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in patients with Diabetesin patients with Diabetes
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Etiology of EndEtiology of End--Stage Renal Disease (ESRD): Stage Renal Disease (ESRD): 
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Natural Course of Natural Course of 
Diabetic Nephropathy (DN)Diabetic Nephropathy (DN)
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Natural Course of DNNatural Course of DN
1.1. Renal Hypertrophy & Renal Hypertrophy & HyperfiltrationHyperfiltration

-- GFR > normal 20GFR > normal 20--50%50%

2.2. NormoalbuminuriaNormoalbuminuria
-- MesangialMesangial matrix expansion and GBM thickeningmatrix expansion and GBM thickening

3.3. Incipient nephropathy (microalbuminuria)Incipient nephropathy (microalbuminuria)
-- Urine albumin / Cr (A/C) ratio 30Urine albumin / Cr (A/C) ratio 30--300 mg/g, 300 mg/g, 
persistent 2 of 3 times in 6 month periodpersistent 2 of 3 times in 6 month period

4.4. Overt nephropathy (macroalbuminuria) Overt nephropathy (macroalbuminuria) 
-- Urine albumin / Cr (A/C) ratio  > 300 mg/gUrine albumin / Cr (A/C) ratio  > 300 mg/g

5.5. EndEnd--stage renal disease (ESRD)stage renal disease (ESRD)
-- GFR < 15 cc/min/1.73 mGFR < 15 cc/min/1.73 m22, need for long, need for long--term RRTterm RRT







Risk factors for DNRisk factors for DN
Poor Poor glycemicglycemic control control –– long durationlong duration
HypertensionHypertension
High dietary protein intake High dietary protein intake 
High serum cholesterolHigh serum cholesterol
Cigarette smokingCigarette smoking

Genetic predispositionGenetic predisposition



Diabetic Nephropathy : DiagnosisDiabetic Nephropathy : Diagnosis
Proteinuria or albuminuria:Proteinuria or albuminuria:

Early or incipient Early or incipient –– microalbuminuria microalbuminuria 30 30 -- 300 mg/day300 mg/day
Late or overt Late or overt –– macroalbuminuria > 300 mg/daymacroalbuminuria > 300 mg/day

Hypertension:Hypertension:
BP BP ≥≥ 130/80 mmHg130/80 mmHg

Kidney function Kidney function –– GFR:GFR:
Early Early –– normal normal 
Late Late –– decreased decreased 





American Diabetic Association American Diabetic Association 
2005 (ADA) recommendation2005 (ADA) recommendation

ScreeningScreening
Perform an annual test for the presence of Perform an annual test for the presence of 
microalbuminuria in: microalbuminuria in: 

Type 1 diabetic patients with diabetes duration of 5 Type 1 diabetic patients with diabetes duration of 5 
years years 
All type 2 diabetic patients, starting at diagnosis.All type 2 diabetic patients, starting at diagnosis.
Level of evidence = ELevel of evidence = E



Screening for DM nephropathyScreening for DM nephropathy
  ผูปวยผูปวย type  type 1 DM > 5 1 DM > 5 ปป  และและ                                                                                    
ผูปวยผูปวย type  type 2 DM 2 DM ที่ที่ เพิ่งเพิ่งไดรับการวินิจฉัยไดรับการวินิจฉัย                                                
คควรไดรับการตรวจปสสาวะเพือ่หาโรคไตวรไดรับการตรวจปสสาวะเพือ่หาโรคไต
  การตรวจปสสาวะควรเริ่มจากการตรวจหาการตรวจปสสาวะควรเริ่มจากการตรวจหา  
proteinuria proteinuria กอนกอน    
  ในในผูปวยที่ตรวจไมพบผูปวยที่ตรวจไมพบ proteinuria  proteinuria เทานั้นเทานั้น  ที่ที่ควรควร
จะตรวจจะตรวจหาหา microalbuminuria  microalbuminuria เพิม่เตมิตอไปเพิม่เตมิตอไป



