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RESUMEN:

INTRODUCCION: La retinopatia diabética es una complicacién microvascular cronica especifica de
la diabetes representa una causa importante de pérdida visual en adultos, con consecuencias
médicas, sociales, y financieras significativas; es la causa mas frecuente de casos nuevos de
ceguera entre los 20 y los 74 afios en México. El control estricto de la glucemia en ayuno ha
demostrado reducir significativamente la incidencia de retinopatia diabética. La medicién de HbAlc
supone la determinacion directa de las consecuencias que la glucosa sanguinea tiene sobre el
organismo, al medir la glucosilacion de las proteinas. Se ha establecido en varios trabajos
realizados en el extranjero, la relacion que existe entre el descontrol metabdlico, representada por
el nivel de HBAL, y la gravedad de la micro y macroangiopatia, de la cual deriva las complicaciones
mayores de la DM2, como la Retinopatia Diabética con sus distintos grados de severidad y
pronostico visual.

OBJETIVO: demostrar la relacion entre la Hemoglobina Glucosilada con el grado o severidad de la
Retinopatia Diabética y el pronoéstico visual de los pacientes con DM2 que atiende el servicio de
Oftalmologia de HECMNSXXI

MATERIAL Y METODOS: estudio transversal de tipo observacional y descriptivo, en el que se
estudiaron un total de 200 pacientes, obteniendo datos clinicos de exploracion fisica y registros de
expediente, asi como una encuesta sobre el conocimiento de DM2 de los participantes. Para
posterior analisis estadistico y descriptivo

RESULTADOS: 46% del sexo Masculino, y 54% Femenino. EIl grupo de edad mas prevalente fue
el del grupo de 51-60 afios con el 35%; mas de la mitad de los pacientes tiene una escolaridad de
Secundaria 0 menor (69%). La mitad de la poblacién estudiada (55%) tiene una evolucién de la
DM2 de més de 15 afios. El IMC promedio del total de la poblacion fue de 29.38 kg/m2, el 89% de
la poblacion estudiada tuvo un IMC mayor a 25. En cuanto a la peor agudeza visual registrada, el
grado de AV en cuentadedos fue el més frecuente; hasta un 59.5% de pacientes con una AV igual
0 peor en uno u otro ojo de 0.1(20/200), dentro del concepto de ceguera legal. El grado de
Retinopatia Diabética mas frecuente fue la Proliferativa con Caracteristicas de Alto Riesgo con un
32% , y se observo que el 63% de los pacientes tiene Retinopatia Proliferativa en alguno de sus
ojos. Se realizé una Correlacion de Pearson entre nivel de HbAl y Agudeza visual y Grado de
Retinopatia Diabética, obteniendo una correlacion estadisticamente significativa entre las tres
variables comparadas con un valor de significancia p<0.01. Se encontré un mayor Riesgo Relativo
para el valor de IMC >28 kg/m2 RR de 2.917, seguido del Nivel de HbAl , en el que un valor
mayor de 8% tuvo un RR de 2.350, y Tiempo de evolucién de DM2 , mayor a 16 afios RR de
1.819.

CONCLUSIONES: se comprobd que si existe una relacién directamente proporcional entre los
niveles de hemoglobina glucosilada, con el grado de retinopatia diabética, asi como con el
pronéstico visual de los pacientes; esto es, a mayor porcentaje de HbAl en sangre de los
pacientes diabéticos tipo 2 que llegan a recibir atencién a nuestro Hospital, peor grado de
Retinopatia Diabética y peor agudeza visual en uno u ambos ojos.

Trabajos como este refuerzan el compromiso del personal de salud y de los pacientes para poner
mayor esfuerzo en el control metabdlico de inicio temprano y de forma continua.

PALABRAS CLAVE: Retinopatia Diabética, Hemoglobina Glucosilada, Agudeza visual
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INTRODUCCION

La Diabetes mellitus tipo 2 es una enfermedad metabdlica caracterizada por altos niveles
de glucosa en la sangre, debido a una resistencia celular a las acciones de la insulina,

combinada con una deficiente secrecion de insulina por el pancreas ™.
PAPEL DE LA INSULINA EN EL CONTROL METABOLICO

La insulina (del latin insula, "isla") es una hormona polipeptidica formada por 51
aminoAcidos, producida y secretada por las células beta de los islotes de Langerhans del

pancreas.

La insulina es una hormona "Anabdlica" por excelencia: permite disponer a las células del
aporte necesario de glucosa para los procesos de sintesis con gasto de energia. De esta
manera, mediante glucdlisis y respiracion celular se obtendra la energia necesaria en
forma de ATP. Su funcién es la de favorecer la incorporacién de glucosa de la sangre
hacia las células: actia siendo liberada por las células beta del pancreas cuando el nivel

de glucosa en sangre es alto?

La insulina se sintetiza en las células beta del pancreas y se libera bajo la influencia de
varios estimulos, entre ellos, la ingesta de proteinas y glucosa y su paso a la sangre a

partir de los alimentos digeridos *.

En las células beta, la insulina se sintetiza a partir de proinsulina, una molécula
precursora, por accibn de enzimas proteoliticas conocidas como convertasas
prohormonas, especificamente la convertasa proproteina 1 y la convertasa proproteina 2,
asi como la exoproteasa carboxipeptidasa E. Ciertas modificaciones ejercidas sobre la
proinsulina le eliminan una region del centro de la molécula denominada péptido C

guedando libres los extremos C-terminal y N-terminal. Estos extremos libres tienen 51
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amino&cidos en total y se denominan cadenas A (21 aminoacidos) y B (30 aminoécidos),
los cuales terminan unidas entre si por medio de enlaces disulfuro.”? De modo que la
proinsulina consta de las cadenas B-C-A y los granulos secretorios liberan las tres

cadenas simultaneamente.

Muchos carbohidratos producen glucosa, aumentando sus niveles en el plasma
sanguineo y estimulando de inmediato la liberacién de insulina a la circulacién portal.*
También se ha demostrado que la hormona de crecimiento es capaz de aumentar la

secrecion de insulina humana?
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En las células diana—principalmente en el higado, muasculo y tejido adiposo—se inicia
una transduccion de sefales cuyo efecto es el incremento en la captacion de glucosa y su
posterior almacenamiento, evitando asi un ascenso excesivo de la glucemia postprandial.*
Con la reduccion de la concentracién circulante de glucosa, se degrada la insulina

secretada, finalizando asi la respuesta unas 2 o 3 horas después de la ingesta.
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DIABETES MELLITUS 2

La diabetes tipo 2 es la forma mas comiin dentro de la diabetes mellitus* La diferencia con
la diabetes mellitus tipo 1 es que ésta se caracteriza por una destruccion autoinmune de
las células secretoras de insulina obligando a los pacientes a depender de la
administracién exdgena para su supervivencia, aunque cerca del 30% de los pacientes
con diabetes tipo 2 se ven beneficiados con la terapia de insulina para controlar el nivel de

glucosa en sangre.?

La diabetes tipo 2 es una enfermedad frecuente y subdiagnosticada que plantea desafios
para su tratamiento. La introduccion de nuevos farmacos orales en los ultimos afios ha
ampliado la gama de opciones disponibles para el tratamiento de la diabetes tipo 2. A
pesar de la mayor seleccion de agentes farmacoldgicos, es necesario destacar que el
tratamiento de primera eleccidbn son los enfoques no farmacologicos incluyendo la
modificacion de la dieta, control de peso y ejercicio regular. Una dieta combinada con
ejercicio con el objeto de perder peso logra mejorar significativamente la sensibilidad
celular a la insulina incluso antes de llegar al peso ideal.® Se ha demostrado que el hacer
ejercicio y perder peso en pacientes diabéticos y prediabéticos reduce su mortalidad y
mejora su condicion de vida.® Los abordajes farmacolégicos deben individualizarse,
basandose en las caracteristicas del paciente, el nivel de control de la glucosa y las

consideraciones de costos.

Algunos factores de riesgo que predisponen a un individuo a desarrollar diabetes mellitus

tipo 2 incluyen:

« Los antecedentes familiares y la genética, juegan un papel importante*

10
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¢ Un bajo nivel de actividad (Sedentarismo)

e Una dieta deficiente

» Peso excesivo,* especialmente alrededor de la cintura

e Etnia (las poblaciones de afroamericanos, hispanoamericanos e indigenas
americanos tienen altos indices de diabetes)’ *

» Edad superior a 45 afios’

« Intolerancia a la glucosa identificada previamente por el médico’

o Presion arterial alta (Hipertension)*

e Colesterol HDL de menos de 35 mg/dL o niveles de triglicéridos superiores a 250
mg/dL (Dislipidemia)’

« Antecedentes de diabetes gestacional en las mujeres.” *

De la poblacion total de diabéticos, el mayor porcentaje (x 90%) corresponde a la

Diabetes mellitus tipo 2

Segun la Guia de la ADA 2013 el diagnéstico de Diabetes Mellitus se establece por:

v Al1C >6.5%. La prueba se debe realizar en un laboratorio que utilice un método
estandarizado segun el National Glycohemoglobin Standarization Program
(NGSP), certificado y estandarizado para el Diabetes Control and
Complications trial.

v" Glucemia en ayunas (GA) 2126 mg/dl (7 mmol/L). El ayuno se define como la
no ingesta calérica durante por lo menos 8 horas.

v" Glucemia 2 horas posprandial (GP) =200 mg/dl (11.1 mmol/L) durante la
prueba de tolerancia oral a la glucosa (PTOG). La prueba debe ser realizada
con las indicaciones de la OMS, con una carga de hidratos de carbono

equivalente a 75 g glucosa anhidra disuelta en agua
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v" Glucemia al azar 2200 mg/dL (11.1 mmol/L) en un paciente con sintomas

clasicos de hiperglucemia o crisis de hiperglucemia.

En ausencia de sintomas, estos resultados deben confirmarse en un segundo examen. La

prueba de tolerancia a la glucosa no es recomendable para uso rutinario.

En relacion a estos criterios existen condiciones intermedias como la glicemia anormal en
ayunas (entre 110 y 125 mg/dl) y la intolerancia a la glucosa (glicemia 2 h postcarga entre
140 y 199 mg/dl).* Ambas situaciones se asocian a mayor riesgo de diabetes y de

patologia cardiovascular.

Aunque algunas sociedades cientificas aun no lo han admitido, desde el afio 2010 se
admite la utilizacion de la hemoglobina glicosilada Alc (HbAlc) para el diagnéstico de

diabetes mellitus, se consideran diagnésticos valores iguales o superiores a 6.5 %.

El tratamiento de la diabetes mellitus tipo 2 requiere un equipo multidisciplinario y se
fundamenta en eliminar los sintomas relacionados con la hiperglicemia, reducir el riesgo o
tratar las complicaciones de microangiopatia caracteristica de la diabetes de larga data y
asegurar que el individuo consiga un estilo de vida tan normal como sea posible.*? Tiene
especial importancia la reducciéon del riesgo cardiovascular debido a que es la principal

causa de muerte en pacientes diabéticos tipo 2.2

La meta de un control metabdlico adecuado se obtiene con niveles de glicemia en ayuno
de 72 a 108 mg/dl, glicemias postprandiales entre 90 y 144 mg/dl (180 mg/dl en > 60
afios) y concentraciones de hemoglobina glicosilada Alc menores a 6% - 7% (8% en

ancianos)® '

El tratamiento de la Diabetes Mellitus™ ° comprende etapas que secuencialmente son:
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1. Régimen nutricional, educacién diabetoldgica y ejercicio
2. Drogas hipoglicemiantes orales
3. Asociacion de drogas orales

4. Insulinoterapia

La mayoria de los pacientes diabéticos tipo 2 tienen sobrepeso u obesidad, condicién que
se asocia frecuentemente a la resistencia insulinica; por ello inicialmente se recomienda el

uso de sensibilizadores a insulina como biguanidas (metformina).

Otro tipo de medicacion para un paciente diabético tipo 2, pueden ser los secretagogos de
insulina como las sulfonilureas (clorpropamida, glibenclamida, glipizida, glimepiride) o
metiglinidas (repaglinida y nateglinida). Estos medicamentos tienen mejor efecto en
pacientes cuyo comienzo diabético es menor de 5 aflos y que tienen una produccion
enddgena de insulina y tendencia a la obesidad.12 En el caso de que no se obtenga un
control metabdlico adecuado es posible utilizar combinaciones de hipoglicemiantes orales

con diferentes mecanismos de accion® >

La evolucién natural de la diabetes tipo 2 es hacia un progresivo deterioro de la funcién
secretora de insulina de la célula beta, de modo que un porcentaje importante de
pacientes requerird en algin momento de su evolucion el uso de insulina, medida que

inicialmente puede combinarse con hipoglicemiantes orales.

La insulinoterapia en la diabetes tipo 2 es una alternativa terapéutica adecuada en
aquellos pacientes que no logran un adecuado control con dosis maximas de

hipoglicemiantes orales 0 en caso de un stress agudo.

Los esquemas terapéuticos de insulina deben permitir un adecuado control metabdlico,

utilizando insulinas de accion lentas, ultralentas, intermedia, rapida o ultrarrapida, y cuya
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correcta indicacion dependera del contexto clinico del paciente. Esta responsabilidad cae

especificamente en el dominio del especialista 0 médico.

COMPLICACIONES DE LA DM2% 710

Existen complicaciones en la Diabetes Mellitus, que de acuerdo al tiempo de

presentacion, se dividen en:

Agudas

e Hipoglicemia: es la baja presencia de azlcar en la sangre y un factor esencial en
las personas con diabetes. Algunos de los indicios de la hipoglucemia son:
temblores, mareos, sudoraciones, dolores de cabeza, palidez, cambios repentinos
en estados de animo, entre otros.

o Hiperglicemia: es la alta presencia de azucar en la sangre y también es un factor
influyente en las personas que tiene diabetes y debera mantenerse controlada,
debido que la continua mantencion de este padecimiento traera complicaciones
cronicas a largo plazo. Algunos sintomas incluyen aumento de sed, de hambre,

respiracion acelerada, nausea o vémito, visién borrosa y resequedad de la boca.

