular

Se determina la creatinina al momento del diagnostico y
anualmente para calcular la tasa de filtracion glomerular. Ello debe
realizarse en todos los pacientes diabéticos independientemente de la
presencia o ausencia de microalbuminuria. Esta determinacién debe ser
utilizada para estimar la tasa de filtracion glomerular y establecer el grado

de funcién renal (16).

2.3.5 Proteinuria clinica
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Sociedades cientificas, como la Sociedad francéfona de
Nefrologia-Dialisis y Trasplante, o la Alta Autoridad Sanitaria (HAS),
definen la proteinuria clinica (por lo tanto, patolégica y que requiere
tratamiento) de la siguiente manera: una relacion albuminuria/creatinina >
30 mg/mmol; un cociente proteinuria/creatinina > 50 mg/mmol; o
proteinuria de 24 horas > 0,5 g. Cualquier proteinuria permanente debe ser
explorada para identificar una enfermedad renal y su causa,
potencialmente curable. De hecho, la existencia de proteinuria, incluso con
funcién renal normal, conduce al diagndstico de enfermedad renal crénica

(CRD) y dirige al paciente a un curso de atencién especifico (17).
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CAPITULO 111
MARCO METODOLOGICO

3.1 Hipotesis: general
El grado IV de Nefropatia Diabética es el que predomina en los pacientes con

Diabetes Mellitus tipo 2 en el Hospital Regional Docente de Cajamarca

3.1.1 Variable

+Variable independiente: Grado de Nefropatia Diabética
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3.1.2 Operacionalizacion de los componentes de las hipotesis

OPERACIONALIZACION DE VARIABLES

PROBLEMA OBJETIVOS HIPOTESIS VARIABLES INSTRUMEN
INDICADOR ESCALA FUENTE
TO
¢Cuél es el grado Filtracién Glomerular:
I: TFG >150ml/min
de nefropatia El grado IV de )
11: Normal o >150ml/min
diabética mas General: Nefropatia 11z TFG: 130 - 160 ml/min
, . . IV: TFG: 10 - 130ml/min
frecuente segln Identificar el grado Diabética es el
V: TFG <10ml/min
nivel de de Nefropatia gue predomina
Variable Diabéticos con
proteinuria en Diabética mas en pacientes con
Independiente | variacion en los
pacientes con frecuente segun Diabetes
valores de Historia
diabetes mellitus nivel de proteinuria | Mellitus tipo2 Historia Clinica
Grado de albuminuria y/o Proteinas en orina de 24h: Clinica
tipo2enel en pacientes con en el Hospital :
) ) _ _ ) Nefropatia filtracion +1 0 11 : Ausencia de proteinuria
Hospital Regional | Diabetes Mellitus Regional
Diabetica glomerular +111: >150mg/24h y <500mg/24h
Docente de tipo 2 en el Hospital | Docente de
+IV: >500mg en 24h
Cajamarca durante | Regional Docente Cajamarca.

el periodo enero
2019 — diciembre

2019?

de Cajamarca
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VARIABL | OPERACIONALIZACION DE VARIABLES
PROBLEMA OBJETIVOS HIPOTESIS
ES INDICADOR INSTRUMENTO ESCALA FUENTE
El grado IV de
¢Cuél es el grado de Especifico 1: -
Nefropatia Diabética
nefropatia diabética Identificar el grado de
es el que predomina
que predomina dentro | nefropatia diabética que Grado |
dentro del género
del género masculino | predomina dentro del Grado de Grado Il
masculino en los
en pacientes con género masculino en los nefropatia Historia clinica Historia clinica Grado 11 Historia clinica
pacientes con
Diabetes Mellitus pacientes con Diabetes Grado IV
Diabetes Mellitus
tipo2 en el Hospital Mellitus tipo2 en el Grado V
tipo2 en el Hospital
Regional Docente de Hospital Regional
Regional Docente de
Cajamarca? Docente de Cajamarca.
Cajamarca.
¢Cuél es el grado de Especifico 2: Identificar
El grado Il de
nefropatia diabética el grado de nefropatia
Nefropatia Diabética Grado |
que predomina dentro | diabética que
es el que predomina Grado Il
del género femenino predomina dentro del Grado de
dentro del género Grado Il
en pacientes con género femenino en los nefropatia Historia clinica Historia clinica Historia clinica
femenino en los Grado IV
Diabetes Mellitus pacientes con Diabetes
pacientes con Grado V

tipo2 en el Hospital
Regional Docente de

Cajamarca?

