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RESUMEN 

Antecedentes: la utilidad de la tasa de filtrado glomerular estimada (TFGe) para 

el cribado de la enfermedad renal crónica (ERC) en estadios precoces entre 

personas con diabetes mellitus tipo 2 (DM2) e hipertensión arterial aún está siendo 

investigada y no se ha establecido de forma definitiva. Método: se utilizó un 

diseño transversal y longitudinal, donde se reclutaron adultos mayores de 19 años 

en la entidad federativa de Hidalgo, México entre 2012 y 2016. El estudio tuvo 

como objetivo determinar el uso de la TFGe como método de detección oportuna 

del deterioro de la función renal entre personas con DM2 e hipertensión. Se 

comparó la diferencia de medias en los dos periodos y se utilizaron modelos de 

regresión lineal longitudinal para analizar la relación entre la TFGe y los niveles de 

tensión arterial y la hemoglobina glicosilada (HbA1c), que se dividieron en 

cuartiles. Los resultados de este estudio pueden aportar información sobre la 

eficacia del uso de la TFGe para el cribado de la enfermedad renal crónica en esta 

población. Resultados: se reclutó a 1721 participantes, de los cuales basalmente: 

102 tenían DM2, 319 hipertensión, 142 ambas, y 208 ninguna (al inicio y final del 

seguimiento); El resto se excluyeron por cursar con el diagnóstico de prediabetes 

(HbA1c 5.7- 6.4) o prehipertensión (tensión arterial entre 130-139/85-89), así 

como, por diagnosticarse con DM2 o hipertensión al seguimiento. Los resultados 

mostraron que un aumento de la tensión arterial se asociaba a una disminución de 

la TFGe en todos los grupos, observándose la mayor disminución en el último 

cuartil en comparación con el primer cuartil en la segunda evaluación con los que 

tenían hipertensión únicamente (-14,20; intervalo de confianza del 95% [IC 95%]: -

24,33 a -4,08; p 0,001), y con los que tenían tanto DM2 como hipertensión (-16,06; 

IC 95%: -31,94 a -0,17; p 0,04). La tendencia de la TFGe fue más estable en 

relación con un aumento de la HbA1c, que fue más marcado en la segunda 

medición entre aquellos con DM2 únicamente (2,32; IC del 95%: -15,11 a 19,74; 

P≥0,05). El análisis longitudinal del cambio absoluto en la TFGe mostró tendencias 

similares a las previamente descritas. Conclusiones: la tensión arterial puede 

tener un mayor impacto sobre la TFGe en comparación con los niveles de HbA1c 

en esta población. El aumento de la tensión arterial se asocia con una disminución 
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de la TFGe independientemente de la presencia de DM2 o hipertensión. Esto 

sugiere que la medición de la TFGe durante un periodo corto de tiempo (2 años) 

puede ser útil para detectar daño renal en estadios tempranos. 

Palabras clave: tensión arterial; Tasa de filtración glomerular estimada; 

Hipertensión; Diabetes mellitus tipo 2 

ANTECEDENTES 

El siguiente protocolo de doctorado se encuentra anidado en la Cohorte Emiliano 

Zapata (CEZ), dicha cohorte se encuentra en el estado de Hidalgo, México, 

situada en el municipio que lleva su mismo nombre, la elección de dicha zona en 

un inicio obedeció a que se pretendía estudiar la alta tasa de mortalidad específica 

por cirrosis hepática que presenta dicha zona en México, así mismo, para estudiar 

el alto consumo de alcohol que se conocía en dicha región. La selección de la 

CEZ para este proyecto se sostiene bajo el fundamento que dentro de los 

objetivos a corto plazo estaba determinar la prevalencia de hipertensión arterial 

sistémica (HAS) y diabetes mellitus tipo 2 (DM2), conocer la distribución de 

factores relacionados y dilucidar polimorfismos para dichas enfermedades, así 

mismo, a mediano y largo plazo se determinó los siguientes objetivos para HAS y 

DM2: conocer la incidencia, determinar los factores relacionados con el adecuado 

control glicémico y de tensión arterial en personas con hipertensión y diabetes en 

tratamiento, y estudiar la aparición de complicaciones en diabéticos e hipertensos. 

La siguiente línea de investigación surge bajo el precepto de estudiar el impacto 

de las enfermedades crónico-degenerativas no transmisibles en México y sus 

complicaciones, estudiando propiamente a la HAS y DM2, y su relación con la 

función renal, dada la alta prevalencia de las tres condiciones en México, y el 

estrecho efecto que se conoce entre la hipertensión y la diabetes con el riñón. De 

manera directa, este proyecto de doctorado analizará la relación entre distintos 

grados de control de la HAS y/o DM2, designados a partir de puntos de corte de la 

hemoglobina glicosilada (HbA1c), y de la tensión arterial (TA) con la función renal 

de mexicanos con hipertensión y/o diabetes mellitus tipo 2 pertenecientes a la 

CEZ, así como, conocer los factores relacionados con un mejor control de la 
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HbA1c y/o de la TA o de la HAS y/o DM2, y dilucidar los factores que influyen en 

conjunto con la HbA1c y la TA para un beneficio o deterioro de la función renal.1, 2 

INTRODUCCIÓN 

La HAS y DM2 son enfermedades crónico-degenerativas no transmisibles, dentro 

de todos los tipos de diabetes mellitus y de hipertensión, la diabetes mellitus tipo 2 

e hipertensión arterial sistémica esencial o primaria representan las más 

frecuentes de su espectro.  

En este panorama se estimó que a nivel mundial existían cerca de 382 millones de 

adultos entre 20-70 años con DM2 para el año 2013, calculándose que para el año 

2035 esa cifra aumentaría a unos 592 millones de adultos con DM2, donde el 80% 

de estos casos de DM2 a nivel mundial se encuentran en regiones de bajos a 

medianos ingresos. La situación que vive México con base a la DM2 muestra 

distintas cuestiones a destacar siendo las siguientes: la DM2 ha llegado a ser 

clasificada como la primera causa única de mortalidad en México, considerándose 

como la primera causa de mortalidad en estos sujetos la enfermedad renal crónica 

(ERC); en el año 2018 está enfermedad causó un total de 99,114 muertes en 

México (13.71% del total de muertes en México de ese año), la atención de la 

DM2 y sus complicaciones en México representó el 0.4% del producto interno 

bruto (PIB) para el año 2006, así como, también se ha visto que es una 

enfermedad que ha ido aumentando su prevalencia en México en los últimos años 

acorde  a la encuesta nacional de salud y nutrición (ENSANUT) del 2006 y 2016, 

con una prevalencia de 7.2% y de 9.4% respectivamente, pero es de mencionar 

que según encuestas nacionales (donde se incluyó a la ENSANUT) se estimó una 

prevalencia para DM2 de 14.4% en el año 2006.3, 4, 5, 6, 7 

Así mismo, la HAS muestra la misma tendencia temporal al alza que la DM2, 

cursando con una prevalencia proyectada del 26% a nivel internacional para el 

año 2000, equivalente a 972 millones de personas. Teniéndose proyecciones a 

nivel mundial en el año 2025 de 1.56 billones de casos. En México, según la 

ENSANUT 2006 y 2018 se ha visto un aumento de la prevalencia de hipertensión 

por diagnóstico médico previo para hombres y mujeres, aumentando de 11.4 y 



8 
 

18.7% a 15.3 y 20.9%, respectivamente. Por otro lado, en el año 2018 se registró 

un total de 23,715 defunciones por enfermedades hipertensivas en el Instituto 

Nacional de Estadística, Geografía e Informática (INEGI), equivalentes al 3.28% 

del total de defunciones en ese año. Enfatizando el hecho de que la hipertensión 

esencial no figura como diagnóstico de primera causa dentro de las 20 principales 

causas de defunción, a pesar de que con la cifra absoluta de defunciones podría 

situarse en el noveno lugar, lo anterior sucede porque muchas de sus defunciones 

quedan registradas con el nombre de sus complicaciones.4, 7, 8, 9, 10  

En relación con la ERC, una enfermedad que se caracteriza por la pérdida de la 

función renal a lo largo del tiempo y sus complicaciones que esto desencadena, se 

tiene que la mayoría de la información relacionada a la prevalencia e incidencia de 

la ERC, sobre todo en sus estadios tempranos, proviene de estudios 

transversales. Dentro de estos datos se tienen los resultados de estudios 

relevantes como lo son los del “Global Burden of Disease (GBD)” donde se sitúa a 

México como el tercer país con mayor incidencia de ERC a nivel internacional, 

solo después de Taiwán y Estados Unidos de América, con una incidencia arriba 

de 350 habitantes por cada 1,000,000 de habitantes.8 

Dentro de este contexto se reconoce que la principal etiología de ERC de causa 

secundaria a nivel internacional es la DM2, no obstante, hay países o regiones del 

mundo como la África subsahariana donde se considera que la principal etiología 

es la HAS.8, 11 

En la relación a la DM2 y la ERC, tenemos que como principal causa de 

mortalidad de estos sujetos en los países de altos ingresos la enfermedad 

cardiovascular (CV) figura como la principal causa con un 51.5% y en segundo 

lugar el cáncer con 24.2% de las muertes, en contraparte tenemos que la principal 

causa de muerte de la población con DM2 en México es la ERC con una razón de 

tasas (RT) de 20.1 y una RT de 3.7 para enfermedad CV en personas con 

diabetes tipo 2. Siendo que la probable causalidad de estas discrepancias esta 

mediada por el control que se tiene de la enfermedad (tener valores de glucosa 

sérica en meta terapéutica), ya que se ha observado que la población mexicana 
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tiene un mayor descontrol de la DM2 visto a partir de una HbA1c más elevada que 

los países occidentalizados de altos ingresos, los cuales cursan con niveles más 

bajos de la misma tanto para los sujetos en control estricto como en control no 

estricto (media de 9.0 y 7.0-7.9% de HbA1c en México y Reino Unido). Lo anterior, 

se podría resumir que a mayor descontrol glucémico mayor deterioro de la función 

renal y mayor probabilidad de fallecer por esta última.12, 13, 14 

Por último, la relación entre distintos niveles de TA y el deterioro de la función 

renal presenta discrepancias en distintos estudios, empezando por los resultados 

expuestos por el grupo de estudio United Kingdom Prospective Diabetes Study 36 

(UKPDS-36) los cuales evidenciaron una mayor incidencia de complicaciones 

microvasculares conforme aumentaba la media de tensión arterial sistólica en 

personas con diabetes tipo 2, y una reducción del 13% (P=0.0001) por cada 

10mmHg disminuidos de TA sistólica, recalando que dentro de este desenlace se 

incluía la aparición de retinopatía que requiriera fotocoagulación, hemorragia 

vítrea, ERC y ERC terminal, siendo el principal mediador de este efecto en la 

incidencia de complicaciones microvasculares los desenlaces oftálmicos. Sin 

embargo, el estudio del grupo de investigación SPRINT mostró una mayor 

incidencia en una reducción ≥30% de la tasa de filtrado glomerular estimada a 

<60mL/min/1.73m2 en sujetos con HAS sin diabetes que se sometieron a 

tratamiento farmacológico intensivo para tener una TA sistólica <120mmHg con 

respecto al grupo de tratamiento estándar (TA sistólica <140mmHg), presentando 

una razón de riesgo (HR) de 3.49 (IC95% 2.44-5.10), así mismo, el grupo que se 

sometió a terapia intensiva curso con una mayor incidencia significativa de lesión 

renal aguda con un HR de 1.71. Lo anterior denota la falta de comprensión entre el 

deterioro de la función renal y el cursar con distintos niveles de presión 

sanguínea.15, 16 

Es de considerar que la mayoría de la evidencia que sugiere está relación entre 

hipertensión, diabetes y el deterioro de la función renal parte del estudio de 

subrogados de la función renal como lo es la albuminuria o de la categorización 

dicotómica entre tener ERC, y no de parámetros y/o variables que nos hablen 
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propiamente de la función renal como lo es la tasa de filtración glomerular (TFG). 

De igual modo existe incógnitas sobre el efecto de estas enfermedades y el estar 

en metas terapéuticas de las mismas con los primeros estadios de la ERC 

(>60mL/min/1.73m2), y sobre cuál de estas entidades cursa con un mayor 

cometido del deterioro de la función renal al presentarse de manera conjunta. 

Lo antes mencionado resalta la importancia de reconocer a la hipertensión y a la 

diabetes tipo 2 como los principales factores de riesgo de enfermedad renal. En el 

contexto del creciente número de personas con hipertensión y diabetes tipo 2, la 

detección temprana de la enfermedad renal es de crucial importancia. Por otro 

lado, las primeras etapas de la ERC son las más prevalentes y ofrecen la mayor 

oportunidad de intervención para prevenir la progresión a la enfermedad renal 

terminal. Para ello, distintas organizaciones recomiendan que las personas con 

diabetes tipo 2 o hipertensión se sometan a pruebas de detección temprana como 

lo son la albuminuria y la TFG para detectar la enfermedad renal, incluso en 

ausencia de síntomas. Se ha demostrado que estos métodos de detección son 

rentables dentro del contexto de la diabetes tipo 2, si bien, su eficacia para la 

hipertensión arterial no es muy claro. Se han llegado a estas conclusiones a partir 

de estudios transversales y de costo-efectividad, sin tener en cuenta el aspecto 

temporal de la definición de ERC. Además, sin considerar las variaciones a corto 

plazo en la TFGe en personas con diabetes tipo 2 e hipertensión, especialmente 

en aquellos con mal control de la presión arterial y de la HbA1c. Por lo tanto, es 

importante determinar si a corto plazo la medición de la TFGe es útil para 

diagnosticar deterioro de la función renal, especialmente ante la falta de control 

terapéutico. En este estudio, se utilizó una cohorte en México para examinar la 

utilidad de la TFGe, considerando su variabilidad como método de detección del 

deterioro de la función renal en personas diagnosticadas con diabetes tipo 2, 

hipertensión, o ambas enfermedades. Así mismo, se examinó la relación entre la 

TFGe, con la presión arterial y los niveles de HbA1c en dos momentos diferentes 

en el tiempo en esta población. 
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MARCO TEÓRICO 

1. Diabetes Mellitus (DM) 

La DM clínica se define como un síndrome de alteraciones metabólicas con la 

principal característica de una hiperglucemia sérica inapropiada, donde 

posteriormente produce una deficiencia absoluta o relativa de insulina. También es 

posible que exista un defecto en la acción de la insulina (resistencia a la insulina). 

Es de sustentar que dichas alteraciones metabólicas con el tiempo van a 

desencadenar inevitablemente complicaciones en distintos órganos del cuerpo 

humano, dentro de estas complicaciones se encuentra mayor riesgo de infarto al 

miocardio, retinopatía y nefropatía diabéticas; siendo está última la que nos acota 

con mayor importancia para el citado proyecto.17, 18 

La “American Diabetes Association” (ADA por sus siglas en íngles) en su 

publicación del 2018 sobre los estándares del manejo médico para la DM 

establece la siguiente clasificación: 18 

1. Diabetes tipo 1(presenta una destrucción autoinmune de las células β de 

los islotes pancreáticos, llevando generalmente a una deficiencia absoluta 

de insulina). 

2. Diabetes tipo 2 (debido generalmente a una pérdida progresiva de la 

secreción de insulina por parte de las células β de los islotes pancreáticos 

en el marco de una resistencia periférica a la insulina previa). 

3. Diabetes mellitus gestacional (se considera a la diabetes diagnosticada ya 

sea en el segundo o tercer trimestre del embarazo, la cual no se solapa 

claramente con otro tipo de diabetes y se establece una relación clara con 

el embarazo).  

4. Tipos específicos de diabetes debidos a otras causas, ejemplos de estos 

son: síndromes de diabetes monogénicos (como diabetes neonatal y 

diabetes de la edad madura que se presenta en el joven o MODY por sus 

siglas en ingles), enfermedades del páncreas exocrino (como fibrosis 

quística y pancreatitis crónica), y diabetes inducida por fármacos o químicos 
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(como puede ser por el uso de glucocorticoides, fármacos para el VIH/SIDA 

o por los medicamentos utilizados posteriormente al trasplante de órganos). 

Los criterios diagnósticos establecidos por la ADA en el año 2018 por el 

documento previamente mencionado son los mismos criterios que se utilizan para 

establecer la enfermedad en cualquier tipo de diabetes (exceptuando diabetes 

mellitus gestacional cuyos criterios diagnósticos son distintos) para lo cual hacen 

uso de tres tipos de pruebas siendo las siguientes: medición de la glucosa sérica a 

las dos horas posterior a una prueba de tolerancia oral a la glucosa (con carga de 

75mg de glucosa, se considera el estándar de oro) que consiste en la evaluación 

de la glucosa sérica en el momento basal y posterior a la ingesta de 75 mg de 

glucosa a la hora y dos horas; medición de HbA1c, la cual mide una 

heteroproteína que se da por la glicación de la hemoglobina en sus cadenas de 

carbonos 3 y 4, donde su relación con los niveles de glucosa sérica radica en la 

vida media de los eritrocitos que es de aproximadamente 120 días, por lo que el 

porcentaje de está nos indicaría los niveles aproximados que mantuvo un sujeto 

en los últimos 3 meses (Cuadro 1); y por último como prueba diagnóstica tenemos 

la determinación de la glucosa sérica en ayunas o al azar. Por lo anterior podemos 

determinar que el diagnóstico de la diabetes se basa en los niveles de glucosa 

plasmática, así mismo, la ADA en el año 2018 estableció distintos criterios 

diagnósticos con base en las pruebas anteriormente mencionadas (Cuadro 2).18 
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Cuadro 1. Relación porcentajes de HbA1c con niveles aproximados de 
glucosa sérica en los últimos 3 meses 

HbA1c (%) Glucosa sérica en ayunas (mg/dL) 

6 126 

5.5-6.49 122 

6.5-6.99 142 

7 154 

7.0-7.7.49 152 

7.5-7.99 167 

8 183 

8.0-8.5 178 

9 212 

10 240 

11 269 

12 298 
Tomado de: Riddle, M., et. al. (2018, Enero). Standards of Medical Care in Diabetes—2018. Diabetes Care, 41, Supplement 

1, pp. S1-S156. 

Cuadro 2. Criterios diagnósticos de diabetes mellitus acorde a la “American 
Diabetes Association” en el año 2018 

Glucosa sérica en ayunas ≥126 mg/dL (7.9 mmol/L). El ayuno se define como la 

ausencia de ingesta calórica de por lo menos 8 hrs. 

Prueba oral de tolerancia a la glucosa con una glucosa sérica posterior a 2 hrs de 
≥200mg/dL (11.1 mmol/L). La prueba se debe realizar bajo los estándares de la 
Organización Mundial de la Salud (OMS), usando una carga de glucosa oral 
equivalente a 75 grs de glucosa disuelta en agua.* 

Valores de HbA1c ≥6.5% (48mmol/mol). 

Se considera diagnóstico en sujetos con síntomas clásicos de hiperglicemia 
(polidipsia, polifagia y poliuria) o la presencia de una crisis hiperglicémica en el 
sujeto (como cetoacidosis diabética o estado hiperosmolar hiperglicémico), más la 
presencia de una glucosa sérica al azar con valores de ≥200 mg/dL (11.1 

mmol/L). 

*En ausencia de hiperglicemia inequívoca, los resultados deberán confirmarse 
mediante la repetición de la prueba. 
Tomado de: Riddle, M., et. al. (2018, Enero). Standards of Medical Care in Diabetes—2018. Diabetes Care, 41, Supplement 

1, pp. S1-S156. 

1.1 Diabetes Mellitus tipo 2 

En la actualidad a la enfermedad de DM2 se le considera que es una enfermedad 

multifactorial que se presenta por una elevación de la glucosa en sangre por arriba 

de 125 mg/dl de manera persistente con un ayuno de ocho horas (niveles de 

glucosa a partir de los cuales se ha observado que empieza a ocurrir daño a nivel 

microvascular, específicamente a nivel de la retina, dando lo que se conoce como 
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retinopatía diabética con el tiempo), que se caracteriza por una alteración en el 

metabolismo de carbohidratos, lípidos y de las proteínas; dicha alteración se 

considera que va a ser causada por una disfunción de las células beta de los 

islotes pancreáticos, los cuales se van a ver alterados por un proceso de 

lipotoxicidad, glucotoxicidad y de resistencia a las incritinas.3  

Es importante recalcar que ha estos efectos fisiopatológicos los antecede un 

proceso de resistencia a la insulina en primer lugar y en segundo lugar esto 

desencadenara una situación de intolerancia a los carbohidratos (glucosa), lo que 

es causado por anormalidades genéticas, acumulación ectópica de lípidos, 

disfunción mitocondrial, inflamación y estrés del retículo endoplásmico, que al final 

provocara alteraciones en la absorción de glucosa por parte del músculo estriado y 

adiposo, así como, un aumento de la gluconeogénesis en función del hígado, lo 

que en un principio va a dar un proceso conocido como prediabetes donde los 

niveles se hayan entre 100 y 125 mg/dL de glucosa en la sangre; donde dicho 

estado de prediabetes por sí solo se considera un factor del síndrome metabólico 

y un factor de riesgo muy importante para el desarrollo de DM2.3  

Si este aumento de la glucosa se perpetua en el tiempo y en severidad va 

aumentar el riesgo de padecer complicaciones microvasculares para el ser 

humano como la retinopatía diabética (la cual puede llegar a generar ceguera), la 

nefropatía diabética (siendo la que nos acota principalmente para este protocolo, 

ya que en sus etapas iniciales se considera que causa daño a nivel del glomérulo 

renal manifestándose con la excreción de proteínas en orina y en sus etapas más 

tardías observándose como enfermedad renal crónica que puede culminar en la 

muerte) y por último se encuentra la neuropatía diabética (pudiendo debutar como 

alteraciones en la motilidad intestinal, manifestándose como constipación crónica 

etc.; también dentro de esta complicación se encuentran las alteraciones 

relacionadas con la sensibilidad al tacto en miembros distales) dentro de las 

complicaciones microvasculares, así mismo, se encuentran las complicaciones 

macrovasculares dentro del espectro de la DM2 teniendo como ejemplo el infarto 

al miocardio, eventos cerebro vasculares y enfermedad vascular periférica, todas 
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estas últimas pudiendo tener desenlaces graves como la muerte, afasias, 

amputación de miembros, etc: las cuales son dadas por la hiperglucemia, 

inflamación, la dislipidemia y otros factores que tiende a verse en los pacientes 

con Diabetes mellitus tipo 2.3 

1.2 Epidemiología de la Diabetes Mellitus tipo 2 

La DM2 es el tipo de diabetes más común a nivel mundial con una prevalencia 

mayor al 90% de todos los tipos o categorías de diabetes antes mencionadas a 

nivel mundial. Para el año 2013 en el mundo se estimaba una prevalencia de 382 

millones de adultos entre 20 a 70 años con esta enfermedad y se calcula que para 

el año 2035 se tenga una prevalencia de aproximadamente 592 millones de 

adultos entre 20 a 70 años con DM2, de los cuales se estima que cerca del 80% 

viven o vivirán en países o regiones de bajos a medianos ingresos, bajo esta 

premisa se espera que en México aumente el número de casos con DM2 en el 

futuro. En relación a México la DM2 ha llegado a ser clasificada como la primera 

causa única de mortalidad, así mismo, durante el periodo 1990-2017 se 

registraron un total de 1,703,129 defunciones debidas a cualquier tipo de DM en 

toda la república mexicana, observándose un aumento de la tasa de mortalidad 

específica para DM ajustada por edades de 4.76 a 9.24 para los años 1990 y 2017 

respectivamente, dentro de este panorama la DM2 represento un 15.02% del total 

de las defunciones registradas para el año 2015, y según datos de la ENSANUT 

2016 se ha encontrado un aumento de la prevalencia de 7.2% a 9.4% para ambos 

sexos en los años 2012 y 2016 respectivamente, este incremento se ha visto 

también para cada sexo, mostrando un aumento de 7 a 8.4% para hombres y de 

7.6 a 10.3% para mujeres (Figura 1), aunque es de destacar que este aumento en 

la prevalencia de DM2 puede ser mayor, ya que según encuestas nacionales (que 

incluyen la ENSANUT) se ha encontrado una prevalencia de hasta 14.4% de 

sujetos con DM2 en toda la república mexicana en el año 2006. Es de mencionar 

que según Barquera. S y et. al. en el año 2013 estimaron que  la atención de la 

DM2 en México represento un 0.8% del producto interno bruto.3, 4, 19 
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Figura 1. Prevalencia de diagnóstico médico previo de diabetes por sexo y edad. ENSANUT 

2006, ENSANUT 2012 y ENSANUT MC 2016. 

 

Tomada de ENSANUT Medio Camino 2016. 