Crdénicas

Las complicaciones a largo plazo, entre otras, son:

e Retinopatia diabética : El riesgo de retinopatia aumenta considerablemente en

pacientes con niveles de glucosa en ayunas entre 109 a 116 mg/dL (6.05 a 6.45
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mmol/L) o cuando el resultado de una glucosa posprandial esta entre 150 y 180
mg/dL (8.3 a 10.0 mmol/L)*

o Nefropatia diabética

e Neuropatia diabética

o Enfermedad vascular periférica

o Dislipidemia, hipertension arterial, ateroesclerosis y arteriopatia coronaria

Emergencias

Una gran complicacion de la diabetes mellitus tipo 2 es el coma diabético hiperosmolar

hiperglucémico

ALTERCIONES VASCULARES:

La hiperglicemia es uno de los factores de riesgo reconocidos para la aparicion vy
progresién de las complicaciones vasculares de la diabetes mellitus. ** La elevacién
mantenida en las concentraciones de glucosa provoca cambios en las proteinas
plasmaticas v tisulares con efectos indeseables sobre la salud del paciente diabético. El
aumento en la via del poliol, del proceso de glicosilaciébn no enziméaticas, del estrés
oxidativo y del estrés carbonilico son algunos de los mecanismos que tratan de explicar el

dafio vascular inducido por la glucosa® *?

La glucosa puede dafar irreversiblemente el endotelio vascular por diferentes

mecanismos:
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1. Un incremento en la concentracion de glucosa intracelular seguida de un flujo
aumentado hacia el interior de la célula, que implica cambios cuantitativos y
cualitativos a nivel de membrana basal

2. Un aumento en el proceso de glicosilacion no enzimética (GNE)

3. Un incremento del estrés oxidativo (EO) causado por la glucoxidacion y la

autoxidacion de la glucosa

Todos estos procesos realizan con el tiempo cambios en la microvasculatura de varios
tejidos, principalmente plexos capilares en tejido retiniano y glomerular, generando
alteraciones sistémicas caracteristicas como Retinopatia Diabética y Nefropatia
Diabética. En general se observa engrosamiento de la membrana basal endotelial,

alteracion o pérdida de pericitos y dafio directo a células endoteliales. *2

IMPACTO DE LA DM2 EN LA POBLACION GENERAL Y MEXICANA

La diabetes es un reto de salud global; estimaciones de la OMS indican que en 1995
habia en el mundo 30 millones de personas con diabetes; y de acuerdo con un estudio
epidemioldgico realizado por la FID en 1995, entre los paises con mayor incidencia de
diabetes en el mundo se encontraron Estados Unidos, la India y China, pero para 1998,
ya se habian sumado a la lista Pakistan, Indonesia, la Federacién Rusa, México, Brasil,

Egipto y Jap6n; actualmente se estima que 347 millones de personas viven con diabetes.

11

En la poblacién de Estados Unidos, la diabetes afecta a aproximadamente 23.6 millones
de personas. (90 al 95 por ciento padecen diabetes tipo 2) -17.9 millones tienen

diagnostico, pero 5.7 millones no saben que padecen la enfermedad, segun el Instituto
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Nacional de Diabetes y Enfermedades Digestivas y Renales (NIDDK) y la Asociacion

Americana de la Diabetes. *****°

Se calcula que el nimero de personas con diabetes en Europa en 2011 es de 52,6
millones, o el 8,1% de la poblacién adulta. El pais con la més alta prevalencia (10,0%) y el
mayor nimero de personas con diabetes (12,6 millones) es la Federacion Rusa, mientras
gue Moldavia tiene una prevalencia estimada de diabetes de tan solo el 2,8%. Tras la
Federacion Rusa, los paises con la mayor prevalencia (%) son Portugal, Chipre, Polonia,
Armenia y Bielorrusia. Por otra parte, los paises con el maximo niumero de personas con
diabetes se encuentran en su mayoria en Europa, como Alemania, Italia, Francia, el Reino
Unido y Espafia. Una de cada 10 muertes en adultos de la regién Europea se puede

atribuir a la diabetes. **

Cerca de una quinta parte del total de adultos con diabetes del mundo vive en la region
del Sudeste Asiatico. Los calculos actuales indican que el 8,35 de la poblacién adulta, o
71,4 millones de personas, tienen diabetes en 2011, de los cuales 61,3 millones viven en
India. La cifra de personas con diabetes de la region aumentara hasta los 129,9 millones
para 2030, o el 10,2% de la poblacion adulta. Otros 23,8 millones de personas tienen
alteracion de la tolerancia a la glucosa (ATG) en 2011 y esta cifra aumentara a 38,6

millones para 2030.*

La OPS/OMS estima que alrededor de 62,8 millones de personas en las Américas
padecen diabetes (dato de 2011). Si la tendencia actual continla, se espera que este
namero aumente a 91,1 millones para 2030. En América Latina, se calcula el nimero de
personas con diabetes podria subir de 25 millones a 40 millones para el afio 2030, y en
Norteamérica y los paises no hispanos del Caribe este nimero puede ascender de 38 a

51 millones durante este mismo periodo, segin estima la OPS/OMS. '+
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En la poblacion de Estados Unidos, La diabetes afecta a aproximadamente 23.6 millones
de persona. (90 al 95 por ciento padecen diabetes tipo 2) -17.9 millones tienen
diagndstico, pero 5.7 millones no saben que padecen la enfermedad. Segun el Instituto
Nacional de Diabetes y Enfermedades Digestivas y Renales (NIDDK) y la Asociacion

Americana de la Diabetes

Durante las ultimas décadas el nUmero de personas que padecen diabetes en México se
ha incrementado, y México ocupa el 7° lugar dentro de los paises con mas diabéticos en

el Mundo. %7

Los datos de la ENSANUT 2012 identifican a 6.4 millones de adultos mexicanos con
diabetes, es decir, 9.2% de los adultos en México han recibido ya un diagnéstico de
diabetes. El total de personas adultas con diabetes podria ser incluso el doble, de acuerdo

a la evidencia previa sobre el porcentaje de diabéticos que no conocen su condicién. *’

Del total de personas que se identificaron como diabéticas en la ENSANUT 2012, 16%
(poco mas de un millén) son del grupo que reportan no contar con proteccién en salud, en
tanto que 42% (2.7 millones) son derechohabientes del IMSS, 12% (800 mil) de otras

instituciones de seguridad social, y 30% (1.9 millones) refieren estar afiliados al SPSS. *'

Por condicion de aseguramiento, el porcentaje de adultos con diagnéstico previo de
diabetes varia entre 6% entre los que no cuentan con proteccién y cerca de 15% entre los
derechohabientes de las instituciones de seguridad social diferentes al IMSS (ISSSTE,

Pemex, SEDENA, SEMAR). Entre los afiliados al SPSS, es de 8.2%."’
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Del total de diabéticos diagnosticados, 14.2% (poco mas de 900 mil), dijeron no haber
acudido al médico para el control de la diabetes en los 12 meses previos a la entrevista,
es decir, se puede considerar que no se encuentran en tratamiento y por lo tanto estan
retrasando acciones de prevencion de complicaciones. Este porcentaje presenta una
importante variacion por condicion se aseguramiento: en tanto que Unicamente 4% de los
gue reportaron contar con aseguramiento privado no se atiende, 27.5% de los diabéticos
gue no cuentan con proteccion en salud (cerca de 280 mil individuos) no han acudido para
atenderse de este padecimiento durante al menos un afo. Entre los afilados al SPSS,
este porcentaje es de 13% (256 mil personas), y 11% (378 mil personas) para los que se

atienden en la seguridad social. *’

De los que se atienden, 39% acude al IMSS, 11.4% a otras instituciones de la seguridad
social, 28% a servicios financiados por el SPSS, y 21.3% se atiende en el sector privado.
Entre los que se atienden en el sector privado se identifica a 12% de los que cuentan con

IMSS y con otros esquemas de seguridad social, y 20% de los afiliados al SPSS."’

En relacién con la comorbilidad con hipertension, 47% de los individuos con diagndstico
médico de diabetes también han recibido ya un diagnéstico de hipertension; esto es, del
total de la poblacién de 20 afios 0 mas en México, 4.3% (cerca de 3 millones), viven con

diabetes e hipertension.*’

Por lo que se refiere a las complicaciones mas frecuentes relacionadas con la diabetes,
del total de individuos que reportan diagnostico previo, 47.6% (3 millones) reportaron
vision disminuida, 38% (2.4 millones) ardor, dolor o pérdida de sensibilidad en los pies,
13.9% (889 mil) dafios en la retina. Por gravedad, 2% (128 mil) reportaron

amputaciones, 1.4% (89 mil) dialisis, 2.8% (182 mil) infartos (figura 3). Del total de 89 mil
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individuos que reportaron diélisis, 21 mil son afiliados al SPSS, 43 mil derechohabientes

del IMSS, y 15.8 mil de otras instituciones de seguridad social.*’

Considerando las estimaciones hechas para México sobre el costo anual de la atencién
de la diabetes, que sitla el costo de atencion por parte de los proveedores en 707 dblares
por persona por afo, para 2012 se requieren 3 872 millones de dblares para el manejo de
la diabetes, lo que representa un incremento de 13% con relacién a la cifra estimada para
2011. 4 Para contextualizar esta cifra, este monto es superior a los 3 790 millones

asignados al Seguro Popular en 2010.’

El reto en términos de lo que representa para la sociedad es doble: por un lado, el
importante monto de recursos que requieren los prestadores de servicios de salud para su
atencion, y por el otro el costo econémico y emocional para las personas con diabetes y

sus familias.’

RETINOPATIA DIABETICA

La retinopatia diabética es una complicacién microvascular cronica® especifica de la

diabetes, que afecta los vasos de la retina.?

Aspectos epidemioldgicos

La retinopatia diabética es una causa importante de pérdida visual en adultos, con
consecuencias médicas, sociales, y financieras significativas; es la causa mas frecuente
de casos nuevos de ceguera entre los 20 y los 74 afios;*® en una serie nacional representd
la causa mas frecuente de pérdida visual monocular y ceguera legal entre los 16 y los 60

afios. *
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Los factores de riesgo principales para desarrollar retinopatia diabética son: el tiempo de
evolucion de la diabetes, la hiperglucemia crénica (medida con hemoglobina glicosilada) y

la hipertension arterial.®

La serie mexicana mas extensa reporta una prevalencia de retinopatia de 31.6%.>° En
grupos seleccionados con seguimiento a largo plazo, pero evaluados antes de la
modificacion de los criterios de diagndstico de la diabetes, se reporta una incidencia de

23,48y 71% a 3, 6 y 12 afios, respectivamente.®

En poblacion extrahospitalaria, mediante campafias de deteccion masiva, la prevalencia

encontrada ha variado del 15 al 23%.

Etiologia

Aunque existen diversos factores que podrian participar en el desarrollo de la retinopatia
diabética, el principal es la hiperglucemia crénica; adicionalmente es el Unico cuya
modificacion ha demostrado tener un impacto significativo sobre la incidencia de la

retinopatia- > *® %

Entre otros factores, la hiperglucemia crénica dafia las células de sostén que existen en
los capilares de la retina (pericitos) y conforman la barrera hemato-retiniana interna.
Adicionalmente se presenta engrosamiento de la membrana basal endotelial a expensas
de factores de crecimiento similares a la insulina; la combinacién de ambos factores
facilita el cierre capilar en las capas de la retina interna.?® Existe una afeccion franca de la

Barrera Hematoretiniana interna-*?

La resistencia al flujo sanguineo en zonas de cierre capilar aumenta de manera retrograda
la presion intraluminal; cuando esta presion aumenta en una zona sin la resistencia de los

pericitos, origina una dilatacion sacular de la pared capilar, que clinicamente se observa
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como una mancha roja puntifome mediante oftalmoscopia: se trata de un microaneurisma,

la primera manifestacion oftalmoscépica de la retinopatia diabética.*

Los microaneurismas indican que existe cierre capilar; la pared debilitada puede
romperse, lo cual genera hemorragias, o permitir la fuga de liquido intravascular, que
ocasiona edema. La competencia de las redes capilares adyacentes puede retirar el
liquido extravasado, pero no las lipoproteinas (que son retiradas por fagocitosis en forma

tardia), las cuales pueden observarse como exudados, conforme desaparece el edema.

Cuando el edema retiniano se presenta en la macula puede comprometer la regién de
maxima funcioén visual; el edema macular es la causa mas frecuente de pérdida visual en

los pacientes diabéticos con retinopatia.

Conforme aumentan las zonas de cierre capilar aumenta el nUmero de microaneurismas,
se presenta tortuosidad venosa y pueden dilatarse los plexos capilares al grado de

hacerse visibles en la oftalmoscopia (anormalidades microvasculares intrarretinianas). *°

Las retina sin perfusién debido al cierre capilar libera al factor de crecimiento vascular
endotelial (factor de permeabilidad vascular).2 Si la superficie sin perfusién es limitada
esta citocina induce edema en la retina, pero si es extensa induce la formacién de
neovasos; el efecto del factor de crecimiento vascular endotelial aumenta con la presencia

de angiotensina.’”

Los neovasos se forman entre la superficie interna de la retina y el vitreo; eventualmente
son sustituidos por tejido glial, que tiene caracteristicas contractiles y puede ejercer
traccion sobre la retina y desprenderla. En la mayoria de los casos no se desprende la

retina, pero los neovasos son fragiles y al romperse causan hemorragias en el vitreo, la
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causa mas frecuente de pérdida visual en pacientes con retinopatia diabética proliferativa.

10

Estudio clinico
La evaluacion del fondo del ojo para detectar retinopatia requiere de midriasis
farmacolodgica. Se ha reportado que sin midriasis la sensibilidad de la deteccion bajo

oftalmoscopia directa disminuye en 50%. %

La calificacion de la retinopatia diabética requiere una vision panoramica que se obtiene
mediante oftalmoscopia indirecta; cuando existe edema de la retina que afecta la macula,
se requiere de lentes de contacto bajo exploraciéon con lampara de hendidura, con la

finalidad de obtener una vision estereoscoépica.

Cuando existe opacidad en el vitreo por hemorragia y no puede observarse
adecuadamente el fondo del ojo, se recurre al ultrasonido para identificar alteraciones de

retinopatia proliferativa que puedan desprender la retina.