Mellitus tipo2 en el
Hospital Regional

Docente de Cajamarca.

Diabetes Mellitus

tipo2 en el HRDC.
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¢Cudl es la edad que
predomina en el grado
mas frecuente de
Nefropatia Diabética
en pacientes con
Diabetes Mellitus
tipo2 en el Hospital
Regional Docente de

Cajamarca?

Especifico 3: Identificar
la edad que predomina
en el grado mas
frecuente de Nefropatia
Diabética en pacientes
con Diabetes Mellitus
tipo2 en el Hospital
Regional Docente de

Cajamarca.

Entre 50 y 70 afios se
encuentran los
pacientes con el grado
de Nefropatia
Diabética que
predomina en
pacientes con
Diabetes Mellitus
tipo2 en el Hospital
Regional Docente de

Cajamarca.

Edad

Historia clinica

Historia clinica

18 — 85 afios

Historia clinica
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3.2 Material y métodos

3.2.1 Objeto de estudio:
Nefropatia diabética en pacientes diabéticos del HRDC enero 2019 —

diciembre 2019

3.2.2 Disefio de la investigacion

Observacional, descriptivo y retrospectivo.

3.2.3 Poblacion y muestra
e Poblacion: Pacientes diabéticos tipo 2 con diagnéstico de nefropatia
diabética que acudieron al Hospital Regional de Cajamarca durante

el periodo enero 2019 y diciembre 2019.

e Muestra:

-Determinacion de la muestra: 74

Nsz'T2
d2(N—1)+2202

[l =

Donde:

n = tamafio de muestra.

N = tamafio de la poblacion.

z = es el valor de la desviacion normal, igual a 1.96 para un nivel de significacion
del 5 %.

o = Desviacion estandar.
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d = precision

3.2.4 Criterios de inclusion y exclusion

e Criterios de inclusion: Pacientes diabéticos tipo 2 con diagnostico de

nefropatia diabética que acudieron al Hospital Regional de Cajamarca

durante el periodo enero 2019 y diciembre 2019.

o

©)

©)

Mayores de 18 afios y menores de 85 afios

Pacientes con examenes sericos y de proteinuria en orina de 24h
en su historia clinica, dos determinaciones separadas por un
intervalo de 3 a 6 meses o con diagnéstico de nefropatia
diabética previo.

Pacientes con valores de presion arterial en su historia

e Criterios de exclusion: Pacientes diabéticos que acudieron al Hospital

Regional de Cajamarca durante el periodo enero 2019 y diciembre

2019.

o

Pacientes diabéticos tipo 1

Menores de 18 afios

Mayores de 85 afios

Pacientes con historia clinica de: infeccion urinaria, fiebre,
aumento de la actividad fisica, descompensacion del control
glucémico.

Pacientes con antecedentes de enfermedad renal no diabética,

con uropatia obstructiva, con diagnostico de glomerulopatia
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primaria y de glomerulopatia secundaria de origen diferente a
Diabetes mellitus 2.

o Pacientes con trasplante renal previo

3.2.5 Métodos y técnicas de recoleccion de datos

e Ficha de recoleccion de datos

Para recopilar la informacién se utilizara una tabla confeccionada
para el presente estudio (Anexos — Tabla 2). Se ha considerado la
variable, sus tipos y definiciones operacionales, sus indicadores y

categorias.

e Historia Clinica

Se extraeran los datos: Numero de historia clinica, sexo, edad,
albuminuria, creatinina, presion arterial, glucosuria y leucocituria de
las historias clinicas de pacientes que cumplan con los criterios de

inclusion.

e Tabla de Estadios de la Nefropatia diabética de acuerdo con

Mogensen corregida (18)

Esta tabla modificada se utilizara debido a la predominancia de
variables clinicas en el estudio y ausencia de diagndstico

anatomopatoldgico. (Anexos - Tabla 2).

