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RESUMO

O diabetes mellitus (DM) tipo 1 é associado a complicações crônicas micro
e macrovasculares. Propusemo-nos a estudar a associação entre
nefropatia (ND) e retinopatia diabéticas (RD), e destas com variáveis
clínico-laboratoriais em portadores de DM tipo 1 acompanhados em um
centro universitário. Realizou-se um estudo transversal através de análise
de prontuários. Foram estudados 81 pacientes; a prevalência de RD foi
21,0% e de ND, 35,8%; houve associação entre ambas. Os portadores de
ND e RD possuíam maior tempo de DM, maior prevalência de hipertensão,
pior controle glicêmico e LDL colesterol mais elevado. A taxa de filtração
glomerular (TFG) foi associada ao tempo de DM, hipertensão e
albuminúria. Identificou-se menor TFG nos portadores de complicações
microvasculares, principalmente naqueles com lesões avançadas.
Concluímos que, em nosso estudo com portadores de DM tipo 1, houve
associação entre RD, ND e TFG, sendo tempo de DM e hipertensão
variáveis associadas de forma independente. (Arq Bras Endocrinol
Metab 2007;51/3:410-418)

Descritores: Diabetes mellitus tipo 1; Retinopatia diabética; Nefropatia
diabética; Taxa de filtração glomerular

ABSTRACT

Nephropathy and Retinopathy in Type 1 Diabetics Assisted by a
Universitary Multiprofessional Program.
Type 1 diabetes mellitus (DM) is linked to micro and macrovascular long-
term complications. We proposed to study the association between dia-
betic nephropathy (DN) and retinopathy (DR), and of these complications
with clinical-laboratory variables in type 1 DM patients followed in a uni-
versitary center. It was a transversal study through medical registry analy-
sis. We studied 81 patients; prevalence of DR was 21.0% and of DN was
35.8%, there was association between the complications. Carriers of DN
and DR have greater DM duration, greater hypertension prevalence, worse
glycemic control and greater LDL cholesterol. It was found reduced
glomerular filtration rate (GFR) in patients with microvascular complica-
tions, mainly in the ones with advanced lesions. In our study there was
association between DR, ND and GFR, DM duration and hypertension were
independently associated variables. (Arq Bras Endocrinol Metab
2007;51/3:410-418)
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OD I A B E T E S M E L L I T U S ( D M ) tipo 1 é associado a

complicações crônicas micro e macrovasculares,

as quais comprometem estruturas de órgãos como

rins, olhos, nervos, vasos e coração (1). A retinopatia

diabética (RD) e a nefropatia diabética (ND) são duas

complicações temidas; elas contribuem para elevação

da morbidade e mortalidade, impondo enormes cus-

tos médicos, econômicos e sociais para o paciente e

para o sistema público de saúde (2). Embora os pro-

cessos fisiopatológicos destas lesões não estejam com-

pletamente elucidados, a hiperglicemia representa um

papel fundamental nesse fenômeno (3).

A RD é a complicação ocular mais severa (4) e

está entre as principais causas de cegueira irreversível

no Brasil e no mundo (5). Os sinais clínicos iniciais da

sua presença incluem a presença de microaneurismas,

pequenos exsudatos (extravasamento de lipopro-

teínas) e hemorragias puntiformes intrarretinianas,

que estão presentes em quase todos os portadores de

DM tipo 1 após cerca de 20 anos de doença (6).

Apesar do controle glicêmico poder diminuir a pro-

gressão da retinopatia já estabelecida, parte dos

portadores de DM irá, a despeito do controle gli-

cêmico, desenvolver ou avançar a doença ocular, su-

gerindo que outros fatores estão envolvidos nesse

processo (7,8).

O DM é a causa mais importante de doença

renal terminal em países industrializados (9). Embora

esse grupo de pacientes seja representado principal-

mente por diabéticos do tipo 2, em alguns países

como a Finlândia, a ND em portadores de DM tipo 1

responde por dois terços dos pacientes com doença

renal terminal (10). O desenvolvimento de microal-

buminúria persistente é um marcador estabelecido

para a ND (11-13). Um terço dos portadores de DM

tipo 1 podem desenvolver microalbuminúria e cerca

de 15% a 20% desenvolvem macroalbuminúria em 20

anos do diagnóstico do DM (14,15), informação

relevante não só do ponto de vista renal, pois há uma

associação entre proteinúria e doença cardiovascular,

uma importante causa de mortalidade neste grupo

( 1 6 , 1 7 ) .