Tabla Nl. Esecala final de gravedad del ETORS (Estudio sobre el Tratamienta Precoz de la RD)

A. Mo RD DM sin lesiones en funduscopia
B. RONF Leve: Ma con Hg retinianas leves, ED, EB
Moderada: Lesiones mas avanzadas que en la leve, pero menos de =l regla del 4:2:1»
Grave: Un eriterio de «la regla del 4:2:1=:
— Ma/Hg severas en 4C
— AV en al menos 20
— AMIR moderade o extenso en al menos 1C
Muy grave: Al menos 2 criterios de <l regla 4:2:1»
C. ROP Sin CAR, caracteristicas de alto riesge (RDP temprana o inicial):
— NVE en cvalquier extension sin HWHP (Hg vitrea o prerretiniana)
— NP de extensién < a un cuarto del drea papilar
Can CAR:
— NVP de extension 2 un cuarto del drea papilar
— HP/HY con WP de cualguier extension o con NVE  a media drea papilar
Avanzada o RDP grave:
— Hemorragias vitraas muy extensas (no permiten valorar neovasos)
— Desprendimiento de refina traccional macular
— Glaucoma neovascular
— Ptisis bulbi

Ma: microaneurismas, Hp: hemorragias; ED: exudados duros; EB: eudados blandos AV arrosariamienta venoso
AMIR: anomaliss microvaseulares intrarretinianas; G cuadrante; NWE: neovascularizacidn exteapapilar; NVP,
neavasvcularizacion papilar; HY: hemorragia vitrea: HP: hemorragia prerretiniana,
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Diagndstico

El diagnostico de la retinopatia se hace mediante la exploracion clinica, con personal
médico calificado para esta labor, a través de entrenamiento en especialidad
oftalmoldgica; ademas de detectarla es necesario calificarla, ya que sus diversos grados

y modalidades se asocian con diferentes desenlaces.

En 2003 el grupo del proyecto global de retinopatia diabética desarrollé la “escala clinica
internacional de gravedad de retinopatia diabética y edema macular”, con la finalidad de
facilitar la clasificaciébn en el ambito clinico. Aunque esta escala no sustituye a la del
ETDRS para fines de pronéstico e indicacion de tratamiento, tiene la intencion de

simplificar la calificacion de la enfermedad. 10

Tratamiento

El mejor tratamiento disponible para la retinopatia diabética cuando amenaza la visién es
la fotocoagulacién; es el Unico tratamiento que ha demostrado ser efectivo, hasta el
momento, en estudios clinicos controlados aleatorizados de gran escala. **> Se aplica en

dos situaciones clinicas:

o Edema macular. El tratamiento se aplica de forma selectiva alrededor del area de
mejor vision; su objetivo es cerrar los microaneurismas filtrantes (en el caso de
edema focal) o mejorar el transporte de oxigeno a partir de la coroides (en el caso
de edema difuso).

e Retinopatia proliferativa. Se aplica en forma extensa en la retina ecuatorial. Al

realizar quemaduras sobre el epitelio pigmentario (1600 a 2000) el oxigeno que
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aporta la coriocapilaris puede alcanzar las capas internas de la retina, a las que en
condiciones normales no llegaria. El resultado es la reduccion de la isquemia
originada por el cierre capilar en las capas internas, que reduce la produccion de

factor de crecimiento vascular endotelial y facilita la involucién de los neovasos.

En los casos que presentan hemorragia vitrea que no permite aplicar fotocoagulacion,
esta indicada la cirugia de vitrectomia, seguida de fotocoagulacion trans o postoperatoria.
La vitrectomia también esta indicada cuando existen adherencias del vitreo y la retina que

ocasionan traccién retiniana y condicionan desprendimiento de retina o edema macular.*

33

Recientemente se han desarrollado nuevas estrategias en el tratamiento de la
proliferacion vascular de la retina por medio de substancias inhibidoras de la
angiogénesis y de la permeabilidad, con lo que se espera reducir o evitar la proliferacion

vascular retiniana, sin los inconvenientes de la fotocoagulacién con rayo laser®.

Prevencion

El control estricto de la glucemia en ayuno ha demostrado reducir significativamente la
incidencia de retinopatia diabética.> *!** Adicionalmente se reconoce que los picos
posprandiales de glucemia tienen un mayor valor predictivo para la progresion de la

retinopatia, por lo que es necesario controlar también la glucemia posprandial.*’

El paciente diabético tipo 2 debe ser evaluado para detectar y calificar a la retinopatia
diabética desde el momento en el que se diagnostica la alteracién metabdlica.10 La falta
de afeccion visual no excluye a la retinopatial8 y la deficiencia visual no es un criterio
para diagnosticarla (la causa mas frecuente de deficiencia visual en diabéticos mexicanos

es la catarata).*
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El aspecto més importante para la prevencion secundaria es el grado de retinopatia, por
lo que la enfermedad ademas de deteccion requiere calificacion por un oftalmélogo. La
deteccion de retinopatia diabética es el procedimiento médico con una relacién
costo/efectividad mas alta en Medicina® y en nuestro medio, la proporcién de pacientes

con retinopatia en que podria intervenirse para evitar la pérdida visual supera el 90%.%*

Prondstico

Existen dos desenlaces principales en retinopatia diabética: pérdida visual moderada,
definida como la duplicacion del angulo visual (pérdida de tres lineas de vision en la
cartilla de lectura), y pérdida visual severa, capacidad visual menor a 5/200 en dos visitas

con una separacion de cuatro meses. *°*°

Los pacientes con retinopatia diabética no proliferativa presentan riesgo de desarrollar
pérdida visual moderada, por edema macular. Aunque en los pacientes con retinopatia
proliferativa también puede presentarse edema macular, la presencia de neovasos implica
el riesgo de desarrollar pérdida visual severa.’®*>En los casos de Retinopatia Diabetica
Proliferativa Avanzada, por las complicaciones y cambios anatomo/funcionales que

provoca que el paciente sufra pérdida del globo ocular.

HEMOGLOBINA GLUCOSILADA

La hemoglobina glucosilada es una heteroproteina de la sangre que resulta de la union
de la hemoglobina con carbohidratos libres unidos a cadenas carbonadas con funciones

acidas en el carbono 3y el 4.

La medicion de la HbAl es una prueba de laboratorio muy utilizada en la diabetes para

saber si el control que realiza el paciente sobre la enfermedad ha sido bueno durante los
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tltimos tres o cuatro meses De hecho el 50% del resultado depende sé6lo de entre las

cuatro y seis Ultimas semanas.'® %

Se dispone de nhumerosos métodos para la determinacion de HBA1C:
- Inmunoturbidimetria (inmunolégica)

- Cromatografia de Intercambio catiénico

- Concentracion isoeléctrica

- Electroforesis

- Colorimetria (acido tiobarbiturico)

- HPLC (Cromatografia liquida de alta peroformance)

Existen la hemoglobina glicosilada HbAl y la HbAlc que es mas estable, es decir, no
influyen en ésta los cambios bruscos en la glucemia. Sin embargo alteraciones en la

concentracion de la hemoglobina total pueden variar el resultado.*® 2% 2

La ADA, la International Diabetes Federation (IDF) y la European Association for the
Study of Diabetes (EASD) propusieron el mes de julio de 2009, y quedd reflejado en los
estandares de la ADA , que la HbAlc sea un método diagndstico de la misma forma que
lo es la glucemia basal o la prueba de tolerancia oral a la glucosa , habida cuenta de sus
ventajas. Pues, ademas de ser una manera de expresar el valor glucémico medio, tiene
menor variabilidad biolégica, no precisa ayuno, no se ve afectada por los valores
extremos de la glucosa y es, hoy por hoy, el valor de referencia para controlar el
tratamiento® Ademas la HbAlc es la méas barata (entre 21 y 37 euros) de todas las
pruebas, menos costosa que la glucemia (51 euros) y que la SOG (146 euros), si
valoramos todos los gastos inherentes a las horas perdidas para realizarse la prueba, a lo

gue hay que afadir en un caso el ayuno (GB), y en otro la dieta especial dias antes con
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permanencia en el centro al menos dos horas (SOG), frente a la HbAlc, que no precisa

preparacion.?*#

Sin embargo, la prueba pierde precisiéon en los extremos de hemoglobina total (Hb). Dado
gue la Alc se reporta en porcentaje del total de hemoglobina, el porcentaje cambiara

aunque el total de hemoglobinas glicosiladas sea el mismo. % 2*

La prueba no se debe de realizar en situaciones en las que el recambio de eritrocitos esta
aumentado, tal es el caso de las enfermedades que causan hemolisis (anemia hemolitica,

insuficiencia renal) y de estados que aumentan el nacimiento de globulos.

Cualquier condicion que disminuya la media vida de los eritrocitos (hemdlisis o pérdida de
sangre, entre otras) también va a disminuir los valores de la Alc. Elevaciones falsas de
Alc se han descrito con algunos métodos diagndstico en pacientes con
hipertrigliceridemia, hiperbilirrubinemia, uremia, alcoholismo crénico e ingesta crénica de
salicilatos, vitamina C u opiaceos. Condiciones que aumentan la media vida de los eritro-
citos, como esplenectomia o anemia aplasica, entre otras, también aumentan la Alc de

una forma no dependiente de los niveles de glucosa en sangre.” 2

Ademas existen discretas modificaciones por efecto de la edad en la HbAlc , que se
eleva un 0,4% por encima de los 70 afios para la misma tolerancia a la glucosa; o de la
raza, pues es 0,4% mayor en los afrocaribefios que en los europeos y de acuerdo a
estadisticas de los Estados Unidos, la HbAl es aproximadamente 0,4 % mayor en

personas de origen mexicano y en afroamericanos
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Los estandares de la ADA de 2010 que el punto de corte de la HbAlc en el diagnéstico
quede fijado en el 6,5%, pues es el umbral a partir del cual se han observado mas
complicaciones microvasculares (basicamente, retinopatia), y que se corresponde a la

glucemia entre 126-154 mg/d®

USQOS:

» Valorar el tratamiento de un diabético , en cuanto a dosificaciébn o cumplimiento.

e Comparar los tratamientos y pautas utilizadas.

o Medir los aumentos de glucemia en los diabéticos recién diagnosticados.

e Valorar los cambios de la glucemia en diabéticos leves.

e Individualizar los tratamientos en los diabéticos.

¢ Valoracién de diabéticos labiles o con grandes variaciones de su glucemia.

o Para diferenciar la hiperglucemia de los diabéticos de otras causas agudas (estrés,

infarto).?

Calculo aproximado entre hemoglobina glucosilada y promedio de glucemias en ayunas

Media de glucemias Hemoglobina glucosilada
80 mg/dL - 120 mg/dL 5% - 6%

120 mg/dL - 150 mg/dL 6% - 7%

150 mg/dL - 180 mg/dL 7% - 8%

180 mg/dL - 210 mg/dL 8% - 9%

210 mg/dL - 240 mg/dL 9% - 10%

240 mg/dL - 270 mg/dL 10% - 11%
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270 mg/dL - 300 mg/dL 11% - 12%
300 mg/dL - 330 mg/dL 12% - 13%
etc. etc.

Valores normales de hemoglobina glicosilada (HbA1) *> %

Adultos normales 2,2a48%
Nifos normales 1,8a4 %
Diabéticos bien controlados 2,5a5,9%

Diabéticos con control suficiente/6 a 8%

Diabéticos mal controlados mayor de 8%

En estos valores puede haber ciertas diferencias por la técnica o por criterios de
normalidad propios de laboratorios concretos, a veces en el rango de valores y otras

veces por las unidades a las que se hace referencia.

Valoracién de resultados anormales

Aparecen niveles aumentados de Hemoglobina glicosilada en:

Diabetes mellitus,

Diabetes mellitus mal controlada,

Embarazo

Personas sin bazo.
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Aparecen niveles disminuidos de Hemoglobina glicosilada en:

+ Anemia hemolitica,
o Enfermedades renales,

o Perdidas de sangre cronicas.

HbA1c supone la determinacion directa de las consecuencias que la glucosa sanguinea
tiene sobre el organismo, al medir la glucosilacion de las proteinas (la causa
fundamental).Asi, explicaria de alguna manera su relacion con las complicaciones micro

y, en menor grado, macroangiopaticas del diabético®

La HbAlc es la prueba que tiene mas evidencias con las complicaciones relacionadas
con la glucemia a largo plazo, segun demuestran los grandes estudios United Kingdom
Prospective Diabetes Study (UKPDS) en el diabético tipo 2, y el Diabetes Control and
Complications Trial (DCCT) en el diabético tipo 1. Recientemente el estudio ADAG (Alc
Derived Average Glucosa) también ha demostrado que la HbAlc tiene una correlacién

con la mayoria de los factores de riesgo cardiovascular del diabético®* 2

Glicemias Medias Porcentaje de HbAlc RIESGO DE COMPLICACIONES
60 4% RIESGO BAJO

90 5% RIESGO BAJO

120 6% SE CONSIDERA NORMAL

(HASTA 6,5 %)

150 7% RIESGO ACEPTABLE
180 8% RIESGO ACEPTABLE HASTA
7,5%)
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210 9% RIESGO AUMENTADO
240 10% RIESGO ALTO

