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RESUMEN

FRECUENCIA DE CAMBIOS ELECTROCARDIOGRAFICOS Y
DISFUNCION DIASTOLICA DEL VENTRICULO IZQUIERDO EN LOS
ADOLESCENTES DIABETICOS TIPO 1

Objetivo. Determinar la frecuencia de cambios electrocardiograficos y
disfuncion diastdlica ventricular izquierda (DDVI) en los adolescentes
diabéticos tipo 1, que acuden a la consulta externa del Hospital de

Pediatria, CMN, SXXI.

Material y métodos. Se realiz6 un estudio transversal, descriptivo en
53 adolescentes diabéticos tipo 1. A todos los pacientes se les realizé un
electrocardiograma de 12 derivaciones y un ecocardiograma
transtoracico para evaluar la funcion diastdlica del ventriculo izquierdo.
Se consider6 DDVI cuando existié un trastorno de la relajacion y/o
distensibilidad ventricular con aumento de las presiones del llenado
ventricular izquierdo y de la presion capilar pulmonar. Acompafnada de

una funcién sistélica normal mayor de 50%.

Resultados. De los 53 adolescentes diabéticos, 26 del género
masculino y 27 del femenino. Tiempo de evolucidon con mediana 4 afos
(rangos 1 - 15 afos). HbAlc mediana de 8.8% (rangos 6.2-14.1%) y
microalbuminuria mediana de 5 pg/min (rangos 0.5-76.1). Ademas se
observé cambios electrocardiograficos en el QTc y en el complejo QRS
en 15.02% de los pacientes. La presencia de DDVI estuvo presente en el
16.9%, con predominio del género masculino en 88.8% en relacion al
11.1% del género femenino. Interesantemente se observé un
predominio del patrén tipo 2 (pseudonormalizado) en un 7.54%, con
relacion al 5.6% del patron tipo 1 (alteracion en la relajacion) y del

3.7% del patron tipo 3 (restrictivo).



Conclusiones. La DDVI no es una entidad propia del adulto sino
presente dentro del involucro multisistémico de la diabetes y por lo
tanto también presente en el paciente joven.

Es necesario efectuar estudios longitudinales con el objeto de valorar el
significado clinico de la DDVI en diabéticos y valorar el papel que

desempenan los diferentes factores implicados en su patogenia.



MARCO TEORICO

INTRODUCCION.

La Diabetes Mellitus (DM) constituye un grupo de enfermedades que se
caracteriza por hiperglucemia debido al defecto en la secrecién o accién de la
insulina. La Clasificacion actual de la DM aprobada en julio de 1997 por un
Comité de Expertos y que ha sido aceptada y respaldada por la Asociacion
Americana de Diabetes, el Instituto Nacional de Diabetes y Enfermedades
Digestivas y del Rifién y los Centros de Prevencién y Control de las
Enfermedades esta conformada por DM tipo 1 (DM 1), DM tipo 2 (DM 2),
Diabetes gestacional y otros tipos de Diabetes (1). En adultos, la frecuencia de
DM 2 corresponde el 90 a 95%, la DM 1 es el 5 al 10% y el 2 al 5% la diabetes
gestacional y otros tipos de diabetes es de 1 al 2%. En la poblacién pediatrica,
el 90% corresponde a DM 1, menos del 10% a la DM 2 y del 1 al 3% otros
tipos de diabetes. Actualmente la frecuencia de DM 1 en escolares y
adolescentes esta aumentando en un ritmo del 3% por afio y un alarmante
5% por afo en nifios en la etapa de preescolar. Se estima que 70,000 nifios de

menos de 15 afos presentan DM 1 cada afio (2).

En la actualidad las enfermedades cardiovasculares constituyen una de las
principales causas de morbilidad y mortalidad en los pacientes diabéticos 1 y 2.
La enfermedad arterial coronaria es la complicacion mas comun, representa
mas del 50% de las muertes en los pacientes diabéticos tipo 2 y casi el 25%
en los diabéticos del tipo 1 (3). Se conoce que a mayor concentracion de

hemoglobina glicosilada se asocia a una mayor incidencia de complicaciones



cardiovasculares (4-8). El estudio de Framingham, reportdé que la presencia de
diabetes aumenta 2.5 a 5 veces mas el riesgo de desarrollar insuficiencia
cardiaca en el género masculino y femenino respectivamente. Ademas, se ha
observado gue los pacientes que tienen insuficiencia cardiaca y que desarrollan

diabetes tienen un mal prondstico para la funcion y la vida (9-11).

Por otro lado, se ha reportado que los pacientes diabéticos tipo 2 que tiene
mayor tiempo de evolucién y descontrol de la enfermedad, frecuentemente
presentan disfuncion ventricular izquierda, debido probablemente a una
hipertrofia muscular cardiaca (12-16). También es importante mencionar que
el 40 al 60% de los pacientes diabéticos tipo 2 tienen un trazo
electrocardiografico (ECG) normal y que sélo se hace anormal durante el
ejercicio. En los adolescentes la frecuencia cardiaca (FC) varia con la edad, con
el estado fisico y emocional que tengan los pacientes en el momento de
obtener el ECG (despierto, llorando, durmiendo, etc.), asi como otros factores
fisicos como la fiebre. Las cifras normales de la FC para esta etapa pediatrica
oscilan entre 60 y 119 latidos por minuto, pero si la FC es menor al limite
inferior de la normalidad para la edad de acuerdo a los porcentiles se considera
bradicardia y taquicardia cuando la FC rebasa al limite superior normal (17-
19). Por ello, se ha considerado que la variabilidad en la frecuencia cardiaca
podria ser un indicador temprano de morbi-mortalidad en los pacientes

diabéticos.

