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Resumen

Titulo de Protocolo. Evaluaciéon de Adiponectina y Albuminuria en pacientes
con Diabetes Tipo 2 de la Unidad de Medicina Familiar 31 del IMSS”

RMF Perla Aleydi Mundo Nava* MC. José de Jesus Peralta Romero** MF
Teresa Alvarado Gutiérrez***

*Autor de tesis, **Asesor metodolégico, ***Asesor clinico

Introduccion:

La microalbuminuria es un factor de riesgo establecido para la progresion de una
enfermedad renal en diabetes Tipo 2. Su presencia es el signo clinico mas temprano
de nefropatia diabética y es un factor predictivo de enfermedad cardiovascular en

pacientes con Diabetes Mellitus.

Los diferentes estados de resistencia a la insulina, como la Obesidad y la Diabetes
tipo 2 o el desarrollo de enfermedades cardiovasculares se han asociado con una

reduccion de los valores de Adiponectina plasmatica.

Objetivo: Identificar la relacion que existe entre niveles de Adiponectina y niveles
de Albumina normal, microalbuminuria y macroalbuminuria en pacientes con

Diabetes Tipo 2

Diseno: Transversal analitico

Material y métodos: Se estudiaron a 626 pacientes durante abril del 2013 a
enero del 2014 con Diabetes tipo 2, de los cuales se les aplicaron los criterios de

inclusion y exclusion reduciéndose la muestra a 217 pacientes.

Se realiz6 un cuestionario de antecedentes personales patologicos vy

heredofamiliares. A los pacientes que participaron en el estudio se les realizd toma
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de laboratorio en ayunos de 12 horas. Se les realizo perfil lipidico, urea, creatinina,
tasa de filtracion glomerular, Hemoglobina glicosilada, asi como medidas

antropomeétricas para determinar factores con Adiponectina y albuminuria.

Resultados: El analisis estadistico se realiz6 mediante el paquete STATA. En el
analisis bivariado y multivariado 120 pacientes presentaron niveles de albumina
normal, 70 microalbuminuria, 37 macroalbuminuria. La presencia de micro y
macroalbuminuria tienen correlacion (p=<0.05) con la Adiponectina, HbA1c, riesgo

cardiovascular (moderado, alto), oftalmopatia y Neuropatia periférica.

Conclusiones:

La mayoria de los pacientes con albumina normal presentaron niveles de
Adiponectina dentro de rangos esperados (5-10 pg/ml) e incluso mayor, los
pacientes con Microalbuminuria y Macroalbuminuria presentaron Adiponectina
menor del rango esperado. A mayor excrecion de albumina se encontr6 menores

niveles de Adiponectina.

Palabras clave

Diabetes Tipo 2, Adiponectina, Microalbuminuria, Macroalbuminuria
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Marco teorico:

Marco epidemiolégico

La Diabetes Mellitus es una enfermedad crénica no transmisible que se ha

incrementado su prevalencia en el mundo. '

En 1995 habia 30 millones de personas con Diabetes, se estima que hasta la
actualidad existe 347 millones de personas con diabetes a nivel mundial.? En
México, la prevalencia en el 2006 fue de 14.4%. ' ENSANUT identifica a 6.4 millones
de adultos mexicanos con diabetes 2 .Se calcula que para el afio 2030 habra mas

de 366 millones de diabéticos en todo el mundo. 3

ENSANUT 2012 reporta que del total de individuos estudiados, las complicaciones
mas frecuentes relacionadas con la diabetes 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 a la retina. Por gravedad 2% (128 mil) reportaron

amputaciones, 1.4% (89 mil) dialisis, 2.8% (182 mil) infartos.

Una de las complicaciones mas frecuentes de la Diabetes Mellitus es la nefropatia
diabética (ND) '. Mas de un millén de pacientes con Insuficiencia Renal Cronica se
mantienen con Tratamiento sustitutivo de la funcion renal (dialisis y trasplante renal)

en todo el mundo. 4

En los pacientes con Diabetes tipo 2 (DT2) se estima que la prevalencia de ND se
encuentra entre 22.9 y 34.6%. ' La hiperglucemia cronica es un factor determinante
para su desarrollo, asi como la predisposicion genética y los factores ambientales

(mala alimentacioén, sedentarismo). *

13



Algunos estudios refieren que la prevalencia de microalbuminuria en pacientes
hipertensos presentan oscilaciones amplias desde el 5 al 40%. ° La
microalbuminuria en los hipertensos se asocia a un incremento de 2.5 veces el

riesgo de complicaciones cardiovasculares. °

Entre los factores se encuentran ser México- norteamericano (poblacion de origen
mexicano residente en Estados Unidos) quienes tienen un riesgo seis veces mayor

de sufrir insuficiencia renal por nefropatia diabética. ©

Del total de personas que se identificaron como diabéticas ENSANUT 2012 reporté
que 16% 8 (poco mas de un millon de personas) son del grupo que reportaron no
contar con proteccién en salud, 42% (2.7 millones) son derechohabientes del IMSS,
12% (800 mil) de otras instituciones de seguridad social y 30% (1.9 millones) refieres
estar afiliados al SPSS. 2

En el estudio realizado por ENSANUT 2012 se observé que las prevalencias mas

altas de Diabetes se encuentran en el Distrito Federal, Nuevo Ledn, Veracruz,

Estado de México, Tamaulipas, Durango y San Luis Potosi. 2

Antecedentes cientificos

El concepto de microalbuminuria fue tomado como marcador biolégico precoz de

nefropatia diabética y mortalidad en 1982. °

En 1984, Mogensen et al., describieron un significativo aumento en la mortalidad
cardiovascular en pacientes con DT2 que presentaba microalbuminuria. La mayor

tasa de muertes de causa de complicaciones cardiovasculares fue en aquellos
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diabéticos con excreciodn urinaria de albumina mas elevada, aun antes de desarrollar

enfermedad renal cronica. ’

Dante Amato et al., realizaron en 2002 un estudio que traté de identificar la
prevalencia de enfermedad renal crénica en una poblacion urbana de México
encontraron que de los 3 564 sujetos estudiados solo 0.1% de los pacientes
correspondian al estadio 5; 0.3% al estadio 4; 8.1% al estadio 3; 29% al estadio 2,

y 62.5% al estadio 1. 8

El estudio HOPE (Heart Outcomes Prevention Evaluation) corroboré diferencias de
riesgo entre pacientes con Diabetes con o sin Microalbuminuria: quienes tenian un
riesgo relativo cardiovascular mayor comparado con pacientes con albumina
normal. Dinneen et al., observaron hallazgos similares en un meta-analisis de 11

estudios longitudinales que incluian 2138 pacientes con Microalbuminuria. ’

Sanchez A. et al., demostraron en un estudio realizado en el Hospital Alejandro
Gutiérrez, en Santa Fe, Argentina en el que participaron 88 pacientes que
participaron en un programa llamado “tarde de diabetes” desde el 2007 al 2010; de
los cuales 8% correspondia a pacientes con DM1 y el 92% a pacientes con DM2,
encontrando presencia de microalbuminuria en mas de la mitad de pacientes con
Hipertension arterial. Se encontré6 ademas un IMC superior a 27 kg/m2 asociado a
la presencia de microalbuminuria, por lo que la obesidad se tomé como un riesgo

para las complicaciones de la Diabetes tipo 2. 8
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Currie et al., demostraron, en una cohorte retrospectiva, que las concentraciones
bajas y altas de HbA1c se asociaron con aumento en la mortalidad para cualquier

causa en pacientes con Diabetes Mellitus tipo 2. °

La Nefropatia diabética es una de las primeras causas de enfermedad renal crénica
en el mundo (ERC). Se considera que existe ERC ante un filtrado glomerular <60

mL/min/1.73 M? de superficie corporal.’

Patogenia de la microalbuminuria: la barrera de filtracion glomerular, compuesta por
células endoteliales, membrana basal y células podocitarias, impide que cantidades
mayores a 2.000 mg de albumina, pasen diariamente al espacio de Bowman. La
mayor parte de ella (99%) es reabsorbida y degradada por los tubulos proximales,

excretandose menos de 30 mg/dia. ’

La albumina en orina se traduce como un trastorno de las células endoteliales
glomerulares. La albuminuria es considerada patoldgica, una concentracion entre
30 y 300 mg en 24 horas se denomina microalbuminuria y tiene una estrecha
relacion con la elevacion de niveles séricos de creatinina, la progresion hacia la falla

renal terminal y el aumento considerable del riesgo cardiovascular. 1011, 1213

La orina de 24 horas es el estandar de oro para la medicidon de albuminuria, pero se
acepta que para tamiz se use colecciones de menor tiempo o una muestra aislada

de orina, habitualmente la primera de la mafiana. '

Albumina Normal Microalbuminuria Macroalbuminuria

<30 mg/24 h 30-300mg/24 h >300mg/24 h
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La nefropatia diabética es una de las complicaciones mas graves de la Diabetes,

encontrada en pacientes con mas de 10 afios de evolucion, de este padecimiento.

