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RESUMEN

La diabetes mellitus es un padecimiento multisistémico que requiere de la vigilancia y el
tratamiento de diferentes variables clinicas. El caracter progresivo de la enfermedad
requiere que constantemente se realicen cambios en la terapéutica para mantener las metas
de control recomendadas. En nuestro pais existen pocos estudios que aborden, en la vida

real, estos parametros y su proyeccion en el tiempo.

Este estudio retrospectivo y longitudinal tiene por objetivo describir en el mediano plazo el
comportamiento de diferentes variables clinicas, y sus posibles factores asociados, en un
grupo de personas con diabetes mellitus atendidos en un centro de atencion primaria de la

ciudad de Aguascalientes.

Se incluyeron 149 individuos con diabetes mellitus que tuviera al menos un seguimiento de
3 afios en el centro de atencion referido, y al menos 3 visitas en cada uno de los afios de
observacion. Los individuos han sido sujetos a un protocolo estandarizado de atencion de la
diabetes y reciben tratamiento con los recursos terapeuticos proporcionados por el sistema
nacional de salud en México. Las variables analizadas fueron el peso, la presion arterial, los

lipidos plasmaticos, la alouminuria y la filtracion glomerular.

En general los pacientes incluidos tienen un tiempo prolongado de enfermedad, y cerca de
la mitad de ellos recibia tratamiento para comorbilidades. El nivel de hemoglobina Alcy la
albuminuria fueron las variables con mayores cambios a lo largo del tiempo. La
intensificacion del tratamiento determind que mayor nimero de personas alcanzaran las

metas de control propuestas.

Concluimos que la diabetes mellitus es un padecimiento en él que las variables clinicas se

modifican constantemente y requieren ajuste en el tratamiento.



ABSTRACT

Type 2 diabetes is a progressive condition that involves different metabolic and vascular
issues that need to be addressed. Progression means that complex therapeutic interventions
needs to be modified over time to accomplish clinical goals. Few studies in our country
provide an insight in a real-world setting of how different clinical measurements perform

for long period of time.

The main objective in this observational one center study was to assess the performance in
the long-term of certain clinical variables in a sample of individuals with type 2 DM
attending an out-patient diabetes clinic in Aguascalientes, Mexico.

We included 149 subjects diagnosed with diabetes mellitus who had visited the clinic for
medical follow-up for at least 2 times every year for the last 3 years. Variables of interest
were evaluated at each clinic visit in a standardized manner following international
guidelines. Clinical parameters were measured at the last available visit in 2017 and from
there backwards on for the last three years. Results are shown as the mean for all the visits
yearly. The main parameters to be evaluated were weight, blood pressure, lipids, HbAlc,
albuminuria and glomerular filtration rate. Most patients were receiving drug therapy for
glycemic control and metabolic or vascular co-morbidities. Near two thirds of participants
had diabetes for more than 10 years and the average of clinic visits was 3 per year. HbAlc
goal was set on an individual basis and 32% were considered fragile or high-risk profile
and goal was set around 8%. Near half of participants met the treatment target and there
were no differences in the percentage depending on risk profile. Weight, blood pressure and
lipid remain relatively stable along the time, not the case for HbAlc and albuminuria. In
almost two thirds hypoglycemic treatment was intensified. We observed no correlation
among the different variables and improvements in therapeutic goals were mainly
associated to drug treatment intensification. Insulin use grew 62% during the observation

period.

We conclude that glycemic control, albuminuria and renal filtration rate are the most
changing and evasive clinical parameters in diabetes and they need ever changing

treatment.



INTRODUCCION

La diabetes mellitus tipo 2 se ha convertido en uno de los principales problemas de salud en
el mundo y en Latinoamérica por su elevada mortalidad, morbilidad y nivel de
discapacidad. El factor mas preocupante de la diabetes, no sélo es su diagndstico, sino la
falta de control de la misma. Las personas con diabetes sin buen control, tienen una
esperanza de vida reducida y una mortalidad al menos dos veces mayor que la poblacién

general.

El aumento de la prevalencia continuard asociada al aumento de la mortalidad, y este
aumento se vera relacionado principalmente al incremento en las complicaciones macro
vasculares que incluyen: la cardiopatia isquémica, enfermedad cerebrovascular y la
enfermedad vascular periférica. También se incrementara la morbilidad y mortalidad por
las complicaciones micro vasculares: retinopatia, neuropatia y la enfermedad renal crénica.
A consecuencia del incremento de las complicaciones cronicas aumentara la discapacidad,

la pérdida de dias laborales, los gastos para las familias y de seguridad social.

Por lo tanto, se requiere contar con informacion de calidad que permita identificar y evaluar
las variables en las que se basan las metas de tratamiento establecidas y analizar los

diferentes servicios de salud que actualmente se ofrecen en nuestro pais.

Muchos factores estan subyacentes a la creciente carga que la diabetes esta representando
para los sistemas de salud, particularmente el aumento de la tasa de obesidad y

sedentarismo, asi como el envejecimiento poblacional.

Actualmente, hay evidencia suficiente de que la diabetes incide de manera directa a la
limitacion de los recursos existentes para los cuidados con la salud, lo que hace necesario

considerar en las decisiones para el destino de recursos.

La diabetes, ademéas de ser una condicion bastante frecuente, involucra elevados costos,
principalmente para el tratamiento de sus complicaciones. Existe evidencia concreta de que
algunas intervenciones pueden disminuir las tasas de complicaciones de esta enfermedad,

tanto del tipo 1 (DCCT)' como del tipo 2 (UKPDS) 2. Por lo tanto, programas que visen un



buen control de la enfermedad tendran un gran potencial para una adecuada reduccion en

los costos actuales.

Los programas de prevencion primaria de la diabetes mellitus 2 se han basado en
intervenciones en la dieta y actividades fisicas, estimulando a combatir el sobrepeso.
Resultados de la Diabetes PreventionProgram (DPP)%y del Finnish Diabetes
PreventionStudy (FDPS)*muestran que es posible obtener una reduccion del 58% de la
incidencia de diabetes solo con el estimulo de una dieta saludable y practica regular de
actividades fisicas”.

MARCO TEORICO
MARCO HISTORICO

La historia de diabetes empieza realmente con Paul Langerhans, un estudiante de medicina
aleman quien describié por primera vez los islotes pancreaticos, aunque no fue consciente
de lo que eso significaba, ya que descubre en el pancreas de un mono unos islotes dispersos
de células, con una estructura distinta de las células que producen los fermentos digestivos,
cuya funcion es desconocida, se realiza la extirpacion del pancreas con la intencion de ver
los efectos de la ausencia de los jugos pancreaticos en la digestion del animal, y observan
cémo se va hinchando, manifestando sed y frecuente emisién de orina. Llegan a la
conclusion de que la extirpacion del pancreas produce una diabetes de curso grave que
termina con el fallecimiento en pocas semanas. A partir de este punto, centran sus
investigaciones en una sustancia que producen los islotes de Langerhans, que Illamaran

insulina o isletina, sin obtener resultados.

La sugerencia de que el pancreas podria estar relacionado con la diabetes procedio de unas
observaciones clinicas del médico y fisidlogo francés Lanceraux en 1887, confirmado
después por los investigadores alemanes Josef von Mehring y OskarMinkowski en 1889,
quienes estuvieron extirpando pancreas por otras razones, pero observaron que esto
producia una intensa glucosuria y diabetes. Mientras tanto, Nicholas Paulescu, quien se

habia formado en Paris con Lancercaux estaba llevando a cabo experimentos meticulosos.



Demostro con claridad que, en animales, los extractos pancreaticos —que contenian lo que
él denomind pancreina- no sélo eran capaces de hacer descender con rapidez la glucosa en
sangre, sino que también de eliminar cetonas y aumentar el glucogeno del higado. Fue el
primero en describir los efectos de lo que luego se denomind insulina y demostrd
claramente que era una hormona con efecto sobre todos los aspectos del metabolismo. Sus
experimentos se vieron bruscamente interrumpidos cuando Bucarest fue ocupada en 1916.
No pudo publicar sus resultados ni continuar sus experimentos hasta mucho después de
acabar la Primera Guerra Mundial. Su trabajo fue finalmente publicado en agosto de 1921.