270 11% RIESGO CRITICO

300 12% RIESGO CRITICO

330 13% RIESGO CRITICO

360 14% RIESGO CRITICO

ESTUDIOS EPIDEMIOLOGICOS %3

La asociacion entre las complicaciones de la diabetes y los niveles elevados de glucemia
fue postulada desde haces varias décadas. Sin embargo, sélo en las Ultimas 3 décadas
se tiene un cuerpo substancial de estudios experimentales animales y observacionales en
humanos , asi como ensayos clinicos que relacionan directamente la hiperglicemia con el
desarrollo de complicaciones diabéticas. Algunos de estos estudios han demostrado
también que el tratamiento que reduce los niveles de glucemia reduce el riesgo de

desarrollar Retinoptia, Nefropatia y Neuropatia Diabetica. 1

Entre estos estudios destacan el DCCT ( Diabetes Control and Complications Trial ) y otro
similar aunque con menor poblacion llamado Stockholm Diabetes Intervention Study; el
DCCT fue el mayor estudio clinico relacionado al control metabdlico de pacientes con
DM1 desarrollado de 1983 a 1993 en el Instituto Nacional de Diabetes y Enfermedades
Digestivas y Renales de EU. El estudio incluy6 1441 voluntarios, con edades de 13 a 39,
de 29 centros médicos de Estados Unidos y Canada; el estudio mostr6 que guardando
niveles de glucemia cercanos a los normales en lo mas posible enlentecia el desarrollo y

progresion de dafio ocular, renal y nervioso causados por la Diabetes. Sus resultados
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demostraron la importancia y la persistencia del efecto beneficio del control de la glucosa
en la prevencion de la progresion de la severidad de la retinopatia diabética y el desarrollo
de edema macular. La proporcibn de pacientes que empeoraron su retinopatia,
incluyendo la retinopatia diabética proliferativa o edema macular con mayor necesidad
de terapia con laser, fue reducida de manera estadisticamente significativa en el grupo de
tratamiento intensivo de control glucémico que en el grupo convencional. De esta forma
se demostré que un periodo de buen control glucémico resulta en la disminucién en la

progresion de la retinopatia y nefropatia ?®

Cuando termino el estudio DCCT en 1993, los investigadores continuaron el estudio de
mas del 90% de los participantes. Este seguimiento recibié el nombre de EDIC
(Epidemiology of Diabetes Interventions and Complications); continla revelando la
incidencia y los predictores de enfermedad cardiovascular asi como complicaciones
oculares renales y nerviosas relacionadas a la DM, adaptando parte de los resultados al

comportamiento esperado de pacientes con DM2. 2

Respecto a la DM2, para finales de los 80s solo se habian realizado 3 estudios
controlados y aleatorizados con el fin de evaluar el beneficio del control glucémico en la

incidencia de complicaciones diabéticas. 2%

El primero fue el UGDP (University Group Diabetes Program), que no demostré un
beneficio contundente respecto al control glucémico con las complicaciones diabéticas,
sin embargo cabe sefalar que tuvo limitacibn en el nimero de participantes y su
seguimiento; el segundo, un pequefio estudio que se realiz6 en Japon, con 110 sujetos
japoneses, demostré que el tratamiento estricto con Insulina inyectada resulté en mejor

control (HbA1 7.1%) comparado con el tratamiento convencional oral (HbA1 9.4%), con
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reduccion significativa de complicaciones microvasculares diabéticas. El tercer estudio fue
un estudio piloto que dividi6 de manera aleatoria a 153 hombres en grupos de terapia
intensiva o convencional de control glucémico. Se encontrd una diferencia absoluta en
HbA1 de 2% respecto a los grupos de tratamiento, y el seguimiento a 27 meses se enfoco

en las complicaciones cardiovasculares, no hallando diferencias significativas. °

Sin embargo, el mas grande y largo estudio de pacientes con DM2 que se haya
desarrollado hasta el momento, y que sigue siendo un estudio de referencia internacional,
es el UKPDS (United Kingdom Prospective Diabetes Study), que recluté 5,102 pacientes

con DM2 recién diagnosticada en 23 centros de Inglaterra entre 1977 y 1991.

Los resultados del UKPDS establecen que la retinopatia, nefropatia y posiblemente la
neuropatia diabéticas, se benefician al disminuir los niveles de glucemia en pacientes con
DM2 con tratamiento intensivo, alcanzando una HbA1 de 7.0%, comparado con el grupo
de terapia convencional que alcanzo una media de HbAl 7.9%. Estos resultados
incrementan la evidencia de que la hiperglicemia causa, o es el mayor contribuyente, de
estas complicaciones; cada punto porcentual que disminuyo la HbA1 (ej. De 9 a 8%) hubo
una reduccion de 35% en el riesgo de complicaciones. Los resultados demostraron que el
riesgo de complicaciones puede disminuir significativamente siempre que el rango de
HbA1l sea de 8.0% o menor; hubo un 25% de reduccion del riesgo de microangiopatia
incluyendo la menor necesidad de fotocoagulacion en pacientes del grupo de tratamiento
intensivo de glucemia que en el grupo de tratamiento convencional. No hubo un efecto
significativo en las complicaciones cardiovasculares con el control glucémico. Otro
aspecto que demostré el UKPDS es que al disminuir la presion arterial a niveles normales
por debajo de 144/82 mmHg se reducian significativamente los infartos, falla cardiaca,

complicaciones microvasculares y la perdida visual.
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Existen otros estudios realizados como el ACCORD ( Action to Control Cardiovascular
Risk in Diabetes), ADVANCE ( Action in Diabetes and Vascular Disease: Preterax and
Diamicron Modified Release Controlled Evaluation) en pacientes con DM2 enfocados al
beneficio del control metabdlico, usando como parametro HbA1l, y relacionados a

complicaciones netamente cardiovasculares *" y microvasculares.
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JUSTIFICACION

La diabetes es un reto de salud global; estimaciones de la OMS indican que en 1995
habia en el mundo 30 millones de personas con diabetes, actualmente se estima que 347
millones de personas viven con diabetes. El reto en términos de lo que representa para la
sociedad es doble: por un lado, el importante monto de recursos que requieren los
prestadores de servicios de salud para su atencion, y por el otro el costo econémico y

emocional para las personas con diabetes y sus familias.

Se ha estimado que la esperanza de vida de individuos con diabetes se reduce hasta
entre 5 y 10 afios. La prevencion del desarrollo de la diabetes puede ser altamente costo-
efectiva: modificaciones en estilos de vida, en particular en la dieta y actividad fisica, asi
como evitar el tabaquismo, pueden retrasar la progresion de la diabetes. No obstante, su
costo-efectividad depende de su implementacion a escala poblacional, en particular en
paises con elevado riesgo de diabetes. Todas las enfermedades son importantes, pero la
diabetes y sus principales factores de riesgo son una verdadera emergencia de salud
publica ya que ponen en riesgo la viabilidad del sistema de salud. La diabetes es una
enfermedad crénica de causas mudltiples. En su etapa inicial no produce sintomas y
cuando se detecta tardiamente y no se trata adecuadamente, ocasiona complicaciones de
salud graves como ceguera, que es la que atafie a nuestra especialidad, ademas de
infarto del corazén, falla renal, amputacién de las extremidades inferiores y muerte

prematura.

Durante las ultimas décadas el nUmero de personas que padecen diabetes en México se

ha incrementado y actualmente figura entre las primeras causas de muerte en el pais. Los
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datos de la ENSANUT 2012 identifican a 6.4 millones de adultos mexicanos con diabetes,
es decir, 9.2% de los adultos en México han recibido ya un diagnostico de diabetes. El
total de personas adultas con diabetes podria ser incluso el doble, de acuerdo a la
evidencia previa sobre el porcentaje de diabéticos que no conocen su condicion. Del total
de personas que se identificaron como diabéticas en la ENSANUT 2012, 16% (poco mas
de un millén) son del grupo que reportan no contar con proteccién en salud, en tanto que
42% (2.7 millones) son derechohabientes del IMSS, 12% (800 mil) de otras instituciones

de seguridad social, y 30% (1.9 millones) refieren estar afiliados al SPSS.

Se ha establecido en varios trabajos realizados en el extranjero, la relacion que existe
entre el descontrol metabdlico, representada por el nivel de HBAL, y la gravedad de la
micro y macroangiopatia, de la cual deriva las complicaciones mayores de la DM2, como
la Retinopatia Diabética con sus distintos grados de severidad y pronostico visual. Sin
embargo, no contamos con estudios nacionales en poblacion local del comportamiento de
esta enfermedad tanto en quienes se controlan mejor o0 peor, y sus complicaciones

oculares como sistémicas.

Actualmente en el pais poco se ha logrado en cuanto a la prevencion de estas
complicaciones mediante el buen control metabdlico de los pacientes diabéticos
conocidos, y menos en la poblacién que no se conoce diabética. Por lo que trabajos de
investigacion como este, realizados a nuestra poblacién mexicana, en el que se relacione
el grado de HBA1 como muestra de control metabdlico, estudio disponible en numerosos
centros de salud de distintos niveles, con la severidad del cuadro y prondstico visual,
reforzaran el compromiso del personal de salud y de los pacientes para poner mayor
esfuerzo en este aspecto fundamental del tratamiento de esta enfermedad tan comin en
nuestra poblacion.
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PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

La DM2 es una de las principales enfermedades que aquejan a la poblaciéon Mexicana, y
genera dafio multisistémico derivado de la micro y macroangiopatia, sobre todo a nivel
ocular y renal, provoca una limitacion funcional y perdida de afios de vida productiva y de
calidad de vida en los pacientes que la padecen, ademas de gastos secundarios no
despreciables en tratamiento y atencién de complicaciones para el sector salud. Sin
embargo, muchas de estas consecuencias pueden prevenirse, a través del buen control
metabdlico de los paciente, y una educacion de su enfermedad; y asi, mediante estilos de
vida saludable, aunado al tratamiento médico que amerite, el paciente diabético tenga un

mejor estado general corporal, mejor calidad de vida y mas afos de vida productiva.

Actualmente existen pruebas de laboratorio avanzadas para diagnostica y dar
seguimiento a muchas enfermedades; la Hemoglobina Glucosilada es una de ellas, que
permite obtener un parametro valioso y fidedigno del nivel de glucemia del paciente
diabético en un periodo de hasta 3 meses; sin embargo, pocos pacientes e incluso
médicos tratantes utilizan este método para controlar al paciente diabético; y aunque se
han hecho campafias educativas y de promocién de la salud entre la poblacion diabética
del pais, parece haber aun un déficit de conocimiento de la DM2 en la poblacién, y por

ello mas dificultades de tratamiento y prevencion de la enfermedad en la misma.

Por todo esto, es valido y congruente realizar un estudio como este para averiguar el
estado del paciente diabético a nivel oftalmoldgico y sistémico, la relacion entre la HbAl
como método de estudio del control metabdlico, con el grado de Retinopatia diabética y
Agudeza visual, asi como el grado de conocimiento de la poblacién estudiada sobre la
DM2; en base a los resultados, se deben tomar acciones enfocadas a mejorar la forma en
gue se aborda, trata y da seguimiento al paciente con DM2
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PREGUNTA DE INVESTIGACION

¢,Cual es la relacion que existe entre el nivel de HBAL con el
prondstico visual y la severidad de Retinopatia Diabética en
los pacientes diabéticos que llegan a la Division de
Oftalmologia del CMNSXXI?

¢,Cual es el riesgo que presenta la Edad, Género,
Escolaridad, IMC, Nivel de HbA1, Tiempo de evolucion de
DM2, y el tipo de Tratamiento farmacologico en desarrollar
Retinopatia Diabética Proliferativa, y por tanto un peor
prondstico visual?

¢,Cudl es el nivel de conocimiento del paciente diabético
sobre la DM2 , la Hemoglobina glucosilada y la importancia
del control metabdlico en su tratamiento?
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HIPOTESIS

-A mayor Nivel de Hemoglobina Glucosilada mayor severidad
de Retinopatia Diabética y peor prondstico visual para el

paciente con DM2

-El Tiempo de evolucion de DM2 vy el nivel de HbA1 son los
principales factores de riesgo para presentar retinopatia

diabética proliferativa

-Existe una deficiencia en el nivel de conocimiento sobre la

DM2 y la importancia del control metabolico en la poblacion.
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OBJETIVOS

OBJETIVO GENERAL:
-Determinar la relacion entre el descontrol metabdlico (mediante nivel de HbA1)
con el pronéstico visual y severidad de la retinopatia diabética del paciente con

DM2 atendido en la Division de Oftalmologia de CMNSXXI

OBJETIVOS ESPECIFICOS:

-Determinar la relacion entre el nivel de HBA1 con el nivel de Agudeza visual de

los pacientes con Diabetes Mellitus 2 de la Division de Oftalmologia de CMNSXXI

-Determinar la relacion entre el nivel de HBA1 con el estadio de Retinopatia
Diabética en el que se encuentran los pacientes de la Division de Oftalmologia de

CMNSXXI

- Determinar el riesgo que presenta la Edad, Género, Escolaridad, IMC, Nivel de
HbA1, Tiempo de Evolucién de DM2, y el Tipo de Tratamiento Farmacolégico en
presentar Retinopatia Diabética Proliferativa en los pacientes de la Division de

Oftalmologia de CMNSXXI

-Determinar el grado de conocimiento sobre la DM2 , la HbAl y la importancia del
control metabdlico para su tratamiento, que tiene el paciente diabético atendido

en la Division de Oftalmologia de CMNSXXI
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METODOLOGIA

Se trata de un estudio de Correlacion, de tipo observacional, transversal, analitico, y
prospectivo, en el que se compararan los niveles de hemoglobina glucosilada de los
pacientes con diagndstico de DM2 de la Division de Oftalmologia de CMNSXXI, y se
correlacionara con el grado de Retinopatia Diabética que presentan, asi como el grado de
agudeza visual y pronostico visual, de acuerdo a los hallazgos clinicos obtenidos en la

exploracién fisica y oftalmologica.