Propusemo-nos, portanto, estudar a associação

entre ND e RD, assim como a associação entre a ocor-

rência destas complicações e as seguintes variáveis clí-

nico-laboratoriais: sexo, idade, tempo de doença, ín-

dice de massa corpórea (IMC), hipertensão, controle

glicêmico, colesterol sérico total, LDL colesterol,

HDL colesterol, trigliceridemia e estimativa da taxa

de filtração glomerular (TFG) em diabéticos do tipo

1 acompanhados em um centro universitário de

r e f e r ê n c i a .

PACIENTES E MÉTODOS

Foram estudadas informações obtidas através de prontuários

médicos de 81 pacientes portadores de DM tipo 1

acompanhados pelo Ambulatório de Atendimento Mul-

tiprofissional de Diabetes, Disciplina de Endocrinologia da

Universidade Estadual de Londrina, de forma transversal.

Foram incluídos todos os pacientes portadores de DM tipo

1 com mais de 5 anos de diagnóstico e desenvolvimento

sexual adulto (segundo os critérios de Tanner) atendidos no

período de 2003 e 2004. Os dados foram coletados após a

última visita realizada neste período.

Os pacientes foram acompanhados através de ava-

liação clínica por equipe multiprofissional (médicos, enfer-

meiras, nutricionista, psicóloga e assistente social) e por ava-

liação bioquímica. DM tipo 1 foi definido como idade de

surgimento antes dos 40 anos e insulinodependência no pri-

meiro ano após o diagnóstico; nos casos de pacientes obesos,

critérios clínicos, ocorrência de cetoacidose diabética e pre-

sença de acantose nigricans, e laboratoriais, dosagem de

peptídeo C basal e auto-anticorpos (anti-GAD, anti-IA2 e

anti-insulina), foram avaliados concomitantemente. O IMC

foi definido como a razão do peso sobre a altura ao qua-

drado, e classificado de acordo com os critérios do National
Institutes of Health (1998) (18). Hipertensão foi definida até

os 18 anos como pressão arterial sistólica e/ou diastólica

≥ 95º percentil para gênero, idade e altura, e nos adultos

como sistólica > 130 mmHg e/ou diastólica > 80 mmHg,

medida por método auscultatório, ou uso regular de anti-hi-

pertensivos, conforme critérios da American Diabetes
Association (ADA) (19). As avaliações laboratoriais foram

realizadas no laboratório do Hospital Universitário de

Londrina. A determinação da creatinina sérica foi realizada

através de método químico não enzimático com leitura

colorimétrica; colesterol total, colesterol HDL e trigliceri-

demia por métodos enzimáticos específicos com leitura co-

lorimétrica (todas essas análises utilizaram kits produzidos

por Dade Behring, Estados Unidos). Os níveis de LDL

colesterol foram estimados através da equação de Friedewald

(20). Avaliamos todas as determinações de hemoglobina

glicada total (somatório das frações A1a, A1b e A1c) rea-

lizadas no período de um ano da consulta estudada (a análise

laboratorial da hemoglobina glicada foi realizada através de

cromatografia com resina de troca iônica, kit produzido por

Alamar Tecno Científica Ltda., Brasil).

A avaliação oftalmológica foi realizada através de

oftalmoscopia indireta sob midríase e, se necessário,

retinografia com fluoresceína. O diagnóstico foi catego-

rizado em ausência de RD, RD não proliferativa e RD

proliferativa; a classificação das alterações retinianas utilizou

critérios do Early Treatment Diabetic Retinopathy Study
(1991) (21). As avaliações oftalmológicas estiveram a cargo

da Disciplina de Oftalmologia da mesma instituição.

A pesquisa da ND foi realizada através de micro-

albuminúria noturna de 12 horas por ensaio turbidimétrico

(kit produzido por APTEC Diagnostics, Bélgica) ou pro-

teinúria de 24 horas por método químico com leitura co-
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lorimétrica nos portadores de macroalbuminúria (kit pro-

duzido por Dade Behring, Estados Unidos). Foram consi-

derados pacientes portadores de albuminúria positiva aqueles

com pelo menos duas ou mais coletas positivas, num período

de seis meses pregressos ao estudo. Foram considerados

microalbuminúricos os pacientes com excreção urinária de

albumina entre 20 e 199 µg/min e macroalbuminúricos os

com excreção maior ou igual a 200 µg/min, conforme os

critérios da ADA (19). Também foram considerados por-

tadores de ND os pacientes em terapia dialítica substitutiva

(2 pacientes) ou receptores de transplante renal (1 paciente)

em decorrência de ND diagnosticada previamente. A TFG

foi estimada através da equação de Schwartz (22) em

pacientes até 18 anos de idade, e pela de Cockcroft-Gault

nos acima de 18 anos (23).