Por último, acorde a la ENSANUT medio camino 2016 el grupo de edad con mayor 

prevalencia de DM2 es el grupo de entre 60-69 años. Reportando la mayor 

prevalencia de personas con diagnóstico médico previo de diabetes en la región 

sur, para las mujeres en el centro del país, mientras que para los hombres se 

observó en la región sur. Así mismo, un 87.8% de los diabéticos en esta encuesta 

respondió estar recibiendo tratamiento para controlar su enfermedad, de los 

cuales un 11.1% respondió usar insulina y se encontró un aumento en el número 

de sujetos que usan en conjunto insulina e hipoglucemiantes orales para dar un 

8.8%, por lo que únicamente un 12.2% de la encuesta se encontraba sin 

tratamiento actual. Es de recalcar que únicamente un 15.2% de los diabéticos en 

la ENSANUT 2016 reportó medición de hemoglobina glicosilada (siendo en mayor 

proporción en las mujeres que en los hombres 17.5% y 12.1%, respectivamente) y 

solo un 4.7% menciono que se les realizó medición de microalbuminuria en el 

último año (teniendo mayor proporción los hombres que las mujeres para esta 

prueba). Así mismo, las principales complicaciones reportadas por estos pacientes 

en la encuesta fueron las relacionadas con la vista como la visión borrosa en un 

54.5% o daño a la retina con un 11.2%, mientras que lo relacionado a la función 
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renal únicamente reportó 1.2% de diabéticos sometidos a diálisis. Culminando el 

aspecto epidemiológico de este marco teórico  hay que mencionar que en la 

ENSANUT 2016 encontró que un 46.4% de los diabéticos no realiza medidas 

preventivas para evitar o retrasar las complicaciones de la enfermedad, y acordé a 

este proyecto es de destacar que el examen general de orina y microalbuminuria 

únicamente lo realizó un 14.2% de los sujetos encuestados, mientras que otras 

medidas preventivas que también se evaluaron que son de relevancia para la 

protección renal como la toma de medicamentos antihipertensivos, tomar 

medicamentos para bajar el colesterol o dejar de fumar también presentaron una 

baja prevalencia dentro de los sujetos diabéticos de 9.0%, 4.3% y 2.4% 

respectivamente dentro de los encuestados.19, 4 

1.3 Factores de riesgo para Diabetes Mellitus tipo 2 

La DM2 es una enfermedad en la cual se han identificado distintos factores de 

riesgo, dentro de ellos el que mayor impacto ha mostrado tener para el desarrollo 

de DM2 es el aumento del tejido adiposo que lo podemos ver como un 

complemento del índice de masa corporal (IMC), aunque es de destacar que 

según Berumen y et. al. este aumento de riesgo de cursar con DM2 que se 

presenta al padecer obesidad pareciera solo presentarse si se fue obeso de joven 

o a edades tempranas y no mantenerse dicho riesgo cuando uno desarrolla 

obesidad en la edad adulta. Entre otros factores de riesgo que aumentan el riesgo 

de padecer DM2 en el futuro encontramos una dieta rica en carbohidratos y 

grasas, un bajo consumo de granos refinados, un moderado consumo de alcohol y 

un aumento en el consumo de carnes rojas. El sedentarismo también se considera 

un factor de riesgo crucial en la aparición de esta patología, así como, el sueño 

prolongado (mayor a nueve horas) y un sueño corto (menor a 5 horas) se han 

relacionado para el desarrollo de DM2. Así mismo, otros factores como el 

consumo de cigarro, los factores genéticos que todavía no se comprenden sus 

relaciones exactas con la patología debido al involucro de otras variables 

ambientales que actúan como confusoras o como co-variables que generan un 

efecto positivo o negativo sobre la aparición de la DM2; también se consideran 
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factores de riesgo las concentraciones altas de citocinas pro-inflamatorias 

(ejemplo: factor de necrosis tumoral [TNF], inter leucina-6 [IL6], etc.), las 

concentraciones bajas de globulinas fijadoras de hormonas sexuales y los 

metabolitos de la microbiota intestinal que pueden actuar como un factor protector 

o de riesgo en la predisposición de DM2 (esto a partir de las modificaciones que 

genera la microbiota intestinal sobre los nutrientes que serán absorbidos o no por 

el tracto gastrointestinal). Todos estos factores nos pueden ayudar a predecir un 

riesgo a futuro para el desarrollo de DM2, así mismo, se sabe que estos factores 

de riesgo pueden generar modificaciones en los genes de expresión pudiendo 

incrementar el riesgo de padecer DM2 a futuro. En resumen, a esto se puede decir 

que cerca de un 90% de los casos de DM2 son potencialmente prevenibles 

siguiendo una dieta saludable, manteniendo un IMC por debajo de 25 kg/m2, 

realizando ejercicio por lo menos 30 minutos al día, evitando el consumo de 

alcohol moderado y evitando fumar.3 

1.4 Etiología de la diabetes mellitus tipo 2 

En la actualidad para explicar la etiología de la DM2 se tiene el paradigma del 

decadento que es la conjunción de diez posibles causas que pueden generar 

alteraciones en el metabolismo y almacenamiento de los carbohidratos 

(específicamente glucosa) que con el tiempo va a generar otras alteraciones en 

distintos tejidos, para así perpetuarse los niveles elevados de glucosa en el 

organismo. Este decadento se compone de una resistencia a la insulina por parte 

del músculo y del hígado, por una alteración en la secreción de insulina por las 

células beta pancreáticas  (siendo estos los principales puntos en la explicación 

del origen de la DM2), también se halla una resistencia al péptido similar al 

glucagón tipo 1 (GLP-1 por sus siglas en inglés) por  parte de las células beta que 

provocara la falla de las mismas células, así mismo, dentro del decadento de la 

posible etiología de la DM2 se tiene que puede ser dado por niveles elevados de 

glucagón que aumentan la producción de glucosa por parte del hígado y así elevar 

los niveles de glucosa sérica. También la enfermedad puede ser dada a un 

aumento de la lipólisis que agrava la resistencia a la insulina y la falla de las 
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células β pancreáticas, así como, por un aumento de la reabsorción renal de 

glucosa. Dentro de este decadento se incluyen causas relacionadas al sistema 

nervioso, las cuales son las siguientes: aumento de la resistencia por parte del 

cerebro a ciertos factores como la leptina, insulina y GLP-1 por lo que no se 

suprime el apetito; al aumento de serotonina y a una disminución de dopamina de 

este que contribuye a la ganancia de peso y que exacerba la resistencia a la 

insulina. Por último, tenemos para explicar la posible etiología de la DM2 la 

resistencia a la insulina vascular y la inflamación que también contribuye a la 

resistencia a la insulina en el tejido adiposo y muscular. Todos estos factores se 

han relacionado con las alteraciones metabólicas de la glucosa y su elevación, así 

mismo, se han encontrado relacionados con mutaciones en los receptores de 

transportadores de glucosa mejor conocidos como GLUT y a otras mutaciones en 

otros genes dadas por dichos factores.20 

1.5 Tratamiento de la diabetes mellitus tipo 2  

El tratamiento farmacológico de la DM2 en la actualidad se considera que se debe 

individualizar con base a las distintas condiciones de cada paciente, en este 

sentido se debe considerar distintas condiciones de los sujetos para la selección 

adecuada del agente farmacológico, como son las siguientes consideraciones 

biológicas: eficacia del fármaco, riesgo de hipoglicemia, antecedente histórico de 

enfermedad ateroesclerótica cardiovascular, impacto del fármaco en el peso, 

potenciales efectos adversos, efectos secundarios sobre los riñones, el método de 

administración (vía oral vs administración subcutánea), costo de los 

medicamentos, preferencias del paciente, edad, actitud del paciente, etc.18 

Después de considerar todas las condiciones antes mencionadas para la 

selección de cómo iniciar la farmacoterapia lo que se recomienda es tomar como 

primer parámetro bioquímico la HbA1c antes de la selección del fármaco, esto 

debido a que la HbA1c nos brinda información más certera de los niveles reales de 

glucosa sérica en los individuos dado que la vida media de la HbA1c dependerá 

de la vida media de los eritrocitos que es de 120 días, por lo que así podremos 

saber si un individuo o una población estuvo con niveles más bajos de glucosa 
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sérica en los últimos tres meses. A partir de esto se instruye que los individuos 

que se presentan por primera vez con una HbA1c <9% se inicie con una 

monoterapia farmacológica, siendo el fármaco de preferencia en todos los sujetos 

la metformina si es que no existen contraindicaciones; mientras que si es el caso 

de que el individuo se presenta con HbA1c ≥9% se debe considerar el inicio con 

dos fármacos hipoglucemiantes orales, considerando que sea la metformina más 

otro hipoglucemiante oral; y por último en caso de presentar una HbA1c ≥10% o 

una glucosa sérica ≥300mg/dL o que debute con una sintomatología muy marcada 

de la enfermedad se debe considerar la terapia inyectable con insulina y está debe 

incluir metformina en caso de no existir alguna contraindicación.18 

1.6 Metas de control glicémico para diabetes mellitus tipo 2  

Acorde a la ADA 2020, se pueden resumir las metas glicémicas de la siguiente 

manera para diabéticos sin embarazo (Cuadro 3).18 

Cuadro 3. Metas glicémicas para diabéticos sin embarazo 

Variable medida Valores meta 

Hemoglobina glicosilada (HbA1c) <7.0% (53 mmol/mol) 

Glucosa plasmática prepandial 80-130 mg/dL (4.4-7.2 mmol/L) 

Glucosa plasmática postpandrial  <180 mg/dL (10.0 mmol/L) 

 

Destacando que estás metas no son del todo estáticas ya que dependiendo de 

ciertas condiciones del sujeto las metas glicémicas pueden ser más o menos 

rigurosas. Por lo que se recomienda en muchos casos individualizar las metas y el 

tratamiento con base a la duración de la diabetes, edad, expectativa de vida, 

comorbilidades adyacentes, antecedente de enfermedad cardiovascular o la 

presencia de complicaciones microvasculares, riesgo de presentar hipoglicemias, 

y las consideraciones individuales del paciente y del sistema de salud, como la 

actitud y expectativa del paciente, y los recursos y soporte que le puede brindar el 

sistema de salud en general.18 

2. Hipertensión arterial sistémica (HAS) 

La definición de HAS va a depender del sistema de estadificación que se esté 

utilizando, sin embargo, todos los sistemas dependerán de que se esté tomando 
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de manera adecuada la presión sanguínea. Para llegar a una definición de HAS en 

el siguiente proyecto, se hizo uso de distintos sistemas para llegar a un consenso 

final, empezando por la definición del “American College of Cardiology/American 

Heart Association (ACC/AHA)”, los cuales definen HAS de la siguiente manera a 

partir de los niveles de tensión arterial:  

• Tensión arterial normal-sistólica <120mmHg y diastólica <80mmHg 

• Tensión arterial elevada-sistólica 120 a 129mmHg y diastólica <80mmHg 

• Hipertensión arterial: 

o Estadio 1-sistólica 130 a 139mmHg o diastólica 80 a 89mmHg 

o Estadio 2-Sistólica ≥140mmHg o diastólica ≥90mmHg 

En caso de encontrarse disparidad entre las categorías de tensión sistólica y 

diastólica, el valor mayor determinara el estadio.21 

Así mismo, dichas asociaciones definen tres términos extra, siendo el de 

hipertensión sistólica aislada ≥130/<80mmHg, hipertensión diastólica aislada 

<130/≥80mmHg, y por último hipertensión mixta sistólica/diastólica 

≥130/≥80mmHg.21 

Sin embargo, en la práctica clínica está asociación recomienda que a los sujetos 

que se encuentran tomando medicamentos antihipertensivos sean definidos como 

personas con HAS, específicamente hipertensión en tratamiento, sin importar la 

presión sanguínea observada.21 

Mientras que otras asociaciones o instituciones contrastan con la definición de la 

ACC/AHA, como la European Society of Cardiology and European Society of 

Hypertension (ESC/ESH), el National Institute for Health and Care Excellence 

(NICE), y el Eighth Joint National Committee (JNC 8) proponen las siguientes 

categorías: 

• Tensión arterial <120mmHg sistólica y <80mmHg diastólica presión arterial 

normal. 
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• Presión sistólica y diastólica de 120-139mmHg y 80-89mmHg 

respectivamente, prehipertensión. 

• Tensión sanguínea de 140-159mmHg sistólica o diastólica de 90-99mmHg, 

estadio 1 de hipertensión arterial. 

• Presión arterial sistólica >160mmHg o una diastólica >100mmHg, estadio 2 

de hipertensión arterial. 

En general, las definiciones de hipertensión por estás distintas asociaciones se 

han acordado a partir de estudios observacionales y de ensayos aleatorizados con 

grandes poblaciones, que han evaluado la incidencia de eventos cardiovasculres 

con la tensión arterial, destacando que en estos estudios la medición de la TA se 

ha realizado en consultorios u oficinas con cierto equipo y técnicas estandarizadas 

que le brinda mayor rigurosidad a su evaluación.22, 23 

Con respecto al párrafo anterior, surge la recomendación de realizar el diagnóstico 

de HAS de manera cotidiana a partir de la integración de una bitácora de 

mediciones de TA en la casa o la utilización de un sistema de monitoreo 

ambulatorio de presión sanguínea (MAPA), sobre las mediciones realizadas de 

manera rutinaria a nivel del consultorio médico. Siendo los siguientes criterios 

diagnósticos de HAS mediante MAPA (se considera el estándar de oro para su 

diagnóstico) propuestos por la guía 2017 de la ACC/AHA: 

• Media de 24 horas de 125/75mmHg o mayor. 

• Media de TA en la mañana o al despertar de 130/80mmHg o mayor. 

• Media de TA por la noche o al dormir de 110/65mmHg o mayor. 

Siendo la mejor de estas definiciones la que corresponde a la media de TA en la 

mañana. Sin embargo, si se opta por las mediciones rutinarias en el consultorio 

médico se opta por una TA promedio de ≥130/≥80mmHg de tres mediciones como 

mínimo espaciadas por semanas a meses con una adecuada técnica y 

monitorearse a partir de un oscilómetro automatizado de presión sanguínea.21, 24 

Así mismo, como se observa en la definición general de HAS también 

encontramos cierta discrepancia con otras asociaciones o instituciones en su 
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definición a partir de la metodología mencionada en párrafos anteriores. A grandes 

rasgos las guías de la ESC/ESH y NICE definen HAS a partir de una media de 

24hrs por MAPA de 130/80mmHg o mayor, o una media en la mañana de TA de 

135/85mmHg o mayor. A pesar de lo anterior se encuentra una definición de HAS 

que es empleada por casi todas las asociaciones antes mencionadas, la cual 

presenta una mayor utilidad a nivel clínico que para estudios poblacionales o 

epidemiológicos, está consiste en la presencia de TA ≥160mmHg de tensión 

sistólica y/o ≥100mmHg de tensión diastólica de manera ambulatoria o en la 

consulta médica aunado a la evidencia de daño a órganos blanco asociado a la 

hipertensión, pudiendo ser enfermedad isquémica en el corazón, insuficiencia 

cardiaca, hipertrofia ventricular izquierda, enfermedad cerebro-vascular, 

retinopatía hipertensiva, y enfermedad renal.22, 24 

2.1 Epidemiología de la hipertensión arterial sistémica 

A nivel internacional se ha observado que las sociedades pre-industriales, 

muestran niveles de TA con medias más bajas, las cuales oscilan dentro de 

valores de 115/75mmHg, siendo estos valores normales, mientras que las 

sociedades más contemporáneas cursan con una TA sistólica que tiende al alza 

conforme aumenta la edad tanto para hombres y mujeres. Dicha diferencia se cree 

que radica a una mayor exposición a factores ambientales, como mayor consumo 

de sodio, ingesta baja en potasio, sobrepeso u obesidad, mayor ingesta de alcohol 

y menor actividad física. Lo anterior queda reflejado que al observarse 

incrementos modestos en la media poblacional de TA con lleva un incremento muy 

abrupto en el número absoluto de personas con hipertensión.25 

Un fenómeno interesante que se ha evidenciado a nivel poblacional sobre la HAS 

y el grado de marginación en la población, radica que al observar a las 

poblaciones con mayor desarrollo socioeconómico tienen una mayor afección 

inicial de la HAS con respecto a las poblaciones con un estatus socioeconómico 

más bajo, sin embargo, a pesar de presentar esa diferencia inicial se aprecia que 

las poblaciones con nivel socioeconómico bajo presentan una mayor prevalencia 

tardía y un mayor número de consecuencias por HAS.25 
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En lo que respecta a los datos epidemiológicos a nivel internacional el GBD 

muestra estimaciones de 3.5 billones de adultos con presión sanguínea en 

condiciones no optimas, es decir niveles de TA sistólica >110-115mmHg, y 874 

millones de adultos con una TA sistólica ≥140mmHg. Lo que implica que uno de 

cada cuatro sujetos cursa con HAS. Así mismo, estimaciones entre 1990 y 2015, 

muestran un incremento del 43% en el total de años de vida perdidos a nivel 

global, dado por un incremento de la población, el envejecimiento y por un 

incremento del 10% en la prevalencia ajustada por edad de la HAS. En este 

sentido el GBD sigue considerando que los niveles de TA en condiciones no 

optimas son el mayor factor de riesgo aislado que contribuye al GBD y a la 

mortalidad general por cualquier causa, generando 9.4 millones de muertes y 212 

millones de años de vida perdidos (8.5% del total global) cada año. 26, 27 

En lo que respecta a América Latina se cuenta con una prevalencia de HAS en 

hombres y mujeres de 40.7% y 34.8% respectivamente, siendo más prevalente en 

la población urbana de estos países, asociada a una mayor exposición a factores 

ambientales. Para el 2025 se proyecta que existirán 1.56 billones de casos con 

HAS a nivel internacional (cabe mencionar que algunos autores creen que está 

situación ya fue superada en el año 2013). Destacando por último en lo que 

respecta a control de la enfermedad o mantener la TA en cifras de meta, se ha 

cuantificado que en los países en desarrollo solo un 10.8% y 17.3% de los 

hombres y mujeres respectivamente están en esta circunstancia, mientras que en 

los países no desarrollados se observa que un 9.8% y 16.2% de los hombres y 

mujeres lo presentan.8 

Al visualizar los datos de prevalencia de la ENSANUT 2018 sobre HAS en México 

se aprecia la misma tendencia temporal al alza que ocurre a nivel internacional, 

pasando de 9.3 millones a 15.2 millones de personas con diagnóstico médico 

previo de hipertensión en 2012 y 2018 respectivamente, equivalente al 16.6% y 

18.4% de la población total de su respectivo año. Este patrón no muestra cambios 

al categorizar por sexos, ya que se observa un aumento del 2012 al 2018 en 

mujeres pasando de un 18.5% a un 20.9%, mientras que en hombres aumentó de 
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14.1% a 15.3%. Un hallazgo importante de la ENSANUT 2018 fue que conforme 

se incrementa la edad, crece el porcentaje de población con diagnóstico previo de 

hipertensión, principalmente a partir de los 50 años, llegando al 26.7% en el grupo 

de 70 a 79 años. Sin embargo, a nivel estatal se encuentran estados que cursan 

con diferentes prevalencias que la nacional, siendo las cinco entidades con mayor 

prevalencia de HAS: Campeche (26.1%), Sonora (24.6%), Veracruz (23.6%), 

Chihuahua (22.6%) y Coahuila (22.4%); y los cinco estados con menor prevalencia 

de HAS son: Estado de México (15.5%), Puebla (15.4%), Jalisco (14.0), Quintana 

Roo (13.3%) y Tlaxcala (13.0). Para fines de este proyecto se mencionará la 

prevalencia de HAS reportada por la ENSANUT 2018 en Hidalgo, por tratarse de 

la entidad donde se llevó a cabo la recolección de datos sociodemográficos y 

biométricos de la población de este estudio, cursando con una prevalencia de 

17.9% de HAS.10 

2.2 Hipertensión arterial sistémica primaria o esencial 

En la HAS se definen dos grupos acorde a la etiología, siendo la primaria o 

esencial aquella donde la etiología se considera idiopática, mientras la HAS 

secundaria es aquella donde se logra identificar una causa particular dentro de su 

etiología.24 

En lo que respecta a la HAS primaria y su fisiopatología, se tiene que recordar 

ciertos puntos básicos en lo que respecta a la fisiología de la tensión arterial 

normal. Empezando por recalcar que una tensión arterial mantenida y adecuada 

es necesaria para la perfusión sanguínea de los órganos, un detrimento de esta se 

vislumbrara como un proceso isquémico a nivel sistémico o en el órgano afectado. 

La ecuación que define la tensión arterial es la siguiente: 

𝑇𝑒𝑛𝑠𝑖ó𝑛 𝑎𝑟𝑡𝑒𝑟𝑖𝑎𝑙 (𝑇𝐴)  =  𝐺𝑎𝑠𝑡𝑜 𝐶𝑎𝑟𝑑𝑖𝑎𝑐𝑜 (𝐺𝐶)  ×  𝑅𝑒𝑠𝑖𝑠𝑡𝑒𝑛𝑐𝑖𝑎 𝑉𝑎𝑠𝑐𝑢𝑙𝑎𝑟 𝑆𝑖𝑠𝑡é𝑚𝑖𝑐𝑎 (𝑅𝑉𝑆) 

Existiendo múltiples factores y condiciones que determinan una adecuada TA y 

perfusión a los órganos, siendo los principales el sistema nervioso simpático, el 

sistema renina-angiotensina-aldosterona, y variaciones en el volumen plasmático 
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(mediado principalmente por los riñones). Por lo que un cambio de manera aguda 

o persistente en alguno de estos factores puede culminar en HAS.24 

En lo que respecta a la patogénesis de la HAS esencial se sabe que es de 

carácter multifactorial por ser el resultado de numerosos factores genéticos y 

ambientales pudiendo actuar de manera individual o conjunta en la estructura y 

función cardiovascular y renal. A pesar de lo anterior no se tiene una comprensión 

muy clara de la patología de la HAS primaria.24 

Sin embargo, a pesar de no tener una etiología identificable en la HAS primaria se 

han identificado distintos factores de riesgo asociados independientemente a su 

instauración y desarrollo. Siendo los siguientes: edad, especialmente la TA 

sistólica está asociado no solamente al incremento de la TA, si no, también al 

aumento de la incidencia de la HAS; obesidad, es de los principales factores de 

riesgo asociado de manera individual y con la edad; antecedentes familiares, se 

considera que aumenta dos veces más el riesgo en personas con uno o dos 

familiares directos con HAS, así mismo, los estudios epidemiológicos sugieren que 

los factores genéticos aportan cerca del 30% de las variaciones en la TA; raza o 

etnia; número reducido de nefronas de manera congénita o adquirida; ingesta alta 

de sodio, >3 g/día[cloruro de sodio] y una ingesta baja en sodio se asocia a 

menores niveles de TA; consumo excesivo de alcohol; e inactividad física.24, 28, 29 

En lo que respecta a la HAS secundaria como ya se menciono en párrafos 

anteriores es aquella en la que se puede identificar una condición que 

desencadene una elevación de la TA de manera continua mientras se exponga a 

dicha etiología, siendo condiciones médicas comunes o raras. Dentro de estás 

destacan las siguientes: ingesta de algunos medicamentos como, anticonceptivos 

orales (especialmente aquellos con altas concentraciones de estrógenos), uso 

crónico de antiinflamatorios no esteroideos, antidepresivos (incluyendo tricíclicos, 

inhibidores selectivos de la recaptura de serotonina, inhibidores de la monoamino 

oxidasa), corticoesteroides, descongestivos (fenilefrina y pseudoefedrina), 

antiácidos que contengan sodio, medicamentos para perder peso, eritropoyetina, 

ciclosporina o tacrolimus, estimulantes (metilfenidato y anfetaminas), antipsicóticos 
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atípicos (como clozapina y olanzapina), inhibidores de la angiogenesis (como 

bevacizumab), e inhibidores de la tirosin-kinasa (como sunitinib y sorafenib); uso 

de drogas ilícitas (metanfetaminas y cocaína); enfermedad renal primaria; 

aldosteronismo primario o exceso de mineralocorticoides; hipertensión 

renovascular, asociada a ateroesclerosis en adultos mayores o displasia 

fibromuscular en pacientes jóvenes; apnea obstructiva del sueño; feocromocitoma; 

síndrome de Cushing; otras enfermedades endocrinas, como hipo e 

hipertiroidismo, y hiperparatiroidismo; coartación de aorta; etc. Por mencionar 

algunos ejemplos de etiologías asociadas a HAS secundaria.24 

2.3 Complicaciones de la hipertensión arterial sistémica 

La HAS se encuentra asociada a un incremento significativo de riesgos adversos 

cardiovasculares, siendo los principales órganos afectados por la tensión 

sanguínea el corazón, cerebro, riñones y los vasos sanguíneos. Teniendo las 

siguientes complicaciones en sus respectivos órganos: 30, 31 

1. Corazón: la lesión más común a este nivel es la afección o enfermedad 

coronaria del corazón, a tal grado que se considera la principal causa de 

morbilidad y mortalidad en estos sujetos. Así mismo, un tercio de las 

personas con HAS no tratada cursan con hipertrofia ventricular izquierda. 

2. Ateroesclerosis: principal causa de defunción en las personas con TA 

elevada. La cual se va a caracterizar por generar distintas complicaciones a 

nivel coronario en estos individuos, ej. angina de pecho, infarto agudo al 

miocardio y muerte por la misma. 

3. Disfunción cardiaca: pudiendo ser sistólica o diastólica, originada por 

isquemia al miocardio, infarto, fibrosis, cardiomiopatía, e hipertrofia del 

ventrículo izquierdo. Esta disfunción con el tiempo puede culminar en 

insuficiencia cardiaca, ya sea con o sin eyección preservada, así mismo, 

pueden generar disritmias cardiacas y muerte. 

4. Evento Cerebro Vascular (EVC): la HAS es considerada el principal factor 

de riesgo para EVC hemorrágico, sin embargo, también es factor de riesgo 
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pero en menor medida para EVC isquémico. Asociándose el efecto previo 

principalmente a la tensión sistólica. 

5. Enfermedad renal hipertensiva: está se caracteriza por la presencia de 

nefroesclerosis a nivel renal, pudiendo culminar en ERC y ERC terminal. 

Así mismo, la combinación de HAS y DM2 está asociada a un mayor 

deterioro de la función renal con un inicio más precoz y una acelerada 

progresión hacia ERC y ERC terminal en sujetos sin tratamiento médico. 

6. Afección de aorta y de vasos periféricos: se puede llegar a observar 

disección de la aorta torácica, aneurisma de la aorta abdominal y pérdida 

de la distensibilidad vascular periférica. 

7. Ojos: a nivel ocular se puede evidenciar daño vascular caracterizado por la 

presencia de retinopatía hipertensiva, que incluye oclusión de la luz 

vascular, hemorragias en flama, exudados duros, cruces arteriovenosos, 

papiledema, y ceguera.  

Por último, se tiene que enfatizar que la HAS está asociada con un incremento 

relativo del riesgo cardiovascular en las personas sin importar otros factores de 

riesgo cardiovascular, destacando que el riesgo absoluto de riesgo cardiovascular 

por HAS es dependiente de la edad y de la adición de otros factores de riesgo 

cardiovascular.24 

2.4 Tratamiento de la hipertensión arterial sistémica 

Actualmente se consideran dos líneas de tratamiento para todos los individuos con 

HAS, siendo la farmacológica y no farmacológica. En lo que respecta a la primera 

no se considera tratamiento de primera base u obligatorio para todos los 

hipertensos, dado que su implementación en algunas circumnutaciones o 

determinadas poblaciones muestra escasez de evidencia o información lo 

suficientemente fuerte que respalde su uso, por lo que muchas veces su 

implementación recaerá en el juicio clínico individual y del paciente. Mientras que 

el tratamiento no farmacológico se considera de carácter indispensables para 

todos los individuos con HAS en cualquiera de sus estadios, está recomendación 

es avalada por todas las guías e instituciones de cardiología e hipertensión.24 
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2.4.1 Tratamiento no farmacológico de la hipertensión arterial sistémica 

El tratamiento no farmacológico, o modificaciones en el estilo de vida, se va a 

caracterizar por modificaciones en la dieta y en la actividad física diaria de los 

individuos con HAS. Recomendándose el uso de estas medidas ya sea en 

individuos con tratamiento farmacológico, o no, y el recordatorio por parte de los 

clínicos de la aplicación de cuando menos una de estas medidas cada vez que se 

pueda en la consulta médica a los pacientes. A continuación, se citan las medidas 

no farmacológicas más estudiadas con sus respectivas repercusiones en la TA 

(Cuadro 4).21, 24 

Cuadro 4. Tratamiento no farmacológico de la hipertensión arterial sistémica (HAS) 

Intervención no 

farmacológica 
Dosis 

Aproximación del impacto en la 

tensión arterial sistólica 

Hipertensión Normotensos 

Pérdida de peso 

Lo mejor sería establecer un peso adecuado para 

los hipertensos, recomendándose cuando menos 

1kg para las personas con sobrepeso.  

-5 mmHg -3 mmHg 

Dieta saludable (Patrón 

DASH) 

Dieta rica en frutas, vegetales, granos enteros, 

productos bajos en grasa, reducida en grasas. 
-11 mmHg -3 mmHg 

Ingesta baja en sodio en 

la dieta 

Consumo menor a 1500 mg/día, o una reducción 

en su consumo <1000 mg/día en la mayoría de 

los adultos. 

-5 a -6 mmHg -2 a -3 mmHg 

Aumento en la ingesta de 

potasio en la dieta 

Consumo de 3500 a 5000 mg/día, 

preferiblemente obtenido de dietas ricas en 

potasio. 

-4 mmHg -2 mmHg 

Ejercicio aeróbico De 90 a 150 minutos por semana. -5 a -8 mmHg -2 a -4 mmHg 

Ejercicio con resistencia 

dinámica 

De 90 a 150 minutos por semana. O 50 a 80% del 

máximo del peso en una repetición. 
-4 mmHg -2 mmHg 

Ejercicio con resistencia 

isométrica 

4 X 2 minutos (prensión de mano), 1 minuto de 

reposo entre ejercicios, 30 a 40% máximo 

voluntario de contracción, 3 semanas/semana. O 

8 a 10 semanas. 

-5 mmHg -4 mmHg 

Consumo moderado en la 

ingesta de alcohol 

Todos los individuos que consumen alcohol 

deberán reducir su consumo a: ≤2 bebidas diarias 

y a ≤1 bebida diaria en hombres y mujeres. 

-4 mmHg -3 mmHg 

DASH: Enfoques Alimenticios para Detener la Hipertensión. 



30 
 

2.4.2 Tratamiento farmacológico de la hipertensión arterial sistémica 

En lo que respecta al tratamiento farmacológico y el control de los niveles de TA 

actualmente existen controversias en el potencial efecto de esté sobre la 

disminución de la mortalidad por causas cardiovasculares, esto se debe a las 

escasas reducciones del riesgo relativo que se ha observado en personas con una 

TA sistólica entre 140 a 159 mmHg o una TA diastólica entre 90 a 99 mmHg, 

donde para prevenir un evento cardiovascular en dos personas se requieren 

manejar con tratamiento farmacológico a 100 personas por cuatro a cinco años, 

siendo todavía más controvertido con niveles de presión sanguínea aún más 

bajos, en personas con estimaciones de riesgo cardiovascular a 10 años <10% sin 

otra enfermedad crónica agregada, y en personas mayores de 75 años que se 

encuentran en asilos u hospitalizados. A pesar de lo anterior se tiene que recalcar 

que en los sujetos mayores de 65 años, y del escaso beneficio absoluto observado 

es indudable la instauración de un tratamiento farmacológico, esto debido al alto 

riesgo cardiovascular a corto plazo que presenta está población, por lo que incluso 

una moderada reducción del riesgo representa un mayor beneficio absoluto que 

en las personas de menor edad.24, 32 

Sin embargo, existen ciertas circunstancias donde el beneficio es más claro en los 

ensayos clínicos que han evaluado el tratamiento farmacológico. La ACC/AHA en 

el 2017 recomienda iniciar tratamiento farmacológico en las siguientes situaciones: 

21 

• Todos los pacientes con un promedio de TA sistólica ≥135mmHg o 

diastólica ≥85mmHg en mediciones externas a la consulta médica. En caso 

de efectuarse la decisión a partir de mediciones en el consultorio médico se 

requiere un promedio de TA ≥140/90mmHg. 

