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RESUMEN

Objetivo: Determinar parametros de control metabdlico y la incidencia de algunas
complicaciones crénicas microangiopaticas en pacientes diabéticos tipo 2, del
Centro de Salud y Policlinico Francisco Morazéan, de la ciudad de Managua, en el
periodo Octubre 2013-Marzo 2014.

Material y Método: Se realiz6 un estudio descriptivo, de corte transversal en el
Centro de Salud y Policlinico “Francisco Morazan”, en el periodo comprendido
entre Octubre 2013 y Marzo 2014, nuestro universo lo conformaron pacientes
diabéticos tipo 2, se tom6 de muestra a 50 pacientes mediante muestreo no
probabilistico, por conveniencia. Se incluyeron pacientes diabéticos tipo 2 que
tuvieran expediente clinico en el C/S Francisco Morazan y que firmaran el
consentimiento informado. Se excluyeron a embarazadas, pacientes que tuvieran
alguna alteracion que dificultara la realizacion de fondo de ojo y que tuvieran
alguna discapacidad mental severa que les dificultara sobremanera el llenado del

cuestionario.

Resultados: Un 22% de la poblacion estudiada tenia entre 51 a 55 afos, el sexo
predominante fue el femenino en un 80%, de 1 a 5 afios fue el tiempo de evolucién
gue predomind en los pacientes con un 34%, 76% esta controlado con respecto al
colesterol total esto quiere decir que es menor de 200 mgAdl, en lo que concierne a
los triglicéridos, los pacientes se encontraron mal controlados, un 62 % tiene mas
de 150 mg/dl, con respecto al parametro de hemoglobina glucosilada el 58%
tienen mas de 7% es decir estan mal controlados, 74% de la poblacién tenia
presion arterial sistémica menor a 140/90 mmHg, es decir controlado, se encontro
una incidencia del 32% de microalbuminuria moderadamente elevada y el 22% de

la poblacion tiene algun grado de retinopatia diabética.

Recomendamos: Al MINSA realizar exdmenes de control metabdlico con la
frecuencia adecuada, referir a los pacientes desde el diagnostico de diabetes
mellitus tipo 2 al oftalmélogo para valoracién y seguimiento, implementar el uso
de hemoglobina glucosilada Alc como examen de rutina en el paciente diabético,
realizar examen de ratio albumina creatinina desde el diagndéstico de diabetes

mellitus tipo 2 y luego anualmente.
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1. ACRONIMOS
ACCORD: ensayo para el control de las complicaciones cardiovasculares de la
diabetes.
CAMDI: iniciativa centroamericana de diabetes.
DCCT: ensayo sobre el control y las complicaciones de la diabetes.
ETDRS: estudio sobre el tratamiento temprano de la retinopatia.
FIDEG: fundacion internacional para el desafio econémico global.
IDF: federacion internacional de la diabetes.
IGF-I: factor de crecimiento insulinico tipo 1.
IRMA: anormalidades intraretinianas microvasculares.
MINSA: ministerio de salud de Nicaragua.
NGSP: programa nacional para la estandarizacion de la hemoglobina glucosilada.
NPDR: retinopatia diabética no proliferativa.
OMS: organizacion mundial de la salud.
PKC: proteina quinasa C.
RD: retinopatia diabética.
TGF-B: factor de crecimiento transformante beta.
UKPDS: estudio prospectivo de la diabetes realizado en Reino Unido.
VEGF: factor de crecimiento endotelial vascular.

SPSS: paquete estadistico para las ciencias sociales.



2. INTRODUCCION

La diabetes mellitus es una enfermedad caracterizada por hiperglucemia cronica.
Actualmente segun datos de la IDF, a nivel mundial, 382 millones de personas entre
los 20 y 79 afios de edad padecen diabetes y se estima que esta cifra aumentara a 592
millones de habitantes para el afio 2035 1.

