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RESUMEN

La Diabetes Mellitus tipo 2 es una enfermedad crénica cuya prevalencia va en ascenso, de
acuerdo con la Organizacion Mundial de la Salud se calcula por lo menos 171 millones de
personas con la enfermedad. En México es la novena causa de enfermedad, en la poblacion
adulta con mas de seis millones. Es una enfermedad multifactorial influida por factores
genéticos y ambientales. La historia familiar de Diabetes Mellitus tipo 2 incrementa el riesgo
de desarrollar la enfermedad, se ha estimado un 30-70 % atribuido a la genética; esta descrito
que los familiares de primer grado tienen un riesgo elevado de padecerla , asi como eventos
adversos cardiovasculares en comparacion con aquellos individuos que no la tienen. Dentro de
la patogenia y sus complicaciones, el endotelio constituye el blanco primario del disbalance del
metabolismo glicémico, a través de alteraciones en la reactividad vascular y lesion del mismo
que conllevan a una disfuncién endotelial.

Con la finalidad de valorar la funcién endotelial en pacientes adultos jovenes entre 20-40 afios
con antecedente familiar de Diabetes tipo 2 se realizd un estudio prospectivo, transversal y
comparativo con pacientes sin antecedente familiar durante el periodo octubre 2011- abril 2012
a través de una prueba sonogréafica de reactividad de la arteria braquial con equipo Toshiba y
transductor lineal de 6-12 MHz donde se valord la respuesta de vasodilatacion (%). Se
estudiaron 144pacientes: 71 con antecedente familiar y 73 sin antecedente; con predominio del
sexo femenino(74%) y una edad media de 32.2. Del grupo de pacientes con antecedente
familiar el % de vasodilatacion fue 6+/- 3.3 y en el grupo sin antecedente un % de 14+/- 3.9. En
este estudio se demuestra que existe disfuncidon endotelial mayor en pacientes con antecedente
familiar de Diabetes Mellitus tipo 2 que aquellos sin antecedente, reflejado en el menor % de
vasodilatacion posprueba; por lo que es importante tomar medidas preventivas en este grupo de

pacientes para evitar el desarrollo de la enfermedad y otros problemas cardiovasculares.



INTRODUCCION

La Diabetes Mellitus tipo 2 es una enfermedad cronica caracterizada por hiperglucemia
cuya prevalencia va en ascenso, de acuerdo con la Organizacion Mundial de la Salud se calcula
por lo menos que 171 millones de personas viven con la enfermedad. En los paises en vias de
desarrollo el nimero de personas con diabetes aumentara 150% en los proximos 25 afios. En
México la Diabetes Mellitus tipo 2 es la novena causa de enfermedad, en la poblacion adulta
con mas de seis millones, ocupando el primer lugar de mortalidad en hombres y mujeres . Esto

debido al incremento en la obesidad, dietas no saludables y falta de actividad fisica **.

Es una enfermedad multifactorial influida por factores genéticos y ambientales. La historia
familiar de Diabetes Mellitus tipo 2 incrementa el riesgo de desarrollar la enfermedad, se ha
estimado un 30-70 % atribuido a la genética; esta descrito que los familiares de primer grado
tienen un riesgo elevado de padecerla , asi como eventos adversos cardiovasculares en
comparacién con aquellos individuos que no la tienen 3*,

Los efectos perjudiciales de la Diabetes se separan en complicaciones macrovasculares
(enfermedad arterial coronaria, enfermedad arterial periférica y accidente cerebro vascular) y
microvasculares ( nefropatia, neuropatia y retinopatia diabética), siendo el endotelio el blanco
primario del disbalance del metabolismo glicémico.

El mecanismo central patolégico en la enfermedad macrovascular es el proceso de
aterosclerosis que conduce a un estrechamiento de paredes arteriales en todo el cuerpo, la cual
resulta de de la inflamacion crénica, en respuesta a la falta de reactividad y lesion del endotelio
con la consecuente formacion de ateromas. La enfermedad coronaria se ha asociado con la

Diabetes en numerosos estudios a partir del estudio de Framingham 2.



Existe poca informacion en cuanto a la reactividad vascular de los pacientes con un alto
riesgo de desarrollar diabetes tipo 2, ya que la mayoria de estudios han sido realizados en

pacientes con diabetes ya establecida *.

En un estudio en el 2001 Caballero et al. encontraron que aparecen alteraciones en la
reactividad vascular endotelial y otros marcadores bioquimicos de manera temprana en

personas con riesgo de desarrollar diabetes tipo 2 °.

. MARCO TEORICO

EL ENDOTELIO

El endotelio observado clasicamente como una barrera que separaba la sangre circulante de
la pared vascular se considera actualmente como un érgano multifuncional esencial en la
fisiologia vascular.

Constituye el 1% de la masa corporal con una superficie de unos 5000 m2 . Forma una
monocapa celular que recubre la superficie interior de los vasos sanguineos. Las células
endoteliales sintetizan y secretan varias sustancias implicadas en la regulacién del flujo

vascular. Algunas son:

Oxido nitrico. Se sintetiza a partir de la L-arginina por la accion de la sintetasa del oxido
nitrico, describiéndose varias isoformas : tipo | (cerebral), tipo Il (endotelial), Il y IV
(macrdfagos 0 inducible). Es el vasodilatador endogeno mas potente que difunde desde el
endotelio al madsculo liso vascular, aumentando la produccion de GMP ciclico lo que produce

vasodilatacién.