• Segundo, todos los individuos con un promedio de TA de manera 

ambulatoria ≥130mmHg sistólica o ≥80mmHg diastólica, o un promedio de 

mediciones en el consultorio ≥130/80mmHg, con alguna de las siguientes 

características: 
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o Enfermedad cardiovascular establecida (ej. síndrome coronario 

crónico [enfermedad isquémica del corazón estables], insuficiencia 

cardiaca, ateroesclerosis carotidea, evento cerebrovascular previo, 

enfermedad arterial periférica, etc.) 

o Diabetes mellitus tipo 2 

o Enfermedad renal crónica 

o Edad igual o mayor a 65 años  

o Un riesgo estimado de enfermedad cardiovascular a 10 años ≥10% 

 A pesar de que la mayoría de las guías internacionales tienen sus 

recomendaciones para definir en qué pacientes iniciar el tratamiento 

farmacológico, todas coinciden que la decisión final de esta se debe individualizar 

a cada paciente y la decisión debe estar mediada por el médico como por el 

paciente.24 

Una vez que se decida iniciar la terapia farmacológica para la HAS la selección del 

antihipertensivo deberá basarse en la disminución del riesgo cardiovascular, la 

eficacia para disminuir la TA, seguridad y tolerancia del medicamento, con base a 

las características del individuo y a la evidencia científica sobre los fármacos en 

determinadas condiciones. En caso de no contar con ninguna característica en 

particular se recomienda iniciar con alguna de las siguientes clases de 

antihipertensivos: 21, 24 

• Diuréticos tipo tiazida 

• Calcio-antagonistas de larga duración (preferiblemente que sean 

dihidropiridinas) 

• Inhibidores de la enzima convertidora de angiotensina (IECA’s) 

• Antagonistas del receptor de Angiotensina II (ARA’s) 

Recalcando que no se ha demostrado diferencia significativa en mortalidad 

cardiovascular entre los sujetos tratados con alguna clase en particular con 

respecto a las otras clases de antihipertensivos.33 
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Así mismo, actualmente se recomienda el uso de terapia combinada con dos 

fármacos ante cifras de TA sistólica y diastólica por arriba de 20 y 10mmHg 

respectivamente, ya que se ha observado que el uso de un medicamento de 

manera individual a dosis límites en los sujetos que presentan una presión 

sanguínea sistólica por arriba de 15mmHg de la meta establecida no controlan 

adecuadamente la TA. Siendo la combinación de elección el uso de IECA’s o 

ARA’s más un calcioantagonista de efecto prolongado o en caso de no tolerarse el 

último se recomienda el uso de un diurético tipo tiazida. Tampoco se recomienda 

el uso combinado de IECA’s y ARA’s  dado que no se ha observado un beneficio 

de manera combinada, y en caso de no lograrse controlar la TA con los 

medicamentos antes mencionadas se prefiere la combinación de un IECA o ARA 

más calcioantagonista tipo dihidropiridina de efecto prolongado más un diurético 

tipo tiazida, en caso de no tolerarse el uso del calcioantagonista tipo dihidropiridina 

se recomienda optar por un calcioantagonista tipo no dihidropiridina, o no tolerar el 

diurético tipo tiazida se cambiará este por un antagonista del receptor de 

mineralocorticoides (eplerenona o espirolactona). En caso de cursar con 

intolerancia o contraindicación de los fármacos antes mencionados en los sujetos 

se puede usar las siguientes opciones: beta bloqueador (nunca como primera 

opción), alfa bloqueador, o un vasodilatador arterial directo. Por último, los sujetos 

que no controlan su TA a pesar de estar tomando tres fármacos antihipertensivos 

a dosis máximas, y en donde se incluye un diurético, son considerados que 

padecen hipertensión resistente a fármacos, la cual presenta un abordaje 

diagnóstico y manejo terapéutico diferente a lo mencionado en párrafos previos.21, 

24, 34  

2.5 Metas de control de la tensión arterial en la hipertensión arterial sistémica 

A continuación, se mencionarán las metas terapéuticas para el control de la TA en 

las personas con HAS aislada o HAS más otra condición de la JNC8 y de la 

ESH/ESC 2013, así como, su respectivo tratamiento recomendado para cada una 

de esas condiciones según dichas asociaciones (Cuadro 5): 23 
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Cuadro 5. Metas de control de la tensión arterial en la hipertensión arterial sistémica (HAS) 

Guía Población 
Meta de TA, 

mmHg 
Opciones de tratamiento farmacológico inicial 

JNC8 2014 

General ≥60 <150/90 
Caucásicos: diurético tipo-tiazida, IECA, ARA, o 

calcioantagonista; Raza negra: diurético tipo-

tiazida o calcioantagonista. 

General <60 <140/90 

Diabetes <140/90 

Enfermedad renal crónica <140/90 IECA o ARA. 

ESH/ESC 2013 

General no adultos mayores <140/90 

Diurético, beta bloqueador, calcioantagonista, 

IECA, o ARA. 
General adultos mayores <80 <150/90 

General ≥80 años <150/90 

Diabetes <140/85 

IECA o ARA 

Enfermedad renal crónica sin 

proteinuria 
<140/90 

Enfermedad renal crónica con 

proteinuria 
<130/90 

IECA: Inhibidor de la Enzima Convertidora de Angiotensina; ARA: Antagonista del Receptor de Angiotensina II 

3. Función renal y enfermedad renal crónica 

3.1 Función renal  

A grandes rasgos se puede definir la función renal a partir de las principales tareas 

que realizan los riñones, siendo la corrección de las alteraciones que se presenten 

en la composición y volumen de los líquidos corporales, dicha pérdida de la 

homeostasis lograda por los riñones se va a ver influenciada por la ingesta de 

alimentos, el metabolismo, factores ambientales, y el ejercicio. En sujetos sanos, 

dichas perturbaciones son típicamente corregidas en cuestión de horas, y en 

general el volumen y las concentraciones de la mayoría de los iones no se desvían 

mucho de los puntos de corte considerados como normales. Pero en distintas 

entidades patológicas, este proceso de regulación se ve alterado, resultando en 

desviaciones persistentes en el volumen de los fluidos corporales y las 

concentraciones iónicas, lo que se consideraría como una falla en la función 

renal.35 
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Así mismo los riñones realizan otras funciones que son imprescindibles para 

mantener la homeostasis antes mencionada y no perjudicar al individuo, siendo las 

siguientes.35 

• Producción y secreción de renina, la cual es producida por las células 

granulares del aparato yuxtaglomerular. Dicha enzima se encarga de la 

catálisis del angiotensinógeno que dará lugar a la angiotensina. La 

angiotensina es un potente vasoconstrictor, que contribuye de manera 

significativa al balance de sal y de la tensión arterial. 

• Elaboración y secreción de eritropoyetina, elaborada en las células 

intersticiales de la corteza renal, se encarga de la estimulación y 

maduración de los eritrocitos en la médula ósea. 

• Producción y secreción de 1,25-Dihidroxivitamina D3, que se considera la 

forma más activa de la vitamina D3, se forma por las células proximales 

tubulares. Dicha hormona esteroidea tiene un rol importante en la 

regulación de los niveles de calcio y fósforo séricos. 

3.2 Enfermedad renal crónica  

La ERC se define como cualquiera de las siguientes situaciones listadas por más 

de 3 meses.36 

• Daño persistente al riñón, evaluado mediante marcadores de daño renal. 

o Albuminuria mayor a 30mg/día. 

o Anormalidades en sedimento urinario. 

o Alteraciones en niveles séricos de electrólitos y otros causados por 

desórdenes tubulares. 

o Variaciones patológicas anormales. 

o Cambios en la arquitectura renal normal, demostrados por imagen. 

o Antecedente de trasplante de riñón. 

• Disminución de la tasa de filtrado glomerular (TFG) por debajo de 60 

mL/min/1.73m2. 
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Dentro de la definición de ERC se tiene que mencionar dos definiciones que se 

encuentran demarcadas a partir de la definición anterior, siendo el de falla renal 

que hace alusión a una TFG menor a 15 mL/min/1.73m2 o la necesidad de 

empezar terapia de reemplazo renal; la otra definición a considerar es la de 

enfermedad renal terminal, que se refiere a la falla renal tratada con diálisis o con 

trasplante renal.  La necesidad de identificar las 3 definiciones radica en que cada 

una tiene diferente pronóstico para los pacientes.35 

La ERC se puede estratificar en 5 estadios dependiendo de los niveles de TFG 

que presente el sujeto, aunado a está estratificación se subdividen en 3 categorías 

al interior de cada estadio dependiendo del grado de albuminuria o proteinuria que 

muestren los pacientes (Cuadro 6).36 

Cuadro 6. Pronóstico de enfermedad renal crónica por categorías de tasa de filtrado glomerular y albuminuria: 
KDIGO 2012 

 

Categorías de albuminuria persistente 
Descripción y rango 

A1 A2 A3 

Normal a leve 
aumentada 

Moderadamente 
aumentada 

Severamente 
aumentada 

<3 mg/mmol 
<30 mg/g 

3-30 mg/mmol 
30-300 mg/g 

>30 mg/mmol 
>300 mg/g 
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G1 Normal o alto ≥90    

G2 Disminución leve 60-89    

G3a Disminución leve a moderada 45-59    

G3b Disminución moderada a severa 30-44    

G4 Disminución severa 15-29    

G5 Falla renal <15    

Verde: riesgo cardiovascular (CV) bajo; Amarillo: riesgo CV moderado; Naranja: riesgo CV alto; Rojo: riesgo CV muy 

altoTomada de: Kidney Disease Improving Global Outcomes. (2013, enero). KDIGO 2012 Clinical Practice Guideline for the 

Evaluation and Management of Chronic Kidney Disease. Official Journal of the International Society of Nephrology, 3, pp. 1-

163. 

La estratificación anterior de las personas con ERC tiene relevancia tanto para el 

tratamiento y evolución, como para el pronóstico (específicamente para el riesgo 

cardiovascular) de las mismas.36 

3.2.1 Epidemiología de la ERC en la diabetes mellitus tipo 2 e hipertensión arterial sistémica  

Se ha llegado a estimar que el número de personas que sufren ERC a nivel 

mundial es superior a 500 millones de habitantes, en relación a esto la encuesta 

nacional de examen de nutrición y salud (NHANES por sus siglas en inglés) ha 
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estimado una prevalencia del 14.8% de ERC en Estados Unidos de América 

(EUA) para el año 2014, y si se tomara exclusivamente el criterio de una tasa de 

filtrado glomerular <60mL/min/1.73m2 para definir ERC, ellos estimaron una 

prevalencia de 7.2% lo que equivalía a 8.3 millones de sujetos en EUA para el año 

2014. Con respecto a México para el año 2005 se calculó, una tasa de incidencia 

enfermedad renal crónica terminal (ERCT) de alrededor de 4 casos por millón de 

habitantes en México, una tasa de letalidad de aproximadamente 29%, y una tasa 

de prevalencia de cerca de 1,100 habitantes por millón, durante el año 2005; en 

cuanto al número de sujetos con  ERCT que recibieron diálisis peritoneal o 

hemodiálisis como tratamiento de la misma para ese año se estimó que era menor 

a 60 mil sujetos a partir de los registros de las instituciones públicas de salud y los 

proveedores de insumos médicos. Así mismo, para el año 2005 el INEGI reportó 

12,162 muertes atribuidas a ERCT, mientras que las bases del Sistema 

Epidemiológico Estadístico de Defunciones (SEED) reportó que ocurrieron otras 

61,637 defunciones en personas con ERCT asociadas a otra causa. Por último 

dentro de este panorama epidemiológico de la ERCT se han realizado 

estimaciones del año 2005 al año  2025 en México en donde se observa un 

aumento de casi el doble en los casos incidentes, prevalentes y de muertes por 

ERCT, esto mismo se puede apreciar en las estimaciones del porcentaje esperado 

de cambio en las tasas de prevalencia entre el año 2005 y 2025, en las que se 

puede ver que en ciertas entidades del país como Michoacán y Veracruz el 

porcentaje de cambio entre 2005 y 2025 puede incluso llegar por arriba del 100% 

(Cuadro 7; Figura 2).37, 38 
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Cuadro 7. Resultados generales de las estimaciones de parámetros epidemiológicos de la ERCT  en 
México para el periodo 2005 a 2025 

Grupo 
Año 

Casos incidentes 
Muertos por 

ERCT 

Duración 
promedio en años 

de un caso de 
ERCT 

Casos 
prevalentes 

Ambos sexos     

2005 40,285 37,178 4.9 129,306 

2010 47,047 43,839 4.5 142,037 

2015 56,847 53,466 4.1 163,460 

2020 68,648 65,215 3.9 187,738 

2025 82,665 79,408 3.6 214,502 

Hombres     

2005 20,042 18,394 4.9 66,055 

2010 23,371 21,677 4.5 72,174 

2015 28,443 26,652 4.2 83,705 

2020 34,488 32,675 3.9 96,613 

2025 41,679 39,954 3.7 110,937 

Mujeres     

2005 20,243 18,784 4.8 63,251 

2010 23,676 22,162 4.4 69,863 

2015 28,404 26,814 4.1 79,755 

2020 34,160 32,540 3.8 91,125 

2025 40,986 39,454 3.5 103,565 

Tomada: López-Cervantes M; et al. Enfermedad renal crónica y su atención mediante tratamiento sustitutivo en México. 

México, D.F.: Facultad de Medicina, Universidad Nacional Autónoma de México. 2009. 

Figura 2. Distribución geográfica de las tasas de prevalencia (por millón) en México y 

porcentaje esperado de cambio en las tasas de prevalencia entre 2005 y 2025. 

            

Tomada: López-Cervantes M; et al. 

Enfermedad renal crónica y su atención 

mediante tratamiento sustitutivo en 

México. México, D.F.: Facultad de 

Medicina, Universidad Nacional 

Autónoma de México. 2009. 
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Respecto a esta situación es menester mencionar que a nivel internacional para el 

año 2000 se consideraba que existían cerca de 972 millones de casos con HAS, lo 

que equivalía al 26% de la población de ese año, al considerar únicamente a los 

países con economías consolidadas se observa una prevalencia del 37% para ese 

mismo año. Y al apreciar la información pertinente a América Latina se tenía una 

prevalencia de HAS del 40.7% en hombres y de 34.8% en mujeres, siendo más 

prevalente en las regiones o comunidades urbanas. Para el año 2025 se proyecta 

una prevalencia de HAS de 1.56 billones de casos (situación que se cree va a ser 

superada antes de esa fecha), y se estima que en países desarrollados solo un 

10.8 y 17.3% de hombres y mujeres respectivamente se encuentran en cifras meta 

de control de la enfermedad, mientras que en los países no desarrollados está 

cifra de control de la enfermedad es menor.8 

En contraste al observar las cifras y proyecciones de prevalencia para DM2 a nivel 

internacional proporcionadas por distintos estudios encontramos una prevalencia 

de DM2 en adultos de 381.8 millones en el año 2013. Observándose proyecciones 

de prevalencias para el año 2035 de 591.9 millones de personas, lo que equivale a 

un aumento del 55% en todo el mundo. Este aumento no sería proporcional en 

todas las regiones del mundo, pero enfocándose en América del norte se proyecta 

un aumento del 37.3% durante dicho periodo, pasando de 36.8 a 50.4 millones de 

sujetos con DM2, el cual se cree va a estar dado por el envejecimiento y la 

urbanización de nuevas zonas en dicha región.3  

Es menester mencionar el impacto económico que representa la ERC en México, 

para el año 2005 se realizó proyecciones de los costos que implica manejar a un 

paciente con ERC (partiendo de una prevalencia a nivel nacional de 129,472 

sujetos con ERC para ese mismo año), observándose que para los 19,097 sujetos 

que se encontraban en hemodiálisis en unidades públicas para esa fecha se 

efectuaba un gasto de $58,379,529.00 y de $3,035,735,508.00, para una semana 

típica con tres sesiones por paciente y para los costos anuales con tres sesiones 

por semana respectivamente. Así mismo se realizó una estimación de los gastos 

que implicaban los sujetos sin tratamiento para las unidades públicas, 
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observándose que para una semana y de manera anual estos sujetos 

representaban un gasto de $198,723,342.00 y de $10,333,613,784.00 

respectivamente para el año 2005 en México.38 

Los datos anteriores denotan que para el año actual y en futuros años se puede 

prever un futuro en que los costos y precios por el manejo de los pacientes con 

ERC van aumentar de manera considerable tanto a nivel individual como a nivel 

nacional, así mismo, es garantizado que dadas las proyecciones sobre el aumento 

de personas con HAS y DM que se tienen es esperable que el número de 

personas con ERC aumente de manera proporcional y por ende el gasto en este 

grupo, lo que implica la necesidad de poder prevenirla, identificarla y retrasarla lo 

antes posible o durante sus primeros estadios (estadios 1 y 2). 

3.3 Historia natural de la enfermedad renal crónica 

En la historia natural de la ERC existen diversos factores de riesgo que pueden 

generar daño en el riñón como lo es la edad, raza/etnicidad, sexo, obesidad o 

índice de masa corporal elevado, lesión renal aguda de repetición, factores 

genéticos (antecedente familiar y mutaciones en el gen de la apolipoproteína 1 

[APOL1]), hipercolesterolemia, tensión arterial elevada (hipertensión arterial 

sistémica), glucosa sérica elevada (diabetes mellitus), albuminuria, hiperuricemia, 

tabaquismo, enfermedades autoinmunes como lupus eritematoso sistémico o 

artritis reumatoide, e incluso factores sociales que aunado a los anteriores se han 

relacionado con un peor desenlace como lo es el hecho de vivir en una comunidad 

rural, etc. La mención de los factores anteriores tiene relevancia dado que 

dependiendo del factor inicial que este generando daño a los riñones cambiara el 

desenlace de la historia natural de la ERC, ya que podría cursar la mayor parte del 

tiempo desde una condición asintomática hasta presentar lesión renal aguda de 

manera repetitiva que puede terminar en falla renal de manera muy rápida y con 

un gran número de complicaciones.39 

Posterior a la irrupción de un factor perjudicial sobre los riñones se pueden 

presentar distintos mecanismos o factores protectores que van a intentar retrasar 
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o prevenir la progresión de la ERC en la historia natural de dicha enfermedad. Uno 

de los mecanismos más estudiados que intenta retrasar la progresión de dicha 

condición es lo que se conoce como hiperfiltración adaptativa que se va a dar por 

una hipertrofia de los glomérulos, es de importancia enfatizar que este proceso en 

un inicio es beneficioso para los individuos, pero en términos de largo tiempo se 

ha relacionado con un mayor deterioro de las nefronas restantes. Así mismo 

dentro de estos mecanismos que retrasan la enfermedad se tiene que mencionar 

a los medicamentos conocidos como nefroprotectores como lo son los IECA’s y 

los ARA´s, ya que dichos medicamentos cada vez es más frecuente encontrarlos 

en el consumo de las personas por alguna otra condición de manera rutinaria.39 

Una vez que fallan los mecanismos anteriores el declive de la tasa de filtrado 

glomerular de los riñones va a seguir progresando, siendo inicialmente este 

proceso asintomático, sin embargo, conforme progresa la enfermedad aparecerán 

distintos signos y síntomas, como lo son la sobrecarga hídrica, hiperkalemia, 

acidosis metabólica, hipertensión, anemia, y desórdenes en los minerales y los 

huesos. Para posteriormente concluir con los síntomas y signos que se refieren 

como síndrome urémico.39 

El síndrome urémico incluye las siguientes manifestaciones: anorexia, nausea, 

vómito, pericarditis, neuropatía periférica, y anormalidades del sistema nervioso 

(que pueden ir desde una letargia hasta la coma y muerte de los individuos). A 

pesar de conocer dicho desenlace dentro de la historia natural de la ERC, no es 

posible determinar cuándo se presentarán los síntomas y signos, dado que no 

existe una correlación entre los niveles séricos absolutos de nitrógeno ureico en 

sangre (BUN) o creatinina sérica y el desarrollo de estos.39 

A pesar de lo anterior, se tiene claro que los pacientes que presentan síndrome 

urémico o que presentan una TFG menor 15 mL/min/1.73m2 van a requerir de 

terapia de reemplazo renal con hemodiálisis, diálisis peritoneal o trasplante renal. 

Sin embargo, hay que recalcar que no todos los individuos progresan de la misma 

manera en el deterioro de su función renal y está va a depender tanto de factores 

individuales, sociales y del manejo de su condición.39 
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Por último tiene sentido retomar algunos datos obtenidos de estudios 

epidemiológicos que intentan esclarecer el desenlace de la historia natural de la 

ERC, donde estimaciones generales de la tasa de transición de la TFG estimada 

entre 15 a 60 mL/min/1.73m2 a enfermedad renal terminal es de aproximadamente 

1.5% por año, mientras que la tasa de transición de una TFG >60 a <60 

mL/min/1.73m2  es de aproximadamente 0.5% por año, lo que implica una 

variación del desenlace dentro de la misma enfermedad conforme está avanza.39 

4. Relación diabetes mellitus tipo 2, hipertensión arterial sistémica y 

función renal  

4.1.1 Diabetes mellitus tipo 2 y función renal (nefropatía diabética) 

La patogénesis de la nefropatía diabética es compleja y heterogénea con distintas 

vías que se sobreponen en su desarrolló. En un inicio la hiperglicemia resultante 

de la diabetes culminara con la formación de productos finales de la glicación 

avanzada (AGE por sus siglas en inglés) y especies reactivas del oxígeno. Estos 

productos metabólicos van a activar señalizaciones que expresarán genes 

intracelulares proinflamatorios y profibróticos con producción de mediadores que 

provocarán daño a las células renales. Aparte del papel principal que tiene la 

hiperglicemia, se tiene que destacar que en este deterioro de la función renal 

existen otros factores muy importantes en su deterioro como los es la 

hiperinsulinemia y la resistencia a la insulina (estos dos últimos factores se cree 

que dan la variación en la histopatología de la nefropatía diabética entre la DM1 y 

la DM2).40 

Antes de llegar a un estado inflamatorio y con la consecuente fibrosis sobre el 

riñón se van a poner en marcha distintos mecanismos con la finalidad de disminuir 

o evitar el daño en el riñón por parte del individuo, en el que destaca la activación 

del sistema renina-angiotensina-aldosterona (SRAA), el cual determinara un 

aumento anormal en la TFG, poniendo en marcha un estado a nivel renal que se 

conoce como hiperfiltración glomerular (definido como un valor arriba de dos 

desviaciones estándares de la TFG normal de la función global de ambos riñones, 
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generalmente situándose entre 120-140 mL/min/1.73m2). Dicho estado en un inicio 

no va ser perjudicial pero conforme transcurre el tiempo se van a generar 

mecanismos de respuesta esclerosante sobre el tejido renal, dados por el 

aumento de la presión intraglomerular. Actualmente se estima que la prevalencia 

de hiperfiltración glomerular en los diabéticos tipo 2 es de 6 a 23%, siendo mayor 

en los que padecen DM1 y con menos de 10 años de duración de la enfermedad 

con una prevalencia de 34 a 67%.40 

En relación al estrés oxidativo e inflamación dada por la formación de elementos 

finales de la glicación en las personas con DM2 y su relación con el daño renal 

basta con mencionar para este proyecto que se tienen identificadas distintas vías 

por las que los productos del estrés oxidativo generan daño, donde están 

implicadas distintas citocinas y factores relacionados con la inflamación, 

destacando el papel de NF-KappaB y el factor transformante de crecimiento beta 

(TGF-beta por sus siglas en inglés), siendo las principales citocinas relacionadas 

en este proceso. En cuanto a la inflamación, se tiene que destacar que las 

principales células que tienen un rol prioritario en el daño renal de los sujetos con 

DM2 son las células mesangiales y los macrófagos que van a ir infiltrando el 

intersticio por la hiperglicemia, el estrés oxidativo en esa región, la angiotensina II, 

etc; provocando un círculo vicioso la llegada de estas células a dichos órganos y 

con la consecuente fibrosis y disminución de la TFG de estos.40 

Así mismo no son los únicos mecanismos inherentes en el desarrollo de fibrosis 

renal y la consecuente disminución de la TFG. Se ha logrado identificar que otras 

estructuras de la nefrona, como lo son los túbulos contorneados proximales y la 

mácula densa. Donde se ha observado que la hipertrofia de la primera estructura 

mencionada genera alteraciones en la retroalimentación del SRAA a partir de la 

mácula densa con la consecuente perpetuación del círculo vicioso de la hipertrofia 

glomerular con su consecuente fibrosis en el tiempo.40 

Otro mecanismo que destacar y no menos importante que los anteriores, dado por 

el estado de hiperfiltración glomerular a nivel renal son los cambios vasculares 

anormales, los cuales van a tener distintas implicaciones a nivel renal como lo es 
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el aumento del estrés en las paredes capilares, de los podocitos, en el mesangio, 

etc. para al final terminar en una respuesta pro-fibrótica. Dando como resultado un 

deterioro de la reserva de nefronas con las que se cuenta, para así terminar con 

ERC terminal. Resulta interesante mencionar que el presentar un estado de 

hiperfiltración glomerular o una elevada TFG únicamente se ha asociado con un 

empeoramiento de la albuminuria, pero no se ha podido demostrar una relación 

del estado de hiperfiltración glomerular con un deterioro de la TFG en el tiempo.40 

4.1.2 Relación del control glucémico o de la diabetes mellitus tipo 2 con la aparición de 

nefropatía diabética o disminución de la tasa de filtrado glomerular 

Actualmente se cuenta con bastante información que ha intentado estudiar dicha 

relación, partiendo desde el año 1995 con el primer estudio que intentó analizar 

está asociación en la región de Kumamoto-Japón, donde se dividió a la población 

(n=110) de estudio con diagnóstico de DM2 en dos grupos (dentro de los criterios 

de inclusión para ambos grupos destaca que no tenían que padecer HAS e hiper-

colesterolemia) uno con control estricto y otro sin control estricto, teniendo el 

primero como meta una HbA1c <7% y el segundo sin ninguna meta específica. 