Para avaliar diferenças entre as médias das variáveis

contínuas, após estratificação, foi utilizado o teste t de

Student ou a Análise de Variância, quando as pressuposições

dos testes eram satisfeitas. Para avaliar as pressuposições

foram utilizados o teste Kolmogorov-Smirnov para testar

normalidade e o de Barlett para avaliar a homogeneidade das

variâncias entre os diversos grupos. Quando as pressupo-

sições não foram preenchidas, optou-se por testes não para-

métricos: Mann-Whitney e Kruskal-Wallis. Utilizou-se o

teste qui-quadrado para avaliar associação entre variáveis dis-

cretas. As variáveis também foram estudadas através de

estudo de correlação, sendo usado o coeficiente de corre-

lação de Pearson e o teste da sua significância. Foram sele-

cionadas para análise de regressão multivariada as variáveis

com p< 0,1 na análise univariada. As variáveis contínuas

foram expressas como média ± desvio-padrão (DP). Em

todos os testes estatísticos foi utilizado o nível de signi-

ficância de 5% (p< 0,05).

RESULTADOS

Descrição da população
Dos 81 pacientes estudados, 52 (64,2%) eram do sexo

feminino. A média de idade foi de 26,4 ± 8,7 anos,

variando de 15 a 56 anos, sendo que 72 (88,9%)

possuíam mais de 18 anos de idade. A média do tempo

de doença desde o diagnóstico inicial de DM foi de

13,4 ± 5,8 anos, com um mínimo de 5,3 anos e um

máximo de 30,8 anos. Quanto ao IMC, uma paciente

(1,2%) foi portadora de baixo peso (IMC < 18), 62

(76,5%) tinham peso normal, 15 (18,5%) sobrepeso, 1

(1,2%) obesidade classe I, 1 (1,2%) obesidade classe II

e 1 (1,2%) obesidade classe III. Em relação à pressão

arterial sistêmica, 60 (74,1%) eram normotensos e 21

(25,9%) eram hipertensos.

Quanto às avaliações oftalmológicas, 64

(79,0%) foram normais, 7 (8,6%) revelaram retinopatia

não proliferativa e 10 (12,3%), retinopatia prolife-

rativa. Em relação à pesquisa urinária, identificamos

que 52 pacientes (64,2%) possuíam albuminúria negativa,

17 (21,0%) microalbuminúria e 12 (14,8%) macro-

albuminúria. A TFG média foi de 124,8 ± 48,6 ml/

min/1,73m2, variando de zero a 260,6 ml/

m i n / 1 , 7 3 m2. Três pacientes (3,7%) realizavam terapia

dialítica substitutiva (diálise peritoneal) e uma paciente

(1,2%) havia sido submetida a transplante renal por ND.

A média da hemoglobina glicada total no

último ano foi de 10,1 ± 1,8%, do colesterol total de

190,3 ± 39,6 mg/dl, LDL colesterol de 119,2 ± 33,3

mg/dl, HDL colesterol de 48,8 ± 12,3 mg/dl e

trigliceridemia de 113,5 ± 80,1 mg/dl. Apesar de 60

pacientes (74,1%) possuírem LDL colesterol maior ou

igual a 100 mg/dl, apenas 8 pacientes (9,8%) faziam

uso de estatina.

Análise das variáveis associadas à RD
Não foram identificadas associações significativas entre

RD e as variáveis: sexo, IMC, níveis séricos de coles-

terol total, fração HDL colesterol ou trigliceridemia.

Identificamos que os portares de RD eram mais ve-

lhos, com maior tempo de DM e apresentavam maior

prevalência de hipertensão. A análise de regressão

multivariada evidenciou que a idade (p= 0,78) é uma

possível variável de confusão, quando avaliada conco-

mitantemente à variável tempo de DM (p= 0,01).

