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Diabetes mellitus tipo 2 descompensada
y disfuncién renal en paciente con
trasplante cardiaco en tratamiento
inmunosupresor

Uncontrolled type 2 diabetes mellitus and
renal impairment in a patient with heart
transplant and immunosuppressive therapy

Sr. Editor:

Presentamos el caso de un varén de 50anos con diabetes
mellitus (DM) tipo2 de 8 afos de evolucion enviado desde
urgencias al Hospital de Dia de Diabetes de nuestro centro
por hiperglucemia de 392mg/dl. En los antecedentes
personales destacaba trasplante cardiaco realizado 7 afios
antes por miocardiopatia dilatada de origen isquémico no
revascularizable, momento en el que comenzd tratamiento
insulinico. Ademas, presentaba antecedentes de hiper-
tension arterial (HTA), era ex fumador, con dislipidemia
y obesidad grado | seglin la clasificacion de la OMS. Entre
los antecedentes familiares destacaba un hijo con DM
tipo2. No tenia antecedentes conocidos de dislipidemia
familiar o patologia cardiovascular de aparicion temprana
en parientes de primer grado. Tampoco existian datos de
nefropatia o retinopatia diabética en su seguimiento previo
por endocrinologia. Clinicamente tan solo referia pares-
tesias en miembros inferiores, y la Ultima ecocardiografia
realizada mostraba disfuncion ventricular derecha leve.

Su tratamiento domiciliario era insulina NPH (Neutral Pro-
tamine Hagedorm), 22 unidades en desayuno y cena; insulina
aspartica, 14 unidades antes de desayuno, almuerzo y cena;
metformina, 850mg/12h; tacrolimus, 0,5mg/12h; mico-
fenolato mofetilo, 1.000 mg/12 h; prednisona, 2,5mg/24h;
losartan, 50 mg/hidroclorotiazida 12,5 mg/24 h; doxazosina,
8mg/24h; fluvastatina, 80 mg/24 h; omeprazol, 20 mg/24h;
citalopram, 20mg/24h; lorazepam, 1,5mg/24h. No reali-
zaba dieta diabética y tenia un habito sedentario.

La exploracion fisica a su llegada a nuestra unidad fue la
siguiente: peso, 106,7kg; talla, 177,5cm (indice de masa
corporal, 33,86 kg/m?); presion arterial, 163/89 mmHg;
frecuencia cardiaca, 102lpm; cintura, 114cm. La aus-
cultacion cardiaca mostré un corazoéon ritmico a buena
frecuencia, sin soplos ni extratonos, y los miembros infe-
riores conservaban pulsos y sensibilidad. No se palpaban

adenopatias o bocio. En los resultados analiticos desta-
caban los siguientes: glucosa, 348 mg/dl; urea, 50mg/dl;
creatinina, 1,50 mg/dl (aclaramiento de creatinina estimado
segun férmula de Cockroft-Gault, 59,18 ml/min/1,73 m?);
HbA1c, 11,0%; indice microalbimina/creatinina, 96,4 mg/g;
colesterol total, 190mg/dl; colesterolHDL, 21mg/dl;
colesterol LDL, 91mg/dl; triglicéridos, 644 mg/dl; coles-
terol total/colesterolHDL, 9;05mg/dl; colesterol noHDL,
169 mg/dl.

Teniendo en cuenta todos estos datos, realizamos los
siguientes diagnosticos: diabetes mellitus tipo 2 descom-
pensada, hipertension arterial, dislipidemia mixta, obesidad
gradol, sindrome metabdlico, enfermedad renal crénica
grado lll, trasplante cardiaco.

El tratamiento prescrito fue dieta diabética hipocaldrica
de 1.500 kcal, ejercicio fisico aerobico de forma regu-
lar, pauta de insulinizacion bolo-basal con insulina detemir
30unidades en desayuno y después de cenar, e insulina
aspartica 18unidades en desayuno, almuerzo y cena, asi
como realizacion de controles glucémicos. Fue sometido al
programa educativo impartido por el equipo de enferme-
ria especializado en diabetes de nuestra unidad. Sigui6 con
el resto del tratamiento que realizaba previamente, con la
retirada de la insulina NPH, y se anadieron a las estatinas
acidos grasos omega-3 para la reduccion de la hipertriglice-
ridemia.

Durante 3meses el paciente acudié a 5visitas, en las
que se procedié a titular la dosis de insulina, que se
incremento hasta 50-0-70 unidades de insulina detemir y 30-
32-30unidades de insulina aspartica (mas pauta correctora
segun controles glucémicos preprandriales). Con ello se con-
siguid una reduccion de la glucemia media de 326+57 a
176 +=45mg/dl, con un descenso de la HbA1c hasta el 7,5%.
La figura 1 muestra la evolucion del perfil glucémico en
los 3 meses de seguimiento. Mantuvimos el tratamiento con
metformina, 850mg cada 12 h, con el objeto de disminuir
la resistencia insulinica, requiriendo pregabalina, 75mg en
desayuno y 150 mg en cena, para el control del dolor neuro-
patico en los miembros inferiores.