También en los adolescentes el intervalo QT representa la sistole ventricular o

el conjunto de la despolarizacion y repolarizacion ventricular. Este se mide



desde el comienzo del complejo QRS hasta el final de la onda T y su medida
depende de la FC. Por lo que cuando se mide se debe de corregir de acuerdo
con la FC. En la adolescencia y en la edad adulta QTc debe ser < 0.425
segundos de acuerdo a la féormula de Bazett: QTc = QT medido/ Vintervalo RR
previo (17-19). Asi mismo, el complejo QRS corresponde a la despolarizacion
ventricular. La duracion del QRS en la etapa de la adolescencia no debe ser
mayor a 0.10 segundos. El voltaje del QRS es muy variable, existen valores de
normalidad del voltaje de la onda R y de la onda S para la derivacién estudiada
en funcién de la edad. En los adolescentes la amplitud media normal de la
onda R en V1 es de 4.1 con un valor madximo de 9.9 mm, que corresponde al
porcentil 98. Para la onda S el valor normal es de 10.8 mm y el valor maximo
de 21.2 mm, que corresponde al porcentil 98. La amplitud en V6 para la onda
R es de 14.3 mm y el valor maximo de 23 mm, que corresponde al porcentil
98 y para la onda S el valor es de 0.8 mm y el valor maximo de 3.7 mm que
corresponde al porcentil 98. Notese, que la presencia de voltajes superiores a
la normalidad de estas ondas pueden indicar hipertrofia ventricular y para la
hipertrofia ventricular izquierda, la onda R en V6 mayor a la del porcentil 98,
una onda Q mayor de 4 mm en V5 o V6, R en V1 por debajo de la porcentil 5,
S en V1 mayor a porcentil 98 y la presencia de desviacién del eje a la
izquierda. Las ondas Q pueden estar presentes en I, I, Ill, AVL y AVF y casi
siempre también en V5 y V6. La amplitud de la onda varia con la edad, se
considera amplitud normal menor a 2 mm en AVL, menor a 3 mm en DI y
menor a 4 mm en DIl y AVF. En DIIl y V6 normal menor a 3 mm y la duracion

de las ondas Q se consideran anormales cuando son superiores a 0.03



segundos. Por lo tanto, la presencia de las ondas Q patoldgicas sugieren

fuertemente hipertrofia ventricular izquierda (17-19).

Por lo que corresponde al segmento ST, suele ser isoeléctrico o puede
presentar un desnivel positivo menor a 2 mm respecto a la linea de base en las
derivaciones precordiales derechas (V1-V3), con un minimo de 0.5 mm. En la
infancia y en la adolescencia puede haber un patrén de repolarizaciéon precoz
con un aumento del segmento ST en algunas derivaciones, acompafado de
ondas T altas. La onda T debe presentar la misma polaridad que el intervalo
QRS. En los adolescentes, el eje de QRS esta en 0° a + 90°. Las ondas T en V1
pueden ser positivas. Las ondas T negativas son anormales en V1 a V4 y a
medida que el paciente pediatrico va creciendo y las presiones pulmonares van
bajando y las sistémicas subiendo, el ECG va pareciéndose progresivamente al

del adulto, lo cual se observa entre los 6 a los 14 afios (17-19).

Recientemente se ha demostrado que a mayor tiempo de evolucion de la
diabetes, los pacientes presentan diversos cambios electrocardiograficos
(ECGs) que arbitrariamente se han clasificado en alteraciones del ritmo y de la
conductividad cardiaca. Entre los cambios ECGs mas frecuentes se encuentran
las alteraciones del QT y del QTc y de la amplitud de la onda R. También
presentan un aumento de la duracion de la onda P, cambios en el eje QRS,
inversion de la onda T (17-19). Consecuentemente, estas alteraciones
electrocardiogréaficas que presentan los pacientes diabéticos tipo 2 constituyen

un factor de riesgo para el desarrollo de los eventos cardiovasculares (17-19).



Por otro lado, las alteraciones del miocardio en los pacientes diabéticos no
asociadas a aterosclerosis coronaria, ni a hipertension arterial, se han
denominado durante afios miocardiopatia diabética, pero en la actualidad se
prefiere el término de enfermedad muscular cardiaca del diabético por
ajustarse mejor a las definiciones nosoldgicas. Su patogenia se considera
multifactorial y se han implicado alteraciones en la microcirculacién del
miocardio, cambios metabdlicos y neuropatia autondémica cardiaca, lo que
conlleva al depdsito de colagena en su intersticio, hipertrofia de los
miocardiocitos y depdsitos de lipidos en su interior (20-22). La consecuencia
de todos estos cambios estructurales es la alteracion del funcionamiento
miocardico, que inicia con disfuncion diastélica del ventriculo izquierdo (DDVI)
y, en fases posteriores, disfunciéon sistélica de este ventriculo (23-25). Por lo
tanto, la presencia de DDVI en los pacientes diabéticos sin cardiopatia
isquémica, ni hipertension arterial, puede considerarse un marcador temprano

de la enfermedad muscular cardiaca del diabético.

