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RESUMEN

Titulo: Prevalencia de microalbuminuria en pacientes con retinopatia diabética y diabetes
mellitus tipo 2.

Planteamiento del problema: ¢Cudl es la prevalencia de microalbuminuria en pacientes de
la consulta externa de oftalmologia de la UMAE Hospital General CMN La Raza con
retinopatia diabética y diabetes mellitus tipo 2?

Objetivo general: Medir la prevalencia de microalbuminuria en los pacientes con
retinopatia diabética y diabetes mellitus tipo 2 de la UMAE Hospital General Dr. Gaudencio
Gonzdalez Garza CMN La Raza del IMSS, de la consulta externa de oftalmologia.

Hipotesis: No requiere por ser un estudio observacional.

Metodologia: Una vez aprobado el protocolo, se realizara la busqueda de pacientes con
diagndstico de retinopatia diabética en el Servicio de Retina del CMN la Raza en el periodo
comprendido del 6 de agosto de 2013 hasta completar el tamafio de muestra; se revisaran
los expedientes de pacientes que hayan acudido con diabetes mellitus 2 y que se les haya
hecho el diagndstico de retinopatia diabética y ademads se evaluara a pacientes que acudan
con diagndstico de diabetes mellitus 2 y retinopatia diabética; se les realizard una
exploracién oftalmoldgica, consistente en: toma de agudeza visual y capacidad visual,
evaluaciéon biomicroscépica completa con lampara de hendidura y evaluacién del polo
posterior con oftalmoscopio indirecto y lupa de 20 dioptrias: vitreo, retina, macula, papila
y vasos. Posteriormente se determinara el grado de retinopatia diabética de acuerdo a la
escala final de gravedad del ETDRS (Early Treatment Diabetic Retinopathy Study Group) de
EE. UU. y se les registraran los siguientes datos: edad, sexo, talla, peso, la toma de estudios
de laboratorio: hemoglobina glucosilada, muestra de orina matinal para determinar el nivel
de microalbuminuria con el cociente albumina/creatinina, edad de inicio de la diabetes y
duracidn de la misma.

Una vez obtenidos los resultados, se medira la prevalencia de microalbuminuria, se
reportard en fraccion simple y porcentaje.

Palabras clave: microalbuminuria, retinopatia diabética, diabetes mellitus 2.



1. MARCO TEORICO:

La diabetes mellitus de tipo 2 es un grupo heterogéneo de trastornos que se
caracterizan por grados variables de resistencia a la insulina, trastorno de la secrecion de

ésta y aumento de la produccion de glucosa (1)

El niumero de personas con diabetes estd aumentando de forma espectacular en
todo el mundo. La creciente prevalencia de la obesidad en la infancia y la adolescencia
también se ha relacionado con el aumento alarmante en el nUmero de casos diagnosticados
de diabetes tipo 2 en estos grupos de edad mas joévenes. A pesar de la introduccién de
estrategias de tratamiento, la diabetes sigue siendo una causa importante de ceguera de
nuevo inicio entre las personas econdmicamente activas en el mundo occidental (2,3),
causada por la retinopatia diabética, que es la complicacidon microvascular mas comun de
la diabetes (4). Ademas, el tratamiento de las complicaciones relacionadas con la diabetes
genera gastos importantes. Con el fin de que se pueda ofrecer un tratamiento oportuno, es
esencial que los pacientes en situacion de riesgo para el desarrollo de las complicaciones

diabéticas microvasculares se detecten a tiempo.

Varios estudios han demostrado que la duracion de la diabetes (5,6,7), la edad de
inicio, el nivel de glucemia (8,9), el nivel de hemoglobina glucosilada (Hb Alc), la
hipertension arterial (10), la dislipidemia, el tabaquismo y la microalbuminuria se relacionan
con la retinopatia diabética (11,12), neuropatia y nefropatia (13), pero actualmente la
relacion de una complicacién microvascular diabética con otra no se ha descrito con
claridad; por lo cual un sistema de puntuacion de factores de riesgo puede predecir la
aparicidon de complicaciones microvasculares diabéticas, puede facilitar la identificacion
precoz de los pacientes en riesgo y, en consecuencia, tener un impacto positivo en la calidad
de vida del paciente, reduciendo la carga econdmica de la diabetes y sus complicaciones

(12).



La presencia de microalbuminuria en pacientes con diabetes es un factor de riesgo
no solo para presentar trastornos renales y cardiacos, sino también para la retinopatia
diabética (14). La determinacién de microalbuminuria resulta fundamental para detectar
aquellos pacientes en riesgo de desarrollar lesidon renal en una etapa en la cual todavia no
existen evidencias clinicas de nefropatia y el proceso es reversible si se implementan
medidas terapéuticas adecuadas. La excrecion urinaria de albumina en una poblacién sana
corresponde entre 1,5 a 20 pg/min, estando el percentil 90 en alrededor de 30 mg/24 hrs.
La microalbuminuria es la excrecidn urinaria de albumina en cantidades anormales,
definida como el rango intermedio entre lo normal y proteinuria, asi de acuerdo con la
convenciéon de Gentofte Montecatini, corresponde a una concentracion de albumina en
orina de 30 a 300 mg/l, una tasa de excrecién de albumina (TEA) de 20 a 200 pg/min, o
expresandolo en relacién a la creatinina un cociente albumina/creatinina (RAC) entre 30 y
300 mg/g. Valores por encima de 300 mg dia se consideran albuminuria clinica. Valores por

debajo de 30 mg dia son considerados normales. (15)

La excrecion urinaria de albumina se puede medir en orina de 24 hrs o en una
muestra matinal expresada como mg/ml. Estas mediciones presentan multiples
inconvenientes desde la recoleccion de toda la orina de un dia hasta el efecto de la dilucién
o concentracién urinaria. Por ello, se ha propuesto que la determinacidn se realice en una
muestra de orina matinal, efectuando en ella la medicidn de albumina y creatinina y que los
resultados se expresen como el cociente albuminuria/creatininuria, en mg/g. En caso de
haberse expresado en mg/mmol, puede derivarse a mg/g al multiplicarse por 8,84 (16). Este
cociente tiene una excelente correlacién con la mediciéon tradicional en orina de 24 hy
ademas tiene mayor sensibilidad y especificidad. Diversos estudios tanto en pacientes

diabéticos como no diabéticos han demostrado esta correlacion (17-22).

La determinacién de microalbuminuria debe hacerse en ausencia de las condiciones
gue pueden incrementar la excrecidén urinaria de albumina, las cuales incluyen: infeccién
del tracto urinario, insuficiencia cardiaca congestiva, embarazo, ejercicio extenuante,

fiebre, posicion de pie prolongada las 24hrs previas, consumo excesivo de alcohol en el



ultimo mes, sobrecarga salina o proteica y contaminacién con flujo cervical clinicamente

evidente (16).

La prevalencia mundial de nefropatia diabética es de 35% y la de microalbuminuria
de 20 a 25 %. La prevalencia de la microalbuminuria ha sido determinada en grandes
estudios epidemioldgicos. En el NHANES IlIl, la prevalencia de microalbuminuria en
poblacidn general fue del 7%. En pacientes con hipertension arterial sin diabetes la
prevalencia fue de 16% y en pacientes con diabetes del 28,8%. Se ha descrito que los
adultos con rango de excrecion de albumina entre 12 a 15 mg/minuto tienen menor
probabilidad de progresion a nefropatia, por el contrario aquellos con 15 a 30 mg/minuto
avanzan rapidamente a insuficiencia renal. Pero, la determinacidon de microalbuminuria no
solo se utiliza para la deteccion precoz y seguimiento de la nefropatia diabética, sino
también en pacientes con enfermedad cardiovascular, hipertension arterial,
glomerulonefritis postinfecciosa y en el control de la evolucidon de los pacientes con
sindrome urémico hemolitico. En los pacientes con diabetes tipo 1 la presencia de
microalbuminuria se asocia ademas con un mayor riesgo de presentar retinopatia

diabética(23).

En personas con diabetes tipo 1 la relacién entre microalbuminuria y retinopatia
diabética ha sido bien informada, sin embargo, para la diabetes tipo 2, hay escasez de datos

especialmente de poblacidn basada en estudios (24-29).

