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ATEROSCLEROSIS SUBCLINICA EVALUADA POR PRESENCIA Y EXTENSION DE

CALCIFICACION CORONARIA EN PACIENTES CON DIABETES MELLITUS TIPO 2

INTRODUCCION

En las pasadas 2 décadas, ha habido un incremento explosivo del numero de
personas diagnosticadas con diabetes mellitus a nivel mundial. La diabetes mellitus tipo 2
afecta actualmente a mas de 194 millones de personas en el mundo y la Organizacion
Mundial de la Salud estima que el niUmero total de personas con diabetes se incrementara

a 300 millones en el afio 2025.%2

La mayoria de los casos se presentan en paises en vias de desarrollo. La
poblacion en México de personas con diabetes fluctia entre los 6.5 y los 10 millones
(prevalencia nacional de 10.7% en personas entre 20 y 69 afos). De este gran total, 2
millones de personas no han sido diagnosticadas. El 90% de las personas que padecen
diabetes presentan el tipo 2 de la enfermedad. México ocupa el noveno lugar en
prevalencia de diabetes en el mundo. Trece de cada 100 muertes en Meéxico son
provocadas por la diabetes. En 2004 se produjeron mas de 50 mil muertes en México a
consecuencia de enfermedades isquémicas del corazon. Esta cifra representa poco mas
del 10% del total de muertes en el pais, lo que ubica a la cardiopatia isquémica como la

segunda causa de muerte en México, sélo por debajo de la diabetes mellitus.®

El nUmero de muertes atribuibles a enfermedad cardiovascular alcanzé su pico en
el mundo occidental de 1964 a 1965 y desde entonces ha habido un descenso gradual en
las tasas de muerte.* El descenso en la tasa de muerte de enfermedades

cardiovasculares mostré una disminucion a partir de 1990. Esto probablemente se deba al



gran incremento en la prevalencia de obesidad y diabetes mellitus tipo 2, asi como un

resurgimiento del tabaquismo en algunos sectores de la sociedad.”

Méas del 75% de todas las hospitalizaciones por complicaciones diabéticas son
atribuidas a enfermedades cardiovasculares.® Una historia de diabetes es equivalente en
riesgo de muerte a una historia de infarto de miocardio, y la combinacion de los
componentes del riesgo.” El riesgo relativo de enfermedad cardiovascular en diabetes tipo

2 comparado con la poblacién general es de 2 a 4 veces.?

Una gran cantidad de documentos epidemioldgicos y patologicos concluyen que la
diabetes es un factor de riesgo independiente para enfermedad cardiovascular en
hombres y muijeres.’ Las complicaciones cardiovasculares son la principal causa de
morbilidad y mortalidad asociada a la diabetes y dos terceras partes de las personas con

diabetes mueren a consecuencia de enfermedad cardiovascular.*°

La evaluacion de rutina de los factores de riesgo cardiovascular da cuenta sélo de
una porcion del riesgo incrementado de padecer enfermedad arterial coronaria observada

en pacientes diabéticos.™

La calcificacion arterial coronaria (CAC) es patognomonica de aterosclerosis
coronaria. Recientemente se ha prestado considerable interés en la CAC demostrada por
tomografia computada por varias razones. Es una caracteristica que puede ser
cuantificada de forma no invasiva y reproducible en la poblacion. Ademas, mdultiples
estudios prospectivos y transversales han confirmado que éste puede ser tomado en

cuenta como un factor de riesgo independiente para mejorar la prediccion de riesgo



cardiovascular mas alla de aquella proporcionada por los factores de riesgo

convencionales.*?

Con la excepcion de los pacientes con insuficiencia renal, la calcificacion de la
pared de las arterias coronarias es extremadamente rara. Aunque la deteccion de CAC no
puede localizar una lesidn estendtica o una que es propensa a la ruptura, el score de CAC
puede ayudar a definir globalmente en un paciente el riesgo de eventos cardiovasculares
por su fuerte asociacion con la carga de enfermedad aterosclerosa coronaria total, como
se ha demostrado por la correlacion con especimenes patolégicos. Por otra parte, no
todas las placas aterosclerdticas coronarias estan calcificadas. La presencia o ausencia
de calcio no esté estrechamente asociada a la propension de una placa ateroscleroética a
la ruptura, y la calcificacién ni es un signo de estabilidad ni de inestabilidad de una placa
individual.’® Las placas que han presentado ruptura casi invariablemente contienen calcio,
mientras que las placas erosionadas frecuentemente no estan calcificadas. En la gran
mayoria de los pacientes con sindrome coronario agudo, se puede detectar calcio
coronario, y la cantidad de calcio en éstos pacientes es sustancialmente mayor que en

sujetos controles sin enfermedad arterial coronaria.***>1®

Como ya se mencion0 previamente el calcio coronario se correlaciona con la
presencia y extension de aterosclerosis coronaria. La ausencia de calcio coronario,
descarta de ésta manera la estenosis significativa de las arterias coronarias, con un alto

valor predictivo.*’

Varios estudios de cohortes han mostrado que la presencia de calcio coronario en

individuos asintomaticos es un parametro prondstico con un alto poder predictivo con



respecto al desarrollo de eventos cardiacos durante el seguimiento de 3 a 5 afios. 8192021

22.2324.2526 Yn meta-anélisis demostré que habia un incremento del riesgo de 8.7 (95% de
intervalo de confianza, 2.7-28.1) del desenlace combinado de infarto de miocardio no
fatal, muerte o revascularizacion si el score de calcio estaba por arriba de la media.
Similarmente hubo un incremento del riesgo de infarto de miocardio o muerte de 4.2 (95%

de intervalo de confianza, 1.6-11.3).%’

Como un marcador de la carga aterosclerética, se ha encontrado que la
calcificacion arterial coronaria es mas prevalente y extensa en pacientes diabéticos
comparados con individuos no diabéticos. Raggi en su estudio encontré que el promedio
de score de calcio coronario en pacientes con y sin diabetes fue de 281 +/- 567 y 119 +/-
341, respectivamente (p < 0.0001), sin embargo en éste estudio los pacientes con
diabetes tuvieron una mas alta prevalencia de hipertension y tabaquismo (p < 0.001) y
fueron de mayor edad. En éste estudio se encontré que la mortalidad por todas las causas
estaba incrementada en pacientes asintomaticos con diabetes en proporcion al score de
calcio detectado. Sin embargo los sujetos sin calcio coronario tienen un bajo riesgo de
muerte a corto plazo aln en presencia de diabetes mellitus.?® En otro estudio Schurgin
encontré que los pacientes con diabetes tuvieron una mas alta prevalencia de score de
calcio > 400 UA (25.9%), comparados con grupos control de sujetos seleccionados de
forma aleatoria (7.2%) y sujetos no diabéticos, pareados para el mismo namero de
factores de riesgo cardiovascular (14.4%). En éste estudio también se demostro que la
calcificacion coronaria afectaba mas frecuentemente a la arteria descendente anterior
(61.9% vs 49.6%, p 0.027) y circunfleja (37.4% vs 25.2%, p 0.027) en sujetos diabéticos

comparados con no diabéticos, respectivamente.”