Para el diagnostico de DDVI se utilizan métodos no invasivos: ventriculografia
isotopica y ecocardiografia. De ellos, la ecocardiografia es el método mas
utilizado debido a su alta sensibilidad y ausencia de complicaciones. Con este
meétodo se ha reportado una prevalencia de 15% en los adultos diabéticos tipo
1y 2, sin embargo con el avance de la ecocardiografia como lo es el doppler
tisular, la prevalencia de la DDVI ha aumentado alrededor del 90% en estos
adultos diabéticos (26-31). La ecocardiografia evalta el flujo de llenado de la

valvula mitral, en la vena pulmonar y los tiempos y velocidad de relajaciéon de
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los anillos mitral y tricuspideo y actualmente permite el estudio de la funcién
diastdlica regional de los segmentos basales y medios del ventriculo izquierdo.
Ademas con estos métodos ecocardiograficos han permitido demostrar
diversas alteraciones de la funcién diastélica que van desde un deterioro leve
de la relajaciobn miocardica, hasta cambios restrictivos del llenado ventricular
(26-31). Asi pues, disfuncion diastolica se define cuando existe un trastorno de
la relajacion y/o distensibilidad ventricular con aumento de las presiones del
llenado ventricular izquierdo y de la presiéon capilar pulmonar, acompafiada de

una funcién sistélica normal, mayor de 50% (26-31).

Actualmente se conoce que existen tres patrones de llenado diastélico
patolégico: Tipo 1, patrén en la relajacion miocéardica, que se caracteriza por la
presencia de una relacion entre el llenado rpido del VI y la velocidad de
contraccion auricular menor de 1 (relacién E/A), tiempo de desaceleracion
prolongado mayor de 250 milisegundos (ms), tiempo de relajacion
isovolumétrico prolongado (TRIVI) mayor de 150 ms. Tipo 2, patrén
pseudonormalizado que se define por una relacion E/A mayor de 1 a 2, tiempo
de desaceleraciéon normal de 150 a 250 ms y TRIVI normal, por lo que este
patron patoldégico debe ser confirmado con otros parametros como lo es la
velocidad de propagacion del color (Vp), menor de 50 ms o la relacién de la
duracién de la onda A mitral y la duracién de la onda A reversa (duracion AM <
duraciéon onda Ar). Tipo 3, patron restrictivo que se relaciona con un
incremento en la presion capilar pulmonar mayor de 18 mm Hg, una relaciéon

E/A mayor de 2, tiempo de desaceleracién acortado, menor de 150 ms y TRIVI
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acortado, con una velocidad de la onda A reversa mayor de 35

centimetros/segundos (cm/seqg) (29-31).

Asimismo, se ha demostrado una estrecha correlacion entre la velocidad
diastélica temprana medida por Doppler tisular [velocidad de la onda
E/velocidad de la onda E tisular (Em) (relacion E/Em)] y Tau, un indicador de
la relajacibn miocardica precarga. Nagueh y cols (31), propusieron que la
relacion E/Em es una herramienta no invasiva que evalla la presiéon de llenado
del ventriculo izquierdo, esta relacion E/Em ha permitido clasificar a los
pacientes en tres grupos: individuos asintomaticos con relacion E/A mitral >1;
E/A < 1, relajacién alterada y E/A = 1 con patron pseudonormalizado (31-33).
Ademas se ha observado en los pacientes con relajacion alterada y con patron
pseudonormalizado una relacion E/Em < 8 cm/seg. Por otra parte, Dagdelen
(32) evalud la utilidad del tiempo de desaceleracién (TD) de Em, Am vy la
relacion Em/Am para estimar la presion diastdlica final del ventriculo izquierdo
(PDFVI). Por lo consiguiente, los valores mas importantes para predecir la
PDFVI > 15 mm Hg son tiempo de desaceleraciéon (TD) Em > 120 milisegundos
(sensibilidad 88%, especificidad 81%), Am =110 ms (sensibilidad 719%o,
especificidad 80%) y relacion Em/Am < 0.05 (sensibilidad 86%, especificidad

72%). Y una relacién E/E” > 15 (31-33).

Otro cambio observado en el miocardio de los pacientes diabéticos tipo 2 es el
aumento de la masa ventricular secundario al depésito de fibras de colagena
tipo 11, principalmente en la pared posterior y una reduccion del movimiento

septal, sin afectar la funcion sistélica global. Estas alteraciones son observadas

12



en el ecocardiograma en modo M, al medir el grosor del tabique y de la pared
posterior utilizando la dimension diastolica al inicio del complejo QRS desde el
primer registro de la pared septal al primer registro de la pared posterior en un
eje largo del VI permitiendo identificar la presencia de hipertrofia ventricular
izquierda asociada o no al grosor parietal relativo (GPR). La hipertrofia del VI
puede ser excéntrica al inicio de la enfermedad y posteriormente concéntrica
principalmente en respuesta a una sobrecarga de presion. Los valores
normales del grosor del septum en los adolescentes es de 0.05 a 1.0 cm y de
la pared posterior de 0.05 a 1.0 cm (31-33) vy si se determina el GPR se puede
detectar cual es el tipo de sobrecarga que se ha producido. GPP = grosor de la
pared posterior. DIVId = dimensidén diastdlica interna del VI. Un grosor parietal

relativo > 0.45 indica una hipertrofia concéntrica del VI (31-33).