Algunos de los estudios que apoyan que la microalbuminuria es un factor de riesgo
independiente para la retinopatia diabética en la Diabetes Mellitus tipo 2, reportando una
asociacién positiva son los siguientes: en Singapur, Wong et al encontraron una prevalencia
global de 35% microalbuminuria en pacientes con diabetes mellitus tipo 2 (30); en Shangai
China, Haibing et al encontraron una prevalencia de 35,6% (31); en Irdn, Masoud et al
observaron una prevalencia de 25.9% (32), en Italia, Lunetta et al informaron un 15% (33),
en Findandia, Wirta et al determinaron un 21 %(34), en Suecia, el estudio de Eggertsen et
al fue de 34 % (35), en Camerun, Sobngwi et al de 53.1 %, correlacionando ademas con
valores altos de presién arterial, mayor edad y mayor duracién de la diabetes (36); y en en
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India, Swakshyar et al observaron una ocurrencia de microalbuminuria en proporciones

iguales en personas con diabetes conocida (16.4%) vs recién diagnosticados (14.1%)(37).

En Dinamarca (38), Corea (39) y en Brasil (40), se determind que la presencia de
retinopatia diabética, un mal control glucémico y la presién arterial alta son factores de
riesgo para el desarrollo de microalbuminuria en pacientes con diabetes tipo 2; en otro
estudio en la India (41) y Reino Unido (42) se observd que la microalbuminuria calculada
por el método semi cuantitativo es un marcador rentable y fiable de la retinopatia diabética
en la diabetes mellitus tipo 2. En Chile, otro estudio demostré que en pacientes con
diabetes tipo 2, la presencia de microalbuminuria es un predictor de una mayor frecuencia,
gravedad y evolucién desfavorable de la retinopatia diabética (43). En México no se ha
reportado la prevalencia de microalbuminuria en pacientes con diabetes mellitus tipo 2 y

retinopatia diabética.

La retinopatia diabética es una complicacidon vascular altamente especifica y un
problema que amenaza la visidn relacionada con la diabetes. La retinopatia diabética se
caracteriza por alteraciones progresivas en la microvasculatura retiniana, que conducen a
que la retina quede sin perfusidn, se presente aumento de la permeabilidad vascular y
proliferacidn patoldgica intraocular de vasos retinianos. Tanto la retinopatia diabética,
como la nefropatia son las complicaciones microvasculares de la diabetes mas frecuentes.
La hiperglucemia crénica es el factor central de iniciacion para todos los tipos de la
enfermedad microvascular diabética. El dafio que la hiperglucemia produce se limita a
algunos tipos de células. Las células endoteliales desarrollan hiperglucemia intracelular, ya
gue no pueden regular negativamente el transporte de glucosa (44). El rasgo patoldgico
comun de la enfermedad microvascular diabética es progresivo, presentando
estrechamiento y oclusiéon vascular eventual de la luz de los capilares, que posteriormente
conducen a la perfusién inadecuada de los tejidos afectados. En la retina, la diabetes induce
la muerte celular programada de las células ganglionares y de Muller (45), de pericitos y
células endoteliales (46). De acuerdo a esta fisiopatologia, en la retinopatia diabética existe

un amplio espectro de cambios histopatolégicos y una asociacién caracteristica de signos
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clinicos de curso progresivo, pero ninguno de ellos es patognoménico de la enfermedad. La
asociacién de lesiones clinicas se emplea para establecer niveles de gravedad de la

retinopatia diabética (47).

Se han propuesto numerosas clasificaciones para reflejar la evolucion natural de la
retinopatia diabética segun la gravedad de las diversas lesiones observadas en el fondo de
ojo. En la actualidad la clasificacion mas completa para la evolucidon de la retinopatia
diabética es la version final de la escala de gravedad del Early Tratment Retinopathy Study

(ETDRS)(48), que se muestra a continuacion:

e Sinretinopatia diabética. Diabetes mellitus sin retinopatia diabética oftalmoscédpica.

e Retinopatia diabética no proliferativa (RDNP):
-Leve: microaneurismas, hemorragias retinianas leves, exudados duros, exudados blandos.
-Moderada: Lesiones mas avanzadas que en la leve, pero menos que en la regla 4-2-1.
-Grave: Uno cualquiera de la regla 4-2-1.
Microaneurismas/Hemorragias graves en 4 cuadrantes.
Arrosariamiento venoso en al menos 2 cuadrantes.
Anomalias microvasculares intrarretinianas en al menos 1 cuadrante.

-Muy grave: dos cualquiera de la regla 4-2-1.

e Retinopatia diabética proliferativa (RDP):
-Sin Caracteristicas de Alto Riesgo (sin CAR):
a. Neovascularizacidn extrapapilar de cualquier extensién sin hemorragia vitrea o
prerretiniana.
b. Neovascularizaciéon de disco de extensidn inferior a la cuarta parte del area de disco.
-Con Caracteristicas de Alto Riesgo (con CAR):
1. Neovascularizacién de disco de extension igual o mayor a la cuarta parte del area

papilar.
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2. Hemorragia vitrea o prerretiniana con neovascularizaciéon de disco de cualquier
extension o neovascularizacidn extrapapilar igual o superior a media area de disco.
3. Avanzada:
-Hemorragias de vitreo muy extensas (no permiten valorar neovasos).
-Desprendimiento de retina macular traccional.
-Glaucoma neovascular.

-Phthisis bulbi.

La retinopatia diabética estd presente en practicamente todos los pacientes
diabéticos tipo 1 con nefropatia, mientras que solo el 50-60% de los pacientes diabéticos
tipo 2 con nefropatia tiene retinopatia en un estudio realizado en Europa (49). En
consecuencia, nefropatia y retinopatia no son concurrentes en la diabetes tipo 2. A pesar
de la prevalencia y de que los factores de riesgo de la retinopatia diabética en la diabetes
tipo 2 se han investigado extensamente, hay pocos datos que abordan la cuestion de si la
microalbuminuria o la disminucion moderada de la tasa de filtracion glomerular (TFG) (30 a
59,9 ml / min/1.73 m2) es un factor de riesgo que compite por el desarrollo y la progresién

de la retinopatia diabética(50-52).

En México no se encuentran investigaciones ni datos estadisticos sobre si la
deteccion de microalbuminuria puede ser un marcador sensible de la retinopatia diabética
temprana en pacientes con diabetes mellitus tipo 2, con lo cual se lograria una deteccidn
oportuna de este padecimiento, previniendo complicaciones y mejorando la calidad de vida

de los pacientes.

I PREGUNTA DE INVESTIGACION:
éCual es la prevalencia de microalbuminuria en pacientes de la consulta externa de
oftalmologia de la UMAE Hospital General Dr. Gaudencio Gonzalez Garza Centro Médico

Nacional La Raza con retinopatia diabética y Diabetes Mellitus tipo 2?

M. JUSTIFICACION:
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La retinopatia diabética es un padecimiento que disminuye en forma importante la
calidad de vida de los pacientes con diabetes mellitus tipo 2, porque en la actualidad sigue
siendo una causa importante de ceguera.

Se conoce que existen multiples factores de riesgo para el desarrollo de retinopatia
diabética como: la edad de inicio de la diabetes, el nivel de glucemia, el nivel de
hemoglobina glucosilada (Hb Alc), la hipertensién arterial, la dislipidemiay el tabaquismo.

La prevalencia mundial de microalbuminuria es de 20 a 25 %, sin embargo en la
literatura médica indexada no se encuentran reportes en México de la prevalencia de
microalbuminuria ni de su relacién exacta con el desarrollo de retinopatia diabética en
pacientes con Diabetes Mellitus 2, motivo por el cual se desea hacer este estudio.

Consideramos esto relevante, ya que el conocer la prevalencia de microalbuminuria
en pacientes con retinopatia diabética en nuestra poblacion, el médico de primer contacto
con el paciente diabético se encontraria mas alerta, no solo de la funcién renal del paciente,
sino de solicitar una valoraciéon oftalmolégica temprana. Con esto se lograria un
diagndstico oportuno de la retinopatia diabética, teniendo la oportunidad de tratarla a
tiempo, previniendo complicaciones a largo plazo que pudieran llevar a la ceguera o a la
pérdida del érgano.