Quizé el momento mas determinante y recordado de la historia de la Diabetes se sitta en el
afio 1921, cuando Frederick G. Banting y su ayudante charles H. Besttuvieron la idea de
ligar el conducto excretor pancreatico de un mono provocando la autodigestion de la
glandula, despues exprimiendo lo que quedaba de este pancreas obtuvieron un liquido que,
inyectado en una cachorra diabética, conseguia reducir en dos horas la glucemia: habian
descubierto la insulina. Esta cachorra es la famosa “Marjorie”, primer animal que después
de haberle quitado el pancreas pudo vivir varias semanas con la inyeccion del extracto de
Banting y Best. Con la ayuda del quimico John Collip, pudieron suministrar insulina al
primer paciente en 1922°. Sin embargo otras literaturas describen que el primer ensayo en
humanos fue realizado poco tiempo después®. El 11 de enero de 1922 Leonard Thompson,
paciente con diabetes de 14 afios y con s6lo 29 kilos de peso, recibio la primera dosis de
insulina que provoco una mejoria espectacular en su estado general; el paciente murio 13

afios después, observandose en la autopsia avanzadas complicaciones de la diabetes’.

A partir de la década de 1960 es que la educacion en DM se valoré como apoyo al
tratamiento de la DM vy la educacion comenz0 a ser considerada como parte de la practica
clinica. La educacién en DM ha demostrado ser un arma poderosa y fundamental para la
adherencia del paciente al tratamiento, cuando los servicios consiguen implantar en sus
rutinas actividades educativas que permitan la transferencia de informacion y redefiniciones
de valores de todos los involucrados y no solamente de los profesionales que tienen

contacto con los pacientes. La educacion debe ser la base de toda atencion.

La diabetes mellitus tipo 2 se ha convertido en uno de los principales problemas de salud

en el mundo y en Latinoamérica por su elevada mortalidad, morbilidad y nivel de
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discapacidad. Las personas con diabetes sin buen control, tienen una esperanza de vida

reducida y una mortalidad al menos dos veces mayor que la poblacién general.

Meéxico tiene la mayor contribucién a la mortalidad por diabetes del continente americano y
una de las tasas méas altas de mortalidad en el mundo por esta condicion. A partir de la
década de los ochentas, la obesidadcomenzé como un aumento en algunos cambios
importantes en el medio ambiente, uno de ellos fue la urbanizacién, lo que implicé cambios
en la alimentacion de la poblacion, ingesta de mayor ndimero de bebidas azucaradas,
disminucién del transporte activo y otras causas como la alimentacion fuera de casa que

terminaron por aumentar la prevalencia en la incidencia de la diabetes®.

El Instituto Nacional de Salud Publica, implemento en el afio 2015 un estudio
representativo de la Ciudad de Mexico, en donde encontré que el 13.9% de la poblacion
adulta tiene diabetes. Lo preocupante es que solo el 71% contaba con un diagnéstico
médico, lo que representa que el 29% de la poblacién no sabe que tiene esta enfermedad,
por lo tanto, no esta tomando ninguna actividad para controlarla, aumentando el riesgo de
complicaciones como ceguera, amputaciones y dafio renal. Ademas, el 17% de la poblacion
tiene niveles anormales de glucosa, aumentando eventualmente el riesgo de desarrollar esta
enfermedad. Unicamente el 16% de la poblacion tiene un adecuado control de la
enfermedad, explicando la tasa tan elevada de mortalidad que se asocia a esta enfermedad.
Una de las razones para estos malos resultados, es que solo el 6.7% de quienes padecen esta
enfermedad utilizan la hemoglobina glucosilada (HbA1c) de forma rutinaria, a pesar de ser

el estandar de oro para el monitoreo del control. ®

En el estudio de la OCDE sobre los sistemas de salud en México de 2016 se hace mencion
sobre la preocupacién de las altas tasas de obesidad y diabetes en nuestro pais, en donde
mas del 15.9% de las personas adultas tienen diabetes, representando un promedio doble
entre los paises de la OCDE. EIl porcentaje de adultos con diabetes crecid 25% entre cada
encuesta nacional de los afios 1994, 2000 y 2006 (4 a 5.8%, y de 58 a 7%
respectivamente)’y entre ENSANUT 2012 y 2016 fue de 9.2 % .Se ha proyectado que

existiran 11.7 millones de mexicanos con diabetes en 2025,

Segun datos de la Federacion Internacional de Diabetes (IDF) en su 8va edicion



Actualizacién 2017, 46 millones de personas en la region de América del norte y el

caribepadece DM, y para el afio 2045 padeceran 62 millones de personas (Figura 1).

Figura 1. Distribucién mundial de la diabetes.
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Tomada de: IDF Diabetes Atlas (8vaEdn). Diabetes estimate[online]. https://www.idf.org/e-

library/epidemiology-research/diabetes-atlas.html

La diabetes tipo 2 es el tipo de diabetes mas comdn, y ha aumentado junto con los cambios
culturales y sociales. La IDF estima que 17.3 millones de personas con diabetes en la
region de América del norte y el Caribe no estan diagnosticadas y tienen, por tanto, un
mayor riesgo de desarrollar complicaciones. Ademaés 1 de cada 15 adultos tiene tolerancia a
la glucosa alterada, y 1 de cada 7 nacimientos se ve afectado por la diabetes gestacional. La
prevalencia de la diabetes se observa en el cuadro 1.
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Cuadro 1. Prevalencia mundial de la diabetes.

Clasif. Region de la FID Porcentaje sin Numero de personas con

diagnosticar diabetes sin diagnosticar
1 Africa 69,2% 10,7 millones (6.8- 19,0
2 Sudeste Asiatico 57,6% 47 2 millones [34,0- 59,4)
3 Pacifico Occidental 54,1% 85,9 millones (76,1-108,0)
4 Oriente Medioy Norte de Africa 49,0% 19.0 millones (13,1-25,3)
5 Ameérica del Sury Central 40,0% 10,4 millones (8,8-12,6)
b Europa 37.9% 22,0 millones (17,6-30,3)
7 Ameérica del Norte y el Caribe 37.6% 17,3 millones (14,4-19,3)

Tomada de: IDF Diabetes Atlas (8va Ed). Diabetes estimate[online]. https://www.idf.org/e-

library/epidemiology-research/diabetes-atlas.html

Las recomendaciones de los Gltimos afios de la Asociacion Americana de Diabetes (ADA)
resaltan, entre los objetivos principales, la educacion temprana del enfermo y su familia
mediante el cumplimiento de un programa estandarizado, ademas de establecer estrictos
criterios de control glucémico basados en las cifras de hemoglobina glicosilada, en los
valores deseables del control de la presion arterial, del perfil lipidico y el cese del
tabaquismo.™* La OMS considera que la educacién sanitaria es la parte fundamental en el
tratamiento de la diabetes y la Unica eficaz para el control de la enfermedad y la prevencion

de sus complicaciones.

Existen varias comorbilidades que estan relacionados con un mal control metabolico
incluyendo la dislipidemia, hipertension arterial y obesidad, aumentando el riesgo de
complicaciones macro y micro-vascular a largo plazo. La Organizacién Mundial de la
Salud en el afio 2014 ha informado que mas del 80% de las muertes asociadas con la
diabetes tipo 2 en los paises en vias de desarrollo se producen debido a un mal control

metabdlico.

La prevencién y el control de la diabetes debe ser una prioridad para el sector salud, y se
deben de establecer nuevas estrategias para disminuir las complicaciones a una edad

productiva entre la poblacion de nuestro pais.
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Las comorbilidades son comunes entre las personas con diabetes. Cerca de la mitad de los
pacientes con DM2 tienen hipertension arterial. Un alto porcentaje de ellos tiene al menos
una condicién reconocida como un factor de riesgo cardiovascular (86.7%). Si se incluyen
solo a los factores de riesgo modificables (hipercolesterolemia, hipertension arterial y
tabaquismo), el 65% de los casos tiene una 0 mas condiciones que podian tratarse a fin de
reducir su riesgo cardiovascular. La dislipidemia es una de las comorbilidades mas

comunes en la diabetes tipo 2. *2

Desde 1940, en México, la diabetes ya se encontraba dentro de las primeras 20 causas de
mortalidad, con una tasa de 4.2 por cada 100 000 habitantes. El impacto de la enfermedad
progreso a partir de 1970, afio en que la diabetes ocupd el 150 lugar como causa de muerte.
Diez afios después, en 1980, ocupo el noveno lugar y en 1990 alcanzo la cuarta causa de
mortalidad general."*Desde 1998 la diabetes mellitus ocupa los primeros lugares como
causa basica de muerte en México, coincidiendo con el cambio a la Clasificacion
Internacional de Enfermedades CIE-10.*A partir del 2000 ocupa el primer lugar como
causa de muerte general en México ocasionando 10.7% de todas las muertes en ese
afio.Contrario a lo ocurrido con otras enfermedades, como la cirrosis hepatica, la tasa de
mortalidad ha aumentado hasta llegar a 14.5% en 2010. Esta prevalencia esta en continuo
aumento en gran medida como consecuencia de los cambios en los habitos alimenticios y
en el estilo de vida, repercutiendo de forma muy directa sobre el sistema sanitario. Conlleva
una importante morbimortalidad con un incremento en los costes sanitarios motivado
fundamentalmente por las complicaciones derivadas. Dentro de ellas, las complicaciones
cardiovasculares son la principal causa de muerte en el mundo desarrollado, incluyendo

nuestro pais.