Asimismo, para valorar la masa ventricular izquierda se obtienen las
dimensiones del VI en modo M, considerando que la forma del VI es un
elipsoide envolvente con una relacion entre los ejes largos y cortos de 2:1.
Segun Devereux y cols (33), la Masa ventricular izquierda (MVI) se puede
valorar a través de la siguiente formula MVI = (1.04 (DdVId+ GPP + GTIV)® -
DIVId®) x 0.8 + 0.6 . DIVId = dimensién telediastélica del VI. GPP: grosor de

la pared posterior. GTIV: grosor del tabique interventricular. (31-33)

Asi que tener diabetes aumenta el riesgo de presentar enfermedad
cardiovascular. Se ha observado que los pacientes con DM1, por el hecho de
ser generalmente mas jovenes, tienen menor riesgo que los pacientes

diabético tipo 2, pero si se compararan con una poblaciéon normal de la misma
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edad, el riesgo de presentar enfermedad cardiovascular es 7 a 10 veces
mayor. Por ello, es necesario conocer la frecuencia de las alteraciones
electrocardiogréaficas y de la disfunciéon diastélica que puedan tener los
pacientes diabéticos tipo 1 que acuden a la consulta externa del Hospital de
Pediatria del Centro Médico Nacional, siglo XXI, del Instituto Mexicano del

Seguro Social.
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PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

¢Cudél es la frecuencia de los cambios electrocardiograficos y de la
disfuncion diastolica del ventriculo izquierdo que presentan los
adolescentes diabéticos tipo 1 que acuden a la consulta externa del
Hospital de Pediatria del Centro Médico Nacional, Siglo XXI del Instituto

Mexicano del Seguro Social?
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OBJETIVOS

OBJETIVO GENERAL

Determinar cuales son los cambios electrocardiograficos mas
frecuentes y la frecuencia de disfuncion diastdlica del ventriculo

izquierdo en los adolescentes diabéticos tipo 1.

OBJETIVOS ESPECIFICOS

Determinar los cambios electrocardiograficos mas frecuentes en los

adolescentes diabéticos tipo 1.

Evaluar la frecuencia de disfuncién diastélica del ventriculo izquierdo
medida por ecocardiografia transtoracica en los adolescentes

diabéticos tipo 1.

16



MATERIAL Y METODOS

Material, pacientes y métodos

Diseino de estudio: Transversal, descriptivo.

Universo de trabajo: Paciente adolescentes con diabetes mellitus tipo 1,

que acudieron a la consulta externa del Departamento de Endocrinologia del
Hospital de Pediatria del Centro Médico Nacional Siglo XXI, del Instituto

Mexicano del Seguro Social.
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DESCRIPCION DE LAS VARIABLES

Alteraciones electrocardiograficas

Se considerd cualquier anormalidad del ritmo y de la conductividad cardiaca
(aumento de la duracion de la onda P, cambios en el eje QRS, inversion de la
onda T, prolongacion de la duraciéon del intervalo QTc, presencia de

automatismo supraventricular y ventricular).

Definicién operacional

A través de un electrocardiograma de 12 canales a los adolescentes diabéticos.
Tipo 1, se evaluaron las presencia de alteraciones del ritmo cardiaco y cambios
en la conductividad si: La duracion de la onda P > 0.1 seg con voltaje > 2.5
mm. Cambios en el Eje QRS: desviaciéon del eje a la derecha (+120° a +180°),
0 a la izquierda (-30° a -90°). Inversiéon de la onda T: negativa en V1 y
negativa de V5-V6. Prolongacion de la duracion del intervalo QTc: > 0.425 seg.
Aumento del automatismo supraventricular y ventricular de tipo simple, de dos
focos o multifocal, aislado (menos de 60 extrasistoles por minuto), frecuente

(> de 60 extrasistoles por minuto), pareadas, bigeminados y en colgajos).

Escala de medicién:

Se consideré como positiva si al momento del registro se documentaba por lo

menos una alteracion.
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Unidad de medicién:

Variable dicotdmica presente/ausente.

Disfuncion diastélica.

Descripcién conceptual

Se consider6é cuando existié un trastorno de la relajacion y/o distensibilidad
ventricular, con aumento de las presiones del llenado ventricular izquierdo y de
la presion capilar pulmonar. Acompafiada de una funcion sist6lica normal

mayor de 50%.

Descripcién operacional

Se realiz6 un ecocardiograma transtoracico, identificando las siguientes

alteraciones por patrones de llenado.

Tipo 1. Alteraciones en la relajacion

Relacion E/A < 1, TD > 250 mseg, TRIVI > 150 mseg.

Tipo 2. Patron pseudonormalizado

Relacion E/A de 1 a 2, TD normal de 150 a 250 mseg y TRIVI normal
por lo que este patron debe confirmarse con otros parametros como la
velocidad de propagacion de color (Vp) menor de 50 mseg o la relacion

duracion de la onda A/ duracion onda A reversa invertida (Am < Ar).
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Tipo 3. Patron restrictivo

Relacion E/A > de 2, TD acortado < de 150 mseg y TRIVI acortado. Con
una velocidad de la onda A reversa mayor de 35 cm/seg y duracion Am

< Ar.

Escala de medicién

Se consider6é DDVI en caso de presentar cualquier patron de llenado anormal,

antes sefalado en la descripcién operacional de la variable.

Unidades de medicion:

Variable dicotdémica: Presente /ausente.

20



TAMANO DE LA MUESTRA

No probabilistico por conveniencia
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CRITERIOS DEL ESTUDIO

Criterios de inclusion:

Pacientes adolescentes con diagnéstico de diabetes mellitus tipo 1, que
aceptaron participar en el estudio, de ambos géneros. Sin ninguna otra
patologia agregada y que en el ecocardiograma presentaron una funciéon

sistoélica normal.