Microalbuminuria (MAU)Microalbuminuria (MAU)
  ทําการตรวจคัดกรองเบื้องตนทําการตรวจคัดกรองเบื้องตนหาหา  MAU MAU ไดดวยไดดวย  
reagent tablet reagent tablet หรือหรือ dipstick for MAU  dipstick for MAU เพราะมีเพราะมี  
sensitivity (95%) sensitivity (95%) และและ specificity  specificity (93%)   (93%)   
  ถาผลถาผลทดสอบบวกทดสอบบวก    ควรหาปริมาณควรหาปริมาณ MAU  MAU แทจริงแทจริง
  ตองตองตรวจตรวจ MAU  MAU 3 3 ครั้งในครั้งใน 3 3--6 6 เดือนเดือน  ถาพบถาพบ MAU  MAU >> 2 2 
ในใน 3  3 ครั้งครั้ง  จึงจะวินิจฉัยผูปวยวามีภาวะจึงจะวินิจฉัยผูปวยวามีภาวะ MAU  MAU จริงจริง



Therapeutic interventions to prevent Therapeutic interventions to prevent 
progression of diabetic nephropathyprogression of diabetic nephropathy
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GlycemicGlycemic Control Control –– Intervention StudiesIntervention Studies
MicroMicro-- and and MacrovascularMacrovascular ComplicationsComplications

Reduction in risk with intensive therapyReduction in risk with intensive therapy

RetinopathyRetinopathy
NephropathyNephropathy
NeuropathyNeuropathy
Cardiovascular Cardiovascular 
diseasedisease

DCCTDCCT
(Type 1)(Type 1)

63%63%
54%54%
60%60%
41%*41%*

KumamotoKumamoto
(Type 2)(Type 2)

69%69%
70%70%

--
--

UKPDSUKPDS
(Type 2)(Type 2)
1717--21%21%
2424--33%33%

--

16%*16%*



HbA1c < 7.0%HbA1c < 7.0%
PreprandialPreprandial capillary plasma glucose         capillary plasma glucose         

90 90 -- 130 mg/dl (5.0 130 mg/dl (5.0 -- 7.2 7.2 mmol/lmmol/l))
Peak postprandial capillary plasma glucose Peak postprandial capillary plasma glucose 

< 180 mg/dl (<10.0 < 180 mg/dl (<10.0 mmol/lmmol/l))

Target of Target of GlycemicGlycemic Control Control 



HBA1cHBA1c
 ผูปวยที่ควบคุมน้ําตาลไดดี ควรมีการตรวจ 
HbA1c อยางนอย 2 ครั้งตอป
 ผูปวยที่ควบคุมน้ําตาลไดไมดี ควรมีการตรวจ 
HbA1c ทุก 3 เดือน



Insulin Insulin เปนยามาตรฐานเปนยามาตรฐานInsulinInsulin
MeglitinideMeglitinide
ThiazolidinedioneThiazolidinedione

ใชไดใชได

serum creatinine > 2serum creatinine > 2
ไมแนะนําใหใชถามีโรคไตไมแนะนําใหใชถามีโรคไต                
เรื้อรงัระดับเรื้อรงัระดับ 5 5

GlibenclamideGlibenclamide
GlipizideGlipizide

ใชดวยความใชดวยความ
ระมัดระวังระมัดระวัง

เกิดภาวะเลือดเปนกรดเกิดภาวะเลือดเปนกรด
อาจเกิดอาจเกิด  hypoglycemiahypoglycemia

MetforminMetformin
ChlorpropamideChlorpropamide

หามใชหามใช
หมายเหตุหมายเหตุชนิดของยาชนิดของยาคําแนะนําคําแนะนํา

Drug for Drug for GlycemicGlycemic Control in CKDControl in CKD



Meta Analysis: Lower systolic BP results in slower rates Meta Analysis: Lower systolic BP results in slower rates 
of decline in GFR in Diabetics and Nonof decline in GFR in Diabetics and Non--DiabeticsDiabetics

130130 134134 138138 142142 146146 150150 154154 170170 180180

r = 0.69; r = 0.69; PP < .05< .05
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Drug for BP Control in CKDDrug for BP Control in CKD