Laboratorialmente, evidenciamos pior controle glicê-

mico no último ano, LDL colesterol mais elevado e

menor estimativa da TFG (tabela 1). Os portadores de

RD proliferativa possuíam maior tempo de doença que

os de não proliferativa (figura 1).

Análise das variáveis associadas à ND e TFG
Não foram identificadas associações significativas entre

ND e as variáveis: idade, IMC, níveis séricos de coles-

terol total, fração HDL colesterol ou trigliceridemia.

Identificamos que os portadores de ND possuíam

maior tempo de DM, assim como maior prevalência

do sexo feminino e hipertensão. Laboratorialmente,

evidenciamos pior controle glicêmico no último ano,

LDL colesterol mais elevado e menor estimativa da

TFG (tabela 2). Os portadores de macroalbuminúria

possuíam maior tempo de doença que os de

microalbuminúria (figura 2).

A análise multivariada evidenciou que tempo de

DM (p< 0,01), presença de albuminúria (p= 0,03) e

hipertensão (p= 0,01) foram variáveis associadas com a

TFG de forma independente. A TFG estimada tam-

bém foi maior entre os portadores de microalbu-

minúria em relação aos portadores de macroalbumi-

núria, sendo de 131,5 ± 26,4 ml/ min/1,73m2 e 66,5

± 39,7 ml/min/1,73m2, respectivamente (p< 0,01),
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Tabela 1. Variáveis clínico-laboratoriais e retinopatia diabética (RD).

Variáveis Sem RD Com RD p
Sexo feminino 41 (78,8%) 11 (21,2%) 0,96 *
Sexo masculino 23 (79,3%) 6 (20,7%) 0,96 *
Idade (anos) 25,0 ± 8,1 31,6 ± 9,5 0,00 †

Tempo de doença (anos) 12,1 ± 5,5 18,4 ± 3,8 0,00 †

IMC (kg/m2) 23,3 ± 3,2 24,1 ± 5,4 0,53 ‡

Hipertensos 7 (33,3%) 14 (66,7%) 0,00 *
Normotensos 57 (95,0%) 3 (5,0%) 0,00 *
Hb A1 total (%) 9,9 ± 1,7 10,8 ± 2,0 0,04 †

Coleterol total (mg/dl) 186,5 ± 40,9 204,5 ± 31,4 0,10 †

LDL colesterol (mg/dl) 115,2 ± 33,5 134,5 ± 28,3 0,03 †

HDL colesterol (mg/dl) 48,6 ± 11,1 49,4 ± 16,3 0,88 ‡

Triglicérides (mg/dl) 111,1 ± 81,3 122,5 ± 76,9 0,60 †

TFG ml/min/1,73m2 137,9 ± 40,3 85,7 ± 37,4 0,00 †

* Teste qui-quadrado; † Teste t de Student; ‡ Teste Mann-Whitney.

Tabela 2. Variáveis clínico-laboratoriais e nefropatia diabética (ND).

Variáveis Sem ND Com ND p
Sexo feminino 29 (55,8%) 23 (44,2%) 0,03 *

Sexo masculino 23 (79,3%) 6 (20,7%) 0,03 *

Idade (anos) 25,7 ± 9,4 27,6 ± 7,4 0,36 †

Tempo de doença (anos) 12,4 ± 5,9 15,4 ± 5,0 0,02 †

IMC (kg/m2) 23,6 ± 2,9 23,4 ± 4,9 0,29 ‡

Hipertensos 8 (38,1%) 13 (61,9%) 0,00 *

Normotensos 44 (73,3%) 16 (26,7%) 0,00 *

Hb A1 total (%) 9,8 ± 1,6 10,6 ± 2,0 0,04 †

Coleterol total (mg/dl) 185,5 ± 42,5 198,9 ± 32,8 0,14 †

LDL colesterol (mg/dl) 113,0 ± 34,6 130,4 ± 28,1 0,02 †

HDL colesterol (mg/dl) 48,0 ± 11,6 50,2 ± 13,6 0,43 †

Triglicérides (mg/dl) 120,3 ± 87,8 101,2 ± 63,4 0,31 †

TFG ml/min/1,73m2 139,4 ± 36,3 104,6 ± 50,6 0,00 ‡

* Teste qui-quadrado; † Teste t de Student; ‡ Teste Mann-Whitney.