Esta enfermedad lleva asociado ademas un aumento de la demanda del sistema
sanitariotanto desde el punto de vista preventivo, incluyendo prevencion primaria y
secundaria, como del asociado a la enfermedad, sus complicaciones y su tratamiento. Todo

ello consume una importante cantidad de tiempo y recursos sanitarios.

De acuerdo a la IDF 2017, actualmente, México ocupa el quinto lugar a nivel mundial

segun el namero de adultos con diabetes, la distribucion se puede observar en la figura2.
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Figura 2. Distribucion por paises con diabetes.

Tomada de: IDF Diabetes Atlas (8va Edn). Diabetes estimate[online]. https://www.idf.org/e-

library/epidemiology-research/diabetes-atlas.html

La diabetes debe recibir un tratamiento integral, adecuado y seguro, ya que se trata de un
padecimiento que puede generar consecuencias negativas para la salud de quien la padece.
El apego del paciente al tratamiento es fundamental y el personal médico debe motivar,

ademas de motivar al mismo para la adherencia y el pleno conocimiento de su enfermedad.

El Sistema de Vigilancia Epidemioldgica Hospitalaria de Diabetes Mellitus tipo 2 de la
Secretaria de Salud, reporté que los principales tratamientos utilizados en personas con
diabetes fueron: oral combinado (27.9 %), sulfonilureas (18.3 %) e insulinas (16.6 %)™ .

ENSANUT 2016 report6 que en las personas con diagnostico previo las complicaciones de

su enfermedad fueron mayoritariamente vision disminuida (54.5%), dafio en retina
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(11.19%), pérdida de la vista (9.9%), Ulceras (9.14%) y amputaciones (5.5%), lo que habla
de una cifra tres veces méas a lo reportado en 2012 *°, sin embargo hacen mencién en tener
cautela con esta informacion, ya que el tamafio de la muestra fue muy pequefio. Por otro
lado, el 44.5% de los adultos reportaron haberse medido los niveles de colesterol en sangre
y el 28.0% tener un diagnéstico médico previo de hipercolesterolemia'®. En la encuesta
realizada, el 15.2% reportd medicion de hemoglobina glicosilada en el Gltimo afio (12.1%
de los hombres y 17.5% de las mujeres). EI 4.7% de las personas con diabetes reportd
medicion de micro albuminuria en el dltimo afo (5.7% de los hombres y 3.9% de las
mujeres). El 20.9% reportd revision de los pies en el dltimo afio (20.5% de los hombres y
21.1% de las mujeres).

Es importante mencionar que el 46.4% de las personas con diagnostico de diabetes no
realiza medidas preventivas para evitar o retrasar las complicaciones de la enfermedad. Las
medidas preventivas implementadas en mayor proporcion por las personas con diabetes en
el altimo afio fueron: revision de pies (20.9%), medicion de colesterol y triglicéridos
(15.2%), aplicacion de vacunas contra influenza (15.1%), examen general de orina y micro

albuminuria (14.2%), y revisién oftalmolégica (13.1%)*

MARCO CIENTIFICO

La diabetes se define como un grupo de alteraciones metabdlicas caracterizadas por
hiperglucemias cronicas, debido a un defecto en la secrecion de insulina, a un efecto en su

accion o en ambas.*®

En la diabetes se desarrolla la falla 0 muerte pre-programada de células B (apoptosis),
produciendo resistencia a la insulina, donde el tratamiento servira para demorar la aparicién
inevitable de la falla de células B y por consiguiente la hiperglucemia cronica (apoptosis ),
que contribuye a la disfuncion de las células B y perdida de la capacidad de secrecion de
insulina, externdndose mediante el efecto de glucotoxicidad y posiblemente el agotamiento
a mayor demanda, generado por la misma hiperglucemia y lipotoxicidad asi como lipélisis.
Este circulo vicioso de hiperglucemia deteriora mas y destruye las células B para finalmente

detener por completo la produccion de insulina, entonces el tratamiento podria preservar la
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funcion de las células B y realmente a prevenir la diabetes en periodos relativamente largos

de tiempo.

Los islotes en la diabetes tipo 2 se caracterizan por depositos amiloides, derivados del
péptidoamiloide de los islotes. Este péptido ha demostrado que causa apoptosis de las
células B, aumentado en los pacientes con DM2.

Una proteina previamente no descrita llamada insulinoma o péptido amiloide de los islotes,
identificada como el principal constituyente de los depdsitos amiloides en el humano que
produce tumores de insulina (insulinoma). Esta misma proteina ha sido encontrada como el
principal constituyente del tejido pancreatico de pacientes con DM2, esta caracteristica es
la mayor anormalidad morfologica en los pacientes. A pesar de que los amiloides se
reconocen como rasgo patologico de la diabetes mellitus tipo 2, también se encontraron en
los islotes pancreaticos de los seres humanos sanos y animales. Estos frecuentemente
aumentan con la edad en los pacientes con o sin diabetes, siendo mas rapido en los

pacientes con diabetes;lo cual es claramente progresivo para la evolucion de la enfermedad.

Es posible que los depdsitos amiloides (con accion contraria a la insulina en tejidos
periféricos) puedan interrumpir el paso de glucosa y hormonas desde y hacia las células de

los islotes, conduciendo asi a anormalidades hormonales caracteristicas de la DM2.

La Diabetes Mellitus se suele asociar a otros factores de riesgo cardiovascular vy el riesgo
global de un paciente diabético es considerado equivalente al de aquél con cardiopatia
isquémica’’. El adecuado control metabdlico en pacientes diabéticos disminuye la

incidencia de las complicaciones micro y macro vasculares.

Los criterios de control metabdlico adecuado en pacientes diabéticos segun las sociedades
cientificas como la Asociaciébn Americana de Diabetesson: glucemia basal <110 mg/ dl,
glucemia postprandial 130-180 mg/dl, hemoglobina glicosilada menor de 7%, presion
arterial sistolica/diastolica <130/<80, colesterol total <185 mg/dl, HDL-colesterol >40
mg/dl, LDL-colesterol <100 mg/ dl, triglicéridos <150 mg/dl, no fumar y realizar ejercicio

fisico de tipo aerdbico al menos 150 minutos/ semana.
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En otro punto de vista, la Academia Nacional de Medicina en el afio 2015, establecio
medidas especificas en la poblacion mexicana para llevar al buen control de las personas

con diabetes tipo 2 *®, las cuales se muestran en la cuadro 2.

Cuadro2. Metas para el tratamiento y cuidado de la diabetes®.

Tipo de revisién o cuidado Metas de tratamiento
Glucemia en ayuno mg/dl 80-100
Glucemia posprandial mg/d| 80-180
HbAlc % <7
Colesterol mgy/d| <200
Colesterol LDL <100
Colesterol HDL =40
Triglicéridos <150
Presidn arterial <130/85
IMC 20-25
Suspension de tabaguismo Siempre
Busgueda de depresion Siempre
Revigiin de ples ldealmente en cada con?ultafal
menos una vez al afio
Revision de cavidad bucal Al menos, una vez al afio
Revision oftalmologica Al menos, una vez al afno
Medicion de albuminuria Anual