El tiempo de duracion de la recoleccion de pacientes sera de 2 meses, obteniendo asi

una poblacion representativa 200 pacientes; Muestra suficiente de acuerdo a 2 métodos:

e LA FORMULA DE FREEMAN** ([n = 10 * (k + 1)]) para el calculo de muestra
Freeman sugirié que el numero de sujetos para utililizarla sin problemas debia de
ser superior a 10 * (k + 1), donde k expresa el numero de covariables. Es decir, el
tamafio muestral habia de ser diez veces el nimero de pardmetros a estimar mas

uno. (8 variables x10 +1 = 81 pacientes minimo)

e CALCULO DE TAMANO DE MUESTRA PARA UNA POBLACION
FINITA*

*TOTALDE CONSULTAS OFTALMOLOGIA CMNSXXI ANUAL: 50850 =100%

*TOTAL DE CONSULTAS (PACIENTES) ATENDIDAS POR RETINOPATIA DIABETICA:

12300 = 24%  Seguridad =95 %;  Precision = 3 %; Proporcién esperada = 24 %

2
N = NXZ axpxag
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2

d2x (N-1)+Zaxpxq

N= 12300 x 1,96% x 0,05 x 0,95 =

0.032 x (12300 -1) + 1,96° x 0.05 x 0.95

N= 2244.45/393.742= 57

PERDIDAS ASOCIADAS: 15% ...ccccevvuvnnnnen 57(1/1-0.15)= 67 pacientes minimo

*Criterios de Inclusion:

v' Pacientes Mayores de 18 afios

v" Hombres y Mujeres

v' Tener Diagnéstico de DM2 confirmado por Médico Cirujano General ylo
especialista

v' Tener Diagndstico de Retinopatia Diabética por Médico Oftalmélogo

v' Pacientes que no tengan diagndstico de otra patologia ocular que sea la causa
principal de su mala visién, como Neuropatias, Glaucoma, Alteraciones corneales,
etc.

v/ Contar con Historia Clinica completa

v' Contar con estudio inicial de revision oftalmolégica completa en la Divisién de

Oftalmologia de CMNSXXI
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v/ Contar con expediente clinico en el archivo del Hospital de Especialidades de

Centro Médico Nacional Siglo XXI

v Tener consentimiento informado de participacion en el estudio

*Criterios de Exclusion:

v' Pacientes menores de 18 afios

v Pacientes sin Diagnostico de DM2 por Médico cirujano general o especialista

v' Pacientes sin Diagnostico de Retinopatia Diabética por Medico Oftalmélogo

v' Pacientes que padezcan otras retinopatias no asociadas a Diabetes

v' Carecer de valoracion oftalmolégica completa o estudio inicial en la Division de

Oftalmologia de CMNSXXI

v Carecer de Historia Clinica completa

v' Carecer de expediente clinico en el archivo del Hospital de Especialidades de

Centro Médico Nacional Siglo XXI

v' Pacientes que NO acepten participar en el estudio

DESCRIPCION DE VARIABLES A ESTUDIAR:

VARIABLE DEFINICION DEFINICION ESCALA DE | UNIDADES
CONCEPTUAL OPERACIONAL MEDICION DE MEDICION
Edad Tiempo Afos cumplidos Cuantitativa | Afios
V.) transcurrido Discreta
desde el
nacimiento de un
individuo
Género Combinacion  y | Masculino Cualitativa Masculino o
\A)! mezcla de rasgos | Femenino Nominal Femenino
genéticos a Dicotémica

44



http://es.wikipedia.org/wiki/Gen%C3%A9tica

UNIVERSIDAD NACIONAL AUTONOMA DE MEXICO

menudo  dando
por resultado la
especializacion

de organismos en

variedades
femenina y
masculina
Escolaridad Grado académico | Analfabeto, Cualitativa Analfabeto,
(V.1) alcanzado por un | Primaria, ordinaria Primaria,
individuo Secundaria, Secundaria,
Bachillerato o] Bachillerato o
Carrera técnica, Carrera
Licenciatura, técnica,
Posgrado Licenciatura,
Posgrado
Tiempo de | Periodo de | ANOS Cuantitativa | ANOS
Evolucién de la | tiempo Discreta
Enfermedad transcurrido
V.1) desde el
diagnéstico de la
DM2 hasta la
fecha de estudio
Indice de Masa | Escala de | Decimales Cuantitativa | Decimales
Corporal relacion entre continua
(V.1.) Peso y Estatura
de un individuo,
exprsado en
nameros
IMC= Peso /
Talla?
Agudeza Visual | Es la capacidad Expresada en | Cuantitativa | Decimales
(v.D.) para discriminar decimales Discreta

detalles finos de

un objeto en el
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Campo Visual.

No

Grado de | Estadio clinico de | No proliferativa: proliferativa:
Retinopatia la enfermedad | -Leve Cualitativa -Leve
Diabética relacionado con | - Moderada Nominal - Moderada
(v.D)) las caracteristicas | - Severa - Severa

clinicas visibles

en el fondo de ojo | Proliferativa: Proliferativa:

vitreo retinianas, | -Sin -Sin

de acuerdo a la | Caracteristicas de Caracteristicas

clasificacion alto riesgo de alto riesgo

expuesta en el | -Con -Con

estudio ETDRS Caracteristicas alto Caracteristicas

riesgo alto riesgo
- Avanzada - Avanzada

Nivel de HBA1 | Porcentaje en | Porcentaje Cuantitativa | Porcentaje vy
(V.1.) sangre de Continua Decimal (4, 5,

eritrocitos con 6, 7, 8 9, 10,

glicosilacién  de 11, 12%)

su proteina

principal

HEMOGLOBINA,
Tratamiento Medicamentos Hipoglucemiantes | Cualitativa Hipoglucemian
Utilizado empleados para | orales Nominal tes orales

disminuir la
\A)! glucemia, tanto | Insulina Insulina

orales

(hipoglucemiante
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s orales) como
parenterales

(Insulina, de
diversos tipos,
accion lenta,

intermedia,

rapida)

* DEPENDIENTES: AGUDEZA VISUAL, GRADO DE RETINOPATIA DIABETICA

*VARIABLES INDEPENDIENTES: NIVEL DE HbA1, TIEMPO DE EVOLUCION DE DM2,

IMC, TRATAMIENTO, EDAD, GENERO, ESCOLARIDAD.

DESCRIPCION GENERAL DEL ESTUDIO:

Se abordaron pacientes citados de primera vez en la consulta de Retina en la Division de
Oftalmologia de CMNSXXI, solicitando su autorizacidén para participacion en el estudio, se
les realizara historia clinica completa, exploracion fisica general y oftalmolégica completa,
ademas de la toma de muestra de sangre y posterior procesamiento de la muestra en

laboratorio para determinar el nivel de HbA1 de los pacientes.

*Analisis estadistico: Se realizé una distribucién por grupos de edad, grupos de acuerdo

a tiempo de evolucién de la enfermedad, y grupos de acuerdo a probables enfermedades

concomitantes; se usara para el analisis estadistico el programa SPSS version 20.

ANALISIS DESCRIPTIVO:
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Para las variables cuantitativas continuas se utilizardn promedios como medidas de
tendencia central, y desviacion estandar como medidas de dispersion. Para las variables

cualitativas, se utilizaran porcentaje y frecuencia simple.
INFERENCIAL:

Se realizara un coeficiente de correlacién de Pearson en donde se correlacionara el Nivel
de HbA1 con el grado de Retinopatia Diabética, asi como con el grado de Agudeza visual.
También se realizara prueba de X para determinar el grado de RR que presentan las
variables Edad, Género, Escolaridad, Nivel de Hbal, Tiempo de evolucion de DM2, IMC,

Tratamiento farmacol6gico usado en presentar Retinopatia Diabética Proliferativa.
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ASPECTOS ETICOS

*Los pacientes diabéticos deben tener conocimiento de la importancia del control de la
glucemia como parte de su tratamiento para evitar complicaciones prevenibles de su

enfermedad

*Los pacientes diabéticos deben ser vigilados de manera adecuada con los estudios
pertinentes para saber su condiciébn metabdlica y determinar su grado de riesgo de

complicaciones mayores para asi poderles dar atencién y prevenir su aparicion

*Todos los participantes del estudio recibiran informacién adecuada de las implicaciones
de la misma, y asentaran su decision por escrito firmando documento de consentimiento

informado

*Todos los datos de cada paciente serdn confidenciales y Unicamente utilizados para

objetivos académicos
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RESULTADOS

ANALISIS DESCRIPTIVO

Se estudiaron un total de 200 pacientes que cumplieron con los criterios de inclusion,
obteniendo de esta manera una poblacion representativa con la siguiente distribucion y

caracteristicas:

Del total de pacientes la distribucion por sexo fue de un 46% (92 pacientes) Masculino, y
549% (108 pacientes) Femenino (Tabla 1). De estos, el grupo de edad mas frecuente fue el
del grupo de 51-60 afios con el 35% (71 pacientes), seguido del de 61-70 afios con 32%
(64 pacientes) (Tabla 2) Por grado de escolaridad, el nivel Secundaria fue el mas
frecuente (37.5%), y mas de la mitad de los pacientes tiene una escolaridad de
Secundaria hacia abajo (porcentaje acumulado de 69%), y sélo un 11% tienen educacion
seglar Superior (Tabla 3) En cuanto al tiempo de evolucion de la DM2, el grupo mas
prevalente fue el de 16-20 afios de DM2 (33%), seguido del grupo de 10-15 afios y de
mas de 20 afios de diagnéstico de DM2 con un 22.5% en ambos grupos, y de esta
manera observamos que la mitad de la poblacion estudiada (55%) tiene una evolucion de
la DM2 de mas de 15 afios, y tres cuartas partes de la poblacion (75% acumulado) una

evolucion mayor a 10 afios de su DM2 (Tabla 4)

En cuanto a los resultados relacionados con la exploracion clinica y de laboratorio de los
pacientes estudiados, se realizé una evaluacién antropométrica mediante el IMC (kg/ m2),
y el IMC promedio del total de la poblacion fue de 29.38 kg/m2, el rango més frecuente

de IMC fue de 25 a 27 kg/m2 con un 48.5%, grupo que corresponde a un estado de
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Sobrepeso de acuerdo a la clasificacion de la OMS, sin embargo se observd que el 89%
de la poblacion estudiada tuvo un IMC mayor a 25, lo que indica que 9 de cada 10
pacientes estudiados por Retinopatia Diabética en nuestro Hospital tiene sobrepeso u

obesidad (Tabla 5)

En cuanto a la Agudeza visual, se midi6 la agudeza de cada ojo, siendo para Ojo derecho
el grado de AV mas frecuente el de 0.2 (20/100) con el 19%, sin embargo el 65% de las
mediciones para ojo derecho de los pacientes tuvieron una AV IGUAL O PEOR A 0.2
(20/100), y hasta 41.5% CON UNA AV IGUAL O PEOR A 20/200 (Tabla 6), un nivel de
Agudeza visual incapacitante para muchas de las actividades laborales y cotidianas, que
de hecho en EUA se determina como una Ceguera legal en este grado (20/200). De igual
manera, para el ojo izquierdo el grado de AV mas frecuente fue de CUENTA DEDOS
(<0.05) con un 19.5%, sin embargo, el 69% de las mediciones para ojo izquierdo de los
pacientes tuvieron una AV IGUAL O PEOR A 0.2 (20/100), y hasta 50% de las
mediciones de AV Ojo izquierdo de los pacientes tuvo UNA AV IGUAL O PEOR A 20/200
(Tabla 7). Ademas se realiz6 un equivalente por paciente de la peor agudeza visual
registrada, obteniendo una prevalencia del grado de AV en CUENTADEDOS con el
23.5% de los pacientes, seguido de 0.05 (20/400) con un 16.5% y hasta un 59.5% de

pacientes con una AV igual o peor en uno u otro ojo de 0.1(20/200) (Tabla 8).

Y hablando del Grado de Retinopatia Diabética observada en la poblacion estudiada,
igualmente se hizo una evaluacién individual por cada ojo derecho e izquierdo, y una
medicién generalizada para cada paciente del grado mas severo de Retinopatia Diabética
obtenida; teniendo los siguientes datos: para ojo derecho, el grado de Retinopatia
Diabétiva mas prevalente fue la No proliferativa Muy Severa con un 26% (52 ojos), Yy
observamos un porcentaje acumulado de 41% para el total de ojos derechos con

Retinopatias Diabéticas PROLIFERATIVAS y 59% NO PROLIFERATIVAS (Tabla 9). En
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cuanto al Ojo izquierdo, la Retinopatia Diabética mas frecuente fue PROLIFERATIVA
CON CARACTERISTICAS DE ALRO RIESGO con un 24% (48 ojos), y observamos un
porcentaje acumulado de 59% para las RETINOPATIAS DIABETICAS PROLIFERATIVAS
y 41% para las NO PROLIFERATIVAS (Tabla 10). Y tomando en cuenta la Retinopatia
Diabética MAS SEVERA POR PACIENTE tenemos el grado mas frecuente fue la
PROLIFERATIVA CON CARACTERISTICAS DE ALTO RIESGO con un 32% (64
pacientes), y se observd que el 63% de los pacientes tiene RETINOPATIA DIABETICA

PROLIFERATIVA en alguno de sus ojos (Tabla 11)

Respecto al nivel de HbA1, obtuvimos un HbAl promedio de 8.96 % para el total de la
poblacién, y en cuanto al rango de HbA1 mas frecuente fue de 7.1 a 8% con un 32%. Sin
embargo, se observé que mas de la mitad de la poblacién (56%) tiene un nivel de HbAl
mayor a 8%, lo que nos habla de un descontrol generalizado de la poblacién estudiada

(Tabla 12)

Por ultimo, dado que las enfermedades concomitantes en los trastornos metabdlicos son
frecuentes, se midieron en el estudio pacientes con DM2 y enfermedades concomitantes
como Hipertension Arterial Sistémica y Enfermedad Renal Crénica secundaria a uno de
estos trastornos metabdlicos. Se obtuvo un total de 97 pacientes (48.5% ) con HAS vy

DM2, y un total de 21 pacientes (10.5%) con ERC secundaria (Tabla 13)

Cabe sefialar lo relacionado al tratamiento usado por la poblacion estudiada para el
control de su DM2: el 64% de los pacientes usan Hipoglucemiantes orales,
especificamente Metformina y Glibenclamida, mientras que el 22.5% usan Insulina

Unicamente, y el 13.5% una combincién de Insulina + Metformina. (Tabla 14)
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H Masculino

H femenino

TABLA 1. DISTRIBUCION
POR SEXO
Masculino 92 46%
femenino 108 54%
DISTRIBUCION POR SEXO
46%
Grafico 1. Distribucion de la Poblacion por Sexo

TABLA 2. DISTRIBUCION POR EDAD

EDAD FRECUENCIA PORCENTAJE

20-30

anos 0 0

31-40

anos 7 3.50%

41-50

anos 33 16.50%

51-60

anos 71 35.50%

61-70

anos 64 32%

71-80

afos 24 12%

81-90

anos 1 0.50%
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GRUPOS DE EDAD
0.4 35.50%
0.35 32%
0.3
0.25
0.2 16.50%
0.15 12% m PORCENTAJE
3.50%
0.05
0 0.50%
0 - T T T T
20-30 31-40 4150 51-60 61-70 71-80  81-90
anos alos afnos anos anos anos anos
Grafico 2. Distribucién por Grupos de edad
TABLA 3. ESCOLARIDAD
FRECUENCIA PORCENTAJE
Analfabeta 5 2.5%
Primaria 59 29.5%
Secundaria 75 37.5%
Preparatoria 39 19.5%
Licenciatura 22 11%

54



UNIVERSIDAD NACIONAL AUTONOMA DE MEXICO

ESCOLARIDAD
40.00% 37.50%
35.00%
29.50%
30.00%
25.00%
19.50%
20.00%
[ ]
15.00% 1%
10.00%
0.00% L R : : : .
Analfabeta Primaria Secundaria Preparatoria Licenciatura
Grafico 3. Distribucion por Grado de Escolaridad (porcentajes)
TABLA 4. TIEMPO DE
EVOLUCION
DM2
RANGO FRECUENCIA | PORCENTAJE
0-5 afios 7 3.5%
6-10 afnos 37 18.5%
11-15 afos 45 22.5%
16-20 afos 66 33%
21 afos o mas 45 22.5%
TIEMPO DE DM2
35.00% 33%

30.00%
25.00% ——22.50% ?
50.00% 18.50%
15.00%
10.00% m PORCENTAJE
5.00% | 3:50%
. (o]
0.00% . : : :

0-5 afos 6-10 afios 11-15 afios16-20 afos 21 afios o
mas

Grafico 4. Tiempo de evolucion de la DM2 x Intervalos
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TABLA 5. INDICE DE MASACORPORAL
NIVEL FRECUENCIA | PORCENTAJE

25 0 menos 22 11%

25.1-27 97 48.5%

28-30 70 35%

31-35 11 5.5%

60%

INDICE DE MASA CORPORAL

48.50%

40% 35%
20% 11% .
0% - .