8

La Organizacion Mundial de la Salud considerdé que la microalbuminuria es un
componente adicional del sindrome metabdlico. ' La microalbuminuria esta
asociada con la resistencia a la insulina en pacientes con Diabetes tipo 2, asi como
en individuos no diabéticos. Por lo tanto la identificacion precoz y el tratamiento de
los pacientes con mayor riesgo de microalbuminuria pueden ser importante para
prevenir enfermedades renales y cardiovasculares a DM2.'3 El control intensivo de

la glucosa reduce el riesgo de la microalbuminuria y macroalbuminuria. '

Diversos estudios epidemiolégicos han demostrado una asociacién entre descontrol
glucémico y complicaciones microvasculares en pacientes con Diabetes Mellitus

tipo 2. 16

Un IMC superior a 27 kg/m? tiende a asociarse con la presencia de
microalbuminuria, por lo tanto la Obesidad constituye un factor de riesgo para las
complicaciones renales de la diabetes. La Obesidad disminuye la expectativa de

vida en general. 84

El control glucémico intensivo es un tratamiento efectivo para reducir las
complicaciones cardiovasculares en pacientes con Diabetes. °¢ La ADA considera
que los pacientes con Diabetes Mellitus tienen buen control glucémico si su HbA1c

es<7.0%.°
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Existe una serie de mediadores que favorecen la progresion de la enfermedad renal
entre los que se encuentran: la DM, dislipidemia , la ingesta proteica elevada, sexo
masculino, la dotacidn escasa de nefronas, la raza afronorteamericana, el
tabaquismo, la acidosis metabdlica. Sustancias nefrotdxicas, la obesidad, la

obstruccion urinaria, el embarazo, entre otros factores. 4

Por otro lado, la obesidad juega un papel importante en la Diabetes, ya que se ha
demostrado que determina cambios importantes en la sintesis y secrecion de
adipokinas que se pueden ver involucrados en los estados de resistencia a la

insulina. 17

Diversos estudios consideran la existencia de un modelo que relaciona a los
adipocitos y los macréfagos como parte de los mecanismos fisiopatoldgicos que

permiten el establecimiento de la resistencia a la Insulina y la Diabetes tipo 2. 7

Los marcadores sistémicos de la disfuncion adipocitaria incluyen adipocitocinas
como adiponectina, resistina, leptina y ghrelina que afectan la utilizacién de la
energia y juegan un papel en la fisiopatologia de las consecuencias sistémicas de
la obesidad, por ejemplo, en la infiltracion grasa del higado, insulinorresistencia,

ateroesclerosis y diabetes tipo 2. 7

La adiponectina es una adipocitocina secretada por los adipocitos que regula el
metabolismo energético del organismo, debido a que estimula la oxidacién de los
acidos grasos, reduce los triglicéridos plasmaticos y mejora el metabolismo de la

glucosa mediante un aumento de la sensibilidad a la insulina. Ademas inhibe las
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fases iniciales de la ateroesclerosis, ya que reduce la expresiéon de moléculas de

adhesion en las células endoteliales. 7

Los diferentes estados de resistencia a la insulina, como la Obesidad y la Diabetes
tipo 2 o el desarrollo de enfermedades cardiovasculares se han asociado con una

reduccion de los valores de Adiponectina plasmatica. "7
Marco conceptual

Diabetes Mellitus tipo 2: Trastorno que se caracteriza por concentraciones
elevadas de glucosa en sangre, debido a la deficiencia parcial en la produccion o

accion de la insulina. 18

Hemoglobina glicada (HbA1c): De acuerdo con la definicion de la International
Federation of Clinical Chemistry es un término genérico que se refiere a un grupo
de sustancias que se forman a partir de reacciones bioquimicas entre la
hemoglobina A (HbA) y algunos azlcares presentes en la circulacion sanguinea. °
La American Diabetes Association (ADA) define tres puntos de cohorte para la
HbA1c: < 5.6 % nivel no diabético; entre 5.7% y 6.4 %, nivel prediabético; y = 6.5%

compatible con diagndstico de diabetes. '°

Glucosa anormal en ayuno: Se refiere al hallazgo de concentracién de glucosa en
ayuno, por arriba del valor normal (= 100mg/ dL); pero, por debajo del valor

necesario para diagnosticar la diabetes (< 126 mg/dl.) 18
Albuminuria: Se refiere especificamente a la excrecion urinaria de albumina. 2°

Microalbuminuria: Es la excrecion de albumina 30-300 mg/dia (20-200 pg/ min o

30-300 mg/g relacion albimina/ creatinina). 2°
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Macroalbuminuria: Es la concentracion de albumina >300 mg/dia (>200 pg/ min o

> 300 mg/g relacién albumina/ creatinina). 20

El rango normal de la excrecién urinaria de albumina, en una poblacion sana, es de
1.5-20 yg/min, con una media de 6.5 pg/min. ° La Microalbuminuria se define como
una excreciéon urinaria de Albumina entre 20 y 200 pug/min, que equivale entre 30 a

300 mg/24 h. 5 14.12

Adiponectina: La adiponectina es una adipocitocina secretada por los adipocitos.
7 Es un regulador enddgeno de la homeostasis cardiovascular y metabdlica con
propiedades insulino - sensibilizantes, antiaterogénicas y antiinflamatorias. 2’

Obesidad. Es una enfermedad crénica, de etiologia multifactorial., caracterizado
por exceso de grasa corporal. 2! Se clasifica con base en el indice de Quetelet, que

se define como el peso en kg dividido por la talla expresada en metros y elevada al

cuadrado, en el adulto un IMC = a 30 kg/m? determinada obesidad. %2

Marco contextual

Se realizo el presente estudio en la Unidad de Medicina Familiar No. 31 del Instituto
Mexicano del Seguro Social, ubicada en Avenida Ermita Iztapalapa 1771 Colonia El
Manto, C.P. 09830. Entre la calle fundacion y AV. San Lorenzo de lztapalapa,

México. D.F.

En el 2010 la Secretaria de Desarrollo Social (SEDESOL) realiz6 un informe anual
sobre la situacion de pobreza y rezago social en lztapalapa, Distrito Federal. Los
resultados fueron los siguientes: Iztapalapa cuenta con una poblacién de 1, 815 786

habitantes. Total de hogares y viviendas particulares habitadas: 453, 752. Tamafo
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promedio de los hogares (personas) 3.9%. Hogares con jefatura femenina: 131,599.
Grado promedio de escolaridad de la poblacion de 15 o0 mas afos en el 2010 fue de
9.6 afos cursados, cuenta con un total de escuelas en educacion basica y media
superior de 1,620 escuelas. Cuenta con personal médico equivalente a 1828
meédicos. Cuenta con 57 unidades médicas. Numero de carencias para la poblacion
en situacion de pobreza: 2.2 %. Numero de carencias para la poblacién en pobreza

extrema: 3. 4%. 23

Con los datos obtenidos se observa que existen diversos factores de riesgos
ambientales para DT2 en esta poblacion, entre los que se encuentran carencias
tales como: rezago educativo, falta de espacios de la vivienda, falta de servicios
basicos en la vivienda, carencia de recursos economicos para llevar a cabo una
alimentacion adecuada, carencia de acceso a servicios de salud y a seguridad
social, entre otros. Lo anterior hace a esta poblacién una de las mas vulnerables

para un mal apego, control y prevencion de DT2 y de sus comorbilidades. 23
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Justificacion

La Diabetes y sus complicaciones constituyen un problema de salud publica en todo
el mundo, por su elevada prevalencia y altas tasas de mortalidad debido a las graves
complicaciones que lleva su falta de control entre las que se encuentra la nefropatia

diabética. ©

La microalbuminuria es un factor de riesgo establecido para la progresion de una
enfermedad renal en diabetes Tipo 2. Su presencia es el signo clinico mas temprano
de nefropatia diabética y es un factor predictivo de enfermedad cardiovascular en

pacientes con DT2. 1424

Entre los pacientes con DT2 con microalbuminuria, menos del 50% se encuentran
en riesgo de desarrollar una enfermedad renal. Estos hallazgos pueden deberse, al
diagndstico temprano de la microalbuminuria. La mayor parte de los pacientes que
desarrollan microalbuminuria en los primeros 10 afios de la diabetes Tipo 1 tienen

una progresion de microalbuminuria.