En Nicaragua se ha incrementado la prevalencia de ésta enfermedad. Estadisticas del
MINSA indican que la prevalencia estimada en 2010 a nivel nacional fue 9,9%, segun
la IDF la prevalencia de diabetes en adultos en Nicaragua en el afio 2013 fue de
12.4%.! En la ciudad de Managua la prevalencia de diabetes mellitus entre adultos de
20 afios de edad o mayores es del 9.8% segun reporte del proyecto CAMDI cuyos
trabajos de campo y entrevistas fueron llevados a cabo entre 2003 y 2006 publicandose
en el afio 2009.2

La Diabetes mellitus sin control metabdlico adecuado, genera complicaciones como la
nefropatia y la retinopatia diabética las cuales, son los focos de interés de este trabajo;
segun datos epidemiologicos la retinopatia diabética es la primera causa de ceguera
legal en los EE.UU en personas entre los 20 y 74 afios de edad® y la nefropatia
diabética es la primera causa de enfermedad renal cronica terminal en los Estados
Unidos y Europa 4.

El desarrollo de las complicaciones crénicas microvasculares de la Diabetes mellitus
depende de muchos factores que pueden ser controlados. Entre los principales, segun
diversos estudios epidemioldgicos estan; la glucemia, la presion arterial sistémica y
lipidos séricos °. Por lo cual en pacientes diabéticos tipo 2, se midieron estos
parametros para valorar su control metabdlico. También se determiné la incidencia de
retinopatia diabética y se cuantifico la excrecion urinaria de albumina en el grupo a

estudio.



3. ANTECEDENTES

Diversos estudios han demostrado la importancia del control de la glucemia para evitar
la aparicion o enlentecer el avance de las complicaciones micro vasculares de la
Diabetes mellitus. EI DCCT, investigd el efecto de la hiperglucemia en los pacientes
diabéticos tipo 1, asi como la incidencia de retinopatia diabética, neuropatia y
nefropatia. 1441 pacientes fueron divididos en 2 grandes grupos: cohorte de
prevencion primaria (sin retinopatia al ser incluido en el estudio) y cohorte de
prevencion secundaria (aquellos con NPDR media o moderada), una parte de los
participantes de cada grupo fue tratado con esquema convencional de insulina y la otra
mediante un esquema intensivo. Al cabo de 36 meses el subgrupo que fue tratado con
esquema intensivo, del cohorte de prevencion primaria, redujo el riesgo de retinopatia
en 76% (95% CI 62-85).

El subgrupo de cohorte de prevencion secundaria que fue tratado con esquema
intensivo, mostro al cabo de 36 meses menor progresion de la enfermedad, reduciendo
el riesgo de progresion en 54% (95% Cl 39-66).

En las dos cohortes combinadas, la terapia intensiva redujo la incidencia de micro
albuminuria (excrecion urinaria de albumina 240 mg en 24 horas) en 39%, la de
albuminuria (excrecion urinaria de albumina 2300 mg en 24 horas) en 54% 3. Los
participantes que fueron tratados con esquema intensivo de insulina lograron mantener
en promedio valores de hemoglobina glucosilada de 7.3% y los que fueron tratados con
esquema convencional de insulina 9.3%, durante un seguimiento promedio de 6. 5
afios.®

El UKPDS, reunié a 5,102 pacientes recién diagnosticados con Diabetes mellitus tipo
2, en 23 centros localizados en el Reino Unido entre 1977 y 1991, se les di6
seguimiento por 10 afios; uno de sus objetivos fue observar si el uso de farmacoterapia
intensiva para disminuir los niveles de glucosa en sangre, resulta en beneficios clinicos
(por ejemplo: reduccién en las complicaciones macrovasculares y microvasculares).
Una de sus conclusiones fue la siguiente: que la retinopatia, la nefropatia y
posiblemente la neuropatia diabética se benefician con terapia intensiva; manteniendo
valores de hemoglobina glucosilada promedios del 7%, comparado con la terapia

convencional, que logr6 mantener niveles promedio de hemoglobina glucosilada de

3



7.9%, la tasa de complicaciones micro vasculares en general se redujo en 25% en el
grupo de terapia intensiva.’

