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Palabras clave

Cistopatia diabética asintomatica, volumen posmiccional residual elevado,
sintomas del tracto urinario inferior, tiempo de evolucion de la diabetes,

hemoglobina glucosilada, tasa de filtracion glomerular.

Abreviaturas:

ADA: American Diabetes Association.

DE: Desviacion Estandar.

DM: Diabetes Mellitus.

ENSANUT: Encuesta Nacional de Salud y Nutricion.

ERC: Enfermedad Renal Cronica.

IPSS: por sus siglas en inglés, Puntuacion Internacional de los Sintomas
Prostaticos.

LUTS: por sus siglas en inglés, Sintomas del Tracto Urinario Inferior.
MDRD: Modification of Diet in Renal Disease

OR: Odds Ratio.

TFG: Tasa de Filtracién Glomerular.

VPR: Volumen Posmiccional Residual.
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1. RESUMEN

“FRECUENCIA DE ALTERACIONES DEL VOLUMEN URINARIO
POSMICCIONAL RESIDUAL EN PACIENTES DIABETICOS DE UN
HOSPITAL DE TERCER NIVEL”

INTRODUCCION: La disfuncién vesical diabética es una complicacién crénica
de la diabetes que afecta de forma importante la calidad de vida de los pacientes,
se asocia a un aumento de la frecuencia de infecciones urinarias y de deterioro
de la funcion renal. Su prevalencia varia segun las publicaciones. Existe la teoria
de que cursa con un periodo asintomatico prolongado durante el cual pueden
efectuarse medidas de prevencion y de retraso en su progresion. El objetivo del
presente estudio fue determinar la frecuencia de alteraciones del volumen
urinario post miccional en pacientes diabéticos, asi como, el impacto entre el
tiempo de evolucion y grado de control metabdlico con en el desarrollo de
alteracion del llenado y vaciamiento vesical; en conjunto con la relacion entre el

aumento del VPR y el deterioro de la TFG.

MATERIAL Y METODOS: Se realizé un estudio descriptivo, de tipo transversal
utilizando la poblacién de pacientes diabéticos de la consulta externa de
medicina interna del Hospital de Especialidades del CMN Siglo XXI. Con base
en un cuestionario se identificaron a los pacientes sin datos clinicos de
obstruccion o irritativos del tracto urinario ocasionados por una enfermedad
diferente de la cistopatia diabética. Fueron sometidos a medicién del volumen
posmiccional residual (VPR) por ultrasonido transabdominal. Se tomé como

alteracion del volumen urinario post miccional un valor mayor o igual a 100 ml.

RESULTADOS: Se estudiaron un total de 33 pacientes. De los mismos 45.5%
correspondieron al género femenino, la mediana de edad fue de 63 afios (rango
30 — 78), la mediana del tiempo de evolucién de la DM fue de 16 afios. La
prevalencia de VPR 2100 ml fue del 18.2%: no se encontré diferencia
estadisticamente significativa entre los pacientes con un tiempo de evolucion de

DM de <10 0 210 afios (P=0.422). El nivel de HbA1c se asocio significativamente



con el aumento del VPR (OR 1.42 [IC 95%, 1.07 — 1.90; p=0.029;]). EL VPR 2100
ml tuvo una asociacion significativa con la TFG (<60 ml/min/1.72 m?) con un OR
de 11.87 (IC 95%, 1.19 — 118.49; p=0.015).

CONCLUSIONES: La prevalencia de cistopatia diabética asintomatica
determinada por medicién del VPR es del 18.2% en la poblacién analizada. El
aumento del VPR comienza en etapas tempranas de la DM, de forma
asintomatica, y aumenta de manera progresiva con la evolucion de la
enfermedad. El descontrol glicémico es un factor de progresién prevenible para
el desarrollo de cistopatia diabética. El aumento del VPR se asocia con deterioro

de la funcién renal.



2. MARCO TEORICO

ANTECEDENTES

Las complicaciones urolégicas de la diabetes se han reconocido desde 1935 y
dentro de las mismas se incluye la cistopatia diabética, término acufiado desde
1976 por Frimodt-Moller'. La frecuencia con que aparece en los pacientes varia
de 20 a 80% segun el tipo de estudio publicado. Kebapci, et al, basandose en
estudios urodinamicos con medicion de la sensibilidad vesical, la capacidad
vesical y medicion del volumen residual posmiccional mayor a 100 ml,
encontraron una frecuencia de cistopatia diabética del 50% en hombres y 43.7%
en mujeres; un dato adicional de este estudio fue que hasta el 25% de los
pacientes con pruebas urodinamicas positivas, no presentaba sintomas del
tracto urinario inferior (LUTS por sus siglas en inglés)®. James et al, encontraron
que la prevalencia de incontinencia urinaria en mujeres diabéticas es del 33%32.
Danforth et al. publicaron un Odds Ratio (OR) para incontinencia en diabéticos
de 1.18 (IC 95% 1.10 — 126) y para incontinencia severa de 1.30 (IC 95% 1.20 —
1.41)°. Appa et a., encontraron una prevalencia de un VPR >100 ml del 12% en
mujeres diabéticas, también encontraron que un pobre control glicémico en
paciente diabéticos se asocia con un aumento de la probabilidad de tener un
volumen residual pos miccional mayor a 100 ml en comparacion con aquellos
con VPR <50 ml, OR de 1.30 (IC 95% 1.06 — 1.59) por cada incremento de la

hemoglobina glucosilada en 1%1°.

