Diabetes y pulmén

Diabetes and lung

Horacio GiraLDO * BocoTA, D.C.

La diabetes mellitus es una enfermedad sistémica que involucra practicamente todos
los 6rganos del cuerpo, y el pulmdn no es la excepcidn. Varios estudios han sugerido que
la funcion pulmonar estd comprometida en los pacientes con diabetes mellitus (1-5). Los
estudios post-mortem han demostrado microangiopatia en pulmones de pacientes con
diabetes sistémica, caracterizada por engrosamiento de la membrana basal capilar, que se
correlaciona con la presencia de microangiopatia en otros 6rganos (1).

Estudios de la funcidén pulmonar en pacientes diabéticos, han demostrado varias anor-
malidades, incluyendo disminucidon de la capacidad vital, flujos, capacidad de difusion
(2, 4), capacidad pulmonar total (3), elastancia (3, 4) y reduccion en el volumen capilar
pulmonar (4).

En el analisis espirométrico de los 3.254 miembros de la cohorte de Framingham Offs-
pring, se encontrd una disminucion de los parametros de funcion pulmonar (CVF, VEF,
y VEF /CVF) en los pacientes diabéticos previamente diagnosticados y en aquellos cuya
glicemia en ayunas estaba superior a 126 mg/dl, comparados con los no diabéticos y con
glicemias normales. Esta disminucion fue superior en los pacientes fumadores, y mayor
en los fumadores actuales que en los exfumadores, sugiriendo una interaccion entre la
inflamacion producida por humo de cigarrillo y la encontrada en los pacientes con diabetes
mellitus. Varios marcadores de inflamacion como IL-1, IL-6 y factor de necrosis tumoral
(TNF), que han sido implicados en la patogénesis de la EPOC, se han asociado también a
resistencia aumentada a la insulina (5).

En un estudio de 19 pacientes no fumadores con diabetes mellitus', la mitad de los cuales
tenia retinopatia, se encontrd disminucion de la capacidad de difusion corregida por hemo-
globina en el grupo que presentaba alteracion de la retina comparada con los diabéticos sin
esta alteracidn, lo cual sugiere que la presencia de microangiopatia pulmonar, con engrosa-
miento de la membrana basal capilar, pueda ser la causa de la disminucion de la capacidad
de difusion en estos pacientes. En un estudio japonés que incluyd autopsia de 35 pacientes
diabéticos y 26 no diabéticos, se encontr6 engrosamiento significativo de la pared capilar
alveolar, la pared arteriolar pulmonar y de la pared alveolar en los pacientes diabéticos,
sugiriendo que la microangiopatia pulmonar con reduccion en el volumen capilar pulmonar
es la causa de las alteraciones funcionales en los pacientes diabéticos (6, 7).

Los cambios bioquimicos que se han encontrado en estudios de humanos con diabetes,
incluyen supresion de la amylina p-hidroxilasa, la reduccion de la actividad de la glutation-
peroxidasa, el desarrollo de disfuncion endotelial dependiente de 6xido nitrico, transtorno
microsomal, aumento de heparan sulfato en la membrana basal vascular, niveles aumenta-
dos de los productos de glicacion, y deterioro de la producciéon de moco bronquial por la
amylina (8).

La disfuncién pulmonar en la mayoria de los pacientes diabéticos es subclinica, lo cual
hace que no se le haya dado mucha importancia al estudio funcional pulmonar en la diabetes;
sin embargo, el seguimiento no invasivo de la funcion pulmonar en estos pacientes puede
dar medidas atiles de la progresion de la microangiopatia sistémica (9), dado que la red
vascular pulmonar recibe todo el gasto cardiaco y constituye el mayor 6rgano microvascular
del cuerpo, que lo hace susceptible al compromiso por la microangiopatia sistémica (10).

El compromiso de la funcion pulmonar en los pacientes diabéticos no ha sido reportado
uniformemente. Algunos estudios de grupos pequefios de pacientes y de analisis retrospec-
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tivo, no han demostrado diferencia entre pacientes diabéticos
y no diabéticos, pero otros estudios grandes, han demostrado
el incremento del daho pulmonar de los pacientes diabéticos,
mas importante en aquellos con compromiso de microangio-
patia, con mayor duracion de su diabetes, con requerimiento
de insulina y diabéticos quienes ademas fumaban (5).

En un estudio prospectivo de seguimiento poblacional en
el occidente de Australia, 495 pacientes con diabetes tipo 2,
descendientes de europeos y sin evidencia de enfermedad
pulmonar fueron estudiados con espirometria entre 1993 y
1994. 102 pacientes murieron en el seguimiento que tenian
mayor edad, mayor duracion de la diabetes, mayores cifras
de tension arterial, mayores complicaciones y peor funcion
pulmonar. El valor del VEF, residual (VEF, — predicho) fue
un predictor independiente de todas las causas de mortalidad.
Un subgrupo de los que permanecieron vivos hasta el afio
2002, fue estudiado de nuevo un promedio de siete anos
después, encontrandose una disminucién anual de la CV de
68 ml, y del VEF1 de 71 ml, muy superior a los promedios
de disminucion funcional anual de los pacientes normales.
La disminucion en los parametros de funcion pulmonar fue
consistentemente relacionada con el pobre control de la dia-
betes medido mediante glicemia en ayunas y HbA, _(11).

En este niimero, Dennis y cols (12) publican los resulta-
dos comparativos de la funcion pulmonar de 262 diabéticos
e igual niimero de controles no diabéticos apareados por edad
y sexo. Los pacientes diabéticos tuvieron menores valores de
CVF y VEF,, y mayor valor de la relacion VEF /CVF que
el grupo control. Es la primera vez que en el pais se hace
un estudio serio de la funcion pulmonar por espirometria en
un grupo significativo de pacientes diabéticos, llegandose
a la conclusion de disminucion de la funcion pulmonar en
diabéticos, no mediada por factores como edad, sexo, talla,
tabaquismo o exposicion a humo de lena.

Aunque la mayoria de las veces la disfuncion pulmonar en
pacientes diabéticos es subclinica y no lleva a consultar por
esta causa, la evaluacion y control de la funcion pulmonar
en los pacientes diabéticos se hace importante, pues puede
proveer una medida til no invasiva de la progresion de la
microangiopatia diabética (9).

Por otro lado, la absorcion y biodisponibilidad de la
insulina inhalada puede verse afectada por la disminucion
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de la funcidén pulmonar en pacientes diabéticos con o sin
patologia pulmonar previa, a la vez que su uso puede pro-
ducir una disminucion de la funcion pulmonar. Los estudios
publicados sobre seguridad de la insulina inhalada reportan
una disminucion pequena del VEF, (30 a 50 ml) y de la Ca-
pacidad de difusion del CO (0.5 — 1.0 US) en las primeras
12 a 24 semanas, que estabiliza y no parece progresar con
el tiempo hasta los cuatro afios de seguimiento (13, 14). La
FDA requiere seguimiento funcional periddico en pacientes
con terapia de insulina inhalada (14).

El control de la funcion pulmonar en los pacientes diabé-
ticos, con o sin patologia pulmonar previa sera una necesidad
para valorar la progresion de la enfermedad y el seguimiento
para el tratamiento con insulina inhalada.
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