Otro estudio, el Stockholm Diabetes Intervention Study, fue iniciado en 1982 para
comparar los efectos del tratamiento con esquema convencional y con esquema
intensivo de insulina de la Diabetes, en el enlentecimiento de la progresién de las
complicaciones cronicas de la Diabetes. Después de 7.5 afios de seguimiento los
resultados obtenidos, entre otros, fueron los siguientes: hemoglobina glucosilada
promedio en el grupo tratado con esquema intensivo fue de 7.1% + 0.7 y 8.5% + 0.7
para el grupo tratado con esquema convencional, 27% de los pacientes tratados con
esquema intensivo y 52% de los pacientes tratados con esquema convencional
desarrollaron retinopatia severa que requirio fotocoagulacion. Se desarroll6 nefropatia
(excrecion urinaria de albumina >200 pg por minuto) en 1 de 48 pacientes tratados con

esquema intensivo, y en 6 de 54 pacientes tratados con esquema convencional.®



4. JUSTIFICACION

El alcance de la Diabetes no esta limitado a los dafios en la salud del individuo que la
padece, sino que representa un costo econdmico directo muy elevado. La OMS estima
gue entre 4 y 5% de los presupuestos de salud se gastan en las enfermedades
relacionadas con la Diabetes. La cuantia del gasto incluye: consultas de primer nivel
hasta largas estadias de los pacientes en los hospitales para el tratamiento de las
complicaciones, tanto agudoas como croénicas.

Las acciones tempranas que se tomen para el control de la enfermedad son mas
benéficas en términos de calidad de vida y mas efectivas en cuanto a costo,
especificamente si esto puede prevenir hospitalizaciones.

Lo anterior incluye las pruebas de control metabolico para los pacientes diabéticos, sin
embargo aun en paises desarrollados como los EE.UU menos de 1 de cada 4
pacientes se realizan al menos un examen de hemoglobina glucosilada Alc, lipidos y
glucosa con tira reactiva al afio.1°

El tratamiento temprano de las complicaciones de la Diabetes permite en muchos
casos que los pacientes gocen de vidas mas productivas, tanto en empleos
remunerados, como en sus hogares. La baja en la productividad (resultado de
discapacidades, ausencia por enfermedad, retiro prematuro o muerte prematura) es el
mayor colaborador en los costos indirectos de la Diabetes.

En este contexto se realiz este estudio para valorar el control metabdlico, asi como la
incidencia de retinopatia diabética y albuminuria en un grupo de pacientes diabéticos
del Centro de salud y policlinico Francisco Morazan.

Con esto se contribuyd principalmente a la deteccién de estas complicaciones, que
entre mas temprano sea su diagnoéstico mejores son sus oportunidades de tratamiento,
para enlentecer su progresion y de esta manera procurar el bienestar, tanto del

individuo, su familia y la sociedad.



5. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

Segun la IDF, en Nicaragua, el 12.4% de la poblacién entre los 20 y 79 afios de edad
padece Diabetes, en Latinoamérica solo Puerto Rico tiene una tasa de prevalencia mas
alta. La realizacion de las pruebas de control metabdlico en los pacientes diabéticos
representa un alto costo para el sistema publico de salud y es presumible que no se le
realizan las pruebas necesarias a todos los pacientes y estos Ultimos no pueden asumir
el costo de las mismas ya que segun encuesta realizada por FIDEG en el afio 2012, el
42.7% de los habitantes del pais viven con menos de dos doélares al dia.'®

Por lo cual se plantearon las siquientes prequntas de investigacion:

¢,Cumplen con los parametros de control metabdlico valorados en este estudio un
grupo de pacientes diabéticos tipo 2, del centro de salud y policlinico Francisco
Morazan, de la ciudad de Managua, en el periodo Octubre 2013-Marzo 20147

¢,Cudl es la incidencia de retinopatia diabética y albuminuria en un grupo de pacientes
diabéticos tipo 2, del Centro de salud y Policlinico Francisco Morazan, de la ciudad de

Managua, en el periodo Octubre 2013-Marzo 20147



6. OBJETIVOS
6.1. Objetivo General

Determinar parametros de control metabdlico y la incidencia de algunas complicaciones
cronicas microangiopaticas en pacientes diabéticos tipo 2, del Centro de salud y
Policlinico Francisco Morazéan, de la ciudad de Managua, en el periodo Octubre 2013-
Marzo 2014.
6.2. Objetivos Especificos
a. Conocer las caracteristicas sociodemograficas de la poblacién a estudio.
b. Establecer el tiempo transcurrido desde el diagnostico.
c. Determinar hemoglobina glucosilada Alc, Colesterol plasmatico, Triglicéridos
plasmatico, presion arterial sistémica y cociente albumina-creatinina urinaria.
d. Diagnosticar presencia de retinopatia diabética.
e. Clasificar la retinopatia diabética segun la escala internacional de severidad de

la retinopatia diabética.