El acimulo de grasa abdominal visceral es uno de los mas importantes factores de
riesgo cardiovascular. La tomografia computada permite una evaluacion precisa de la
GV.*%%3 | 5 epidemia de obesidad se ha acompafiado de un incremento en la
prevalencia de sindrome metabdlico, y este sindrome se asocia en forma importante con
la esteatosis hepética no alcohdlica. Las anormalidades metabdlicas asociadas al higado
graso pueden contribuir a mayor riesgo cardiovascular.®® La tomografia computada (TC)

sin uso de medio de contraste permite diagnosticar la esteatosis hepética.

Teniendo en cuenta éstos datos y que en nuestro pais no se cuenta con algun
estudio en el que se analice el CAC mediante tomografia computada realizamos la
presente investigacion que analiza la relacion del CAC en sujetos asintomaticos con

diabetes, comparada con individuos controles no diabéticos.
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OBJETIVOS

1. Evaluar la presencia y extension de CAC en sujetos mexicanos asintomaticos
cardiovasculares con diabetes mellitus tipo 2.

2. ldentificar los factores de riesgo relacionados al desarrollo de CAC en poblacién
diabética mexicana.

3. Conocer la prevalencia de algunos factores de riesgo emergentes en poblacion

diabética mexicana.

HIPOTESIS
Existe mayor prevalencia y extension de CAC en sujetos diabéticos mexicanos

comparados con controles no diabéticos.



MATERIAL Y METODOS
Poblacion de estudio

El estudio Genética de la Enfermedad Aterosclerosa (GEA), actualmente en curso
en el departamento de Endocrinologia del Instituto Nacional de Cardiologia Ignacio
Chéavez (INCICH), tiene como objetivos identificar y analizar las bases gendmicas que
predisponen a la enfermedad arterial coronaria (EAC), y examinar la relacion de factores
de riesgo tradicionales y emergentes con la aterosclerosis establecida y la forma
subclinica de la enfermedad en poblacién mexicana. El estudio incluird 1,000 pacientes
con EAC prematura (edad al momento del diagndstico <55 afios en hombres y <65 afios

en mujeres) y 1,000 individuos control, de ambos géneros con edad de 35 a 70 afios.

Los pacientes con EAC estan siendo seleccionados de la consulta externa y de los
gue acuden al Departamento de Hemodindmica para cateterismo diagnostico o
terapéutico. Los criterios de exclusion son evento cardiovascular agudo en los tres meses
previos al estudio, presencia de insuficiencia cardiaca congestiva, enfermedad hepética,
renal u oncoldgica, distiroidismo no tratado y tratamiento con corticosteroides. De los
participantes del grupo control, una parte se esta seleccionando de la poblacion que
acude con fines de donacion al Banco de Sangre del INCICH, el resto esta siendo
reclutado mediante invitacién a voluntarios referidos por los donadores. Se incluyeron
individuos asintomaticos en el area cardiovascular y sin historia de EAC prematura en
familiares de primer grado. En el grupo control no se incluyeron individuos con historia de
trastornos hepaticos, renales, oncoldgicos, ni aquellos con problemas tiroideos sin
tratamiento o que estén recibiendo corticoesteroides. En pacientes y en controles es
requisito que el sujeto de estudio y sus dos generaciones previas sean mestizos (espariol-

amerindio) y hayan nacido en México. En ambos grupos se incluye solo un miembro por
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familia que, después de conocer las caracteristicas del estudio acepte participar mediante

la firma del consentimiento informado. El protocolo ha sido aprobado por el Comité de

Bioética del INCICH.

Hasta Enero de 2010 se habian estudiado 646 individuos control del proyecto GEA.

Para el presente estudio se revisaron y eligieron todos los participantes (n=68) que

presentaron valores de glucemia en ayuno > 126 mg/dl

(0]

tratamiento con

hipoglucemiantes (grupo DMZ2). Para cada participante con DM2, se seleccionaron 2

individuos con valores de glucemia en ayuno < 100 mg/dl (grupo control), y se parearon

por género, edad (x 1 afio), e indice de masa corporal (+ 1.5) para evitar el efecto

confusor de éstas variables (figura 1).

Proyecto GEA

!

Controles (n=646)

|

Pacientes

A 4

Mellitus tipo 2 (n=68)

Pacientes con Diabetes

A 4

Calcio arterial coronario y
caracteristicas clinicas,
antropométricas, de
laboratorio y gabinete

A 4

Controles sin Diabetes
Mellitus tipo 2 (n=136)

A 4

Calcio arterial coronario y
caracteristicas clinicas,
antropométricas, de
laboratorio y gabinete

Figura 1. De los 646 sujetos del grupo control del proyecto GEA, se seleccionaron los 68 pacientes con
diabetes mellitus tipo 2 para estudio de calcio arterial coronario y el resto de caracteristicas antropométricas,
clinicas, de laboratorio y gabinete. Por cada paciente fueron seleccionados 2 controles pareados para edad,

género e indice de masa corporal.
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Métodos Clinicos y de Laboratorio

En todos los participantes se aplicaron cuestionarios estandarizados para obtener
informacion demografica, nivel de escolaridad, ingreso econdmico, historia familiar y
personal de enfermedad cardiovascular, habitos dietarios, actividad fisica, consumo de
alcohol y uso de medicamentos y suplementos vitaminicos. La dieta habitual durante el
afio previo fue evaluada utilizando un cuestionario de frecuencias de consumo, disefiado y
validado en poblacién mexicana por el Instituto Nacional de Salud Publica.! La actividad
fisica se cuantificO mediante un cuestionario que proporciona informacion sobre
frecuencia, intensidad y duracién de la actividad; lo que le confiere particular utilidad para

analizar la correlacién con variables de riesgo cardiovascular.?

El peso se midié en una bascula calibrada y la talla utilizando un estadimetro de
pared SECA 222 (Hamburgo, Alemania). El IMC fue calculado con la férmula: peso (kg) /
talla® (m). La circunferencia de cintura se midié con una cinta métrica de fibra de vidrio, en
el punto medio de la distancia entre la parte inferior de la Gltima costilla y la cresta iliaca.
La tension arterial se midié en posicion sedente, después de por lo menos cinco minutos
de reposo, utilizando un esfigmomandémetro digital Welch Allyn, series 52000
(Skaneateies Fails, N.Y, E.U.A.), y el promedio de las dos ultimas de tres mediciones

consecutivas fue el que se utilizo en el andlisis.