Criterios de exclusion

Pacientes diabéticos que tuvieron antecedentes de cualquier otra enfermedad
cardiovascular (cardiopatia congénita, hipertension arterial, arterioesclerosis),
con infeccibn activa a cualquier nivel al momento del estudio, trastornos
hidroelectroliticos o con presencia de enfermedad hepatica, con hipoglucemia o
hiperglucemia mayor de 180 mg/dL al momento del estudio o que se negaron
a participar en el estudio y todos los pacientes adolescentes diabéticos tipo 1

que tuvieron funcién sistélica anormal.

Criterios de eliminacion

Todos los pacientes que no tuvieron los estudios completos o0 que presentaron
algunas alteraciones hidroelectroliticas al momento de los estudios, ingesta de
medicamentos antihistaminicos, antitrombéticos, antihipertensivos. Que

presentaron nefropatia diabética o enfermedad tiroidea mal controlada.
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PROCEDIMIENTOS

Se invitd a participar en el estudio a los pacientes adolescentes diabéticos tipo
1, que acudieron a la consulta externa del servicio de Endocrinologia del
Hospital de Pediatria, Centro Médico Nacional (CMN) Siglo XXI (SXXI) del
Instituto Mexicano del Seguro Social (IMSS) y los pacientes interesados
acudieron a la Unidad de Investigacion Biomolecular en Cardiologia del Hospital
de Cardiologia CMN, SXXI, IMSS. En donde se seleccionaron después de
explicarles en qué consistia el estudio. Se les solicito su autorizacion para
participar en el estudio al paciente y a sus padres. Y una vez aclaradas todas
sus dudas y que firmaron el consentimiento informado (anexo 1) se llevaron al
Departamento de gabinetes del Hospital de Cardiologia, donde se les realizo el
ecocardiograma transtoracico en un equipo HP 5500 con un transductor de 5
mHz donde se obtuvieron imagenes en todos los ejes convencionales, con las
distintas técnicas ecocardiograficas (en modo M, bidimensional y doppler color,
continuo, pulsado y doppler tisular) para evaluar la funcién diastélica del
ventriculo izquierdo. Se efectuaron las mediciones del grosor del septum y de
la pared posterior en el eje largo y eje corto paraesternales, ademas se
midieron los diametros telediastdlicos y telesistélicos del ventriculo izquierdo
para la mediciéon de la fraccién de expulsion y la fraccion de acortamiento por
el método de cubos. Todas las mediciones se realizaron con una frecuencia
cardiaca promedio < 80 latidos por minuto en reposo. Se tomaron tres
mediciones en tres latidos diferentes por un mismo ecocardiografista para

obtener los parametros indicados e identificar la funcidon diastélica en cada
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paciente. Se grabaron los estudios en CD a través de la videograbadora del
mismo equipo, los cuales a su vez, fueron reevaluados por otro médico
especializado en ecocardiografia en forma cegada. Y se registraron las

mediciones en una hoja de captura por la tesista para su analisis (anexo 3).

Ademas a los pacientes se les realizo ese mismo dia un electrocardiograma de
12 canales. Se explic6 a los padres y al paciente que este procedimiento no
produce ningun dafio, Unicamente produciria molestias durante la colocacion
de los electrodos en la cara anterior y lateral del térax. Se analizaron las
alteraciones electrocardiograficas por la tesista junto con el médico cardiélogo

para su interpretacion y llenado de la hoja de captura de datos (anexo 4).
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ANALISIS ESTADISTICO

Se realizé una base de datos y se hicieron cuadros de salida de estos datos en
donde se registr6 cada una de las mediciones del estudio. Se usaron medidas
de tendencia central para la descripcion general del grupo y para describir la
frecuencia de Ilos cambios en los estudios del ecocardiograma vy

electrocardiograma se obtuvieron los porcentajes del total de los pacientes.
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ASPECTOS ETICOS

El presente estudio representd un riesgo minimo para los pacientes de
acuerdo a la Ley General de Salud y cumplié con los principios éticos

establecidos en la Declaracion de Helsinki.
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RECURSOS DISPONIBLES

Recursos Humanos

Residente de la especialidad de Endocrinologia Pediatrica que recibio
entrenamiento para la seleccion de los pacientes, asi como la realizacion
e interpretacion del electrocardiograma, andlisis de los ecocardiogramas
y captura de los datos del expediente clinico. Descripcion de los
resultados y la elaboracion de la tesis para la obtencion del grado

correspondiente. Hospital de Pediatria.

Meédicos Cardidlogos Ecocardiografistas adscritos al Servicio de

Gabinetes. Hospital de Cardiologia.

Investigador titular “A” del laboratorio de Patologia Molecular de la

UIBCAR del Hospital de Cardiologia.

Doctora en Ciencias Médicas y Endocrinéloga Pediatra, adscrita al

Servicio de Endocrinologia del Hospital de Pediatria.

Técnico en Electrocardiografia del Servicio de Gabinetes adscrito al

Hospital de Cardiologia.

Todos del Centro Médico Nacional. Siglo XXI.
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Insumos que se requirieron para el presente proyecto

Electrodos de plata de 10 mm de diametro, pastas de conduccion y
equipo de ultrasonografia, electrocardiégrafo de 12 canales, papel para
el electrocardiografo, material de oficina (hojas, cartuchos para la

impresora, CD, computadora).
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RESULTADOS

Se incluyeron 53 adolescentes diabéticos tipo 1 que cumplieron
con los criterios de inclusion. La tabla 1 muestra las caracteristicas
clinicas de los pacientes. Como se puede ver la mediana de la edad fue
de 14 anos, 27 adolescentes del género femenino y 26 del masculino. La
mediana del IMC en estos pacientes fue de 21.1, y el tiempo de

evoluciéon de la DM fue de 4 anos.