La intervencion educativa mejora los niveles de hemoglobina glicosilada, al menos
inicialmente. EI mayor nivel de conocimientos se observa en pacientes de menor edad,
mayor nivel académico y menos de 10 afios de evolucion de la enfermedad. Si bien los
diabéticos suelen tener un bajo nivel de conocimientos sobre su enfermedad, la
intervencién de educacion en diabetes proporciona mejoria en el control glucémico en
ayuno y en el nivel de conocimientos, aunque estudios realizados en nuestro pais no
muestren mejoria del control metabdlico ni prevencion de complicaciones. Otros, en
cambio si hallaron mejoria en el control metabdlico (en pacientes con mal control previo) e

incremento en el nivel de conocimientos™®.
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El auto monitoreo de la glucemia capilar, en una conducta basada en el autocuidado, actitud
fundamental para el tratamiento exitoso de la diabetes mellitus tipo 2, todos los pacientes se
benefician de la educacidn y los ayuda a conocer su enfermedad y formar parte activa en su
tratamiento. Dentro de ese contexto, el auto monitoreo permite al paciente conocer en todo
momento el estado de su control glucémico. *° Es tan importante que la AADE establece
que las 7 conductas o habitos positivos que llevan al autocontrol, la mas importante es el
auto monitoreo de la glucosa capilar. Una de las ventajas, es que permite involucrar al
paciente en el tratamiento de su enfermedad®’. No hay que olvidar que la diabetes mellitus
tipo 2 es un proceso dindmico y progresivo que puede evolucionar a un estado de déficit de
insulina relativo o absoluto, y por lo tanto, en un desequilibrio metabdlico. Estos
argumentos son suficientes para considerar que todos los pacientes con diabetes mellitus,
salvo circunstancias especiales como la senilidad o defectos visuales, deben ser instruidos

en las técnicas de auto monitoreo de glucosa capilar. %

MARCO NORMATIVO

En la NOM-015-SSA2-2010, se establece el diagnostico de diabetes si se cumple
cualquiera de los siguientes criterios: presencia de sintomas clasicos y una glucemia
plasmatica casual > 200 mg/dl; glucemia plasmatica en ayuno > 126 mg/dl; o bien
glucemia >200 mg/dl a las dos hrs. después de una carga oral de 75 g de glucosa anhidra
disuelta en agua, sin olvidar que en la prueba de ayuno o en la PTOG, o en ausencia de
sintomas inequivocos de hiperglucemia, estos criterios se deben confirmar repitiendo la

prueba en un dia diferente.

En la diabetes tipo 2, ante la falla de los antidiabéticos orales a dosis maximas, se utilizara
insulina humana o andlogo de insulina, conforme a la Guia Uso de Insulinas en el

Tratamiento de la diabetes Mellitus tipo 1y 2.

La frecuencia y tiempo de auto-monitoreo de glucemia capilar debe ser dictada por las
necesidades particulares y objetivos de cada paciente. Es especialmente importante en
pacientes tratados con insulina para valorar hipoglucemia y descontrol hiperglucémico. En

personas con diabetes Mellitus tipo 1, con régimen intensificado, la glucemia capilar se
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realizaré diariamente antes y 2 horas después de cada alimento, antes de dormir y a las 3:00
de la mafiana. Una vez que el o la paciente ha logrado un control adecuado (HbAlc <7%)
se puede ajustar el auto-monitoreo a criterio del médico especialista. Las pacientes con
embarazo en tratamiento con insulina se recomiendan tres 0 mas tomas de glucemia capilar
al dia, tanto preprandial como postprandial. En paciente con diabetes Mellitus tipo 2 debe

ser lo suficiente para facilitar alcanzar los objetivos de control.

La Asociacion Americana de Diabetes (ADA) recomienda un objetivo de hemoglobina
glicosilada (HbAlc) de 7% o menos para el control glucémico en la mayoria de los
pacientes con DM2. La importancia de la efectividad en el control de la glucemia en
pacientes con diabetes Mellitus esta bien establecida. En el estudio prospectivo de diabetes
del Reino Unido (UKPDS), ayudaron a determinar objetivos actuales de la HbAlc, lo que
reduce los niveles de glucosa, reduciendo la incidencia a largo plazo de complicaciones

microvasculares y neuropaticas.

MARCO CONCEPTUAL

e DEFINICION DIABETES:

NOM-015-SSA2-2010: a la enfermedad sistémica, cronico-degenerativa, de caracter
heterogéneo, con grados variables de predisposicion hereditaria y con participacion de
diversos factores ambientales, y que se caracteriza por hiperglucemia cronica debido a la
deficiencia en la produccion o accion de la insulina, lo que afecta al metabolismo

intermedio de los hidratos de carbono, proteinas y grasas.

ADA 2017 :La diabetes Mellitus es una enfermedad crénica que requiere atencién médica y
educacion  continua al paciente en el auto-monitoreo y apoyo para prevenir

complicaciones agudas y reducir el riesgo de complicaciones a largo plazo.

e DEFINICION DIABETES TIPO 2:NOM-015-SSA2-2010: Al tipo de diabetes en la
que se presenta resistencia a la insulina y en forma concomitante una deficiencia en

su produccidn, puede ser absoluta o relativa. Los pacientes suelen ser mayores de 30
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afios cuando se hace el diagndstico, son obesos y presentan relativamente pocos

sintomas clasicos.

ADA 2017: Resulta de un defecto progresivo de la secrecion de insulina con

resistencia a la insulina.

DIAGNOSTICO: NOM-015-SSA2-2010: se establece el diagndstico de diabetes si
se cumple cualquiera de los siguientes criterios: presencia de sintomas clasicos y
una glucemia plasmatica casual > 200 mg/dl; glucemia plasmatica en ayuno > 126
mg/dl; o bien glucemia >200 mg/dl a las dos hrs. después de una carga oral de 75 g
de glucosa anhidra disuelta en agua, sin olvidar que en la prueba de ayuno o en la
PTOG, o en ausencia de sintomas inequivocos de hiperglucemia, estos criterios se

deben confirmar repitiendo la prueba en un dia diferente.

ADA 2017: se establece si cumple cualquiera de los siguientes criterios:
Hemoglobina glicosilada mayor a 6.5%; Glucosa en ayuno mayor o igual a 126
mg/dl (7.0 mmol/L); Glucosa postprandial 2h mayor o igual a 200 mg/dl (11.1
mmol/L)posterior a una carga oral de 75 g de glucosa anhidra disuelta en agua; En
pacientes con sintomas clasicos de hiperglucemia o crisis de hiperglicemia, una

glucemia casual igual o mayor de 200 mg/dl (11.1 mmol/L).

GLUCEMIA CASUAL.: Al nivel de glucosa capilar o plasmatica, a cualquier hora
del dia, independientemente del periodo transcurrido después de la Gltima ingestion

de alimentos.

GLUCOSA ANORMAL EN AYUNO: se reconoce cuando la glucemia de ayuno

evaluada en plasma venoso se encuentra en un rango entre 101y 125 mg/dl.

TOLERANCIA A LA GLUCOSA ALTERADA: se diagnostica cuando
independientemente del valor de la glucemia en ayuno, la glucosa post carga dos
horas después de una ingesta de 75 gr de dextrosa anhidra se encuentra en un rango
de 141 y 199 mg/dl.

HIPERGLUCEMIA POSPRANDIAL: a la glucemia > 140 mg/dl, dos horas

después de la comida.
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HIPOGLUCEMIA: al estado agudo en el que se presentan manifestaciones
secundarias a descargas adrenérgicas (sudoracién fria, temblor, hambre,
palpitaciones y ansiedad), o neuroglucopénicas (vision borrosa, debilidad, mareos)
debido a valores subnormales de glucosa, generalmente <60-50 mg/dl. Pueden
aparecer sintomas sugestivos de hipoglucemia cuando se reducen estados de
hiperglucemia sin llegar a descender hasta los 50 mg/dlI.

HEMOGLOBINA GLICADA (GLICOSILADA, Alc): a la prueba que utiliza la
fraccion de la hemoglobina que interacciona combinandose con la glucosa
circulante, para determinar el valor promedio de la glucemia en las ultimas 12

semanas.

RESISTENCIA A LA INSULINA: a la disminucion de la efectividad de esta

hormona ya sea exdgena o enddgena, en los tejidos muscular, hepatico y adiposo.

AUTOMONITOREO: Analisis de glucosa que las personas con diabetes realizan en
su casa, lugar de trabajo, escuela, o cualquier otro lugar, de acuerdo a las
indicaciones de su profesional de la salud. Para hacerlo se debe de utilizar

glucémetros ya que la medicion de la glucosa en orina no es aceptable.

GLUCEMIA EN AYUNO: nivel de glucosa capilar sin previa ingesta de alimentos.
70 -130 mg/dl.

GLUCEMIA POSTPRANDIAL DE 2h: nivel de glucosa capilar <140 mg/dl.

FRECUENCIA DE AUTOMONITOREO: en personas con diabetes tipo 2 que se
administran insulina, el auto-monitoreo de la glucemia capilar se debera medir tanto
la glucosa preprandial como postprandial de los tres alimentos cuando menos dos o
tres veces a la semana. Cuando se inicia o modifica el manejo con medicamentos o
insulina, el auto-monitoreo de glucemia capilar, tanto en diabetes Mellitus tipo 1

como tipo 2, se debera hacer mas frecuentemente que lo usual.