IV. HIPOTESIS:

Por ser un estudio observacional, no requiere de hipdtesis.

V. OBJETIVOS DEL TRABAJO:

a. General: Medir la prevalencia de microalbuminuria en los pacientes con retinopatia
diabética y diabetes mellitus tipo 2 de la UMAE Hospital General Dr. Gaudencio
Gonzdlez Garza CMN La Raza del IMSS, de la consulta externa de oftalmologia.

VI. PROGRAMA DE TRABAIJO.
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a. Caracteristicas del lugar.
El estudio se llevara a cabo en los consultorios de Oftalmologia de la Consulta Externa

de la UMAE Hospital General Dr. Gaudencio Gonzdlez Garza CMN La Raza del IMSS.

Disefio del estudio:
e Por el control de maniobra experimental: observacional.

e Porla medicion del fendmeno en su tiempo: transversal.
e Por la presentacién de un grupo control: descriptivo.
e Por sutemporalidad: ambilectivo.

c. Grupo de estudio:

= Universo de trabajo
Pacientes con diabetes mellitus 2 y retinopatia diabética valorados en la consulta
externa de oftalmologia de la UMAE HG CMNR de agosto a septiembre de 2014.

d. Muestreo:

No probabilistico de casos consecutivos.

= (Criterios de seleccion:

. Criterios de inclusidn:
= Derechohabientes del Instituto Mexicano del Seguro Social enviados por su
Hospital General de Zona correspondiente.
= Pacientes de cualquier sexo y edad con diagndstico de DM2.
= Pacientes con diagndstico de retinopatia diabética.

Il. Criterios de exclusion:
= Pacientes con DM1.
= Pacientes que cursen con otras enfermedades sistémicas como:

1. Hipertensién arterial sistémica descontrolada: con tensién arterial

sistélica = 140mmHg y tension arterial diastélica 2 90 mmHg, al
momento de la exploracién oftalmoldgica.

Enfermedades conocidas como: coagulopatias, vasculitis,
insuficiencia renal crénica, enfermedades del corazén como
insuficiencia cardiaca congestivay enfermedades del higado.
Infeccion de vias urinarias, infeccidn sistémica activa, cervicovaginitis
y sobrecarga salina o proteica clinicamente evidente al momento de
la exploracidn oftalmolégica.

4. Pacientes embarazadas.
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Ejercicio extenuante en las 6hrs previas a la valoracion.

Fiebre en las 24hrs previas a la valoracion.

Posicion de pie prolongada en las 24hrs previas a la valoracion.
Consumo excesivo de alcohol en el dltimo afio.

Pacientes que hayan tenido cirugia ocular en cualquier momento.

wooNo U

e. Descripcion de las variables:

= Variable de interés.

=  Microalbuminuria.

a.

Definicién conceptual. Es una concentracién de albumina en:
e QOrina de 24hrs de 30 a 299 mg.
e Orina minutada de 20 a 199 pg/min.
e Muestra de orina ajustada a la creatinina (cociente o indice
albdmina/creatinina) de 30 a 299 mg/g o ug/mg.
e Muestra aislada no ajustada a la creatinina de 20 a 199 mg/Il o ug/ml
(52, 53)

b. Definicidn operacional: Se realizara el calculo de microalbuminuria en una

C.
d.
e.

muestra matinal de orina ajustada a la creatinina con el cociente
albdmina/creatinina.

Se necesita que la muestra se recolecte de la primera miccién de la
mafiana de la siguiente forma: el paciente debe lavarse muy bien las manos
con agua y jabdn, luego en el caso de las mujeres se deben mantener los
labios vaginales separados y en los hombres si el pene no esta circuncidado,
se debera retraer el prepucio; a continuacion, debera orinar una cantidad
pequefia en el inodoro y después en un recipiente estéril, que deberd
taparse al finalizar.

Posteriormente se llevard a analizar dicha muestra en el laboratorio
de la UMAE Hospital General Dr. Gaudencio Gonzalez Garza CMN La Raza,
para obtener la albumina (ug/ml) y creatinina (mg/dL) en orina. Se utilizara
el analizador Roche/Hitachi MODULAR P/MODULAR D, ACN 690, que emplea
los reactivos: hidréxido de sodio 0.20 mol/L, acido picrico 25mmol/L y NaCl
al 0.9%.

Luego, con ayuda de la calculadora de funcién renal de la Sociedad
Espafiola de Nefrologia (Anexo 1), se obtendra el cociente
albdmina/creatinina en mg/g vy si se encuentra entre 30 a 199 mg/g se
determinard la presencia de microalbuminuria.

Tipo: cualitativa.
Escala: dicotémica nominal
Indicador: microalbuminuria positiva o negativa.
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Edad.

o

Sexo.

Peso.

o

Talla.

Definicién conceptual: Tiempo que ha vivido una persona o ciertos animales
o vegetales (54).

Definicién operacional: Nimero de afios y meses registrados al entrevistar al
paciente.

Tipo: cuantitativa.

Escala: de razon.

Indicador: afios.

Definicién conceptual: Condicidon orgdnica, anatomica y fisioldgica que
distingue al macho de la hembra (55).

Definicién operacional: Condicién de sexo registrado al entrevistar al
paciente.

Tipo: cualitativa

Escala: nominal dicotémica

Indicador: femenino / masculino.

Definicién conceptual: También denominado masa corporal, es la fuerza con
que atrae la Tierra o cualquier otro cuerpo celeste a un cuerpo (54).
Definicién operacional: El sujeto se sitla de pie en el centro de la plataforma
de una bascula distribuyendo el peso por igual en ambas piernas, sin que el
cuerpo este en contacto con nada que haya alrededor y con los brazos
colgando libremente a ambos lados del cuerpo. La medida se realiza con la
persona sin zapatos ni adornos personales.

Tipo: cuantitativa.

Escala: continua.

Indicador: kilogramos y gramos

Definicién conceptual: Distancia que existe entre el vértex y el plano de

sustentacion. También se le denomina como talla en bipedestacién, talla de
pie o simplemente como estatura (54).

Definicién operacional : El sujeto se coloca de pie, completamente estirado,
con los talones juntos y apoyados en el tope posterior y de forma que el
borde interno de los pies formen un angulo de aproximadamente 60 grados.
Las nalgas y la parte alta de la espalda contactan con la tabla vertical del
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C.
d.
e.

estadiometro. El antropometrista coloca la cabeza del paciente en el plano
de Frankfort y realiza una traccién de la cabeza a nivel de los procesos
mastoides, para facilitar la extension completa de la columna vertebral. Se
indica al sujeto que realice una inspiracidon profunda sin levantar la planta de
los pies y manteniendo la posicidn de la cabeza. Se desciende lentamente la
plataforma horizontal del estadiometro hasta contactar con la cabeza del
estudiado, ejerciendo una suave presién para minimizar el efecto del pelo.
En esta medida el sujeto debera estar descalzo.

Tipo: cuantitativa.

Escala: continua.

Indicador: centimetros.

= Hemoglobina glucosilada (A1C).

a.

Definicién conceptual: Determinacion cuantitativa del porcentaje de
hemoglobina que se encuentra irreversiblemente unido a productos
avanzados de la glucosilacién no enzimatica de las proteinas, donde la
molécula de glucosa se une a la valina N-terminal de cada cadena R de la
hemoglobina (56, 57). Es un marcador ampliamente utilizado de la glucemia
cronica, refleja el promedio de los niveles de glucosa en un periodo de
tiempo de 2 a 3 meses (58).

Se recomienda el uso de la prueba de A1C para diagnosticar la diabetes, con

un umbral de 6,5% (59).

Definicién operacional: Se realizard la toma de una muestra de sangre al

paciente con la siguiente técnica:

1. Localizar la vena basilica en la parte interior del codo. El brazo debera
estar extendido en una posicién donde la palma de la mano quede
hacia arriba.

2. Aplicar untorniquete adecuadamente aproximadamentede 4 a 6
centimetros de distancia por encima del sitio donde realizara la puncién,
esto para que las venas se llenen de sangre.