Endotelina 1. Vasoconstrictor mas potente identificado, sintetizado en respuesta a estimulos

como la insulina, hipoxia y trombina. Promueve la proliferacion de las células musculares lisas.

Angiotensina Il. Potente vasoconstrictor sintetizado a partir de la angiotensina | por la enzima
convertidora de angiotensina , implicado en la proliferacion y migracion de las células

musculares lisas.

FUNCIONES DEL ENDOTELIO

Las funciones del endotelio incluyen:

- Control activo de la homeostasia y trombosis ejerciendo accion antiagregante por
sintesis de oxido nitrico y prostaciclina, anticoagulante por medio de antitrombina Ill, proteina
S e inhibidor del factor tisular, y fibrinoliticas a traves del activador tisular del plasmindgeno.
También capaz de desarrollar un estado protrombotico a través de sintesis de cofactores de

adhesion para plaquetas.

- Regulacién de tono vascular a través del equilibrio entres sustancias vasodilatadoras,
factor hiperpolarizante derivado del endotelio y sustancias vasoconstrictoras. Cuando el

equilibrio se rompe, por estrés oxidativo, se produce una vasodilatacion disminuida.

- Regulacion de la permeabilidad a través de la barrera endotelial cuyas células también
intervienen en la migracion, crecimiento y diferenciacion de células musculares lisas de la capa
media. La permeabilidad puede incrementar por aumento de los niveles de oxido nitrico,

angiotensina I, interlecucina 1 y trombina permitiendo el paso de macromoléculas.



- Funcion antiinflamatoria ya que muchas de las sustancias que produce poseen

capacidad de radicales libres.

DISFUNCION ENDOTELIAL

Si las células endoteliales son sometidas a factores de hiperlipemia, estrés oxidativo, ¢
toxicos ambientales , estas varian su fenotipo a un estado proinflamatorio (menor
disponibilidad local de oxido nitrico, mayor sintesis de moléculas de adhesién que atraen
leucocitos y plaquetas), incremento de permeabilidad y citocinas que favorecen proliferacion de
células musculares lisas y fibroblastos ; estos cambios en conjunto constituyen la disfuncién

endotelial &',

Hay numerosos factores que se asocian a la disfuncién del endotelio. (Cuadro 1)

FACTORES DE RIESGO

- Edad avanzada ( Mayores de 60 afios)

- Hipertension arterial

- Diabetes Mellitus

- Antecedente familiar de Diabetes Mellitus tipo 2
- Cardiopatia isquémica

- Enfermedad renal, hepética

- Obesidad

- Dislipidemia

- Tabaquismo

- Alcoholismo
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- Enfermedad tiroidea

- Embarazo

La magnitud y duracion de exposicion a factores de riesgo cardiovascular llevan a una injuria
vascular, inflamacion y estrés mecénico que se traduce en un estado procoagulante,

proinflamatorio y vasoconstrictivo *****,

La disfuncion endotelial no solo ocurre en los grandes vasos como las arterias coronarias,

sino también en la microcirculacién y circulacién periférica *°.

Es un paso temprano en el desarrollo de la aterosclerosis. Ademas juega un papel clave en
las manifestaciones clinicas de la patologia coronaria mediante el desarrollo de
vasoconstriccion y trombosis secundario a la menor disponibilidad de oxido nitrico que

promueve la agregacion plaquetaria™*.

METODOS DE EVALUACION DE LA FUNCION ENDOTELIAL

La funcién endotelial puede ser evaluada clinicamente a través de mediciones de
vasodilatacion dependiente de endotelio y también de marcadores plasméticos como endotelina
1, factor de VonWillebrand, trombomodulina y moléculas de adhesién de monocitos. La
evaluacion mas eficaz se logra a través de la respuesta vasodilatadora a un estimulo
farmacoldgico o mecanico. Entre los factores identificados como estimuladores de la funcion
del endotelio se encuentran la acetilcolina, sustancia P, serotonina, bradicinina que actdan en
relacion a receptores de membrana adosados a sistemas de transduccion de proteinas G.
Tambien el roce provocado por un aumento del flujo sanguineo constituye un estimulo

mecanico de vasodilatacion para liberacion de oxido nitrico.
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La importancia de medir la funcion endotelial ha sido reconocida por muchos autores,
siendo desarrolladas técnicas de imagen para su evaluacion : a) invasivas: angiografia
(canalizacidn de arteria coronaria midiendo efecto de infusion de vasodilatador acetilcolina en
vasos epicardicos cuya dilatacion se cuantifica por medicion del cambio el diametro de su luz),
pletismografia (evalta aumento de flujo venoso del brazo después de varias concentraciones de
acetilcolina), resonancia magnética contrastada , y b) no invasivas : ultrasonido (vasodilatacion
mediada por flujo de arteria braquial), continuando este ultimo como el método més
comunmente usado por su imagen en tiempo real, bajo costo y uso facil, el cual de acuerdo a

estudios posee una sensibilidad del 71 % y especificidad del 81% ***>*'.

A través de pruebas de reactividad vascular de acuerdo al papel del endotelio en la
modulacion del tono vascular, el grado de vasodilatacion obtenido mediante la aplicacion de un
estimulo endotelial es considerado como una medida de la funcién endotelial de manera que a

mayor vasodilatacion mayor es la funcion endotelial.