Teniendo como resultado principal dentro de lo que respecta a esta tesis, que los 

sujetos que cursaron con un mayor control intensivo de la glucosa con múltiples 

inyecciones de insulina como terapia, presentaron un retraso estadísticamente 

significativo en el inicio o la progresión de la nefropatía diabética, destacando que 

para evaluar la nefropatía y la función renal únicamente se consideró subrogados 

de está, siendo estos la albuminuria y la excreción de N-acetil-glucosaminidasa 

(NAG), está última nos indica deterioro de la función tubular. Con respecto a la 

idea anterior se tiene que enfatizar que no se utilizó el principal marcador de la 

función renal que es la TFG.41 

Previo al preámbulo anterior es menester mencionar que los desenlaces aquí 

descritos únicamente conciernen a la DM2, ya que con la DM1 la relación con 

descontrol glicémico y la aparición de nefropatía diabética parece ser indudable y 

muy constante. Esto se ha determinado a partir del estudio “Diabetes Control and 

Complications Trial/Epidemiology of Diabetes Interventions and Complications 
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(DCCT/EDIC)” con una población de estudio de 1,441 participantes, el cual se 

dividió en dos fases una de intervención farmacológica para lograr un control 

estricto de la glicemia, y la segunda fase consistió en un estudio observacional de 

los mismos sujetos para dar un total de 25 años de seguimiento 

aproximadamente. Se observó que los sujetos con control estricto presentaban 

una reducción del 59% (95% IC 39-73%) y 84% (95% IC 67-92%) para 

microalbuminuria y macroalbuminuria al final de ambas fases comparado con los 

de control estándar respectivamente; en lo que respecta a una disminución 

significativa de la TFG (<60mL/min/1.73m2) y la aparición de HAS durante los 25 

años de seguimiento, se determino  una reducción del 50% (95% IC 18-69%) y del 

20% (95% IC 6-21%)  del riesgo respectivamente en comparación del grupo 

estándar. Lo anterior denota la ventaja del control estricto de la glucosa con la 

aparición de la nefropatía diabética, resaltando dos puntos para los apartados 

posteriores, primero a pesar de que comparten ciertas circunstancias la DM1 y la 

DM2 en su fisiopatología como la elevación de la glucosa en el tiempo, se 

consideran dos entidades diferentes desde el punto etiológico y fisiopatológico de 

base por lo que se considera que su evolución y pronóstico es totalmente distinto 

en muchos aspectos; segundo punto a considerar es que utilizaron como punto de 

corte para la aparición de deterioro significativo de la TFG una tasa 

<60mL/min/1.73m2, lo que nos reduce el panorama real de lo que sucede, ya que 

no nos indica cómo se comporta por arriba de este en estadios más tempranos de 

la enfermedad el control de la glucosa, recalcando que en los estadios más 

tempranos de la enfermedad renal se encuentra la mayor proporción de los 

sujetos con ERC.42 

Bajo los preceptos anteriores se decidió incursionar en nuevos estudios 

epidemiológicos que permitirían entender la relación entre el control glicémico y el 

desarrollo de complicaciones asociadas a la DM2 en el tiempo, destacando para 

esta tesis la aparición de nefropatía diabética. Dentro de las publicaciones 

posteriores al estudio de Kumamoto-Japón resalta el estudio del grupo “United 

Kingdom Prospective Diabetes Study (UKPDS)”, a pesar de ser un estudio donde 

el reclutamiento de sus participantes inicio mucho antes del estudio de Kumamoto-



45 
 

Japón, 1977 para ser exactos, la primera publicación de sus resultados fue hasta 

1998; dicho estudio se dividió en dos fases una primera fase de intervención 

farmacológica sobre un grupo de los participantes, y una segunda fase 

observacional meramente para así alcanzar un seguimiento de aproximadamente 

30 años en algunos de los sujetos reclutados inicialmente. De sus resultados 

recalca que se encontró diferencia estadísticamente significativa en favor de 

aquellos que estuvieron en el grupo de intervención para la presencia de 

microalbuminuria, proteinuria y elevación de la creatinina dos veces por arriba de 

su valor basal, recalcando que estos marcadores se consideran subrogados de la 

función renal, mientras que en lo que respecta a TFG de manera continua no se 

han mostrado resultados en dicho estudio, ya que dentro de sus desenlaces a 

evaluar únicamente la consideran en el que concierne a la aparición o no de ERC 

con una TFG <60mL/min/1.73m2; dicho desenlace a pesar del tiempo de 

seguimiento no ha mostrado significancia estadística. Por último, destaca en el 

UKPDS que la principal causa de defunción en el tiempo fue la enfermedad 

cardiovascular con un 51.5% y en segundo lugar el cáncer con 24.2%, así mismo 

la media de HbA1c de ambos grupos oscilo entre 7.0-7.9% durante el estudio.13, 14 

Se tiene que mencionar que los últimos renglones tienen relevancia en el marco 

de esta tesis, ya que con la información actual con la que se cuenta en México a 

partir de estudios epidemiológicos existen diferencias muy radicales en esos 

datos. Primero en México se estima que la primera causa de defunción en 

personas con DM2 es la ERC, dado que se ha encontrado que existe un exceso 

de riesgo de muerte absoluto con una razón de tasas o de incidencias de 20.1, 

mientras que la enfermedad cardiaca únicamente mostró una razón de incidencias 

de 3.7, así mismo en relación con la HbA1c se obtuvo que la media de la misma 

en los mexicanos oscila por arriba del 9.0%. Dichos datos se obtuvieron de una 

población de 19,068 diabéticos en la CDMX. Lo anterior denota una gran 

diferencia de los diabéticos en México con los diabéticos de otros países 

occidentales.12 



46 
 

Retomando el tema del control glicémico en los diabéticos tipo 2 y la nefropatía 

diabética basta con mencionar que existen múltiples estudios posteriores al 

UKPDS donde se han obtenido resultados similares, como los estudios 

ADVANCE, ACCORD y Steno-2 (todos por sus siglas en inglés), en los cuales 

parecería que la relación entre la aparición de microalbuminuria y la progresión de 

esta a macroalbuminuria en los sujetos diabéticos con mayor descontrol de su 

glucosa es indudable, ya que la tendencia a presentar resultados estadísticamente 

significativos parece ser constante. Sin embargo en lo que respecta a la ERC 

como desenlace los hallazgos han sido controvertidos, ya que en los dos primeros  

estudios no se ha podido evidenciar una significancia estadísticamente, mientras 

que en el estudio Steno-2 se pudo demostrar una reducción en la incidencia de 

nefropatía diabética a 5 años de seguimiento en los sujetos con un control estricto 

en comparación a los de un control estándar, incidencia de 4.1% y 5.2% 

respectivamente con un HR=0.79 (95% IC, 0.66-0.93), este desenlace se evaluó 

en el estudio bajo el precepto de aparición de ERC o empeoramiento de la ERC 

preexistente, no bajo la consideración de la TFG como una variable continua. De 

igual o semejante manera los primeros dos estudios consideraron el desenlace de 

nefropatía diabética.43, 44, 45 

Concluyendo el presente apartado es necesario hacer referencia a dos estudios 

epidemiológicos dado que dentro de sus desenlaces y metodología se evaluó la 

TFG como variable continua en el tiempo. El primer estudio se conoce como 

VADT por sus siglas en inglés, enfatizando que dentro del estudio únicamente se 

incluyeron veteranos de guerra con una edad media de 60.4 años (considerar que 

conforme las personas viven más tiempo su TFG glomerular disminuye, siendo de 

carácter normal), en el cual se obtuvo como resultado una diferencia significativa 

en la TFG con respecto al momento basal y al concluir el estudio, sin embargo no 

hubo diferencias entre los grupos (grupo de control estricto vs control estándar) y 

no se encontró diferencias con respecto al tipo de tratamiento administrado y 

cambios severos en la función renal. Para lo que concluyeron que el control 

estricto tiene efectos mínimos sobre la disminución de la TFG y en los cambios 

graves de la función renal.46 
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El segundo estudio que mencionar es un protocolo llevado a cabo por Levin, S y 

et.al, dicha investigación se llevo a cabo en 153 hombres veteranos de guerra con 

una media de edad de 60 años con un seguimiento de 2 años, recalcando que al 

ingreso del estudio un 38% de los sujetos cursaba con microalbuminuria basal. 

Teniendo como resultados que los sujetos que se sometieron a un control 

intensivo presentaron una disminución estadísticamente significativa en la 

progresión de la microalbuminuria, así como un beneficio a favor de la terapia 

intensiva para aumento de la razón albúmina/creatinina (este beneficio fue más 

evidente en los sujetos que cursaban con microalbuminuria basal). Aunado a los 

resultados anteriores es de mencionar que se evidenció un mayor deterioro de la 

TFG a los dos años en los participantes que ingresaron con microalbuminuria sin 

importar el tipo de control que llevaron, siendo más significativa estadísticamente 

en el grupo con terapia intensiva en comparación al grupo de terapia estándar 

(P=0.0001 VS 0.009). Destacando que todos los pacientes de dicho estudio se 

sometieron a tratamiento para la hipertensión, dislipidemia, tabaquismo y obesidad 

(acorde a las guías de ese entonces), así mismo todos recibieron orientación para 

dieta, ejercicio y tabaquismo.47 

4.2.1 Hipertensión arterial sistémica y función renal (nefroesclerosis hipertensiva) 

La enfermedad renal dada por la HAS se caracteriza por un proceso de 

nefroesclerosis, que a nivel histológico se puede observar involucro vascular, 

glomerular y tubulointersticial (recalcando que la fisiopatología y las características 

histológicas son totalmente distintas a las presentes en la hipertensión maligna). Al 

igual que sucede en la nefropatía diabética muchos de los eventos que aquí se 

van a mencionar van a estar caracterizados por ser respuestas adaptativas que en 

un inicio no perjudican al individuo pero que conforme se cronifican van a pasar a 

ser perjudiciales.48 

La lesión vascular en la nefroesclerosis hipertensiva se caracteriza por un 

engrosamiento y una disminución del calibre luminal de las grandes y pequeñas 

arterias renales y las arteriolas glomerulares. Este efecto en los vasos renales va 

estar mediado por una hipertrofia de la capa medial de los vasos y por la acción 
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fibroblástica a nivel de la íntima vascular. Así mismo mientras va ocurriendo el 

daño vascular se irá presentando deposición de material hialino, haciendo más 

permeable la pared arteriolar.48 

Mientras que la glomeruloesclerosis presente en los sujetos con HAS puede 

mostrar dos patrones. Uno con esclerosis global que nos va a reflejar daño 

isquémico con la consecuente pérdida de nefronas, así mismo este patrón 

muestra dos patrones más el primero conocido como esclerosis solidificante y el 

segundo como obsolescente, teniendo sentido el punto anterior porque el primero 

de estos patrones es más frecuente encontrarlo en los afroamericanos que en los 

caucásicos y se cree que la prevalencia elevada de nefroesclerosis en esa 

población está dada por esa condición. El segundo patrón de la nefroesclerosis 

hipertensiva es la esclerosis segmental focal caracterizada por una hipertrofia 

glomerular. Así mismo al igual que en la nefropatía diabética también se va a 

presentar un fenómeno sugestivo de hiperfiltración glomerular en los sujetos con 

hipertensión leve, con la diferencia que en la población hipertensa se genera un 

subsecuente aumento de la concentración de creatinina plasmática, de los niveles 

de tensión arterial y el desarrollo de microalbuminuria.48 

Los cambios anteriores también se encuentran asociados a cambios intersticiales 

severos, caracterizados por fibrosis intersticial y atrofia tubular. Estos cambios se 

encuentran mediados por la presencia de células inflamatorias, isquemia a nivel 

renal y a la propia HAS.48 

4.2.2 Relación del control de la tensión arterial (sistólica y diastólica) o de la hipertensión 

arterial sistémica con la aparición de nefroesclerosis hipertensiva o disminución de la tasa de 

filtrado glomerular 

La relación entre el control de la tensión arterial (sistólica y diastólica) y la función 

renal ha sido estudiada desde hace tiempo a partir de estudios clínicos y 

epidemiológicos, sin embargo, para esquematizar este punto basta con citar 

prácticamente un artículo, siendo el estudio conocido como SPRINT, el cual se 

diseñó para dilucidar el efecto de distintas metas de control de la TA y su efecto 

sobre la morbilidad y mortalidad cardiovascular en personas sin diabetes. Para 
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dicho proyecto se recluto un total de 9361 sujetos con cifras de TA-sistólica por 

arriba de 130 mmHg, a los cuales se dividió en dos grupos con distintas metas de 

TA (<140mmHg VS <120mmHg). El resultado principal en lo que respecta a la 

función renal fue que en los sujetos que presentaban ERC no hubo diferencia 

significativa entre los grupos en el desenlace compuesto por una disminución de la 

TFG del 50% o la aparición de ERC terminal (se consideró a que el número de 

eventos fue muy pequeño); mientras que en los sujetos que no presentaban ERC 

basal, la incidencia del desenlace definida como una disminución de la TFG del 

30% o más, o la aparición de un valor de la TFG<60mL/min/1.73m2 fue mayor en 

el grupo de terapia intensiva con respecto al grupo de terapia estándar (1.21% por 

año VS 0.35% por año; HR, 3.49; 95% IC, 2.44 a 5.10; P<0.001), dicho efecto se 

pensó que se debió a que los sujetos en terapia intensiva presentaban cierto 

grado de isquemia en los riñones por manejar cifras de TA muy bajas y por las 

altas dosis de diuréticos o inhibidores de la enzima convertidora de angiotensina 

(IECA’s) y los antagonistas del receptor de angiotensina II (ARA’s).16 

Con respecto al estudio SPRINT y para esta tesis resulta interesante mencionar 

los resultados obtenidos del estudio ACCORD antes mencionado, pero en la rama 

que evaluó el efecto del control estricto en comparación a un control estándar de 

la TA, teniendo como metas las mismas que el estudio Sprint. Destacando que los 

resultados en ese estudio muestran limitaciones importantes, empezando por el 

hecho que fue un estudio anidado dentro de su cohorte principal del control 

estricto de la HbA1c, así mismo a pesar de ser un estudio llevado a cabo en 

diabéticos con alto riesgo cardiovascular para esta rama se excluyeron a todos los 

sujetos con dislipidemia, y por último se excluyeron a los individuos menores de 40 

años y mayores de 79 años. Lo anterior tiene relevancia al interpretar los 

resultados, porque en un sentido estricto resulta complicado dilucidar cuál fue la 

verdadera causa que determino el desenlace en lo relacionado a la TFG, y 

también porque se pierde cierto grado del espectro de la enfermedad al excluir a 

los individuos antes mencionados, siendo criterios de exclusión que no se 

consideraron para esta tesis. De los desenlaces de interés se tiene que mencionar 

que los niveles de creatinina sérica y de TFG fueron examinados como efectos 
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adversos potenciales en los participantes, observándose una diferencia 

significativa a favor te la terapia estándar para mayores niveles de creatinina 

sérica, disminución de la TFG por debajo de 30ml/min/1.73m2 y niveles más bajos 

de la TFG estimada; no se encontró diferencia para la aparición de enfermedad 

renal terminal o la necesidad de terapia de reemplazo renal, así mismo se observó 

una diferencia significativa a favor de la terapia intensiva VS la estándar para la 

presencia de microalbuminuria y macroalbuminuria en la última medición que se 

realizó. Lo anterior denota la falta de comprensión de la TFG y de la enfermedad 

renal, dentro del panorama de la HAS y del control de la TA en ella.49 

4.3 Evidencia del efecto del control de la tensión arterial y de la glucosa en sujetos con 

hipertensión arterial sistémica y/o diabetes mellitus tipo 2 

Como referencia del apartado actual es indispensable retomar tres grandes 

estudios mencionados con anterioridad, siendo los siguientes: UKPDS, ACCORD 

y Steno-2; del último estudio no será necesario mencionar nuevos aspectos, ya 

que con lo citado en el apartado “3.1.2” es suficiente para conocer el desenlace 

que se obtuvo, únicamente se recalcará que también se efectuó dentro del ensayo 

clínico una comparación del control estricto VS el control estándar de la tensión 

arterial de los sujetos con DM2 y microalbuminuria (riesgo elevado para eventos 

cardiovasculares), observándose los efectos y beneficios ya antes mencionados 

sobre la función renal, sin dejar de mencionar que para dicho estudio no se 

incluyen otros subanálisis para tales fines, dada por su metodología y de tratarse 

de un estudio con intervención multifactorial sin cohortes anidadas siendo los 

mismos sujetos que recibieron la terapia intensiva para todo, donde se efectuaron 

otras intervenciones como el uso de hipolipemiantes y de aspira lo que dificulta 

realizar subanálisis y lograr dilucidar cuál de estas intervenciones fue la causante 

de tal beneficio sobre la terapia intensiva en la TFG.45 

Sin embargo, los estudios UKPDS y ACCORD si cuentan con subanálisis 

acoplados a la metodología individual de cada estudio, mostrando resultados 

contradictorios uno con el otro. Empezando por el estudio ACCORD al analizar a 

los sujetos que cursaban con diagnóstico de DM2 y de HAS, así como, 
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considerando si se encontraban en tratamiento intensivo o en tratamiento estándar 

para el control de la TA y de la glucosa, se encontró que no había diferencias 

significativas para la aparición de un desenlace compuesto de complicaciones 

microvasculares (incluía retinopatía diabética, ERC y ERC terminal) entre los 

participantes que tenían un tratamiento estándar para ambas condiciones en 

comparación de aquellos que cursaban con uno o ambos tratamientos intensivos. 

Mientras que el subanálisis del estudio UKPDS identificó una asociación fuerte 

(p=0.0001) en lo que respecta a la incidencia de eventos microvasculares 

relacionados al incremento de la TA, la cual mostró un aumento constante y 

similar al grado conforme aumentaba la TA, sin mostrar un límite para el riesgo 

conforme aumentaba la misma, observándose una disminución del riesgo para el 

mismo desenlace al final del análisis del 13% (95% IC 9 a 26) por cada 10 mmHg 

de TA disminuidos. Para el análisis anterior se tiene que considerar que 

únicamente se utilizó la fase dos del estudio UKPDS que concierne a la parte 

observacional del mismo, por lo que se incluyó tanto a sujetos que estuvieron en 

tratamiento intensivo para el control de su TA, como a los participantes que 

estuvieron en tratamiento estándar para la misma, sin dejar de considerar que 

también algunos de los sujetos cursaron con tratamiento intensivo o estándar para 

la glucosa, lo que dificulta dilucidar cuál fue la verdadera variable implicada en tal 

beneficio.15, 50 
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PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA 

El estudio de la función renal y su deterioro hacia Enfermedad Renal Crónica 

(ERC) mediado por la presencia de niveles elevados de tensión arterial (TA) y/o de 

glucosa sérica en personas con Hipertensión Arterial Sistémica (HAS) y/o 

Diabetes Mellitus tipo 2 (DM2), ha mostrado datos contundentes de la relación 

estrecha entre estás y la aparición de la primera condición como complicación. Sin 

embargo, siguen existiendo incógnitas y controversia con dicha relación, 

principalmente porque al observar a la población diabética solo unos cuantos 

estudios como el Steno-2 y el UKPDS en su seguimiento más prolongado han 

logrado observar un beneficio en la función renal al cursar con niveles de glucosa 

sérica más bajos, así mismo, al observar los estudios en población con 

hipertensión se observa el caso particular de un mayor deterioro de la función 

renal de las personas que cursan con niveles de TA más bajos. Así también, se 

encuentran ciertas particularidades de interés en dicha relación que denotan una 

falta de comprensión del tema, destacando las siguientes: la mayoría de estos 

estudios se han centrado en valorar la pérdida de la función renal a partir de 

subrogados como la albuminuria existente, y no de mediciones directas de la 

función renal como lo es la estimación de la tasa de filtrado glomerular; segundo, 

en general los desenlaces que respectan a la función renal en estos estudios se 

han caracterizado por evaluarse de manera dicotómica al dividirlos en sí los 

pacientes tienen una función renal <60mL/min/m2 o no la tienen, lo que pierde de 

vista los dos primeros estadios de la ERC que corresponden a los estadios con 

mayor proporción de individuos con dicha enfermedad; tercero, tanto los estudios 

enfocados en diabéticos como en hipertensos se ha caracterizado por no contar 

con adultos jóvenes dentro de su población, y por contar con criterios de inclusión 

muy estrictos, donde los estudios en población hipertensa excluyen a los 

diabéticos o viceversa, así mismo, la mayoría de los estudios clínicos de esta 

relación incluyen únicamente a sujetos con riesgo cardiovascular aumentado, 

remarcando que lo anterior implicaría una imagen muy limitada de la realidad que 

viven estos sujetos desde el inicio hasta el final de su enfermedad. Por último, sin 

considerar todo lo anterior es de distinción mencionar que, a pesar del 
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conocimiento de la relación entre las patologías, no se sabe con certeza si la HAS 

o la DM2 tienen un mayor protagonismo una sobre otra en el deterioro de la 

función renal. 
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JUSTIFICACIÓN 

Dado la creciente prevalencia e incidencia de Diabetes Mellitus tipo 2 (DM2), 

Hipertensión Arterial Sistémica (HAS) y de Enfermedad Renal Crónica (ERC) en el 

mundo y nuestro país, así como, por las diferencias epidemiológicas en la 

evolución de la HAS y de la DM2 hacia sus complicaciones, el encontrarse en 

metas terapéuticas que se ha observado en comparación con los países 

occidentales de altos ingresos, y por la falta de mediciones objetivas en la 

evolución de la función renal  a corto plazo en sujetos con HAS y/o DM2 en control 

y descontrol de las mismas a nivel internacional y en nuestro país; resulta de 

interés obtener y esclarecer lo último mencionado, ya que nos permitirá discriminar 

que patología cursa con un mayor deterioro de la función renal en sus primeros 

estadios, y si es posible prevenir dicha disminución a partir de niveles más bajos 

de tensión arterial y de glucosa sérica, con la finalidad de identificar el mejor 

momento para implementar medidas preventivas de salud pública a nivel nacional 

para disminuir la mortalidad y complicaciones por daño en la función renal  en 

sujetos con HAS y/o DM2, dicho conocimiento se puede llegar a obtener a partir 

del presente estudio. 

OBJETIVOS 

El objetivo general de este proyecto es estimar la asociación del estado de 

comorbilidad basal, y los cambios de TA y HbA1c sobre la función renal en la 

población de la cohorte Emiliano Zapata, con hipertensión arterial sistémica y/o 

diabetes mellitus tipo 2 (identificados con los criterios del Eighth Joint National 

Committee y de la American Diabetes Association 2018). 

Objetivos específicos: 

• Identificar a los sujetos con diagnóstico previo de HAS y/o DM2, así como, 

reconocer a los hallazgos de encuesta con la finalidad de categorizarlos en 

tres grupos basales: DM2 exclusiva, HAS exclusiva, y DM2 e HAS 

combinadas. 
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• Evaluar las variables independientes para establecer mejorías del estado 

de comorbilidad en el tiempo. Mediante la categorización de los sujetos con 

sus niveles de hemoglobina glicosilada (HbA1c) y de tensión arterial (TA) 

basales por cuartiles (estableciendo así a los sujetos con mayor y menor 

control de la enfermedad).  

• Estimar la existencia de discrepancias significativas en variables 

demográficas basales con los individuos excluidos basalmente. 

Previamente censados y categorizados. 

• Determinar la relación entre función renal y el pertenecer a un determinado 

estado de comorbilidad. 

• Estimar la asociación entre la función renal y el cursar con variaciones de la 

tensión arterial y de la hemoglobina glicosilada de manera individual y en 

combinación, para el agregado total de la población y por grupos de 

condición basal de manera transversal y longitudinal, controlando por 

factores individuales. 

• Explorar el efecto de otros factores de riesgo, como posibles modificadores 

de la asociación entre función renal y cambios en la TA, y la HbA1c por 

estado de comorbilidad. 
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HIPÓTESIS 

En este proyecto se contemplaron dos hipótesis principales, con sus respectivas 

hipótesis nulas: 

• Ho: El grupo con DM2 e HAS no tendrá mayor deterioro de la función renal 

y sus complicaciones, incluyendo la muerte por la misma disminución de la 

función renal en comparación a los demás grupos. 

• H1: El grupo con DM2 e HAS tendrá mayor deterioro de la función renal y 

sus complicaciones, incluyendo la muerte por la misma disminución de la 

función renal en comparación a los demás grupos. 

➢ H0: Las variaciones en los niveles de HbA1c y de TA no se relacionan con la 

tasa de filtrado glomerular, siendo iguales por estado de comorbilidad basal 

(βTFG=0).  

➢ H1: Las variaciones en los niveles de HbA1c y de TA se relacionan con la 

tasa de filtrado glomerular, siendo distinto por estado de comorbilidad basal 

(βTFG≠0).  

METODOLOGÍA 

Diseño de investigación y estrategias metodológicas 

Estudio epidemiológico observacional anidado en una cohorte, longitudinal, ex-

post facto. La información de los individuos fue recolectada mediante una 

encuesta, mediciones biométricas y toma de muestras de sangre en hogares a 

población con 20 años o más de edad del municipio Emiliano Zapata, Hidalgo, 

México. Los datos proporcionados por las personas fueron analizados mediante 

modelos de regresión lineal de efectos fijos con intersecciones específicas de la 

entidad de carácter longitudinal. 

Población de estudio de la Cohorte Emiliano Zapata (CEZ)  

Población del centro de México de 20 o más años, residentes de hogares 

particulares de localidades con características urbanas y rurales ubicadas en el 

municipio de Emiliano Zapata, localizado en el sur del estado de Hidalgo y al norte 

de la ciudad de México. El municipio de Emiliano Zapata tiene una superficie de 
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poco más de 120 mil Km2 y cuatro localidades que concentran el 99.7% de la 

población del municipio, teniendo 13,357 habitantes acorde al censo realizado por 

el Instituto Nacional de Estadística, Geografía e Informática (INEGI) en el 2010. De 

ellas, la cabecera municipal cursa con características urbanas, y las otras tres 

localidades por su nombre Santa Bárbara, Santa Clara y José María Morelos, en 

orden decreciente de tamaño poblacional respectivamente, cursan con 

características del ámbito rural (Figura 3), con la finalidad de cursar con una 

población urbana y rural semejante a la Nacional.51, 52 

Figura 3. Localización geográfica del municipio de Emiliano Zapata en el estado de Hidalgo, 

México. Se muestra la geografía de las principales cuatro localidades dentro del municipio. 

 

La definición y elección geográfica original de la cohorte obedeció al estudio de los 

primeros objetivos planteados, en relación con los factores que inciden sobre el 

desarrollo de enfermedad hepática crónica. Eligiéndose el estado de Hidalgo por 

pertenecer a la zona con mayor tasa de mortalidad específica por cirrosis hepática 

en hombres de 35 a 54 años en México, en las últimas décadas del siglo pasado, 
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y por pertenecer al área geográfica, donde reside la población con mayor 

prevalencia de consumo de alcohol en México. 53, 54 

Es de resaltar, dado que la población de estudio fue seleccionada para el estudio 

del consumo de alcohol en México y que se reconoce al consumo de alcohol como 

factor de riesgo para el desarrollo tanto de diabetes tipo 2 e hipertensión arterial; 

Se encontró en la población de estudio una prevalencia en el consumo de alcohol 

en los últimos 12 meses semejantes al reportado a nivel nacional (55.7% nivele 

nacional VS 63.7% población de estudio), así mismo, se obtuvo una prevalencia 

semejante de casos de diabetes tipo 2 e hipertensión arterial que a nivel nacional, 

lo que implica que el consumo de alcohol en la población de estudio no implicaría 

un mayor riesgo en el desarrolló de estas condiciones salvo el ya conocido en  

toda la población con consumo de alcohol. 

En lo que respecta a la población de este proyecto, está fue seleccionada a partir 

de los 1721 participantes en el estudio basal, lo que corresponde 

aproximadamente al 13 % de la población total del municipio de Emiliano Zapata, 

lo cual fue posible debido a que dentro de los objetivos secundarios del proyecto 

original estaba la identificación y seguimiento de personas con enfermedades 

crónico degenerativas como hipertensión arterial sistémica, diabetes mellitus, 

enfermedad renal crónica, etc. 

Criterios de inclusión y exclusión 

Inclusión: Población de 20 o más años de edad residentes del municipio de 

Emiliano Zapata, Hidalgo, que aceptó colaborar en el estudio basal que cursen 

con diagnóstico previo de diabetes mellitus tipo 2 y/o hipertensión arterial 

sistémica, o que sean hallazgo de encuesta de las mismas enfermedades a partir 

de sus niveles basales de glucosa sérica, hemoglobina glicosilada y de tensión 

arterial, cumpliendo los criterios diagnósticos de la American Diabetes Association 

2018 y del Eighth Joint National Committee respectivamente. 

Exclusión: fueron excluidas las personas que en el momento de la encuesta basal 

estuvieran embarazadas o que presentaran alguna enfermedad 
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psicológica/psiquiátrica que les limitara el entendimiento del protocolo y/o del 

consentimiento informado. Así mismo, se excluyeron a todos los individuos que no 

contaran con alguno de los siguientes datos de manera basal: edad, creatinina 

sérica, hemoglobina glicosilada y tensión arterial.   

Muestra 

Cálculo de tamaño de muestra para la encuesta y toma de muestras por viviendas 

Dado que se trata de un estudio observacional anidado en una cohorte 

preexistente, no se efectuó un cálculo del tamaño de la muestra para una 

proporción, estudio descriptivo, o para determinar la frecuencia de un factor en 

una población. Sin embargo, al considerar el objetivo primario del proyecto inicial 

enfocado en la incidencia y descripción de la enfermedad hepática crónica en una 

población determinada, el tamaño de la muestra calculado para la encuesta de 

individuos fue de 1367 viviendas, considerando una tasa de participación del 80% 

con un nivel de confianza del 99.99% y un alfa del 5%. A continuación, se muestra 

el tamaño de la muestra requerida para distintos intervalos de confianza, 

considerando los mismos parámetros (recalcando que para este proyecto en el 

momento basal se consideró un nivel de confianza del 99.99%). Cuadro 8.55 
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Cuadro 8. Tamaño de la muestra para determinar la frecuencia de un factor en una 

población. Parámetros utilizados para el cálculo del tamaño de la muestra. 