3. Limpiar el sitio con una torunda de alcohol en un movimiento de barrido,
evitando pasar el algoddn varias veces por el mismo sitio. Dejar que el
alcohol se evapore.

4. Estabilizar la vena colocando el dedo pulgar de la mano no dominante
aproximadamente a 4 cm del sitio de puncion y jalar la piel para tensarla
y evitar que la vena se mueva.

5. Introducir suavemente una aguja en la vena con un angulo de
aproximadamente 45° y reorientar en direccidén paralela una vez que se
ha penetrado en la luz de la vena para recoger la sangre en la jeringa.

6. Retirar el torniquete del brazo antes de extraer la aguja. Una vez que se
ha recogido la muestra de sangre, se retira la aguja, se cubre el sitio de
punciéon con una torunda de algoddn presionando durante unos
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C.
d.
e.

minutos, para detener cualquier sangrado y prevenir la formacién de
hematomas.

7. Se procesara la muestra en el laboratorio de la UMAE, Hospital General
Centro Médico Nacional “La Raza” del IMSS, con el analizador
Roche/Hitachi MODULAR P con el reactivo Tina- quant Hemoglobin Alc
Gen.3

Tipo: cuantitativa.

Escala: continua

Indicador: porcentaje.

= Tipo de retinopatia diabética.

a.

Definicién conceptual: La retinopatia diabética es la complicacion
microvascular mas frecuente en la diabetes mellitus crénica. Se divide en: -
No proliferativa, que representa los primeros estadios clinicos con
microaneurismas, hemorragias intrarretinianas y exudados blandos; al
progresar la retinopatia se producen oclusiones graduales de los vasos
retinianos con areas de mala perfusion e isquemia retiniana cuyos signos
incluyen el aumento de las hemorragias intrarretinianas, anomalias venosas
y anomalias microvasculares intrarretinianas.

Proliferativa, que representa los estadios clinicos mas graves, se caracteriza
por la aparicién de neovasos en la superficie interna de la retina, puede
aparecer neovascularizacién en la papila o disco éptico o en cualquier parte
de la retina, es decir, extrapapilar. Los neovasos sangran con facilidad
produciendo heorragias intravitreas y pueden presentar fibrosis y
contraccion. Las proliferaciones fibrosas producen membranas
epirretinianas, bandas de traccién vitreorretinianas, desgarros de retina y
desprendimiento de retina traccionales o regmatégenos. Las caracteristicas
de alto riesgo son cuando los neovasos ocupan mas del 25% del drea papilar
o se acompafian de hemorragia vitrea, pues aumenta la probabilidad de
pérdida visual grave (47).

Definicién operacional: Se evaluara el polo posterior con oftalmoscopio
indirecto y lupa de 20 dioptrias, previa dilatacién pupilar con
tropicamida/fenilefrina solucidn oftalmica, para examinar correctamente la
retina con la siguiente técnica:

Con el paciente en decubito dorsal, solicitarle que mire sostenidamente
hacia un punto lejano en el techo. Luego pedirle al paciente que mire justo
detrds y mas alld del hombro del explorador (hombro derecho cuando se
observa el ojo derecho del paciente); esto ayudard a alinear la vision sobre
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el polo posterior. A los pacientes con baja vision se les solicita que extiendan
el brazo y que miren sostenidamente hacia su propio pulgar extendido.

2. Dirigir laluz del cabezal del oftalmoscopio indirecto inclinando la cabeza, de
manera que ilumine el fondo cuando se enfoca a través de la lupa.

3. Sostener lalupa, colocarla sobre el ojo del paciente y centrar la pupila en él.

4. Alejar la lupa lentamente del ojo del paciente, flexionando la mufieca y los
dedos que la sostienen, hasta obtener una imagen en foco y estereoscépica
del fondo en el espacio aéreo enfrente de la lupa. Con una lupa de 20
dioptrias, la imagen se ve cuando la lupa se encuentra a 5 cm del ojo del
paciente.

5. Acomodar dicha imagen con ambos ojos y mantenerla, haciendo que la luz
siga en la pupila del paciente.

6. Si los reflejos de luz de las superficies anterior y posterior de la lupa estan
centrados, inclinar la lente levemente para separarlos.

7. Cambiar el campo de vision moviendo la cabezay la lente en un eje fijo. Usar
los dedos extendidos de la mano que sostiene la lupa como pivote para
mantener centrado el eje visual en la pupila del paciente.

8. Esquematizar mentalmente la imagen del fondo del ojo del paciente como
invertida y reversa.

9. Para que no pasen desapercibidos hallazgos significativos, se debe explorar
el fondo de ojo de forma ordenada. Examinar en primer lugar, la papila que
sirve como punto de referencia, valorando la nitidez de sus bordes, forma,
coloracion, relieve, anillo neurorretiniano, excavacién y emergencia de
vasos. Luego se debe continuar el recorrido por el fondo de ojo siguiendo las
arcadas vasculares; los vasos retinianos principales se examinan
determinando su color, calibre y tortuosidad y se siguen de manera distal tan
lejos como sea posible en cada uno de los cuatro cuadrantes (superior,
inferior, temporal y nasal). Posteriormente se analiza el polo posterior, que
estd comprendido entre las arcadas vasculares temporales, mide 5-6 mm y
es donde se localizan la mayoria de las lesiones en la retinopatia diabética,
como microaneurismas, hemorragias o exudados. Se deja para el final la
exploracién de la macula.

b. Tipo: cualitativa.

. Escala: ordinal.

d. Indicador: Escala de gravedad del Early Tratment Retinopathy Study
(ETDRS)(48):

e Sinretinopatia diabética. Diabetes mellitus sin retinopatia diabética oftalmoscdpica.
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e Retinopatia diabética no proliferativa (RDNP):
-Leve: microaneurismas, hemorragias retinianas leves, exudados duros, exudados blandos.
-Moderada: Lesiones mas avanzadas que en la leve, pero menos que en la regla 4-2-1.
-Grave: Uno cualquiera de la regla 4-2-1.
Microaneurismas/Hemorragias graves en 4 cuadrantes
Arrosariamiento venoso en al menos 2 cuadrantes
Anomalias microvasculares intrarretinianas en al menos 1 cuadrante
-Muy grave: dos cualquiera de la regla 4-2-1.

e Retinopatia diabética proliferativa (RDP):
-Sin Caracteristicas de Alto Riesgo (sin CAR):
f. Neovascularizacién extrapapilar de cualquier extensién sin hemorragia vitrea o
prerretiniana.
g. Neovascularizacién de disco de extensién inferior a la cuarta parte del area de disco.
-Con Caracteristicas de Alto Riesgo (con CAR):
4. Neovascularizacién de disco de extensién igual o mayor a la cuarta parte del area
papilar.
5. Hemorragia vitrea o prerretiniana con neovascularizacion de disco de cualquier
extensidn o neovascularizacion extrapapilar igual o superior a media area de disco.
6. Avanzada:
-Hemorragias de vitreo muy extensas (no permiten valorar neovasos).
-Desprendimiento de retina macular traccional.
-Glaucoma neovascular.
-Phthisis bulbi.

VII. DESCRIPCION GENERAL DEL ESTUDIO.

Se presentara el protocolo a la Divisidon de Educacidn e Investigacion en Salud de la
UMAE Centro Médico Nacional “La Raza” del IMSS.

Una vez aprobado el protocolo; el investigador principal, la tesista, el residente de
oftalmologia y el residente de retina asignados al servicio; realizaran la busqueda de
pacientes con diabetes mellitus tipo 2 con diagndstico de retinopatia diabética en el Servicio
de Retina del CMN la Raza en el periodo comprendido de agosto a septiembre de 2014, a
cada paciente se le explicard de manera verbal (anexo 2) en qué consiste el estudio y una
vez obtenida su aprobacion, se les realizard a una exploracién oftalmoldgica consistente
en:

= Toma de agudeza visual con cartilla optométrica de Snellen o de la E invertida; esta
ultima en caso de que la persona sea analfabeta.
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Evaluacién biomicroscépica completa con ldmpara de hendidura, explorando:
anexos, movimientos oculares, reflejos y segmento anterior.
Evaluacién del polo posterior con oftalmoscopio indirecto y lupa de 20 dioptrias,

previa

dilatacién pupilar con tropicamida/fenilefrina solucién oftalmica, para

examinar correctamente la retina con la siguiente técnica:

10.