7. MARCO TEORICO

7.1. Diabetes Mellitus tipo 2
7.1.1 Definicion
Es la forma mas comun de Diabetes, caracterizada por desérdenes en la secrecion de
insulina y principalmente por resistencia a la misma. *
7.1.2. Epidemiologia.
Datos de la IDF, actualizados hasta el afio 2013, indican que mas de 382 millones de
personas tienen Diabetes, la estimacién a futuro es todavia mas desalentadora se
calcula que 592 millones de personas padeceran Diabetes en el afio 2035 a nivel
mundial. 80% de las personas que padecen Diabetes viven en paises con ingresos
bajos y medios como nuestro pais.
En Nicaragua el dato es alarmante, la prevalencia estimada (segun IDF) de diabetes en
adultos entre los 20 y 79 afos de edad es del 12.4% siendo la segunda tasa de
prevalencia mas alta en Latinoameérica, solo detras de Puerto Rico. Contrastando el
dato del afio 2013 con los de afios anteriores se pone en evidencia el aumento de la
prevalencia de Diabetes en Nicaragua, ya que segun el MINSA en el afio 2003 la
prevalencia de Diabetes fue de 8,1% y en 2010 9,9%. Segun datos de CAMDI, un
estudio realizado en las capitales centroamericanas, en la ciudad de Managua, la
prevalencia de Diabetes fue del 9.8%.
Aunque las estadisticas anteriores, no son especificas para Diabetes tipo 2, se sabe

gue del total de casos de Diabetes, entre el 90-95% son de tipo 2.%?



7.1.3. Manifestaciones clinicas.
En un estudio llevado a cabo en 1137 pacientes daneses recién diagnosticados con
Diabetes tipo 2, se observdé que los sintomas mas comunes, que los pacientes

presentaron al momento del diagnéstico de la enfermedad fueron'3

Signos y sintomas Porcentaje

1. Sed excesiva 63.7%
2. Miccién frecuente 53.9%
3. Pérdida inexplicable de peso 34.8%
4. Fatiga 61%
5. Confusion 5.3%
6. Problemas visuales 24.9%
7. Dolor o parestesia en las 31.9%

extremidades inferiores
8. Prurito genital 27.2%
9. Balanitis 12%
10.Infecciones recurrentes de las 5.7%

vias urinarias
11.Estomatitis 6.3%
12.Infecciones recurrentes en la 4.3%

piel
13.Ulceras en los pies 1.7%
14.Gangrena 0.2%
15.Angina pectoris 9.3%
16.Claudicacién intermitente 7.2%
17.0tros sintomas reportados 17%




7.1.4. Diagna@stico.
La Asociacion Americana de la Diabetes define cuatro criterios para establecer el
diagnostico de diabetes mellitus tipo 2. :

* Hemoglobina glucosilada A1C 26.5%, debe ser realizado en laboratorio
mediante método certificado por el NSGP y estandarizado al ensayo del estudio
DCCT.*

* Glucemia en ayunas 2126 mg/dl, en dos dias diferentes. Ayuno se define como
la no ingesta de calorias en las 8 horas previas a la prueba*

* Prueba de tolerancia oral a la glucosa, en la cual el paciente tenga glucemia
2200 mg/dl a las 2 horas posteriores de haber ingerido una carga de 75 g. de
glucosa anhidra disuelta en agua.*

* Glicemia plasmatica al azar 2200 mg/dl, en un paciente que tiene los sintomas

clasicos de la hiperglicemia o que cursa con una crisis de hiperglicemia.