El paciente tuvo una pérdida de peso de 1,7 kg al cabo
de estos 3 meses. No obstante, el control de la presion arte-
rial no fue 6ptimo, y durante el seguimiento mantuvo cifras
diastolicas en torno a 90 mmHg. La funcion renal se mantuvo
estable durante el seguimiento evolutivo. La retinografia
digital realizada no determiné la presencia de retinopatia
diabética.
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Figura 1

Discusion

La importancia de este caso reside en la presencia
concomitante de trasplante cardiaco en tratamiento inmu-
nosupresor, DM tipo 2 en el contexto de sindrome metabdlico
y enfermedad renal cronica de nuevo diagnostico, lo cual
muestra la complejidad en el manejo que puede requerir un
paciente de este tipo. La probabilidad de desarrollar insu-
ficiencia renal cronica (IRC) terminal en pacientes con DM
tipo 2 de raza caucasica se encuentra en el rango del 15-20%,
y es frecuente la presencia de HTA asociada y arteriosclerosis
previa al diagnéstico'. Por otro lado, hay que recordar que la
IRC con Cr >2mg/dl aparece en el 24-33% de los trasplanta-
dos cardiacos, con progresion a enfermedad renal terminal
del 3-8% de los casos. Entre los factores que determinan esta
evolucion encontramos la importante presencia de comorbi-
lidad en estos pacientes, ya que a los 5 afos del injerto el 95%
presenta HTA, el 81% hiperlipidemia y el 32% DM (en nuestro
caso, ya con DM tipo2 previa). En cuanto al uso de farma-
cos inmunosupresores para evitar el rechazo del injerto, la
terapia con glucocorticoides y tacrolimus esta asociada a un
empeoramiento de las cifras glucémicas, lo que dificulta el
control metabélico?. Este inhibidor de la calcineurina tiene
un efecto deletéreo sobre la secrecion pancreatica de insu-
lina y toxicidad directa sobre la célula beta. Sin embargo,
los estudios realizados al respecto con micofenolato mofe-
tilo han mostrado resultados pocos concluyentes®. Por otro
lado, el tacrolimus per se parece tener un perfil menos per-
judicial para la funcion renal que la utilizada clasicamente
ciclosporina®.
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Evolucion del perfil glucémico en los 3 meses de seguimiento en el Hospital de Dia de Diabetes.

Es importante destacar que el adecuado control meta-
bélico y de la presion arterial, asi como el tratamiento
con un IECA o un ARA-Il y la precaucion en el manejo
de los medios diagndsticos o nefrotdxicos, han demos-
trado su utilidad sobre la evolucion de la nefropatia y sus
complicaciones'. Nuestra postura fue abordar este caso de
una forma integral, haciendo especial hincapié en el control
glucémico y de la tension arterial, segun las recomendacio-
nes de la ADA®, con tratamiento insulinico intensivo y el
empleo de metformina. Utilizamos los analogos de insulina
de accion prolongada para reducir el riesgo de hipogluce-
mia por su perfil mas plano y para eliminar la necesidad de
suplementacion con hidratos de carbono entre las comidas
principales, reduciendo el riesgo de incremento de peso.
A este respecto es destacable la importancia de la edu-
cacion diabetoldgica para evitar la ganancia ponderal que
suele ocurrir con la intensificacion del tratamiento insuli-
nico, hecho que conseguimos evitar en nuestro paciente.
El importante incremento en la dosis de insulina se justi-
fica por el pésimo control metabdlico previo del paciente y
la insulinorresistencia que caracteriza a un paciente obeso,
circunstancia que se agrava con el uso de farmacos inmuno-
supresores y corticoides.

En cuanto a las biguanidas, pese a las recomendacio-
nes clasicas que alertan del riesgo de su utilizacion de
en la IRC, un estudio realizado en el Reino Unido con
12.482 pacientes defiende la aceptable seguridad de la
metformina en IRC grado Il (aclaramiento de creatinina
30-59 ml/min/1,73 m?), aunque alerta a los clinicos acerca
de la necesaria consideracion de otros factores de riesgo
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para el inicio o mantenimiento de dicho tratamiento®.
Tras 3 meses de seguimiento los resultados obtenidos con
este enfoque multifactorial del riesgo cardiovascular nos
permiten albergar esperanzas para la estabilizacion de la
nefropatia y la perdurabilidad del injerto cardiaco.
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