Andlisis Bioquimicos
En ayuno de 12 horas y después de 15 minutos de reposo en posicidén sedente, se
colectaron 45 ml de sangre venosa en tubos con y sin EDTA. Después de centrifugar en

frio, el plasma y el suero fueron divididos en 20 alicuotas conservadas a -70°C para su
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analisis posterior. A las alicuotas de plasma se les afiadié Aprotinina (100 KlU/ml) y

Benzamidina (1mM) como inhibidores de proteasas.

Las determinaciones de colesterol total (CT), triglicéridos (TG) y glucosa en
plasma, se realizaron en muestras frescas, con un autoanalizador Hitachi 902 (Hitachi
LTD Tokio, Japan), utilizando estuches enzimaticos comerciales (Roche Diagnostics,
Mannheim Alemania). El colesterol de las lipoproteinas de alta densidad (C-HDL) se
determind mediante un método enzimatico homogéneo (Roche Diagnostics, Mannheim
Alemania)® y el colesterol de las lipoproteinas de baja densidad (C-LDL) fue calculado con
la formula de De Long.* La exactitud y precision de las determinaciones de colesterol
total, triglicéridos, C-HDL y apo B se encuentra en constante evaluacion por el Centro
para el Control y Prevencidon de enfermedades de Atlanta, Georgia (CDC, por sus siglas
en inglés). La apoproteina B (apoB), apoproteina A-l (apoA-l), alanina aminotransferasa
(TGP), aspartato aminotransferasa (TGO), fosfatasa alcalina (ALP) y la gamma glutamil-
transpeptidasa (GGT) se determinaron en suero con el autoanalizador Hitachi 902. Los
coeficientes de variacion inter ensayo en el laboratorio son inferiores al 6%. Las
concentraciones de insulina en suero se determinaron por radioinmunoanalisis (Coat-A-
count; Diagnostic Products, Los Angeles, CA). Se estimd la resistencia a la insulina

empleando el método del modelo de homeostasis (HOMA-RI).

Estudio de Tomografia Axial Computada

La tomografia computada es un método validado para medir el CAC, cuantificar la
GAV® e identificar la presencia de la esteatosis. Se utilizé6 un tomégrafo multidetector de
64 canales (Somatom Sensation, 64, Forcheim, Alemania). La atenuacion del higado en la

TC se determiné como el promedio de cinco mediciones realizadas en regiones de interés
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de 1.0 cm? en ambos Iébulos, poniendo especial cuidado en evitar vasos suprahepéticos y
portales. La atenuacion del bazo se registré en una region homogénea y se utilizé como
un control interno para corregir la atenuacién hepatica. En este estudio, la presencia de
esteatosis hepatica fue definida cuando la atenuacion del parénquima hepatico fue 10 o
més unidades Hounsfield inferior a la del bazo.® Para la medicién de la grasa abdominal
se realiz6 un solo corte tomografico a nivel del espacio intervertebral L4-L5. El area
transversal total del tejido adiposo abdominal fue medida utilizando el rango de
atenuacion entre -190 a -30 unidades Hounsfield (UH). El area de grasa abdominal
visceral (GAV) y el area de grasa abdominal subcutanea (GAS) fueron separadas
mediante un trazo manual siguiendo la pared muscular abdominal. Se cuantificé la grasa
abdominal total (GAT) y la GAV en cm? y la GAS se calcul6 restando el area de GAV del

area de GAT.?

Para el calculo del indice de calcio se empled el tomografo con una colimacién de
24 x 1.2, un tiempo de rotacion del gantry de 330 mseg, 100 kV, 450 mAs, y
sincronizacion cardiaca retrospectiva. EI campo visual se extendié desde la carina hasta
el margen inferior del corazén. Las imagenes fueron reconstruidas con un grosor de corte
de 3 mm y un intervalo de 3 mm, un filtro de kernel B35f, y ventana para mediastino. Las
imagenes fueron analizadas en una estacion de trabajo dedicada a evaluacion
cardiovascular con software para calculo de indice de calcio (Calcium Scoring, Leonardo,
Siemens, Alemania). El software emplea un umbral de atenuacion de 130 UH en un
minimo de 3 pixeles contiguos para la identificacion de una placa calcificada. Cada area
que exceda el criterio minimo es cuantificada mediante un algoritmo desarrollado por
Agatston y colaboradores’, en el cual cada unidad Agatston obtenida es el resultado de

multiplicar el &rea de la lesion por un factor de densidad derivado de la maxima densidad
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cuantificada en UH en dicha region. El factor de densidad es asignado en base a los
siguientes parametros: 1 para lesiones con una atenuacion de 130-199 UH, 2 para
lesiones con una densidad de 200-299 UH, 3 para lesiones con una maxima densidad de
300-399 UH, y 4 para lesiones con una atenuacion maxima superior a las 400 UH. El

indice de calcio total es obtenido de la sumatoria de cada lesion.

Definicion de Factores de Riesgo Cardiovascular

La existencia de dislipidemia fue considerada con valores de CT > 200mg/dl, TG >
150mg/dl, C-HDL <40 mg/dl, C-LDL >130 mg/dl, y cuando el individuo se encontraba en
tratamiento regulador de lipidos. La hipertension arterial se defini6 con cifras >140/90
mmHg o uso de medicamentos antihipertensivos. El sobrepeso fue definido como IMC de
25 a 29.9 kg/m?, y la obesidad como IMC >30 kg/m?® Los valores de circunferencia de
cintura >80 cm en mujeres y >90 cm en hombres definieron la obesidad abdominal.?2 Un
valor de glucosa en ayuno de 100 a 125 mg/dl se consider6 como glucemia de ayuno
alterada, mientras que los valores >126 mg/dl o el tratamiento con hipoglucemiantes
definieron la presencia de diabetes mellitus tipo 2. Se consideraron fumadores, los

individuos que consumen mas de un cigarrillo por dia.

ANALISIS ESTADISTICO

Todos los andlisis estadisticos se elaboraron con el software para Windows SPSS
version 15. (SPSS Inc., Chicago, USA). En las variables continuas se evaluo la
normalidad mediante asimetria y curtosis. Los resultados son expresados como media +
desviacion estandar para variables normales, como mediana (rango intercuartil) para
variables no paramétricas y como numero de individuos (%) para variables categoricas, la

comparacion de medias, medianas y frecuencias fueron hechas con t de Student, Man U
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de Whitney, y Chi cuadrada respectivamente. Para evaluar la independencia de la
asociacion de la diabetes, grasa visceral e higado graso con la presencia de CAC>10, se
emplearon analisis de regresion logistica, primero se evalud la asociacion individual de las
caracteristicas antropomeétricas, lipidicas y bioquimicas de la poblacion, después se
elaboraron modelos de regresion logistica multivariados tomando como variable
dependiente la presencia de CAC>10 y como variables independientes presencia de
diabetes, grasa visceral e higado graso, ajustando por factores de riesgo tradicionales y
emergentes. Todos los analisis se elaboraron en la poblacion total y estratificada por
género. Las comparaciones y modelos se consideraron significativos con p<0.05 o

cuando el intervalo de confianza (I.C.) excluyé la unidad.
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RESULTADOS