La técnica méas usada es la de dilatacion mediada por flujo por ultrasonido, este método no
invasivo introducido en 1992 por Celrmajer consiste en la medicién de los cambios de diametro
de la arteria braquial inducidos como respuesta a un estimulo de estrés que en condiciones
fisiolégicas produce un aumento de la liberacion de oxido nitrico. Este estimulo puede ser
mecanico, por ejemplo, un aumento de flujo sanguineo dentro de la arteria (hiperemia reactiva)
que se produce al inflar un manguito de esfigmomandmetro en el antebrazo, distal a la arteria
braquial a 200-300 mmHg durante 4 minutos, lo que provoca la oclusion temporal de esta,

posteriormente se desinfla el manguito y se valora la respuesta de vasodilatacion. (Figura 1)
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TRANSDUCTOR v BAROMETRO
OCLUSION *
DEL FLUJO

ARTERIAL |
ARTERIA
BRANQUIAL 1A
| 8
b 90

BASAL ESTIMULO

RESPUESTA

DILATACION
DE ARTERIA

RANQUIAL

Figura 1. Técnica de dilatacién mediada por flujo

Por medio del ultrasonido se mide primero el diametro de la arteria en situacién basal y luego

se valora la respuesta de dilatacion de la arteria ante el incremento de flujo secundario a la

oclusion, un minuto después de desinflar el manguito se mide nuevamente el diametro,

considerandose disfuncién endotelial a una variacion de vasodilatacion de arteria braquial

menor / igual al 5% 0 ausente. En arterias sanas el incremento de flujo tras la oclusién causa

dilatacion de los vasos por liberacion del oxido nitrico “ vasodilatacion endotelio-dependiente”

con un valor entre el 7 y 10% 6 mayor del diametro basal. (Fig 2 y 3)

Arteria braquial

25 mm

2.6 mm

Figura 2. Disfuncion endotelial = vasodilatacion 3%
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B basal 1 minuto

3.1 mm

Figura 3. Funcion endotelial normal = vasodilatacion 12%

Esta técnica se ha estudiado ampliamente en la investigacion clinica, observandose disfuncion

endotelial ante la presencia de factores de riesgo cardiovascular 2%,

Actualmente la disfuncion endotelial se define como la imposibilidad del vaso sanguineo de
aumentar su diametro en repuesta a un estimulo conocido, ocasionado por una insuficiente
generacion de agentes vasodilatadores en el endotelio. En arterias sanas se observa dilatacion
dependiente del endotelio en respuesta a estimulos vasoactivos (isquemia, acetilcolina)
mientras que en diferentes estados patoldgicos se ha demostrado ausencia de este efecto
vasodilatador, o incluso un efecto constrictor, producto del predominio del efecto directo de

acetilcolina sobre receptores muscarinicos del musculo liso subyacente *°.

La disfuncion endotelial periférica anormal detectada por dilatacion mediada por flujo
endotelio- dependiente en brazo ha sido reportada en personas con familiares diabéticos de
primer grado®'2°,

Se menciona que existe reduccion de eventos clinicos adversos y reversion del proceso de
disfuncion del endotelio con intervenciones terapéuticas sobre diferentes factores de riesgo

cardiovascular tales como : ejercicio, antagonistas del calcio, estatinas, suspensién de habito

tabaquico / alcoholismo, antioxidantes (Vitamina C,E), L-arginina’** .
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I1.JUSTIFICACION

En la actualidad la Diabetes Mellitus tipo 2 se encuentra entre las 10 primeras causas de
enfermedad en los mexicanos, es de tipo multifactorial constituyendo el factor heredofamiliar y
genético uno de los principales para su desarrollo. Tomando en cuenta que el endotelio
constituye el blanco primario dentro de su génesis, resulta de gran importancia el hecho de
evaluar la funcién de este Gltimo en aquellas personas que tienen el factor heredofamiliar para
determinar asi la presencia 6 no de disfuncion endotelial , en una etapa temprana los cambios
precoces del desarrollo de la enfermedad y de manera concomitante de la aterosclerosis
subclinica. Todo ello mediante la realizacion de una prueba de reactividad sonogréfica de la
arteria braquial, la cual aparte de ser una técnica de imagen no invasiva, es de facil
reproducibilidad en un tiempo corto, es practica, menos costosa y no conlleva riesgos; a
diferencia de otras técnicas invasivas como la angiografia. Posee una alta sensibilidad y
especificidad para la deteccion de la disfuncion endotelial de manera que seria de gran utilidad
implementar esta como un método de screening 6 en su defecto como complemento a otras
pruebas para la deteccion de la enfermedad para asi poder implementar medidas y evitar de tal
manera no solo el avance de las mismas sino también las complicaciones de un evento
cardiovascular a futuro. Ademés de que no existen en México estudios que nos muestren el

comportamiento de la funcion endotelial en este tipo de pacientes por medio de dicha prueba.
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I11.PREGUNTA DE INVESTIGACION

¢Existird disfuncion endotelial en los pacientes adultos jovenes con antecedentes familiares

de Diabetes Mellitus tipo 2 , lo que implicaria la necesidad de tomar medidas preventivas ?

IV.HIPOTESIS

Si el antecedente familiar de Diabetes Mellitus tipo 2 es un factor de riesgo para disfuncion
endotelial, entonces encontraremos un porcentaje de vasodilatacion menor al 5% en pacientes
adultos jovenes con antecedente familiar de Diabetes Mellitus tipo 2, que en los pacientes sin

antecedente familiar de Diabetes Mellitus tipo2

V.OBJETIVOS

GENERAL:

Evaluar la funcion endotelial de pacientes adultos jévenes con antecedentes familiares de

Diabetes Mellitus tipo 2.