11.

12.

13.

14.

15.

16.

17.

18.

Con el paciente en decubito dorsal, solicitarle que mire sostenidamente
hacia un punto lejano en el techo. Luego pedirle al paciente que mire justo
detras y mas allda del hombro del explorador (hombro derecho cuando se
observa el ojo derecho del paciente); esto ayudara a alinear la visién sobre
el polo posterior. A los pacientes con baja vision se les solicita que extiendan
el brazo y que miren sostenidamente hacia su propio pulgar extendido.

Dirigir la luz del cabezal del oftalmoscopio indirecto inclinando la cabeza, de
manera que ilumine el fondo cuando se enfoca a través de la lupa.

Sostener la lupa, colocarla sobre el ojo del paciente y centrar la pupila en él.

Alejar la lupa lentamente del ojo del paciente, flexionando la mufieca y los
dedos que la sostienen, hasta obtener una imagen en foco y estereoscdpica
del fondo en el espacio aéreo enfrente de la lupa. Con una lupa de 20
dioptrias, la imagen se ve cuando la lupa se encuentra a 5 cm del ojo del
paciente.

Acomodar dicha imagen con ambos ojos y mantenerla, haciendo que la luz
siga en la pupila del paciente.

Si los reflejos de luz de las superficies anterior y posterior de la lupa estan
centrados, inclinar la lente levemente para separarlos.

Cambiar el campo de vision moviendo la cabeza y la lente en un eje fijo. Usar
los dedos extendidos de la mano que sostiene la lupa como pivote para
mantener centrado el eje visual en la pupila del paciente.

Esquematizar mentalmente la imagen del fondo del ojo del paciente como
invertida y reversa.

Para que no pasen desapercibidos hallazgos significativos, se debe explorar
el fondo de ojo de forma ordenada. Examinar en primer lugar, la papila que
sirve como punto de referencia, valorando la nitidez de sus bordes, forma,
coloracién, relieve, anillo neurorretiniano, excavacién y emergencia de
vasos. Luego se debe continuar el recorrido por el fondo de ojo siguiendo las
arcadas vasculares; los vasos retinianos principales se examinan
determinando su color, calibre y tortuosidad y se siguen de manera distal tan
lejos como sea posible en cada uno de los cuatro cuadrantes (superior,
inferior, temporal y nasal). Posteriormente se analiza el polo posterior, que
estd comprendido entre las arcadas vasculares temporales, mide 5-6 mm vy
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es donde se localizan la mayoria de las lesiones en la retinopatia diabética,
como microaneurismas, hemorragias o exudados. Se deja para el final la
exploracién de la macula.

Con la exploracién oftalmoldgica mencionada se determinara el grado de retinopatia
diabética de acuerdo a la escala final de gravedad del ETDRS (Early Treatment Diabetic
Retinopathy Study Group) de EE. UU. (60).

La enfermera asignada al consultorio de retina llevara a cabo en todos los pacientes
el registro de los siguientes datos demograficos-clinicos en la hoja de recoleccién: edad,
sexo, talla, peso, edad de inicio de la diabetes y duracién de la misma.

El quimico farmacobidlogo de laboratorio de la UMAE Hospital General Dr.
Gaudencio Gonzalez Garza CMN La Raza, tomara una muestra sanguinea a los pacientes
para determinar la fraccion de hemoglobina glucosilada utilizando el analizador
Roche/Hitachi MODULAR P con el reactivo Tina- quant Hemoglobin Alc Gen. También se
procesara una muestra de orina matinal de los pacientes para determinar el nivel albumina
(ug/ml) y creatinina (mg/dL) en orina, utilizando el analizador Roche/Hitachi MODULAR
P/MODULAR D, ACN 690, que emplea los reactivos: hidroxido de sodio 0.20 mol/L, acido
picrico 25mmol/L y NaCl al 0.9%.

Luego, con ayuda de la calculadora de funcidn renal de la Sociedad Espafiola de
Nefrologia (Anexo 1), se obtendra el cociente albimina/creatinina en mg/gy si se encuentra
entre 30 a 199 mg/g se determinara la presencia de microalbuminuria.

Una vez obtenidos los resultados, se dividird a la poblacién de estudio en 2 grupos:

1) Pacientes con microalbuminuria positiva.
2) Pacientes con microalbuminuria negativa.

Posteriormente, se hara el analisis estadistico de los datos, se elaboraran tablas y
graficas y se redactara informe final.

e Tamano de la muestra:

Se realizé el calculo de tamafio de muestra haciendo uso de la formula infinita de
proporciones:
z2PQ
52

n=
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Aceptando un valor alfa de 0.05 (valor de z), asumiendo que la proporcidn esperada

de microalbuminuria es de 35% y una precisién del 10%, se obtiene un calculo de 88 sujetos.
35,36,39

Por lo cual se incluirdn en el estudio a 88 pacientes con retinopatia diabética
durante el periodo de agosto a septiembre de 2014, de la consulta externa del servicio de
retina del Hospital General Dr Gaudencio Gonzdlez Garza, Centro Médico Nacional “La
Raza”.

e Analisis estadistico.

Con ayuda del paquete estadistico SPSS Version 16 se elaborardn tablas y graficas
formando grupos de acuerdo a presencia o ausencia de microalbuminuria, asi como a los
grados de retinopatia diabética, sexo y edad.

De acuerdo a la estadistica descriptiva se calculard para:

- Datos cuantitativos: media (X ), desviacidon estandar (DS) o rango,
intervalo e intercuartiles.
- Datos cualitativos: fracciones y proporciones.

VIIl. FACTIBILIDAD Y CONSIDERACIONES ETICAS.

El estudio es de prevalencia, asi como descriptivo. No se realizardn procedimientos
invasivos ni se dard tratamiento, por lo que el estudio tiene un riesgo minimo. Sin embargo,
se les explicard a los pacientes en qué consiste el estudio con un consentimiento informado
verbal (anexo 2), ya que consideramos que es importante que el paciente conozca y acepte
la exploracion oftalmoldgica que le sera realizada.

El desarrollo del estudio se realizara apegandose a los siguientes reglamentos:

- Principios éticos para las investigaciones medicas en seres humanos.

- Declaraciéon de Helsinki de la Asociacién medica mundial(Helsinki, Finlandia 1964,
ultima enmienda 52 Asamblea general, Edimburgo, Escocia, Octubre 2000).
Disposiciones contenidas en el cddigo sanitario en Materia de Investigacion, acordes
a la declaracion de Helsinki y a sus adecuaciones posteriores(Hong Kong y tokio)

- Manual de buenas practicas clinicas dentro de la normativa en relacién a la
investigacidn en seres humanos de la coordinacidon de investigacion en salud.

- Reglamento de la Ley General de Salud en Materia de investigacion para la salud,
Articulo 17: se considera riesgo minimo

- Guia de la Comisién Etica de la Comisién Nacional de Investigacién del IMSS:

a. Riesgo de investigacién: Riesgo minimo.
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b. Contribuciones y beneficios del estudio para los participantes y la
sociedad en su conjunto: Ninguno para los participantes, pero si para la
comunidad cientifica, ya que se conocerd la prevalencia de
microalbuminuria en pacientes con retinopatia diabética y diabetes
mellitus 2, logrando conocer si es relevante hacer una deteccién
oportuna para evitar no solo que el dafio renal se revierta, sino también
para prevenir ceguera e incluso pérdida del globo ocular.

c. Confidencialidad: Se garantiza el manejo confidencial de la informacién
obtenida. No se publicardn nimeros de expediente ni el nombre de los
pacientes en los resultados de la investigacion.

d. Condiciones en las cuales se solicita el consentimiento: No aplica.

e. Forma de seleccidon de los participantes: Muestreo no probabilistico de
casos consecutivos.

IX. RECURSOS HUMANOS, FiSICOS Y FINANCIEROS.

Recursos humanos: Investigador principal (Médico oftalmdélogo con subespecialidad en
retina), tesista, residente de la subespecialidad de retina, residente de oftalmologia,
enfermera, quimico farmacobidlogo.