Se estudiaron 204 individuos, 102 mujeres y 102 hombres, de los cuales 68 fueron
diabéticos y 136 sujetos control pareados por edad, género e indice de masa corporal con
los pacientes diabéticos. En el total de la poblacién no hubo diferencias significativas en
las caracteristicas clinicas a excepcion de una mayor frecuencia cardiaca observada en
los sujetos diabéticos (tabla 1). En el analisis por género se observo que en las mujeres
diabéticas los valores medios de circunferencia de cintura, frecuencia cardiaca y tension
arterial sistolica fueron significativamente mas altos que en las mujeres del grupo control
(tabla 2). En el grupo de hombres la Unica variable con diferencia significativa entre
diabéticos y no diabéticos fue la frecuencia cardiaca, que se encontr6 mas alta en los

pacientes con diabetes (tabla 3).
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Tabla 1. Caracteristicas clinicas del total de la poblacion estudiada

No diabéticos (n=136)| Diabéticos (n= 68) p
Edad (afos) 50+7 50+7 0.97
IMC (kg/m?) 28.6 (26.5-30.6) 28,9 (26.4-32.4) 0.489
Cintura (cm) 95.2 £10.8 98.1+11 0.087
Frecuencia cardiaca (Ipm) 64 (57-68) 68 (64-74) 0.0001
PAS (mmHQg) 121 (110-131) 125 (116-138) 0.079
PAD (mmHg) 75+11.1 76 £ 8.7 0.791
Diagndéstico previo de
diabetes 0(0) 55 (80.9%)

Duracion de la diabetes

<1 afo 2 (3.6%)
1-5 afos 24 (43.6%)
6-10 afios 17 (30.9%)
11-15 afos 4 (7.2%)
>16 afos 8 (14.5%)

Los datos son presentados como mediana (rango intercuartil) o media (+ D.E). IMC= indice de masa
corporal, PAS= presion arterial sistélica, PAD= presion arterial diastélica.

Tabla 2. Caracteristicas clinicas de las mujeres estudiadas

No diabéticas (n=68) | Diabéticas (n= 34) p
Edad (afos) 60.5 +5.8 60.5+6 0.99
IMC (kg/m?) 28.7 (26.3-31.4) 29.2 (26.7-34.2) 0.24
Cintura (cm) 91.8+10.9 96.9+12.2 0.035
Frecuencia cardiaca (Ipm) 64 (58-67) 67 (64-73) 0.004
PAS (mmHg) 120 (106-128) 125 (116-154) 0.02
PAD (mmHg) 72+9.5 74 +8.3 0.267

Diagndstico previo de
diabetes

0(0)

29 (85.3%)

Duracion de la diabetes

<1 afio

1 (3.4%)

1-5 afios 12 (41.4%)
6-10 afios 10 (34.5%)
11-15 afios 3 (10.3%)
>16 afios 3 (10.3%)

Los datos son presentados como mediana (rango intercuartil) o media (+ D.E). IMC= indice de masa
corporal, PAS= presion arterial sistélica, PAD= presion arterial diastdlica.
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Tabla 3. Caracteristicas clinicas de los hombres estudiados

No diabéticos (n=68) | Diabéticos (n= 34) p

Edad (afos) 50+7 50+7 0.97
IMC (kg/m?) 28.6 (26.5-30.6) 28.9 (26.4-32.4) 0.489
Cintura (cm) 95.2 £10.8 98.1+11 0.087
Frecuencia cardiaca (Ipm) 64 (57-68) 68 (64-74) 0.0001
PAS (mmHg) 124 (112-140) 124 (116-130) 0.82
PAD (mmHg) 79+11.3 78 +8.7 0.55
Diagndéstico previo de 0 (0) 26 (76.5%)

diabetes

Duracion de la diabetes

<1 afo 1 (3.8%)
1-5 afos 12 (46.1%)
6-10 afios 7 (26.9%)
11-15 afos 1 (3.8%)
>16 afos 5 (19.2%)

Los datos son presentados como mediana (rango intercuartil) o media (+ D.E). IMC= indice de masa
corporal, PAS= presion arterial sistélica, PAD= presion arterial diastélica.

Antes del estudio se conocian con diagnéstico de diabetes mellitus 55 personas

(80.9%), mientras que el resto fue diagnosticado a partir de los analisis realizados en el

estudio. De los sujetos conocidos previamente con diabetes mellitus la mayoria tenia un

tiempo de evolucion de 1 a 10 afios (42.6% de 1 a 5 afios y 31.5% de 6 a 10 afos) (tabla

1). En el analisis por género (tablas 2 y 3) se encontrd que de las mujeres con diabetes,

el 85.3% ya se conocian con el diagnéstico previo al estudio y el resto fueron

diagnosticados durante el estudio, mientras que en los hombres s6lo el 76.5% se

conocian con el diagnéstico de diabetes y el resto fueron diagnosticados durante el

estudio.
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Los valores del perfil lipoproteico, apolipoproteinas, acido urico, glucosa, enzimas
hepaticas, grasa abdominal subcutdnea y visceral y de calcificacion coronaria, se
muestran en la tabla 4. En comparacién con los sujetos del grupo control, los pacientes
con diabetes tuvieron niveles significativamente mas altos de triglicéridos, mayor
resistencia a la insulina manifestada por valores significativamente mas altos de HOMA-
RI. En cuanto a las pruebas de funcionamiento hepatico se encontré que la poblacion
diabética tenia niveles significativamente mas elevados de TGP y de GGT que el grupo
control. En la evaluacion de la grasa abdominal se encontraron niveles significativamente
mas elevados de grasa visceral en el grupo de diabéticos comparados con el grupo
control, no habiendo diferencia significativa en la grasa total y en la grasa subcutanea.
Finalmente en el estudio tomografico de las arterias coronarias el promedio (+ DE) de
score de CAC en los sujetos diabéticos fue de 77 + 252 UA, comparado con 27 + 85 UA
en aquellos sin diabetes, sin lograr alcanzar significado estadistico. Los pacientes
diabéticos mostraron valores mas altos de CAC en las cuatro subdivisiones de

calcificacién coronaria, pero la diferencia no alcanzo significado estadistico.

El analisis por género de la poblacion estudiada revel6 que en las mujeres
diabéticas persistio la diferencia significativa encontrada en la poblacion total en cuanto a
niveles mas altos de triglicéridos y de resistencia a la insulina manifestada por HOMA-RI
(tabla 5); mientras que en los hombres solo hubo diferencia estadisticamente significativa

en el valor de HOMA-RI (tabla 6).

En las mujeres se mantuvo también la diferencia estadisticamente significativa

encontrada en la poblacion total de niveles mas elevados en diabéticos de TGP y GGT,

ademas presentaron también valores mas altos de fosfatasa alcalina. En los hombres
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s6lamente hubo diferencia estadisticamente significativa en los niveles de GGT con

valores mas altos en el grupo de diabéticos comparado con el grupo control (tabla 6).