5.50%

m PORCENTAIJE

L
25 o menos 25.1-27 28-30 31-35
Grafico 5. Nivel de indice de Masa Corporal (Intervalos)
TABLA 6. AGUDEZA 0OJO DERECHO
VISUAL
AV FRECUENCIA | PORCENTAJE
0.66 3 1.5%
0.5 10 5%
0.4 6 3%
0.35 21 10.5%
0.25 30 15%
0.2 38 19%
0.142 9 4.5%
0.1 22 11%
0.05 28 14%
CD 32 16%
MM 1 0.5%
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AGUDEZA VISUAL OD

19%

20.00%
18.00%

16.00%

15% 16%

14.00%

14%

11%

12.00%
10.00%

UUUUUU

8.00%

6.00%

5% 4-50%

3%

4.00%
2.00%

1.50%

g' 590{

0.00%

0.66

0.5 04 035 025 02 0142 01 005 CD MM

Grafica 6. Grado de Agudeza Visual en Ojo Derecho de los pacientes. (0.66= 20/30; 0.5= 20/40; 0.4= 20/50;
0.35=20/60; 0.25= 20/80; 0.2= 20/100; 0.142= 20/140; 0.1=20/200; 0.05=20/400; CD= Cuentadedos; MM= Movimiento

de Manos)

TABLA 7. AGUDEZA 0JO
VISUAL IZQUIERDO

AV FRECUENCIA | PORCENTAJE

0.66 2 1%

0.5 7 3.5%

0.4 20 10%

0.35 17 8.5%

0.25 16 8%

0.2 25 12.5%

0.142 12 6%

0.1 16 8%

0.05 29 14.5%

CD 39 19.5%

MM 17 8.5%
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25%

20%

15%

10%

5%

0%

AGUDEZA VISUAL Ol
19.50%
14.50% I
1Z2.95U07%
10% |
8.50% gy, o,
6%
3.50%

1%

066 05 04 035 025 0.2 0.142 0.1 0.05 CD MM

Grafica 7. Grado de Agudeza Visual en Ojo lzquierdo de los pacientes. (0.66= 20/30; 0.5= 20/40; 0.4= 20/50;
0.35=20/60; 0.25= 20/80; 0.2= 20/100; 0.142= 20/140; 0.1=20/200; 0.05=20/400; CD= Cuentadedos; MM= Movimiento

de Manos)

TABLA 8. PEOR AGUDEZA
VISUAL

AV FRECUENCIA | PORCENTAJE

0.66 1 0.5%

0.5 1 0.5%

0.4 5 2.5%

0.35 13 6.5%

0.25 22 11%

0.2 27 13.5%

0.142 12 6%

0.1 21 10.5%

0.05 33 16.5%

CD 47 23.5%

MM 18 9%
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25.00%

20.00%

15.00%

10.00%

5.00%

0.00%

PEOR AGUDEZA VISUAL POR PACIENTE

23.50%

16.50%

10.50%

6%

066 05 04 035 025 0.2 0.142 0.1 0.05 COD MM

Grafica 8. Peor Grado de Agudeza Visual por paciente. (0.66= 20/30; 0.5= 20/40; 0.4= 20/50; 0.35=20/60; 0.25=

20/80; 0.2= 20/100; 0.142=20/140; 0.1=20/200; 0.05=20/400; CD= Cuentadedos; MM= Movimiento de Manos)

TABLA 9. GRADO DE RETINOPATIA
DIABETICA OD

GRADO FRECUENCIA | PORCENTAJE

Leve 1 0.5%

Moderada 18 9%

Severa 47 23.5%

Muy severa 52 26%

Sin CAR 27 13.5%

Con CAR 48 24%

Avanzada 7 3.5%
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GRADO DE RETINOPATIA DIABETICA OD

30.00%

26%
25.00% 23.50% 24%
20.00%
15.00% 13.50%
0,

10.00% 3%

5.00% 3.50%

0.50%
0-00% T T T T T T
Leve Moderada Severa Muy severa Sin CAR Con CAR Avanzada

Grafico 9. Grado de Retinopatia Diabética Por Oftalmoscopia en Ojo Derecho de los pacientes. ( No Proliferativa :
Leve, Moderada, Severa, Muy Severa; Proliferativa: Sin CAR (Sin Caracteristicas de Alto Riesgo), con CAR (Con
Caracteristicas de Alto Riesgo) , Avanzada.

TABLA 10. GRADO DE RETINOPATIA
DIABETICA Ol

GRADO FRECUENCIA | PORCENTAJE

Leve 0 0%

Moderada 17 8.5%

Severa 36 18%

Muy severa 29 14.5%

Sin CAR 43 21.5%

Con CAR 48 24%

Avanzada 27 13.5%
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GRADO DE RETINOPATIA DIABETICA Ol

Leve

30%
24%

25% 21.50%
20% 18%
L5 14.50% 13.50%
10% 8.50%

5%

0%
0% T T T T T T

Moderada Severa Muy severa Sin CAR Con CAR Avanzada

Grafico 10. Grado de Retinopatia Diabética Por Oftalmoscopia en Ojo Izquierdo de los pacientes. (No Proliferativa :
Leve, Moderada, Severa, Muy Severa; Proliferativa: Sin CAR (Sin Caracteristicas de Alto Riesgo), con CAR (Con
Caracteristicas de Alto Riesgo) , Avanzada.

TABLA 11. PEOR RETINOPATIA
GRADO DE DIABETICA

GRADO FRECUENCIA | PORCENTAJE

Leve 0 0%

Moderada 7 3.5%

Severa 39 19.5%

Muy severa 28 14%

Sin CAR 35 17.5%

Con CAR 64 32%

Avanzada 27 13.5%
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PEOR GRADO DE RETINOPATIA DIABETICA POR PACIENTE

35% 329
30%
0,
25% 19.50% .
20% 17.50%
14% 0
15% o 13.50%
10% 3.50%
. (o]
5% 0% —
O% T T T T T T
Leve Moderada  Severa Muysevera Sin CAR Con CAR  Avanzada

Grafico 11. Peor Grado de Retinopatia Diabética Por Oftalmoscopia por cada paciente. ( No Proliferativa : Leve,
Moderada, Severa, Muy Severa; Proliferativa: Sin CAR (Sin Caracteristicas de Alto Riesgo), con CAR (Con
Caracteristicas de Alto Riesgo) , Avanzada.

TABLA 12. NIVELES DE
HEMOGLOBINA
GLUCOSILADA
NIVEL FRECUENCIA | PORCENTAJE
6.0-7.0 24 12%
7.1-8.0 64 32%
8.1-9.0 49 24.5%
9.1-10.0 33 16.5%
10.1-11.0 18 9%
11.1-12.0 12 6%

NIVEL DE HBA1

40%
32%

30% 24.50%

20% 16.50%
12% 0 B PORCENTAIE
0, 96 69
O% T T T T . T -_\

6.0-7.0 7.1-8.0 8.1-9.0 9.1-10.0 10.1-11.0 11.1-12.0

Grafico 12. Nivel de Hemoglobina Glucosilada por paciente. Intervalo de porcentajes
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TABLA 13. ENFERMEDADES CONCOMITANTES
ERC FRECUENCIA PORCENTAJE

Si 21 10.5%

No 179 89.5%

HAS

Si 97 48.5%

No 103 51.5%

HAS ERC

HSi HSi

M No H No

Grafico 13 Ay 13 B. Enfermedades Concomitantes en los pacientes estudiados con Retinopatia Diabética.
Medido en porcentajes. 13 A= Hipertension Concomitante (Si/No) ; 13 B = Enfermedad Renal Crénica (Si/No)

TABLA 14. TRATAMIENTO UTILIZADO
TRATAMIENTO FRECUENCIA | PORCENTAJE
G/M 128 64%

Insulina 45 22.5%
Insulina/MTF 27 13.5%

TRATAMIENTO
13.50%

HG/M
H Insulina

22.50% i Insulina/MTF

Grafico 14. Tratamiento utilizado por los pacientes. (Glibenclamida/Metformina solamente; Insulina solamente;
Insulina + Metformina)
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ANALISIS INFERENCIAL:

Se realiz6 un andlisis de la relacion entre nuestras principales variables de interés, es
decir, el Nivel de HbA1 con el grado de Retinopatia Diabética, y con el grado de Agudeza
visual, usando para ello 1 valor de éstos por cada paciente, su cifra obtenida de HbAL,

con su peor agudeza visual y peor grado de Retinopatia Diabética.

Se realiz6 una Correlacién de Pearson para variables No paramétricas, entre nivel de
HbA1l y Agudeza visual, obteniendo una correlacién estadisticamente significativa de
0.511 con un valor p<0.01, comprobando la hipétesis de trabajo que a mayor grado de

HbA1, peor Agudeza visual.

De la misma manera, se realizé Correlacion de Pearson entre el nivel de HbAl y grado de
Retinopatia Diabética, obteniendo una correlacién estadisticamente significativa de 0.422
con un valor de p<0.01, comprobando el complemento de la hip6tesis de trabajo que a

mayor nivel de HbAl , mayor grado de severidad de Retinopatia Diabética.

En consonancia con esto, también se realiz6 Correlacién de Pearson entre el grado de
Retinopatia Diabética y el grado de Agudeza visual, obteniendo también una correlaciéon
estadisticamente significativa de 0.814 con un valor de p<0.01, la correlacién mas fuerte

de las variables estudiadas con este método.

De esta manera tenemos prueba estadistica de la relacion directamente proporcional
entre el nivel de HbA1, el grado de Retinopatia Diabética y la Agudeza visual de nuestros

pacientes.

Después de comprobar la relacién estadistica entre estas variables principales, se

incluyeron las demds variables independientes de interés clinico para el desarrollo y
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agravamiento de la Retinopatia Diabética con la consecuente peor agudeza visual por
paciente, y se determiné el riesgo de presentar Retinopatia diabética proliferativa de cada
una de las variables estudiadas: Edad, Sexo, Escolaridad, Tiempo de evolucion de DM2,
Nivel de HbA1, IMC, HAS concomitante, ERC concomitante, Tratamiento usado para

control de DM2 .

Se encontré un mayor Riesgo a presentar RTDP para el valor de IMC mayor a 28kg/m2

(RR de 2.917, 1IC95% de 1.754-4.851, p<0.0005) respecto a los IMC menor a 28 kg/m2

Le sigue en fuerza de asociacion la variable del NIVEL DE HbA1 , en el que un valor
mayor de 8% tuvo un RR de 2.350 de presentar RTD proliferativa con un IC 95% de

1.596-3.460 y p <0.0005 respecto a un HbA1 menor de 8%

A continuacion estuvo el TIEMPO DE EVOLUCION DE DM2, pues un tiempo mayor a 16
afios de DM2 tuvo un RR de 1.819 respecto a un tiempo menor a 15 afios de DM2, con IC
95% del.262- 2.651, y p<0.001. Posteriormente en orden de riesgo tuvimos a la
ESCOLARIDAD ( analfabetos hasta educacion basica RR 1.773 respecto media superior
0 mas, IC 95% de 1.290-2.437 , P<0.0005), EDAD (mayores de 60 afios RR 1.647
respecto a menores de 60 afos, IC 95% 1.150-2.357, p<0.013), TENER HAS
CONCOMITANTE ( Hipertensos RR 1.614 respecto a No hipertensos, IC 95% 1.289-
2.021, p<0005), TRATAMIENTO DE DM2 ( Usuarios de Hipoglucemiantes orales RR
1.353 respecto a uso de Insulinas, 1C95% de 1.051-1.741, p<0.014). NO HUBO RIESGO
SIGNIFICATIVO RESPECTO A SEXO MASCULINO VS FEMENINO para desarrollar

RTDP.
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Correlaciones

MIVEL HEAL AN
NIVEL HEAL1  Correlacion de v
Pearson - 311
Sig. (bilateral) ,000
M 200 200
AV Eg;rrgl?ncmn de 511 1
Sig. (bilateral) ,000
M 200 200

== La correlacidén es significativa en el nivel 0,01 (2 colas).

TABLA 15. CORRELACION DE PEARSON NIVEL DE HBA1/ AGUDEZA VISUAL

Grafico
- R? Lineal = 0,261
(=] (=] =] =] (=]
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o o o o o o
o o o o o o
10,0 < o
-] o [ o o o
=
]
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MNIVEL HBA L1

Grafico 15: Correlacién entre HbA1 (x) y Agudeza visual (y)



RTD SUMADA
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Correlaciones
NIVEL HBAL R1D
NIVEL HBA1  Correlacion de s
Pearson 1 422
5ig. (bilateral) 000
M 200 200
RTD Correlacion de e
Pearson 422 1
5ig. (bilateral) 000
M 200 200

**_La correlacion es significativa en el nivel 0,01 (2 colas).

Tabla 16. Correlacién de Pearson entre Nivel de HbA1 y Grado de Retinopatia Diabética

[=] o o
o L] (=]
L=} [=]
T T T
2 3 4

NIVEL HEAL

LE

o=

R? Lineal = 0,178

Grafico 16. correlacién de Pearson. Nivel de HbA1 (x) y Retinopatia Diabética (y)
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Correlaciones
RTD AV
RTD Correlacion de e
Pearson 1 814
Sig. (bilateral) L000
M 200 200
AV Correlacion de o
Fearson 814 1
Sig. (bilateral) L000
M 200 200

Tabla 17

RTD SUMADA

** La correlacion es significativa en el nivel 0,01

i2 colas).