Tabla 1. Caracteristicas clinicas de pacientes adolescentes con
diabetes mellitus tipo 1

Mediana Minima-Maxima

Edad (anos) 14 11-16
Género F 27

M 26
IMC (kg/m2) 21.1 14.8-25.1
Tiempo de evolucion (afos) 4.0 1-15

En la tabla 2 se muestran los datos bioquimicos de los
adolescentes diabéticos tipo 1. La Hbaic en estos pacientes diabéticos se
encontré elevada en relacion a las concentraciones consideradas como
normales para la edad. NOtese en la misma tabla que la concentracion

de la microalbuminuria de estos adolescentes diabéticos se encontré en
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limites superiores normales. En relacibn a las concentraciones de

colesterol, HDL, LDL vy triglicéridos fueron normales en estos pacientes.

Tabla 2. Caracteristicas bioquimicas de pacientes adolescentes
con diabetes mellitus tipo 1

Mediana Minimo-Maximo

HbA1c (%) 8.8 6.2-14.1
Colesterol (mg/dl) 154.5 118-197
HDL (mg/dl) 53.5 38-86

LDL (mg/dl) 83 40-128
Triglicéridos (mg/dl) 76 33-148
Microalbuminuria (mcg/min) 5 0.7-76.1

Una parte importante del presente trabajo fue evaluar los distintos
cambios electrocardiograficos que presentan los adolescentes diabéticos
tipo 1. Se observo que el 11.32% (6 pacientes) de los 53 pacientes que
se incluyeron en el trabajo mostraron una prolongacion del QTc mayor
de 0.425 seg y el 3.7% (2 pacientes) mostraron un complejo QRS
prolongado mayor de 100 mseg. Es importante mencionar que de los
pacientes que presentaron cambios en la conductividad cardiaca s6lo 3

pacientes tuvieron datos ecocardiogréaficos de DDVI.

Otro aspecto interesante del estudio fue evaluar la frecuencia de

DDVI en los adolescentes diabéticos tipo 1 a través de la valoracion
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ecocardiografica. De los 53 pacientes estudiados, el 16.98% presentaron
DDVI, predominé en el género masculino en 88.8% en relacion al 11.1%
que mostro el género femenino (Ver Tabla 3). Ademas en la misma
tabla se puede observar los patrones ecocardiograficos que mostraron
estos pacientes diabéticos, se observo que el patron pseudonormalizado
se presentd en 7.54%, el patron tipo 1 (alteracion en la relajacion) fue

de 5.66% vy el patréon 3 (restrictivo) fue de 3.7%.

Tabla 3. Frecuencia de Disfuncidn diastdlica del Ventriculo Izquierdo
en los Adolecentes Diabéticos Tipo 1.

n=53 % n=1 n=8
*DISFUNCION DIASTOLICA DEL 9 16.98 - P
VENTRICULO IZQUIERDO ) N
ALTERACION RELAJACION 3 5.66 1 2
PATRON PSEUDONORMALIZADO 4 7.54 0 4
PATRON RESTRICTIVO 2 3.7 0

*DDVI= Presencia de 3 datos ecocardiograficos (Relacién E/A, TD, TRIVI).

Si bien por nuestro tipo de estudio no se realizé6 un andlisis para la
asociacion de factores de riesgo con la presencia de DDVI, se observo
en los resultados que sélo en un paciente de los 9 con DDVI a traveés de
valoracion del flujo mitral existen niveles de microalbuminuria
patoldgicos. Y en todos los pacientes con DDVI a través de flujo mitral

existen niveles de HbAlc muy por arriba del valor para establecer buen
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control metabdlico. En la evaluaciéon ecocardiografica a través de
doppler tisular 5 de los pacientes de estudio mostraron alteraciéon en
relacion a incremento de la masa ventricular, 4 de ellos correspondiendo
a pacientes que mostraron algun tipo de patréon mediante
ecocardiografia de flujo mitral, hallazgo interesante ante la especificidad

de esta técnica para el diagnostico de DDVI.
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DISCUSION

La mortalidad para la poblaciobn con DM tipo 1 es mucho mayor
que la poblacion en general. Esta es atribuida tanto a las complicaciones
agudas como a las cronicas, principalmente la enfermedad
cardiovascular y la renal. Desde hace ya algunas décadas se inicid el
estudio de las alteraciones del miocardio en los pacientes con DM no
asociado a aterosclerosis coronaria ni a hipertension arterial,
actualmente se denomina enfermedad muscular cardiaca del diabético
que se caracteriza por la alteraciéon del funcionamiento miocardico, que
se inicia con disfuncién diastdlica del ventriculo izquierdo (DDVI) vy, en
fases posteriores, disfuncion sistélica de este ventriculo. También es
importante mencionar que el 40 al 60% de los pacientes diabéticos tipo
2 tienen un trazo electrocardiografico (ECG) normal y que soélo se hace
anormal durante el ejercicio. Por ello, se ha considerado que la
variabilidad en la frecuencia cardiaca podria ser un indicador temprano

de morbi-mortalidad en los pacientes diabéticos.