ESPECIFICOS:

Determinar la funcion endotelial mediante una prueba sonografica no invasiva de reactividad

de la arteria braquial.

Determinar si existe 6 no disfuncion endotelial en adultos jovenes con antecedentes y sin

antecedentes familiares de Diabetes Mellitus tipo 2.
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Comparar los valores de este marcador de los pacientes adultos jovenes con antecedentes

familiares de Diabetes Mellitus tipo 2 y sin antecedentes familiares.

DESCRIPCION DE MATERIAL Y METODOS

VI.TIPO DE ESTUDIO

Se trata de un estudio prospectivo, observacional, transversal ,comparativo que incluye
realizar una prueba sonogréfica a los pacientes adultos jovenes que tengan antecedentes
familiares de Diabetes Mellitus tipo 2 que no cuenten con otros factores de riesgo
cardiovascular y a aquellos pacientes que no tengan antecedentes familiares de Diabetes
Mellitus tipo2 del Hospital Central Sur de Alta Especialidad durante el periodo comprendido de

Octubre 2011-Abril 2012

VII.DEFINICION DEL UNIVERSO

La muestra serdn 144 pacientes adultos jovenes entre 20-40 afios, derecho habientes del

Hospital Central Sur que acudan al Servicio de Ultrasonido y acepten participar en el estudio.

e METODO DE SELECCION DE LA MUESTRA:

No probabilistico

17



VIIIl. CRITERIOS DE SELECCION E INCLUSION

Grupo 1: Pacientes derecho habientes del HCSAE con edad entre 20-40 afios que tengan
antecedentes familiares de Diabetes Mellitus tipo 2 que acudan al servicio a realizacion de
ultrasonidos mamario, pélvico, de pared abdominal, musculoesqueletico, de tejidos blandos

durante el periodo Octubre 2011-Abril 2012.

Grupo 2: Pacientes derecho habientes del HCSAE con edad entre 20-40 afios que no tengan
antecedentes familiares de Diabetes Mellitus tipo 2 que acudan al servicio a realizacion de
ultrasonidos mamario, pélvico, de pared abdominal, musculoesqueletico, de tejidos blandos

durante el periodo Octubre 2011-Abril 2012.

Aceptacion del consentimiento informado para realizacion de prueba sonografica.

IX.CRITERIOS DE EXCLUSION

Se excluira a los pacientes derechohabientes del HCSAE que acudan al servicio a realizacion

de ultrasonidos abdominal, hepatobiliar, renal, tiroideo, obstétrico, y doppler.

- Que sean menores de 20 afios y mayores de 40 afos.

Con antecedentes familiares de Hipertension Arterial.

Sean portadores de enfermedades cronico degenerativas : Hipertension Aurterial,

Enfermedad cardiaca, Insuficiencia renal cronica, Infeccién por VIH.

Tengan sobrepeso 6 algin grado de obesidad.

Pacientes gque se encuentren embarazadas.

18



- Tengan antecedente de tabaquismo y consumo de alcohol.

- No aceptacién del consentimiento informado.

X.CRITERIOS DE ELIMINACION

Se eliminara a los pacientes que sean portadores de Diabetes Mellitus tipo 2

XIL.TIPOS DE VARIABLES

a) DEPENDIENTES

Funcién endotelial Cuantitativa

b) INDEPENDIENTES

Edad Cuantitativa
Antecedente familiar Cualitativa
Sexo Cualitativa

19



XI1.DEFINICION DE VARIABLES

Funcion endotelial : Normal (> 5-10 % respuesta vasodilatacion)

Alterada = Disfuncion endotelial ( </= 5% respuesta vasodilatacion)

Edad : Adultos jovenes ( 20-40 afios )
Antecedente familiar : Con y Sin, de Diabetes Mellitus tipo 2
Sexo : Hombre 6 Mujer

XIII.MATERIAL Y METODO

Se trata de un estudio realizado durante el periodo de Octubre 2011 a Abril del 2012 en los
pacientes entre 20-40 afios que acudieron al servicio de imagen a la consulta de ultrasonido
durante los 5 dias habiles de la semana para realizacién de ultrasonidos : mamario, pélvico,
musculoesqueléticos, de pared abdominal y de tejidos blandos, se les solicitd llenar un pequefio
cuestionario de recoleccidn de datos donde se les preguntd la existencia ¢ no de antecedente
familiar de Diabetes Mellitus tipo 2, si padecian 6 no Diabetes Mellitus tipo 2, asi como de
otros factores de riesgo cardiovascular que los excluiria 6 no del estudio (ver anexo 3) ; de tal
forma que aquellos pacientes que cumplieron con los criterios de seleccién fueron incluidos,
dividiéndose en dos grupos : los que tenian el antecedente familiar de Diabetes Mellitus tipo 2

y los que no lo tenian, posteriormente se les realizo la prueba sonografica de reactividad de la

20



arteria braquial, previa aceptacion y firma de consentimiento informado en un tiempo

aproximado de 10-15 minutos.