Ademas en los hombres diabéticos el nivel de acido Urico en sangre fue mas bajo

comparado con los no diabéticos, siendo la diferencia estadisticamente significativa (tabla

6).

Tabla 4. Caracteristicas bioquimicas y de imagen en los dos grupos estudiados

No diabéticos (n=136)| Diabéticos (n= 68) p
C-LDL 128 (110-194) 123 (97-135) 0.074
C-HDL 45 (36-55) 41 (37-46) 0.118
Triglicéridos 157 (116-194) 183 (140-227) 0.01
HOMA-RI 1.2 (0.6-1.9) 3.3(2.1-6.1) 0.0001
Glucosa 90 (88-95) 148 (119-208) 0.0001
Apolipoproteina B 104 £28 107 £26 0.563
Apolipoproteina A 150 (131-168) 142 (124-168) 0.263
CT/C-HDL 4.3 (3.6-5.3) 4.6 (3.7-5.3) 0.539
Acido urico 5.7 (4.5-6.8) 5.3 (4.1-6.4) 0.15
Creatinina 0.86 (0.75-1.5) 0.81 (0.71-0.93) 0.058
TGP 22 (17-28) 24 (17- 44) 0.047
TGO 24 (21-29) 24 (20-32) 0.962
Fosfatasa alcalina 79 (69-94) 88 (69-117) 0.055
GGT 27 (18-38) 36 (24-57) 0.005
Grasa subcutanea 298 (198-370) 258 (187-380) 0.463
abdominal
Grasa visceral 161 (124-205) 186 (142-228) 0.032
abdominal
Grasa total abdominal 472 (362-557) 446 (362-578) 0.837
CAC (media) 27 + 85 77 + 252 0.119
CAC (mediana) 0 (0-5) 0 (0-30) 0.175
CACO 86 (63.2) 38 (55.8) 0.311
CAC 1-10 21 (15.4) 5(7.4) 0.102
CAC 11-100 19 (14) 17 (25) 0.051
CAC 101-400 8 (5.9 4 (5.9) 1
CAC > 400 2 (1.5) 4 (5.9) 0.079

Los datos son presentados como mediana (rango intercuartil), media (+ D.E) o nimero de pacientes (%).
C-LDL = Lipoproteina de baja densidad, C-HDL = Lipoproteina de alta densidad, HOMA-RI = Modelo de
evaluacion homeostatica de resistencia a la insulina (por sus siglas en inglés homeostasis model
assessment of insulin resistance), TG = Triglicéridos, CT = Colesterol total, TGP = Transaminasa
glutamico piravica, TGO = Transaminasa glutamico oxalacética, GGT = Gamma glutamil transpeptidasa,

CAC = Calcificacién arterial coronaria.
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En el estudio de imagen para la grasa abdominal, el area de grasa visceral fue
significativamente mas alta en las mujeres diabéticas que en el grupo control y no hubo
diferencias en la grasa subcutanea y grasa total (tabla 5); mientras que en los hombres

las diferencias en éstos depoésitos de grasa no fueron estadisticamente significativas

(tabla 6).

Tabla 5. Caracteristicas bioquimicas y de imagen en las mujeres estudiadas
No diabéticas (n=68) | Diabéticas (n= 34) p
C-LDL 127 (109-147) 123 (98-136) 0.28
C-HDL 51 (42-60) 42 (38-58) 0.06
Triglicéridos 146 (116-179) 178 (142-214) 0.002
HOMA-RI 1.1 (0.6-2.1) 3 (2-5.3) 0.0001
Glucosa 88 (81-93) 138 (113-198) 0.0001
Apolipoproteina B 106 +28 104 + 28 0.745
Apolipoproteina A 157 (134-175) 161 (144-181) 0.768
CT/C-HDL 5 (3.9-5.6) 4.7 (3.8-5.6) 0.18
Acido drico 4.7 (4.1-5.5) 5.1 (3.7-6.3) 0.519
Creatinina 0.76 (0.69-0.82) 0.72 (0.65-0.78) 0.115
TGP 19 (15-25) 24 (17-36) 0.018
TGO 24 (21-28) 24 (20-30) 0.695
Fosfatasa alcalina 84 (75-102) 104 (86-125) 0.013
GGT 20 (16-32) 27 (20-45) 0.033
Grasa subcutanea 343 (259-402) 362 (254-413) 0.88
abdominal
Grasa visceral 146 (117-176) 178 (141-200) 0.01
abdominal
Grasa total abdominal 485 (383-585) 553 (396-620) 0.24
CAC (media) 12.7 £ 48.4 101.7 £ 336 0.135
CAC (mediana) 0 (0-0) 0 (0-19.8) 0.1
CACO 53 (77.9) 22 (64.7) 0.153
CAC 1-10 8 (11.8) 2 (5.9) 0.346
CAC 11-100 4 (5.9) 6 (17.6) 0.06
CAC 101-400 3(4.4) 1(2.9) 0.718
CAC > 400 0(0) 3(8.8) 0.013
Los datos son presentados como mediana (rango intercuartil), media (+ D.E) o nimero de pacientes (%).
C-LDL = Lipoproteina de baja densidad, C-HDL = Lipoproteina de alta densidad, HOMA-IR = Modelo de
evaluaciéon homeostatica de resistencia a la insulina (por sus siglas en inglés homeostasis model
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assessment of insulin resistance), TG = Triglicéridos, CT = Colesterol total, TGP = Transaminasa
glutamico piravica, TGO = Transaminasa glutamico oxalacética, GGT = Gamma glutamil transpeptidasa,
CAC = Calcificacion arterial coronaria.

El promedio (= DE) de score de CAC en las mujeres con diabetes fue de 101 + 336
UA, comparado con 12 + 48 UA, en aquellas sin diabetes, sin lograr alcanzar significado
estadistico; mientras que en los hombres con diabetes en promedio (+ DE) de score de
calcio fue de 52 + 123 UA, comparado con 41 + 109 UA en los controles, sin lograr
alcanzar significado estadistico. La calcificacion coronaria en el nivel de > 400 UA fue
significativamente mas prevalente en las mujeres con diabetes que en sus respectivos
controles (tabla 5). En contraste, la prevalencia de los diferentes grados de calcificacion

coronaria no mostré diferencias entre los hombres con y sin diabetes (tabla 6).