FACTOR DE RIESGO: al atributo o exposicién de una persona, una poblacién o el

medio que esta asociado a una probabilidad.
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HIPERTENSION ARTERIAL SISTEMICA: padecimiento  multifactorial
caracterizado por aumento sostenido de la Presion arterial sistolica, diastolica o
ambas, en ausencia de enfermedad cardiovascular renal o diabetes > 140/90 mmHg,
en caso de presentar enfermedad cardiovascular o diabetes > 130/80 mmHg y en
caso de tener proteinuria mayor de 1.0 gr. e insuficiencia renal > 125/75 mmHog.
HIPERTENSION ARTERIAL DESCONTROLADA: a la elevacion sostenida de
las cifras de Presion arterial sistélica, diastélica o ambas, acompafiada o no de
manifestaciones menores de dafio agudo a 6rganos blanco.
MICROALBUMINURIA: a la excrecién urinaria de albimina entre 30 y 299 mg
durante 24 horas, en un paciente en ausencia de traumatismo o infeccion renal.
ORGANO BLANCO: a todo 6rgano que sufre algin grado de deterioro a
consecuencia de enfermedades cronicas no transmisibles, entre las que se
encuentran la Hipertension arterial, en el corto, mediano o largo plazo (cerebro,
corazon, rifion y el lecho arterial, incluido el de los 0jos).

PRESION ARTERIAL: a la fuerza hidrostatica de la sangre sobre las paredes
arteriales que resulta de la funcion de bombeo del corazén, volumen sanguineo,
resistencia de las arterias al flujo y diametro del lecho arterial.

COLESTEROL: a la molécula esteroidea, formada por cuatro anillos
hidrocarbonados méas una cadena alifatica de ocho atomos de carbono en el C-17 y
un OH en el C-3 del anillo A. Aungque desde el punto de vista quimico es un
alcohol, posee propiedades fisicas semejantes a las de un lipido.

COLESTEROL HDL (por sus siglas en inglés, C-HDL, High DensityLipoprotein),
es la concentracion de colesterol contenido en las lipoproteinas de alta densidad.
Las HDL participan en el transporte reverso del colesterol, es decir de los tejidos
hacia el higado para su excrecién o reciclaje. Son lipoproteinas que contienen apo
A-1 y flotan a densidades mayores en comparacion con las lipoproteinas que
contienen la apoB, debido a que tienen un alto contenido proteico. Por ello son
conocidas como lipoproteinas de alta densidad.

COLESTEROL LDL (por sus siglas en inglés, C-LDL, LowDensityLipoprotein), es

la concentracion de colesterol contenido en las lipoproteinas de baja densidad,
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transportan el colesterol a los tejidos, su elevacion favorecen la aparicién de
ateroesclerosis y por lo tanto de problemas cardiovasculares.

COLESTEROL NO HDL, es todo el colesterol que no es trasportado por el
Colesterol HDL vy es potencialmente aterogénico. Se sugiere el uso del colesterol
no-HDL (C-no-HDL) como una herramienta para evaluar el riesgo de muerte por
enfermedad cardiovascular. ElI C-no-HDL se define como la diferencia entre
el valor de colesterol total y el colesterol de las HDL (C-no-HDL= CT - C-HDL), y
comprende las fracciones de lipoproteinas: LDL, IDL, y VLDL, e incluye particulas
altamente aterogénicas como los remanentes de VLDL y Lpa.

TRIGLICERIDOS: a las moléculas de glicerol, esterificadas con tres acidos grasos.
Principal forma de almacenamiento de energia en el organismo. También llamados

triacilgliceroles.
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JUSTIFICACION Y PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

La Diabetes Mellitus es considerada como un problema importante de salud publica
mundial; provocd 5,1 millones de muertes y ha representado unos 548 000 millones de
dolares en gastos de salud en el 2013 (11% del gasto total en todo el mundo). Se calcula
que la diabetes mellitus afecta a 382 millones de personas en el mundo, y que cuatro de
cada cinco personas con diabetes viven en paises de ingresos medios y bajos. Existe una
epidemia mundial de diabetes mellitus, con un incremento continuo en las tasas de
incidencia y prevalencia de la enfermedad; este aumento se debe a la prolongacion del
tiempo de envejecimiento, al crecimiento de la poblacion especialmente en grupos étnicos
con mayor susceptibilidad a esta entidad y al gran aumento de las tasas de obesidad como
consecuencia de estilos de vida cada vez mas sedentarios y con un mayor consumo de
azucares simples y de comidas con un alto contenido calorico. La diabetes mellitus esta
asociada a complicaciones micro y macro vasculares. En Mexico la diabetes es la principal
causa de ceguera y representa el 40% de los nuevos casos de insuficiencia renal crénica
terminal. El riesgo de enfermedad coronaria y de ictuses de 2 a 4 veces superior y el riesgo
de amputacion de las extremidades es unas 20 veces mayor en las personas diabéticas que
en las personas que no lo son. No obstante, existen numerosas evidencias de que el
tratamiento de la diabetes y los factores de riesgo cardiovascular asociados pueden reducir
el desarrollo y progresion de las complicaciones crénicas, asi como la mortalidad. A pesar
de las recomendaciones clinicas basadas en la evidencia, hay multiples estudios que indican
gque no se consigue un grado de control aceptable en una proporcion importante de
diabéticos. Asi, en América Latina se han encontrado cifras muy altas, hasta de un 70% de
pacientes diabéticos con control metabolico inadecuado. En nuestro pais hay reportes que
cifran el control metabolico adecuado en 50% de pacientes diabéticos, tomando en cuenta
solo glucosa y hemoglobina glucosilada. Ante la magnitud de estas cifras, resulta de
especial importancia lograr los objetivos terapéuticos planteados y evitar las graves
complicaciones asociadas a esta enfermedad, por lo que es critico en estos pacientes
conseguir una adecuada adherencia al tratamiento, reflejado en el control metabdlico de la
enfermedad. Conocer el comportamiento de las variables que influyen en el control de la

diabetes mellitus tipo 2, ayudara a realizar intervenciones necesarias en el tratamiento.
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PREGUNTA DE INVESTIGACION

¢Cual es el comportamiento de las variables clinicas en el lapso de tiempo de 3 afiosen
personas con diabetes mellitus atendidas en la consulta externa de un hospital pablico de la
ciudad de Aguascalientes?

OBJETIVO PRINCIPAL

Describir el comportamiento de las principales variables clinicas en un periodo de tres
afios en pacientes que acuden a la clinica de diabetes del Centenario Hospital Miguel
Hidalgo

OBJETIVOS SECUNDARIOS

Describir en el tiempo las variaciones del peso corporal, presion arterial, nivel de
hemoglobina Alc, lipidos plasmaticos, albuminuria y funcion de filtracion glomerular en

personas con diabetes mellitus bajo atencion medica.

Determinar la proporcion de individuos que alcanza los objetivos recomendados de control

clinico.

Explorar los posibles factores asociados a la consecucion de las metas terapeuticas

recomendadas de control glucémico.

Conocer las interrelaciones entre diferentes variables clinicas y bioguimicas en personas

con diabetes mellitus.

HIPOTESIS
HIPOTESIS ALTERNA

Existe estabilidad en las variables clinicas y bioquimicas a lo largo del tiempo

en los pacientes que acuden a la Clinica de Diabetes de un hospital publico
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HIPOTESIS NULA

No existe estabilidad en las variables clinicas y metabdlicas a lo largo del
tiempo en los pacientes que acuden a la Clinica de Diabetes de un hospital

publico

DISENO, METODOS Y PACIENTES

TIPO, DISENO Y CARACTERISTICAS DEL ESTUDIO
Estudio observacional descriptivo,longitudinal, retrospectivo.
POBLACION DE ESTUDIO

Personas mayores de 18 afos, los cuales han sido diagnosticados con Diabetes Mellitus tipo
2, que acuden a la Clinica de Diabetes del Centenario Hospital Hidalgo entre los afios 2015
a 2017.

CRITERIOS DE INCLUSION

Personas mayores de 18 afios de edad de cualquier sexo con diagnostico de Diabetes
Mellitus tipo 2 que acudieron en forma regular a sus citas de control en los ultimos tres

afios a la Clinica de Diabetes del Centenario Hospital Hidalgo.
CRITERIOS DE EXCLUSION

Pacientes con alguna discapacidad visual o auditiva
CRITERIOS DE ELIMINACION

Personas a los que no se tengan el 100% de los registros de glucosa, lipidos,
microalbuminuria, hemoglobina glucosilada u otros pardmetrosbioquimicos u

antropomeétricos registrados en su expediente
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Expedientes incompletos o ilegibles.
UNIDAD DE ANALISIS:

Parte en donde se realizara el analisis de datos. (expedientes pacientes con dmt2 de la
clinica de diabetes de un tercer nivel de atencion)

UNIDAD DE OBSERVACION.