La albuminuria es una manifestacion de dafio renal, que se asocia con alteraciones
en otros érganos, incluyendo miocardio y cerebro. '° Diversos estudios sugieren que
la microalbuminuria es un factor de riesgo importante para enfermedad
cardiovascular y define un grupo de alto riesgo de mortalidad cardiovascular

temprana en la diabetes Tipo 1, la Tipo 2, asi como en la hipertension esencial. 2

La deteccidon de microalbuminuria y la evaluacion de adiponectina permite
diagnosticar el dafio renal de forma temprana con esto se evita la progresion de la

nefropatia diabética y las complicaciones cardiovasculares.
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Planteamiento del problema

La Diabetes Mellitus constituye un sindrome de repercusion multisistémica, que
afecta a la microcirculacion y la macrocirculacién. Se considera un factor de riesgo
coronario que comparte en la poblacion diabética una mortalidad y morbilidad entre
2 a 4 veces superior a los sujetos no diabéticos, y es responsable del 70-80% de
los pacientes con DT2. 26

La microalbuminuria es el dato clinico mas temprano para deteccion de insuficiencia
renal. La insuficiencia renal crénica es un problema de salud publica, a nivel
mundial. Que conlleva también problemas sociales y econdémicos. Este
padecimiento también se asocia a otros padecimientos tales como DM2 el cual

también es grave problema de salud publica que conlleva a complicaciones tales

como nefropatia diabética.

Pregunta de investigacion

¢, Cual es la relacion entre Adiponectina y albuminuria en pacientes con Diabetes

tipo 2 de la UMF 31 del IMSS?
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Objetivos:

Objetivo general

- Identificar la relacion que existe entre niveles de Adiponectina y niveles de
Albumina normal, microalbuminuria y macroalbuminuria en pacientes con
Diabetes Tipo 2.

Objetivo especifico
- Determinar los niveles de albumina en pacientes con Diabetes tipo 2

- Determinar el nivel de Adiponectina en pacientes con Diabetes tipo 2

Hipétesis:

- La microalbuminuria esta relacionada con nefropatia diabética.
- La microalbuminuria y macroalbuminuria esta relacionada con el descontrol
glucémico.

- La Adiponectina es un factor nefroprotector ante la presencia de albuminuria.
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Material y Método:

Se estudiaron a 626 pacientes durante abril del 2013 a enero del 2014 con
Diabetes tipo 2, de los cuales se les aplicaron los criterios de inclusion y exclusion
reduciéndose la muestra a 217 pacientes, de los cuales 70 pacientes se
encontraron con microalbuminuria, 37 pacientes macroalbuminuria, 120 pacientes

con albumina normal.

Se realizé un cuestionario acerca de los antecedentes personales patoldgicos
realizando una toma de laboratorios con un ayuno de 12 horas. Se les realizd
quimica sanguinea la cual incluyo perfil lipidico (colesterol total, triglicéridos, HDL y
LDL), urea, creatinina, tasa de filtracién glomerular, hemoglobina glicosilada, asi
como medidas antropométricas (peso, talla y tensidén arterial) para determinar

asociacion de estos factores con Adiponectina y albuminuria.

Se realiz6é la determinacion de Adiponectina en suero con el kit DuoSet ELISA
human, el cual es un inmunoensayo enzimatico combinado en fase sdlida el cual se
basa en la técnica de Sandwich en la que dos anticuerpos monoclonales se
contraponen a determinantes antigénicos separados en la molécula de la
Adiponectina. Durante la incubacion, la Adiponectina de la muestra reacciona con
anticuerpos antiadiponectina vinculados a los pocillos de microvaloracion. Tras el
lavado, se afiaden los anticuerpos de antiadiponectina combinados con la
peroxidasa y, después de una segunda incubacion y un lavado simple que retire el
anticuerpo etiquetado como enzima sin vincular, la vinculacién se detecta por la
reaccion a la 3,3’,5,5’-tetrametilbenzidina(TMB). La reaccion se detiene afiadiendo

acido para dar un final colorimétrico que se lea espectrofotométricamente.
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Se utilizaron microplacas, buffers, diluyentes, sustratos y diluciones recomendados
en el inserto para placas de 96 pozos. La lectura de los resultados de ELISA se
realizd por espectrofotdmetro. El calculo de los resultados se realizé de forma

informatizada y manual para la realizacion de la curva de calibrado.

Periodo y sitio de estudio
Unidad de Medicina Familiar No 31 del IMSS, en los meses de abril del 2013 a

Enero del 2014.

Universo de trabajo

Unidad de Medicina Familiar 31 turno matutino y vespertino

Poblacién de estudio

Pacientes con Diabetes tipo 2, diagnosticados entre 40 a 69 afos de edad, no

importa la edad actual.

Pacientes pertenecientes a la Unidad de Medicina Familiar 31 en ambos turnos.

Unidad de observacion

Pacientes diabéticos de la unidad de Medicina familiar niumero 31.

Unidad de analisis
Pacientes de la unidad de medicina familiar numero 31
Entre las edades de 40-69

Hombres y mujeres

Diseno de estudio.

Transversal analitico

26



Esquema de diseino de estudio:

Criterios de Inclusion

Pacientes con Diabetes tipo 2, entre los 40-69 afios de edad.
Pacientes pertenecientes a la Unidad de Medicina Familiar 31 en ambos turnos

Pacientes que acepten y firmen la carta de consentimiento informado

Criterios de exclusién o no inclusién

Pacientes con enfermedades autoinmunes.

Pacientes con enfermedades infectocontagiosas en el momento de la
toma de la muestra.

Antecedentes de enfermedad cardiaca

Pacientes con amputaciéon de extremidades inferiores secundarias a
complicaciones vasculares.

Pacientes con Insuficiencia renal crénica en tratamiento sustitutivo de la
funcién renal. |
h v

Criterios

Criterios de eliminacién

Tipo de estudio:
transversal analitico

No existen

Poblacién
626

Adiponectina
normal 5-10
pg/ml J

— Adiponectina
Normal —[ n=120 baja < 5ug/ml
R J J

—_—

Adiponectina
alta> 10pg/ml
|

Adiponectina

normal 5-10
L vwom
Adiponectina
baja < 5ug/ml
|
Adiponectina

alta > 10pg/ml

Poblacién Pacientes

Muestra con . ) o

Diabetes tipo Albumina Microalbuminuria
N=217 2 ]

il

vy —y

|

Adiponectina

n=70
J
normal 5-10
pg/ml )
L _ Adiponectina
Macroalbuminuria —[ n=37 baja < 5ug/ml
J A —

Adiponectina
alta> 10ug/ml

|
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Criterios de inclusion:
e Pacientes con Diabetes tipo 2, entre los 40-69 afios de edad
o Pacientes pertenecientes a la Unidad de Medicina Familiar 31 en ambos
turnos

e Pacientes que acepten y firmen la carta de consentimiento informado

Criterios de exclusion o no inclusién

¢ Pacientes con enfermedades autoinmunes

e Pacientes con enfermedades infectocontagiosas en el momento de la toma
de la muestra.

¢ Antecedente de enfermedad cardiaca

e Pacientes con amputacién de extremidades inferiores secundarias a
complicaciones vasculares.

o Pacientes con Insuficiencia renal cronica en tratamiento sustitutivo de la

funcién renal.

Criterios de eliminacion.

No existen
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Muestreo

Tipo de muestreo

De las encuestas realizadas previamente durante el 2013 se realiz6 un Muestreo

no probabilistico por conveniencia.

Calculo del tamano de la muestra
Férmula para poblacion infinita: n= Z2xp Xq

e2
en donde:
n= tamano de la muestra que se requiere.
p= proporcion de sujetos portadores del fendmeno en estudio.
g= 1-P (complementario, sujetos que no tienen la variable en estudio).
e= Precision o magnitud del error que estamos dispuestos a aceptar.
Z= Distancia de la media del valor de significacion propuesto.
Prevalencia de 14%
Nivel de confianza 95%
Estimacion 5%
n:(1.96) 2 (0.14) (0.8) / (0.05)2
n: 3.8416 (0.112)/0.0025
n:0.4302592/0.0025

n: 172.10368
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Variables

Definicion de variables

Operacionalizacion de variables.