e Determinacion de Funcion Renal
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Férmula CKD-EPI:

eGFRcr = 142 x min(Scr/x, 1)a x max(Scr/x, 1)-1.200 x
0.9938Age x 1.012 [if female]

Donde:

Scr = Creatinina sérica en mg/dL

k = 0.7 (mujeres) o 0.9 (hombres)

a=-0.241 (mujeres) o0 -0.302 (hombres)

min(Scr/k, 1) es el minimo de Scr/k o 1.0

Max (Scr/k, 1) es el maximo de Scr/k 0 1.0
Age (afnos)

3.2.6 Técnicas para el procesamiento y analisis de la informacion
Los calculos estadisticos se realizaran en una computadora personal

usando Microsoft Excel 2016.

3.3 Aspectos éticos

En el proyecto de investigacion se mantendra la discrecion correspondiente a

los datos obtenidos.
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CAPITULO IV
RESULTADOS Y DISCUSION
4.1 RESULTADOS
Se incluyeron 60 pacientes con diagnostico de diabetes mellitus tipo 2 y
complicaciones renales de las historias clinicas de los pacientes atendidos en
consultorios del Hospital Regional Docente de Cajamarca, evaluados durante el
periodo enero-diciembre de 2019. De los cuales se excluyeron a pacientes con
diabetes mellitus tipo 1, pacientes con infecciones urinarias, pacientes con
enfermedad renal asociada a otra causa (como uropatia obstructiva crénica, nefritis
lupica y enfermedad poliquistica renal) y pacientes que no contaban con todos los
examenes necesarios. Del total, 58,33% (35 sujetos) fueron mujeres y el 41.67% (25
sujetos) fueron varones. Las edades de los pacientes varian entre 32 y 84 afios (media
64.02 £ 10.80). EI grupo etario mas frecuente es 51-70 afios con 61.67% (37
pacientes). Y respecto al consultorio de origen, la mayoria proceden del consultorio

de endocrinologia con 78.3% (47 pacientes).

Con respecto a los parametros clinicos, los valores de presion arterial sistolica en
promedio fueron de 118.67 £21.67 mmHg y presién arterial diastélica de 78.83 +
11.06 mmHg. El 43.3% (26 sujetos) tuvo presion arterial elevada o diagnostico de
hipertension arterial previo al momento de acudir al consultorio, de los cuales 50%

corresponde a hipertensién grado 1y 50% a hipertension grado 2.
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Solo el 31.6% (19 pacientes) contaba con la descripcion del tiempo de enfermedad en
sus historias clinicas, el tiempo promedio de enfermedad fue de 13,95 + 8.24 afios,
con un rango entre 5 a 30 afios.

En cuanto a las complicaciones asociadas a diabetes mellitus tipo 2, 6.67% (5
pacientes) presentan retinopatia diabética, 5.33% (4 pacientes) presentan
polineuropatia diabética, 4% (3 pacientes) presentan pie diabético y no se describe
alguna complicacion en 38.6% (29 pacientes); ademas se mencionan otras
complicaciones como accidente cerebro vascular, dislipidemia, obesidad, enfermedad
cardiorrenal, sindrome edematoso, vejiga neurogénica e hipertension arterial. Cabe
destacar que el 6.6% (5 pacientes) se encuentra en alguna terapia de reemplazo renal

y un paciente se encuentra en proceso de formacién de fistula arterio-venosa.

En relacién los pardmetros bioquimicos recolectados, los resultados de albuminuria
se encontraron en mg/L, solo el 73% (44 pacientes) contaba con los resultados. De
todos los sujetos evaluados, 18.3% (11 pacientes) presentaron valores de albimina en
orina (0-20 mg/L); 51,67 % (31 pacientes) valores de microalbuminuria (20 - 200

mg/L) y 3,3 % (2 pacientes) macroalbuminuria (> 200 mg/L).

Respecto a los valores de la proteinuria se recolectaron datos en g/24 horas, de los
pacientes el 18.33% (11 sujetos) no presentd proteinuria, 56.67% (34 sujetos)
presentd proteinuria entre 150mg/24h - 500mg/24h y 25% (15 pacientes) proteinuria

>500mg/24h.