Pacientes con diabetes mellitus de cualquier etiologia.

OPERACIONALIZACION CLASIFICACION Y DESCRIPCION DE
LAS VARIABLES

a. Variable Independiente. Género, edad, tiempo de diagnostico de diabetes tipo 2,
tratamiento inicial, glucosa sérica, hemoglobina glucosilada, tension arterial, colesterol
total, colesterol de alta densidad, colesterol de baja densidad, triglicéridos, peso, talla,
indice de masa corporal.

b. Variable dependiente. Control glucémico (Hemoglobina glucosilada.)

VARIABLES

Operacionalizacion de variables

Variable Definicion Definicion Tipo de | Instrumento Analisis
conceptual operacional variable de medicion Estadistico
s

Dependientes

Genero Caracteristica | Masculino Nominal Historia Distribucio
s fenotipicas . Clinica n de
Femenino
y genotipicas frecuencia
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al momento y
del porcentaje
nacimiento.
Edad Tiempo que | Ndmero de | Cuantitativ | Historia Medidas de
ha vivido una | afios a Clinica tendencia
persona cumplidos al central y
momento  del dispersion
estudio
Tiempo de | Tiempo Tiempo que ha | Cuantitativ | Historia Medidas de
Diagnostico ;\ziidg parfir: padecido la|a Clinica tendencia
de Diabetes | ge| enfermedad central y
diagnostico | referido por el dispersion
inicial de la :
enfermedad. paciente en
afios
Tratamiento | Medidas Medidas Nominal Historia Distribucio
inicial médicas que | farmacologica Clinica nde
se otorgan | s, dietéticas y frecuencia
para un | en la actividad y
padecimiento | fisica porcentaje
o0 enfermedad. | encaminadas a
el control de
Diabetes
Mellitus.
Glucosa Concentracio | Niveles de | Cuantitativ | Muestra Medidas de
sérica n de glucosa | glucosa a sanguinea en | tendencia
en  torrente | reportados en | discontinua | laboratorio central y
sanguineo la primera dispersion

evaluacion en
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mg/dL

Hemoglobin | Heteroprotein | Porcentaje de | Cuantitativ | Muestra Medidas de
a ade la saturacion de | acontinua | sanguinea en | tendencia
sangre que
Glicosilada | resultadela | glucosa de la laboratorio central y
union de la hemoglobina dispersion
hemoglobina g P
(Hb) reportados en
con glacidos .
unidos a la primera y
cadenas Gltima
carbonadas -
. evaluacion
con funciones
acidas en el
carbono 3y 4.
Tension Fuerza Medidas  de | Cuantitativ | Baumanometr | Medidas de
Arterial ejercida por la | cifras a 0 de mercurio | tendencia
sangre  para | arteriales discontinua central y
circular por el | medida en dispersion
torrente milimetros de
sanguineo Mercurio.
Colesterol Esterol 0 | Niveles de | Cuantitativ | Muestra Medidas de
Total lipido que se | colesterol total | a sanguinea en | tendencia
encuentra en | reportados en | cdisontinua | laboratorio central y
diferentes la primera y dispersion
tejidos Gltima
evaluacion en
mg/dL
Colesterol Colesterol de | Niveles de | Cuantitativ | Muestra Medidas de
HDL alta densidad. | colesterol a sanguinea en | tendencia
HDL (alta | cdisontinua | laboratorio central y
densidad) dispersion
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reportados en
la primera vy
altima
evaluacion en
mg/dL

Colesterol Colesterol de | Niveles de | Cuantitativ | Muestra Medidas de
LDL baja densidad | colesterol a sanguinea en | tendencia
LDL (baja | discontinua | laboratorio central y
densidad) dispersion
reportados en
la primera y
Gltima
evaluacion en
mg/dL
Triglicéridos | Son  lipidos | Niveles de | Cuantitativ | Muestra Medidas de
formados por |, . .. .. y :
, triglicéridos a sanguinea en | tendencia
una molécula
de glicerol | reportados en | discontinua | laboratorio central y
esterificado la primera dispersion
con tres P y P
acidos grasos | ultima
evaluacion en
mg/dL
Peso Masa Kilogramos Cuantitativ | Bascula Medidas de
corporal a continua tendencia
medida  en central y
kilogramos dispersion
Talla Altura de un | Centimetros Cuantitativ | Estadimetro Medidas de
individuo a continua tendencia
medida en central y
dispersion
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centimetros

estandar

IMC Es la relacion | Pardmetro Cuantitativ | Bascula, Medidas de
del peso | obtenido  de | a continua | estadimetro y | tendencia
corporal  en | dividir el peso calculadora central y
kilogramos en Kg sobre la dispersion
dividido entre | talla elevada al
la estatura en | cuadrado
metros al
cuadrado.

Indice Sistema para | Indice Cuantitativ | Muestra Medidas de

glucémico cuantificar la | numérico a sanguinea en | tendencia
respuesta basado en | discontinua | laboratorio central y
glucémica de | medidas de la dispersion

un alimento | glucemia

que contiene | después de su
la misma | ingestion
cantidad de
carbohidratos
que un
alimento de

referencia

CONSIDERACIONES ETICAS

De acuerdo al reglamento de la Ley General de Salud en Materia de Investigacion para la
Salud con vigencia actual en el Diario Oficial de la Federacion segun el articulo 16 en las
investigaciones en seres humanos se protegera la privacidad del individuo sujeto de
investigacion, identificandolo s6lo cuando los resultados lo requieran y éste lo autorice y

segun en articulo 17 la presente investigacion se cataloga como: Investigacién sin riesgo:
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donde en el estudio se emplearan técnicas y métodos de investigacion documental
retrospectivos y aquéllos en los que no se realiza ninguna intervencion o modificacion
intencionada en las variables fisiologicas, psicolégicas y sociales de los individuos que
participan en el estudio, entre los que se consideran: cuestionarios, entrevistas, revision de
expedientes clinicos y otros, en los que no se le identifique ni se traten aspectos sensitivos
de su conducta.

El estudio no tiene riesgos, por lo tanto el comité podrd prescindirdel consentimiento
informado ya que se trabajara con expedientes de los pacientes que estan y/o han sido
atendidos en la clinica de Diabetes del CHH, mismos que tienen el resguardo del archivo
clinico del hospital bajo mecanismos de seguridad determinados por el mismo, en cuanto a
los datos seran descargados a una base de datos donde a los pacientes se les identificara
para su analisis posterior con un numero consecutivo asignado por los investigadores,
quienes en caso de duda 0 aclaracion, tendran acceso a la identificacion de los mismos, que
seran resguardados en una base de datos protegidos con clave a la que solo tendran acceso

los investigadores asegurando con ello la confidencialidad de los datos.

RECURSOS PARA EL ESTUDIO

El estudio fue financiado por los autores. No existen conflictos de intereses del autor o

autores en ningun orden.

Presupuesto: Realmente el presupuesto econdémico para este protocolo es minimo,
empleando Unicamente recurso de energia eléctrica para el uso de dispositivos electronicos
para el registro y procesamiento de la informacion, compra de boligrafos y hojas para uso

de las anotaciones e impresiones de los registros.
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RESULTADOS

La revision de la agenda de la consulta externa de la clinica de diabetes y metabolismo del
CHMH durante el primer semestre de 2017 permitié identificar 185 potenciales
participantes. El estudio describe los resultados de 149 individuos de ambos sexos que
tuvieron al menos tres visitas clinicas anuales durante los afios 2015,2016 y 2017. Los
valores de cada variable analizada corresponden al promedio de al menos dos consultas
durante cada uno de los afios descritos. En la clinica de diabetes y metabolismo se atienden
personas con el diagndstico de DM2 que fueron detectadas en los diferentes servicios de
hospitalizacion y consulta externa de las diferentes especialidades del hospital, o bien de
aquellas que han sido enviadas de otros centros de atencion médica primaria del estado de

Aguascalientes y estados vecinos.