Figura 1. Tempo médio de diagnóstico de DM e formas de retinotopia
diabética (Análise de Variância entre os três grupos: p<0,01)

Normal Não proliferativa Proliferativa

± Desvio Padrão

± Erro Padrão

Média
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assim como foi maior entre os normotensos que entre

os hipertensos, sendo suas TFGs 137,5 ± 41,4

ml/min/1,73m2 e 88,6 ± 50,3 ml/min/1,73m2,

respectivamente (p< 0,01). Houve correlação negativa

entre o tempo de doença e a taxa de filtração glo-

merular (r= -0,46; p< 0,01).

Associação RD e ND
Houve associação entre a ocorrência de RD e ND (p<

0,01). Entre os portadores de retinopatia, 88,2% eram

portadores de albuminúria, enquanto que, entre os

portadores de nefropatia, 51,7% tinham comprome-

timento retiniano. Houve uma razão de prevalência da

RD e ND significativa de 1,75 (IC 95%: 1,36–2,91).

É importante salientar que, apesar da existência desta

associação, em 19,8% dos casos não houve concor-

dância quanto às complicações, sendo que em 17,3%

dos pacientes ocorreu ND isolada e em 2,5% dos casos,

RD isolada (tabela 3).

Houve uma associação significativa entre a pre-

sença de RD e macroalbuminúria. Identificamos que a

prevalência de macroalbuminúria foi de 58,8% nos

portadores de RD e de apenas 3,1% nos pacientes sem

lesão retiniana (p< 0,01). Também houve associação

significativa entre a presença de ND e RD proliferativa.

A prevalência da RD proliferativa foi de 31,0% nos

portadores de ND e de apenas 2,0% nos pacientes

normoalbuminúricos (p< 0,01).

A análise de regressão multivariada evidenciou

que, dentre as variáveis avaliadas, hipertensão e tempo

de doença foram associadas com ND e RD de forma

independente, as demais variáveis avaliadas (idade,

sexo, Hb A1 total, LDL colesterol) não foram

significativas (tabela 4).

DISCUSSÃO

A duração do DM (15,24), a hipertensão (14,24) e o

controle glicêmico (8,25) já foram apontados como

fatores de risco em estudos prospectivos tanto para

ND como para RD. A associação identificada em

nosso estudo entre as complicações e as variáveis

hipertensão e controle glicêmico podem decorrer da

perpetuação de fatores de risco há muito tempo esta-

belecidos, contribuindo para progressão da lesão renal

e retiniana. Destaca-se que apenas tempo de dia-

gnóstico de DM e hipertensão foram variáveis

independentes em nossa análise.

Nos pacientes portadores de DM tipo 1, o

tempo de evolução do DM é o fator mais importante

e de reconhecida relação com a prevalência e

incidência da RD (6). Em relação ao acometimento

renal, a duração do DM também constitui um fator de

risco. O conceito que ND raramente surge após 30

anos de doença vem sendo combatido; estudo

prospectivo realizado por Arun e cols. (2003)

evidenciou surgimento e progressão da ND em

pacientes portadores de DM tipo 1 com mais de 30

anos de evolução de DM (16). Durante a evolução da

Figura 2. Tempo médio de diagnóstico de DM e graus de albumínia (Análise de
Variância entre três grupos: p<0,01).
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ND, há surgimento ou intensificação da hipertensão.

No entanto, esta não é apenas conseqüência da presença

da ND, pois os níveis pressóricos elevados e a

predisposição à hipertensão são importantes determi-

nantes da susceptibilidade à ND. A história familial de

hipertensão é encontrada mais freqüentemente em pais

de pacientes com DM tipo 1 e ND do que nos genitores

de diabéticos com albuminúria normal (26). Aumento

significativo da pressão arterial tem sido reportado em

pacientes com DM tipo 1 com discreto aumento na

excreção urinária de albumina, mas sem alteração na

TFG, situação em que a hipertensão não pode ser

facilmente atribuída à doença renal (27). A hipertensão

também está envolvida no desenvolvimento e na

progressão da RD (28,29), uma vez que em portadores

de DM há perda da regulação da perfusão retiniana

aumentando a susceptibilidade à lesão decorrente da

hipertensão arterial por aumento do fluxo sangüíneo e

lesão de células endoteliais na retina (30).

A ausência de significância, na análise mul-

tivariada, para o nível de controle glicêmico possivel-

mente foi decorrente de baixa precisão dos ensaios,

pois a instituição não dispunha de ensaio específico

para a fração da HbA1c, e a forma de processamento

das dosagens para hemoglobina A1 utilizada não foi

automatizada, o que desencadeou uma variabilidade

analítica importante.