En relacion a la creatinina se obtuvieron valores en un intervalo de 0.4 a 21 mg/dl

(promedio 2.16mg/dl +2.89). Respecto a la tasa de filtracion glomerular, ningin
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paciente tuvo una TFG >150ml/min por 1,73 m2 o entre 130 a 150 ml/min por 1,73
m2. La mayor parte de pacientes 26.67% (16 pacientes) tenian una TFG de 60 — 89
ml/min por 1,73 m?y un paciente que se encontraba en dialisis no contaba con valores

de creatinina para determinar tasa de filtracion glomerular.

Tabla 1. Tasa de filtracion glomerular segun CKD-EPI en pacientes con

nefropatia diabética

TFG )
(mimin/2.73m3)| N v
>150 0 0.00
130-150 0 0.00
129-90 4 6.67
60-89 16 | 2667
4559 12 | 2000
30-44 9 15.00
15-29 12 | 2000
<15 6 10.00
TOTAL 59 |100.00

La glucosuria fue positiva en 20% (12 pacientes). El 45% (27 pacientes) contaba con
datos de depuracion de creatinina, los valores se encuentran en un intervalo de 10 a

115 ml/min (promedio 46.43 £30.32ml/min).

De los 60 pacientes con diagnéstico de Diabetes mellitus tipo 2 con complicaciones
renales incluidos en el estudio, 60% (36 pacientes) presentaron Nefropatia diabética
estadio IV segun la escala de Mogensen, siendo el grado de nefropatia diabética mas
frecuente segun nivel de proteinuria en pacientes con diabetes mellitus tipo 2 en el
Hospital Regional Docente de Cajamarca durante el periodo enero 2019 — diciembre

2019.
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El grado IV de nefropatia de Nefropatia Diabética es el grado que predomina en el
género masculino 68% (17 pacientes) y es también el grado IV el que predomina en

el género femenino 54.29% (19 pacientes).

Tabla 2. Grado de nefropatia diabética segun la clasificacion de

Mogensen por género

TOTAL Varones Mujeres
GRADO N° % N° % N° %
I 0 0.00 0 0 0 0.00

1 10 16.67 3 12 7 20.00

i 9 15.00 4 16 5 14.29

v 36 60.00 17 68 19 54.29

V 5 8.33 1 4 4 11.43
TOTAL 60 100.00 25 100 35 100.00

La edad que predomina en el IV grado de Nefropatia Diabética es 62 afios, el

rango de edad mas frecuente esta entre 51-70 afios 63.89% (23 pacientes).

Tabla 3. Grado de nefropatia diabética segun la clasificacion de

Mogensen por grupo etario

Grado 18 — 30 afios 31 - 50 afios 51 — 70 afos 71 — 85 afos Total
I 0 0 0 0 0
1 0 2 5 3 10
1l 0 1 7 1 9
v 0 3 23 10 36
\Y 0 2 2 1 5
Total 0 8 37 15 60

33




4.2 DISCUSION
A nivel mundial la diabetes mellitus (DM) es la etiologia méas frecuente de
enfermedad renal crénica y la principal causa de enfermedad renal terminal.
Alrededor del 45 % de las personas diabéticas desarrollaran dafio renal en algun
momento de su vida. Convencionalmente, la historia natural de la ND consta de 5
etapas, basandose principalmente en la propuesta de Mogensen, apareciendo
primero microalbuminuria, seguido por macroalbuminuria y disminucién de la
funcién renal. Sobre esta base, la deteccidn y el diagndéstico de la ND todavia se
basan en la evaluacion de la albuminuria. La albuminuria se puede medir mediante
la medicion puntual de la relacion albdmina-creatinina (ACR) en la orina o la
orina de 24 horas, mientras que la funcion renal se recomienda utilizando una base

de creatinina sérica utilizando (CKD-EPI) (19,10).