Se incluyeron 149 individuos cuyas caracteristicas principales se describen en el cuadro 3.
Destaca que el tiempo promedio de diagnostico de la enfermedad es de 14 afios, y que mas
de la mitad de los individuos evaluados tienen mas de 10 afios de diagndstico, lo que
evidencia una enfermedad prolongada.Las personas que son atendidas en la clinica de
diabetes y metabolismo suelen tener arraigo y adherencia a la institucion. El promedio de
tiempo en la clinica desde la primera visita es de 5.9 afios (con intercuartiles de 3-9 afios)y
hay una pequefia proporcion de individuos que asisten ininterrumpidamente desde hace mas

20 afos.

Asi mismo, es importante sefialar que la mitad de los participantes tienen un perfil de riesgo
de hipoglucemia elevado, sea por la edad, tiempo de enfermedad, deficiente funcion renal o
antecedente de hipoglucemia grave en algun reciente de la enfermedad. El perfil de riesgo
es utilizado en la clinica de diabetes y metabolismo para determinar la intensidad del
tratamiento hipoglucemiante y los niveles de hemoglobina Alc considerados como meta
terapéutica. La meta terapéutica de hemoglobina Alc para individuos de bajo riesgo es
igual o menor a 7%, en los individuos con riesgo intermedio la meta es 7.5% o0 menos, y

8% o menor para aquellos con perfil de riesgo elevado.
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CUADRO 3. CARACTERISTICAS GENERALES DE LA POBLACION
N TOTAL
GENERO N (F/M) 149 (95/54)
EDAD 58.2 +/- 14
TIEMPO DE DIAGNOSTICO (ANOS) 14.1+/-5.3
<5 ANOS (%) 15
5-10 ANOS (%) 20.6
> 10 ANOS (%) 64.4
TIEMPO EN LA CLINICA (ANOS) 5.8 +/-3.3
<5 ANOS (%) 56.4
5-10 ANOS (%) 22.8
> 10 ANOS (%) 20.8
NUMERO DE CONSULTAS POR ANO 3.09 +/- 0.6
PERFIL DE RIESGO DE HIPOGLUCEMIA
BAJO (%) 42.6
INTERMEDIO (%) 25.7
ALTO (%) 31.7

La mayoria de las personas incluidas en este estudio tienen DM tipo 2, todos fueron
diagnosticados después de los 20 afios de edad, y probablemente un segmento muy
pequefio (menos del 10%) pudieran corresponder a casos de DM tipo 1 de aparicion en el
adulto (LADA). En el cuadro 4 se resumen las principales caracteristicas clinicas y
bioguimicas. En general son personas con algun grado de sobrepeso, y aproximadamente el
50% tienen una co-morbilidad asociada como hipertension arterial y/o dislipidemia. Los
valores de tension arterial y lipidos son los habituales en una poblacién con DM tipo que
recibe tratamiento farmacologico para cualquiera de los trastornos metabdlicos detectados.
En la clinica de diabetes y metabolismo del CHMH se mantiene una estrategia de
prevencion y deteccion temprana de complicaciones asociadas a microangiopatia,
especialmente retinopatia y nefropatia incipiente. Para la primera, los recursos terapéuticos
modificadores de la enfermedad son limitados, pero en el caso de la albuminuria incipiente
se mantiene una vigilancia y deteccion constantes. La proporcion de individuos con

enfermedad renal avanzada es relativamente bajo debido a las acciones de prevencion.
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CUADRO 4. CARACTERISTICAS CLINICAS Y BIOQUIMICAS
N TOTAL
PESO (KG) 76.1 +/- 19.4
indice de masa corporal 25.6 +/-12.6
<30 (%) 65.3
Glucosa 134.5 +/- 66.8
Alc (%) 8.2+/-1.8
Hipertension arterial (%) 52
TAS (mmHg) 124.3 +/- 14.3
TAD (mmHg) 74.7 +/- 10.4
Dislipidemia (%)
CT (mg/dl) 179.9 +/- 45.5
TGL (mg/dl) 198.6 +/- 143.8
HDL (mg/dl) 45.0 +/-13.4
LDL (mg/dl) 105.3 +/- 36.8
Creatinina sérica (mg/dl) 0.9+/-0.4
Filtrado glomerular <30 ml/mn (%) 22.4
Albuminuria (mg/dl) 86.4 +/- 252.5
Micro (%) 28.0
Macro (%) 8.5

Las variables clinicas y bioquimicas de interés en este estudiomostraron un
comportamiento relativamente estable durante el periodo de estudio. El peso, la tension
arterial, y el colesterol de baja densidad (LDL) mantuvieron en el lapso de 3 afios valores
sin fluctuaciones significativas, y puede considerar que los valores son clinicamente
aceptables (Cuadro 5). La concentracion de hemoglobina Alc, la albuminuria y la
creatinina sérica fueron las variables que mostraron mayores cambios a lo largo del tiempo.

Con una tendencia al incremento en el caso de las dos ultimas variables mencionadas.

Cuadro 5. Comportamiento de variables clinicas y bioquimicas
en el periodo de observacion (2015-2017)

Peso (kg) 75 75 76

Alc (%) 8.6 7.9 8.2

TAS (mmHg) 123 124 124

LDL mg/dI 105 107 105
Creatinina (mg/dl) 0.89 0.91 0.92
Albuminuria (mg/dl) 42.6 84.9 86.4
Afio 2015 2016 2017
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Las diferentes variables clinicas incluidas en este estudio pueden tener algun grado de
asociacion entre si. Por esta razén se realizd el andlisis de correlacion bivariado entre
aquellas en que se hipotetiza que pueda existir una relacién clinica o etioldgica. En el
cuadro 6 se muestran los resultados y se observa que la asociacion es débil para cada uno
de los binomios analizados. Por no haber una correlacion significativa no se juzgd

necesario realizar un analisis multivariado.

Cuadro 6. Correlacidn bivariada entre diversas variables en el dltimo afo.
r Pearson p

Peso- Alc 0.11 0.91

Peso- TAS 0.02 0.84

Peso LDL 0.13 0.24

Alc- LDL 0.08 0.44

Alc- Albuminuria 0.02 0.79

TAS- Albuminuria 0.02 0.84

La concentracion de hemoglobina Alc es el principal indicador de control glucémico en las
personas con DM, y es un objetivo de tratamiento farmacoldgico universal sin importar el
nivel de atencion médica de que se trate. Las cifras de Alc, de acuerdo a las
recomendaciones actuales, varian de acuerdo a las caracteristicas individuales de las
personas tratadas. Ya que se trata de un indicador clinico muy importante, y por ser el mas
elusivo en el tratamiento integral de la DM realizamos una descripcion y analisis del

comportamiento a través del tiempo en este estudio.

En el periodo de tres afios se observa que la proporcion de individuos que alcanzan la meta
de Alc preestablecida individualmenteha ido aumentando paulatinamente y rebasa
ligeramente el 50% de la poblacion estudiada (Figura 3). EI cambio observado entre 2015

y 2017 representa un incremento relativo de 20% en el periodo de tres afos.
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Figura 3. Proporcion de individuos que alcanza la meta de Alc entre el inicio
y el final del periodo evaluado.

El promedio anual de la hemoglobina Alc a lo largo de los tres afios tiene variaciones
distintas entre el grupo de individuos que alcanzan metas terapéuticas y los que no lo
hacen. (Figura 4). En general el comportamiento del promedio anual de Alc es fluctuante.
En ambos grupos se logran reducciones estadistica y clinicamente significativas pero que
no se logran consolidar en el largo plazo. El grupo de individuos que al final del periodo de
observacion no logran alcanzar la meta terapéutica propuesta tiene promedios mas elevados

de Alc, y se mantienen en un nivel similar a lo largo del tiempo. (Figura 4).

P=0.63

P=0.04
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P=0.001
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Figura 4. Comportamiento de la concentracion de Alc a lo largo del periodo estudiado en
el grupo que alcanzo la meta y la que no la alcanza al final del periodo.
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Al analizar si el perfil de los pacientes para el riesgo de desarrollar hipoglucemia y/o mayor
fragilidad clinica pudieran influir en la proporcion de individuos que alcanzan la meta de
control establecida se observo que la frecuencia de objetivos alcanzados es muy parecido
entre los grupos de alto y bajo riesgo (Figura 5).
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Figura 5. Proporcion que alcanza meta segtn el grupo de riesgo de hipoglucemia.

En el periodo de observacion quedd en claro que dada la variabilidad continua de los
niveles de Alc es necesaria la modificacion o la intensificacion concomitante del
tratamiento farmacoldgico. La intensificacion del tratamiento podria ser por el incremento
de las dosis 0 combinaciones de medicamentos orales, o bien la adicion de insulina basal a
un esquema de tratamiento oral previo, o bien la adicion de insulina prandial a un plan

previo con insulina basal.