Variables independientes:

Nombre de la

variable

Edad de

diagndstico

Tipo de

Variable

Cuantitativa

Escalar

Definicion

Conceptual

Vocablo que permite hacer mencién
al tiempo que ha transcurrido desde
el nacimiento de un ser vivo, hasta |
a edad que le fue diagnosticado la d
mellitus

iabetes tipo 2

Definicion Indicador

Operacional

30-34 afios
35-39 afios
40-44 afios
45-49 afios
50-54 afios

ARnos

Nombre de la Tipo de

variable

Sexo

Variable

Cualitativa

nominal

Definicion

Conceptual

El término “sexo”. Se refiere al
de

bioldgicas que definen al espectro

conjunto caracteristicas

de humanos como hombre o

mujer.

Definicion Indicador

Operacional

1. Hombre 1.Hombre

2. Myj
wer 2 Mujer
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Nombre de la

variable

Tipo de varia
o] [}

Definicion
Conceptual

Definicion
Operacional

Indicador

Escolaridad

Cualitativa
nominal

Grado de
escolaridad

1. primaria

2.
Secundaria

3.
Preparatoria

4. Técnico

5.
Profesional

6. Posgrado

1. primaria

2.
Secundaria

3.
Preparatoria

4. Técnico

5.
Profesional

6. Posgrado

Tipo de varia

Nombre de p)g
la variable

Cualitativa
nominal

Estado civil

Definicion
Conceptual

Condiciéon particular que
caracteriza a una persona
en lo que hace a sus
vinculos personales con
individuos de otro sexo o de
SU Mismo sexo.

Definicion
Operacional

1. Soltero (a)
2. Casado (a)

4. Viudo (a)

3. Divorciado (a)

Indicador

1. Soltero (a)
2. Casado (a)

3.
Divorciado(a)

4. Viudo (a)
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Nombre de la

Variable

IMC

Tipo de varia
o] [}

Cuantitativa

escalar

Definicion

Conceptual

Criterio diagnéstico que 1. Bajo peso 1.<18.5

se obtiene dividiendo el 2 Normal 2.185-249

peso entre la talla al 3. Sobrepeso | 3. 25 -29.9

cuadrado. 4. Obesidad | | 4.30 - 34.9
5. Obesidad Il | 5. 35-39.9
6. Obesidad lll | 6. 240

Definicion

Operacional

Indicador

Nombre de la

variable

Colesterol Total

Tipo de

variable

Cuantitativa

escalar

Definicién conceptual

Molécula esteroidea,
formada por cuatro anillos
hidrocarbonados mas una
cadena alifatica de ocho
atomos de carbono en el C-
17 y un OH en el C-3 del
anillo, siendo un alcohol,

que posee propiedades
fisicas semejantes a las de
un lipido. Esto se medira
mediante el resultado de la
toma de sangre que se
obtenga de la muestra de un

ayuno de 12 hrs.

Definicion

Operacional

1. Valor dese
able: <200
2.Levemente
Elevado: 200-
239

3. Valor alto

> 240 Mg/dl

Indicador

1. <200 mg
/dI

2. 200-239
mg/dl
3.>240
mg/dl
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Nombre dela Tipo de varia Definicion Definicién Indicador

variable o] [} Conceptual Operacional

Colesterol Cuantitativa | Son las lipoproteinas de | 1. Alto <40 mg/dl
HDL I lta densidad, partici _
escalar alta densidad, participan 2. Limite 40-
en el transporte inverso 59

del colesterol, es decir de
los tejidos hacia el higado | 3- Bajo >6=
para su excrecién o 60

reciclaje. Los niveles
altos de HDL confieren

una gran proteccién de

problemas
cardiovasculares al
paciente. Medido

mediante el resultado de
la toma de sangre que se
obtenga de la muestra de

un ayuno de 12 hrs.

Nombre de la Tipo de variable | Definicién Definicion Indicad
Variable Conceptual Operacional  or
Colesterol Cuantitativa Son las lipoproteinas de | 1. Alto > 130 | mg/dI
LDL escalar baja densidad, o

transportan el | 2. Limite 100-

colesterol al endotelio | 129

ﬁnrterlal que con el tlempo 3. Bajo <100
ega a obstruir el flujo
sanguineo. Los niveles
altos de LDL estan
asociados a problemas
cardiovasculares.
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Nombre dela Tipo de variable Definicion Definicién Indicad

Variable Conceptual Operacional or

Hipertrigliceridemia | Cuantitativa | Moléculas de | 1. valor normal <150 | mg/dl
| glicerol, 2. levemente elevado
escalar
150-199

esterficadas con
tres acidos 3. valor alto >200
grasos. Principal
forma de
almacenamiento
de energia en el
organismo.
También
llamados

triacilgliceroles

Nombre de | Tipo de va | Definicion Definicion Indicador

la variable riable Conceptual Operacional

Tabaquismo | Cualitativa | Aquellos pacientes que tengan | 1. si 1. si
nominal Tabaquismo: Adiccion crénica 2 No 2 1o
generada por el tabaco, que
produce dependencia fisica y
psicolégica como asi también
un gran numero de
enfermedades respiratorias y

cardiacas (entre ellas cancer).
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Variables dependientes:

Nombre de la Tipo de

variable

Hemoglobina

Glucosilada

Variable

Cuantitativa

escalar

Definicion

Conceptual

Conocida con la
HbA1c,
hemoglobina

A1C O A1C. Es
grupo de

sustancias  que

sigla

un

se forma a partir
de las reacciones
bioquimicas entre
la hemoglobina A
(HbA) y algunos
azucares
presentes en la
circulacion

sanguinea.

Definicion

Operacional

1. controlado
<6.5%

2. Descontrolado
> 6.5%

Indicador

<6.5 %
Controlado

>6.5%
descontrola
do

Nombre de la
variable

Riesgo
cardiovascular

Tipo de var
iable

Cuantitativa
escalar

Definicion
Conceptual

Riesgo que tiene una
persona a presentar un
evento cardiovascular en
un plazo de 10 afos

Definicion

Operacional

1. <
10%Bajo

10-20%

3.- Alto
:>20%

2.- Medio:

Indicador
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Nombre de Tipo de Definicion Definicion Indicador

la variable variable | Conceptual Operacional
Albuminuria | Cuantita- | Se refiere a la 1. Albumina normal | 1.<30 mg/dia
tiva excrecién urinaria 2. Microalbuminuria 2 30 a 300
escalar de albumina 3. Macroalbuminuria | = ’a
mg/dia
3.>300
mg/dia

Nombre de la  Tipo de var Definicion Definicion Indicador
variable iable Conceptual Operacional
Adiponectina Cuantitativa | La Adiponectina es una | 1. Bajo 1.<7.5%
escalar Adipocitina secretada por
oot PO"| 2. Alto 2.57.5%

los adipocitos que regula el
metabolismo  energético
del organismo.
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Consideraciones éticas

Esta investigacion de acuerdo con la “Ley General de Salud” de México y con su
“‘Reglamento de la Ley General de Salud en Materia de Investigacion para la Salud”,
en su Titulo 2°, Capitulo 1°, Articulo 17, Fraccion |, se considera este estudio como

“‘investigacion sin riesgo”.

Para la realizacion de este estudio se basé en la “Declaracién de Helsinki de la
Asociacion Médica Mundial” que establece los principios éticos para las
investigaciones médicas en los seres humanos. Asamblea general 52°, en
Edimburgo, Escocia en el afio 2000. Y en base a lo establecido en la enmienda
realizada en Tokio en 1975 el presente estudio debera ser revisado y aprobado por

el comité local de investigacion y bioética de la institucion a la cual pertenezco.

La presente investigacién se apego a lo establecido en el decalogo de los principios
de experimentacion médica con seres humanos del Codigo Internacional de ética,
conocido como Cédigo de Nuremberg y por lo tanto se evitd todo sufrimiento fisico
y mental innecesario y todo dafio a las personas que se incluyen en el estudio, las

cuales se haran sélo si estan fisica y mentalmente aptas.

De la misma manera se abordara de acuerdo a lo establecido en el Informe Belmont,
el cual fue elaborado en 1978 por la National Comision for the Protection of Human
Subjets of Biomedical Reserch en los Estados Unidos, cuyos principios
fundamentales son el respeto, la autonomia y la seguridad de las personas que se
incluyeron en el estudio, de la misma forma el beneficio y la utilidad de éste, es de

utilidad para toda la sociedad en general.
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Conflictos de interés

Ninguno

Recursos

Se cuenta con recursos humanos que es el autor como encuestador, materiales
como son papel, plumas impresora y laptop las cuales son proporcionados por
centro meédico nacional siglo XXI en el departamento de bioquimica asi como su

laboratorio para procesar los examenes de laboratorio .