Tamaño de la población (para el factor de corrección de la población 

finita o fep) (N): 
14000 

Frecuencia % hipotética del factor del resultado en la población (p): 50% ± 5 

Límites de confianza como % de 100 (absoluto ±%) (d): 5% 

Efecto de diseño (para encuestas en grupo-EDFF): 1 

Tamaño muestral (n) para Varios Niveles de Confianza 

Intervalo de Confianza (%) Tamaño de la muestra 

80% 163 

90% 266 

95% 374 

97% 456 

99% 634 

99.9% 1006 

99.99% 1367 

Tamaño de la muestra para varios niveles de confianza considerados para la estimación de viviendas a encuestar en la 

Cohorte Emiliano Zapata, así mismo, se muestran los parámetros estipulados para su cálculo. 55 

Ecuación utilizada para el cálculo del tamaño de la muestra: 56  

Tamaño de la muestra  𝒏 =  
[𝐄𝐃𝐅𝐅 ∗ 𝐍𝐩(𝟏 − 𝐩)] 

[(
𝐝𝟐

𝐙𝟏−𝛂/𝟐
𝟐 ∗ (𝐍 − 𝟏) + 𝐩 ∗ (𝟏 − 𝐩)]

 

Tamaño de la población (para el factor de corrección de la población finita o fep) = N 

Frecuencia % hipotética del factor del resultado en la población = p 

Límites de confianza como % de 100 (absoluto ±%) = d 

Efecto de diseño (para encuestas en grupo) = EDFF 

No obstante, si se hubiera delimitado el tamaño de la muestra para determinar la 

frecuencia de enfermedad renal crónica en la población del municipio de Emiliano 

Zapata con una prevalencia anticipada del 2.51% sin considerar albuminuria, y la 

misma población finita se hubiera requerido la medición de 147 participantes con 

un nivel de confianza del 99.99%, así mismo, si se hubiera contemplado la 

evaluación de la frecuencia de hipertensión arterial sistémica o de diabetes 

mellitus tipo 2 en la misma población se necesitaría un tamaño de la muestra 

menor que el propuesto para enfermedad hepática crónica, dado que en el peor 
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de los escenarios se postularía una prevalencia anticipada del 26% y del 14.4% 

respectivamente.5, 8, 38 

Así mismo, la población de estudio de sometió a un proceso de validez externa 

con el censo general de población y vivienda 2010 del INEGI donde se obtuvo 

prevalencias semejantes en los rubros de acceso a servicios básicos, educación 

(alfabetización), nivel de escolaridad y derechohabiencia. Con lo que se puede 

concluir que la estructura poblacional en estudio es semejante a la nacional. 

Marco muestral y reemplazos 

El marco muestral total de la cohorte, incluyéndose a los candidatos para este 

proyecto, se basó en el marco geoestadístico 2010 del Instituto Nacional de 

Estadística, Geografía e Informática del municipio de Emiliano Zapata.57 El total de 

los sujetos dentro de la cohorte Emiliano Zapata se distribuyó entre las cuatro 

principales localidades del municipio antes mencionadas, en una proporción 

similar a la de la distribución poblacional de este, siendo en su mayoría habitantes 

de la cabecera municipal (Cuadro 9). En el marco de referencia para la selección 

de las viviendas a visitar para efectuar la invitación a participar en la cohorte, se 

llevó a cabo mediante un muestreo probabilístico de tipo aleatorio irrestricto a 

partir del programa ArcGIS 9.3, de ESRI para su selección.58 

Cuadro 9. Participantes de la Cohorte EZ según localidad, estudio basal 

Localidad 
Cohorte EZ 

(n) 
% de la 
cohorte 

Población 
total del 

municipio 

(n) 57 

% de la 
población 

del 
municipio 

Vañor p* 

Emiliano 
Zapata 

1,172 68.1 8,722 65.5 0.06 

Santa 
Bárbara 

201 11.7 1,763 13.2 0.53 

Santa clara 201 11.7 1,571 11.8 0.96 

José María 
Morelos 

147 8.5 1,261 9.5 0.68 

Total 1,721 100 13,317 100  

* Diferencia de proporciones, con un nivel de confianza del 95% 

Posteriormente las viviendas seleccionadas fueron visitadas una por una, y en 

caso de no encontrar a las personas que residían en ese momento en la casa o de 
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obtener una negativa a la participación en la cohorte, existió un mecanismo de 

sustitución, el cual consistió en rodear la manzana en el sentido de las manecillas 

del reloj hasta quedar en la cara posterior de la vivienda que no pudo participar o 

decidió no participar en la cohorte, a continuación se muestra un esquema del 

mecanismo de sustitución (Figura 4). 

Figura 4. Esquema de sustitución efectuado en la cohorte Emiliano Zapata, durante el 

reclutamiento basal de los individuos. 

 

En cuanto la sustitución se hizo solamente en cualquiera de estos casos: no 

hubiera respuesta de nadie (no abrieran en el domicilio seleccionado) después de 

distintas ocasiones (>3 visitas), fuera lote baldío y fuera lote comercial. Lo anterior 

debido a que el catastro del INEGI 2010 lo clasificaba como hogar, siendo que en 

el trabajo de capo no era así. Por lo tanto, no se sabe si la población de reemplazo 

se parece a la seleccionada en dichas situaciones, no se tiene información o la 

información proporcionada por la encuesta nacional del INEGI era errónea (siendo 

esto una limitación en la metodología del estudio). Finalmente, se obtuvo una tasa 

de no respuesta/sustitución del 13%. 

En lo que respecta al marco muestral de este proyecto, la selección de los 

individuos dentro de la cohorte Emiliano Zapata se basó en los criterios de la ADA 

2020 para diabetes mellitus tipo 2 en las mediciones basales de glucosa sérica y 

hemoglobina glicosilada, mientras que para la hipertensión arterial sistémica se 

utilizó los criterios de la JNC8 sobre las cifras basales de tensión arterial sistólica y 

diastólica de cada individuo. A continuación, se muestran los criterios diagnósticos 

de ambas asociaciones que competen a las variables mencionadas previamente 

(Cuadro 10): 
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Cuadro 10. Criterios de inclusión bioquímicos y clínicos 

Criterios diagnósticos de diabetes mellitus acorde a la ADA en el año 2018 

Glucosa sérica en ayunas ≥126 mg/dL (7.9 mmol/L). El ayuno se define como la 

ausencia de ingesta calórica de por lo menos 8 hrs. 

Valores de HbA1c ≥6.5% (48mmol/mol). 

Criterios diagnósticos de hipertensión arterial sistémica acorde al JNC8 

Tensión arterial sistólica mayor o igual a 140 mmHg 

Tensión arterial diastólica mayor o igual a 90 mmHg 

Así mismo, dentro de los criterios de selección para la muestra se consideró el 

antecedente de diagnóstico previo de hipertensión arterial sistémica y/o diabetes 

mellitus tipo 2 en los sujetos.  

Una vez identificados los individuos con estas patologías se procedió a la 

categorización en tres grupos de enfermedad: personas con diabetes mellitus tipo 

2 sin hipertensión arterial sistémica, sujetos con hipertensión arterial sistémica sin 

diabetes mellitus tipo 2, e individuos con hipertensión arterial sistémica y diabetes 

mellitus tipo 2. El diagrama de flujo para la selección de individuos dentro de la 

cohorte fue el siguiente (Figura 5): 

Figura 5. Diagrama de flujo para la selección de individuos y formación de los cuatro grupos 

con diagnóstico de HAS y/o DM2, y referentes dentro de la cohorte Emiliano Zapata. Así 

mismo, se muestra a los individuos excluidos durante el proceso de selección muestral, los cuales 

obedecieron a los criterios de inclusión y exclusión mencionados previamente en esta tesis. DM2, 

Diabetes Mellitus tipo 2; HAS, Hipertensión Arterial Sistémica. 
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Resumiendo, de los 1721 participantes reclutados en la cohorte originalmente, 

1070 (62.17%) no cumplían con diagnóstico de diabetes mellitus tipo 2 o de 

hipertensión arterial sistémica basalmente, así mismo, se excluyeron 15 individuos 

por contar con cifras de tensión arterial incompatibles con la vida. Quedando 636 

individuos que se incluyeron en el estudio, con 370 referentes sin diagnóstico de 

presión normal alta, prediabetes, hipertensión arterial sistémica y diabetes tipo 2 al 

inicio y final del seguimiento. Del total de esos sujetos se excluyeron un total de 

162 referentes y 73 participantes con alguna comorbilidad basal por no contar con 

la información necesaria para estimar la tasa de filtrado glomerular basal. 

Quedando 208 referentes, y 102, 319 y 142 participantes con diabetes mellitus tipo 

2 sin hipertensión arterial sistémica, con hipertensión arterial sistémica sin 

diabetes mellitus tipo2, y con ambas comorbilidades respectivamente. 

Instrumentos 

Recolección de datos: variables sociodemográficas, del estilo de vida, antecedentes 

médicos, clínicos y bioquímicos. 

A cada uno de los participantes se le contempló la recaudación de datos 

sociodemográficos, de los estilos de vida, antecedentes médicos, clínicos y 

bioquímicos (en ayuno de 8 horas), en cada una de las mediciones. Los datos 

fueron recabados en el periodo que comprende de 2012 a 2016 en dos etapas; la 

primera, en la localidad de características urbanas en 2012 y seguimiento en 

2014; la segunda, en las tres localidades con características rurales en 2014 y 

seguimiento en 2016. Las variables sociodemográficas, del estilo de vida y 

antecedentes médicos de estudio se obtuvieron por medio de un cuestionario 

estructurado impreso para la primera medición, y digital para la segunda medición, 

el cuestionario EZ (Anexo I); Cuya administración fue realizada por 

entrevistadores, estandarizados en la aplicación con anterioridad, y que fijaron 

citas con los participantes, en sus domicilios para cada una de las mediciones. 

El cuestionario EZ se compone de preguntas y escalas validadas que han sido 

empleadas por investigaciones nacionales e internacionales.2, 9, 19, 59 
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Dentro de las variables clínicas destaca la medición de la tensión arterial, por lo 

que para su cuantificación por individuo se hizo uso de esfigmomanómetros marca 

Riester© modelo Diplomat-presameter con una precisión de ±3 mmHg. 

Efectuándose la colocación y uso del mismo con los parámetros de la guía de 

práctica clínica y la norma mexicana (NOM-030-SSA-2009) para su determinación, 

las cuales siguen los estándares internacionales60. Así mismo, previo a su toma se 

verifico que los participantes no se encontraran bajo el consumo de alguna 

sustancia o condición que pudiera alterar el resultado. Posteriormente al 

transcurrir 5 minutos en reposo se procedía a la toma de la tensión arterial por 

duplicado en cada uno de los participantes, con una separación entre medición de 

15 minutos. Al obtenerse las dos mediciones se procedían a estimar la tensión 

arterial sistólica y diastólica promedio para los participantes. El personal 

encargado de realizar la toma de las mediciones fue estandarizado por el método 

de Habicht61-62, con la finalidad de obtener la mayor uniformidad interobservador al 

momento de realizar la toma de la tensión arterial y de recolectar los resultados de 

la misma manera, en talleres dirigidos por una licenciada en nutrición y enfermería 

con experiencia en trabajo de campo, y en las mediciones clínicas, por personal 

médico del Departamento de Salud Pública de la Facultad de Medicina de la 

UNAM; durante las semanas previas al desplazamiento al municipio de Emiliano 

Zapata. Estás mediciones se realizaron en un centro de reunión. 

La recolección de las muestras sanguíneas y obtención de los datos bioquímicos 

se efectuó por personal de enfermería capacitado previamente. Dicho personal 

siguió la siguiente logística: se presentaron a los domicilios en las primeras horas 

de la mañana, con cita previa. Después de corroborar que cada participante 

hubiera cumplido un ayuno mínimo de ocho horas y de explicar al participante los 

procedimientos a seguir, se llevó a cabo la punción de una vena a nivel del pliegue 

del codo, para extraer muestras de sangre en tubos de tapón dorado y lila marca 

Vacutainer©. Las gradillas con las muestras se conservaron en cadena de frío, en 

un contenedor con refrigerantes a una temperatura de 3 a 5°C. El contenedor fue 

transportado en un plazo máximo de dos horas al Laboratorio Central del Instituto 

Nacional de Ciencias Médicas y de Nutrición Salvador Zubirán, para su 
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procesamiento, donde se recibieron y procesaron el mismo día de la toma. Se 

realizó la determinación de distintas variables séricas como: urea, lípidos, insulina, 

pruebas de función hepática, y destacando la medición de creatinina sérica, 

glucosa sérica y hemoglobina glicosilada para este proyecto; siguiendo los 

métodos rutinarios de este laboratorio, certificado por ISO 9001:2008. 

Identificación y operacionalización de variables 

Definición conceptual 

Variable dependiente principal: deterioro de la función renal. 

• Se consideran todos aquellos daños o alteraciones persistentes en el 

tiempo derivadas de los primeros que afectan a cualquiera de las tareas de 

la fisiología renal para mantener la homeostasis del organismo; destacando 

la corrección de las alteraciones que se presenten en la composición iónica 

y del volumen de los líquidos corporales. La evaluación del deterioro de la 

función renal se puede efectuar de distintas maneras como lo son: cambios 

en el tejido histológico renal, determinación y persistencia de albuminuria, 

alteraciones iónicas séricas persistentes, disminución del volumen de orina 

excretado, y determinación y disminución en la tasa de filtrado glomerular. 

Esta última pudiendo evaluarse a partir de distintas ecuaciones como lo son 

CKDEPI, Cockcroft-Gault y MDRD; así como, por el uso de distintos 

marcadores bioquímicos como cistatina-C, inulina, y creatinina ya sea en 

suero o en orina. Siendo que el uso de cualquiera de las fórmulas y 

marcadores bioquímicos previamente mencionados pueden cursar con 

variaciones en la estimación final de la tasa filtrado glomerular, teniendo 

como resultado variaciones en la determinación de los individuos que se 

encuentran con deterioro de la función renal; por lo que se aconseja el uso 

de la misma ecuación y marcador para darle seguimiento a un individuo.35 

Variables independientes principales: descontrol de los niveles de hemoglobina 

glicosilada, y descontrol de los niveles de tensión arterial. La definición conceptual 
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de descontrol varía para ambas variables dependiendo de la guía de práctica 

clínica que se haga uso. 

• El descontrol de los niveles de hemoglobina glicosilada para este proyecto 

se basó en los criterios brindados por la ADA 2020, donde se define como 

tal el cursar con una hemoglobina glicosilada por arriba del 7%. Siendo que 

este umbral de descontrol puede variar al individualizar dicha definición a 

partir de otras variables como lo son: riesgos potenciales asociados con 

hipoglicemias y otros efectos adversos de los hioglucemiantes, duración de 

la enfermedad, expectativa de vida, otras comorbilidades asociadas, 

complicaciones vasculares establecidas, actitud del paciente y expectativa 

al tratamiento, y recursos y soporte brindado por el sistema de salud 

público. Lo anterior puede determinar que en algunos individuos el 

descontrol se considere por arriba del 8% de hemoglonina glicosilada. 

• Para el descontrol de los niveles de tensión arterial se utilizó los criterios de 

la JNC8, siendo que el punto de corte para dicha definición conceptual 

puede variar dependiendo de la edad y de la presencia de ciertas 

comorbilidades. Definiéndose para la población general cifras de tensión 

arterial ≥140/90 mmHg, mientras que para adultos mayores (≥60 años), 

individuos con diabetes, y personas con enfermedad renal crónica y 

proteinuria se consideran cifras en descontrol de tensión arterial ≥150/90 

mmHg, ≥140/85 mmHg y ≥130/90 mmHg respectivamente. 

Definición operacional 

Variable dependiente principal. 

• Deterioro de la función renal. Se consideró cualquier disminución en la tasa 

de filtrado glomerular cuantificada de manera transversal y a los dos años 

de seguimiento con respecto a la medición basal, ingresada de manera 

continua la variable. Estimada a partir de la ecuación CKD-EPI y del 

biomarcador creatinina sérica. Siendo las ecuaciones siguientes:35 

 



69 
 

𝑴𝒖𝒋𝒆𝒓     𝑐𝑟𝑒𝑎𝑡𝑖𝑛𝑖𝑛𝑎 𝑠é𝑟𝑖𝑐𝑎 ≤ 0.7 → 𝑇𝐹𝐺 = 144 × (𝑆𝑐𝑟 0.7)⁄ −0.329
× (0.993)𝑒𝑑𝑎𝑑 

                   𝑐𝑟𝑒𝑎𝑡𝑖𝑛𝑖𝑛𝑎 𝑠é𝑟𝑖𝑐𝑎 > 0.7 → 𝑇𝐹𝐺 = 144 × (𝑆𝑐𝑟 0.7)⁄ −1.209
× (0.993)𝑒𝑑𝑎𝑑 

𝑯𝒐𝒎𝒃𝒓𝒆 𝑐𝑟𝑒𝑎𝑡𝑖𝑛𝑖𝑛𝑎 𝑠é𝑟𝑖𝑐𝑎 ≤ 0.9 → 𝑇𝐹𝐺 = 141 × (𝑆𝑐𝑟 0.7)⁄ −0.411
× (0.993)𝑒𝑑𝑎𝑑 

                   𝑐𝑟𝑒𝑎𝑡𝑖𝑛𝑖𝑛𝑎 𝑠é𝑟𝑖𝑐𝑎 > 0.9 → 𝑇𝐹𝐺 = 141 × (𝑆𝑐𝑟 0.7)⁄ −1.209
× (0.993)𝑒𝑑𝑎𝑑 

TFG, tasa de filtrado glomerular; Scr, creatinina sérica 

Variables independientes principales. 

Se contemplaron dos definiciones para descontrol de la hemoglonina glicosilada y 

descontrol de la tensión arterial en el tiempo. 

• Descontrol de la hemoglobina glicosilada.  

o Aumento hacia cuartiles superiores al uno, o persistencia en el último 

cuartil al introducir la hemoglobina glicosilada de manera individual. 

Al ingresarse en combinación con la tensión arterial sistólica, se 

consideró la persistencia o el cambio hacia los dos últimos cuartiles 

de hemoglobina glicosilada por grupo de comorbilidades en el 

tiempo. 

o Persistencia o cambio a una hemoglobina glicosilada por encima de 

6.49% a dos años de seguimiento para cada uno de los grupos con 

comorbilidades al introducirse con y sin la tensión arterial sistólica. 

• Descontrol de la tensión arterial. Únicamente se contempló dentro de la 

definición a la tensión arterial sistólica.  

o Aumento hacia cuartiles superiores al uno, o persistencia en el último 

cuartil al introducir la tensión arterial sistólica de manera individual. Al 

ingresarse en combinación con la hemoglobina glicosilada, se 

consideró la persistencia o el cambio hacia los dos últimos cuartiles 

de tensión arterial sistólica por grupo de comorbilidades en el tiempo. 

o Persistencia o cambio a una tensión arterial sistólica por encima de 

120 mmHg a dos años de seguimiento para cada uno de los grupos 

con comorbilidades al introducirse con y sin la hemoglobina 

glicosilada. 
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Identificación de covariables 

Con base en la revisión de la literatura presentada en el Anexo II y en el marco 

teórico previamente mencionado, se identificaron las siguientes variables (Cuadro 

11) que han sido analizadas en estudios previos, para posteriormente valorar la 

pertinencia de su incorporación al análisis de datos. Dado que la cohorte fue 

creada para conocer las implicaciones del consumo de alcohol, se destaca que 

estás variables no fueron seleccionadas debido a que se encontró en la población 

de estudio una prevalencia en el consumo de alcohol en los últimos 12 meses 

semejante al reportado a nivel nacional (55.7% nivele nacional VS 63.7% 

población de estudio), así mismo, se obtuvo una prevalencia semejante de casos 

de diabetes tipo 2 e hipertensión que a nivel nacional, lo que significa que el 

consumo de alcohol en la población de estudio no implicaría un mayor riesgo en el 

desarrollo de estas condiciones salvo el ya conocido (factor de riesgo débil). 

Cuadro 11. Variables estudiadas en la literatura internacional. 

Variables relacionadas al estilo de 
vida 

Variables intrínsecas al individuo Variables extrínsecas 

Diagnóstico previo de HAS/DM 

Dieta como terapia para HAS/DM 

Ejercicio como terapia para HAS/DM 

Uso de antihipertensivos 

Uso de hipoglucemiantes orales 

Uso de insulina 

Uso de otros medicamentos 

nefrotóxicos 

Ácido úrico 

Dislipidemias 

• Colesterol LDL 

• Colesterol HDL 

• Hipertrigliceridemia 

Edad 

Enfermedades autoinmunes 

Índice de masa corporal 

Niveles de glucosa sérica 

Niveles de hemoglobina glicosilada 

Niveles de tensión arterial sistólica/diastólica 

Niveles séricos de insulina 

Otras enfermedades (ej. sarcoidosis, 

enfermedades por microcristales que no sea 

ácido úrico, uropatía obstructiva) 

Sexo 

Tabaquismo 

Tipo de comunidad 

• Urbana 

• Rural 

Exposición ambiental a 

metales pesados 

HAS, hipertensión arterial sistémica; DM, diabetes mellitus; LDL, lipoproteínas de baja densidad; HDL, lipoproteínas de alta 

densidad. 

Ya identificadas las variables antes mencionadas, se procedió a determinar las 

variables que presentaban correlación con la tasa de filtrado glomerular en las 

mediciones basales (Figura 6), con la finalidad de establecer cuáles podrían 

presentar efecto sobre la tasa de filtrado glomerular de manera longitudinal. No se 
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consideraron las siguientes variables para la identificación de covariables dado 

que no fueron medidas en la cohorte Emiliano Zapata: exposición ambiental a 

metales pesados, uso de otros medicamentos nefrotóxicos, diagnóstico previo de 

enfermedades autoinmunes y diagnóstico previo de otras enfermedades con 

implicaciones sobre la función renal (ej. uropatía obstructiva, enfermedades por 

microcristales). 

 

Figura 6. Variables del modelo conceptual incorporadas al análisis de datos (negritas). 

 

Solo se muestran las variables que mostraron correlación en las mediciones basales con la tasa de filtrado glomerular. 

HAS, hipertensión arterial sistémica; DM, diabetes mellitus; HbA1c, hemoglobina glicosilada 

Por lo tanto, del proceso anterior se consideró las siguientes variables: 

tabaquismo, tipo o características de la comunidad, realizar actividad física como 

medida terapéutica, diagnóstico previo de HAS/DM2 previo al ingreso de la 

cohorte, sexo, edad, presencia de dislipidemias, índice de masa corporal, y niveles 

de tensión arterial sistólica/diastólica y de hemoglobina glicosilada.36, 63, 64 Siendo, 

que a partir de un modelo de regresión escalonado convencional con eliminación 

hacia atrás se determinó la selección de la edad y del tipo de comunidad 

(rural/urbana), como covariables finales para el análisis de datos dentro de un 
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modelo transversal y longitudinal, dada la significancia (P<0.05) que presentaban 

al interactuar sobre el efecto de los niveles de tensión arterial sistólica, diastólica y 

de hemoglobina glicosilada con la tasa de filtrado de glomerular de manera 

longitudinal o en panel.65-68 

Los niveles de tensión arterial diastólica no se incluyeron para el análisis de datos, 

debido a que durante el análisis para la selección de covariables se encontró que 

mostraba colinearilidad con los niveles de tensión arterial sistólica. 

Evaluación del efecto y desenlace  

Dado que dentro del objetivo principal se encuentra determinar el efecto de las 

variaciones de los niveles de la tensión arterial sistólica y de la hemoglobina 

glicosilada sobre la tasa de filtrado glomerular en dos distintas comorbilidades, y la 

combinación de estas; la manera de explorar dicho fenómeno radica en analizar el 

comportamiento de ambas variables independientes de manera aislada (análisis 

estratificado) y en combinación bajo distintos supuestos (ej. TA-sistólica con 

elevación en el tiempo y HbA1c con disminución en el tiempo o viceversa, 

disminución de ambas condiciones en el tiempo) en cada una de las 

comorbilidades y al interactuar en conjunto.  

Con lo anterior será posible discernir o plantear nuevas hipótesis sobre cuál de las 

variables independientes muestra una mayor determinación sobre el deterioro de 

la función renal a corto plazo, así como, que condición de comorbilidad basal al 

interactuar es la que marca la pauta para tal desenlace. Por lo que se 

determinaron 4 estrategias de modelaje estadístico bajo dichos supuestos. 

1. Modelo considerando únicamente la HbA1c (buscando la menor 

variabilidad temporal) y la tensión arterial sistólica por cuartiles. Una vez 

consideradas estas dos características de manera individual se estableció puntos 

de corte por cuartiles para cada uno de los 4 grupos, a excepción de la tensión 

arterial sistólica en el grupo de diabetes mellitus tipo 2 sin hipertensión, que se 

dividió en tres percentiles dada la distribución de la variable dentro del grupo.  
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2. Modelo con HbA1c y tensión arterial sistólica en combinación, al interior 

de la población general y al interior de cada grupo por cuartiles. Se formaron 

4 categorías acordé a los cambios que presentaron por cuartiles en el tiempo, 

siendo las siguientes: individuos que se mantuvieron en los dos cuartiles más 

bajos de ambas condiciones o que presentaron un cambio hacia dicha condición 

en ambas variables, individuos que presentaron un aumento a los dos cuartiles 

más altos de la HbA1c pero no en la tensión arterial sistólica, sujetos que 

presentaron un aumento a los dos cuartiles más altos de la tensión arterial 

sistólica pero no en la HbA1c, y por último aquellas personas que se mantuvieron 

en los dos cuartiles más altos en el tiempo o que presentaron un incremento de 

ambas variables hacia dichos cuartiles. 

3. Modelo para evaluar el efecto de cursar con una tensión arterial sistólica 

por debajo de 120 mmHg y una HbA1c por debajo de 6.5% a los dos años de 

seguimiento de manera individual, y en combinación de ambas condiciones 

sobre la TFG. Formando 4 categorías: personas que se mantuvieron en el tiempo 

con una tensión arterial sistólica por debajo de 120 mmHg y por debajo de 6.5% 

en la HbA1c, sujetos que en el tiempo únicamente tuvieron por debajo de 120 

mmHg la tensión arterial sistólica, participantes que en el tiempo únicamente 

tuvieron por debajo de 6.5% la HbA1c, y personas que no mantuvieron ninguna de 

estas condiciones en el tiempo. Evaluándose de manera general y dentro de cada 

uno de los grupos. 

4. Modelo para evaluar el efecto del tiempo de evolución con diagnóstico 

previo de las comorbilidades a dos años de seguimiento sobre la TFG en los 

grupos con alguna, o ambas comorbilidades. Se estimo el tiempo de evolución 

con la condición a partir del año de diagnóstico reportado por los participantes, y 

posteriormente se generaron cuatro categorías: personas de nuevo diagnóstico, 

individuos con menos de 5 años, de 5 a 9 años y mayor o igual a 10 años de 

evolución con HAS y/o DM2.  
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Análisis estadístico 

Se realizaron análisis descriptivos y de asociación para la población total y para 

cada uno de los cuatro grupos. Para los primeros, fueron calculadas medidas de 

tendencia central y de dispersión para variables continuas, así como, distribución 

de frecuencias para variables cualitativas (ej. dicotómicas, nominales); para los 

segundos, se realizaron pruebas de X2 entre variables cualitativas. 

La comparación y evaluación de las características demográficas, antecedentes 

de los individuos, de las variables bioquímicas y antropométricas entre los cuatro 

grupos en el momento basal se efectuó a partir de una prueba de X2 para las 

variables dicotómicas y nominales, mientras que para las variables continuas se 

les realizó una prueba de análisis de varianza (ANOVA). En caso de no cumplir 

con los supuestos de las pruebas estadísticas se efectuaron en consecuencia 

prueba exacta de Fisher y extensión de la mediana, para la prueba X2 y ANOVA 

respectivamente. 

El análisis estadístico del efecto de la HbA1c y de la tensión arterial sistólica sobre 

el decremento de la TFG tuvo como base dos modelos uno transversal y uno 

longitudinal:  

1) Transversal: se estimó los cuartiles para la HbA1c y la presión arterial sistólica 

según la distribución de cada variable en los grupos (referentes, DM2 sola, 

hipertensión sola y ambas enfermedades). El efecto de la glucemia y la presión 

arterial con la TFGe se evaluó considerando sólo la HbA1c (buscando la menor 

variabilidad temporal) y la presión sistólica. En primer lugar, se evaluó estas 

características individualmente en una escala continua (cuartil por cuartil) según la 

distribución de los cuartiles basales al inicio y a los 2 años de seguimiento.  