En el presente estudio tras la evaluacion de 60 pacientes con diagnostico de
Diabetes mellitus 2 y complicaciones renales; el 60% de pacientes tenian grado
IV de nefropatia diabética segun la clasificacion de Mogensen. Lo cual coincide
con el estudio presentado por Loza C. et. al, en el que se menciona que el 68,49
% de pacientes se encontraban en el Estadio IV y V de Mogensen y difiere de
Razo-Blanco H. et al. quienes presentan que la mayoria de los pacientes evaluados

se encuentra en grado V de nefropatia diabética (18,20).

Respecto al grupo etario méas frecuente, se encontré que predomina entre los 51-
70 afios, lo cual concuerda con el estudio planteado por Besse R. et al. quienes
proponen que el grupo etario preponderante relacionado con microalbuminuria

patoldgica se encuentra entre 60 y 64 afios y también con Hae K. et al. quienes

34



proponen que la edad de 56.8 £ 11.7 es la que predomina en el grupo de

albuminuria severamente incrementada (>900 mg/g Cr) (21,7)

En el presente estudio se vio que no hay diferencia en cuanto al sexo femenino o
masculino, en ambos predomina el grado 1V de Nefropatia Diabética; lo cual
difiere de lo presentado por la literatura ya que se propone que los pacientes
masculinos tienen mayor probabilidad de desarrollar ND e incluso se considera

un factor de riesgo para la enfermedad (22).

La ND se desarrolla después de periodos de latencia que pueden variar en varios
afos en aproximadamente un tercio de los pacientes con diabetes, lo mencionado
también es corroborado con el presente estudio en el que el tiempo de enfermedad

de los pacientes se encuentra entre (13,95 £ 8.24 afos) (10).

Se obtuvo que el 8.33% de los pacientes se encontraban en etapa terminal de la
enfermedad renal, esperable en comparacion a otros estudios en los que se
propone que los pacientes que sufren de ND todavia llegan inevitablemente a la
etapa de ESRD, incluso a un ritmo alarmante tanto en los paises desarrollados

como en los paises en desarrollo (23).

Microalbuminuria

Es importante determinar la albuminuria porque se ha relacionado con la
progresion de la ND, especialmente con un cociente Albdmina/Creatinina >300
mg/g implica una elevada probabilidad de progresion de la ND. Ademas, la

albuminuria es el marcador mas fuertemente asociado a la perdida de filtrado
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glomerular anual y es un factor de riesgo de mortalidad como también un factor
de riesgo independiente asociado a la enfermedad cardiovascular (CV) (24).

Cabe mencionar que la microalbuminuria es un indice importante para evaluar la
progresion de la ND; sin embargo, no es preciso evaluar la gravedad o el
prondstico basandose simplemente en el grado de proteinuria ya que algunos
pacientes con diabetes tipo 2 pueden tener ya microalbuminuria en el momento
del diagnostico pero sin ND o pueden tener nefropatia sin microalbuminuria;
entonces para comprender el curso complejo de la diabetes y hacer un diagnéstico
definitivo se requeriria de biopsia renal, que no es solicitado de forma rutinaria.
Esto se debe a que el riesgo de dicha intervencion no se justifica en ausencia de
otras opciones de tratamiento como el control 6ptimo de la diabetes, la

hipertension, la dislipidemia y la modificacion del estilo de vida (25,7).
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CAPITULO V
CONCLUSIONES

El IV es el grado de nefropatia diabética mas frecuente segln nivel de proteinuria
en pacientes con diabetes mellitus tipo 2 en el Hospital Regional Docente de

Cajamarca durante el periodo enero 2019 — diciembre 2019.

El IV grado de Nefropatia Diabética es el que predomina dentro del género

masculino en pacientes con Diabetes Mellitus tipo 2.

El IV grado de Nefropatia Diabética es el que predomina dentro del género

femenino en pacientes con Diabetes Mellitus tipo 2.

La edad de 62 afios (rango 51-70 afios), es la edad que predomina en el grado mas

frecuente de Nefropatia Diabética en pacientes con Diabetes Mellitus tipo 2.
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CAPITULO VI
RECOMENDACIONES
En el presente estudio se encontré que la mayoria de pacientes atendidos se encuentran
en un estadio avanzado de Nefropatia Diabética, grado IV segun la clasificacion de
Mogensen. Por lo que se recomienda hacer un screening de enfermedad renal en todos
los pacientes diabéticos desde el momento del diagnéstico. Al hacer un screening
temprano, se puede identificar a los pacientes con estadios iniciales de la enfermedad y

por tanto tomar medidas que eviten un curso mas rapido de la enfermedad.