MATERIAL Cantidad
Plumas 10
Engrapadora 1
Grapas Una caja
Hojas 2000
Computadora 1
Impresora 1
Baumanémetro 1
Bascula 1
Estetoscopio 1
Laboratorio
equipo para procesar perfil |1
lipidico, hemoglobina glicosilada
Citocinas IL-6 e IL 10 1
Estructura

En la presente tesis se incluye, Marco epidemioldgico, Antecedentes cientificos,
Marco conceptual, Marco contextual, Justificacion, Planteamiento del problema,
Pregunta de investigacion, Objetivos: Objetivo General, Objetivos Especificos,
Hipotesis, Material y Método, Periodo y sitio de estudio, Universo de trabajo,

Poblacion de estudio, Unidad de observacion, Unidad de analisis, Disefio de
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estudio. Tipo de disefio epidemioldgico, Esquema del disefio de estudio Criterios
de inclusion, Criterios de exclusién, Criterios de eliminacion, Muestreo (tipo de
muestreo no probabilistico por conveniencia) , Calculo del tamarfo de la muestra,
Variables, Definicion de variables, Variables dependientes, Variables
independientes, Operacionalizacion de variables, Descripcion del estudio, Analisis
Estadistico, Consideraciones FEticas, Conflictos de interés, Recursos,
Financiamiento, Experiencia del grupo de investigadores, Factibilidad, Limitaciones
del estudio, Beneficios esperados uso de resultados, Bibliografia, Anexos:
Cronograma de actividades (anexo 1), Hoja de consentimiento informado. (Anexo

2) Instrumento de recoleccion de datos: (anexo 3)

Financiamiento
Financiado por departamento de bioquimica
Experiencia del grupo de investigadores

**MC. José de Jesus Peralta Romero Investigador asociado de la Unidad de
Investigacion Médica en Bioquimica, Hospital de Especialidades, Centro Médico
Nacional Siglo XXI.

***MF Teresa Alvarado Gutiérrez, Profesor Titular de Residentes

*Perla Aleydi Mundo Nava. Residente de Medicina Familiar de Tercer Aho
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Factibilidad
Fue factible ya que el departamento de bioquimica de Centro Médico Nacional

Siglo XXI apoyo el procesamiento de los estudios de laboratorio.

Limitaciones del estudio

Algunos requisitos para participar en el estudio pudieron haber sido alterados por el
propio paciente, tales como recolecciéon de la primera orina de la mafana, las horas

de ayuno.

Beneficios esperados y uso de resultados

Identificar en edad temprana el desarrollo de microalbuminuria y macroalbuminuria
debido a que es el factor mas frecuentemente asociado a riesgo cardiovascular en

pacientes con DM2 de la UMF31 del IMSS.

Asi como también considerar a la Adiponectina como estudio predictor para un

diagndstico temprano de la nefropatia diabética.
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Descripcion del estudio

El presente estudio tiene como obijetivos el identificar la relacion que existe entre
niveles de Adiponectina y concentracion de albuminuria en pacientes con Diabetes
Tipo 2. Se trata de un estudio transversal analitico, en el cual fueron estudiados un
total de 626 pacientes con diagndstico de Diabetes Tipo 2 durante el periodo de
abril 2013 a enero 2014. De acuerdo a los criterios de inclusion y exclusion del
estudio se seleccionaron 217 sujetos, siendo caracterizados en tres grupos de
acuerdo a los parametros de albuminuria, siendo descritos por micro albuminuria
(n=70), macro albuminuria (n=37) y normo albuminuria (n=120). A todos los sujetos
se les aplicd un cuestionario sobre antecedentes personales patoldgicos, no
patolégicos y heredofamiliares. Se analizaron parametros antropométricos que
incluyen el peso (Kg), la talla (metros), IMC (peso/talla?), y presion arterial (mmHg).
Posteriormente se obtuvo una muestra de sangre de 20 ml en ayuno de 12 horas
para realizar estudios bioquimicos por analisis de punto final por inhibicién de
antigeno-anticuerpo y actividad enzimatica utilizando la plataforma ILab 300 Plus,
los parametros bioquimicos incluidos fueron glucosa en ayuno (mg/dl), colesterol
total (mg/dl), y sus fracciones HDL y LDL (mg/dl), triglicéridos (mg/dl), urea (mg/dl),
creatinina (mg/dl), ademas se realiz6 la determinacién de hemoglobina glucosilada
(HbA1c) por medio de aglutinacion con latex con el kit quantex HbA1c en la
plataforma ILab 300 Plus, determinacién de Adiponectina sérica con el kit DuoSet
ELISA human, con técnica de Sandwich por anticuerpos monoclonales y leidos
espectrofotométricamente. A todos los pacientes se les determino la presencia de

albuminuria por microaglutinaciéon con latex (turbidimetria) con el kit quantex
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MICROALBUMIN standard multipunto por medio de la plataforma ILab 300 Plus, se
clasificaron como sujetos con normoalbuminuria con valores menores de 30 mg/dL,
microalbuminuria si presenta de 30 a 299 mg/dL, y con macroalbuminuria si
presenta mas de 300 mg/dL. El Analisis estadistico se realizé mediante el paquete
estadistico STATA. Los datos numéricos se expresan como media y desviacion
estandar para variables cuantitativas y como porcentaje para variables cualitativas.
En estas se ha calculado el intervalo de confianza al 95%. Las diferencias entre las
medias se han contrastado mediante el test de la t de Student. Utilicé el test de Chi
cuadrado para analizar las diferencias entre proporciones. Se considerd un valor de

p< 0.05 como estadisticamente significativo.

RESULTADOS

La tabla 1 describe las caracteristicas generales de 227 pacientes con Diabetes tipo
2. En términos generales no se observaron diferencias estadisticamente
significativas de géneros en los tres grupos (p= 0.6). Por otra parte se observé que
a mayor edad del paciente es mayor la presencia de excrecidn de microalbuminuria

y macroalbuminuria al comparar las edades con el grupo de normoalbuminuria.

No se observaron diferencias estadisticamente significativas al comparar los tres
grupos en el analisis de IMC, Circunferencia de cintura, circunferencia de cadera e
indice cintura cadera (ICC). Sin embargo se observa que en los tres grupos
predomina el sobrepeso y obesidad, asi como los perimetros de cintura e ICC

elevados con respecto a los puntos de cortes establecidos como de normalidad.
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A los pacientes se les pregunto de manera directa si realizaban automonitoreo de
la presion arterial, se observé que solo una tercera parte de los sujetos en estudio

de cada grupo tiene el habito de automonitoreo.

Se encontrd relacién entre la macroalbuminuria y el descontrol hipertensivo. Se
observo que existe un aumento de la TAD y TAS al comparar los grupos de micro y
macroalbuminuria con normoalbuminuria, siendo mas significativas en el grupo de
macroalbuminuria. Este resultado se confirmé al analizar la TAM el grupo con
macroalbuminuria presentaron mayores cifras de TA media en comparacion con los
pacientes con microalbuminuria y normoalbuminuria (p= 0.18 en pacientes con

Microalbuminuria, p= 0.003 en pacientes con macroalbuminuria).

El andlisis del automonitoreo de glucosa nos indicd que los pacientes con

microalbuminuria lo realizan con mayor frecuencia que el resto de los grupos.

A pesar de no existir diferencias significativas entre los tres grupos en la ultima
determinaciéon de glucosa en el autocontrol, en los tres grupos se observa
descontrol, existen desviaciones estandar de casi 200 mg/dL. Las cifras de glucosa
determinadas el dia del estudio también contindan con el patréon de descontrol

siendo mas descontrolados en los grupos de micro y macro.

Se encontrd relacion de microalbuminuria (p= 0.0001) y macroalbuminuria (p=
0.0029) en pacientes con descontrol glucémico de acuerdo a la HbA1c. Siendo

mayor en pacientes con microalbuminuria.

Los niveles de HbA1c estuvieron por arriba de los puntos de corte considerados

como normales en la microalbuminuria y macroalbuminuria. Observandose mayor
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descontrol glucémico en pacientes con microalbuminuria (p= 0.0001 en pacientes

con microalbuminuria , p = 0.0029 en pacientes con macroalbuminuria).

Se observaron cifras elevadas de Urea en relacion al incremento de excrecion de
albumina (p= 0.005 en pacientes con microalbuminuria, p= 0 en pacientes con
macroalbuminuria). También se observd cifras elevadas de nitrégeno ureico al ir en
aumento la excrecion de albumina (p= 0.004 en pacientes con microalbuminuria, p=

0 en pacientes con macroalbuminuria).

Los pacientes con macroalbuminuria presentaron cifras elevadas de creatinina
sérica (p=0), colesterol total (p=0.0004), HDLc (p=0.02), LDLc (p= 0.0003) en
comparacion con los pacientes con microalbuminuria y normoalbuminuria en los que

no hubo diferencia estadisticamente significativa.