Actualmente existe pocos reportes en la literatura con relacion a la
presencia de alteraciones del ritmo y de la conductividad cardiaca en los
pacientes diabéticos tipo 1 sin cardiopatia. El objetivo del presente
estudio fue determinar la frecuencia de estos cambios a través del

electrocardiograma. Independientemente de que este procedimiento en
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reposo tiene una baja especificidad en el diagnéstico de estas
alteraciones, lo cual constituye una de las principales limitaciones de
este estudio ya que podria subestimar la frecuencia de estos cambios.
En estos pacientes diabéticos del presente estudio observamos que el
16% tuvieron alteraciones de la conductividad cardiaca debido a
cambios en la despolarizacion y repolarizacion del miocardio. Se conoce
que la principal funcion del miocardio es la contraccibn muscular
dependiente de la presencia del calcio extracelular, la fuerza de
contraccion esta relacionada con la cantidad de este i6n que ingresa a
los miocardiocitos en el sarcolema en cada sistole. S6lo una parte del
calcio procede del exterior y la mayor parte es liberada de los depdsitos
del sarcoplasma. Ademas se ha observado que la ausencia de insulina
produce alteraciones de la bomba de Na-K ATPasa, disminucion de la
utilizacion de glucosa para la produccion de energia y el aumento de la
utilizacion de los cuerpos cetonicos y alteracion en el metabolismo de
acidos grasos, todos estos hallazgos, ya sea en forma separada o en
combinacion, pueden explicar el patron de contraccibn anormal y de
relajacion en el corazén diabético. En nuestro estudio observamos que
los pacientes diabéticos tuvieron QRS y QTc alterado, lo que apoya que
estos cambios electrocardiograficos podrian ser debidos al estado

diabético de los pacientes.
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Otra parte interesante del presente estudio fue determinar la frecuencia
de DDVI en los adolescentes diabéticos tipo 1, a través de la valoracion
ecocardiogréafica. La DDVI, recae fundamentalmente en los estudios del
flujo transmitral mediante doppler y las mediciones de la velocidad de
llenado, tiempo de desaceleracion, tiempo de relajacion isovolumétrico y
la valoracion de los patrones de flujo. Conforme la funcion miocardica
diastdlica empeora, el llenado diastdlico precoz (onda E) se reduce y el
patron muestra un retardo en la relajacion. Sin embargo, cuando la
presion de la auricula izquierda aumenta, la onda E vuelve a la
normalidad, con un patron de flujo mitral indistinguible de lo normal por
lo que se ha denominado patrén pseudonormal. A medida que progresa
la DDVI se desarrolla un patron de llenado restrictivo el cual refleja la
presion elevada de la auricula izquierda y suele acompafarse de
sintomas de insuficiencia cardiaca. A pesar de la utilidad de estas
mediciones, existe una limitacion que radica en la dependencia de la
precarga ventricular, lo cual implica que un mismo paciente pueda
cambiar, de patron de flujo mitral en funcion de que la presion en la
auricula izquierda aumente o disminuye. La valoracién del patréon del
flujo de las venas pulmonares puede limitar estas variaciones y permite
diferenciar el patrén normal del pseudonormal. En nuestro estudio
observamos que el patron de DDVI que presentaron nuestros pacientes

fue el tipo 2 o pseudonormalizado que se ha asociado a tiempo de
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evolucion y descontrol de la diabetes. Sin embargo, nuestros resultados
no apoyan el hecho de que este patron pseudormalizado se deba al
tiempo de evolucidn que tuvieron los pacientes, puesto que los rangos
que mostraron oscilaron entre 1 a 15 afos. Ademas de que el numero
de pacientes que participaron en el presente trabajo no son suficientes
para efectuar un analisis del impacto que tiene el tiempo de evolucion

de la diabetes y el desarrollo de la disfuncidon ventricular izquierda.

Por otra parte, la mayoria de los estudios efectuados en los pacientes
diabéticos apoyan gque la mayor prevalencia de DDVI se incrementa con
el mal control metabdlico de la enfermedad. En nuestro estudio no se
efectud una correlacion entre la HBaic y otros factores de riesgos con la
frecuencia de DDVI. Por otro lado, se sabe que la hiperglicemia
sostenida es uno de los factores que clasicamente se han implicado en
la fisiopatologia de la disfuncidén diastélica, debido a la glicosilacion no
enzimatica de las proteinas en el miocardio con el entrecruzamiento de
las fibras de coldgena y aumento en el intersticio con lo que conlleva a
la DDVI. La DDVI ocurre en ambos tipos de diabetes y esto sugiere que
la hiperglicemia y los cambios metabdlicos asociados probablemente
influyan en la patogenia de esta enfermedad. Hasta el momento no se

ha identificado un factor Udnico responsable de las anormalidades
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presentes en los diferentes estadios de la disfuncién diastélica del

ventriculo izquierdo.
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CONCLUSIONES

En conclusiéon, nuestros resultados apoyan que el 16.98% de los
pacientes diabéticos tipo 1 tienen DDVI, sin evidencia de enfermedad
cardiovascular.

La DDVI no es una entidad propia del adulto sino presente dentro del
involucro multisistémico de la diabetes y por lo tanto también presente
en el paciente joven.

Es necesario efectuar estudios longitudinales con el objeto de valorar el
significado clinico de la DDVI en diabéticos y valorar el papel que
desempenan los diferentes factores implicados en su patogenia.