En la figura 6 se observa la proporcion de individuos que tuvieron cambios en sus planes de
tratamiento farmacoldgico para el mejor control de la glucosa plasmatica. Cerca de dos
terceras partes de los participantes recibieron cambios en su tratamiento, y esencialmente el
farmaco agregado con mas frecuencia fue la insulina subcutanea en sus diversas
modalidades (Figura 6). EIl uso de insulina dentro del esquema de tratamiento tuvo un

incremento relativo de 62% entre 2015 y 2017.
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Figura 6. Proporcion de individuos que intensifica el tratamiento farmacoldgico para
mejor control glucémico y la frecuencia del uso de insulina en el tratamiento inicial y

final.

No se observaron diferencias significativas en las caracteristicas demograficas y

epidemioldgicas entre los individuos en los que se intensifico el tratamiento a lo largo del

periodo de observacién y aquellos que permanecieron sin cambios relevantes en su

tratamiento hipoglucemiante (Cuadro 7).

Cuadro 7. Caracteristicas de la poblacidn que intensifica y no.

Intensifico No intensifico P

Edad 58.6 +/- 13 57.4+/-14 NS
Tiempo en la clinica 5.4+/-0.9 5.3+/-0.6 NS
Anos con DM 7.4+/-1.2 8.5+/-1.0 NS
Numero de consultas 2.94 +/-0.6 3.1+/-0.6 NS
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En el inicio del periodo de observacion (2015) los individuos con intensificacion del
tratamiento hipoglucemiante tuvieron mayor promedio de Alc en comparacion con el
grupo sin mayores cambios en el tratamiento. La reduccion promedio de Alc fue
significativamente mayor en los individuos con cambios en el tratamiento, en tanto que
aquellos sin cambios terapéuticos relevantes mostraron incluso una discreta elevacion del

nivel promedio de Alc después de tres afios (Figura 7).

3|.8 P=0.02

Intensifico

2.3

Alc
% - - Mo intensifico

2.1 2.2

P=0.35

Figura 7. Cambio en el promedio de hemoglobina Alc en los tres afios de
observacién entre los individuos con y sin intensificacién del tratamiento
hipoglucemiante.

El tiempo de diagnostico de la enfermedad ejerce un efecto progresivo de deterioro de la
funcion secretora endogena de insulina con la necesidad subsecuente de hacer adecuaciones
en el tratamiento farmacoldgico. En la figura 8 se muestra el comportamiento de los valores
promedio de Alc en funcidn del tiempo de diagnostico de la DM en los participantes. Los
individuos con menos de 5 afios de evolucion muestran los valores promedio mas bajos con

diferencias significativas con aquellos con mayor tiempo de evolucién de la enfermedad.
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Figura 8. Valores de Alc en los diferentes periodos de observacion en
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DISCUSION.

La diabetes mellitus es un sindrome que se caracteriza por una disfuncion progresiva de la
capacidad de las células beta para secretar adecuadamente insulina con la subsecuente
elevacion de los niveles de glucosa plasmatica. El tratamiento hipoglucemiante rara vez
permanecen sin cambios a lo largo del tiempo consecuencia de este deterioro progresivo.
Ademas, la atencion de las personas con diabetes mellitus implica la vigilancia y el control
de otras variables clinicas y bioquimicas que son frecuentes en este grupo de personas
como la dislipidemia, la hipertension arterial, y la excrecién anormal de albimina en orina
y el deterior de la funcion renal®®?. Es necesario conocer el comportamiento de dichas
variables a través del tiempo, y determinar los factores a los que pudieran estar asociados

con el fin de brindar una mejor atencion a los individuos con este padecimiento.

Se propuso este estudio observacional para esclarecer, en un entorno de la vida real, el
discurrir de las variables clinicas mas relevantes en la diabetes mellitus en un espacio de 3
afios. La mayoria de los estudios observacionales semejantes solo hacen evaluaciones de
corte transversal que pueden tener una utilidad limitada dado el caracter cambiante y

progresivo de estos indicadores clinicos®>%.

Los resultados muestran que existen variables que tienen un comportamiento relativamente
estable como el peso corporal, la presion arterial y los niveles de lipidos. En cambio, la
concentracion de hemoglobina Alc y los indicadores de la funcion renal sufren
fluctuaciones a través del tiempo con una tendencia hacia el deterioro. En el caso particular
del control glucémico determinado por la hemoglobina Alc poco mas del 50% de los
individuos incluidos en el estudio alcanzan los objetivos terapéuticos determinados de
manera individual. En comparacién con otros estudios realizados en nuestro pais en
poblaciones similares la proporcion de individuos que alcanzan las metas de control

glucémico es mayor®"?,

En la clinica de diabetes y metabolismo del CHMH se establecen metas de control
glucémico de manera individualizada de acuerdo con las caracteristicas clinicas y
demogréficas del individuo, como ha sido recomendado recientemente en las guias de

préctica clinica internacionales®. Este enfoque es importante porque orienta de forma
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individualizada la intensidad del tratamiento farmacoldgico. En nuestro conocimiento, éste
es el primer estudio nacional que incluye estos criterios actualizados. Fundamentalmente
las metas de control glucémico y la intensidad del tratamiento estan en relacion a la edad
del paciente, sus condiciones clinicas generales, la expectativa de vida, y el riesgo
individual de hipoglucemia grave.

Las principales variables que parecen asociarse a la consecucion de los objetivos
terapéuticos de control glucémico son el tiempo de enfermedad y la intensificacion del
tratamiento farmacoldgico principalmente con la inclusion de insulina basal exégena. En la
mayoria de las situaciones en que la diabetes mellitus tiene méas de cinco afios de
diagnostico el control con medicamentos orales es deficiente ya que la mayoria de ellos
dependen de la produccién endégena de insulina *. En la clinica de diabetes del CHMH se
ha implementado desde hace varios afios una estrategia de intensificacion del tratamiento
apoyado fundamentalmente en la administracion de insulina basal con analogos de insulina
de accion prolongada. En este estudio se observd que aquellos individuos en los que se
intensifico el tratamiento lograban mejores niveles de hemoglobina Alc a lo largo del
tiempo. Sin embargo, los datos del estudio también muestran que este mejor control puede

ser elusivo y perderse en el transcurso del tiempo.

Se ha planteado que algunas variables clinicas presentes en las personas con diabetes
mellitus pueden tener sinergia negativa entre ellas, tal es el caso del peso con el control
glucémico,la presion arterial y los lipidos; la hipertension arterial con el deterioro de la
funcion renal. Sin embargo, en este estudio estas diferentes variables no mostraron una

correlacion significativa entre si*'.

El hecho de que el estudio se haya realizado en un solo centro de atencion significa posibles
ventajas y desventajas. Entre las primeras se puede sefialar el que la informacion fue
obtenida bajo los mismos estandares clinicos, y las pruebas bioquimicas se realizaron en un
mismo laboratorio con los mismos métodos de analisis. De igual manera los criterios de
clasificacion de los pacientes en relacion a las metas terapéuticas fueron los mismos para
todos los participantes. El periodo de seguimiento para las diferentes variables también se

considera una fortaleza del estudio ya que proporciona un enfoque sélido de discurrir de
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variables que por naturaleza son cambiantes. Préacticamente no hubo condiciones de
exclusion de los participantes y se puede considerar que las observaciones en el estudio
representan lo que sucede en la vida real de personas con diabetes mellitus que son
atendidas en una institucion publica de salud en nuestro pais. Entre las limitaciones del
estudio se puede evocar que se trate de un solo sitio lo que impide que las conclusiones
puedan ser extendidas a otros sitios con condiciones diferentes. El caracter retrospectivo del
estudio implica las limitaciones y posibles sesgos en la calidad de la informacion obtenida.
Sin embargo, resalta que se incluyé el 90% de los individuos que contaban con el perfil
solicitado para participar en el estudio. A pesar de estas limitaciones, el presente estudio
aporta informacion que permite identificar las posibles necesidades no cubiertas en la
atencion clinica de las personas con diabetes mellitus y realizar los ajustes pertinentes para
incrementar con seguridad la proporcion de pacientes que alcanzan los objetivos

terapéuticos.
CONCLUSION.

Concluimos que en el mediano plazo, las principales variables clinicas y bioguimicas que
se vigilan en las personas con diabetes pueden cambiar su curso a pesar de un tratamiento
establecido. En el caso particular de la hemoglobina Alc la mejoria se logra a través de la
modificacion e intensificacion del tratamiento, y esto es particularmente valido para

aquellos individuos que tiene un tiempo largo con la enfermedad.
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