No se encontré diferencia estadisticamente significativa entre los tres grupos
estudiados en relacion con el indice aterogénico y los niveles de triglicéridos. Sin
embargo en los tres grupos la media de niveles de triglicéridos se encontrd por

arriba de cifras normales.

La media de niveles de Adiponectina se observé en menor cantidad en pacientes
con microalbuminuria en comparacion con los pacientes con normoalbuminuria y

macroalbuminuria (microalbuminuria 4.48 + 1.20, p= 0.016).

A mayor excrecion de albumina se observd menor tasa de filtrado glomerular (

microalbuminuria p= 0.016, macroalbuminuria p= 0.0069).
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Tabla 1. Caracteristicas descriptivas de 227 sujetos estudiados de acuerdo a su clasificacién por albuminuria

Normo Microalbuminuria Macroalbuminuria
albuminuria IC 95% 0 1C95% p ® IC95% p Prueba
_ (n=70) value (n=37) value
(n=120)
Género
Hombre 60 (50%) 31 (44.28%) 20 (54.05%)
Mujer 60 (50%) 39 (55.71%) 17 (45.94%) 0.6 Chi?
Edad (afios) 53.52+ 7.43 (52.18-54.86) 55.98 +8.45 (53.97-58) 0.03 58.86 + 8 (56.19-61.53)  0.002 t-Student
Para variables cuantitativas se empled T Student, para variables cualitativas Chi Cuadrada o Prueba Exacta de Fisher.
Tabla 1. Caracteristicas descriptivas de 227 sujetos estudiados de acuerdo a su clasificacion por albuminuria
Normo Microalbuminuria p Macroalbuminuria p
albuminuria IC 95% _ 1C95% _ 1C95% Prueba
_ (n=70) value (n=37) value
(n=120)
Antropometria
Peso (Kg) 76.20 £18.07 (72.93-79.47) 72.09 £12.49 (69.11-75.06) 0.09 70.32£9.77 (67.06-73.58) 0.06 t-Student
IMC (peso/talla?) 29.88 £7.21 (28.58-31.18) 29.41+4.80 (28.26-30.55) 0.62 28.05 +4.38 (26.59-29.51) 0.14 t-Student
Circunferencia Cintura
(cm) 97.61 £ 11.77 (95.48-99.74) 97.68 + 11.90 (94.84 -100.52) 0.96 96.17 £ 8.74 (93.25-99.09) 0.49 t-Student
(98.44-
Cadera (cm) 104.43 £ 9.99 (102.63-106.24) 103.80 £ 9.97 (101.42-106.18) 0.67 101.37 £ 8.80 104.31) 0.09 t-Student
Indice Cintura Cadera
(Icc) 0.93 +0.07 (0.92-0.94) 0.94 +0.07 (0.93-0.95) 0.58 0.95 +0.07 (0.92-0.97) 0.22 t-Student
Para variables cuantitativas se emple6 T Student, para variables cualitativas Chi Cuadrada o Prueba Exacta de Fisher.
Tabla 1. Caracteristicas descriptivas de 227 sujetos estudiados de acuerdo a su clasificacion por albuminuria
Normo Microalbuminuria Macroalbuminuria
albuminuria IC 95% 0 IC95% p ° IC95% p Prueba
_ (n=70) value (n=37) value
(n=120)
Presion arterial
(mmHg)
(129.81-
TAS 125.00 £ 15.11 (122.27-127.74) 129.9 + 15.93 (126.09-133.70) 0.03 135.40 £ 16.76 140.99) 0.0005 t-Student
TAD 79.93 + 8.97 (78.31-81.55) 80.64 + 9.55 (78.36-82.92) 0.6 83.24 £ 8.51 (80.4-86.08) 0.04 t-Student
(97.73-
TAM 94.95 + 10.26 (93.10-96.81) 97.06 + 10.80) (94.48-96.63) 0.18 100.63 + 10.17 104.02) 0.003 t-Student
Para variables cuantitativas se emple6 T Student, para variables cualitativas Chi Cuadrada o Prueba Exacta de Fisher.
Tabla 1. Caracteristicas descriptivas de 227 sujetos estudiados de acuerdo a su clasificacion por albuminuria
Normo Microalbuminuria Macroalbuminuria
albuminuria IC 95% 0 IC95% p ? IC95% p Prueba
_ (n=70) value (n=37) value
(n=120)
Parametros
bioquimicos
Glucosa en ayunas (139.73-
(mg/dL) 158.39 + 64.56 (146.72-170.076) 174.97 £ 72.16 (157.76-192.17) 0.1 167.24 + 82.51 194.75) 0.49 t-Student
HbA1c (%) 7.24 £1.94 (6.89-7.59) 8.72+2.97 (8.01-9.43) 0.0001 8.3+2.04 (7.58-9.05) 0.0029 t-Student
(55-71-
Urea (mg/dL) 31.7 £7.77 (30.29-33.109) 36.57 + 16.14 (32.72-40.42) 0.005 69.70 + 41.96 83.69) 0 t-Student
BUN (mg/dL) 14.79 £3.62 (14.13-15.44) 17.11+7.53 (15.31-18.91) 0.004 32.56 + 19.62 (26.02-39.10) 0 t-Student
Creatinina Sérica
(mg/dL) 0.80 £0.17 (0.77-0.83) 0.83+0.25 (0.77-0.89) 0.24 1.65+1.31 (1.21-2.09) 0 t-Student
colesterol total (185.65-
(mg/dL) 191.89 £ 34.52 (185.65-198.13) 191.32 £ 53.92 (178.47-204.18) 0.93 218.75 + 34.52 198.13) 0.0004 t-Student
HDLc (mg/dL) 46.68 + 11.94 (44.52-48.84) 47.44 + 11.89 (44.6-50.27) 0.67 51.83 + 13.49 (47.33-56.33)  0.02 t-Student
(149.30-
LDLc (mg/dL) 140.56 + 30.50 (135.05-146.08) 140.94 + 36.90 (132.14-149.74) 0.93 164.16 £ 44.54 179.019) 0.0003 t-Student
indice Aterogénico 434 £1.2 (4.11-4.57) 425+ 1.56 (3.88-4.63) 0.67 4.34 £1.00 (4.01-4.68) 0.99 t-Student
(178.87-
Triglicéridos (mg/dL) 212.68 + 124.58 (189.98-235-38) 204.85 + 149.59 (169.18-240.52) 0.7 201.86 + 68.96 224.85) 0.61 t-Student
Adiponectina (ug/mL) 491125 (4.72-5.11) 448 +1.20 (4.19-4.77) 0.016 464 +£0.83 (4.36-4.92) 0.44 t-Student
TFG (KDOQI) 109.40 + 38.16 (102.44-116.35) 98.09 + 27.40 (91.55-104.62) 0.0314 18.88 + 10.18 (15.49-22.28)  0.0069 t-Student

Para variables cuantitativas se empled T Student, para variables cualitativas Chi Cuadrada o Prueba Exacta de Fisher.
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La tabla 2 muestra en porcentajes los sujetos por cada grupo con presencia de
dislipidemia mixta, siendo 20% de los sujetos con normoalbuminuria, 15.71% con
microalbuminuria y el 100 % con macroalbuminuria (p= 0.058). Lo que nos indica
que la presencia de dislipidemia mixta puede influir en la presencia de mayor

concentracion de albumina en orina.

Al analizar los recordatorios de alimentos se observa que los pacientes con
macroalbuminuria presentaron menor consumo de kilocalorias y siendo un
resultado estadisticamente significativo al compararlo con el grupo de

normoalbuminuria (p=0.03).

Al analizar el riesgo cardiovascular se observa que existe una asociacion de riesgo
cardiovascular con la presencia de macroalbuminuria al comprarlo con el grupo de

normoalbuminuria.

Se realizé una estratificacion del riesgo cardiovascular de acuerdo a lo descrito por

el RCV Framingham modificado.

Sin embargo el riesgo cardiovascular es significativamente mayor el riesgo en los

pacientes con macroalbuminuria al compararlos con normoalbuminuria.