La evolucién clinica de la disfuncion vesical diabética es muy variable. En la
mayoria de los casos existe un patrén evolutivo que inicia con sobreactividad del
musculo detrusor, la cual se manifiesta por sintomas urinarios de
almacenamiento (aumento de la frecuencia urinaria durante el dia [polaquiuria],
nicturia, urgencia urinaria e incontinencia urinaria de urgencia); desde el punto
de vista fisiopatoldgico se asocia a un aumento de la sensibilidad del musculo
detrusor por aumento de los receptores muscuarinicos M2 y M3. Posteriormente,
en fases mas avanzadas de la enfermedad, el patron previamente descrito vira
hacia un estado en el cual existe apatia del detrusor, que es insensible y

complaciente a mayores volumenes vesicales, de hasta mas de 500 ml (volumen
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normal que inicia el reflejo miccional: 300 a 400 ml); en esta fase el cuadro clinico
es caracterizado por sintomas urinarios de vaciamiento como disminucion de la
frecuencia de la miccion, disminucién de la fuerza del chorro urinario, goteo
terminal, incontinencia urinaria de esfuerzo y aumento de la frecuencia de
infecciones urinarias; objetivamente existe un aumento de la capacidad vesical,
reduccion de la contractibilidad vesical y aumento del volumen posterior a la
miccién (Volumen posmiccional residual [VPR]). Es de hacer notar que este
ultimo patron reune muchas de las caracteristicas clinicas de la obstruccion
urinaria de la patologia prostatica en los varones incluso, para hacer mas dificil
el abordaje, muchos de los casos de cistopatia diabética se asocian a
sobreactividad del esfinter vesical, que se caracteriza por obstruccion urinaria.
El aumento de la complacencia del detrusor es causado por dafo nervioso de
origen neuropatico?, y actualmente los trabajos de investigacion se enfocan a la
busqueda de otras vias fisiopatoldgicas que involucran no solo al dafio neuronal
sino también a cambios a nivel de receptor pre y pos sinaptico a nivel del musculo

liso del detrusor y en las células del urotelio3.

Se ha demostrado la importancia de la disfuncién vesical diabética en algunos
estudios en cuanto a la predisposicion a complicaciones asociadas como la
lesion renal por reflujo y la mayor propensién a infecciones urinarias. A Jin Cho
et al. demostraron en 42 pacientes con diabetes tipo 2 sin sintomas del tracto
urinario inferior (LUTS) una disminucién de la tasa de filtracion glomerular (TFG)
en aquellos que tuvieron un VPR superior a 50 ml en dos mediciones; la
prevalencia total de VPR >50 ml fue del 16.7%; la TFG promedio en los pacientes
con VPR <50 ml fue de 59.2 ml/min y en aquellos con VPR >50 ml fue de 28.7
ml/min, con una diferencia estadisticamente significativa (P= 0.001). Con base
en estos resultados los autores concluyen que la deteccidn de alteraciones en el
volumen urinario post miccional en fases asintomaticas podria ser de beneficio

al permitir instaurar medidas preventivas al dafio renal'"12,

La pielonefritis recurrente resulta en dano y cicatrizaciéon renal. EI 10% a 15% de
los pacientes con vejiga neurogénica mueren por sepsis de origen urinario’3. En
la fisiopatologia de la predisposicion a infecciones del tracto urinario participan

mas factores que el simple reflujo urinario y el aumento del volumen residual; se
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ha demostrado que el flujo sanguineo vesical disminuye al aumentar la tension
de la pared de la misma produciendo isquemia, lo cual a su vez resulta en una
respuesta inmune retrasada o deficiente frente a patdégenos urinarios. Existe
evidencia de que en pacientes con lesidon de la medula espinal y vejiga
neurogenica con un VPR de 300 ml o mas aumenta en 4 a 5 veces la probabilidad
de desarrollar una infeccion del tracto urinario'. Truzzi, et al, en un estudio
prospectivo en 196 hombres adultos con edad promedio de 62 anos, mediante
la medicidn del VPR con cateterizacidon vesical, encontraron una sensibilidad y
especificidad del 87% y 98.5% respectivamente para infeccion del tracto urinario
asintomatica con un punto de corte de 180 ml de VPR, con un VPP de 87% y un
VPN de 94.7%'°. Matthias May, et al, tratando de emular los resultados del grupo
de Truzzi, no pudieron demostrar los mismos hallazgos; encontraron que un
volumen posmiccional residual de 180 ml tiene una sensibilidad del 28% y una
especificidad del 95% para predecir infeccién del tracto urinario en hombres
asintomaticos; los pacientes con infeccion tuvieron un VPR significativamente
mas elevado que aquellos sin infeccion (113 vs 41 ml, p<0.001)'6. La diferencia
entre estos dos ultimos estudios es que el grupo de Truzzi midié el VPR con
cateterizacion vesical y el grupo de Matthias May lo hizo con ultrasonido
transabdominal. Si bien, en un estudio realizado por Amole et al en 52 pacientes
con hiperplasia prostatica obstructiva, en el cual se midi¢ el VPR a través de
ultrasonido transabdominal y cateterizacion vesical, no se encontraron
diferencias significativas (220.51 y 220.76 ml, respectivamente)'’. Hasta el
momento no se cuenta con un VPR estandar que se tome como referencia para

planear medidas adicionales de diagnostico y tratamiento.