. Correlacion de Pearson entre Grado Retinopatia Diabética y Nivel de Agudeza visual.

s

o O o]
[=] [=] L=] - o o =]
o =] o

o L=
o &
o o

R? Lineal = 0,663

T
2.5 5.0 7.5

AV sumada

Grafica 17. correlacién de Pearson entre Peor Grado de Retinopatia Diabética por paciente y peor Agudeza Visual

por paciente.
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TABLA 18. RIESGO RELATIVO PARA RETINOPATIA DIABETICA PROLIFERATIVA

RETINOPATIA DIABETICA
No Proliferativa | RR IC95% | p
Proliferativa
IMC < 28 kg/m2 | 60 59 1
>28kg/m2 | 14 67 2.917 | 1.754- | <0.0005
4.851
HBA1 <8.0 % 48 40 1
>8.1 % 26 86 2.350 | 1.596- | <0.0005
3.460
TIEMPO DM <15 afios 44 45 1
>16 afios 30 81 1.829 | 1.262- | 0.001
2.651
ESCOLARIDAD |Prepa. vy |36 25 1
Licenciatur | 38 101 1.773 | 1.290- | <0.0005
Analf, 2.437
Prim. Sec.
EDAD <60 afos 23 20 1
>61 afos 51 106 1.647 | 1.150- | 0.013
2.357
ERC No 74 105
Si 0 21 N/A N/A N/A
HAS No 53 50 1
Si 21 76 1.614 | 1.289- | <0.0005
2.021
TRATAMIENTO | Insulina 35 37 1
HPG 39 89 1.353 | 1.051- | 0.014
orales 1.741
SEXO Masculino | 34 58 1
Femenino | 40 68 0.998 | 0.694- | 0.998
1.434
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RESULTADOS DE ENCUESTA REALIZADA:

La encuesta realizada a los pacientes participantes en el estudio tiene el propdsito de
revelar el grado de conocimiento que tiene el paciente, de quien depende en mayor parte
el tratamiento adecuado de su enfermedad, acerca de la DM2, sus complicaciones, sus
antecedentes heredofamiliares relacionados, la importancia del control metabdlico con el
uso de medicamentos, dieta y medicién regular de glucemia y/o hemoglobina glucosilada,

y si conocen esta Ultima como parametro de buen control metabélico

Los datos que arrojo la encuesta revelan cosas interesantes; por ejemplo, en cuanto a los
antecedentes familiares de DM2 en los pacientes diabéticos encuestados el 90% son
positivos; el 96% afirman utilizar de manera regular y como le indicé su médico el
tratamiento farmacoldégico para DM2. Respecto a la HbAL, el 90% no conoce qué es o
para qué se utiliza, solo un 10%, y de pacientes con educacién media superior 0 superior
conocen la HbA1 como método de medicion del control glucémico crénico. Y sobre la
medicion de la glucemia como método de control metabdlico, casi el 95% de los
encuestados afirman medir su glucemia, sin embargo de éstos, el 53.5% lo hacen cada 6
meses, tiempo en que poco se pueden corregir problemas metabdlicos presentes durante

buena parte de cada afio.

En cuanto a las complicaciones sistémicas de la DM2, dos terceras partes (67%) de los
pacientes afirma conocer alguna de las multiples complicaciones que provoca la DM2, y
de éstas precisamente las complicaciones oculares o de la vision fueron las mas
mencionadas (97% de los pacientes), seguidas de las complicaciones renales (54%), pie
diabético (27.6%) y por ultimo cardiovasculares (10.4%). Y algo que consideramos un

dato a resaltar es que del total de pacientes encuestados, poco mas de la mitad (57%)
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refieren que NO se les ha explicado la importancia del control metabdlico estricto para el

tratamiento de su enfermedad.

FAM
DIABETICOS PORCENTAJE

SI 90%
NO 10%

¢FAMILIARES DIABETICOS?

M Sl
ENO

ADMINISTRA
TRATAMIENTO PORCENTAJE | FRECUENCIA

SI 96.50% 193
NO 3.50% 7
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¢SE ADMINISTRA TRATAMIENTO?
3.50%

CONOCIMIENTO HBA1 PORCENTAJE FRECUENCIA
SI 19

9.50%
NO 90.50% 181

Sl
M NO

¢SABE QUE ES HBA1?
9.50%

MSl
ENO

MEDICION
GLUCOSA PORCENTAJE FRECUENCIA
C/MES 2% 4

C/3MESES 42.50% 85

C/6MESES 53.50% 107

C/ANO 2% 4

NO 6.50% 13
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MEDICION DE GLUCEMIA

60% 25.09U%

50% 47.50%

40%

30%

B PORCENTAIE
20%
. 6.50%
10% 2% 2%
O% [ . . . | | . - .
C/MES C/3MESES  C/6MESES ¢/ARO NO

CONOCE
COMPLICACIONES PORCENTAJE FRECUENCIA
SlI 67% 134

NO 33% 66

¢CONOCE COMPLICACIONES DE
DM2?

-

S|
L NO

COMPLICACIONES | PORCENTAJE | FRECUENCIA

RINON 54.40% 73
PIE 27.60% 37
CORAZON 10.40% 14

0JO 97% 130
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120.00%

100.00%

80.00%

60.00%

40.00%

20.00%

0.00%

COMPLICACIONES CONOCIDAS

97%

54.40%

E PORCENTAIE

27.60%

10-A400,

10U 24070

RINON PIE CORAZON 0Jo

IMPORTANCIA DEL

CONTROL PORCENTAJE FRECUENCIA
SI 43% 86

NO 57% 114

¢SE LE HA EXPLICADO LA
IMPORTANCIA DE CONTROL
METABOLICO?

M Sl
ENO

74



UNIVERSIDAD NACIONAL AUTONOMA DE MEXICO

DISCUSION

Nuestro estudio cumplié los objetivos principales mencionados previamente, en cuanto a
demostrar la relacion de manera estadistica entre la HBA1 como medida de control
metabdlico, y el prondstico visual de un paciente diabético determinado mediante el grado
de Retinopatia Diabética y el de Agudeza visual. Se encontr6 una relacién
estadisticamente significativa entre estas variables mediante el método de correlaciéon de
Pearson, congruente con lo publicado en los estudios categ6ricos mas representativos en
la literatura en cuanto al control metabdlico y desarrollo de micro y macroangiopatias en
la DM 1y 2, como son el DCCT ( Diabetes Control and Complications Trial), UKPDS
(United Kingdom Prospective Diabetes Study), WESDR ( The Wisconsin Epidemiologic
Study of Diabetic Retinopathy), ACCORD ( Action to Control Cardiovascular Risk in
Diabetes), y ADVANCE ( Action in Diabetes and Vascular Disease: Preterax and
Diamicron Modified Release Controlled Evaluation), en los que se demostr6 que los
pacientes estudiados, (mayor a 500 pacientes por estudio, seguidos a 5 afios y mas) el
control metabdlico, medido con HbLA1l, se relaciona con menor incidencia de
complicaciones micro y macroangiopaticas, principalmente Retinopatia y Nefropatia

Diabéticas.

En cuanto a las caracteristicas clinicas y epidemiolégicas de nuestros pacientes, existen
similitudes con los estudios reportados en la literatura, como los ya mencionados UKPDS,
WESDR y ADVANCE, en el que prevalecen edades 66 +- 6 afios, duracion de la DM2 de
10-15 afios, media de HbA1 7.5%+- 1.65.- 9.4% +- 2, IMC 28 kg/m2+-0.5 - 31.2 kg/m2 +-
4; sin embargo estos estudios incluyen datos como perfil lipidico, creatinina, niveles de
TA, circunferencia abdominal, tabaquismo, que no fueron incluidos en nuestro estudio. El

DCCT incluyo Unicamente DM1 y en edades menores a 40 afios.
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Ademés, respecto al andlisis de las variables en cuanto al riesgo relativo, asi como en
nuestro estudio predominé el IMC, el nivel de HbAl y el tiempo de evolucién de DM2
como principales factores para el desarrollo o proteccion de una progresién de gravedad
de AV o Retinopatia Diabética, las mismas variables fueron consistentes en los estudios
DCCT y UKPDS, de ahi el énfasis en el seguimiento cercano a pacientes con mas de 5
afios de DM2 y con poco control por niveles de HbAl1 demostrados como de riesgo mayor
en estos estudios de >8.5%, y siendo un nivel de seguridad o proteccion el menor a 6.5%

, y disminucion de IMC asociado a mejoria clinica de pacientes en el seguimiento.

Los resultados obtenidos en este estudio, comprueban en nuestra poblacién algunos de
los resultados de estudios previos en el extranjero, respecto al pronéstico y
comportamiento de las complicaciones oftalmoldgicas y sistémicas, y el valor de la HbA1l
como parametro para medir el riesgo del desarrollo de estas complicaciones, asi como de
mantener un adecuado control. Asi mismo, arrojan datos valiosos respeto al estado actual
del paciente diabético y el conocimiento general sobre su enfermedad del paciente
promedio atendido en este hospital de concentracion, lo que nos permite dar una idea de
la muy probable situacibn del resto de la poblacibn mexicana, en la que las
caracteristicas genéticas que predisponen a la enfermedad permanecen, asi como la
cultura, usos y costumbres de la dieta, estilo de vida, y atencion de la salud son similares

como nacion.

De nuestros resultados es de resaltar el hecho de que mas de la mitad de los pacientes
tienen Retinopatia Diabética en estado Proliferativo en alguno de sus ojos, y hasta un
tercio del total en estado de RDP con CAR , con una agudeza visual de
CUENTADEDOS o 0.05 (20/400), dentro del concepto de ceguera legal, y a edades entre
55 a 65 afios, generando muchos afios de vida no productiva y con déficit visual

importante para la poblacion.

76



UNIVERSIDAD NACIONAL AUTONOMA DE MEXICO

El IMC promedio del total de la poblacion fue de 29.38 kg/m2 , sin embargo se observo
qgue el 89% de la poblacion estudiada tuvo un IMC mayor a 25, lo que indica que 9 de
cada 10 pacientes estudiados por Retinopatia Diabética en nuestro Hospital tiene
sobrepeso u obesidad; esto concuerda con el hecho de que actualmente México ocupa el

primer lugar mundial en prevalencia de Obesidad y Sobrepeso.

Respecto al nivel de HbA1, obtuvimos un HbAl promedio de 8.96 % , sin embargo, se
observd que mas de la mitad de la poblacién (56%) tiene un nivel de HbA1 mayor a 8%,
lo que nos habla de un descontrol generalizado de la poblacion estudiada. Ademas el
64% de los pacientes usan Metformina y Glibenclamida como Unico tratamiento, siendo

este muchas veces deficiente segun lo publicado en la literatura.

De acuerdo al andlisis de Riesgo por cada variable estudiada para desarrollar Retinopatia
Diabética Proliferativa y peor prondstico visual, nuestro estudio resulto en un mayor
Riesgo para IMC( RR 2.917), seguido del nivel de HbAL1(RR 2.350) y Tiempo de evolucién
de la DM2 (RR 1.829). Comparado con otros estudios representativos y publicados en el
extranjero, como el Wisconsin Epidemiologic Study of Diabetic Retinopathy, Global

prevalence and major risk factors of diabetic retinopathy (Yau JW, Rogers SL et al),

Prevalence and risk factors for diabetic retinopathy: the Korea National Health and

Nutrition Examination Survey 2008-2011(Jee D', Lee WK, Kang S.) existe congruencia en el
nivel de HbAl y Tiempo de evolucién de DM2 como factores de riesgo principales en
dichos estudios, seguidos de IMC y entre los que la mayoria también se encuentra la
Hipertensién arterial (>140/90mmHg), proteinuria, hipercolesterolemia, no incluidos en
nuestro estudio. Como ejemplo mencionamos al estudio Prevalencia y factores de riesgo
para Retinopatia Diabética: the Singapore Malay Eye Study (Wong TY1, Cheung N et al.)
donde reportan como principales Factores de Riesgo para RTD al tiempo de evolucion de

DM2 (odds ratio 1.07; 95% CI, 1.04-1.09) , Niveles altos de HbAl (OR, 1.21; 95% CI,
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1.10-1.33), Hipertension Arterial (OR, 1.85; 95% CI, 1.04-3.30), Hipertension sistolica
(OR, 1.34, 95% CI, 1.19-1.51, por incremento de cada 10-mmHg ); Edad avanzada (OR,
0.73; 95% CI, 0.57-0.93, por cada década mayor) y niveles de colesterol totales (OR,

0.75; 95% ClI, 0.63-0.89, por cada incremento de 1-mmol/l)

El hecho de que estas 3 variables (IMC, Nivel de HbA1 y Tiempo de evolucion de DM2)
sean las de mayor riesgo para desarrollar RDT Proliferativa y peor prondstico visual es
coherente con la fisiopatologia de la enfermedad, ya que el IMC elevado forma parte del
Sindrome metabdlico y supone un exceso de tejido graso en el 90% de las ocasiones,
derivado de un desequilibrio metabdlico en el que existe una ganancia ponderal por
aporte excesivo de calorias de azucares simples, compuestos o0 en su defecto de lipidos;
lo que deja entrever el desequilibrio crénico de un paciente, que con la predisposicon
genética , genera cambios en los niveles de Glucemia centrales (directamente
proporcionales al nivel de Hbal), y que dependiendo la duracion de este desequilibrio o
el Tiempo de evolucion de éste, genera mas cambios a nivel microvascular en todos los

tejidos corporales.