A dislipidemia vem sendo apontada como fator

de risco para o desenvolvimento das complicações

microvasculares em portadores de DM tipo 1, sendo

sua associação descrita por diversos autores (31,32).

Há uma interação entre a lipemia e a progressão da

ND, independentemente do controle pressórico e gli-

cêmico. A natureza desse fenômeno é diferente em es-

tágios distintos da doença renal; enquanto a progres-

são dos pacientes com normoalbuminúria para albu-

minúria patológica é associada a níveis elevados de

LDL colesterol, nos pacientes já portadores de micro-

albuminúria a progressão é associada a níveis de tri-

gliceridemia e, nos portadores de macroalbuminúria,

ao tamanho das partículas de LDL colesterol (32). O

mecanismo pelo qual as partículas lipídicas poderiam

participar no processo da gênese da RD não é claro;

modelo experimental aponta a oxidação de LDL

colesterol mediada por hiperglicemia como uma forma

de promoção de estresse oxidativo, uma potencial via

para lesão retiniana em portadores de DM (33).

Dahlquist e cols. (2001) acompanharam uma

coorte de portadores de DM tipo 1 por uma média de

29 anos, evidenciando as variações da TFG neste

período. A TFG se caracteriza por apresentar uma

elevação no período inicial, após diagnóstico do DM.

A hiperfiltração glomerular inicial é um preditor fraco,

mas significativo para a ND. Durante o decorrer da

Tabela 3. Concordância entre retinopatia e nefropatia diabéticas nos pacientes estudados.

Retinopatia Normoalbuminúria Microalbuminúria Macroalbuminúria
Ausente 50 (61,7%) 12 (14,8%) 2 (2,5%)
Não-proliferativa 1 (1,2%) 3 (3,7%) 3 (3,7%)
Proliferativa 1 (1,2%) 2 (2,5%) 7 (8,6%)

Qui-quadrado entre os diagnósticos de oftalmoscopia e albuminúria: p< 0,01.

Tabela 4. Análise de regressão multivariada das variáveis associadas à retinopatia e
à nefropatia diabéticas.

Variáveis estudadas Retinopatia diabética Nefropatia diabética
p p

Idade* 0,00 0,78
Sexo † 0,21 0,06
Hipertensão 0,51 ‡ 0,00 ‡ 0,29 ‡ 0,02 ‡

Tempo de doença 0,02 ‡ 0,01 ‡ 0,01 ‡ 0,00 ‡

Hb A1 total 0,01 0,53 0,02 0,53
LDL colesterol 0,00 0,11 0,00 0,23

* Variável incluída apenas na análise da retinopatia diabética.
† Variável incluída apenas na análise da nefropatia diabética.
‡ Coeficientes estatisticamente significativos.
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doença, há uma queda mais acelerada da TFG nos

portadores de macroalbuminúria em relação aos

portadores de microalbuminúria e desses em relação

aos normoalbuminúricos, dados concordantes com as

menores TFG encontradas nos portadores de ND em

nosso estudo (15). Enquanto a hiperfiltração glome-

rular possui um poder de predição fraco, as taxas de al-

buminúria e os níveis pressóricos são os principais

fatores de risco para evolução da ND (34).

A associação entre RD e ND em portadores de

DM tipo 1 é descrita na literatura (2). Estudos pros-

pectivos evidenciaram que, quando realiza-se o diagnós-

tico de lesão retiniana, há um risco maior para surgimento

da ND (35), assim como também há um risco maior para

RD em pacientes portadores de microalbuminúria (24).

No entanto, um subgrupo de pacientes apresenta lesão

diagnosticada apenas na retina ou no rim. Parte desse

fenômeno é explicada pelo método diagnóstico utilizado.