También se recomienda a los pacientes con micro y macroalbuminuria someterse a una
evaluacion multidisciplinaria, como minimo una evaluacién oftalmoldgica y cardiolégica

para evaluar enfermedad micro y macrovascular.

Finalmente, se sugiere también concientizar a los pacientes diabéticos sobre las

complicaciones de esta enfermedad para que acudan con mayor antelacion a evaluacion

por los especialistas.
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ANEXOS

Tabla 4. Estadios evolutivos de la nefropatia diabética de acuerdo

con Mogensen (26)

Estadio

Caracteristicas

Estimado de
Filtrado Glomerular

Albuminuria

Presion Arterial

Estadio 1

Presente al momento
del diagnéstico

de DM

Hiperfiltracién
glomerular

Incrementada en DM
1y2

Puede estar presente
en forma episddica

y reversible con control
glucémico

DM1: normal

DM2: normal o
incrementada

Estadio 2
Primeros 5 afios

Engrosamiento de
la membrana basal
y expansion del

Normal

Puede estar presente
en forma episddica
y reversible con control

DM1: normal

DM2: normal o

mesangio glucémico incrementada
Estadio 3 Microalbuminuria Normal o disminuido en | 30 a 300 mg/dia DM1: incrementada
6al15anos relacion a su basal
DM2: normal o
incrementada
Estadio 4 Macroalbuminuria Normal o disminuido y | > 300 mg/dia Hipertension
15 a 25 afios en descenso progresivo
Estadio 5 Insuficiencia renal 0a 10 ml/min Disminuyendo Hipertensién
25 a 30 afios terminal
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Tabla 5. Recopilacién de datos

N° de Historia clinica

ITEM

DATOS

Check o dato

Sexo

Femenino

Masculino

Edad

18 — 30 afios

30 - 50 aflos

50 — 70 afios

70 — 80 afios

Albuminuria

Ausencia

<20mg/L

*"Microalbuminuria”: albtimina en orina entre 20 y 200 mg /L

*"Macroalbuminuria": albimina en orina >200mg/L.

Proteinuria

Ausencia de proteinuria

>150mg/24h y <500mg/24h

>500mg en 24h

Creatinina

Valor cuantificado

Presién Arterial

Normal: <120 / <80 mmHg

Elevada: 120 — 129 / <80 mmHg

Presion Arterial Alta Nivel 1: 130 — 139/ 80 — 90mmHg

Presion Arterial Alta Nivel 2: >140/ >90mmHg

Filtracién Glomerular

>150ml/min por 1.73 mm

130 — 150ml/min por 1,73 m?

129-90 ml/min por 1,73 m?

60 — 89 ml/min por 1,73m?

30 — 59 ml/min por 1,73m?

15 — 29 ml/min por 1,73m?

<15 ml/min por 1,73 m? o didlisis

Examen de orina

Glucosuria (en cruces)

Leucocituria
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Tabla 6. Estadios de la Nefropatia diabética de acuerdo con

Mogensen corregida (18)

Estadio Descripcidn

[ Presion arterial normal
Ausencia de proteinuria
Microalbuminuria < 20 mg/min.
Filtrado glomerular > 150 ml/min.

1l Presencia de hipertension arterial
Filtrade glomerular normal o hiperfiltracién
Ausencia de proteinuria
Microalbuminuria < 20 mg/min.

II1 Microalbuminuna 20-200 mg/min. o 30 a 300
mg/24 horas
Proteinuria > 150 mg/24 horas y < 500 mg/24
horas
Filtrado glomerular 130-160 ml/min

A4 Proteinuria > 500mg en 24 horas
Microalbuminuria > 200 mg/min o > 300
mg/24 horas
Hipertensidn artenal
Filtrado glomerular 10-130 ml/min.

v ERC-T
Filtrado glomerular < 10ml/min

ERC-T: Enfermedad Renal Cronica Terminal
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