Para la prueba sonografica se usd equipo de utrasonido Toshiba Xario XG con un
transductor lineal multifrecuencia de 6-12 MHz con el paciente en reposo y posicion de
decubito supino, la cual realiz6 el médico residente a cargo del proyecto, tomando el registro de

imagen en plano longitudinal de:

- Arteria braquial derecha con el brazo en extension se midi6é la distancia entre la
interfase adventicia-media de pared anterior a posterior ; inmediatamente después se
colocé un manguito de baumandémetro a 2 cm de la fosa antecubital, se insufl6 a 200
mmHg manteniéndolo asi durante 4 minutos posterior a los cuales se desinflé el
manguito y un minuto después nuevamente se tomé la medida anteriormente descrita,
realizandose una comparacion entre la medida inicial y la final para valorar la respuesta
de vasodilatacién; y por ende la funcion endotelial, considerandose valor normal :

variacion > a 5-10% de la medida inicial y disfuncion endotelial <6 igual a 5%.

XIV.RECURSOS Y LOGISTICA

- Humanos : Residente de imagenologia encargado del proyecto , Pacientes en estudio
- Materiales: Hojas de cuestionarios, plumas, 1 equipo de ultrasonido Toshiba Xario XG,
1 transductor lineal multifrecuencia de 6-12 MHz, gel conductor para ultrasonido, 1

cama de exploracion , 1 baumandmetro, 1 bascula,1 reloj.
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XV.IMPLICACIONES ETICAS

El estudio implico realizar una prueba mediante ultrasonido de la funcion endotelial en la
arteria braquial para valorar la existencia 6 no de disfuncion endotelial en los pacientes con
antecedente familiar de Diabetes Mellitus tipo 2 para determinar su predisposicion a la
enfermedad y asi mismo compararlos con aquellos pacientes que no cuenten con el antecedente
familiar; la cual no conlleva ningun riesgo ni complicacion ya que no es invasiva, y no requiere
la administracién de ningln tipo de medicamento, medio de contraste u otra sustancia que

pueda ocasionar reaccion adversa.

XVI.ANALISIS ESTADISTICO

Se recabaron y vaciaron los datos obtenidos mediante programa de Excell de las medidas
pre y posprueba asi como de los % de vasodilatacion de ambos grupos estudiados.

Posteriormente se proceso la informacion mediante programa de SPSS.

Se realiz6 un andlisis estadistico de las variables continuas con prueba T de student para
muestras independientes tomando como valor estadisticamente significativo una P de 0.05. Las
variables categéricas se resumieron con medias, rangos y los valores continuos se resolvieron

con medias y valores standard.
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RESULTADOS

Se estudiaron en total 144 pacientes que se dividieron en dos grupos: con antecedente familiar

(71p) y sin antecedente familiar de Diabetes Mellitus tipo 2 (73p), de los cuales 107

correspondieron al sexo femenino (74.3%) y 37 al sexo masculino (25.6%) (Figura 1), en la

distribucion de sexo por grupos predomina el femenino (Cuadro 1) ; con rango de edad de 20-

40 afosy con una media de 32.2 .

Masculino

37

Sand
B Tem
B masc

Femenino

107

Figura 1. Numero de pacientes estudiados por sexo

GRUPO PACIENTES

SEXO FEMENINO

SEXO MASCULINO

Con antecedente familiar

52

19

Sin antecedente familiar

50

23

Cuadro 1. Distribucion de sexo por grupo

23



Se realiz6 una medicion del diametro de la arteria braquial en reposo en ambos grupos, donde
los pacientes sin antecedente familiar de Diabetes Mellitus tipo 2 obtuvieron una media de
3.3mm +/- 0.25 y en aquellos que cuentan con antecedente familiar de Diabetes Mellitus tipo 2
obtuvieron una media de 3.2mm +/- 0.23; observandose que las medidas no presentaron una
diferencia estadisticamente significativa al ser comparadas, con valor de P mayor a 0.05.

(Figura 2)

40

30=

MEDIDA EN REPOSO
T

0.0

SIN CON
ANTECEDENTE FAMILIAR

Figura 2. Gréafico de medida (mm) de diametro de arteria braquial en reposo comparativo de
ambos grupos
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Sin embargo cuando se realizé la medicion del diametro de la arteria braquial posprueba, los
pacientes sin antecedente familiar obtuvieron una media de 3.7mm +/- 0.25 mientras que en
aquellos con antecedente familiar de Diabetes Mellitus tipo 2 obtuvieron una media de 3.4mm
+/- 0.22; apreciandose una diferencia estadisticamente significativa al ser comparados, con un

valor de P de dos colas menor a 0.05. (Figura 3)

4.0 —
3.0
<
o
w
=
o
o
7]
O 20-
o
<
a
]
w
=  10-
0.0
SIN CON
ANTECEDENTE FAMILIAR

Figura 3. Grafico de medida (mm) de diametro de arteria braquial posprueba comparativo de
ambos grupos
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Con la realizacion de ambas mediciones de la arteria braquial en reposo y posprueba en ambos
grupos, se obtuvo el porcentaje de vasodilatacion en base al cual se determina la alteracion 6 no

de la funcién endotelial.

Observandose que el grupo de pacientes sin antecedente familiar obtuvieron 14% +/- 3.9 y en
aquellos pacientes del grupo con antecedente familiar de Diabetes Mellitus tipo 2 obtuvieron
6% +/- 3.3; aprecidndose una diferencia estadisticamente significativa con un valor de P menor

a0.05. (Figura4)
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‘0
]
=L 8-
=
=
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SIN CON
ANTECEDENTE FAMILIAR

Figura 4. Grafico de % de vasodilatacion de diametro de arteria braquial comparativo de
ambos grupos
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DISCUSION

La funcién endotelial representa un marcador de la existencia ¢ no de dafio del endotelio, el
cual constituye el 6rgano blanco de la génesis de la patogenia de la Diabetes Mellitus tipo2, asi
como de sus complicaciones micro y macrovasculares, representado por una afecciéon de la

respuesta vascular vasodilatadora normal.