Estudo realizado por Chavers e cols. (1994), utilizando

para avaliação de ND a dosagem de microalbuminúria

(funcional) e técnicas de análise morfométricas em

glomérulos oriundos de biopsias renais em diabéticos do

tipo 1 (morfológicas) e pesquisando RD através de lesões

estruturais retinianas, encontraram discordância marcante

em um grupo de pacientes que se apresentavam como

normoalbuminúricos, sem lesão estrutural glomerular,

mas com avançada retinopatia (36). Klein e cols. (2005)

também realizaram o estudo da associação RD e lesões

glomerulares pré-clínicas; a avaliação renal incluiu índices

mesângio-glomerulares obtidos através de análise por

microscopia eletrônica, metodologia essa que identificou

presença de alterações glomerulares microscópicas

relacionadas à ND em cerca de 50% dos pacientes sem

sinais de RD (37). Em nosso estudo, identificou-se maior

prevalência de ND que RD, sendo que em 17,3% dos

casos ocorreu o diagnóstico de ND sem diagnóstico

concomitante de RD; no entanto, há autores que

encontraram dados discordantes aos que descrevemos

utilizando o mesmo método de investigação (38). A

elevada razão de prevalência entre ND e RD tem

repercussão na prática clínica, há necessidade de pesquisar

diagnósticos diferenciais para causa de proteinúria,

mesmo em portadores de DM tipo 1, nos casos de

aparecimento súbito de macroalbuminúria sem lesões

retinianas concomitantes (39). No entanto, a alta

prevalência de portadores de ND isolada encontrada

neste estudo pode decorrer do subdiagnóstico da RD,

pois enquanto o diagnóstico de ND foi realizado a partir

de um critério laboratorial (albuminúria), o diagnóstico

de RD foi realizado através de oftalmoscopia indireta pelo

serviço de oftalmologia em um hospital escola

u n i v e r s i t á r i o .

A correlação entre gênero e ND não é una-

nimidade na literatura. Em nosso estudo, encontramos

associação entre o sexo feminino e ND, enquanto

estudos prospectivos não apontaram associação entre

ambos (35) ou até mesmo sugeriram que o sexo

masculino fosse fator de risco (14). Em nossa análise,

informações sobre alguns outros fatores de risco,

como o tabagismo e raça, não foram avaliadas. Pela

natureza retrospectiva do estudo, optamos por não

coletar informações não-padronizadas no prontuário

médico do serviço. Devido a tratar-se de um estudo

transversal, não foi possível estudar a influência dos ní-

veis pressóricos sobre as complicações microvasculares.

O combate aos fatores de risco é de suma

importância antes da instalação das complicações, pois

são esses, associados à predisposição genética, que

desencadeiam a seqüência fisiopatológica que culmina

com a ocorrência das lesões de órgãos-alvo nos pa-

cientes diabéticos. A intensificação do tratamento me-

tabólico dos portadores de DM tipo 1 está envolvida

na redução da incidência da ND e doença renal

terminal evidenciada nas últimas quatro décadas (17).

O diagnóstico precoce das complicações tem impor-

tância clínica, pois há evidências de que a progressão

das lesões da ND pode ser retardada através de diversas

estratégias terapêuticas, que incluem um controle

glicêmico estrito (8,25), controle da hipertensão

(40,41) e bloqueio do sistema renina-angiotensina

(42). Houve avanço no tratamento da RD com a foto-

coagulação com argônio (43,44) e a vitrectomia (45),

e também há evidências de que a evolução da RD pode

ser retardada no portador de DM tipo 1 pelo controle

glicêmico estrito (8,25) e que o controle pressórico é

essencial durante a terapêutica. As evidências do be-

nefício do tratamento da hipertensão sobre a RD de-

rivam principalmente de estudos realizados em por-

tadores de DM tipo 2 (46). Há indícios de que o blo-

queio do sistema renina-angiotensina também possa

contribuir no combate à RD, apesar de serem neces-

sários maiores estudos nessa área (47). Uma vez que

há associação entre RD e ND, a indicação de bloqueio

do sistema renina-angiotensina para portadores de RD

hipertensos é benéfica, pois apesar dos questionamen-

tos em relação à eficácia específica sobre a RD, o bene-

fício sobre a evolução renal e a redução da mortalidade

cardiovascular desta intervenção nestes pacientes são

largamente comprovados e justificam a indicação (48).

Em conclusão, nos portadores de DM tipo 1

em acompanhamento ambulatorial no serviço estu-

dado, houve associação entre ND e RD. Ambas as

complicações crônicas estiveram associadas às variáveis

tempo de DM e hipertensão. A TFG esteve associada
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de forma independente ao tempo de doença, hi-

pertensão e albuminúria. Identificou-se menores TFGs

nos portadores de complicações crônicas microvas-

culares, sendo a redução ainda maior nos estágios mais

avançados dessas complicações.
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