Las alteraciones urinarias en los pacientes diabéticos, termino referido en
diversos articulos como “cistopatia diabética”, al asociarse fisiopatolégicamente
a retencién urinaria, ya sea por disminucion de la sensibilidad del musculo
detrusor a grandes volumenes urinarios 0 a obstruccion funcional del flujo de
salida vesical, predispone al reflujo vesicoureteral y dafno renal por reflujo
contribuyendo asi a la progresién de la nefropatia diabética ya establecida en
estos pacientes; asimismo, el aumento de la frecuencia de infecciones urinarias

eleva la frecuencia de descompensaciones agudas, disminuye el grado de
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control de los niveles de glucosa y aumenta la mortalidad. Es de importancia por
lo tanto establecer medidas de deteccion y tratamiento temprano de esta
complicacion. Nur Kepapci et al, refieren que hasta el 25 a 50% de los pacientes
no refieren LUTS a menos que se les cuestione. Hasta el momento, no se ha
establecido un momento idoneo para realizar estudios de deteccion en los
pacientes asintomaticos; igualmente, Nur Kepapci et al, postulan que la
disfuncion vesical diabética se establece entre los 8 a 9 afos después del
diagnostico de diabetes estudiando a pacientes con por lo menos 5 afos de
evolucion de la enfermedad; este antecedente coloca una pauta para realizar
mas estudios en cuanto a este importante tema y establecer el momento de

deteccion ideal.
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3. JUSTIFICACION

En nuestro pais, la Encuesta Nacional de Salud y Nutricion (ENSANUT) del
2012, report6 6.4 millones de personas con diagndstico de Diabetes Mellitus tipo
2 en México. Los programas actuales de cuidados del paciente diabético,
lldAmese guias de practica clinica o norma oficial mexicana NOM-015-SSA2-
2010, para la prevencion, tratamiento y control de la diabetes mellitus hacen poco
0 ningun énfasis en la deteccion, diagnostico y tratamiento de la disfuncion

vesical.

Por lo tanto, se considera que el establecer la frecuencia de alteraciones en el
volumen post miccional residual en individuos diabéticos dara pauta para realizar
en el futuro estudios adicionales en cuanto a su relacién con complicaciones tan
importantes como la nefropatia diabética, y posteriormente establecer puntos de
corte para decidir realizar pruebas de deteccidén y tratamiento tempranos en
pacientes asintomaticos, lo que derivaria a largo plazo en disminucion de los
costos del tratamiento de la enfermedad en fases mas avanzadas (cirugias de
derivacion vesical, utilizacion de farmacos de mayor costo [oxibutinina,

tolterodina], antibiéticos, hemodialisis y dialisis peritoneal, etc).
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4. PREGUNTA DE INVESTIGACION.

¢, Cual es la prevalencia de un volumen posmiccional residual igual o mayor a

100 ml en pacientes diabéticos tipo 2 en un hospital de tercer nivel?

5. OBJETIVOS

OBJETIVO GENERAL
Determinar la frecuencia de volumen posmiccional residual mayor de 100 ml en
pacientes con Diabetes mellitus tipo 2, en el Hospital de Especialidades del

Centro Médico Nacional Siglo XXI.

OBETIVOS PARTICULARES

e Determinar la frecuencia de aumento del volumen posmiccional residual
en pacientes con Diabetes mellitus tipo 2 en el Hospital Especialidades
del Centro Médico Nacional Siglo XXI.

e Determinar la relacidon entre el tiempo de evolucién de Diabetes mellitus
tipo 2 y la frecuencia de aumento del volumen posmiccional residual.

e Determinar la asociacion de la presencia de volumen posmiccional
residual elevado con el nivel de hemoglobina glucosilada.

e Determinar la asociaciéon de la presencia de volumen posmiccional

residual elevado con la tasa de filtrado glomerular.
6. HIPOTESIS
La frecuencia de volumen urinario post miccional alterado, definido como

volumen urinario post miccional mayor de 100ml, es mas del 20% de la reportada

en otros estudios.
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7. MATERIAL Y METODOS

DISENO GENERAL DEL ESTUDIO

Universo de trabajo: pacientes de cualquier género, diabéticos tipo 2.
Poblacién: sujetos diabéticos tipo 2 atendidos en el (Hospital de
Especialidades del CMN siglo XXI)

Muestra: Sujetos mayores de 18 afos, cualquier género, que sean
atendidos en la consulta externa de Medicina Interna.

Lugar donde se desarrollara: Servicio de Medicina interna del Hospital de
especialidades CMN siglo XXI.

Tipo de estudio: transversal, observacional y descriptivo.

CRITERIOS DE INCLUSION:

Pacientes mayores de 18 afos de edad, derechohabientes del Instituto
Mexicano del Seguro Social, atendidos en el Hospital de Especialidades
del CMN Siglo XXI.

Diagnostico de Diabetes mellitus tipo 2 por criterios de la ADA.

Con cualquier tiempo de evolucion de DM2.

Cualquier género.

Cualquier esquema de tratamiento para Diabetes mellitus tipo 2.

CRITERIOS DE EXCLUSION:

Ingesta de farmacos que influyan en la funcién del musculo detrusor o del
esfinter vesical:
o Calcio antagonistas
Anti colinérgicos
Agonistas alfa y beta adrenérgicos
Narcoticos

Antidepresivos

O O O O O

Anti psicoéticos
o Diuréticos

Lesiones neuroldgicas suprapontinas y/o supraselares

16



- Lesiones lumbares o sacras

- Hiperplasia prostatica benigna/cancer de prostata.

- Puntuacion e cuestionario IPSS =8 puntos.

- Incontinencia de estrés.

- Cirugia genitourinaria.

- Enfermedad renal crénica estadio 3 o mayor

- Prolapso de 6rganos pélvicos.

- Infeccidn de vias urinarias reciente.

CRITERIOS DE ELIMINACION: Aquellos sujetos en quienes no se realice el

estudio por dificultades técnicas o por decisidén del propio paciente.

DEFINICION DE VARIABLES

Variable independiente: diabetes mellitus tipo 2.

Variable dependiente: volumen posmiccional residual igual o mayor de 100 ml.

Variables demograficas:

e Edad.

e Género.

e Tiempo de evolucion de la Diabetes mellitus.

e Hemoglobina glucosilada.

e Tasa de filtracidon glomerular.