Del total de pacientes con macroalbuminuria sélo el 10.81% (p= 0.057) presentaron

riesgo cardiovascular bajo.
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Tabla 2. Caracteristicas Lipidicas, recordatorio de alimentos y riesgo cardiovascular de 227 sujetos estudiados de acuerdo a su clasificacion

por albuminuria

Normoalb Microalb Macroalb

p p
(n=120) IC 95% (n=70) 1C95% value (n=37) 1C95% value Prueba
Dislipidemia 24 (20 %) 11 (15.71%) 046 37 (100%) 0.058  Chi2
Recordatorio (1351.27- (1167.36- (1059.67- t-
alimentos (kCal) 1442.36 + 439.85 1533.45) 1319.19 + 517.08 1471.01) 0.14 1238.87 + 462.14 1418.07) 0.03 Student
Riesgo : (12.33- ! t-
Cardiovascular 14.53 +7.84 (13.12-15.95) 14.44 + 8.82 16.54) 0.93 18.81 +10.18 (15.49-22.28) 0.006 Student
RCV Framingham
modificado
Bajo 32 (26.66%) 19 (27.14%) 0.06 4 (10.81%) 0.057 Fisher
Moderado 66 (55%) 42 (60%) 21 (56.75%)
Alto 22 (18.33%) 9 (12.85%) 12 (32.43%)

Para variables cuantitativas se empled T Student, para variables cualitativas Chi Cuadrada o Prueba Exacta de Fisher.
Para la descripcion de variables cuantitativas se emplean Medias (DE) y para variables cualitativas Numero (Proporciones)

Tabla 3. A mayor tiempo de evolucion de DT2 los pacientes presentaron mayor

excrecion de albumina. Microalbuminuria (p= 0.01), macroalbuminuria (p= 0).

Se encontrd correlacidon entre la macroalbuminuria y el antecedente de padecer
hipertension arterial (p= 0). La media de afos en cuanto a tiempo de evoluciéon de
Hipertension arterial en pacientes con normoalbuminuria fue de 7.67 + 7.41, para
pacientes con microalbuminuria fue de 10.5 8.9 y para pacientes con

macroalbuminuria fue de 8.04 + 7.8

En cuanto a complicaciones se encontrd lo siguiente: Los pacientes que han sido
hospitalizados alguna vez en urgencias representan el 14.16% de los pacientes con
normoalbuminuria, el 27.14% (p= 0.02) de los pacientes con microalbuminuria,

32.43% (p= 0.013) de los pacientes con macroalbuminuria.
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74.16% de los pacientes han tenido complicaciones de DT2 son pacientes con
normoalbuminuria, 51.42% (p= 0.001) pacientes con microalbuminuria, 37.83% (p=

0) pacientes con macroalbuminuria.

Los pacientes con microalbuminuria (p= 0.001) y macroalbuminuria (p= 0. 027)

presentaron neuropatia periférica.

La oftalmopatia se encontré en pacientes con microalbuminuria (p= 0.23) y

macroalbuminuria (p= 0).

La neuropatia autondmica se presentd en el 2.5% de los pacientes con
normoalbuminuria, 1.42% de los pacientes con microalbuminuria, en 8.1% de los

pacientes con macroalbuminuria.

Los pacientes que presentan nefropatia diabética presentaron microalbuminuria (p=
0.18) y macroalbuminuria (p= 0). Todos los pacientes con amputacion de pie por

complicaciones de DT2 tenian macroalbuminuria (p=0).

Los pacientes que se conocian con complicaciones cardiovasculares presentaron

macroalbuminuria (p= 0.01)

Los pacientes con trastorno del estado del animo representaron el 2.5% de los
pacientes con normoalbuminuria, 1.42% de los pacientes con microalbuminuria, no
hubo pacientes con macroalbuminuria que hayan referido padecer trastorno del
animo.

Los pacientes que refirieron en algun momento hipoglucemia presentaron

microalbuminuria (p= 0.003) y macroalbuminuria (p= 0.071). Sdlo el 2.7% de los

pacientes con macroalbuminuria refirieron alguna vez haber presentado estado
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hiperosmolar,

no se

encontraron

pacientes

con

microalbuminuria con antecedentes de estado hiperosmolar.

normoalbuminuria

Tabla 3. Caracteristicas descriptivas de 227 sujetos estudiados de acuerdo a su clasificacion por albuminuria

y

Normoalbuminuria IC  Microalbuminuria p Macroalbuminuria p
(n=120) 95% (n=70) 1C95% value (n=37) IC95% value Prueba
Tiempo de
evolucién
Tiempo de
Evolucion DT2 (7.28- (9.04- (15- T
(afios) 8.316.8 9.42) 10.84 +7.55 12.64) 0.01 17.08 £ 6.22 19.15) 0 Student
Antecedente
HTA 56 (46.66%) 41 (58.57%) 0.113 31 (83.78%) 0 Chi2
Tiempo
Evolucion HTA (5.3- (7.16- (4.5- T
(afios) 7.67 £7.41 10.04) 10.5+8.9 13.83) 0.15 8.04+7.38 11.5) 0.85 Student
Complicaciones
Hospitalizacion
en Urgencias 17 (14.16 %) 19 (27.14%) 0.02 12 (32.43%) 0.013 Chi2
Complicaciones
DT2 89 (74.16%) 36 (51.42%) 0.001 14 (37.83%) 0 Chi2
Neuropatia
Periférica 19 (15.83 %) 26 (37.14%) 0.001 12 (32.43%) 0.027 Chi2
Oftalmopatia 13 (10.83 %) 4 (5.71%) 0.23 18 (48.64%) 0 Fisher
Neuropatia
Autonémica 3 (2.5%) 1(1.42%) 0.62 3(8.1%) 0.12  Fisher
Nefropatia DT2 0% 1(1.42%) 0.18 6 (16.21%) 0 Fisher
Amputacion Pie
Diabético 0% 0% 4 (10.81 %) 0 Fisher
Complicaciones
Cardiovasculares 0% 0% 2 (5.4 %) 0.01  Fisher
Trastornos del
Estado de Animo 3 (2.5 %) 1(1.42 %) 0.62 0% 0.33  Fisher
Hipoglucemia 0% 5(7.14 %) 0.003 1(2.7%) 0.071 Fisher
Estado
Hiperosmolar 0% 0% 1(2.7 %) 0.071  Fisher

Para variables cuantitativas se empled T Student, para variables cualitativas Chi Cuadrada o Prueba Exacta de Fisher.

Para la descripcion de variables cuantitativas se emplean Medias (DE) y para variables cualitativas Numero (Proporciones)

Tabla 4. Por cada unidad de Adiponectina que se aumente los sujetos en estudio

tienen 33% menor probabilidad de padecer microalbuminuria, también es el 33%

de porcentaje de probabilidad para los sujetos con macroalbuminuria.

Por cada 1% que los sujetos aumenten de HbA1c, aumenta 43% el riesgo de tener

microalbuminuria asi

como 49%

mayor riesgo de tener macroalbuminuria

comparado con el grupo sin albuminuria. Ambos casos siendo estadisticamente

significativo.
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En el caso de riesgo cardiovascular los sujetos con riesgo cardiovascular bajo tienen
el 4% de probabilidad de padecer microalbuminuria, 1% de padecer
macroalbuminuria. Los sujetos con riesgo cardiovascular moderado tienen el 27%
de probabilidad de padecer microalbuminuria y el 23% de padecer
macroalbuminuria. Los sujetos con riesgo cardiovascular alto tienen 69% de
probabilidad de presentar microalbuminuria y 28% de presentar macroalbuminuria.
Siendo los resultados estadisticamente significativo en el caso de los sujetos con
macroalbuminuria al compararlos con el grupo sin albuminuria, al igual que en el
caso de los sujetos con riesgo cardiovascular bajo y moderado al hacer esta

comparacion.

Los sujetos con oftalmopatia tienen 2.78 veces de riesgo de tener microalbuminuria

y 82% de probabilidad de presentar macroalbuminuria.

Los sujetos con neuropatia periférica tienen 97% de probabilidad de presentar

microalbuminuria y 81% de probabilidad de presentar macroalbuminuria.