Recursos fisicos: Cuestionarios y formatos de registro de la exploracion fisica. Cartilla
de Snellen y de la E invertida, lampara de hendidura, oftalmoscopio indirecto y lupa de 20
dioptrias. Bascula, material de laboratorio para toma de muestras de sangre: agujas,
jeringas, tubos reactivos y recipientes para recoleccién de orina. Paquete estadistico SPSS
Versidon 16, Microsoft Word y Excel para recoleccién de datos.
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X. RESULTADOS

Se realizé un estudio observacional en la consulta externa del servicio de Oftalmologia de la
UMAE General “Dr. Gaudencio Gonzalez Garza” del CMN La Raza, durante el periodo de mayo
a junio de 2014, en pacientes con diabetes mellitus 2 y retinopatia diabética que reunieron los
criterios de inclusion.

ANALISIS ESTADISTICO
ESTADISTICA DESCRIPTIVA: VARIABLES CONTINUAS

e EDAD

Variable Observaciones Media Desviacion Minimo Maximo

estandar
Edad 96 55.88 7.46394844 38 75

Histogram (with Normal Curve) of EDAD

18+ Mean 55.88

StDev 7.464
16 N 96
14 4

N

AN

Frequency
H
2

40 45 50 55 60 65 70 75
EDAD

Histograma de edad.
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SEXO

PESO

Sexo Frecuencia Porcentaje (%) \ Acumulado
Masculino 43 44.79 44.79
Femenino 53 55.20 100

Total 96 100 100

Variable Observaciones Media Desviacion Minimo Maximo
estandar
Peso 96 71.918 9.7601444464 52 112.3
Histogram (with Normal Curve) of PESO
Mean 71.92
201 StDev  9.760
/ N 9
154
>
(8}
c
o
g 10-
7}
i
5_
0 T T

T
50 60 70 80 90 100 110
PESO
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TALLA

Variable

Observaciones Media

Desviacion
estandar

Minimo Maximo

Talla 96 1.605 0.091237112 1.40 1.79
Histogram (with Normal Curve) of TALLA
Mean 1.605
12- ] ] [ ] StDev  0.09124
N 96
10 SR
> 87 A
(8]
c —
(]
2 6 -
(]
it A
44
=
O T T T T T T
1.425 1.500 1.575 1.650 1.725 1.800
TALLA
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e PESOY TALLA

Normal Probability Plot
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Residual Plots for PESO
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Fitted Value

Versus Order
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Observation Order

Andlisis de regresién peso vs talla

The regression equation is

PESO = - 40.2 + 69.9 TALLA
Predictor Coef SE Coef
Constant -40.23 13.43
TALLA ©9.874 8.355

S = 7.42963 R-Sq = 42.7%

Analysis of Variance

Source DF S5
Regression 1 3861.0
Residual Error 94 5188.7
Total 95 9049.7

-3.00 0.004
8.36 0.000

R-Sg(adj) = 42.1%

MS F P
3801.0 ©9.95 0.000
55.2
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IMC

Frequency

Histogram (with Normal Curve) of IMC

25+

20

15+

104

Mean
StDev
N

27.95
2.949
96

24 27 30 33 36
IMC
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e HBAIC

Variable

Desviacion
estandar

Minimo

Maximo

Observaciones Media

HBA1C 96 7.92 1.640632727 4,93 11.41
Histogram (with Normal Curve) of HB GLUCOSILADA
Mean 7.929
15 StDev 1.641
%
12 -
10+
>
£
o 81
S
o
)
L 61
44
2 \
/ N~
O T T T T T T T T
4 5 6 7 8 9 10 11
HB GLUCOSILADA
e HBAI1C
HB A1C Frecuencia \ Porcentaje (%) ‘ Acumulado ‘
<7% 32 33.33 33.33
Mayor a 7% 64 66.66 100
Total 96 100 100
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e ALBUMINA

Variable Observaciones Media Desviacion Minimo Maximo
estandar
Albdmina 96 47.31 36.54526932 11.32 140.36
(mg)

Histogram (with Normal Curve) of ALBUMINA (MG)

254 - Mean 47.32
StDev  36.55
N 96
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ALBUMINA (MG)
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e CREATININA

Variable Observaciones Media Desviacion Minimo
estandar
Creatinina 96 13.24 2.72975411 8.06 17.6
(mmol)

Histogram (with Normal Curve) of CR (MMOL)
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N 96
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e Cociente A/C

Variable Observaciones Media Desviacion Minimo Maximo
estandar
CAC 96 4.11 3.694094824 0.72 13.81
(mg/mmol)

Histogram (with Normal Curve) of CAC (MG/MMOL)

354 Mean 4.114
- StDev 3.694
304 N 96
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e Cociente A/C

Variable Observaciones Desviacion Minimo
estandar
CAC 96 36.41 69.07251898 6.4 122.15
(mg/g)

Histogram (with Normal Curve) of MICROALBUMINURIA CAC (mg/qg)

354 Mean 36.41
StDev  32.66
N 96
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MICROALBUMINURIA mg/g

Microalbuminuria Frecuencia Porcentaje (%) Acumulado
0-29 mg/g 63 65.62 65.62
30- 299 mg/g 33 34.37 100
Total 96 100 100
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e TIPO DE RETINOPATIA DIABETICA

Tipo de Frecuencia | Porcentaje (%) Acumulado
retinopatia

RDNP leve 0 0 0
RDNP moderada 0 0 0
RDNP grave 8 8.33 8.33
RDNP muy grave 30 31.25 39.58
RDP sin CAR 23 23.95 63.53
RDP con CAR 35 36.45 100
RDP avanzada 0 0 0
Total 96 100 100

Tipo de retinopatia diabética

=
<
-
4
w
O
o
o
a

RDNP leve RDNP RDNP grave RDNP muy RDPsin CAR  RDP con RDP
moderada grave CAR avanzada
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TIPO DE RETINOPATIA DIABETICA Y MICROALBUMINURIA

RDNP muy grave RDP con CAR RDP sin CAR

Tipo de retinopatia diabética en pacientes con microalbuminuria positiva. Se observé que
en los pacientes con microalbuminuria predomind la retinopatia diabética con caracteristicas de
alto riesgo, uno de los niveles mas severos de la enfermedad. No se observé el maximo nivel de
severidad que es la retinopatia diabética proliferativa avanzada, debido a que se excluyeron del

estudio por presentar insuficiencia renal crénica.
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Aclaramiento de Cr por C-G

Frequency

Histogram (with Normal Curve) of Aclaramiento de Cr por C-G
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Aclaramiento de Cr por C-G corregido por superficie corporal

Frequency

Histogram (with Normal Curve) of C-G corregido por superficie co
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Tipo de retinopatia diabética vs hemoglobina glucosilada
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The regression equation is
TipoRDtab = 5.71 + 0.0219 HB GLUCOSILADA

Predictor Coef SE Coef T P
Constant 5.7117 0.5105 11.19 0.000
HB GLUCOSTILADA 0.02192 0.06307 0.35 0.729

S = 1.00856 R-Sg = 0.1% R-Sg(adj) = 0.0%

Analysis of Variance

sSource DF SS MS F P
Regression 1 0.123 0.123 0.12 0.729
Residual Error 94 95.617 1.017

Total 95 95.740

Tipo de retinopatia diabética vs microalbuminuria CAC (mg/g)
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Residual Plots for TipoRDtab
Normal Probability Plot Versus Fits
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The regression equation is
TipoRDtab = 5.17 + 0.0197 MICROALBUMINURIA CAC (mg/Qg)
Predictor Coef SE Coef T P
Constant 5.1673 0.1187 43.54 0.000
MICROALBUMINURIA CAC (mg/g) 0.019723 0.002432 8.11 0.000
S = 0.774108 R-5g = 41.2% R-Sg(adj) = 40.5%
Analysis of Variance
Source DF SS MS F P
Regression 1 39.411 39.411 65.77 0.000
Residual Error 94 56.329 0.599
Total 95 95.740
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Tipo de retinopatia diabética vs aclaramiento de creatinina por C-G

Residual Plots for TipoRDtab
Normal Probability Plot Versus Fits

99.9 o

99 o 11 o ° \.