Nombre de Definicién conceptual Definiciéon operacional Tipo y escala de
la variable medicién
Diabetes Criterios de la American Diagnéstico de DM tipo 2 Cualitativa
mellitus tipo | Diabetes Association: establecido en el expediente | nominal
2 -A1C 26.5% clinico, siempre que este EM: si/no

-Glucosa en ayuno = 126
mg/dl. Ayuno se define como
la no ingesta de calorias
durante por lo menos 8
horas.

-Glucosa a las 2 horas
posteriores a una carga de
glucosa anhidra oral de 75 g
2200 mg/dl durante un test de
tolerancia a la glucosa.

-En pacientes con sintomas
clasicos de hiperglucemia o
crisis hiperglucémica, un nivel
de glucosa plasmatica al azar
2200 mg/dl.

haya sido respetando los
criterios vigentes al momento
del diagnéstico (ADA, IDF)
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Disfuncion Disminucion de la sensibilidad | Volumen residual pos Cuantitativa
vesical vesical, aumento de la miccional 2100 ml continua: EM:
diabética capacidad vesical, alteracién determinado por ultrasonido | Mililitros.
de la contractilidad del abdominal.
detrusor y aumento del
volumen posmiccional. 2
Tiempo de Tiempo transcurrido desde el Tiempo transcurrido desde el
evolucién diagnéstico de una diagndstico de diabetes Cuantitativa
enfermedad hasta el momento | hasta el momento de la continua: EM:
actual. medicion del volumen anos.
residual posmiccional.

Genero Masculino/femenino Masculino/femenino Cualitativa
nominal.

Edad ARos cumplidos ARos cumplidos. Cuantitativa
continua. EM:
afos.

Metas de Obtencion de niveles de -Glucosa plasmatica medida | Glucosa

control glucosa y A1C que se asocian después de 8 horas de plasmatica

metabodlico | a disminucion del riesgo de ayuno <130 mg/dl. medida después

complicaciones crénicas.* -A1C 7% de 8 horas de

-Glucosa capilar preprandial | ayuno:

de 80 a 130 mg/d| cuantitativa

-Pico postprandial de continua. EM:

glucosa capilar <180 mg/dI miligramos/decilitr
0.
A1C: cuantitativa
continua. EM:
porcentaje.
Glucosa capilar
prepranidal:
cuantitativa
continua. EM:
miligramos/decilitr
0.
Pico postprandial
de glucosa
capilar:
cuantitativa
continua. EM:
miligramos/decilitr
0.

Tasa de Volumen de liquido filtrado por | Volumen de liquido filtrado Cuantitativa

filtracion unidad de tiempo desde los por unidad de tiempo en los | continua. EM:

glomerular capilares glomerulares renales | capilares glomerulares ml/min/1.72m?2

hacia el interior de la capsula
de Bowman

medido en ml/min/1.72 m2,
determinado por la formula
MDRD.
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DESARROLLO GENERAL DEL ESTUDIO

Se invitd a participar en el estudio a todo paciente de la consulta externa de la
clinica de diabetes en el departamento de medicina interna del hospital de
especialidades del Centro Médico Nacional Siglo XXI que cumplieron con los
criterios de inclusion y exclusion. Se dio a firmar carta de consentimiento

informado.

Durante las citas de revision médica se realizé un cuestionario el cual consto de
8 reactivos con el fin de identificar sintomas de infeccidn del tracto urinario actual,
sintomas obstructivos o sintomas de cistopatia diabética, ingesta de
medicamentos que interfirieran con la medicién en estudio. En pacientes de
género masculino se realizaron el cuestionario del IPSS (Puntuacién
Internacional de los Sintomas Prostaticos) para detectar obstruccién al flujo

urinario de origen prostatico.

Los pacientes que reunieron los criterios de inclusion y exclusion fueron enviados
a realizacion de ultrasonido vesical por via transabdominal. Previo a realizar el
estudio el paciente ingirié una abundante cantidad de agua (1 litro) en un periodo
de 10 minutos. En el momento de presentar la sensacion de necesidad de
miccion se procedid a realizar la medicion del volumen vesical a replecion
(volumen total inicial), posteriormente se ordend al paciente efectuar el acto de
la miccién completa y finalmente se midid, igualmente mediante ultrasonido
vesical transabdominal, el volumen posmiccional residual. Los resultados fueron

anotados en la hoja de recoleccion de datos.
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ANALISIS ESTADISTICO.

Los datos obtenidos fueron exportados a la versidén 17 SPSS para el analisis de
estadistica descriptiva: Distribucion de frecuencia, medidas de tendencia central
y medidas de variabilidad. Las variables cuantitativas que tuvieron distribucion
normal se analizaron con media y desviacion estandar como medidas de
tendencia central. Las que no tuvieron distribucién normal fueron referidas con
medianas y rangos intercuartil. Las variables cualitativas fueron referidas con
frecuencia y porcentaje. La prueba Chi-cuadrada fue usada para comparar
variables categoricas mientras la prueba de t'student fue usada para variables
continuas. Se determind prevalencia de cistopatia diabética en toda la poblacién
estudiada. Para determinar la correlacion entre cada una de las variables se

utilizé la prueba de correlacion de Pearson.

8. CONSIDERACIONES ETICAS

Con base en la Declaracion de Helsinki de la Asociacion Médica Mundial
referente a los principios éticos para las investigaciones médicas en seres
humanos, cuya ultima revisién se llevd a cabo en la 592 Asamblea General
realizada en Seul, Corea, en octubre de 2008 y en la Normatividad derivada de
la Ley General de Salud Mexicana en su apartado de investigacion y las normas
técnicas 313, 314 y 315 publicadas el 26 de julio de 1988 y en base a las
disposiciones por el Articulo 16 en las investigaciones en seres humanos se
protegio la privacidad del individuo sujeto de investigacion en todo momento, por
lo que por ninguna razon se capturd el nombre del paciente, solo se extrajeron
los datos mencionados anteriormente del expediente clinico, asi como sus
variables clinicas y resultados obtenidos a partir de la entrevista y estudios

realizados.