En segundo lugar, se evaluó el efecto de la combinación de HbA1c y presión 

sistólica para cada grupo sobre el TFGe, formando cuatro categorías según el 

estado basal registrado cuando no permanecían dentro de los dos cuartiles más 

bajos para la HbA1c y la presión sistólica en ambas evaluaciones. 
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El efecto por cuartiles de la HbA1c, así como el de la presión sistólica, sobre las 

dos evaluaciones del TFGe se estudió mediante pruebas de ANOVA por estado 

basal estratificado. Asimismo, se midió la diferencia absoluta y sus intervalos de 

confianza con sus respectivos valores de P, contrastando cada uno de los 

cuartiles con el primer cuartil, o en su defecto con respecto a la HbA1c y la presión 

sistólica combinadas en los dos cuartiles más bajos, con una prueba de 

postestimación de Bonferroni en la medición basal y en el seguimiento a 2 años. 

Los resultados se muestran como las medias de la TFGe con sus intervalos de 

confianza del 95% por cuartil para cada una de las mediciones, así como los 

valores de las diferencias absolutas contrastadas y sus valores P por cuartil. 

2) Longitudinal: se empleó un modelo de regresión lineal de efectos fijos con 

intersecciones específicas de la entidad de carácter longitudinal ajustado por 

edad, por lo anterior el modelo considera como variables no cambiantes en el 

tiempo a todas aquellas que no se ingresaron como ajuste dentro de él.69-71 La 

TFG se introdujo en el modelo de manera continua, con la finalidad de identificar 

las variaciones mínimas que pudieran tener cada uno de los participantes al 

interior de cada grupo. En aquellas variables conformadas por la combinación de 

la tensión arterial sistólica y de la HbA1c se consideró como grupo referente 

aquellos sujetos que se encontraban en los dos cuartiles más bajos de ambas 

variables al final del seguimiento, así como, a los individuos que se mantuvieron 

con tensión arterial sistólica <120 mmHg y HbA1c <6.5%. Mientras que al trabajar 

la tensión arterial sistólica y la HbA1c de manera individual se ingresaron de forma 

continua por cuartil o según la condición que mantenían en cada una de las 

mediciones para identificar los cambios de estas en el tiempo, sin embargo, al 

ingresarse ambas variables en combinación por cuartiles se consideró como 

cambios en el tiempo el no mantenerse dentro de los dos más bajos en alguna de 

las dos variables. 

Finalmente, al evaluar diferencias por grupos en lo que respecta a la TFG en el 

tiempo teniendo como comparación al grupo control, y al analizar el efecto del 

tiempo de evolución con la o las comorbilidades estableciendo como grupo de 
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referencia a los de nuevo diagnóstico, se trabajó con un modelo de regresión lineal 

de efectos aleatorios de carácter longitudinal ajustado por edad y sexo. 

Expresándose los resultados como el valor β del coeficiente al 95% de confianza. 

Todo el análisis estadístico se efectuó con el programa Stata© 15.1 de Stata Corp. 

CONSIDERACIONES ÉTICAS 

Cada persona invitada al estudio fue informada con claridad sobre los objetivos y 

sobre lo que su participación implicaría, así como, de la garantía de 

confidencialidad para los datos proporcionados. De acuerdo con la legislación 

mexicana, no se ofreció remuneración económica. Solicitándole a todos los 

participantes que firmaran una carta de consentimiento informado. 

Así mismo, el protocolo ha sido aprobado por segunda ocasión por las comisiones 

de ética y de investigación de la Facultad de Medicina de la Universidad Nacional 

Autónoma de México (UNAM) en el 2019, y fue financiado por UNAM-PAPIIT 

(IA200912) y el Consejo Nacional de Ciencia y Tecnología (S0008-1-202253). 

  



77 
 

RESULTADOS 

El cuadro 12 muestra las características de las principales variables 

sociodemográficas en la población total y al interior de cada grupo entre las 

pérdidas, por ausencia de información para estimar su TFG en el momento basal, 

con respecto a los individuos que iniciaron el seguimiento. La edad curso con una 

diferencia estadísticamente significativa (P<0.00), observándose que las pérdidas 

tenían menor edad con respecto a los que iniciaron el estudio (media, 44.23 vs 

49.60 respectivamente), siendo que dicha diferencia se debía al grupo referente 

con una edad media de 38.03 y 32.13 para las pérdidas y los que iniciaron el 

estudio en ese orden. Así mismo, el grupo referente cursó con una diferencia 

estadísticamente significativa en el sexo con un 59.88% vs 83.17% (P<0.00) de 

mujeres en las pérdidas, y en los participantes que iniciaron el seguimiento. No sé 

obtuvo otra diferencia estadísticamente significativa dentro de la variable “tipo de 

comunidad (rural o urbana)” o al interior de los otros grupos de análisis para las 

variables previamente mencionadas. 

Cuadro 12. Comparación entre pérdidas con los sujetos que inician el estudio en el 

momento basal. 

Característica  General  P  Referentes P DM2 P HAS P  DM2+HAS P  

Edad-años - media   0.00  0.00  0.09  0.30  0.67 

N-total 1003  370  126  352  155  

Pérdidas  44.23  38.03  57.20  58.15  62.23  

Inician el estudio  49.60  32.15  51.97  55.24  60.78  

Mujeres - %   0.14  0.00  0.13  0.15  0.55 

N-total 1003  370  126  352  155  

Pérdidas  64.66  59.88  70.83  78.79  76.92  

Inician el estudio  69.78  83.17  53.92  66.46  69.01  

Comunidad rural -%   0.43  0.21  0.31  0.47  0.77 

N-total 1006  370  127  353  156  

Pérdidas  32.77  33.33  32.00  32.35  28.57  

Inician el estudio  30.09  27.40  43.14  26.65  32.39  

DM2, diabetes mellitus tipo 2; HAS, hipertensión arterial sistémica 

Las características sociodemográficas, de antecedentes, clínicas y bioquímicas de 

los 771 participantes en el momento basal, en los cuatro grupos conformados se 

muestra en el cuadro 13. En lo que respecta a los niveles de glucosa sérica y de 
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hemoglobina glicosilada se observan diferencias significativas, mediada por los 

grupos referente y de hipertensión sin diabetes; encontrándose diferencias entre 

estos dos últimos, pero sin encontrase diferencias entre los grupos con diabetes. 

Mientras que para los valores de TA sistólica y diastólica presentan diferencias 

significativas, dadas por los grupos referente y de diabetes sin hipertensión; 

evidenciándose diferencias para ambas variables en estos dos grupos, sin 

embargo, entre los grupos con hipertensión, únicamente presentó diferencia 

significativa la TA sistólica. Indicando que la categorización por tipo de 

comorbilidad en los cuatro grupos fue adecuada. En lo que respecta a la función 

renal hay diferencia significativa en los valores de creatinina, debida al grupo 

referente; así mismo, en la TFGe se encontró diferencia significativa, siendo mayor 

la TFGe en el grupo referente y el grupo con menor TFGe fue aquel con ambas 

condiciones, siendo este grupo el de mayor proporción con individuos con TFGe 

<60mL/min/m2 (11.27%).  

La media de TFGe basal entre los cuatro grupos fue de 109.45 ml/min/1.73 m2 

(DE=16.26) para el grupo de referencia, 95.41 (18.22) para los que sólo tenían 

diabetes, 92.13 (21.47) para los que sólo tenían hipertensión y 85.50 (22.38) para 

los participantes con ambas enfermedades. 

Por otra parte, se evidenció diferencias significativas entre los cuatro grupos en la 

edad, sexo, características de la comunidad, antecedente de enfermedad 

vascular, niveles séricos de colesterol LDL, HDL, triglicéridos, índice de masa de 

corporal, consumo de AINE’s, y el no consumo de antihipertensivos orales (este 

considerando solo a los grupos con hipertensión). En contraste no se observó 

diferencias en los hábitos que conciernen a tabaquismo, ejercicio y dieta como 

tratamiento, consultas de control y hospitalizaciones por la enfermedad, consumo 

de dislipemiantes, el uso de insulina y el no consumo de hipoglucemiantes orales 

(estos dos últimos hábitos evaluados únicamente en los grupos con diabetes). 
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Cuadro 13. Características de los participantes al inicio del seguimiento por grupos. 

Característica  
Referentes 

(N=208) 
DM2 

(N=102) 
HAS 

(N=319) 
DM2+HAS 

(N=142) 
P 

Edad-años - SD  32±9 51±12 55±15 60±12 <0.001 

Mujeres - no (%)  173 (83.17) 55 (53.92) 212 (66.46) 98 (69.01) <0.001 

Duración de la enfermedad-
años  

     

DM2*  - 7±3 - 8±3 0.522 

HAS**  - - 7±3 8±3 0.201 

Diagnóstico previo -no (%)       

DM2*  - 55 (53.92) - 110 (77.46) <0.001 

HAS**  - - 161 (50.47) 84 (59.15) 0.104 

Tipo de comunidad-no (%)      0.011 

Urbana  151 (72.60) 58 (56.86) 234 (73.35) 96 (67.61)  

Rural  57 (27.40) 44 (43.04) 85 (26.65) 46 (32.39)  

Enfermedad vascular 
previa-no (%)  

05 (02.40) 09 (08.82) 08 (02.51) 22 (15.49) <0.001 

Niveles de glucosa sérica-
mg/dL  

    <0.001 

Media ±SD  72.57±8.62 164.45±83.32 78.31±12.45 162.97±82.53  

Mediana  72 137.5 78 136  

Rango intercuartil  67-79 93-218 71-85 98-221  

Niveles de hemoglobina 
glicosilada-%  

    <0.001 

Media ±SD  4.95±0.44 9.00±2.44 5.47±0.65 8.67±2.49  

Mediana  5.00 8.65 5.50 8.10  

Rango intercuartil  4.7-5.3 6.8-10.5 5.2-5.9 6.7-10.2  

Valores de tensión arterial-
mmHg  

     

Sistólica      <0.001 

Media ±SD  103.75±7.70 116.71±9.07 135.88±18.35 142.10±17.61  

Mediana  105 120 130 140  

Rango intercuartil  100-110 110-120 125-145 130-150  

Diastólica      <0.001 

Media ±SD  66.42±5.56 74.52±6.98 88.71±11.42 90.63±8.90  

Mediana  70 75 90 90  

Rango intercuartil  60-70 70-80 80-95 90-100  

Valores de creatinina sérica-
mg/dL † 

    0.013 

Media ±SD  0.76±0.21 0.80±0.22 0.84±0.61 0.92±0.82  

Mediana  0.71 0.76 0.75 0.76  

Rango intercuartil  0.65-0.82 0.65-0.90 0.65-0.90 0.65-0.92  

Tasa de filtrado glomerular-
mL/min/1.73m2  

    <0.001 

Media ±SD  109.45±16.26 95.41±18.22 92.13±21.47 85.50±22.38  

Mediana  112.16 99.82 93.44 88.36  

Rango intercuartil  100.50-120.53 87.83-105.74 83.62-104.38 72.87-101.21  

Tasa de Filtrado Glomerular 
<60 mL/min/1.73m2  no (%) † 

01 (00.48) 06 (05.88) 20 (06.27) 16 (11.27) <0.001 
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Cuadro 13. Continuación. Características de los participantes al inicio del seguimiento por 

grupos. 

Característica 
Referentes 

(N=208) 
DM2 

(N=102) 
HAS 

(N=319) 
DM2+HAS 

(N=142) 
P 

Otros factores de riesgo      

Colesterol sérico-mg/dL  
    

LDL† 93.11±29.79 105.24±31.70 108.17±31.47 109.66±34.08 <0.001 

HDL† 47.33±11.60 43.26±10.47 44.64±12.57 42.66±9.95 0.003 

Triglicéridos séricos-mg/dL 
±SD  

145.80±98.18 241.89±269.12 178.97±118.22 263.40±238.34 <0.001 

Índice de masa corporal ±SD†   25.35±4.04 28.96±4.89 29.37±5.33 30.09±5.2 <0.001 

Tabaquismo  – no (%) †  99 (47.60) 48 (47.06) 131 (41.07) 56 (39.44) 0.270 

Consumo de medicamentos 
hipoglucemiantes  

     

Insulina – no (%)* 00 (00.00) 10 (09.80) 01 (00.31) 23 (16.20) 0.312 

Ninguno – no (%)*  206 (99.04) 68 (66.67) 316 (99.06) 79 (55.63) 0.082 

Consumo de medicamentos 
antihipertensivos  

     

Ninguno – no (%) **  208 (100.00) 96 (94.12) 248 (77.74) 95 (66.90) 0.014 

Otros medicamentos       

AINEs – no (%) †  14 (06.73) 08 (07.84) 52 (16.30) 22 (15.49) 0.003 

Dislipemiantes – no 
(%) † 

02 (00.96) 05 (04.90) 09 (02.82) 06 (04.23) 0.158 

Ejercicio como tratamiento 
– no (%)  

- 14 (13.73) 28 (08.78) 29 (20.42) 0.728 

Dieta como tratamiento – no 
(%)  

- 01 (00.98) 23 (07.21) 17 (11.97) 0.552 

Consulta de control  - 35 (34.31) 62 (19.43) 66 (46.48) 0.072 

Hospitalizaciones asociadas 
a la enfermedad – no (%)  

- 01 (00.98) 05 (01.57) 11 (07.75) 0.066 

*Valor de P considerando únicamente al grupo con DM2 sin HAS  y al grupo con ambas comorbilidades. 

**Valor de P considerando únicamente al grupo con HAS sin DM2  y al grupo con ambas comorbilidades. 

†Al evaluar diferencias entre los grupos con comorbilidades no se encuentra diferencia significativa. 

DM2, diabetes mellitus tipo 2; HAS, hipertensión arterial sistémica; SD, desviación estándar; AINE´s, antiinflamatorio no 

esteroideo. 

Durante los dos años de seguimiento de los 4 grupos no se evidenció un deterioro 

significativo de la función renal de los grupos con comorbilidades con respecto al 

grupo referente en el modelo ajustado por edad y sexo, siendo el grupo con 

ambas comorbilidades el que curso con una mayor disminución de la TFGe a dos 

años β -2.29 (95% intervalo de confianza [IC], -6.69 a 2.12; P = 0.309). Cuadro 14. 
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Cuadro 14. Cambio en la tasa de filtrado glomerular estimada a dos años de seguimiento por 

grupos de comorbilidad con respecto al grupo referente. 

Comorbilidad 
Número de 

observ. 
Β IC Z P 

      

Modelo no ajustado  

Referentes ¶ 

 

- - - - 

Diabetes mellitus tipo 2 
sin hipertensión arterial 
sistémica 

-14.27 -18.94 a -9.61 -6.00 0.000 

Hipertensión arterial 
sistémica sin diabetes 
mellitus tipo 2 

-17.27 
-20.73 a -

13.82 
-9.80 0.000 

Diabetes mellitus tipo 2 
con hipertensión arterial 
sistémica 

-24.56 
-28.78 a -

20.35 
-11.42 0.000 

      

Modelo ajustado*  

Referentes ¶ 

1231 

- - - - 

Diabetes mellitus tipo 2 
sin hipertensión arterial 
sistémica 

1.81 -2.57 a 6.18 0.81 0.419 

Hipertensión arterial 
sistémica sin diabetes 
mellitus tipo 2 

0.87 -2.73 a 4.46 0.47 0.637 

Diabetes mellitus tipo 2 
con hipertensión arterial 
sistémica 

-2.29 -6.69 a 2.12 -1.02 0.309 

      

*Ajustado por edad y sexo 

¶Grupo sin diagnóstico de prediabetes, DM2, presión normal alta, HAS; al inicio y final del seguimiento. 

Evaluación transversal 

Las elevaciones de los cuartiles de HbA1c para la primera evaluación mostraron 

una tendencia estable o incluso creciente de la TFGe media a medida que 

aumentaba la HbA1c en los cuatro grupos, pero sin mostrar un contraste 

significativo (P≥0,05) en la diferencia absoluta con el primer cuartil. Esta situación 

fue más marcada en los grupos con T2D. Sin embargo, en la segunda evaluación, 

los grupos mostraron una tendencia descendente de la TFGe con el aumento de la 

HbA1c, a excepción del grupo con T2D únicamente; la diferencia absoluta en la 

media de la TFGe del último cuartil con respecto al cuartil de referencia en el 

primer 1. 61 (IC 95% -11,76 a 14,98, P≥0,05) y segunda 2,32 (-15,11 a 19,74, 

P≥0,05) mediciones en sujetos con T2D únicamente, y para individuos con ambas 
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enfermedades en la primera 2,04 (-12,24 a 16,32, P≥0,05) y segunda -7,20 (-24,80 

a 10,40, P≥0,05) mediciones (Figura 7). 

Figura 7. Tasa de filtrado glomerular estimada media contrastada por cuartiles basales de 

hemoglobina glicosilada con la más baja al inicio y a los 2 años de seguimiento por 

comorbilidad. 

a. Sin DM2 e hipertensión arterial (n 208) b. DM2 basalmente (n 102) 

  
c. Hipertensión arterial basalmente (n 319) d. Ambas enfermedades basalmente (n 142) 

  
 

El panel a muestra las diferencias absolutas por cuartiles de hemoglobina glicosilada basal con respecto al primer cuartil de 

hemoglobina glicosilada basal en el momento basal y a los 2 años de seguimiento para el TFGe medio en los participantes 

sin hipertensión y DM2. Mientras que los paneles b, c y d muestran el estratificado por condición de comorbilidad basal, 

siendo DM2 sin hipertensión, hipertensión sin DM2 y ambas condiciones, respectivamente. Las barras indican la diferencia 

absoluta en contraste con el primer cuartil. Las líneas verticales sobre los puntos indican el intervalo de confianza para la 

TFGe media. 

Abreviaturas: eGFR, tasa de filtración glomerular estimada; DM2, diabetes mellitus tipo 2. 

Como la elevación de la presión sistólica, sin considerar la HbA1c, mostró una 

tendencia a disminuir la media de la TFGe en los grupos con enfermedad en la 

primera y segunda evaluaciones. Esta disminución fue mayor en los grupos con 

hipertensión basal. Esta tendencia no se presentó en el grupo de referencia, que 

tuvo una tendencia estable y ascendente en la primera y segunda mediciones. La 
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diferencia significativa del último cuartil con respecto al primer cuartil en la primera 

evaluación fue: referencia -2,13 (-15,47 a 11,21, P≥0,05), sólo T2D -7,81 (-19,52 a 

3,91, P≥0,05), sólo hipertensión -14,82 (-23,61 a -6,03, P<0,001), y ambas 

enfermedades -7. 88 (-21,04 a 5,28, P≥0,05); mientras que en la segunda 

evaluación, referencia 6,26 (-18,21 a 30,73, P≥0,05), T2D sólo -14,42 (-29,26 a 

0,42, P 0,06), hipertensión sólo -14,20 (-24,33 a -4,08, P 0,001), y ambas 

enfermedades -16,06 (-31,94 a -0,17, P 0,04, Figura 8). 

Figura 8. Tasa de filtrado glomerular estimada media contrastada por cuartiles basales de 

presión arterial sistólica con la más baja al inicio y a los 2 años de seguimiento por 

comorbilidad. 

a. Sin DM2 e hipertensión arterial (n 208) b. DM2 basalmente (n 102) 

  
c. Hipertensión arterial basalmente (n 319) d. Ambas enfermedades basalmente (n 142) 

  
 

El panel a muestra las diferencias absolutas por cuartiles de presión arterial sistólica basal con respecto al primer cuartil  de 

presión arterial sistólica basal al inicio y a los 2 años de seguimiento para el eGFR medio en los participantes sin 

hipertensión ni DM2. Mientras que los paneles b, c y d muestran el estratificado por condición de comorbilidad basal, siendo 

DM2 sin hipertensión, hipertensión sin DM2 y ambas condiciones, respectivamente. Las barras indican la diferencia 

absoluta en contraste con el primer cuartil. Las líneas verticales sobre los puntos indican el intervalo de confianza para la 

eGFR media. 

Abreviaturas: eGFR, tasa de filtración glomerular estimada; DM2, diabetes mellitus tipo 2. 
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Al evaluar la tendencia de la TFGe media sobre la combinación de HbA1c y 

presión sistólica basal en la primera y segunda evaluaciones en el grupo de 

referencia, se observó una tendencia a que la TFGe se mantuviera estable cuando 

la HbA1c y/o la presión sistólica estaban elevadas con respecto a tener ambas 

variables disminuidas. Sin embargo, en los grupos con DM2 o hipertensión, hubo 

una tendencia a que la TFGe aumentara cuando la HbA1c estaba elevada pero no 

la presión sistólica, y cuando se daba la condición contraria, la TFGe disminuía 

con respecto a la HbA1c y la presión sistólica baja. Cuando ambas variables 

estaban elevadas al inicio del estudio, la TFGe disminuyó de forma más 

consistente en la primera y segunda mediciones. Este fenómeno se produce con 

mayor frecuencia en el grupo con ambas enfermedades (diferencia significativa 

con tener HbA1c basal baja y presión sistólica en la segunda evaluación: HbA1c 

alta y presión sistólica baja 10,59 [-5,02 a 26,19, P≥0,05], HbA1c baja y presión 

sistólica alta 3,04 [-13,56 a 19,65, P≥0,05], y ambos marcadores altos -14,80 [-

31,40 a 1,80, P≥0,05]. Cuadro 15). 

  



85 
 

Cuadro 15. Tasa de filtrado glomerular estimada media contrastada por cuartiles basales de 

hemoglobina glicosilada y presión arterial sistólica combinada con la más baja al inicio y a 

los 2 años de seguimiento por comorbilidad. * 

Sin hipertensión arterial sistémica y diabetes mellitus tipo 2 (n 208) 

 Cuartil Media 95% IC Contraste 95% IC 

Primera evaluación ↓HbA1c↓Sys-BP 109.54 105.28 113.81 Reference 

 ↑HbA1c↓Sys-BP 110.78 106.22 115.33 1.23 -7.20 9.66 

 ↓HbA1c↑Sys-BP 110.16 105.86 114.46 0.61 -7.57 8.80 

 ↑HbA1c↑Sys-BP 107.00 102.20 111.80 -2.55 -11.22 6.13 

Segunda evaluación ↓HbA1c↓Sys-BP 106.46 99.51 113.41 Reference 

 ↑HbA1c↓Sys-BP 102.83 95.22 110.44 -3.63 -17.63 10.37 

 ↓HbA1c↑Sys-BP 112.32 104.02 120.63 5.86 -8.85 20.57 

 ↑HbA1c↑Sys-BP 103.42 93.26 113.59 -3.04 -19.77 13.70 

Diabetes mellitus tipo 2 al momento basal (n 102) 

Primera evaluación ↓HbA1c↓Sys-BP 96.51 90.63 102.40 Reference 

 ↑HbA1c↓Sys-BP 96.51 90.91 102.10 -0.01 -11.02 11.01 

 ↓HbA1c↑Sys-BP 88.07 78.01 98.13 -8.44 -24.25 7.37 

 ↑HbA1c↑Sys-BP 96.31 84.22 108.40 -0.20 -18.44 18.05 

Segunda evaluación ↓HbA1c↓Sys-BP 93.60 86.11 101.09 Reference 

 ↑HbA1c↓Sys-BP 93.39 86.15 100.63 -0.21 -14.40 13.97 

 ↓HbA1c↑Sys-BP 83.59 70.37 96.80 -10.01 -30.70 10.67 

 ↑HbA1c↑Sys-BP 85.10 68.92 101.28 -8.50 -32.78 15.78 

Hipertensión arterial sistémica al momento basal (n 319) 

Primera evaluación ↓HbA1c↓Sys-BP 98.93 94.71 103.15 Reference 

 ↑HbA1c↓Sys-BP 94.55 89.56 99.54 -4.38 -13.20 4.44 

 ↓HbA1c↑Sys-BP 86.63 81.71 91.54 -12.30* -21.05 -3.56 

 ↑HbA1c↑Sys-BP 87.22 82.78 91.65 -11.71* -19.97 -3.45 

Segunda evaluación ↓HbA1c↓Sys-BP 95.04 90.07 100.01 Reference 

 ↑HbA1c↓Sys-BP 95.74 90.06 101.41 0.70 -9.50 10.89 

 ↓HbA1c↑Sys-BP 88.50 83.13 93.87 -6.54 -16.43 3.35 

 ↑HbA1c↑Sys-BP 84.35 79.54 89.15 -10.69* -20.03 -1.35 

Ambas enfermedades al momento basal (n 142) 

Primera evaluación ↓HbA1c↓Sys-BP 83.37 77.02 89.71 Reference 

 ↑HbA1c↓Sys-BP 94.50 87.69 101.30 11.13 -1.47 23.73 

 ↓HbA1c↑Sys-BP 84.29 76.01 92.57 0.92 -13.20 15.05 

 ↑HbA1c↑Sys-BP 77.64 69.65 85.63 -5.73 -19.54 8.09 

Segunda evaluación ↓HbA1c↓Sys-BP 83.46 76.13 90.79 Reference 

 ↑HbA1c↓Sys-BP 94.05 85.21 102.89 10.59 -5.02 26.19 

 ↓HbA1c↑Sys-BP 86.51 76.73 96.28 3.04 -13.56 19.65 

 ↑HbA1c↑Sys-BP 68.66 58.89 78.44 -14.80 -31.40 1.80 

*P <0.05. Muestran las medias y las diferencias absolutas por cuartiles de la combinación basal de HbA1c y presión arterial 

sistólica con respecto a estar en los dos cuartiles basales más bajos de HbA1c y presión arterial sistólica al inicio y a los 2 

años de seguimiento para la media del TFGe, por grupos. La flecha hacia abajo en la combinación basal de HbA1c y 

presión arterial sistólica indica que la variable se evaluó en los dos cuartiles más bajos, mientras que la flecha hacia arriba 

indica que se evaluó en los dos cuartiles más altos. 

Abreviaturas: DM2, tipo a diabetes; HbA1c, hemoglobina glicosilada; Sys-BP, presión arterial sistólica. 
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Evaluación longitudinal 

En lo que respecta al control de la HbA1c y de la TA-sistólica a partir de sus 

cambios por cuartiles a dos años, la población global y el grupo con ambas 

comorbilidades mostró un incremento de la TFG al evaluar el incremento de la 

HbA1c de manera aislada con un total de 1231 observaciones con un valor de β 

1.44 (95% IC, 0.53 a 2.35; P = 0.002) y un total de 232 observaciones con un valor 

de β 3.91 (95% IC, 0.50 a 7.32; P = 0.025) respectivamente. Así mismo, al 

considerar la combinación de la HbA1c y de la TA-sistólica por cuartiles se 

observa que al mantenerse dentro de los dos cuartiles más altos en el tiempo o 

pasar a formar parte de esta categoría implica un aumento de la TFG a dos años 

con un valor β 3.12 (95% IC, 0.51 a 5.73; P = 0.019) para el global de la población 

en estudio y β 11.89 (95% IC, 2.92 a 20.87; P = 0.010) en el grupo con ambas 

comorbilidades. Mientras que al observar el efecto de la TA-sistólica de manera 

aislada o en combinación con la HbA1c cuando está se encuentra en los dos 

cuartiles más bajos con respecto a cursar una TA-sistólica en los dos últimos 

cuartiles o presentar cambios hacia estás categorías en la población global se 

observa las siguientes tendencias con un valor β 0.10 (95% IC, -0.70 a 0.90; P = 

0.806), y de β -1.14 (95% IC, -3.51 a 1.23; P = 0.344) respectivamente. En el 

grupo de referencia, diabetes, e hipertensión se observa las mismas tendencias a 

dos años antes descritas, sin ser estadísticamente significativas (Figura 9). 
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Figura 9. Cambios en la tasa de filtrado glomerular a dos años de seguimiento dados por 

cambios en la hemoglobina glicosilada y/o tensión arterial sistólica en cuartiles para cada 

uno de los grupos. 

 

*Ajustado por edad.  

‡ Grupo de comparación dentro de grupos (formado por individuos con HbA1c y presión arterial sistólica dentro de los dos 

cuartiles más bajos a lo largo del tiempo). 