En relacion a los factores de riesgo cardiovascular (tabla 7) se encontraron
prevalencias altas de sobrepeso (48.5%) y obesidad (36.8%) en el grupo de pacientes con
diabetes. Por disefio del estudio, en el que pacientes diabéticos y controles fueron
pareados por IMC, el grupo control también mostré prevalencias altas de sobrepeso
(52.2%) y obesidad (30.9%). Las prevalencias de obesidad abdominal, hipertension
arterial, hipertrigliceridemia, dislipidemia aterogénica, tabaquismo y de la elevacion de los
indices CT/C-HDL, C-LDL/C-HDL y TG/CHDL fueron mayores en el grupo con diabetes
pero las diferencias no alcanzaron significado estadistico. En los pacientes con diabetes
la prevalencia de esteatosis hepdatica determinada por tomografia, fue significativamente
mas alta que en los sujetos sin diabetes (38.3 vs 19.9, p= 0.005). Igualmente, el estudio
de la calcificacion coronaria mostré6 que 36.8% de los diabéticos tenian CAC > 10 en

comparacion con 21.3% (p= 0.018) observado en el grupo control.
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Tabla 6. Caracteristicas bioquimicas y de imagen en los hombres estudiados

No diabéticos (n=68) | Diabéticos (n= 34) p

C-LDL 124 (88-133) 129 (109-143) 0.14
C-HDL 40 (36-44) 39 (34-47) 0.83
Triglicéridos 185 (113-263) 160 (117-220) 0.35
HOMA-RI 1.3(0.7-1.9) 3.4 (2.4-6.2) 0.0001
Glucosa 92 (86-95) 158 (126-214) 0.0001
Apolipoproteina B 108 +24 105 +28 0.681
Apolipoproteina A 133 (119-156) 140 (125-155) 0.757
CT/C-HDL 3.93 (3.4-4.6) 4.35 (3.4-5.1) 0.54
Acido drico 6.6 (5.8-7.7) 5.9 (4.8-6.8) 0.011
Creatinina 1.0 (0.91-1.1) 0.93 (0.84-1.02) 0.076
TGP 25 (19-31) 29 (17-45) 0.382
TGO 25 (21-30) 24 (20-34) 0.743
Fosfatasa alcalina 73 (64-91) 72 (60-96) 0.886
GGT 28 (22-45) 47 (32-67) 0.019
Grasa subcutanea 263 (187-306) 210 (154-260) 0.120
abdominal

Grasa visceral 175 (147-229) 207 (151-241) 0.56
abdominal

Grasa total abdominal 448 (334-544) 410 (335-520) 0.42
CAC (media) 41.9 + 109.7 52.3+123 0.66
CAC (mediana) 1.5 (0-29.7) 3.9 (0-47.1) 0.67
CACO 33 (48.5) 16 (47.1) 0.889
CAC 1-10 13 (19.1) 3(8.8) 0.178
CAC 11-100 15 (22.1) 11 (32.4) 0.261
CAC 101-400 5 (7.4) 3(8.8) 0.795
CAC > 400 2(2.9) 1(2.9 1.0

Los datos son presentados como mediana (rango intercuartil), media (+ D.E) o nimero de pacientes (%).
C-LDL = Lipoproteina de baja densidad, C-HDL = Lipoproteina de alta densidad, HOMA-IR = Modelo de
evaluacion homeostatica de resistencia a la insulina (por sus siglas en inglés homeostasis model
assessment of insulin resistance), TG = Triglicéridos, CT = Colesterol total, TGP = Transaminasa
glutamico piravica, TGO = Transaminasa glutamico oxalacética, GGT = Gamma glutamil transpeptidasa,
CAC = Calcificacién arterial coronaria.




Tabla 7. Prevalencia de factores de riesgo cardiovascular en la poblacion total
estudiada

No Diabetes (n=136) | Diabetes (n= 68) p
Numero (%) Numero (%)

Peso normal (IMC <25) 23 (16.9) 10 (14.7) 0.426
Sobrepeso (IMC 25-30) 71 (52.2) 33 (48.5) 0.364
Obesidad (IMC >30) 42 (30.9) 25 (36.8) 0.246
Obesidad abdominal
(H =90 cm, M 280 cm) 112 (82.4) 62 (91.2) 0.093
Hipertensioén arterial (>140/90
mmHg o en tratamiento
antihipertensivo) 41 (30.1) 30 (44.1) 0.048
Hipercolesterolemia (>200 mg/dl) 64 (47.1) 28 (41.2) 0.426
Hipertrigliceridemia (>150 mg/dl) 72 (52.9) 45 (66.2) 0.072
Hipoalfalipoproteinemia +
hipertrigliceridemia 42 (30.9) 28 (41.2) 0.144
CT/C-HDL >4.5 66 (48.5) 37 (54.4) 0.428
C-LDL/C-HDL >3 50 (36.8) 27 (39.7) 0.683
Higado graso 27 (19.9) 26 (38.2) 0.005
Tabaquismo 22 (16.2) 12 (17.6) 0.79
CAC>10 29 (21.3%) 25 (36.8%) 0.018

Prueba estadistica x°. IMC = indice de masa corporal, H = Hombres, M = Mujeres, CT = Colesterol total, C-
HDL = Lipoproteina de alta densidad, C-LDL = Lipoproteina de baja densidad, TG = Triglicéridos, CAC =
Calcificacién arterial coronaria.

Los factores de riesgo cardiovascular en el género femenino se muestran en la
tabla 8. Con excepcién del sobrepeso, la hipercolesterolemia y el habito de fumar, todos
los factores analizados se observaron con mayor frecuencia en el grupo con diabetes. Sin
embargo, la diferencia con significado estadistico se encontré6 sélamente para la
hipertension arterial, la hipertrigliceridemia, la dislipidemia aterogénica, la relacion TG/C-
HDL vy la esteatosis hepatica. Se hace notar que ésta Ultima anormalidad se observé en
casi la mitad de los sujetos con diabetes. La calcificaciébn coronaria de grado igual o
mayor a 10 UA fue casi tres veces mas frecuente en el grupo diabético que en el grupo

control (29.4 vs 10.3, p= 0.015).
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Tabla 8. Prevalencia de factores de riesgo cardiovascular en

las mujeres

estudiadas

No Diabetes (n=68) | Diabetes (n= 34) p

Numero (%) Numero (%)

Peso normal (IMC <25) 13 (19.1) 4 (11.8) 0.348
Sobrepeso (IMC 25-30) 31 (45.6) 15 (44.1) 0.88
Obesidad (IMC >30) 24 (35.3) 15 (44.1) 0.387
Obesidad abdominal 58 (85.3) 32 (94.1) 0.192
(H 290 cm, M 280 cm)
Hipertension arterial (>140/90 17 (25) 19 (55.9) 0.02
mmHg o en tratamiento
antihipertensivo)
Hipercolesterolemia (>200 mg/dl) 35 (51.5) 15 (44.1) 0.484
Hipertrigliceridemia (>150 mg/dl) 32 (47.1) 23 (67.6) 0.049
Hipoalfalipoproteinemia + 15 (22.1) 17 (50) 0.004
hipertrigliceridemia
CT/C-HDL >4.5 23 (33.8) 16 (47.1) 0.195
C-LDL/C-HDL >3 14 (20.6) 12 (35.3) 0.108
Higado graso 9(13.2) 16 (47.1) 0.0001
Tabaquismo 10 (14.7) 3 (8.8) 0.401
CAC>10 7 (10.3) 10 (29.4) 0.015

Prueba estadistica x°. IMC = indice de masa corporal, H = Hombres, M = Mujeres, CT = Colesterol total, C-
HDL = Lipoproteina de alta densidad, C-LDL = Lipoproteina de baja densidad, TG = Triglicéridos, CAC =

Calcificacién arterial coronaria.