9. RECURSOS Y FINANCIAMIENTO

RECURSOS HUMANOS.
Investigador Principal: Médico Residente de Medicina Interna del Hospital de
Especialidades CMN Siglo XXI.

Asesor Metodoldgico: Maestro en Ciencias Médicas.
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Servicio de Medicina Interna HECMNSXXI / Coordinacion de Investigacion en
salud IMSS

RECURSOS MATERIALES.

Libreta de Registro de pacientes, expedientes clinicos, hojas de recoleccion de
datos, discos de Almacenamiento de informacién, 1 Laptop, Software
ganttproject-2.0.6, SSPS version 17®, Software Excel 2007 de Microsoft®
Company, y material de papeleria para la impresién de los articulos y fichas

bibliograficas.
RECURSOS FINANCIEROS.

Los propios recursos que disponga el tesista. No se cuenta con financiamiento

externo al instituto mexicano del seguro social.
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10. RESULTADOS

Del periodo de enero del 2016 a enero del 2017 se enrolaron 33 pacientes que
reunieron los criterios de inclusién y exclusion. Todos fueron sometidos a
medicion de volumen vesical total a replecion y del VPR por ultrasonido
transabdominal; ademas, del expediente clinico se extrajeron las siguientes
variables: edad, genero, tiempo de evolucion de la diabetes mellitus, nivel de
hemoglobina glucosilada y creatinina sérica mas recientes. Se calculé la tasa de
filtracion glomerular mediante la férmula MDRD (Modification of Diet in Renal
Disease, 2007). La mediana de edad fue de 63 afios, con distribucion entre
geéneros similar (Mujeres 15/33, 45.5%). La mediana de duracion de la diabetes
fue de 16 anos (1 - 29 afos). La media (tDE) de HbA1c fue de 8.04%<2.0,
demostrando un control inadecuado de las cifras de glucosa, 60.6% (20/33) de
los pacientes tuvieron una HbA1c mayor a 7%. La creatinina sérica y la TFG
mostraron valores discordantes, la mediana de creatinina sérica se mantuvo por
arriba de 1.2 mg/dL (1.3 mg/dL [0.4 — 6.5]) mientras que la TFG se mantuvo por
arriba de 60 ml/min/1.72m? con una media (+tDE) de 72.24+37.8 en el 60.6%
(20/33). El volumen vesical total a replecidon se encontré con una mediana dentro
de los limites de normalidad (271 ml [80-924]). La frecuencia de paciente con
VPR =100 ml fue de 6/33 con una proporcion del 18.2%, la mediana fue de 47
ml (2 — 345).

Tabla 1. Caracteristicas clinicas y demograficas de los participantes.

VARIABLE N=33

Edad (afios) 63 (30 —78)
Género femenino 45.5%

Tiempo de evolucién de diabetes (afnos) 16 (1 —29)
HbA1c (%) 8.04+2.0
Creatinina sérica (mg/dL) 1.3 (0.4 -6.5)
Tasa de filtracién glomerular (ml/min) 72.24 + 37.8
Volumen vesical total (ml) 271 (80 — 924)
Volumen posmiccional residual (ml) 47 (2 — 345)

No se encontraron diferencias estadisticamente significativas al analizar el riesgo
que tienen los pacientes del género femenino (OR 5.38 [IC 95%, 0.55 — 52.42;
P=0.117]) y la duracion de la DM de mas de 10 afios (OR 2.50 [IC 95%, 0.25 —
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24.71; P=0.422]) con tener un VPR =100 ml. Los pacientes DM descontrolada,
definiendo como descontrol una HbA1c¢ 27.0%, tuvieron un mayor riesgo de tener
un VPR 2100 ml en comparacién con aquellos con una HbA1c <7.0% (OR 1.47
[IC 95%, 1.07 — 1.90; p=0.029]). Igualmente, los pacientes con un VPR =100 ml
tuvieron un mayor riesgo de presentar deterioro de la funcion renal definido como
una TFG <60 ml/min/1.75m? (OR 11.89 [IC 95%, 1.19 — 118.49; p=0.015]).

Tabla 2. Caracteristicas entre pacientes con VPR <100 ml e 2100 ml

VARIABLE VPR<100ml VPR2100ml P

N N
Género femenino 14 1 0.117*
Duracion de la DM =210 afios 18 5 0.422*
HbA1c 27.0% 14 6 0.029*
Tasa de filtracion glomerular 8 5 0.015*
<60 ml/min/1.72m?

*Chi-cuadrada

Tabla 3. Relacioén de riesgo de las variables con un VPR 2100 ml

VARIABLE OR IC 95%
Género femenino 5.38 0.55-52.42
Duracion de la DM 210 anos 2.50 0.25-24.71
HbA1c 27.0% 1.42 1.07-1.90
Tasa de filtracion glomerular <60 ml/min/1.72m? | 11.87 | 1.19-118.49