9% ‘e ®ee * o
£ 5 ° e~
8 % 3, ° Y .
@ [ ® o °
o & .

10 -2

1 ° 3 N

0.1

-4 -2 0 2 4 5 6 7
Residual Fitted Value
Histogram Versus Order

20 —
= 3
o &
('S

5

0 | — —

-3 -2 -1 0 1 1 10 20 30 40 50 60 70 80 90
Residual Observation Order

The regression equation is
TipoRDtab = 7.36 - 0.0172 Aclaramiento de

Cr por C-G

Predictor Coef SE Coef T p
Constant 7.3606 0.2734 26.92 0.000
Aclaramiento de Cr por C-G -0.017230 0.003020 -5.71 0.000
S = 0.869798 R-Sg = 25.7% R-Sg(adj) = 24.9%

Analysis of Variance

Source DF SS MS F P

Regression 1 24.624 24.624 32.55 0.000

Residual Error 94 71.116 0.757

Total 95 95.740
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Tipo de retinopatia diabética vs aclaramiento de creatinina por C-G corregido por superficie
corporal

Residual Plots for TipoRDtab
Normal Probability Plot Versus Fits
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The regression equation is
TipoRDtab = 7.99 - 0.0250 C-G corregido por superficie co

Predictor Coef SE Coef T P
Constant 7.9887 0.2826 28.27 0.000
C-G corregido por superficie co -0.025043 0.003226 -7.76 0.000

S = 0.787780 R-5g = 39.1% R-Sg(adj) = 38.4%

Analysis of Variance

Source DF SS MS F P
Regression 1 37.403 37.403 60.27 0.000
Residual Error 94 58.336 0.621

Total 95 95.740

Microalbuminuria vs hemoglobina glucosilada
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The regression equation is
MICROALBUMINURIA CAC (mg/g) =

57.2 - 2.62 HB GLUCOSILADA

Predictor Coef SE Coef T P
Constant 57.22 16.47 3.47 0.001
HBR GLUCOSILADA -2.0624 2.035 -=-1.29 0.200
S = 32.5443 R-Sqg = 1.7% R-Sg(adj) = 0.7%
Analysis of Variance

Source DF 58S MS F P
Regression 1 1760 1760 1.66 0.200
Residual Error 94 99558 1059

Total 95 101319
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MICROALBUMINURIA Y HEMOGLOBINA GLUCOSILADA
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Grafico de dispersion que muestra la relacion entre el valor de hemoglobina glucosilada y
el grado de microalbuminuria. No se encontré una relacién positiva entre ambos valores, ya que
los pacientes sin microalbuminuria presentan cifras iguales e incluso mayores de hemoglobina
glucosilada, que los pacientes con microalbuminuria positiva.
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XI. CONCLUSIONES.

Los hallazgos obtenidos en este estudio muestran que en total se estudiaron a 96 pacientes
con Diabetes Mellitus tipo 2, 53 de los cuales eran del sexo femenino (55.20%) y 43 del sexo
masculino (44.79%). La edad promedio fue de 55.88 afios, con un rango de los 38 a los 75 afios.
Presentaron un peso promedio de 71.918, con un rango de 52kg a 112.3 kg. Un promedio de talla
de 1.605, con un rango de 1.40a 1.79 m.

En cuanto al promedio del indice de masa corporal fue de 27.95 con un rango de 23.42 a
36.67. Siendo estadisticamente significativo, con un valor de p de 0.004.

El valor promedio de hemoglobina glucosilada fue de 7.92%, con un rango de 4.93 a2 11.41%.
Con lo cual se determind que 33.33% presentaban un valor < 7% de HBA1C y 66.66% presentaban
un adecuado control de la glucosa en sangre, con valores mayores al 7% de HBA1C.

El valor encontrado de albimina en una muestra matinal de orina promedio fue de 47.31
mg, con un rango de 11.32 a 140.36; y el de creatinina fue de 13.24mmol, con un rango de 8.06 a
17.6mmol.

De acuerdo a los tipos de retinopatia diabética, no se encontrd ninglin caso de RDNP leve,
ni moderada, se encontraron 8 casos (8.33%) de RDNP grave, 30 casos (31.25%) de RDNP muy grave,
23 casos (23.95%) de RDP sin CAR y 35 casos (36.45%) de RDP con CAR.

Cociente albimina/creatinina (CAC) y prevalencia de microalbuminuria

El CAC medio fue de 4.11mg/mmol, con un rango de 0.72 a 13.81mg/mmol. Y en mg/g el
CAC medio se encontré en 36.41, con un rango de 6.4 a 122.15mg/g. Encontrando asi una
prevalencia de microalbuminuria de 34.37%.

También se determind el aclaramiento de creatinina por la férmula de Cockcroft — Gault,
encontrando un valor promedio de 85.62ml/min y rango de 11.82 a 184.31ml/min y corregido por
superficie corporal de 83.99 con rango de 30.87 a 172.2mL/min/1,73 m2. (p=0.000).

Se obtuvo una relacién positiva entre la presencia de microalbuminuria y el grado de
retinopatia diabética, ya que se observé que la mayoria de los pacientes (72.72 %) tenian retinopatia
diabética con caracteristicas de alto riesgo, uno de los niveles mas severos de la enfermedad.
Encontrando una relacién significativa entre el tipo de retinopatia diabética y la microalbuminuria
(p=0.000). No se observo el maximo nivel de severidad que es la retinopatia diabética proliferativa
avanzada, debido a que se excluyeron del estudio a estos pacientes por presentar insuficiencia renal
crénica.

No se observd ninguna correlacion significativa entre el valor de hemoglobina glucosilada y
el grado de microalbuminuria, ya que los pacientes sin microalbuminuria presentaron cifras iguales
e incluso mayores de hemoglobina glucosilada, que los pacientes con microalbuminuria positiva
(p=0.200).
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XII. DISCUSION.

La presencia de micoalbuminuria es un factor de riesgo precoz de progresién o aparicién de
insuficiencia renal, eventos cardiovasculares e incluso muerte. Se ha relacionado también Ia
presencia de microalbuminuria con la retinopatia diabética.

La posible utilizaciéon de tratamientos que reducen la aparicion o progresidon de la
microalbuminuria y del dafio renal resalta el interés de disponer de determinaciones de las mismas
gue sean cémodas, fiables y rentables y permitan su utilizacidn en la practica clinica habitual.

Calculo del cociente albumina-creatinina

El método ideal para la cuantificacion de la excrecidon urinaria de albumina es la recogida de
orina de 24 horas, pero este método no es comodo para los pacientes y generalmente es poco fiable,
debido a que el volumen recogido es inadecuado. El método alternativo es medir el cociente
albdmina/creatinina en una muestra aislada de orina. Al contrario que con las muestras de orina
aleatorias, las muestras de orina de la mafiana tienen menos probabilidad de alterarse por la
actividad y la postura. Estos cocientes tienen la ventaja de que corrigen las alteraciones en la
concentracién urinaria derivadas de los cambios de hidratacién al afectar por igual al numerador y
al denominador. Ademas, la recogida de una muestra aislada de orina es comoda y simplifica la
monitorizacion.

La relacion albumina/creatinina en una muestra de orina presenta buena correlacién con la
proteinuria de 24 horas independientemente de la enfermedad causante, del sexo, de la edad del
paciente, de la cuantia de la proteinuria o del grado de funcién renal, ademas tiene una buena
sensibilidad y especificidad para detectar micro o macroalbuminuria y sus variaciones a lo largo del
tiempo, tanto en pacientes diabéticos como no diabéticos, incluso durante el embarazo.

Nathan y cols. describieron que un cociente abumina/creatinina >30 mg/g tenia una
sensibilidad del 100% para detectar microalbuminuria (albumina >30 mg/dia).

En este estudio se determind con este método que la prevalencia de microalbuminuria en
pacientes con retinopatia diabética fue de 34.37%, similar a los estudios realizados en Singapur,
donde Wong et al encontraron una prevalencia global de 35% (30); en Shangai China, Haibing et al
encontraron una prevalencia de 35,6% (31); y en Suecia, el estudio de Eggertsen et al fue de 34 %
(35).