Tabla 4. Asociacion de albuminuria con adiponectina, RCV y complicaciones de 227 sujetos estudiados

Microalbuminuria Macroalbuminuria

Rm 1C95% p Rm IC 95% p
Adiponectina 0.67 (0.51-0.88) <0.05 0.67 (0.38-1.16) <0.05
HbA1c 1.43 (1.23-1.73) <0.05 1.49 (1.10-2.02) <0.05
Oftalmopatia 2.78 (0.79-9.69) <0.05 0.18 (0.04-0.72) <0.05
Neuropatia periférica 0.3 (0.14-0.64) <0.05 0.19 (0.05-0.70) <0.05

*Variables con p = < 0.05
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Discusion:

Los pacientes diabéticos tienen una morbilidad cardiovascular, complicaciones
macrovasculares especificas de la hiperglucemia y la mayor incidencia en estos
pacientes de otros factores de riesgo, tales como la hipertension, la obesidad y la
dislipidemia que en este estudio fueron relacionados con micro y macroalbuminuria,
las cuales deben ser controladas de manera adecuada para evitar complicaciones.
Sin embargo la Diabetes Mellitus es un padecimiento complejo que lleva implicito
una serie de situaciones que comprometen el control en los pacientes, lo cual
favorece el desarrollo de complicaciones. Destacan por su importancia el
insuficiente abasto de medicamentos, equipo inadecuado y obsoleto en unidades
de salud, la inaccesibilidad a exdmenes de laboratorio, deficiencia en el sistema de
referencia y contra referencia de pacientes, limitaciones de los servicios de apoyo
psicoldgico, nutricional, falta de promocion de actividad fisica, automonitoreo,

escasa supervision de los servicios para alcanzar adherencia terapéutica. 27

En la actualidad la nefropatia diabética establecida es la primera causa de dialisis,

siendo su morbilidad y mortalidad cardiovascular muy elevadas. 28

Los niveles de Adiponectina dentro de rango esperados (5-10 pyg/ml) e incluso
mayores a estos son un factor nefroprotector en estos pacientes con Diabetes tipo
2, ya que la mayoria de estos pacientes se encontraron con albumina dentro de

parametros normales (< 30 mg/dia)
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Es importante comentar que algunos pacientes con macroalbuminuria que
participaron en este estudio ya manejaban algun patrén de dieta descrito o
implementada por su médico tratante. Ademas cabe mencionar que el recordatorio
de alimentos es de 24 horas de un dia anterior al estudio, muchos de los pacientes
comian menos alimentos de lo habitual ya que se preparaban para el estudio por lo

cual el valor de la glucemia pudo estar alterada por el paciente.

Se realizé un estudio en Universidad de Granada, Espafia en el 2011 en el cual se
estudié factores que influyen en el prondstico y estratificacion del riesgo
cardiovascular entre los cuales se encuentran la Diabetes Mellitus,
microalbuminuria entre otras variables utilizadas en este estudio como la glucemia

en ayunas, edad, tabaquismo, dislipidemia.?®

Conclusiones:

La Adiponectina es un factor prondstico para descartar dafio renal en pacientes con
Diabetes tipo 2, los datos sugieren que las estrategias terapéuticas que se asocian
a una mayor reduccioén de la albuminuria e incremento de cifras de Adiponectina
podrian ser cardioprotectoras, ademas de su beneficio en enlentecer la progresion

de la enfermedad renal. 3°

La microalbuminuria es un marcador temprano de dafio renal, lo cual causa un

deterioro en la salud del paciente por lo cual es necesario establecer medidas de
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prevencion, actualizacién al personal de salud en el tratamiento de diabetes mellitus,
asi como de sus comorbilidades. Es conveniente la deteccion temprana de
Diabetes, y de dafo renal, el uso de la educacion para la salud en la poblacién, la
promocién del uso de insulinoterapia y eliminacion de tabus hacia este manejo; con
la finalidad de llevar un buen control de la Diabetes y con esto disminuir

complicaciones y mejorar la calidad de vida del paciente.
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Anexo 2. Carta de consentimiento informado

Lugar y fecha

Por medio de la presente autorizo que mi familiar

participe en el protocolo de investigacion titulado: "Evaluacion del Riesgo Cardiovascular asociado a niveles sericos de IL-6 en Pacientes con diabetes
tipo 2 de la Unidad de Medicina Familiar 31

Registrado ante el Comité Local de Investigacion o la CNIC con el numero: R-2011-785-018

Analizar la correalcion entre el riesgo cardiovascular, evaluado mediante Framingham modificado y AHA, y los niveles séricos de IL-6 e
El objetivo del estudio es IL-10 en pacientes con DT2 de la UMF

Se me ha i que mi partici i0 istira en Aplicacion de un cuestionario en el cual integra, ficha de identificacion, antecedentes
heredofamiliares personales patoldgicos, tiempo de evolucion. Asi como la asistencia a Hospital
de especialidades "Bernardo Sepulveda" Centro Médico Nacional Siglo XXI para la toma de
muestra de sangre, la realizacion medidas antropométricas, y una asesoria en cuanto a la dieta

del paciente diabético.

Declaro que se me ha informado i sobre los riesgos, il i ias y derivados de mi participacion en el estudio, que son los siguientes riesgos y

El p! lo de il i ion no rep! ningun riesgo para la salud de los participantes, quizas un riesgo minimo en la toma de muestra i Entre las i ias estan

el dolor o la posibilidad de la formacién de un moretén en el sitio de la puncién. Si usted llegase a sufrir alguna complicacién se le atenderia.)

Dentro de los beneficios no recibird ningin pago, se realizara estudios de laboratorio completos para conocer sus niveles de azucar (glucosa Y grasas (lipidos) en la sangre si usted tuviera resultados
anormales recibird una carta con el consejo médico para que lo atiendan, todo ello para ayudar al avance en el conocimiento para el riesgo cardiovascular en los pacientes con diabetes tipo 2 e identificar

una nueva manera de evaluar su pronostico

El Investigador Responsable se ha comprometido a darme informacion oportuna sobre cualquier procedimiento alternativo adecuado que pudiera ser ventajoso para mi tratamiento, asi
como a responder cualquier pregunta y aclarar cualquier duda que le plantee acerca de los procedimientos que se llevaran a cabo, los riesgos, beneficios o cualquier otro asunto
relacionado con la investigacion o con mi tratamiento.

Entiendo que conservo el derecho de retirarme del estudio en cualquier momento, en que lo considere conveniente, sin que ello afecte la atencién médica que recibo en el Instituto.

El Investigador Responsable me ha dado seguridades de que no se me identificara en las presentaciones o publicaciones que deriven de este estudio y de que los datos relacionados con mi privacidad
seran manejados en forma confidencial También se ha comprometido a proporcionarme la informacion actualizada que se obtenga durante el estudio, aunque esta pudiera hacerme cambiar de parecer
respecto a mi permanencia de mi representado (a) en el mismo.

Nombre y firma de ambos padres o tutores o del representante legal

Nombre, firma y matricula del Investigador Responsable: Perla Aleydi Mundo Nava Residente de Medicina Familiar matricula: 98385642

Numeros telefonicos a los cuales se puede comunicar en caso de emergencia y/o dudas y preguntas relacionadas con el estudio: tel cel 55 39 58 46 08

Testigos

Clave 2810009 - 014
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Instrumento de recoleccion de datos (anexo 3)

INSTRUMENTO.
Aplique el cuestionario al paciente que cumpla con las siguientes caracteristicas:(CRITERIOS DE INCLUSION)
1. Paciente masculino o femenino
2. Derechohabiente de la Unidad de Medicina familiar nimero 31 IMSS
Con edad entre los 30 y 59 afios

Paciente que acepte participar en el estudio después de solicitarle consentimiento informado

1 FOLIO Ll
2 Fecha (dd/mm/aa)__ [ | | I |
Nombre:
3
Apellido Paterno Apellido Materno Nombre (s)
4 NSS: 5 Teléforo__ : [
6 Turno: 1. Matutino () 2. Vespertino () 1
7 Numero de Consultorio: (__ ) |
8 Edad: afios cumplidos ‘ 9 ‘ Sexo: 1.- Hombre () 2.- Mujer ( ) 11/
10 ESTADO CIVIL 1.Soltero ( ) 2. Casado () 3.Divorciado () I
4. Viudo(a) () 5.Unionlibre () —
ESCOLARIDAD 1.-Primaria incompleta () 2.-Primaria completa ( ) 3.- Secundaria ( )
1 4.- Preparatoria () 5.- Licenciatura( ) 6.- Postgrado ( ) =
12 Lugar y fecha de nacimiento 1
13 Ocupacion I
14 Tabaquismo 1.si() 2.no () Tiempo en afios ( ) I
15 Le han diagnosticado hipertension arterial 1. Si () 2. No () 1
16 ¢A qué edad le diagnosticaron diabetes tipo 2? _n_1
17 ¢iPadece de hipertrigliceridemia? 1. si 2. No 1
18 ¢ Padece de colesterol alto? 1. Si 2. No 1|
19 El paciente presenta alguna complicacién de la diabetes tipo 2 1.si() 2. No () 1
20 ¢,Cudl complicacion? I
21 Hospitalizaciones en el ultimo afio 1. Si () 2. No () MOTIVO 1
22 Riesgo cardiovascular por AHA 1. Bajo 2. Medio 3. Riesgo alto I
23 NIVELES DE ALBUMINURIA 1. Albumina normal () 2. Microalbuminuria ( ) 3. Macroalbuminuria (.
24 NIVELES DE ADIPONECTINA 1. Normal ( ) 2. Bajo () 3. Alto () I
I L | |
25 PESO: kgs 26 TALLA___ cms 27 IMC pesoftalla |
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