11. DISCUSION

El objetivo general del presente trabajo fue el de determinar la prevalencia de
cistopatia diabética identificada mediante medicion del VPR 2100 ml como se ha
realizado en la mayoria de las publicaciones. En nuestro trabajo incluimos solo
a pacientes diabéticos sin LUTS, sin factores de riesgo para obstruccién del flujo
de salida vesical del cualquier origen o disfuncion del piso pélvico, sin
enfermedades en curso o tratamientos con farmacos que pudieran producir
alteraciones en el llenado y vaciamiento vesicales, se incluyeron solo a pacientes
del género masculino con una puntuacion de IPSS (Puntuacion Internacional de
los Sintomas Prostaticos) de <8 puntos, tratando asi de incluir solamente a
aquellos con disfuncién vesical originada por alteraciones neuropaticas propias
de la diabetes mellitus. Con base en esto hemos determinado una prevalencia

de cistopatia diabética asintomatica del 18.2% lo que concuerda con varias de
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las publicaciones mas recientes que han tomado en cuenta los mismos factores
de confusion; se descarta la hipotesis postulada. En 1995 Kaplan?3 report6 una
prevalencia de casi el 100%, sin embargo, los estudios mas recientes reportan
prevalencias que concuerdan mas con nuestros hallazgos; en el 2007 Nur
Kebapci, et al, reporta una prevalencia del 50 y 43% en hombres y mujeres
respectivamente, en el 2013 Appa, et al, reporta una prevalencia de VPR =100
ml del 12% sin embargo en este estudio no se tomaron en cuenta los factores de
confusién mencionados. A Jin Cho, et al, en el 2015, en un estudio que excluyo
a pacientes con criterios similares a los nuestros report6 una prevalencia de VPR
anormal del 16.7%, sin embargo, el punto de corte par aun VPR anormal fue de
=50 ml.

Se analiz6 la asociacion que existe entre el tiempo de evolucion de la DM de 10
afios o mas y el riesgo de desarrollar cistopatia diabética sin encontrar una
diferencia estadisticamente significativa entre los pacientes con VPR <100 e
2100 ml (P=0.422) por lo que concluimos que pacientes con una duracion de
menos de 10 afnos tienen una prevalencia y riesgo similares a aquellos con
pacientes de larga evolucion y que los cambios por cistopatia diabética cursan
con una fase asintomatica pero ya con alteraciones del vaciamiento vesical en
etapas tempranas de la DM. Nur Kebapci, et al, establece un punto de corte entre
5y 8 afios de evolucion para que aparezcan estas anormalidades® sin embargo

la literatura en ese rubro es escasa.

El grado de control de los niveles de glucosa plasmatica representa un factor de
riesgo para el aumento del VPR y para el desarrollo de cistopatia diabética.
Nuestro analisis estadistico revel6 un aumento del riesgo de presentar VPR =100
ml en paciente con HbA1c mayor de 7.0% con un OR 1.42 (IC 95%, 10.7 — 1.90;
P=0.029). Este hallazgo concuerda con los resultados de Appa, et al, quien
encontré un OR de 1.30 (IC 95%, 1.06 — 1.59) y un aumento del mismo para un
VPR 2100 ml con cada elevacion del 1% de la HbA1c'®. Con base en estos
resultados corroboramos los resultados de otros autores y concordamos en que
el aumento de los niveles de HbA1c se asocia a un aumento de complicaciones
micro y macrovasculares en este caso con el desarrollo de neuropatia

autonodmica de los nervios que inervan el esfinter vesical y el detrusor, cambios
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en la expresion de los receptores M2 y M3 de acetilcolina en las células
musculares lisas del detrusor y a lesion de las células uroteliales con disfuncion

de la funcion de barrera y cambios en sus moléculas de adhesion superficiales.

El aumento del VPR por arriba de 100 ml tuvo una correlacion negativa al
compararlo con la TFG. La presencia de cistopatia diabética representé un factor
de riesgo para el deterioro de la funcion renal con un OR 11.87 (IC 95%, 1.19 —
118.49). La cistopatia diabética podria ser considerada dentro de los factores
clasicos de progresion de la enfermedad renal crénica (ERC) ya que control de
esta complicacion, al ser un factor de riesgo modificable, mediante su deteccién
temprana y prevencion de su progresion podria representar una oportunidad mas

para evitar que estos pacientes lleguen a fases terminales de la ERC.

Si bien el presente estudio ha demostrado diferencias estadisticamente
significativas en cuanto al impacto de las variables analizadas con el desarrollo
de cistopatia diabética y una prevalencia elevada de disfuncion asintomatica en
diabéticos de menos de 10 afos de evolucion, los presentes resultados pueden
quedar a discusion debido a que el tamafio de la muestra no fue lo
suficientemente grande para considerarla como representativa y lograr el nivel
de confianza del 95% deseado. Como se ha demostrado en estudios previos la
mayoria de los pacientes diabéticos tiene multiples enfermedades asociadas,
efectos de farmacos y factores propios de la edad que dificultan el reunir una
muestra sin estos factores de confusion en un corto periodo de tiempo. Sin
embargo, se pone pauta para que se continden reuniendo y actualizando los

datos.
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12. CONCLUSIONES

La prevalencia reportada en el presente estudio concuerda con los mas recientes
que toman en cuenta los diferentes factores de confusion, sin embargo, aun
existe heterogeneidad en la metodologia utilizada. Es de destacar que nuestro
estudio reporta la prevalencia en pacientes sin sintomas del tracto urinario
inferior. El aumento del VPR comienza en etapas tempranas de la DM, de forma
asintomatica, y aumenta de manera progresiva con la evoluciéon de la
enfermedad. El descontrol glicémico es un factor de progresién prevenible para
el desarrollo de cistopatia diabética. El aumento del VPR se asocia con deterioro

de la funcién renal.
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14. ANEXOS

ANEXO |I. CARTA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO
S

\D)

INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL
Coordinacion de Investigaciéon en Salud
Comisién Nacional de Investigacion Cientifica

Servicio Medicina Interna
Hospital de Especialidades
Centro Médico Nacional Siglo XXI
Carta de Consentimiento Informado

Nombre del estudio: “Frecuencia de alteraciones del volumen urinario pos
miccional residual en pacientes diabéticos atendidos en un Hospital de tercer
nivel”

1. Propésito del estudio: Lo (a) estamos invitando a participar en un estudio de

investigacion que se lleva a cabo en el servicio de Medicina Interna del Hospital de
Especialidades del Centro Médico Nacional Siglo XXI. El estudio tiene como
proposito estimar la frecuencia de alteraciones del volumen de orina que queda en
la vejiga después de orinar, en personas de 18 afios o0 mas con diagnostico de
Diabetes Mellitus tipo 2 que son atendidos en la consulta externa de Medicina Interna
del Hospital de Especialidades del Centro Médico Nacional Siglo XXI.