*En ausencia inequivoca de hiperglicemia, los resultados se deben confirmar repitiendo

la prueba.t*
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7.1.5. Tratamiento.

Podemos distinguir tres grandes grupos de alternativas para el control de la glicemia en

los pacientes con diabetes mellitus tipo 2 estos son:

1. Cambios en el estilo de vida: dieta saludable, ejercicio fisico y reduccion del peso

corporal

2. Agentes farmacolégicos orales e inyectables diferentes a la insulina, entre ellos

estan:
Clase Nombre del farmaco Poder de reduccion en
la HbAlc

1.Biguanidas e Metformina* 1-1.5%
2.Sulfonilureas e Glibenclamida* 0.4-1.2%

e Glimepirida
3.Inhibidores del o Dapaglifozina 0.42-0.92%
cotransportador de e Canaglifozina
sodio y glucosa 2
4.Tiazolidinedionas e Pioglitazona 0.7-1.2%
5.Inhibidores de la alfa e Acarbosa 0.4-0.9%
glucosidasa e Miglitol

e Voglibosa
6.Inhibidores de la e Sitagliptina 0.5-0.9%
DDP-4 e Saxagliptina

e Linagliptina

e Alogliptina
7.Miméticos de la e Pranlimtida 0.4-1.2%
amilina
8.Agonistas del e Exenatide 0.8-2%
receptor GLP-1 e Ligutaride
9.Secuestradores del e Colesevalam 0.4-0.6%
acido biliar
10.Agonistas de los e Bromocriptina 0.5%

receptores tipo 2 de
dopamina

11. Meglitinidas

e Repaglinida
e Nateglinida

Fuentes: 15,16. *Disponible en el MINSA segln normativa 081.
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3. Insulina.
Todo paciente diabético tipo 2 puede necesitar, en el transcurso de su vida, del uso de
insulina, ya como terapia temporal o de manera permanente. Aunque existen varios
tipos de insulina el ministerio de salud tiene a disposicién segun normativa 081, insulina
rapida e insulina NPH.

7.2. Parametros de Control metabdlico.
7.2.1. Importancia.
Mantener un buen control metabdlico contribuye a mejorar la calidad de vida del
paciente diabético. En cuanto al control glucémico la reduccién de la hemoglobina
glucosilada a valores cercanos a 7% ha demostrado reducir las complicaciones
microvasculares de la Diabetes y si se implementa prontamente desde el diagnéstico
de la Diabetes ha demostrado reducir la incidencia de las complicaciones macro
vasculares 7.
Con respecto al control de la presion arterial estudios epidemioldgicos han demostrado
gue presiones arteriales >115/75 mmHg estan asociadas con un aumento en la tasa de
eventos cardiovasculares y mortalidad en individuos con Diabetes tipo 2 y una presion
arterial sistolica >120 mmHg predice enfermedad renal terminal. Estudios aleatorizados
han demostrado el beneficio (reduccion de eventos coronarios, accidente
cerebrovascular y nefropatia) de reducir la presion arterial sistolica a <140 mmHg y la
presion arterial diastolica a <80 mmHg. Estas aseveraciones se encuentran en los
estudios ACCORD Y ADVANCE-BP.
7.2.2 Parametros.
En la guia de Estandares de Cuidados Médicos en Diabetes 2013 la Asociacion
Americana de Diabetes propone los siguientes parametros de control metabdlico:
Control Glicémico
Hemoglobina glucosilada Alc: <7%
Glucosa prepandial: 70-130 mg/dl
Glucosa postprandial: <180 mg/dI
Presion arterial
Los pacientes que padecen Diabetes e hipertension deben ser llevados a una meta de

<140 mmHg de presion arterial sistélica y < 80 mmHg de presién arterial diastélica.
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Control de lipidos
Triglicéridos <150 mg/dl
Colesterol HDL >40 mg/dl en varones y > 50mg/dl en mujeres
Colesterol LDL < 100 mg/dI