¶ Grupo con valores séricos de glucosa rápida <100mg/dL, HbA1c <5,7% y presión arterial sistólica/diastólica 

<120/80mmHg durante el seguimiento. 

Abreviaturas: HbA1c: hemoglobina glicosilada; Sys-BP: tensión arterial sistólica; TFGe: tasa de filtrado glomerular estimada; 

IC: intervalo de confianza. 

Por otra parte, al considerar una HbA1c <6.5% y/o una TA-sistólica <120mmHg en 

la población global de los grupos con comorbilidades, se encuentra una tendencia 
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a la disminución de la TFG al evaluar de manera aislada cada una de las 

condiciones presentando una β -1.44 (95% IC, -04.91 a 02.02; P = 0.412), y de β -

1.07 (95% IC, -03.45 a 01.32; P = 0.380) correspondientemente; así mismo, se 

observa dicha baja en la TFG en las tres categorías al combinar ambas 

situaciones, siendo mayor la disminución de la TFG a dos años de seguimiento 

cuando se disminuye la TA-sistólica y la HbA1c por abajo de 120mmHg y de 6.5% 

respectivamente con un valor β -1.97 (P=0.393). Mientras que en los grupos con 

comorbilidades no se aprecia una tendencia consistente, a excepción del cursar 

una TA-sistólica <120mmHg tanto de manera aislada como en conjunto con la 

HbA1c al interior de cada grupo, donde se aprecia una reducción de la TFG a dos 

años de seguimiento (Figura 10). 
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Figura 10. Cambios en la tasa de filtrado glomerular a dos años de seguimiento por cursar 

cambios en una hemoglobina glicosilada <6.5% y/o una tensión arterial sistólica <120mmHg 

en el tiempo para cada uno de los grupos. 

 

*Ajustado por edad 

‡ Grupo de comparación dentro de grupos (formado por individuos con HbA1c y presión arterial sistólica dentro de los dos 

cuartiles más bajos a lo largo del tiempo). 

¶ Grupo con valores séricos de glucosa rápida <100mg/dL, HbA1c <5,7% y presión arterial sistólica/diastólica 

<120/80mmHg durante el seguimiento. 

Abreviaturas: HbA1c: hemoglobina glicosilada; Sys-BP: tensión arterial sistólica; TFGe: tasa de filtrado glomerular estimada; 

IC: intervalo de confianza. 

La TFG a dos años de seguimiento con respecto al tiempo de evolución con la 

comorbilidad en el grupo de los diabéticos muestra su mayor deterioro en las 

personas con menos de 5 años de evolución en referencia a los de nuevo 

diagnóstico, β -13.37 (95% IC, -22.31 a -4.43; P = 0.003), mostrando una 

tendencia al aumento de la TFG conforme aumenta el tiempo de evolución de la 

enfermedad. Así mismo, el grupo de los hipertensos muestra su mayor deterioro 
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de la TFG en las personas con menos de 5 años de evolución con hipertensión, β 

-6.10 (95% IC, -13.14 a 0.94; P = 0.090), sin mostrar un patrón en la evolución de 

la TFG conforme avanza el tiempo de evolución tanto en los hipertensos como en 

el grupo con ambas comorbilidades (Figura 11). 

Figura 11. Cambios en la tasa de filtrado glomerular a dos años de seguimiento con 

respecto a los años de evolución con la(s) comorbilidad(es) al inicio del estudio para cada 

uno de los grupos. 

 

*Ajustado por edad y sexo. 

‡ Grupo de comparación dentro de grupos (formado por individuos con nuevo diagnóstico al inicio del estudio). 

Abreviaturas: T2D, diabetes tipo 2; HTA, hipertensión; TFGe, tasa de filtrado glomerular estimada. 
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DISCUSIÓN 

En las características de los participantes es evidente que la conformación de los 

grupos fue adecuada, al observar las diferencias existentes entre la HbA1c y 

glucosa sérica, es claro que los grupos con diagnóstico de diabetes muestran 

niveles superiores a los demás, mientras que para la TA se observa el mismo 

comportamiento, pero en los grupos con hipertensión. Así mismo, es claro que 

existen ciertas diferencias al comparar con el grupo referente, y entre los grupos 

con comorbilidades que pueden modificar el comportamiento de la TFG; siendo la 

principal de estas la edad, dado que está por si sola podría explicar las 

discrepancias entre los referentes y los demás participantes. Por otra parte, la 

edad puede ser la variable que explique en parte las diferencias en la TFG al inicio 

del seguimiento por un fenómeno de senescencia renal, siendo que el grupo con 

ambas comorbilidades es el de mayor edad y menor TFG.72-73 

Dentro de la población con alguna comorbilidad destaca el hecho de que existe 

una proporción significativa en cada uno de los grupos que no recibe 

medicamentos (>50%) para el control de su condición, explicándose en parte por 

la proporción de individuos que desconocía su enfermedad (mayor al 30% en 

cualquiera de los tres grupos con comorbilidad), aunado a lo anterior dicha 

población muestra un escaso uso de medidas higiénico/dietéticas como medidas 

de tratamiento para su condición en comparación a lo que se observa en otros 

estudios o poblaciones.74-75 Lo anterior tiene implicaciones relevantes, dado que 

se puede traducir en un mayor descontrol de la HbA1c y/o de la TA llevando 

consigo mayores fluctuaciones en la TFG con una tendencia más acorde a la 

historia natural de la enfermedad renal diabética, pudiendo en parte explicar los 

resultados aquí encontrados. 

Nuestros resultados muestran una ligera tendencia a la elevación de la TFG en un 

seguimiento a corto plazo de las personas con elevación de la HbA1c, esto sin 

considerar el grupo de pertenencia de cada uno de los individuos, siendo más 

marcada esta tendencia en el grupo con ambas comorbilidades; explicándose por 

un fenómeno de hiperfiltración glomerular y de mantenimiento de la TFG en 
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rangos normales por mecanismos adaptativos de los riñones que concuerdan con 

la historia natural de la enfermedad renal diabética.76-77 Resalta que este aumento 

de la TFG con la elevación de la HbA1c ocurre también en  el grupo referente, 

sugiriendo que los mecanismos adaptativos del riñón son sensibles incluso a 

elevaciones mínimas en la glucosa sin llegar a criterios diagnósticos de diabetes. 

Por otro lado, al observar la tendencia de la TFG al considerar los años de 

evolución en el grupo de diabéticos se aprecia que está empieza aumentar 

conforme aumenta el tiempo con la enfermedad, dicho comportamiento no sigue el 

patrón de la historia natural de la enfermedad renal diabética propuesto, pudiendo 

deberse a una falta de adaptación por parte de los riñones, o por la variabilidad 

intragrupal en la localidad. A pesar de no mostrar resultados significativos, las 

fluctuaciones negativas en la TA-sistólica y el tiempo de evolución con HAS, es 

claro que muestran implicaciones negativas sobre la TFG a corto plazo; sin 

embargo al padecer DM2 e HAS el efecto de los cambios en la HbA1c y la TA-

sistólica, y los años de evolución con HAS en este grupo no muestran una 

tendencia clara, ni semejante a la que presenta la TFG cuando se analizan de 

manera aislada cada una de las comorbilidades; sugiriendo un efecto de 

interacción (modificación del efecto) al combinarse ambas condiciones.  

Así mismo, al observar la implicación de tener fluctuaciones en la TA-sistólica 

≥120mmHg y/o de HbA1c ≥6.5% sobre cambios en el tiempo de la TFG, se 

encontraron tendencias semejantes a las previamente reportadas para la TA-

sistólica, donde cursarla por encima de 120mmHg no se asocia a un mayor riesgo 

en el deterioro de la función renal en ninguno de los grupos; mientras que para el 

hecho de la HbA1c mostró un comportamiento en la TFG semejante al observado 

en el análisis por cuartiles, sin mostrar un deterioro significativo de la TFG a corto 

plazo. Por lo que tener un control por debajo de estás cifras de TA-sistólica y/o de 

HbA1c en sujetos diabéticos y/o hipertensos no aportaría ninguno beneficio extra 

sobre las metas terapéuticas previamente establecidas por otros estudios sobre la 

TFG. 
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Por otro lado, existe evidencia que justifica el uso de la estimación de la TFG para 

el tamizaje del deterioro de la función renal en personas con DM2 y/o HAS, siendo 

que dicho beneficio del tamizaje a partir de la medición de la TFG es más evidente 

en personas mayores de 50 años o con albuminuria mayor a 50mg/dL. Sin 

embargo, nuestros datos no justifican el uso de la estimación de la TFG como 

método de tamizaje para el deterioro de la función renal a corto plazo (no mayor a 

dos años, dado el seguimiento que se tuvo en la cohorte), e inclusive en personas 

con un mayor tiempo de evolución con HAS y/o DM2, dado el escaso cambio que 

presentó la población y los cambios que se observaron al evaluar el tiempo de 

evolución con la o las comorbilidades sin importar la edad.78-80 

Un fenómeno que considerar dentro de la interpretación de nuestros resultados es 

la posibilidad de existir causalidad reversa en el aumento de la TA y deterioro de la 

función renal en el tiempo,81 e incluso que el daño sobre el riñón provocado en la 

enfermedad renal diabética de los individuos con diabetes tipo 2 sea la causante 

de la desregulación en la TA con la consecuente elevación. Sin embargo, con los 

resultados obtenidos en los grupos con diabetes tipo 2 sin HAS, y en los 

hipertensos sin DM2, al observar el comportamiento de la TA y de la HbA1c en el 

momento basal (TA baja y HbA1c elevada; y TA elevada y HbA1c baja en el 

primer y segundo grupo respectivamente), y la baja incidencia de hipertensión en 

el primer grupo (19.61%) y de diabetes en el segundo grupo (5.02%), resulta 

complicado pensar que exista un fenómeno de causalidad reversa en estos 

grupos. Siendo que en el grupo con ambas comorbilidades se buscaba explorar la 

interacción de ambas condiciones sobre la TFG, sin posibilidad de discernir por la 

falta de datos previos al inicio de la cohorte, y por la falta de estudios que nos 

permitan discernir el daño que se está presentando a nivel glomerular (biopsia 

renal), quedaría la posibilidad de que la existencia de HAS en este grupo se deba 

al fenómeno antes mencionado. 

La principal fortaleza del estudio es el ser una cohorte observacional en población 

abierta, lo que permite conocer la historia natural de la TFG en este tipo población 

sin las características observadas en los participantes de ensayos clínicos como lo 
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son: el mejor pronóstico y una menor estimación de la TFG con respecto a la 

población general. Así mismo, el hecho de realizar la separación por grupos de los 

individuos con DM2 y con HAS del grupo con ambas comorbilidades, representa 

una ventaja ya que permite identificar si existe un efecto de interacción entre 

ambas condiciones dentro de la función renal. 

Por otro lado, el manejo de la TFG de manera continua permite identificar las 

variaciones mínimas a corto plazo que pudieran tener cada uno de los individuos, 

brindándonos un mayor entendimiento de la historia natural del deterioro de la 

TFG, y de la variabilidad de esta. Por último, la existencia de individuos que van 

en un amplio rango de edad en cada uno de los grupos permite identificar el papel 

que tiene el control de la HbA1c y de la TA sobre la TFG en un rango más amplio 

a lo observado en otros estudios, que se centran en un grupo de edad 

determinado.16, 43, 82 

Así mismo, destaca como fortaleza la metodología implementada dentro de la 

cohorte EZ para la medición de las variables clínicas de interés y bioquímicas; 

empezando por la toma de la TA, para la cual se efectuaron las mediciones de 

manera automatizada a partir de baumanómetros electrónicos, los cuales han 

mostrado disminuir el sesgo de medición y los dados de manera interobservador 

en la toma de la TA, así también, se enfatiza que la secuencia de pasos que siguió 

cada uno de los evaluadores previo a la colocación del baumanómetro, como lo es 

el interrogatorio para evaluar condiciones que puedan causar variaciones 

importantes dentro de la TA, como el realizar actividad física previa, consumo de 

cafeína previamente; se llevó bajo la norma mexicana y los estándares 

internacionales para tales fines, y bajo un proceso de estandarización y 

capacitación como se menciona previamente en la metodología. En lo que 

respecta a las variables bioquímicas se tiene la fortaleza de que todas se midieron 

en el laboratorio central del Instituto Nacional de Ciencias Médicas Salvador 

Zubirán, el cual cuenta con certificación internacional ISO 9001, implicando que 

todos los estándares de calidad de la producción y de un proceso productivo están 

correctamente implementados al interior del laboratorio; lo que significa una 
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disminución del sesgo de medición a nivel inter e intraindividuos en la primera y 

segunda medición. Siendo que la toma de muestras sanguíneas y su traslado se 

hizo por personal estandarizado y capacitado para dicha finalidad. 

Nuestro estudio muestra algunas limitaciones. Primero, al categorizar por grupos 

conforme al hecho de presentar ambas comorbilidades o de padecerlas de 

manera individual, así como, al hecho de sub-categorizar todavía más al interior 

de los grupos conforme a los niveles de HbA1c y de TA genera una reducción 

considerable de la población en cada uno de los estratos finales, generando que 

los resultados más estables sean los relacionados al comportamiento de la TFG 

con respecto a las variaciones de la TA y de la HbA1c de manera individual. 

Aunado a lo anterior destaca el corto seguimiento que se tiene de la cohorte, dado 

que el deterioro de la TFG por DM2 y/o HAS es un proceso crónico que requiere 

una gran cantidad de años para evidenciarse sin importar el estatus de control que 

muestren los individuos de su condición, con dos años de seguimiento resulta 

complicado evidenciar dicho proceso; Tercero, a pesar de realizarse un ajuste 

sobre la edad en todos los análisis, es evidente que existe una gran discrepancia 

entre los grupos en el momento basal, siendo que con el envejecimiento aumenta 

la prevalencia de ciertas comorbilidades por las cuales no se ajustó, y que pueden 

perjudicar la función renal (ej. hipercolesterolemia). 

Por otro lado, otro factor que limita el presente proyecto es la falta de medición de 

albuminuria, debido a que como se muestra en nuestros resultados, los diabéticos 

tipo 2 muestran que no tienen deterioro de la TFG al incrementar la HbA1c, y al 

aumentar el tiempo de evolución con la enfermedad a corto plazo. Lo que 

necesariamente no se traduce en que exista una mejoría de su condición o que se 

encuentren en mejor condición que el grupo referente. La mejor metodología para 

poder apreciar si dicho fenómeno es cierto, hubiera sido con determinaciones de 

albuminuria en los individuos, lo que se traduciría en poder determinar que 

participantes cursan con daño renal a nivel del glomérulo, y saber si las 

elevaciones de TA y/o de HbA1c, y de años con la enfermedad se relacionan con 

un mayor daño al glomérulo a corto plazo, a pesar de que no se hubieran 
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observado variaciones muy amplias dentro de la TFG. Destacándose que se tiene 

identificada a la albuminuria como el primer marcador en aparecer de daño renal, 

y deterioro de la función renal en estas poblaciones en distintos estudios.83, 84 

Quinto, la TA es una variable que cursa con una alta variabilidad en el tiempo a 

diferencia de la HbA1c (cursa con mayor estabilidad en el tiempo), incluso 

observándose estas variaciones amplias en el transcurso del día sobre la TA. Por 

lo que las mediciones observadas en los individuos de la cohorte podrían no estar 

reflejando la verdadera tendencia en la TA que tuvieron cada uno de los 

participantes entre la primera y segunda medición, e implicaría que la tasa de 

filtrado glomerular medida relacionada a la TA no muestre una tendencia clara. 

Siendo que lo anterior se podría tratar de solapar de dos maneras, realizar un 

mayor número de mediciones en el tiempo, con un menor intervalo de tiempo 

entre cada una de ellas, lo anterior aplicaría tanto para la TA y la HbA1c; y/o 

establecer puntos de corte para las variables con una brecha amplia entre las 

mediciones que nos hablen de un verdadero cambio en el tiempo, siendo esta 

última metodología la que se implemento en el proyecto al trabajar las variables 

independientes por cuartiles o con puntos de corte muy estrictos en el tiempo 

(HbA1c <6.5% y TA <120mmHg), dado la imposibilidad de contar con otras 

mediciones. 

La falta de mediciones también muestra una limitación para la TFG, dado que es 

una variable que también muestra mucha variabilidad en el tiempo y que puede 

ser influenciada por una gran cantidad de factores de la vida cotidiana como lo es 

el ejercicio, este efecto mediado propiamente por las variaciones que se presentan 

en los niveles de creatinina, por lo que complica observar una tendencia franca de 

la TFG únicamente con dos mediciones. A pesar de lo anterior se reconoce que la 

probabilidad de mostrar una tendencia con una pendiente totalmente a la baja 

dentro de la enfermedad renal crónica no es común, y que si esta se llega a 

observar generalmente se asocia a procesos patológicos de carácter agudo, y no 

a condiciones crónicas como lo es la hipertensión arterial sistémica y diabetes 

mellitus tipo 2, donde el curso del deterioro de la función renal muestra una mayor 



97 
 

probabilidad de mostrar no linealidad y no progresión hacia estadios más 

avanzados de la enfermedad renal crónica;85 siendo que estos datos no han sido 

comprendidos del todo dentro de estas poblaciones, y que el actual proyecto de 

investigación busco aportar conocimiento a tal fenómeno, donde nuestros 

resultados coinciden con la hipótesis de una falta de linealidad y de progresión del 

deterioro renal en dichos individuos.  

Así mismo, como se observa dentro de las características de los individuos la 

mayoría de ellos no realizaba actividad física o dieta como medida de tratamiento 

para su condición, y no consumían en su mayoría medicamentos considerados 

nefroprotectores (ej. hipolipemiantes, ácido acetil salicílico), o incluso un número 

no despreciable de los participantes no consumían medicamentos para el 

tratamiento de su condición de base; lo que implicaría que lo observado en la 

cohorte Emiliano Zapata sobre la TFG no muestre interacciones con estos factores 

en el intervalo no medido, y se esté apreciando con mayor detenimiento la historia 

natural de la HAS y de la DM2, y la combinación de estas sobre la TFG y el 

deterioro de la función renal en estadios tempranos a corto plazo. 
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CONCLUSIÓN 

Las variaciones en los niveles de HbA1c hacia niveles más altos muestran una 

tendencia a la elevación de la TFG al corto plazo en los individuos con HAS y/o 

DM2, siendo más claro este fenómeno en los individuos con diabetes, pudiendo 

explicarse por un fenómeno adaptativo del riñón al daño; sin embargo, lo anterior 

no implica que la función renal se encuentre en un estado de homeostasis. 

Mientras, que las variaciones en los niveles de TA-sistólica, no presentan una 

tendencia más clara sobre la TFG, siendo que las disminuciones de esta en los 

individuos con HAS y/o DM2 predominaron en los que cursaron elevaciones de la 

TA en el tiempo. Lo anterior nos permite tener una mayor comprensión de la 

historia natural del deterioro de la TFG en la población abierta con HAS y/o DM2; 

así mismo, el control estricto de la HbA1c y de la TA-sistólica (HbA1c<6.5%, TA-

sistólica<120mmHg) no representa un beneficio sobre la TFG a corto plazo. Por 

otro lado, se puede concluir que la medición de la TFG cada dos años en 

población abierta con alguna de estas comorbilidades probablemente no 

representaría un beneficio para la detección oportuna de la enfermedad renal 

crónica, dado que los cambios que cursaron fueron mínimos, por lo que es más 

factible pensar en otros estudios como la medición de albuminuria para la 

detección de personas con daño renal en fases tempranas. Por último, se 

requieren estudios con una mayor población y con un seguimiento más 

prolongado, con la intención de reconocer el punto en el tiempo en que los 

individuos cursaran con una mayor variabilidad de la TFG asociada a las 

variaciones en la HbA1c y/o la TA, con la intención de tener una detección 

oportuna de la ERC, y obtener los niveles que se asocien a un mejor pronóstico a 

largo plazo en los individuos con HAS sin DM2 o viceversa, y al cursar con la 

interacción de ambas enfermedades. 
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ANEXO I 

Cuestionario estructurado diseñado para la captura de variables 

sociodemográficas, del estilo de vida y antecedentes médicos en la 

Cohorte Emiliano Zapata. 
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ANEXO II 

Literatura que incluye ensayos clínicos que tuvieron como desenlace primario o secundario el deterioro de 

la función renal con respecto al control terapéutico de la tensión arterial o de la glucosa sérica en 

poblaciones determinadas. 
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Referencia Población Exposición 
Evento de 

estudio 
Resultado 
principal 

Resultado 
principal 

ajustado por 

Resultado 
secundario 

Confusores 
Comentario 

metodológico 
Tipo de 
análisis 

Alegre-Díaz, J; 
2016 

Sujetos 
mexicanos 
reclutados de 
1998 a 2004 
provenientes de 
dos municipios de 
la Ciudad de 
México, México. 
Con 35 años o 
más, sin o con el 
diagnóstico de 
DM2 en el 
momento basal. 
(n general de 
150,000 y 19,068 
sujetos con 
diagnóstico de 
DM en el 
momento basal) 

Diagnóstico 
previo al 
momento basal 
para diabetes 
mellitus. 

a) Estudio 
prospectivo que 
evaluó el efecto 
de la DM en la 
mortalidad 
específica por 
causa. 

La media de 
HbA1c dentro de 
los diabéticos fue 
de 9±2.4%, la 
mayoría no usaba 
medicamentos 
cardioprotectores, 
se encontró un 
exceso de 
mortalidad 
asociado al 
diagnóstico 
previo de DM vs 
los que no los 
tenían, el cual 
radicaba en la 
enfermedad renal 
con una RT de 
20.1, mientras 
que la 
enfermedad 
cardiaca 
únicamente 
presentó una RT 
de 3.7. 

Las siguientes 
co-variables 
para la RT por 
muerte: riesgo 
de edad, 
localidad, 
nivel 
educativo, 
hábito 
tabáquico, 
peso, talla y 
circunferencia 
de cintura y 
cadera. No se 
ajusto para 
niveles de TA 
y niveles de 
lípicos. 

No se elaboró 
desenlace 
secundario para 
este estudio. 

Edad, sexo, 
estatus 
socioeconómico, 
estilo de vida 
(consumo de 
alcohol, 
tabaquismo, 
actividad física), 
educación, 
residencia, 
medicamentos 
actuales, 
antecedentes 
médicos, duración 
de la enfermedad, 
peso, talla, IMC, 
circunferencia de 
cadera y cintura, 
TA y niveles de 
HbA1c. 

Se excluyeron a 
todos los sujetos 
con 
enfermedades 
crónicas que no 
fueran DM 
(incluyendo las 
enfermedades 
cardiovasculares) 
y a los sujetos 
con más de 84 
años. Así mismo, 
se pareó con la 
tasa de 
mortalidad 
nacional de 
México del año 
2012, para poder 
extrapolar su 
información con 
las tasas de 
mortalidad 
específicas de 
México. 

Se realizó 
modelos de 
regresión de 
Cox y se 
calculo RT, 
donde los 
cuales la 
mayoría para 
grupos de edad 
combinaban 
ambos sexos y 
todos los 
análisis se 
basaron en un 
rago de edad 
de 35-74 años. 

Duckworth, W. 
et. al-VADT 
study; 2013 

Veteranos de 
guerra (edad 
media, 60.4 
años), 
pertenecientes al 
“Veterans Affairs 
Cooperative 
Studies Program” 
con una HbA1c 
≥7.5% y con 

diagnóstico previo 
de diabetes 
mellitus tipo 2 
(DM2) (n=1791). 

Dividida en dos 
grupos, uno de 
terapia intensiva 
y otro de terapia 
estándar con 
hipoglucemiantes 
orales y/o 
insulina en 
ambos grupos, 
con la finalidad 
de alcanzar una 
diferencia en la 
HbA1c 1.5% a 
favor de la 
terapia intensiva. 

a) Desenlace 
primario: aparición 
de eventos 
cardiovasculares 
compuestos 
mayores. 
b) Desenlaces 
secundarios: todo 
evento 
cardiovascular no 
mayor, muerte por 
cualquier causa, 
eventos adversos 
por terapia; y 
complicaciones 
microvasculares 
retinopatía, 
neuropatía y 
nefropatía 

Con una media 
de seguimiento 
de 5.6 años, una 
media de HbA1c 
de 9.4% al 
momento basal y 
con una media de 
evolución de su 
diagnóstico de 
11.5 años. No 
hubo diferencias 
significativas en 
cualquiera de los 
componentes del 
deselance 
primario y en la 
tasa de 
mortalidad por 
cualquier causa 

No se ajusto 
para ninguna 
comparación 
múltiple. 

Se encontró 
diferencia 
significativa para 
mayor deterioro 
de la albuminuria 
y mayor 
progresión de 
microalbuminuria 
a 
macroalbuminuria 
en los sujetos en 
terapia estándar. 
Hubo diferencia 
significativa en la 
TFG con respecto 
al momento basal 
y al concluir el 
estudio, pero no 
hubo diferencias 

Edad, sexo, tiempo 
de diagnóstico de 
diabetes, evento 
cardiovascular 
previo, 
antecedente de 
hipertensión, raza 
o etnia, nivel de 
HbA1c, peso, IMC, 
tensión arterial 
(sistólica y 
diastólica), 
colesterol (total, 
HDL y LDL), 
triglicéridos, 
creatinina y 
tabaquismo. 

Se alcanzó la 
diferencia de 
1.5% de HbA1c 
entre el grupo de 
terapia estándar 
e intensiva; así 
mismo, se 
manejo otros 
factores de 
riesgo 
cardiovascular 
mediante terapia 
en ambos grupos 
como lo fue la 
TA, control de 
lípidos, dieta, 
ejercicio, 
educación para 
diabéticos y a 

Análisis de 
sobrevivencia 
(Kaplan-Meir), 
se basaron bajo 
el principio de 
intención-a 
tratar. 
Heterogeneidad 
de los efectos 
del tratamiento 
se evaluó con 
modelos de 
Cox. Se utilizó 
razón de 
riesgos para 
estimar el 
riesgo relativo. 
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(disminución de la 
TFG, nefropatía 
severa [que 
aumentaran al 
doble los niveles 
de creatinina 
sérica o que 
fueran mayores 
de 3gr/dL, y 
disminución de la 
TFG por debajo 
de 15ml/min] y 
progresión de la 
microalbuminuria).  

entre los grupos. entre los grupos y 
no se encontró 
diferencias con 
respecto al 
tratamiento y 
cambios renales 
severos. El control 
estricto tiene 
efectos mínimos 
sobre la 
diminución de la 
TFG y en los 
cambios graves 
de la función 
renal. 

todos los 
pacientes se les 
asigno tomar 
aspirina y una 
estatina dentro 
de su terapia. 

Gaede, P. et al-
Steno-2 study; 
2008 

Se incluyo a 
sujetos daneses 
con diagnóstico 
previo de DM2 y 
con 
microalbuminuria 
persistente. No 
existió criterio de 
inclusión 
relacionado a la 
HbA1c o glucosa 
sérica (n=160). 

Dividida en dos 
grupos, un grupo 
se sometió a 
terapia intensiva 
con 
hipoglucemiantes 
orales y/o 
insulina, para 
alcanzar metas 
de HbA1c por 
debajo de 6.5%, 
así mismo, se 
sometieron a 
tratamiento a 
distintas 
entidades para 
alcanzar metas 
de colesterol total 
por debajo de 
175mg/dL, 
triglicéridos por 
debajo de 
150mg/dL y una 
TA de menos de 
130/80 mmHg; 
mientras que al 
otro grupo se 
sometió a una 
terapia estándar 
sin metas 
definidas para 
esos sujetos, 

a) El tiempo que 
transcurrió para 
muerte por 
cualquier causa. 
b) Muerte por 
causas 
cardiovasculares 
(desenlace 
compuesto por: 
EVC infarto a 
miocardio no fatla, 
intervención 
coronaria, 
amputación, etc.) 
c) Incidencia de 
nefropatía 
diabética (definida 
como la excreción 
de albuminuria de 
300mg en 24hrs, 
en 2 o 3 
mediciones de 
orina basal o a 
1.9, 3.8 y 7.8 
años) o la 
progresión o 
desarrollo de 
retinopatía o 
neuropatía. 

Se encontró 
diferencia 
significativa a 
favor de la terapia 
intensiva para 
muerte por 
cualquier causa, 
muerte por 
causas 
cardiovasculares 
y para la 
aparición de 
cualquier evento 
cardiovascular. 
Con lo que se 
mostró beneficio 
para 
complicaciones 
macrovasculares. 