2. Procedimientos. Si usted acepta participar en el estudio, ocurrira lo siguiente: Se le
realizara un cuestionario de 15 preguntas aproximadamente, el cual tendra una
duracién de 10 min maximo; tiene como objetivo determinar si usted presenta algun
sintoma que nos indique que podria estar sufriendo de disfuncion de la vejiga, asi
como identificar si tiene algun factor (consumo de medicamentos, infeccién de la
orina, otras enfermedades) que pudieran simular los sintomas de disfuncién de la
vejiga. En el dado caso de que sea seleccionado(a) se le solicitara su aprobacion
para que se le realice un estudio de ultrasonido de la vejiga. Para este estudio tendra
que presentarse al departamento de radiologia de este hospital el dia que se le cite
para que se le realice el ultrasonido. Esta prueba no presenta ningun riesgo de
exposicion a radiacion ni de ningun otro tipo. Usted tendra que tomar 1 litro de agua
en aproximadamente 15 a 20 min antes de que se le realice la prueba. Cuando usted
sienta el deseo de orinar tendra que avisar al personal de radiologia para que se
inicie el estudio. Este ultrasonido consiste en medir cuanta orina existe en su vejiga
antes y después de orinar, por lo que se le pedira que acuda al sanitario y al terminar
tendra que regresar al departamento de radiologia para medir nuevamente cuanta
orina ha quedado en la vejiga..

3. Posibles riesgos y molestias: La unica molestia que se pudiera presentar para
usted al momento del estudio sera la de tener que retener la orina a pesar del deseo
de miccionar.
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4. Posibles beneficios que recibira al participar en el estudio. al participar en este
proyecto de investigacion usted no obtendra ningun beneficio, sin embargo estara
contribuyendo a expandir el conocimiento medico a cerca de esa enfermedad y a
crear estrategias de prevencién y deteccidn en este hospital para el mayor beneficio
de todos los pacientes diabéticos.

5. Participacion o retiro: Su participacion en este estudio es completamente
voluntaria. Si usted decide no participar, seguira recibiendo la atencién médica
brindada por el IMSS, se le ofreceran los procedimientos establecidos dentro de los
servicios de atencién médica del IMSS. Es decir, que si usted no desea participar en
el estudio, su decision, no afectara su relacion con el IMSS y su derecho a obtener
los servicios de salud u otros servicios que recibe del IMSS.

Si en un principio desea participar y posteriormente cambia de opinion, usted puede
abandonar el estudio en cualquier momento. El abandonar el estudio en momento
que quiera no modificara de ninguna manera los beneficios que usted tiene como
derechohabiente del IMSS. Para los fines de esta investigacion soélo utilizaremos la
informacion que usted nos ha brindado desde el momento en que acepto participar
y hasta el momento en el cual nos haga saber que ya no dese participar.

6. Privacidad y confidencialidad: Toda la informacién que Usted nos proporcione
para el estudio sera de caracter estrictamente confidencial, sera utilizada
unicamente por el equipo de investigacion del proyecto y no estara disponible para
ningun otro propdsito. Usted quedara identificado(a) con un nimero y no con su
nombre. Los resultados de este estudio seran publicados con fines cientificos, pero
se presentaran de tal manera que no podra ser identificado(a).

7. Personal de contacto para dudas y aclaraciones sobre el estudio: Si tiene
preguntas o quiere hablar con alguien sobre este estudio de investigacion puede
comunicarse de 9:00 a 14:00 hrs, de lunes a viernes con la Dra. Maura Estela Noyola
Garcia o el Dr. Erasmo Ramos Vega, quien son los investigadores responsables del
estudio, a los teléfonos: 56-27-69-00, ext. 21544, en el Servicio de Medicina Interna
de este hospital.

Personal de contacto para dudas sobre sus derechos como participante en un
estudio de investigacion

Si usted tiene dudas o preguntas sobre sus derechos al participar en un estudio de
investigacion, puede comunicarse con los responsables de la Comisiéon de Etica en
Investigacion del IMSS, a los Tel. 56276900-21216, de 9 a 16:00 hrs.; o si asi lo prefiere
al correo electrénico: conise@cis.gob.mx. La Comisién de Etica se encuentra ubicada
en el Edificio del Bloque B, Unidad de Congresos piso 4, Centro Médico Nacional Siglo
XXI, Av. Cuauhtémoc 330 Colonia Doctores, C.P. 06725, México D.F.

Declaracién de consentimiento informado

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 han dado
la oportunidad de hacer preguntas y todas mis preguntas han sido contestadas a mi
satisfaccion. Se me ha dado una copia de este formato.
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Al firmar este formato estoy de acuerdo en participar en la investigacion que aqui se
describe.

Nombre del Participante

Firma del Participante Fecha

Le he explicado el estudio de investigacion al participante y he contestado todas sus
preguntas. Considero que comprendid la informacion descrita en este documento y
libremente da su consentimiento a participar en este estudio de investigacion.

Nombre del encargado de obtener el consentimiento informado

Firma del encargado de obtener el consentimiento Fecha

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

Nombre y firma del testigo 1 Fecha

Nombre y firma del testigo 1 Fecha
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ANEXO 2. TABLAS

Tabla 1. Caracteristicas clinicas y demograficas de los participantes.