Existen estudios clinicos que indican la existencia de una relacion entre la presencia de

antecedente familiar de Diabetes Mellitus tipo 2 y alteracién en la funcién endotelial *°.

En nuestro estudio se evaluaron dos grupos del mismo rango de edad, de los cuales uno
compartié la caracteristica de contar con el antecedente familiar de Diabetes Mellitus tipo 2 y
se comparG con otro que no contaba con el antecedente a través de una prueba sonografica
donde se valor6 la funcion endotelial: dilatacién vasooclusiva de la arteria braquial endotelio —

dependiente, producida sin estimulo exdgeno de farmacos.

En donde observamos que los pacientes con antecedente familiar de Diabetes Mellitus tipo2
presentaron una disfuncién endotelial mayor que los pacientes sin antecedente familiar ( %
vasodilatacion menor minimo 2.7% vs 10.1% , respectivamente) (Figuras 5,6,7y8) ,
encontrando una diferencia estadisticamente significativa (p <0.05) ; al analizar estos resultados
pudimos comprobar que concuerda con lo descrito en la literatura; sin embargo en nuestro
estudio se observé predominio del sexo femenino en la poblacion estudiada de ambos grupos lo
cual se puede relacionar a la mayor proporcion de este en la consulta del servicio, sin embargo
no se aprecié una diferencia en la funcion endotelial cuando se analizé por sexos, por lo que
creemos que esta caracteristica no sesgo nuestros resultados. En base a lo anterior, podemos

asumir que se cumplié con la hipotesis y objetivos de nuestro trabajo.
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ARTERIA BRAQUIAL

N

REPOSO

3.8mm

POSTPRUEBA'F.

Figura 5. Paciente femenino 36 afios con antecedente familiar

Vasodilatacion 3% = Disfuncion endotelial

ARTERIA BRAQUIAL

P —

—

REPOSO ~ - POSTPRUEBAF.E'

3.4mm 3.7 mm

Figura 6. Paciente femenino 31 afios sin antecedente familiar

Vasodilatacion 10% = Funcién endotelial normal

28




ARTERIA BRAQUIAL

-

POSTPRUEBAF.E'

- 3.9mm 4.0mm

Figura 7. Paciente masculino 35 afios con antecedente familiar

Vasodilatacion 3% = Disfuncion endotelial

ARTERIA BRAQUIAL

REPOSO POSTPRUEBA'F.E'

3.2mm 3.7mm

Figura 8. Paciente femenino 38 afios sin antecedente familiar

Vasodilatacion 16% = Funcion endotelial normal
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CONCLUSION

Podemos decir que de acuerdo a este estudio la disfuncion endotelial es mayor en aquellos
pacientes con antecedente familiar de Diabetes Mellitus tipo 2, siendo importante que se
realicen pruebas sonogréficas de valoracion de funcion endotelial en este grupo de pacientes
como un método de deteccion temprano 6 bien como un complemento a otras pruebas clinicas,
ya que ademas de ser practica, es accesible, poco costosa y no invasiva; para asi poder
implementar medidas preventivas ( modificacion ¢ supresion de otros factores de riesgo
condicionantes: estilo de vida) & terapéuticas descritas (antioxidantes: vitamina C,
medicamentos L-arginina) que a la larga puedan condicionar una regresion de la disfuncion, a

fin de prevenir y evitar el desarrollo posterior de la patogenia de la enfermedad, asi como

también de otros problemas cardiovasculares como la aterosclerosis subclinica.

Es importante mencionar que este estudio puede constituir la base de otros estudios en los
que se valoren otros factores asociados a disfuncion endotelial y la utilidad de este tipo de

prueba de funcion endotelial empleada.
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ANEXOS

ANEXO 1. CONSENTIMIENTO INFORMADO (Pacientes con antecedente familiar)

ybﬂEMEx Fomma CHIO1
Vs

PETROLEOS MEXICANOS
HOSPITAL CENTRAL SUR DE ALTA ESPECIALIDAD

CONSENTIMIENTO INFORMADO

Womnira dal paciama: da afios d2 adad.
Cion Jomécio an:

¥ N™ da Ficha
Nomibra g raprasamama  bagal, amiliar o alagada:
Con domicilia an: =
¥ N* da Ficha:
Encaidad de:
DECLARO
QUE EL{A) DOCTOR{A): NORMA PATRICIA ARROYO LOPEZ

M=h3 Imiiado I

PARTICIPAR EN EL ESTUDMD DE INVESTIGACION LLAMADG: WAILORACIKON DE LA FUNCION
ENDOTEUAL EN PACIENTES ADULTOS JOVENES CON ANTECEDENTES FAMILWARES DE
DIABETES MELLITUS TIFD 2 ¥ SN ANTECEDENTES DEL HOSPTAL CENTRAL SUR DE A'_Tr"\
ESPECINLIDAD; POR CONTAR CON EL ANTECEDENTE FAMIUWAR DE DIASETES MELLITUS
TIPO 2 MEDIANTE LA REALZACION DE UNA PRUESA CON ULTRASONIDO DEL SRAZO. CON

FL FIN DE DETERMINAR M1 PREDISPOSICION A LA ENFERMEDAD. LOS DATOS PERSONALES

¥ RESULTADOS OSTENIDOS SERAN CONFIDENCIALES.