En notable contraste a lo observado en el sexo femenino, en los hombres (tabla 9)

las diferencias en las prevalencias de factores de riesgo entre pacientes con diabetes y el

grupo control, fueron de proporciones menores y en ninguna variable hubo significado

estadistico.
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Tabla 9. Prevalencia de factores de riesgo cardiovascular en los hombres

estudiados

No Diabetes (n=68) | Diabetes (n= 34) p

Numero (%) Numero (%)

Peso normal (IMC <25) 10 (14.7) 6 (17.6) 0.426
Sobrepeso (IMC 25-30) 40 (58.8) 18 (52.9) 0.364
Obesidad (IMC >30) 18 (26.5) 10 (29.4) 0.246
Obesidad abdominal 54 (79.4) 30 (88.2) 0.27
(H 290 cm, M 280 cm)
Hipertensioén arterial (>140/90 24 (35.3) 11 (32.4) 0.77
mmHg o en tratamiento
antihipertensivo)
Hipercolesterolemia (>200 mg/dl) 29 (42.6) 13 (38.2) 0.67
Hipertrigliceridemia (>150 mg/dl) 40 (58.8) 22 (64.7) 0.566
Hipoalfalipoproteinemia + 27 (39.7) 11 (32.4) 0.469
hipertrigliceridemia
CT/C-HDL >4.5 43 (63.2) 21 (61.8) 0.885
C-LDL/C-HDL >3 36 (52.9) 15 (44.1) 0.401
Higado graso 18 (26.5) 10 (29.4) 0.754
Tabaquismo 12 (17.6) 9 (26.5) 0.299
CAC>10 22 (32.4) 15 (44.1) 0.244

Calcificacién arterial coronaria.

Prueba estadistica x°. IMC = indice de masa corporal, H = Hombres, M = Mujeres, CT = Colesterol total, C-
HDL = Lipoproteina de alta densidad, C-LDL = Lipoproteina de baja densidad, TG = Triglicéridos, CAC =

El andlisis de la frecuencia con que estan afectados los diferentes vasos de la red

coronaria en la poblacion total estudiada se muestra en la tabla 10 y en la figura 2. El

patrén de frecuencia de afectacion fue similar en pacientes con diabetes y en sujetos

control. El vaso mas frecuentemente afectado fue la descendente anterior, seguida de la

coronaria derecha, la circunfleja y el tronco. En comparacién con los controles, los

pacientes diabéticos mostraron prevalencias de afectacion significativamente més altas en

el tronco, la circunfleja y la arteria coronaria derecha.
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Tabla 10. Prevalencia de calcificacion por arterias coronarias en la poblacion total

estudiada

Arteria No diabetes (n= 136) Diabetes (n= 68) p
Tronco 9 (6.6%) 11 (16.20%) 0.03
Descendente 41 (30.1%) 24 (35.30%) 0.457
Anterior

Circunfleja 22 (16.2%) 20 (29.40%) 0.028
Coronaria derecha 27 (19.9%) 22 (32.40%) 0.049

Prueba estadistica: chi cuadrada.
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Figura 2. Prevalencia de calcificacion en las arterias coronarias de la poblacion estudiada. Se
encontr6 una mayor prevalencia de calcificacion de las arterias coronarias en pacientes
diabéticos comparados con el grupo control, siendo ésta diferencia estadisticamente
significativa para el tronco de la coronaria izquierda, circunfleja y coronaria derecha. DM=
Diabetes mellitus, TCI= Tronco de la arteria coronaria izquierda, DA= Arteria descendente
anterior, CX= Arteria circunfleja, CD= Arteria coronaria derecha.
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Al analizar por género se observo que tanto en mujeres (tabla 11, figura 3) como en
hombres (tabla 12, figura 4) se observoé el patron de afectacién encontrado en la poblacién
total. Sin embargo, en las mujeres pero no en los hombres las frecuencias con que se
encontraron afectados el tronco, la circunfleja y la coronaria derecha fueron mas altas en
el grupo con diabetes que en las mujeres control, siendo las diferencias estadisticamente
significativas, lo que indica que el impacto de la diabetes sobre la enfermedad arterial

coronaria es mas adverso en el sexo femenino.

Tabla 11. Prevalencia de calcificaciéon por arterias coronarias en las mujeres
estudiadas
Arteria No diabetes (n= 68) Diabetes (n= 34) p
Tronco 2 (2.9%) 6 (17.6%) 0.009
Descendente 13 (19.1%) 10 (29.4%) 0.241
Anterior
Circunfleja 4 (5.9%) 8 (23.5%) 0.009
Coronaria derecha 6 (8.8%) 9 (26.5%) 0.034
Prueba estadistica: chi cuadrada.
p=0.241
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Figura 3. Prevalencia de calcificacion en las arterias coronarias de las mujeres estudiadas. Se
encontr6 una mayor prevalencia de calcificacion de las arterias coronarias en pacientes
diabéticas comparadas con el grupo control, siendo ésta diferencia estadisticamente
significativa para el tronco de la coronaria izquierda, circunfleja y coronaria derecha. DM=
Diabetes mellitus, TCI= Tronco de la arteria coronaria izquierda, DA= Arteria descendente

anterior, CX= Arteria circunfleja, CD= Arteria coronaria derecha.

Tabla 12. Prevalencia de calcificacion por arterias coronarias en los hombres

estudiados

Arteria No diabetes (n= 68) Diabetes (n= 34) p
Tronco 7 (10.3%) 5 (14.7%) 0.514
Descendente 28 (41.2%) 14 (41.2%) 0.999
Anterior

Circunfleja 18 (26.5%) 12 (35.3%) 0.357
Coronaria derecha 21 (30.9%) 13 (38.2%) 0.508

Prueba estadistica: chi cuadrada.
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Figura 4. Prevalencia de calcificacion en las arterias coronarias de los hombres diabéticos
estudiados. A pesar de encontrarse mayor prevalencia de calcificacion coronaria en pacientes
diabéticos comparados con el grupo control, esta diferencia no fue estadisticamente
significativa para ninguna de las arterias coronarias. DM= Diabetes mellitus, TCI= Tronco de la
arteria coronaria izquierda, DA= Arteria descendente anterior, CX= Arteria circunfleja, CD=
Arteria coronaria derecha.
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DISCUSION