En cuanto al conocimiento de la gente sobre la DM2, el control metabdlico y la HbA1L,
destaca que el 90% no conoce qué es o para qué se utiliza la HbAL. Y sobre la medicién
de la glucemia como método de control metabdlico, el 53.5% lo hacen cada 6 meses,
tiempo en que poco se pueden corregir problemas metabdlicos presentes durante buena
parte de cada afio. Ademas poco mas de la mitad (57%) refieren que NO se les ha
explicado la importancia del control metabdlico estricto para el tratamiento de su

enfermedad.
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Esto permite ver parte de la raiz del problema en nuestro medio, por el que existen
tantos pacientes con DM2, y con tantas complicaciones que estan provocando un gasto
publico y particular de las familias mexicanas en el tratamiento de las secuelas de este

padecimiento

Y como todo estudio, existen debilidades de éste; una de ellas es que no se tomoé en
cuenta edema macular, como en otros estudios para el pronéstico y comportamiento de la
Agudeza visual. Al ser un estudio transversal, no se realizé un seguimiento adecuado
mediante estudio longitudinal a cada paciente, lo cual revelaria mejores datos en cuanto
al prondstico visual respecto al control metabdlico una vez intervenidos los pacientes que
llegan para tx en el servicio. Al ser una sola medicién, Unicamente se permite visualizar
de manera general el estado de la poblacion al llegar a nuestra unidad. No se realiz6 ni
se tomaron en cuenta otros estudios estructurales y funcionales a nivel ocular, como es la
Fluorangiografia (FAR), que pudieran aportar datos clinicos en los cambios visuales en
etapas tempranas de la retinopatia diabética no proliferativa; tampoco se incluyé el factor
del tabaquismo, que es frecuente entre la poblacién de edades estudiadas, que pueden
tener relacion en la angiopatias sistémicas, y si mencionado en algunos estudios clinicos
como ADVANCE, ACCORD, VAD ; asi mismo en cuanto a algunos pacientes que tenian
previo tratamiento de LASER, esto al funcionar como otra variable, no se determiné su
relacion en cuanto al pronéstico visual sumado al control o descontrol metabélico lo cual
también es de interés y parte de un estudio mas completo que se debe realizar. Ademas
de la HbAL1 existen otras biomoléculas que pueden actuar como biomarcadores de control
metabdlico y pueden ser incluidos en un estudio futuro mas completo y determinar su

relacion con la HbAly el desarrollo de complicaciones micro y macroangiopaticas.

Ademas de esto, en cuanto a la medicion de la HbAl, estd reportado que existen

variaciones en sus niveles corporales de acuerdo a antecedentes personales de
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hemoglobinopatias, raros, pero no tomados en cuenta en el estudio; también la anemia
ferropenia, frecuente en la poblacién mexicana del sexo femenino, puede incrementar de
1-1.5% los valores de HbAL, e incluso la edad por encima de los 70 afios puede elevarse
0.4%, factores que no se tomaron en cuenta en este estudio. Y por Gltimo la variabilidad
entre laboratorios en la medicion de la HbAlc aun hoy es causa de disparidad, pues
existen variaciones entre 5,8% y 7,2% en una muestra de 251 laboratorios en el Reino
Unido para el valor umbral de 6,5%, aunque este ultimo factor, al haberse hecho

mediciones solo en un laboratorio del mismo hospital se reduce la influencia.

Sin embargo este estudio sirve como base para un estudio complementario, que permita
hacer un seguimiento longitudinal a los pacientes involucrados incluir mas variables
pertinentes en el estudio del control metabdlico del paciente diabético, y poder hacer una

correlacion mas adaptada con los estudios referentes internacionales.
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CONCLUSIONES

Por los resultados obtenidos en nuestro estudio, se comprob6 que si existe una relacion
directamente proporcional entre los niveles de hemoglobina glucosilada, con el grado de
retinopatia diabética, asi como con el prondstico visual de los pacientes; esto es, a mayor
porcentaje de HbA1l en sangre de los pacientes diabéticos tipo 2 que llegan a recibir
atencién a nuestro Hospital, peor grado de Retinopatia Diabética y peor agudeza visual en
uno u ambos ojos. Sin embargo, dentro de las variables relacionadas con el desarrollo de
la Retinopatia Diabética y Prondstico Visual, el indice de Masa Corporal asi como el
tiempo de evolucion de la DM2 mostraron una considerable repercusion en
comportamiento del cuadro de acuerdo a las pruebas realizadas. En cuanto a el riesgo
gue presenta la Edad, los pacientes mayores de 60 afios tienen mayor riesgo de tener un
grado avanzado de RTD y peor agudeza visual; también una Escolaridad menor a la
media superior es decir desde aquellos analfabetos hasta nivel secundaria, tienen mas
riesgo de desarrollar Retinopatias avanzadas y peor agudeza visual, comparado con los
gue superan el nivel académico de secundaria; y en cuanto al Tipo de Tratamiento
Farmacoldgico, aquellos que usan Unicamente Hipoglucemiantes orales tienen mas riesgo
de presentar Retinopatia Diabética Proliferativa y peor AV que los los pacientes que

utilizan Insulina.

Mas aln, el estudio nos da un panorama general de las condiciones clinicas de los
pacientes con DM2 de nuestra poblacion, su grado de descontrol metabdlico y las
complicaciones visuales que estan dejando secuelas fisicas y econémicas en ellos y sus
familias, asi como el grado de conocimiento que poseen respecto a su enfermedad,

control y tratamiento, en su mayoria un conocimiento deficiente.
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Los resultados expuestos en nuestro estudio son compatibles con lo publicado en la
literatura internacional, sobre todo los estudios mas representativos al respecto, como el
United Kingdom Prospective Diabetes Study (UKPDS) en el diabético tipo 2, y el Diabetes
Control and Complications Trial (DCCT) en el diabético tipo 1, donde quedd confirmado
gue la HbAlc es la prueba que tiene mas evidencias con las complicaciones relacionadas
con la glucemia a largo plazo; asi mismo, de acuerdo a lo publicado en estos y otros
estudios de referencia internacional, se encuentra una relacion directa entre la elevaciéon

de niveles de HbA1 y la PROGRESION de la Retinopatia Diabética.

Los expertos de la Asociacién Internacional de Diabetes recomiendan mantener los
niveles de hemoglobina glicosilada (HbAlc) en sangre por debajo del 6,5%. Para ello,
aconsejan potenciar la educacién al paciente, que éste se implique en el control de la
enfermedad a través de la monitorizacion periddica de los niveles de glucosa; y la
administracion de terapias orales e insulina, e insiste en este mensaje, ya que, en la
actualidad, dos tercios de las personas que padecen diabetes en Europa no logran
mantener sus cifras de HbAlc en los niveles éptimos, a pesar de que existen evidencias
cientificas de que alcanzar este objetivo supone una reduccion significativa del riesgo de
sufrir complicaciones en el corazén, los rifiones, los ojos y las extremidades. De hecho,
existen estudios que demuestran que la disminuciéon en un 1% de los niveles de HbAlc
estd asociada a un descenso del 37% de las complicaciones microvasculares, como la
Retinopatia Diabética. Nuestro estudio va en consonancia con estas recomendaciones, y
pone un fundamento para continuar con un seguimiento mayor a pacientes diabéticos de
nuestro Hospital, incluyendo incluso a los ya intervenidos mediante procedimientos
quirargicos o de laser, obteniendo mejores datos sobre la importancia del control aunado

al manejo médico quirurgico.
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En un pais en que las enfermedades crénico degenerativas se estdn yendo a las
principales causas de morbi-mortalidad nacional, se necesitan estudios como este que
generen conciencia en el personal de salud de los 3 niveles de atencion en cuanto al trato
del paciente diabético, su educacién y el seguimiento oportuno para prevenir, detectar
oportunamente, y dar tratamiento adecuado, a todos los pacientes con esta afeccion
degenerativa. Se espera que este estudio resulte de utilidad y como una referencia a
futuro de la condicion clinica de nuestro hospital y derechohabientes respecto a esta

cuestion.
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ANEXOS
1
INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL
HOSPITAL DE ESPECIALIDADES “BERNARDO SEPULVEDA”
CENTRO MEDICO NACIONAL SIGLO XXI

CARTA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO PARA PARTICIPAR EN PROYECTOS DE
INVESTIGACION

Lo (a) estamos invitando a participar en el estudio de investigacion titulado: “ NIVEL DE
HEMOGLOBINA GLUCOSILADA COMO FACTOR PREDICTOR DE GRAVEDAD DE
RETINOPATIA DIABETICA”, que se llevara a cabo en la Division de Oftalmologia del Hospital de
Especialidades en el Centro Médico Nacional Siglo XXI.

El propésito del estudio es : Determinar la relacion entre el descontrol metabdlico (mediante nivel
de Hemoglobina Glucosilada) con el prondstico visual y severidad de la retinopatia diabética del
paciente con Diabetes Mellitus 2. Usted esta siendo invitado porque tiene esta enfermedad. Al igual
gue Usted, 200 personas mas, derechohabientes de IMSS, seran invitadas. Su participacion es
completamente voluntaria. Por favor, lea la informacion que le proporcionamos y haga las
preguntas que juzqgue pertinentes antes de decidir si desea 0 no patrticipar.

Si usted acepta participar, ademas de su realizarle su Historial Clinico completo y Valoracion
Oftalmoldgica integral, como a todo paciente del servicio de Oftalmologia de CMN Siglo XXI, se le
tomaran pruebas de laboratorio de rutina a través de una muestra de sangre, incluyendo el nivel de
Hemoglobina Glucosilada; ademas contestara una encuesta sobre el conocimiento que tiene sobre
su enfermedad de base, es decir la Diabetes Mellitus 2.

La evaluacion clinica que realizaremos consiste en un cuestionario general para el historial clinico,
ademas de la exploracion fisica general, y exploracion completa oftalmolégica, desde su agudeza
visual con la cartilla de Snellen, exploracién de ambos 0jos con Biomicroscopia y Fondo de ojo con
oftalmoscopia bajo dilatacién pupilar. Ademas sera necesaria la puncién de una de sus venas para
obtencién de muestra de sangre, procedimiento realizado de acuerdo a normas internacionales
para dicho procedimiento, con material estéril y desechable. Dentro de las posibles molestias que
pudiera conllevar estas pruebas esta: fotofobia transitoria, vision borrosa temporal (alrededor de 2
hrs), dolor leve a moderado y transitorio en sitio de la puncion.

El beneficio de su participacion en este estudio es contribuir a tener estadisticas poblacionales
nacionales de interés clinico en cuanto al comportamiento de una de las principales
complicaciones de la Diabetes Mellitus 2, como es la Retinopatia Diabética, ademas conocer la
importancia que tiene el control glucémico (representado por la Hemoglobina Glucosilada) en el
prondstico visual de los pacientes con Diabetes Mellitus 2

Es importante que sepa que no recibird un pago por su participacion y que el estudio no implica
gasto alguno para usted. De la misma manera es importante que sepa que conserva el derecho de
retirarse del estudio en cualquier momento en que lo considere conveniente, sin que ello afecte la
atencion médica que recibe del Instituto.
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Usted no recibird ningln beneficio directo por su participacién , sin embargo los resultados
permitiran determinar datos poblacionales del comportamiento clinico de la Diabetes Mellitus 2 y la
Retinopatia Diabética, y establecer la importancia que tiene el control metabdlico, valorado
mediante una prueba sencilla, econdémica, y al alcance de varios centros de primer y segundo nivel
de atencién , como es el nivel de Hemoglobina glucosilada

La informacién que nos proporcione para identificarlo(a), cxomo Nombre, teléfono, direccion) al
igual que sus respuestas a cuestionarios y los resultados de sus pruebas clinicas y de laboratorio,
seran guardados de manera confidencial para garantizar su privacidad.

Cuando los resultados de este estudio sean publicados o presentados en conferencias, no se dara
informacién que pudiera revelar su identidad , la cual sera protegida al asignarle un nidmero que
utilizaremos para identificarle en nuestras bases de datos.

Si tiene dudas sobre su participacion: puede llamar al teléfono 56276900 ext 21869, con el Dr. Luis
Carmona.

Si usted tiene dudas o preguntas sobre sus derechos al participar en un estudio de investigacion
puede comunicarse con los responsables del Comité Local de Investigacion del Hospital de
Especialidades del CMN Siglo XXI a los Tel. 56276900ext 21419, de 7:30 a 15:00hrs. EI Comité
Local de Investigacion se encuentra ubicado en el 2° piso del Edificio del Blogue H, en el Hospital
de Especialidades del Centro Médico Nacional Siglo XXI, Av. Cuauhtémoc 330, Colonia Doctores,
C.P. 06725, México D.F.

Declaracion de Consentimiento:

Se me ha explicado con claridad en qué consiste este estudio, ademas he leido ( o alguien me ha
leido) el contenido de este formato de consentimiento. Se me ha dado la oportunidad de hacer
preguntas y todas mis preguntas han sido contestadas a mi satisfaccién. Se me ha dado copia de
este formato.

Al firmar este formato, estoy de acuerdo en participar en la investigacion que aqui se describe.

Nombre del Paciente

Firma del Paciente Fecha

Firma del encargado de obtener el consentimiento informado
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Le he explicado el estudio de investigacion al participante y he contestado todas sus preguntas.
Considero que comprendié la informacion descrita en este documento y liberalmente da su
consentimiento a participar en este estudio de investigacion

Nombre del encargado de obtener el consentimiento informado

Firma del encargado de obtener el CI Fecha

Firma de los Testigos

Mi firma como testigo certifica que el/la participante firmo este formato de consentimiento informado
en mi presencia , de manera voluntaria.

Nombre del Testigo Parentesco con participante.
Firma del Testigo Fecha

Nombre del Testigo 2 Parentesco con participante
Firma del Testigo Fecha
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ANEXO 2

ENCUESTA PARA PACIENTES DE PROTOCOLO DE INVESTIGACION :

“NIVEL DE HEMOGLOBINA GLUCOSILADA COMO FACTOR PREDICTOR DE GRAVEDAD DE
RETINOPATIA DIABETICA EN LA POBLACION DE LA DIVISION DE OFTALMOLOGIA DE

EDAD:

CENTRO MEDICO NACIONAL SIGLO XXI IMSS”

HOMBRE/ MUJER ESCOLARIDAD:

ESTADO DE PROCEDENCIA:

1.

N

10.

¢ Tiene Familares Diabeticos? SI  / NO

¢, Quienes? Padre/ Madre / Abuelos

¢,Desde cuando se conoce usted diabético o fue diagnosticado con esta enfermedad?
a) Menos de 5 afios b) de 5-10 afios c¢) 10 — 20 afios d) mas de 20 afios

¢, Qué medicamentos utiliza para el control de su Diabetes?
a) Glibenclamida, Metformina  b) Insulinas ¢) Insulina y Metformina

¢,Se administra el medicamento de la manera indicada por su médico en cuanto a horario y
dosis? SI / NO
¢, Sabe usted que es la Hemoglobina glucosilada? Sl /NO

¢, Acostumbra ud o su médico medir sus niveles de glucosa en sangre? Sl/ NO
¢, Cada cuanto? A) cada mes b) cada 3 meses c) cada 6 meses d) unavez al afio

Conoce algunas complicaciones de la Diabetes Mellitus 2 en las personas? SI/  NO
Mencione algunas:

Sabia usted que la Diabetes puede ocasionar ceguera? S| / NO

¢ Se le ha explicado a usted la importancia del control del nivel de glucosa en sangre para
el tratamiento de su enfermedad? SlI/ NO
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