Proponemos que a todos los pacientes diabéticos tanto tipo 1
como tipo 2 se considere un estudio ecocardiografico dentro de su
evaluaciéon con la finalidad de detectar tempranamente la presencia de

complicaciones cardiovasculares.
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ANEXOS

ANEXO 1
CONSENTIMIENTO INFORMADO
INSTITUTO MEXICANOS DEL SEGURO SOCIAL
HOSPITAL DE PEDIATRIA Y HOSPITAL DE CARDIOLOGIA.
CMN SIGLO XXI

Nombre del Paciente:

Afiliacion: Fecha:

Nosotros los padre () madre () tutores () del paciente arriba
mencionado autorizamos que mi hijo (a) participe en el estudio
“FRECUENCIA DE CAMBIOS ELECTROCARDIOGRAFICOS Y

DISFUNCION DIASTOLICA EN LOS ADOLESCENTES DIABETICOS

TIPO 1

Autorizo a los médicos de los servicio de Endocrinologia y Cardiologia
pediatrica del Centro Médico Nacional Siglo XXI, IMSS para se que
practigue estudios en relacion a evaluacion cardiolégica clinica,
ecocardiografica Doppler y un electrocardiograma. Estos con la finalidad
de identificar alteraciones en la actividad eléctrica del corazén asociadas
a la Diabetes tipo 1. Se me ha explicado detalladamente que el estudio
ecocardiografico, tiene una duracién aproximada de 15 minutos, que no
le causard grandes molestias, requiriendo que solo se descubra el térax,
cubriéndose con una bata, la posicion del paciente sera en la mayoria de
los casos en posicion supina o lateral izquierda o combinaciéon de ambas.

Obteniéndose imagenes de utilidad para los médicos, para descartar
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cualquier defecto cardiaco estructural que permitan de esta manera
proporcionar el tratamiento especifico para la atencion del padecimiento
de mi (hijo/hija/nieto/nieta) de considerarse necesario. También que el
electrocardiograma de 12 canales permitird evaluar la funcion cardiaca,
este procedimiento no produce ningun dafio, Unicamente molestias
durante la colocacion de los electrodos en la cara anterior y lateral del

torax, con una duracion de 10 minutos.

Lo anterior a fin de dar cumplimiento a los articulos 80, 81 y 83 del
Reglamento de la Ley General de Salud en materia de prestaciéon de

servicios en vigor.

Manifiesto que se me ha informado claramente de los riesgos de realizar
estudios ecocardiograficos y electrocardiograficos y los fines de este
documento y de los procedimientos a los cuales sera sometido mi hijo
(a). Ademas me han explicado que los datos obtenidos de los resultados
de este estudio serdn manejados de forma confidencial. Entiendo que
conservo el derecho de negarme a participar en el estudio en cualquier
momento en que lo considero conveniente, sin que ello afecte la

atencion meédica que recibo en el Instituto.

La Dra. Rocio Herrera Marquez y la Dra. Catalina Peralta Cortazar se han
comprometido a contestar cualquier pregunta y aclarar las dudas que
plantee acerca de Ilos procedimientos, o cualquier otro asunto
relacionado con la investigacion (en caso de que el proyecto modifique o
interfiera con el tratamiento habitual del paciente, el investigador se
compromete a dar informacion oportuna sobre cualquier procedimiento

alternativo adecuado, que pudiera ser ventajoso para mi tratamiento).

Por tanto, declaro mi conformidad con la presente autorizacion.
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Nombre, Firma y Parentesco

Testigo 1 Testigo 2
Nombre, Firma Nombre, Firma

Dra. Catalina Peralta Cortazar 99294662

Nombre, firma y matricula del tesista.

Dra. Rocio Herrera Marquez 12005029

Nombre, Firma, Matricula del Médico Responsable.
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ANEXO 2
INSTRUMENTOS DE RECOLECCION DE DATOS

IDENTIFICACION

1.-Nombre:

APELLIDO PATERNO APELLIDO MATERNO NOMBRE (S)
2.-Fecha de Nacimiento: Edad:
Sexo:

3.-Domicilio: Calle

Colonia

Teléfono:

4.-Fecha de captura:

5.-Diagnéstico inicial:

ANTECEDENTES

1.- ;Tiene el nino o adolescente antecedentes familiares de infartos a
edad temprana, hipertension arterial o cardiopatias? SI () NO ()

¢Cuales?

3.- ¢Datos clinicos de resistencia a la insulina?

SI ( ) NO () ¢Cuales?

4.-;Alguna enfermedad concomitante?

SI () NO () ¢Cudl?

5.-Peso: Talla: SC: IMC: Perimetro de

cintura:
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Reporte de resultados:
-Glucosa, HBalc, Colesterol, Triglicéridos, LDL, VLDL, HDL.

-Microalbuminuria.
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ANEXO 3.

HOJA DE RECOLECCION DE DATOS ECOCARDIOGRAFICOS

NOMBRE:

EDAD:

FECHA

AFILIACION:

PESO:

TALLA:

MASA VENTIRCULAR:

VELOC. E:

VELOC.A:

RELACION E/A:

PEND.COLOR: DESAC.A.MITRAL: DURACION A REVERSA:

VELOC.A REVERSA: Si: S2: FEVI:
DIAMETRO A.1ZQ: DdVl: DsVI: FAC:
VSF: GS: GPP: TAPSE:
VEL.SIST.ANILLO TRICU: VEL.SIST.ANILLO MITRAL: PSAP:

VEL. ONDA E” TISULAR:

VS

VE VA

SEPTUM

a)BASAL:

b)MEDIO

LATERAL

a)BASAL:

b)MEDIO:
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INFERIOR

a)BASAL:

b)MEDIO:

ANTERIOR

a)BASAL:

b)MEDIO:

OBSERVACIONES:
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ANEXO 4.
HOJA DE RECOLECCION DE DATOS ELECTROCARDIOGRAFICOS

Frecuencia cardiaca méaxima:

Frecuencia cardiaca media:

Frecuencia cardiaca minima:

Intervalo PR:

Segmento QRS:

2B O A

Intervalo QT corregido:

Observaciones:
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