7.3. Retinopatia Diabética.
7.3.1. Definicién.
La RD es una microangiopatia que aparece como complicacion crénica de la Diabetes
mellitus, aunque es una complicacién crénica suele estar presente al momento del
diagnéstico que frecuentemente es tardio. Casi todos los pacientes con Diabetes tipo 2
tendran evidencia de retinopatia a los 20 afios y mas del 21 % presentan retinopatia al
momento del diagnostico. Es la primera causa de ceguera prevenible en la poblacion
economicamente activa.
La retinopatia diabética esta caracterizada por la presencia de lesiones micro
vasculares tipicas en la retina de una persona con Diabetes: micro aneurismas,
hemorragias, exudados duros, manchas algodonosas, alteraciones microvasculares,
arrosariamiento venoso, neo vasos, Y tejido fibroso. Que aparecen como complicacion

cronica de la diabetes 18,

7.3.2. Factores de Riesgo.

El tiempo de evolucion de la diabetes y el tipo de diabetes. De forma que 98% de los
diabéticos tipo 1 y el 60% de los tipo 2, sufren RD en algunos de sus grados después

de 20 afnos de evolucion de su enfermedad.

El deficiente control glucémico, habiéndose demostrado que el tratamiento optimizado
de las cifra de hemoglobina glucosilada Alc retrasa la aparicion y progresion de la RD

en ambos tipos de diabetes mellitus.

El control de la hipertension arterial, de la dislipidemia y de las anemias asociadas a la
Diabetes disminuye la apariciéon y progresion de la RD en especial en su forma de

edema macular.
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Existen cambios hormonales asociados como la pubertad y el embarazo que pueden
acelerar la aparicién de la RD. Se puede considerar que existen factores genéticos
investigados y relacionados con el desarrollo y progresion de la RD. Asi los pacientes

con HLA-DR4 tienen una mayor prevalencia de retinopatia proliferativa.

La aparicion de micro albuminuria como marcador de enfermedad micro vascular

aumenta la probabilidad de desarrollar RD.

Desde el punto de vista ocular existen algunos factores que pueden ser considerados
de riesgo para el desarrollo y progresion de RD como son la hipertension ocular, el
antecedente de oclusion venosa retiniana, la presencia de inflamacion ocular,
traumatismos oculares y el tratamiento con radioterapia. De igual manera existen
factores locales que protegen frente al desarrollo de la RD, como la miopia, la atrofia
del epitelio pigmentado retiniano o el desprendimiento del vitreo posterior *°.

7.3.3. Epidemiologia.

La RD es la principal causa de pérdida visual no recuperable en los paises
industrializados, prevaleciendo en pacientes entre los 20 y 64 afios de edad, siendo
responsable de 10% de nuevos casos de ceguera cada afio. En los Estados Unidos de
Norteamérica, la RD es causa de ceguera en aproximadamente 6% de su poblacién.?®
El riesgo de ceguera en pacientes diabéticos es aproximadamente 25 veces mayor al
resto de la poblacién.?® En un estudio de prevalencia de RD en diabéticos adultos
mayores de 40 afios de edad, en casi 10.2 millones se encontr6 40.3% de RD con
afeccion en la vision, aproximadamente 4.1 millones, uno de cada 12 diabéticos en este
grupo de edad tienen RD en grado avanzado.?? En un estudio en Guanajuato, México
con una cohorte de 100 diabéticos adultos tipo 2 en poblacién abierta, se hizo un
seguimiento durante 12 afios. La incidencia y progresion de la RD proliferativa fueron
de 14.3% y 32% respectivamente. La media de glucemia fue 193 mg/dL y de la
hemoglobina glucosilada 11%. Falleci6 el 45%, la mitad por infarto agudo de

miocardio.?® En otro estudio de poblacién abierta, de 1840 pacientes diabéticos tipo 2,
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309 tenian RD (17%); de ellos, 91% tenian RD en fase no proliferativa y 9% en fase

proliferativa, sin embargo el edema macular fue en 11%.2%*

En un estudio de una poblacion inglesa, la RD se present6 en el 53% de diabéticos
con pérdida significativa de la vision en el 22%, teniendo como factor de riesgo la