VARIABLE N=33

Edad (afios) 63 (30 —78)
Género femenino 45.5%

Tiempo de evolucion de diabetes (afnos) 16 (1 - 29)
HbA1c (%) 8.04+2.0
Creatinina sérica (mg/dL) 1.3 (0.4 -6.5)
Tasa de filtracion glomerular (ml/min) 72.24 + 37.8
Volumen vesical total (ml) 271 (80 —924)
Volumen posmiccional residual (ml) 47 (2 — 345)

Tabla 2. Caracteristicas entre pacientes con VPR <100 ml e 2100 ml

VARIABLE VPR<100ml VPR2100ml p

N N
Género femenino 14 1 0.117
Duracion de la DM 210 afios 18 5 0.422
HbA1c 27.0% 14 6 0.029
Tasa de filtracion glomerular 8 5 0.015
<60 ml/min/1.72m?2

Tabla 3. Relaciéon de riesgo de las variables con un VPR 2100 ml

VARIABLE 'OR IC 95%
Género femenino 5.38 0.55-52.42
Duracion de la DM 210 afios 2.50 0.25-24.71
HbA1c 27.0% 1.42 1.07 - 1.90
Tasa de filtracion glomerular <60 ml/min/1.72m? | 11.87 | 1.19-118.49

Tabla 4. Correlacion de Pearson de las variables con un VPR 2100 ml

VARIABLE

Edad 0.086
Duracién de la DM 0.126
HbA1c 0.083
Tasa de filtracion glomerular -0.412
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ANEXO 3. CUESTIONARIO — PROTOCOLO DE INVESTIGACION - VEJIGA
NEUROGENICA

NOMBRE:

1. ¢Cudntas veces va a orinar en el dia?

2. ¢Cuantas veces se levanta en las noches a orinar?

3. ¢éEs normal la fuerza del chorro de orina?

4. ¢Se queda con ganas de orinar al terminar?

5. éPresenta goteo de orina involuntario al terminar de orinar?

6. Se le escapa orina sin querer al:

a. Estornudar:Si__ /No_
b. Toser:Si__/No___

c. Reir:Si__ /No_

d. Pujar:Si___/No

e.

Levantarsede lasilla:Si_ /No

7. ¢éCudantas veces ha cursado con infeccidn de la orina en el dltimo afio?

PARA SER LLENADO POR EL ENTREVISTADOR:
8. ¢éConsume alguno de los siguientes medicamentos?
a. Nifedipino, amlodipino, felodipino: Si__ /No____
b. Tiotropio, ipratropio: Si___ /No___
c. Oximetazolina, fenilefrina, clonidina: Si__ /No
d. Salbutamol, fenoterol, formoterol, salmeterol, terbutalina, clenbuterol: Si___ /
No__
Morfina, nalbufina, metadona, buprenorfina (Temgesic parches):Si__ /No___
f. Imipramina, fluoxetina, paroxetina, venlafaxina, desvenlafaxina, bupropion,
citalopram:Si___ /No____
g. Haloperidol, olanzapina, risperidona, quetiapina:Si___/No____
h. Furosemide, hidroclorotiazida, clortalidona, espironolactona: Si___ /No____

@
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ANEXO 4. CUESTIONARIO IPSS (PUNTUACION INTERNACIONAL DE LOS
SINTOMAS PROSTATICOS)

IPSS (PUNTUACION INTERNACIONAL DE LOS SINTOMAS PROSTATICOS).

Ninguna

Menos de 1 vez
de cada 5

Menos de
la mitad de
veces

Aproximada-
mente la mitad
de veces

Mas de la mitad
de veces

Casi siempre

1.- Durante mas o
menos los ultimos 30
dias, ¢cuantas veces ha
tenido la sensacion de
no vaciar
completamente la vejiga
al terminar de orinar?

0. 0]

1. UJ

2. 1]

3.0

4, ]

5. [

2.- Durante mas o
menos los ultimos 30
dias, ¢cuantas veces ha
tenido que volver a
orinar en las dos horas
siguientes después de
haber orinado?

3.- Durante mas o
menos los ultimos 30
dias, ¢cuantas veces ha
notado que, al orinar,
paraba y comenzaba de
nuevo varias veces?

4.- Durante méas o
menos los ultimos 30
dias, ¢cuantas veces ha
tenido dificultad para
aguantarse las ganas de
orinar?

5.- Durante mas o
menos los ultimos 30
dias, ¢cuantas veces ha
observado que el chorro
de orina es poco fuerte?

6.- Durante mas o
menos los ultimos 30
dias, ¢cuantas veces ha
tenido que apretar o
hacer fuerza para
comenzar a orinar?

4D

5.D

Ninguna

L vez

2 veces

3 veces

4 veces

5 0 mas veces

7.- Durante mas o
menos los ultimos 30
dias, ¢cuantas veces
suele tener que
levantarse para orinar
desde que seva ala
cama por la noche hasta
que se levanta por la
mafana?

0. 0]

1. [J

2. 1]

3.0

4. 1]

5. []

PUNTUACION IPSS TOTAL:
LEVE 1-7/ MODERADA 8 — 19 / GRAVE 20 —- 35

Encantado

Muy
satisfecho

Mas bien
satisfecho

Tan satisfecho
como
insatisfecho

Mas bien
insatisfecho

Muy Fatal

insatisfecho

8.- ¢ Como se sentiria si
tuviera que pasar el resto
de la vida con los
sintomas prostaticos tal y
como los siente ahora?

0. []

1. [J

2. 1]

3.0

4. 1]

5. []
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ANEXO 5. HOJA DE RECOLECCION DE DATOS

HOJA DE RECOLECC DATOS

PROYECTO DE INVESTIGACION: PREVALENCIA DE CISTOPATIA DIAB ICION DEL VOLUMEN POSMICCIONAL RESIDUAL EN PACIENTES CON

VOLUMEN
TIEMPO TOTALDE
NOMERE AFILIACION EDAD GEN DM HbAlc| Cr5 | TFG ORINA VPR
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