Toda acio madico Biagndstco O apaulicd, 523 qUININgica 0 N qUIrdrgico, Beva Im@iicng una sane
de COmMpICACIONES MAyres O MENWNEs, 3 VEOss pUENCAmans saias, quB Inciuyen oend riesga de
martaldad y que puedan raquEr Talamiamos compiamantanios, madicos O quinirgicos, que
aumaman U estancia hosgitalaria. Cichas compicacionss Unas veoss son danivadss direciamania
de la propia 1onica, parg oFas dependeran del procedimiamia, del estado pravio O paciama y de los
ratamianios que =5 racitiando 0 de I35 posinies anomallzs anaidmicas o de 3 ulizacdn de o
2qUIpDE MANCIE.

Ssie estudlo comslsts an _ REAIFAR UNA PRUESA DONDE SE COLOCA GEL EN EL BRAZO,
LOCALIZANDD MEDIANTE ULTRASONIDD LA ARTERIA SRAGQUIAL. LA CUAL SE MEDIRA PARA
VALORAR SU FUNCION Y ODSCRVAR SI EXISTEN CAMBDIOS. ENTRE LOS DENEFICKIOS DE
ESTA PRUEDA St EMCUENTRAN: Str UNA MECDICA OREVENTIVA PARA EVITAR EL
CESARROLLD DE LA ENFERMEDAD Y COMPLUCACIONES DE UN EVENTO CARDICVASCULAR
AFUTURO.

Snire I3z comgicacionas que pusdan surglr an ESTE ESTUDID

£2 EnCusnran:

NINGUNA: YA QUE NO DUELE, NI SE LE ADMINISTRARA NINGUN TIPO DE MEDICAMENTOD O
SUSTANCIA POR LO QUE NO PRESENTARA NINGUNA REACCION ADVEREA

=2 comgrandido I35 Sxpiicacionzs que 52 me han faciitado an un languale clarg y sancilig, y
MaEco que ma ha Fenddo me ha parmisdo realizar 10das I35 absarvacianas y me haaciafa:l-:)mas
I3s dudss que 2 he plamaada.

También comgrandd que, &N CuSqUIr MOamama y sin necasikiad d8 dar minguna Spicacian, pusdo
revocar & consEnimiaTi que ahora presto.

1de =
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Por oo, maniiesty que aslgy salistacho con la Infrmacian raciida y que camgrando & aicanca y
k05 riesg 05 dal TratEamiama.
D misma mada designa 3
p¥a que axclusivamenms racdita NTNMacion sobre mil esiado de sakd, dagnistco, TaEmiama yio
mrondsBco

¥ an 13es condicionas

CONSIENTO

Enque 52 meradice: LA PRUEBA CON ULTRASONIDO DEL BRAZO DE LA ARTERIA BRAQUIAL
M2 resanvo aprecamamie & derachd 3 revolar mil consamimianio an Cuaiquisr mamanio anies de
que a procadimiamio abjsia de este documanio 523 una raalidad.

EnMadca, DF., 3 bos dal mas da da X0

DRA MOSMA SATRICIA ASSOVD LOSEZ

NOMERE Y FIRMA DEL MEDICD TRATANTE NOMERE Y FIRMA DEL FACENTE

NOMERE Y FRMA TESTIGO MNOMERE Y FIRMA TEZTICO

B FJTRCS Sb S F SN T 2B S Qi e TR A O e DL TR

Nomores 9 paciama g2 afies de adad
iZon domicila an:

NOMDNe 03 rapresaniams 12ga, a0 3020300
da afos de =dad.
Can domicilla an:

¥ N" 02 Fiong:

YN 02 Fioa.

En calikiad de

Revoco & consamimiamio prastado an fecha na dasa0
proseguir o Tataméanio, qua doy con 2sta fecha por Bnalzado, Eﬂﬂﬁ&ﬂ:d&hﬁar&ﬁp:mmad
madca-iagal 3 madico Fatame y 3 i3 insFucion.

EnMédco, DF., 3kas ad meas de de X
NOMERE Y FIRMA DEL MEDICD TRATANTE NOMERE Y FIRMA DEL FACENTE
NOMERE ¥ FIRMA TEETIGO NOMERE Y FIRMA TEEZTIGO
2del
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ANEXO 2. CONSENTIMIENTO INFORMADO (Pacientes sin antecedente familiar)

-»5 PEMEX Eomna S0
F

PETROLEOS MEXICANOS
HOSPITAL CENTRAL SUR DE ALTA ESPECIALIDAD

CONSENTIMIENTO INFORMADO

Momore e paciams de afios de 2dad.
Caon domilcilig an:

¥ N* de Ficha
Nomirs dal represantania lagal, familiar 0 3isgada
d2 afos de adad.
Con domicilo an:

¥y IN® da Ficha:
Encaidad da

DECLARO

@QUE EL{A) DOCTOR{A): NORMA PATRICIA ARROYD LOPEZ
WMana imitada 3

PARTICIPAR EN EL ESTUDMO DE INVESTIGACION LLAMADGD: WALORACIKON DE LA FUNCION
ENDOTELIAL EN PACIENTES ADULTOS JOVENES COM ANTECEDENTES FAMILWARES DE
DIAGETES MELLUTUS TIPO 2 ¥ SIN A‘HTZCEZZ"HTZS DEL HOSPITAL CENTRAL SUR DE ALTA
ESPECIALIDAD: POR NO CONTAR CON EL ANTECEDENTE FAMILAR OE DIABETES MELLITUS
TIPO 2 MEDIANTE LA REALIFACION DE UNA PRUESA CON ULTRASONIDO DEL BRAZO, COMO

SUJETO DE COMPARACION CDON PACIENTES QUE Sl CUENTAN CON EL ANTECEDENTE
DARA DETERMINAR LA DREDISPOSICION A LA ENFERMEDAD. LOS DATOS PERSONALES Y

RESULTADOS OSTENIDOS SERAN CONFIDENCIALES.