En este estudio también se encontrd que el grado de retinopatia diabética fue mas severo
(retinopatia diabética con caracteristicas de alto riesgo) en pacientes con microalbuminuria positiva
gue en pacientes con una excrecidon normal de albumina, pero dada la variabilidad de la excreciéon
urinaria de albumina, en este estudio no podemos afirmar si existe una correlacion positiva entre el
grado de microalbuminuria y la severidad de la retinopatia diabética; puesto que se requiere de un
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numero mayor de poblacién y de una confirmacién del nivel de microalbuminuria en al menos 2 de
3 muestras en el plazo de 3-6 meses.

En poblacion general no es util detectar de forma rutinaria la presencia de
microalbuminuria, pero en pacientes de riesgo como los diabéticos, hay que realizar
peridodicamente algin método para detectar microalbuminuria, ya que en este estudio se encontré
una prevalencia elevada de microalbuminuria en pacientes con retinopatia diabética.

Por otra parte, el nivel de hemoglobina glucosilada no tuvo variaciones entre los pacientes
con y sin microalbuminuria.
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Xlll. CRONOGRAMA DE ACTIVIDADES:

CRONOGRAMA 2012-2015

Mayo
2015

Actividad Sept. y Nov. Mayo Marzo -
octubre 2012 2013- Abril
2012 Marzo Marzo 2015
2014 2015
Revisién de la | Proyectado
bibliografia
Realizado
Elaboracién Proyectado
del marco
tedrico Realizado
Redaccién del | Proyectado
protocolo
Realizado
Revision y | Proyectado
autorizacion
del protocolo Realizado
Recopilacion Proyectado
de datos
Realizado
Analisis de Proyectado
datos
Realizado
Elaboracién de | Proyectado
informe final
Realizado
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XIV. ANEXOS.

ANEXO 1: HOJA DE RECOLECCION DE DATOS. (ANVERSO)

‘ INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL
@ HOSPITAL GENERAL “ DR. GAUDENCIO GONZALEZ
GARZA*
IMSS CENTRO MEDICO NACIONAL LA RAZA

ESTUDIO: Prevalencia de microalbuminuria en pacientes con retinopatia diabética y

Diabetes Mellitus tipo 2.

Nombre:
Afiliacion:
Edad:
Sexo:
Talla:
Peso:

> Diabetes Mellitus 2
Edad de inicio:

Duracion:

» Estudios de laboratorio:
Hemoglobina glucosilada:

» Albuminay creatinina en orina en muestra matinal:
Albumina en orina pg/ml

Creatinina en orina mg/dL

indice albumina/creatinina
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HOJA DE RECOLECCION DE DATOS. (REVERSO)

» Exploracion oftalmoldgica:
Agudeza visual ojo derecho.

Agudeza visual ojo izquierdo.
Biomicroscopia ojo derecho.
Biomicroscopia ojo izquierdo.

Resultado de oftalmoscopia indirecta:

Retinopatia diabética no proliferativa

Leve

Moderada

Severa

Muy severa

Retinopatia diabética proliferativa

Sin caracteristicas de alto riesgo (sin CAR)

Con caracteristicas de alto riesgo (con CAR)

Avanzada
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ANEXO 2. Calculadora de funcién renal de la Sociedad Espafiola de Nefrologia para el calculo
del cociente albumina/creatinina en orina para lo obtencion de microalbuminuria.

CAC
({cociente albuminalcreatinina)

Albuminuria: pal/ml
mg/g

Creatinina orina: mg/dL . R
Se considera proteinuria clinicamente
significativa:

- No DM: CAC = 30 m

0/
- DM: = 17 mg'g (hombres); = 25 mg/g (mujeres)
Calcular Resetear

NEFROLOGIA 2011; 31(3): 331-45
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ANEXO 3

CONSENTIMIENTO INFORMADO

Estudio de Investigacion: Prevalencia de microalbuminuria en pacientes con retinopatia
diabética proliferativa y Diabetes Mellitus tipo 2

Investigadores:

Dr. Noé Rogelio Méndez Martinez, Médico oftalmdlogo adscrito al servicio de retina de la
UMAE General “Dr. Gaudencio Gonzalez Garza” del Centro Medico Nacional La Raza.

Dra. Jéssica Berenice Marquez Lépez, Médico Residente del tercer afio de la especialidad
del servicio de Oftalmologia de la UMAE General “Dr. Gaudencio Gonzdlez Garza” del Centro
Médico Nacional La Raza.

México D.F., a de 2015.

Este es un proyecto de investigacidn para conocer las caracteristicas clinicas de mis
0jos.

Mi participacion en el estudio serd totalmente voluntaria por lo que, si en algin
momento ya no deseo continuar, no se me forzara a realizar el estudio y se dard por
terminada mi participacion.

Estoy consciente de que este estudio se realiza de forma habitual o bien es parte de
la exploracién oftalmoldgica rutinaria, en este caso la exploracion estd encaminada
especialmente a descartar microalbuminuria y retinopatia diabética los cuales son
padecimientos que estdn muy relacionados a la enfermedad que padezco (Diabetes
Mellitus tipo 2) y que, de no detectarse a tiempo, puede traer consecuencias graves como
dafo renal y ceguera.

Se me ha informado que este estudio no interfiere con mi tratamiento, ni pondra en
riesgo mi atencién médica, sino que es un estudio de tamizaje (deteccidén temprana de un
padecimiento en pacientes que se encuentran en riesgo de desarrollarla).

Al aceptar mi participacion en el estudio, se me tomara una muestra de sangre y orina para
realizar estudios de laboratorio, toma de peso, talla y se me llevara a cabo una exploracién
oftalmoldgica.

Asi mismo, acepto que se realicen las preguntas necesarias sobre mis antecedentes
personales patoldgicos, contestarlas y no omitir ninguna enfermedad, ya que es importante
hacerlo para valorar si es candidato a realizar este tipo de estudio.

Se me explicd que la exploracidn oftalmoldgica consiste en tomar mi agudeza visual,
aplicarme gotas (solucién oftalmica de tropicamida con fenilefrina) para dilatar mis pupilas
y revisar mis ojos con un oftalmoscopio indirecto (instrumento externo que emite una luz
y por el cual se observan mis ojos con magnificacion).

Este estudio no representa ningun riesgo para mi salud, ya que no se realizara
ninguna accién sobre mi cuerpo que pudiera perjudicarlo. También se me explicé que
tampoco me aportard beneficio directamente, solo los beneficios que pudiese arrojar la
investigacion para el desarrollo médico futuro.
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Este estudio es totalmente gratuito por lo que no recibiré ni se me solicitd dinero
por mi participacidon. Mi identidad serd confidencial y la informacién obtenida sera solo
utilizada para la investigacion.

Acepto participar en este estudio, se me ha explicado cada punto y he quedado
conforme y sin tener dudas al respecto.

En caso de dudas o aclaraciones relacionadas con el estudio podra dirigirse a:
Investigador Responsable: Dr. Noé Rogelio Méndez Martinez, Médico oftalmdlogo
adscrito al servicio de retina de la UMAE General “Dr. Gaudencio Gonzalez Garza” del
Centro Medico Nacional La Raza.

Colaboradores: Dra. Jéssica Berenice Marquez Lépez, Médico Residente del tercer aino de
la especialidad del servicio de Oftalmologia de la UMAE General “Dr. Gaudencio Gonzdlez
Garza” del Centro Médico Nacional La Raza.

En caso de dudas o aclaraciones sobre sus derechos como participante podra
dirigirse a: Comisién de Etica de Investigacion de la CNIC del IMSS: Avenida Cuauhtémoc
330 4° piso Bloque “B” de la Unidad de Congresos, Colonia Doctores. México, D.F., CP 06720.
Teléfono (55) 56 27 69 00 extension 21230, Correo electrénico:
comision.etica@imss.gob.mx

NOMBRE Y FIRMA DEL PACIENTE Nombre y firma de quien obtiene el consentimiento

Testigo 1 Testigo 2

Nombre, direccidn, relacién y firma Nombre, direccidn, relacién y firma
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