ยาลดความดันยาลดความดัน
โลหิตโลหิต  และปรับและปรับ
วิถีชีวิตวิถีชีวิต

>> 9090> > 140140ความดนัโลหิตสูงความดนัโลหิตสูง

ยังคงเดิมยังคงเดิม  ใหยาลดใหยาลด
ความดนัโลหิตความดนัโลหิต

ปรับวิถชีีวิตปรับวิถชีีวิต          
33  เดือนเดือน

8080--8989130130--139139PrePre--hypertensive hypertensive 

6565--7979110110--129129เปาหมายในหญิงเปาหมายในหญิง
ตั้งครรภตั้งครรภ

< 80< 80< 130< 130เปาหมายคนปกติเปาหมายคนปกติ
หมายหหมายหตุตุการรักษาการรักษาDiastolic BPDiastolic BPSystolic BPSystolic BP



Hypertension controlHypertension control
  ในผูปวยสูงอายุควรลดความดันโลหิตลงชาในผูปวยสูงอายุควรลดความดันโลหิตลงชา  ๆๆ    
จนถึงเปาหมายจนถึงเปาหมาย
  ผูปวยทีไ่ดรับยาหลายชนิดเพื่อควบคุมความดันผูปวยทีไ่ดรับยาหลายชนิดเพื่อควบคุมความดัน
โลหิตโลหิต  หรือควบคุมความดันโลหิตยากหรือควบคุมความดันโลหิตยาก                                                            
ควรปรึกษาแพทยผูเชี่ยวชาญตอไปควรปรึกษาแพทยผูเชี่ยวชาญตอไป



Hypertension controlHypertension control
  ผูปวยที่มีผูปวยที่มี micro micro--  หรือหรือ macroalbuminuria   macroalbuminuria  ควรควร
ไดรับไดรับ ACE ACE--I  I  หรือหรือ ARB  ARB ยกเวนผูปวยตั้งครรภยกเวนผูปวยตั้งครรภ
  ในผูปวยทีท่นในผูปวยทีท่น ACE ACE--I or ARB I or ARB ไมไดไมได    ควรควรพิจารณาพิจารณา  
nonnon--DCCB*,  betaDCCB*,  beta--blocker blocker หรือหรือ diuretics diuretics
DCCB* DCCB* จะใชเฉพาะกรณีชวยเสริมการควบคุมความจะใชเฉพาะกรณีชวยเสริมการควบคุมความ
ดันโลหิตในผูปวยที่ใชดันโลหิตในผูปวยที่ใช  ACE  ACE--I and/or ARB  I and/or ARB  แลวแลวยังยัง
ไมสามารถควบคุมความดันโลหิตไดไมสามารถควบคุมความดันโลหิตได



Goal BP Recommendations for Patients with Goal BP Recommendations for Patients with 
Diabetes Mellitus or Renal DiseaseDiabetes Mellitus or Renal Disease

ACE-I or ARB<130/802004K/DOQI

ACE-I or ARB<130/802003European Society of Hypertension

ACE-I or ARB<130/802002National Kidney Foundation - CKD

ACE-I or ARB<130/802002Canadian Hypertension Society

1999

1999

2003

2003

Year Year 

ACE-I<130/85WHO & ISH

ACE-I<140/80British Hypertension Society

ACE-I or ARB<130/80American Diabetes Association

ACE-I or ARB<130/80Joint National Committee (JNC VII)

Initial TherapyInitial TherapyGoal BP Goal BP 
(mmHg)(mmHg)OrganizationOrganization



Side effects of ACEISide effects of ACEI

  ผูปวยทีไ่ดรับผูปวยทีไ่ดรับ ACE ACE--I, ARB I, ARB และและ diuretics                     diuretics                     
ควรตรวจควรตรวจ Cr  Cr และและ serum K   serum K  ในใน 2 2--4 4 สัปดาหสัปดาห
  ผูปวยตั้งครรภหามใชผูปวยตั้งครรภหามใช ACE ACE--I I และและ ARB ARB