Entre los factores asociados a la presencia de CAC se encuentran la edad, el
género y el IMC®. El presente estudio investigd la prevalencia de aterosclerosis
subclinica, evaluada por la presencia de CAC en poblacion diabética sin historia familiar
de enfermedad arterial coronaria (EAC) prematura y sin manifestaciones clinicas de
enfermedad cardiovascular. Por cada paciente con diabetes se estudiaron dos sujetos
control cuidadosamente pareados por edad, género e IMC para eliminar los efectos
confusores de éstos factores sobre el CAC. Los resultados mostraron que aunque la
prevalencia de calcificacion coronaria (CAC >0.0) y los valores medios de CAC fueron
mas altos tanto en el grupo total como en hombres y mujeres con diabetes que en los
sujetos control, las diferencias no alcanzaron significado estadistico. Estos datos difieren
con los encontrados en otros estudios.” ?® Nosotros encontramos que los hombres con
diabetes mellitus tuvieron una media de score de CAC de 52 + 123 UA y el grupo control
41 + 109 UA, mientras que en las mujeres fue de 101 = 336 UA y 12 * 48 UA,
respectivamente. En el estudio de Hoff ° la media de score de CAC fue 346 + 749 UA en
hombres diabéticos, en comparacion con 127 + 359 UA en el grupo control y en mujeres
diabéticas de 142 + 479 UA, en comparacion con 52 + 219 UA en el grupo control. En otro
estudio,”® Raggi encontré una media de score de CAC para sujetos con y sin diabetes de
281 + 567 UA y 119 £ 341 UA, respectivamente (p < 0.0001); mientras que nuestros
valores fueron 77 + 252 y 27 £ 85 UA, respectivamente. A pesar de estas diferencias con

estudios previos,® ?® probablemente debidas a diferencias en la muestra y caracteristicas
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de los pacientes estudiados, nuestro estudio confirma que los pacientes con diabetes
mellitus tipo 2 tienen depdsitos de CAC méas extensos demostrados por tomografia
computada que los sujetos sin diabetes. La ausencia de significado estadistico en las
diferencias observadas entre pacientes y sujetos control, muy probablemente son debidas

a insuficiente poder estadistico.

En un estudio reciente de pacientes con diabetes mellitus tipo 2 con tomografia
computada Anand*! encontré una distribucién de score de CAC de 0 UA en 47%, de 1 a
10 UA en 9%, de 11 a 100 UA en 23%, de 101-400 UA en 14% y de >400 UA en 7%.
Estos resultados son similares a los encontrados en nuestra serie de pacientes, en
quienes se observd CAC de 0 UA en 55.9%, de 1 a 10 UA en 7.4%, de 11 a 100 UA en

25%, de 101 a 400 UA en 5.9% y de >400 UA en 5.9%.

Con respecto a la prevalencia de calcificacion en las diferentes arterias coronarias,
nuestros resultados también son diferentes a los previamente referidos en la literatura.?®
En el presente estudio, la prevalencia de CAC en el tronco de la arteria coronaria
izquierda fue de 16.2%, en arteria descendente anterior de 35.3%, en arteria circunfleja de
29.4% y en arteria coronaria derecha de 32.4% para pacientes diabéticos, mientras que
en el grupo control las prevalencias fueron: en tronco fue de 6.6%, descendente anterior
de 30.1%, circunfleja de 16.2% y coronaria derecha de 19.9. En el estudio de Schurgin®
la prevalencia y distribucion de CAC en las arterias coronarias en hombres y mujeres
diabéticos fue: tronco 10.1%, descendente anterior 61.9%, circunfleja 37.4% y coronaria
derecha 40.3%, mientras que en el grupo control tronco 14.4%, descendente anterior
49.6%, circunfleja 25.2% y coronaria derecha 37.4%. En ese estudio no se hizo

subanalisis por género, por lo que no es comparable con el nuestro.
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La mayor afeccién de las arterias coronarias observada en mujeres con diabetes
mellitus tipo 2 en comparacién con su contraparte no diabética, muy probablemente es un
reflejo de la pérdida de proteccidn inherente a su género contra la aparicion y progresion
de la enfermedad arterial coronaria producida por la diabetes.® 1% Sin embargo es
importante hacer notar que a diferencia de los hombres, las mujeres con diabetes tuvieron
un perfil de riesgo coronario mas adverso, consistente en prevalencias mas altas de
hipertension arterial, triglicéridos elevados, dislipidemia aterogénica y de higado graso, en
comparacion con las mujeres sin diabetes. Se ha informado que cuando las mujeres con
diabetes mellitus tipo 2 presentan enfermedad arterial coronaria clinica tienen peor
pronéstico de supervivencia que pacientes sin diabetes mellitus tipo 2.%° La aterosclerosis
multivaso frecuentemente estd presente antes de que ocurran los sintomas y por
consiguiente antes de la institucion del tratamiento.® Por consiguiente de acuerdo a los
resultados informados en la literatura y en éste estudio, resulta aconsejable contar con
éste parametro en sujetos con diabetes mellitus tipo 2 asintométicos, con el fin de
estratificar precozmente el riesgo cardiovascular en ellos, lo que beneficiaria en un

tratamiento agresivo mas temprano, particularmente en las mujeres.

El inicio de la hiperglucemia en los casos con sindrome metabdlico parece acelerar
la aterogénesis® y los pacientes con resistencia a la insulina con frecuencia tienen
obesidad abdominal. Teniendo esto presente y de acuerdo a los resultados de nuestro
estudio en el que se encontré una fuerte asociacion entre la diabetes mellitus y la
resistencia a la insulina evaluada por el HOMA-RI y mayor prevalencia de grasa visceral

abdominal, su hallazgo podria justificar el inicio de tratamiento mas intenso para el control
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de los factores de riesgo cardiovascular, debido a la alta incidencia de CAC en éstos

pacientes.

Existen limitaciones del estudio. La mas importante fue el pequefio nimero de
sujetos en cada grupo que imposibilito la separacion por categorias de edad y por afios de
evolucion del diagnostico de diabetes. Otra limitacion que requiere ser considerada fue la
falta de busqueda intencionada del grado de control de la diabetes mellitus asi como de
complicaciones cronicas de la enfermedad y su asociacién con los distintos grados de
CAC. Una fortaleza de nuestro estudio es el pareamiento que se hizo por género, edad e
IMC. Nuestro estudio sienta las bases para la realizacién de estudios con mayor nimero
de pacientes y de seguimiento de la progresion de la CAC, asi como para estudios de

intervencion riesgo tradicionales y emergentes.
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CONCLUSIONES

Existe mayor prevalencia y extension de CAC en poblacibn mexicana con diabetes
mellitus tipo 2 comparados con sujetos sin la enfermedad. Adicionalmente a la diabetes y
probablemente como consecuencia de la misma enfermedad existen otros factores de
riesgo que contribuyen a la mayor presencia de CAC en éstos pacientes como son la
hipertension arterial sistémica, la dislipidemia aterogénica, la resistencia a la insulina y el

higado graso.
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