Se ajusto para 
evaluar el 
tercer 
desenlace por 
edad, 
duración de la 
diabetes, sexo 
y por estatus 
microvascular 
basa, también 
se utilizaba el 
tiempo desde 
la 
aleatorización  
cuando se 
consideraba 
como escala 
de tiempo. 
Los cambios 
en las 
variables 
entre grupos 
se 
compararon 
por medias 
con análisis 
de covarianza. 

Se observo una 
disminución 
significativa en la 
incidencia de 
casos de 
enfermedad renal 
crónica a favor de 
la terapia intensiva 
vs la estándar, así 
mismo, se 
encontró una 
disminución del 
número de sujetos 
que requirieron 
fotocoagulación 
de la retina en 
beneficio de la 
terapia intensiva. 

Edad, sexo, 
duración del 
seguimiento, IMC, 
circunferencia de 
cintura, TA, hábito 
tabáquico, 
promedio de Kcal 
ingeridas diario, 
composición de la 
dieta, duración de 
ejercicio, glucosa 
sérica, HbA1c, 
péptido C sérico 
basal y estimulado, 
colesterol total, 
HDL, LDL, 
trigliéridos, 
albumina en orina, 
excreción de sodio 
en orina, creatinina 
sérica y  fármacos 
actuales. 

A todos los 
pacientes se les 
dio tratamiento 
con inhibidores 
de la enzima 
convertidora de 
angiotensina 
debido a su 
condición de 
microalbuminuria 
(sin importar sus 
niveles de TA), 
así mismo, 
recibieron 
aspirina como 
medida de 
prevención 
primaria. No se 
ajusto ninguno 
de los 
desenlaces para 
estas medidas. 

Se baso bajo el 
principio de 
intención a 
tratar. Para los 
desenlaces 
primarios y 
secundarios se 
realizó análisis 
de 
sobrevivencia y 
se utilizó 
modelos de 
riesgo 
proporcional 
(razón de 
riesgos). Para 
los desenlaces 
terciarios 
también se 
utilizó modelos 
proporcionales 
de riesgo 
ajustados, pero 
se expresaron 
en riesgos 
relativos. 
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dejándose a 
criterios del 
médico tratante. 

Holman, R. et 
al-UKPDS 
study; 2008 

Se incluyo a 
todos los sujetos 
sobrevivientes del 
estudio del grupo 
UKPDS post-
ensayo. Se les 
empezó a dar 
seguimiento a 
partir del año 
1997 con la 
intención de 
seguirlos por 10 
años. No hubo 
criterios de 
HbA1c o de 
glucosa basal 
para ingresarlos 
al estudio 
(n=3277). 

En esta etapa del 
estudio se 
suspendió la 
exposición previa 
dada por el 
ensayo de 
control estricto vs 
control estándar, 
dejándose a libre 
evolución a los 
sujetos con el 
tratamiento de 
elección por 
parte del médico 
del centro de 
salud al que 
acudían, tanto 
para el grupo que 
se había 
sometido a 
terapia intensiva 
como para el que 
se había 
sometido a 
terapia estándar.  

a) Desenlaces 
compuestos: 
cualquier 
desenlace 
relacionado a la 
DM (muerte 
súbita, infarto a 
micocardio, 
enfermedad renal, 
ECV, amputación, 
enfermedad 
ocular, etc.), 
muerte 
relacionada a 
diabetes (se 
incluye a la 
enfermedad renal) 
y mortalidad por 
cualquier causa. 
b) Desenlaces 
clínicos únicos y 
desenlaces 
subclínicos o 
subrogados. 

Las diferencias 
que existían para 
la HbA1c en la 
primera etapa del 
proyecto se 
perdieron para el 
primer año. Se 
observo una 
reducción del 
riesgo para 
cualquier 
desenlace 
relacionado con 
DM, enfermedad 
microvascular, 
infarto a 
miocardio y 
muerte por 
cualquier causa, 
durante los 10 
años de 
seguimiento, 
dicha disminución 
del riesgo a favor 
de los que 
estuvieron en 
terapia intensiva 
iba emergiendo y 
se iba 
acentuando más 
conforme 
pasaron los años.  

No se 
especifica si 
se ajusto el 
resultado 
principal por 
alguna de las 
variables. 

No se encontró 
diferencia 
significativa para 
ERC, pero se 
mantuvo para los 
subrogados de 
enfermedad renal. 
Primer artículo en 
mencionar sobre 
una posible 
memoria 
metabolíca  a 
largo plazo para 
los sujetos que 
realizaron una 
terapia intensiva 
para mantener su 
glucosa en control 
en algún momento 
de su vida. 

Edad, sexo, 
raza/etnia, peso, 
IMC, TA, glucosa 
sérica, HbA1c, 
colesterol total, 
HDL, LDL, 
triglicéridos, 
creatinina sérica, 
razón albumina / 
creatinina y 
exposición previa a 
tratamiento 
intensivo o 
estándar. 

Recalcar que en 
esta etapa no 
hubo ya ninguna 
intervención y 
solo se les dio 
seguimiento a los 
sujetos para 
evaluar su 
evolución. Dado 
esto ya no se 
encontró 
diferencia en los 
niveles de 
glucosa y en la 
HbA1c al año de 
seguimiento 
entre ambos 
grupos de 
exposición a 
terapia estándar 
e intensiva en la 
etapa previa de 
al estudio. 

Análisis por 
intención a 
tratar. Se 
realizó curvas 
de 
sobrevivencia. 
Y para la fase 
post-ensayo se 
estimaron 
razones de 
riesgo. 

Levin, S. et al; 
2000 

Se reclutaron a 
hombres 
veteranos de 
guerra de EUA 
pertenecientes a 
5 centros de 
salud para estos 
pacientes con una 
edad de entre 40 
a 69 años(media 
de 60ª), que 
tuvieran el 

Se dividió en dos 
grupos; un grupo 
de terapia 
intensiva al cual 
se le dio distintos 
regímenes de 
hipoglucemiantes 
orales o insulina 
con la intención 
de alcanzar 
valores de 
HbA1c cercanos 

a) Evaluar el 
efecto del control 
intensivo vs el 
control estándar 
en la evolución de 
la micro- 
albuminuria, la 
progresión de 
complicaciones 
micro y 
macrovasculares y 
el grado de 

Al estudio 
ingresaron un 
38% de sujetos 
con 
microalbuminuria 
basal. Se observó 
una disminución 
de la progresión 
de la 
microalbuminuria 
al final de los 2 
años en pro de la 

No se 
especifica si 
se ajusto el 
resultado 
principal, pero 
se puede 
intuir que se 
ajusto con 
base a la 
presencia o 
no de micro- 
albuminuria. 

Se encontró una 
mayor incidencia 
de eventos 
macrovasculares 
en el grupo que 
ingreso sin 
microalbuminuria, 
especialmente en 
el grupo de terapia 
intensiva, lo que 
hace pensar en un 
efecto de la 

Edad, duración de 
la enfermedad, TA, 
IMC, hábito 
tabáquico, uso de 
insulina o 
sulfonilurea como 
tratamiento, 
ingesta de IECA’s 
o calcio 
antagonistas, 
niveles de HbA1c, 
triglicéridos, 

Todos los 
pacientes se 
sometieron a 
tratamiento para 
la hipertensión, 
dislipidemia, 
tabaquismo y 
obesidad (acorde 
a las guías 
actuales), así 
mismo, todos 
recibieron 

No se 
especifica el 
tipo de modelo 
con el que se 
evaluó los 
resultados, 
únicamente 
comentan que 
se uso pruebas 
de x2 y de t de 
student. 
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diagnóstico previo 
de DM con una 
duración no 
mayor a 15 años 
(media de 7.8) y 
que hubieran 
fallado en 
alcanzar metas 
de control 
glicémico con 
dosis máximas de 
sulfonilureas o 
con varios 
regímenes de 
insulina. No hubo 
valores de HbA1c 
(media de 9.8 
para todo el grupo 
al ingreso) o de 
glucosa basal 
para incluirlos en 
el estudio, salvo 
los niveles de 
péptido C, donde 
se incluyo a todos 
los que tuvieran 
valores por arriba 
de 0.21pmol/ml. 
(n=153, con 
seguimiento de 
2ª). 

a 5.05% (la 
media que se 
alcanzó al 
término del 
seguimiento fue 
de 7.1%), así 
mismo, se dividió 
un grupo para 
recibir terapia 
estándar para los 
que se les dio 
tratamiento con 
hipoglucemiantes 
orales y/o 
insulina 
únicamente con 
la finalidad de 
evitar estados de 
hipo- 
hiperglicemia por 
parte de los 
médicos y sin 
exceder los 
rangos de alerta 
establecidos por 
el grupo de 
estudio. 

aclaramiento de la 
creatinina (función 
renal visto a partir 
de la TFG) en 
personas con DM. 

terapia intensiva, 
así como, un 
beneficio a favor 
de la terapia 
intensiva para 
aumento de la 
razón albúmina/ 
creatinina, dicho 
retraso en la 
progresión fue 
más evidente en 
los que ya tenían 
evidencia de 
microalbuminuria. 
Por último es de 
mencionar que se 
encontró un 
mayor deterioro 
de la TFG a los 2 
años en los 
sujetos que 
ingresaron con 
microalbuminuria 
al estudio sin 
importar el tipo de 
control que 
llevaron (siendo 
más significativa 
en el grupo con 
terapia intensiva). 

insulina sobre este 
tipo de eventos. 
No hubo 
diferencias en 
fármacos 
cardioprotectores 
entre ambos 
grupos. 

creatinina sérica, 
colesterol total, 
razón 
albúmina/creatinina 
en orina, 
antecedente de 
EVC o infarto al 
miocardio y 
antecedente o no 
de 
microalbuminuria. 

orientación para 
dieta, ejercicio y 
tabaquismo. La 
función renal se 
evaluó 
considerando la 
TFG como una 
variable 
continua. 

Ohkubo, Y. et. 
al-Kumamoto 
study;1995 

La población 
consistió en 
japonés con 
diagnóstico previo 
de DM2, que se 
estuviera 
aplicando de 1 a 
2 inyecciones de 
insulina 
intermedia diaria, 
con una edad <70 
años, con una 
albuminuria 
<300mg/24 h, 
creatinina sérica 
<1.5 mg/dl y que 

Se dividió en dos 
grupos: un grupo 
al que se sometió 
a terapia 
convencional con 
una a dos 
inyecciones de 
insulina 
intermedia 
máximo al día, 
con la meta 
únicamente de 
no mostrar 
síntomas de 
hiper-
hipoglicemia y 

a) Evaluar si la 
terapia intensiva 
con insulina 
previene el 
desarrollo de 
microangiopatía 
diabética en 
sujetos con DM2 
sin retinopatía y 
con una excreción 
de albuminuria 
<30mg/24 h. 
b) Demostrar si la 
terapia intensiva 
con insulina 
previene la 

Para los 
desenlaces 
primarios se 
concluyo que el 
control intensivo 
de la glucosa con 
múltiples 
inyecciones de 
insulina como 
terapia retrasa el 
inicio o la 
progresión de 
retinopatía, 
nefropatía y 
neuropatía 
diabética en 

No se ajusto 
para ninguna 
comparación 
múltiple. 

Se presento una 
mayor incidencia 
de eventos 
macrovasculares 
en el grupo de 
terapia 
convencional vs el 
intensivo, lo cual 
sugiere un apoyo 
de esta última 
sobre este tipo de 
eventos. Por 
último se 
establecieron 
metas de niveles 
de glucosa para 

Sexo, edad, 
duración de la 
DM2, IMC, dosis 
de insulina 
aplicada, excreción 
urinaria de péptido 
C, Hb1Ac, TA, 
colesterol total, 
triglicéridos 
séricos, HDL, 
presencia o no de 
retinopatía, 
presencia o no de 
retinopatía simple 
en el momento 
basal, excreción de 

Es de mencionar 
que aparte de la 
división en dos 
grupos con base 
a la terapia que 
recibieron, en un 
inicio se 
dividieron en dos 
grupos uno para 
evaluar 
prevención 
primaria y otro 
para estudiar la 
prevención 
secundaria del 
uso de terapia 

Todo el análisis 
se realizó bajo 
el principio de 
intención a 
tratar. Se 
efectuaron 
curvas de 
sobrevida y se 
calcularon 
riesgos 
relativos, los 
cuales se 
manejaron de 
manera cruda 
para evaluar la 
prevención 
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no contara con el 
diagnóstico de 
hipertensión, 
hiper- 
colesterolemia y 
complicaciones 
graves de la DM2 
o de otra 
condición médica. 
No hubo criterios 
de ingreso con 
base a la HbA1c 
o glucosa al azar 
(n=110).   

mantener una 
glucosa sérica al 
azar <140mg/dL; 
mientras que al 
segundo grupo 
se les impartió 
una terapia 
intensiva que 
consistía en la 
aplicación de 3 o 
más inyecciones 
de insulina al día 
pudiendo ser 
acción rápida e 
intermedia para 
obtener las 
siguientes metas: 
glucosa sérica al 
azar de 
<140mg/dL, 
glucosa 
postpandrial a las 
2hrs <200mg/dL, 
HbA1c <7% y 
una media de 
amplitud de 
cambios en las 
glicemias 
<100mg/dL.  

progresión de la 
microangiopatía 
en sujetos con 
DM2 con 
retinopatía simple 
y/o con una 
albuminuria 
<300mg/24 h. 

sujetos japoneses 
con DM2. 
Recordar que 
para evaluar la 
función renal en 
este estudio 
únicamente 
utilizaron un 
subrogado de la 
misma, siendo la 
albuminuria. 

los sujetos con 
DM2 y prevenir las 
complicaciones 
por esta, siendo 
las siguientes 
metas: HbA1c 
<6.5%, glucosa 
sérica al azar 
<110 mg/dL y 
glucosa 
postpandrial a las 
2hrs <180 mg/dL. 

albuminuria y de 
NAG urinario. 

convencional vs 
la intensiva. Por 
último destaca 
que para evaluar 
la nefropatía y la 
función renal 
únicamente se 
considero la 
albuminuria y la 
excreción de N- 
acetyl- 
glucosaminidasa 
(NAG), que nos 
habla de 
deterioro de la 
función tubular. 

primaria y 
secundaria, 
pero para el 
análisis 
combinado se 
realizó análisis 
de riesgo 
proporcionales. 

The Action to 
Control 
Cardiovascular 
Risk in 
Diabetes Study 
Group 
[ACCORD]; 
2008 

Sujetos con 
diagnóstico previo 
de diabetes 
mellitus tipo 2 y 
con una HbA1c 
≥7.5% 
pertenecientes a 
unos de los 77 
centros clínicos 
para el estudio 
dentro de EUA y 
Canadá, con un 
rango de edad 
desde los 40 a 79 
años (n=10,251).   

Dividida en dos 
grupos, uno de 
terapia intensiva 
y otro de terapia 
estándar con 
hipoglucemiantes 
orales y/o 
insulina en 
ambos grupos, 
con la finalidad 
de alcanzar 
niveles de 7.0-
7.9% y menores 
de 6% de HbA1c 
en el grupo de 
terapia estándar 
y en el grupo de 
terapia intensiva 

a) Desenlace 
primario: 
incidencia de 
infarto a miocardio 
no fatal, evento 
cerebro-vascular 
no fatal y muerte 
por causa 
cardiovascular 
(posteriormente se 
agregaron 
desenlaces 
compuestos a 
partir de cualquier 
patología 
cardiovascular). 
b) Desenlace 
secundario: 

Con una media 
de seguimiento 
de 3.5 años, una 
media de HbA1c 
de 8.1% al 
momento basal y 
con una media de 
evolución de su 
diagnóstico de 10 
años. Se 
encontró una 
reducción de 
infarto a 
miocardio no fatal 
para el grupo de 
la terapia 
intensiva y la tasa 
de mortalidad 

No se ajusto 
para ninguna 
asociación 
múltiple. 

No se evaluaron 
los desenlaces 
secundarios para 
esta rama del 
estudio, 
incluyendo los 
relacionados a 
daño 
microvascular y 
los de función 
renal, debido a la 
alta mortalidad 
que se presento 
en el estudio 
relacionados a 
estados de 
hipoglucemia, por 
lo que se decidió 

Edad, sexo, tiempo 
de evolución de la 
enfermedad, falla 
cardiaca previa o 
evento 
cardiovascular 
previo, raza/etnia, 
grado de 
educación, 
tabaquismo, peso, 
IMC. Tensión 
arterial, 
medicamentos 
actuales y durante 
el estudio, glucosa 
sérica, niveles de 
HbA1c, colesterol, 
triglicéridos, 

Se excluyeron 
aquellos sujetos 
que usaban 
insulina al 
momento basal. 
Es un estudio 
con diseño dos 
por dos factorial, 
donde también 
se evaluó el uso 
de terapia 
antihipertensiva 
intensiva contra 
terapia estándar, 
así mismo, se 
evaluó el uso de 
fenofibrato contra 
placebo. 

Métodos 
basados en el 
tiempo 
transcurrido al 
evento acorde 
al principio de 
intención a 
tratar; dichos 
resultados en 
ambos grupos 
se evaluaron 
usando razón 
de riesgos. 
Finalmente 
estos se 
evaluaron a 
partir de un 
modelo de Cox 
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respectivamente. muerte por 
cualquier causa, 
efecto de la 
intervención sobre 
la enfermedad 
microvascular, 
hipoglicemia, 
calidad de vida y 
estado cognitivo. 

para causas 
cardiovasculares 
fue mayor en 
dicho grupo. En 
los demás 
componentes del 
desenlace 
primario no se 
hallaron 
diferencias.   

suspender dicho 
estudio y cambiar 
a los sujetos a 
terapia estándar 
para continuar con 
las otras ramas 
del estudio. 

creatinina sérica y 
potasio sérico. 

(análisis de 
regresión de 
riesgos-
proporcionales). 
Por último se 
realizo análisis 
se 
sobrevivencia y 
se evaluó el 
efecto por 
subgrupos. 

The ADVANCE 
Collaborative 
Group; 2008 

Sujetos con 
diagnóstico previo 
de DM2, que 
tuvieran una edad 
mayor a 30 años 
con al menos 55 
años al momento 
de ingreso al 
estudio. Con 
algún 
antecedente de 
enfermedad 
macro 
/microvascular 
mayor o con al 
menos un factor 
de riesgo d 
enfermedad 
vascular. No 
existió un criterio 
de inclusión o 
exclusión 
relacionado a la 
HbA1c.  

Dividida en dos 
grupos, uno de 
terapia intensiva 
y otro de terapia 
estándar con 
hipoglucemiantes 
orales y/o 
insulina en 
ambos grupos, 
con la finalidad 
de alcanzar 
metas con base 
a las guías 
locales y ≤6.5% 
de HbA1c en el 
grupo de terapia 
estándar y en el 
grupo de terapia 
intensiva 
respectivamente. 

a) Desenlace 
primario: 
compuesto de 
eventos 
macrovasculares 
mayores (muerte 
por causas 
cardiovasculares, 
infarto de 
miocardio no fatal 
y EVC no fatal) y 
eventos 
microvasculares 
mayores (nuevo 
diagnóstico o 
empeoramiento 
de nefropatía 
[aparición de 
macroalbuminuria, 
elevación al doble 
de la creatinina, 
necesidad de 
reemplazo renal y 
muerte por 
enfermedad renal] 
y retinopatía). 

Los sujetos 
presentaron una 
media de 
duración de la 
DM2 de 8 años 
con una media de 
edad de 66 años, 
una media de 
HbA1c de 7.2% 
en el momento 
basal con una 
media e 
seguimiento de 5 
años. Se observó 
diferencias 
significativas a 
favor del control 
estricto para la 
incidencia de 
complicaciones 
micro y 
macrovasculares 
combinadas, así 
mismo para las 
microvasculares 
por si solas (por 
la reducción de 
nefropatías). No 
se encontró 
diferencia para 
eventos 
macrovasculares, 
muerte por 
cualquier causa y 
por causa 
cardiovascular. 

No se ajusto 
para ninguna 
comparación 
múltiple. 

Los desenlaces 
relacionados a 
nefropatía se 
consideraron 
como 
secundarios, los 
cuales mostraron 
un beneficio 
significativo para 
el control estricto 
en relación a la 
aparición o 
empeoramiento de 
nefropatía (el 
principal 
componente que 
dio este beneficio 
fue el desarrollo 
de 
macroalbuminuria) 
y para un nuevo 
inicio de 
microalbuminuria. 
Así mismo se 
observo una 
tendencia a favor 
de la terapia 
intensiva no 
significativa para 
la necesidad de 
reemplazo renal y 
muerte por causas 
renales, pero no 
para duplicar los 
valores de 
creatinina sérica. 

Edad, sexo, tiempo 
de evolución de la 
enfermedad, 
región, enfermedad 
vascular previa, 
control de la 
glucosa sérica, 
tensión arterial, 
colesterol sérico, 
triglicéridos, 
creatinina sérica, 
peso, IMC, 
circunferencia de 
cadera, 
tabaquismo y 
tratamiento actual. 

Estudio 
multicéntrico y 
multinacional 
factorial, donde 
también se 
evaluó el uso de 
acido 
acetilsalicílico 
para la 
prevención 
primaria de 
eventos 
cardiovasculares, 
y el uso de 
antihipertensivos 
para evaluar el 
control estricto 
sobre un control 
estándar para 
estudiar la 
incidencia de 
eventos 
cardiovasculares. 
No se encontró 
interacción entre 
el control de la 
TA y glucosa en 
los desenlaces 
primarios. 

Se utilizó un 
modelo de 
riesgo-
proporcional 
(Cox), bajo el 
principio de 
intención a 
tratar, así 
mismo, se 
implemento 
modelos mixtos 
lineales para las 
variables 
continuas.  
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UK 
Prospective 
Diabetes Study 
[UKPDS] 
Group; 1998 

Sujetos 
pertenecientes a 
23 áreas distintas 
del Reino Unido 
con recién 
diagnóstico de 
DM en alguna de 
esas áreas con 
una edad entre 
25-65 años 
(media de 54 
años). Sin 
antecedentes de 
enfermedades 
micro 
/macrovasculares. 
No existió un 
criterio con base 
a la HbA1c para 
ingresar al 
estudio, se 
considero para 
ingresar una 
glucosa sérica 
mayor a 
108mg/dL en dos 
mediciones 
matutinas en un 
lapso de 1-3 
semanas 
(n=4209). 

Dividida en dos 
grupos, uno de 
terapia intensiva 
y otro de terapia 
estándar con 
hipoglucemiantes 
orales 
principalmente 
y/o insulina para 
la terapia 
intensiva, y para 
la terapia 
estándar se 
utilizó 
únicamente 
dieta. Para el 
grupo de terapia 
intensiva se 
estableció una 
meta de glucosa 
sérica basal de 
menos de 
6mmol/L, y para 
el grupo de la 
terapia estándar 
se estableció se 
impuso como 
meta el mejor 
nivel de glucosa 
sérica que 
pudieran 
alcanzar 
exclusivamente 
con la dieta. 

a) Desenlaces 
compuestos: 
cualquier 
desenlace 
relacionado a la 
DM (muerte 
súbita, infarto a 
micocardio, 
enfermedad renal, 
ECV, amputación, 
enfermedad 
ocular, etc.), 
muerte 
relacionada a 
diabetes (se 
incluye a la 
enfermedad renal) 
y mortalidad por 
cualquier causa. 
b) Desenlaces 
clínicos únicos y 
desenlaces 
subclínicos o 
subrogados. 

Únicamente se 
encontró 
diferencia 
significativa entre 
los grupos para 
cualquier 
desenlace 
relacionado a 
DM2 (con una 
reducción del 
12% para la 
terapia intensiva), 
pero no para 
cualquier muerte 
relacionada a 
DM2 y mortalidad 
por cualquier 
causa. La 
reducción en el 
primer desenlace 
compuesto se 
debió a una 
diferencia 
significativa en la 
reducción de 
desenlaces 
secundarios a 
favor de la terapia 
intensiva. Con lo 
que se concluyó 
que se vio un 
beneficio de la 
terapia intensiva 
para desenlaces 
microvasculares 
pero no para los 
macrovasculares. 

No se 
especifica si 
se ajusto el 
resultado 
principal por 
alguna de las 
variables. 

Dentro los 
desenlaces por 
separado y de los 
subrogados, 
destacó una 
disminución 
significativa en el 
tratamiento 
intensivo vs el 
estándar para la 
disminución de 
complicaciones 
microvasculares, 
la cual en su 
mayoría se dio por 
disminución de la 
fotocoagulación 
de la retina, pero 
es de destacar 
que se hayo 
significancia 
estadística en 
favor de la terapia 
intensiva/ 
menores niveles 
de HbA1c para la 
microalbuminuria 
a partir de los 9 
años de 
seguimiento, pero 
no para 
proteinuria ni 
elevación de la 
creatinina dos 
veces por arriba 
de su valor basal 
(son subrogados 
de función renal). 

Edad, sexo, 
raza/etnia, peso, 
IMC, TA, hábito 
tabáquico, 
consumo de 
alcohol, 
sedentarismo, 
glucosa sérica, 
HbA1c, insulina 
sérica, triglicéridos, 
colesterol total. 
HDL, LDL, 
medicamentos 
actuales y 
presencia de algún 
desenlace 
subrogado en el 
momento basal 
(proteinuria, 
creatinina sérica y 
retinopatía). 

Cabe mencionar 
que es el estudio 
con mayor 
seguimiento del 
control de la 
enfermedad en 
los diabéticos 
con una media 
de seguimiento 
de 10 años para 
este estudio, 
pero ha 
alcanzado un 
seguimiento de 
hasta 30 años 
para algunos 
sujetos. Destaca 
que dentro de la 
terapia intensiva 
el uso de insulina 
para alcanzar la 
meta no era el 
principal 
medicamento, y 
que en el grupo 
estándar solo se 
uso dieta. Por 
último la media 
de HbA1c entre 
ambos grupos 
alcanzada fue de 
7.0-7.9%. Se 
excluyeron a los 
sujetos con 
complicaciones 
micro –
macrovasculares. 

Análisis por 
intención a 
tratar, a partir 
de modelo de 
riesgo 
proporcional de 
Cox para 
estimar las 
razones de 
riesgo. Así 
mismo se 
realizó curvas 
de 
sobrevivencia. 

DCCT/EDIC 
TFG-2011 

  b) Desenlace 
secundario: 
presencia de 
alteración de la 
TFG o defunción 
sin importar cual 
ocurrió primero. 

 Por la TFG 
basal del 
estudio 
DCCT. 
También se 
considero la 
media de 
HbA1c, la 
albuminuria, 

 Dentro del análisis 
se incluyeron como 
co-variables los 
valores basales de 
TFG del DCCT y 
del EDIC, así 
mismo, del estudio 
EDIC se tomo 
edad, sexo, 
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por niveles de 
TA, IMC y uso 
de 
medicamentos 
anti-
hipertensivos. 

duración de la 
diabetes y de la 
cohorte DCCT se 
tomo la 
intervención a la 
que se sometieron 
los sujetos para la 
prevención 
primaria o la 
prevención 
secundaria. 
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ANEXO III 

Publicaciones efectuadas durante el Doctorado en Medicina 
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Publicación 1 

Rodríguez-Flores M, Goicochea-Turcott EW, Mancillas-Adame L, Gutiérrez-León 

E, et al. The utility of the Edmonton Obesity Staging System for the prediction of 

COVID-19 outcomes: a multi-centre study. Int J Obes (Lond). 2022;46(3):661-668. 

doi:10.1038/s41366-021-01017-8 
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Publicación 2 

Gutiérrez-León E, Escamilla-Santiago RA, Martínez-Amezcua P, et al. Trends and 

effect of marginalization on diabetes mellitus-related mortality in Mexico from 1990 

to 2019. Sci Rep. 2022;12(1):9190. Published 2022 Jun 2. doi:10.1038/s41598-

022-12831-z 
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Publicación 3 

Eduardo Gutiérrez-León, Ricardo Escamilla-Santiago, Reyna Pacheco-

Domínguez, Pablo Martínez-Amezcua, Ricardo Correa-Rotter, Malaquías López- 

Cervantes. Utility of Estimated Glomerular Filtration Rate in Hypertensive and Type 

2 Diabetic Patients: Results from a Community-Based Study. Archives of Clinical 

and Biomedical Research. 7 (2023): 315-324. 
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