Normo-
albuminuria

NormoNormo--
albuminuriaalbuminuria

Micro-
albuminuria

MicroMicro--
albuminuriaalbuminuria

Overt
proteinuria

OvertOvert
proteinuriaproteinuria

End-stage
kidney disease

EndEnd--stagestage
kidney diseasekidney disease

Type 1 DMType 1 DM Type 2 DMType 2 DM

ACEIACEI

ACEI or ARBACEI or ARBACEIACEI

ACEIACEI ARBARB

Primary Primary 
PreventionPrevention

Secondary Secondary 
PreventionPrevention

Tertiary Tertiary 
PreventionPrevention

*

*

*
* BS, BP < 130/80 

Summary



Nutrition : protein & lipidNutrition : protein & lipid
  เมื่อเมื่อการทํางานของการทํางานของไตไตลดลดลงลง    ควรลดปริมาณโปรตีนควรลดปริมาณโปรตีน
ในอาหารใหเหมาะสมกับในอาหารใหเหมาะสมกับระดับการทํางานของไตระดับการทํางานของไต
ผูปวยควรไดรับการตรวจระดับไขมันในเลือดอยางผูปวยควรไดรับการตรวจระดับไขมันในเลือดอยาง
นอยปละนอยปละ 1  1 ครั้งครั้ง  
ในรายในรายที่มปีจจัยเสี่ยงของโรคหัวใจนอยที่มปีจจัยเสี่ยงของโรคหัวใจนอย ( (LDL < 100 LDL < 100 
mg/dl, HDL > 50 mg/dl, mg/dl, HDL > 50 mg/dl, และและ triglycerides  triglycerides < 150 < 150 
mg/dl)  mg/dl)  อาจตรวจระดับไขมันในเลือดอาจตรวจระดับไขมันในเลือด  สองปสองปตอตอครั้งครั้ง



HyperlipidemiaHyperlipidemia

LDL < 70LDL < 70ใหให  statinstatinovert CVDovert CVDทุกอายุทุกอายุ

LDL < 100LDL < 100ใหปรับวิถีชีวิตใหปรับวิถีชีวิต
กอนกอน  ไมไดผลไมไดผล
จึงใหจึงให  statinstatin

ไมมีไมมี overt CVD  overt CVD แตแต
มีปจจยัเสี่ยงของมีปจจยัเสี่ยงของ

โรคหัวใจโรคหัวใจ

< 40< 40

LDL < 100LDL < 100การปรับวิถีชีวิตการปรับวิถีชีวิต  
++ statinstatin

ไมมีไมมี  overt CKDovert CKD> 40> 40
เปาหมายเปาหมายการรักษาการรักษาภาวะที่ภาวะที่ปรากฎปรากฎอายุผูปวยอายุผูปวย



  เปาหมายระดับไขมันเปาหมายระดับไขมันนอกจากนอกจาก  LDLLDL  ควรมีควรมี
  ระดับระดับ triglycerides  triglycerides < 150 mg/dl < 150 mg/dl และและ
  ระดับระดับ HDL  HDL > 40 mg/dl > 40 mg/dl ในชายในชาย  และและ  >> 50 mg/dl 50 mg/dl 
ในหญิงในหญิง      

  หามใชหามใช  statinstatin  ในผูปวยที่ตั้งครรภในผูปวยที่ตั้งครรภ  

HyperlipidemiaHyperlipidemia



  งดสูบบุหรี่งดสูบบุหรี่
SmokingSmoking



A Comprehensive Strategy for A Comprehensive Strategy for RenoprotectionRenoprotection in in 
Patients with Diabetic Nephropathy Patients with Diabetic Nephropathy 
–– Early and LateEarly and Late

3 3 –– 5 g/day5 g/day7. Dietary salt restriction7. Dietary salt restriction

LDL < 100 mg/LDL < 100 mg/dLdL6. 6. HMG HMG CoACoA--reductasereductase inhibitor (inhibitor (statinstatin))

AbstinenceAbstinence5. Smoking cessation5. Smoking cessation

HbAHbA1C1C < 7%< 7%4. Tight 4. Tight glycemicglycemic controlcontrol

0.6 0.6 –– 0.8 g/kg/day0.8 g/kg/day3. Dietary protein restriction3. Dietary protein restriction

< 130/80 mmHg< 130/80 mmHg2. Additional antihypertensive therapy2. Additional antihypertensive therapy

Proteinuria < 0.5 g/dayProteinuria < 0.5 g/day
1. ARB or ACEI treatment (consider 1. ARB or ACEI treatment (consider 

combination if goals not achieved with combination if goals not achieved with 
monotherapymonotherapy))

Therapeutic GoalTherapeutic GoalInterventionIntervention



ขอบคุณครบัขอบคุณครบั