Todo acio madico Aagndstcd O apaubcd, 523 qUINNgica 0 N quirargica, Beva Imgilicia Una sane
de COMPECICIONSS Mayares 0 MENIrss, 3 VaOoss poEnclamanis i3z, que Incluyan ciark rissga de
mortaldad y que puaden requan Talambamios comgiamentanios, madcos O quindrghcos, que
umaman U estancla hospialana Dicnas compicacionss unas wecss 0N denvadas dirsciamams
de |3 propia 1Aonica, paro oras depanderan o procedimiamo, o= sstado pravio o2 paciams y de los
¥atamianios que asid recikando o o2 I35 posiies anomailss anIMIcas Yo o8 I3 UBizacon da ks
2quipos madicos.

Ssi2 aestudio conslsiz an REALIZFAR UNA PRUEBA DDNDE S5FE ODLOCA GEL EN EL BRAFO,
LOCALEZANDD MEDIANTE ULTRASONIDO LA ARTERIA BRACDU LA CUAL S5E MEDIRA PARA

VALORAR SU FUNCION ¥ OBSERVAR S| BEXISTEN CAMBIOS. ENTRE LOS BEMEFICIOS DE

ESTA BRUEBA S= EMCUENTRAN: SER UNA MEDIDA BPREVENTNA PARA BVITAR
COMPLUCACIONES DE UN EVENTO CARDIOWVASCULAR A FUTURD.
Enwa 35 COMpICA0oNSE que puadan surgir an ESTE ESTUDID
52 ancuaniran:

NINGUNA; YA QUE NO DUELE, NI 5E LE ADMINISTRARA NINGUN TIPD DE MEDICAMENTO ©
SUSTANGIA, POR LD QUE NO PRESENTARA NINGUNA REACCION ADVERSA

Ha comgrandido 135 SEC3CONIE QUS 2 MS Nnan BoNt3do 20 un lenguls claro y sancl, y
meadica qua mea fa giandido ma ha p!f'l"rﬂ“:b ragizar todas I3= absaryacionas ¥ mea h3 aciarado fodas
135 dudas qua k2 na mamasda.

Tamidksn comprando gqua, an Cuaiquisr mamania y sin necaskdad de dar rngma SiCacian, puada
rewocar & consanmimisamio que anara prasia.

1de2
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Por =0, maniiasto que esioy sasiecha con 13 IMfrmacion recitida y que comgranda & @icance
k05 riasgos dal ratamiamia.
Dl Misma moda designag a
para que exclusivamanms [20Da EMONMacon sore Ml 25300 02 53ud, dagnosico, TIEMIEa Y
prandstico

¥ an @es condicionas

CONSIENTO

En que 52 meraalice: LA PRUEBA CON ULTRASONICO DEL BRAZO DE LA ARTERIA BRAQUIAL
M2 resanvg Srasamams & 4eraCh0 3 rEVOCE Ml COMEETIMIET 20 cu3quie momama ames 48
que = procedmiamo onist) de ests documant 523 una raandad

EnMéedca, DF., a ks dal mas da de 29

DSA NOSMA SATRICIA ASSOYD LOSET
WOMERE ¥ FRMA, DEL MEDICD TRATANTE NOMERE ¥ FRMA DEL FACENTE

NIMEARE Y FIRMA TEEZTIGO NOMERE Y FIRMA TESTRSO

BT BRI Sl ST L T LD Sk kb D TR Sk b DOl

Nomors 4 paciams a2 afos de 2dad
Caon domicilia an:

¥ N" g2 Ficha:

HHWUEHHEQIQENEHE l=gal, Iamillar g iagada:
de afos de 2dad.
Coon domicilia an:

y N° 02 Fioa.

En calidad de:

Ravoco & consanimiant prestado n feoha no desE
proseguir & Watamdania, que doy con ast3 Bcha por Bnalizada, mm-amdeb:tamsmﬁﬂwad

madco-agd 3 madica ratane y 3 3 insFucn.

EnMedca, DF., 3 ks dal mes de de X i
NOMBRE Y FIRMA DEL MEDICO TRATANTE NOMBRE Y FRMA DEL PACENTE
MOMERE Y FIRMA TEETIE0 NOMERE Y FIRMA TEETIGO
idel
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ANEXO 3. CUESTIONARIO DE RECOLECCION DE DATOS

DATOS DE IDENTIFICACION

Nombre:
Edad: Sexo:
Peso : Talla:

e ANTECEDENTES HEREDOFAMILIARES
¢Tiene familiares con Diabetes Mellitus tipo 2?
Si:

Quiénes:

No:
¢Tiene familiares con Hipertension arterial?
Si:

No:

e ANTECEDENTES PERSONALES PATOLOGICOS
¢Usted padece Diabetes Mellitus ? Si: No:
¢Usted padece Hipertension arterial? Si: No:
¢Usted padece otras enfermedades distintas a las anteriores?

Si: éCudles?

e HABITOS
Tabaquismo
éUsted fuma? Si: No:
Alcoholismo

¢Usted consume bebidas alcohdlicas? Si: No:
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