hipertension arterial .?®

Dentro de los mejores estudios sobre epidemiologia de la RD esta el Wisconsin
Epidemiology Study of Diabetic Retinopathy, 2627 el cual, es un estudio epidemioldgico
con un seguimiento a cuatro, 10 y 14 afios que ha permitido conocer la historia natural
de la RD y su relacion con diferentes factores sistémicos. Sus principales hallazgos
son: el evidenciar que la RD severa es muy rara en los cinco primeros afios de
diagnostico, que el riesgo de progresion de la RD a una forma severa aumenta con la
duracion de la enfermedad y que los pacientes con cifras altas de Hemoglobina
Glucosilada Alc o con micro albuminuria tienen un riesgo tres veces mayor de

presentar RD a corto plazo.

7.3.4. Etiopatogenia

Teoria de dafio neuronal: En la retina, el metabolismo de la glucosa es la mayoria de
las veces por glicdlisis y sus metabolitos van del endotelio vascular a través de los
astrocitos a las neuronas; mientras que desde el exterior el metabolismo es por
fosforilacién oxidativa y los metabolitos de la glucosa llegan a las células de Miller y a
los foto receptores desde la coroides por el epitelio pigmentado. De tal manera que las
capas internas de la retina son mas susceptibles a los cambios hipéxicos que las capas
externas que reciben mayor presion de oxigeno. Vias inducidas por el estrés del
reticulo endoplasmico se relacionan con la muerte neuronal. Una posible relacién entre
las anormalidades vasculares y las neurologicas pueden ser los cambios en las células
gliales en la fase precoz de la RD. La barrera hematoretiniana puede alterarse por los
niveles altos de glutamato, lo que puede conducir a la muerte neuronal debido a la

alteracién en la homeostasis del calcio por sobre-estimulacion del glutamato.?®
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Algunos factores que estan implicados con el exceso de glucosa incluyen el estrés
oxidativo, la activacion de la PKC y la activacion de los productos finales de la
glucosilacion y sus receptores.?® 3° Los mecanismos de dafio vascular son el
incremento de la permeabilidad vascular y la leucostasis endotelial. En estudios
posmortem, las retinas de los diabéticos muestran un incremento en los marcadores de

apoptosis en células ganglionares.

La teoria del dafio neuronal en la RD se demuestra en las pruebas funcionales como
son las pruebas de discriminacién en los colores, los campos visuales y la prueba de
sensibilidad de contraste que presentan alteraciones antes que las microvasculares

observadas por tomografia optica coherente (OCT) o por fluorangiografia retiniana.

La microglia se activa debido a la alteracion de la expresion de los ligandos o
receptores, lo cual produce citocinas proinflamatorias, asi también la expresion de
moléculas de adhesion que promueve la leucocitosis a expensas de monocitos y
neutrofilos. La expresion de citocinas (VEGF, IGF-I) esta aumentada en la Diabetes,
cerrando el circulo de hipoxia retiniana con un dafio vascular progresivo resultando en

edema macular y neovascularizacion.®?

El estrés del reticulo endoplasmico en el paciente diabético también participa en la
pérdida de los pericitos y la neovascularizacion. La activacion de la HRas, una proteina
de bajo peso molecular incrementa la apoptosis del capilar retiniano en condiciones

hiperglucémicas.*?

7.3.5. Clasificacion.

En la practica clinica es necesaria una clasificacion oftalmoscopica de la RD, facilmente
memorizable y reproducible por oftalmélogos y por todos los demas clinicos que han de
tratar pacientes diabéticos. En la actualidad, existe una clasificacion elaborada por un
grupo multidisciplinario, el Global Diabetic Retinopathy Project Group (GDRPG), cuya
publicacién en 2003 por la Academia Americana de Oftalmologia se ha convertido en el
estandar de trabajo para una practica clinica de calidad. Esta clasificacién esta basada

en el trabajo realizado por el EDTRS por lo que podriamos encontrar publicaciones que
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trabajan con esta clasificacion. La clasificacion actual de la retinopatia diabética evalua
de manera separada el edema macular y se divide en los siguientes estadios segun
ETDRS:

Sin retinopatia: No se observan lesiones caracteristicas al examen oftalmoscaopico.
Retinopatia diabética no proliferativa: A su vez se divide en leve, moderada, severa. Al
inicio sélo se encuentran micro aneurismas retinianos, se observan como puntos rojos
pequefios de bordes muy nitidos. Le siguen las hemorragias retinianas en numero
inferior a 20 en los cuatro cuadrantes. Pueden existir exudados duros o lipidicos y
blandos o algodonosos y ademas dilataciones venosas arrosariadas en un solo
cuadrante. Las dilataciones venosas consisten en zonas bien localizadas de dilatacion
con zonas de estrechez venosa, como cuentas de un rosario. El trayecto venoso se
vuelve tortuoso y en ocasiones parece bifurcado con probabilidad de progresion a RD
proliferativa.

Retinopatia proliferativa: En estricto criterio corresponde a la presencia de vasos de
neo formacion con bandas por gliosis que terminan con traccion de la retina.

Escala internacional de severidad de la retinopatia diabética clinica.

Nivel de severidad propuesto parala Hallazgos observables mediante

enfermedad oftalmoscopia dilatada

No retinopatia aparente No anormalidades

Retinopatia diabética no Solo micro aneurismas

proliferativa leve

Retinopatia diabética no Mas que solo micro aneurismas pero

proliferativa moderada menos que retinopatia diabética no
proliferativa severa

Retinopatia diabética no Cualquiera de las siguientes:

proliferativa severa e Mas de 20 hemorragias

intraretinianas en uno de los
cuatro cuadrantes.

e Arrosaramiento venoso definido
en 2 0 mas cuadrantes.

e Prominente IRMA en uno o0 mas
cuadrantes y sin signos de
retinopatia diabética proliferativa

Retinopatia diabética proliferativa Uno o ambos de los siguientes:
¢ Neovascularizacion

e Hemorragia vitrea/preretinal
Proposed International Clinical Diabetic Retinopathy and Diabetic Macular Edema Disease Severity Scales C. P. Wilkinson Et al
representing the Global Diabetic Retinopathy Project Group 2003.
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7.3.6. Manifestaciones clinicas.

Las primeras etapas de la enfermedad, a menudo, no llevan sintomas.

Sin embargo, a medida que la enfermedad progresa, los sintomas de una retinopatia
diabética pueden incluir:

® Manchas, puntos o algo similar a hilos de telarafias oscuras flotando en la
vision (llamados miodesopsias, manchas flotantes o “moscas” volantes);

* Vision borrosa;

* Vision que cambia periddicamente de borrosa a clara;

* Areas oscuras (completa o parcialmente) en el campo de vision;

® Mala visién nocturna;

* Colores que aparecen descoloridos o diferentes;

° Pérdida de la vision.

Los sintomas de la retinopatia diabética afectan, por lo general, a ambos ojos 2.
7.3.7. Diagndéstico.

La unica manera de detectar y hacer un correcto seguimiento de la retinopatia diabética

es mediante un examen oftalmolégico. Este examen consta de diferentes partes.

* Toma de la agudeza visual: Se mide cuanto ve el paciente.

°* Examen en la lampara de hendidura: Se trata de un microscopio que se
utiliza para examinar la parte anterior del ojo: cornea, conjuntiva, iris.

* Examen del fondo del ojo con dilatacién de las pupilas: Se trata de poner
unas gotas en los ojos para poder dilatar las pupilas y poder examinar la
retina. El oftalmélogo utiliza una luz y una lente de aumento para valorar si
hay algun signo de retinopatia diabética o dafio.

Existen una serie de pruebas complementarias que se realizaran segun los hallazgos
en el examen del fondo de ojo y si se va a requerir algun tipo de tratamiento con laser.
Tales como:

* Angiofluoresceingrafia: En esta prueba se inyecta un colorante en el brazo y

se realizan una serie de fotografias del fondo de ojo mientras el colorante

estd pasando por los vasos de la retina. Esta prueba nos permite ver: la
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cantidad de vasos cerrados (isquemia), que vasos estan provocando una

salida de liquido y la deteccion de nuevos vasos anomalos

(neovascularizacion) para poder plantear un tratamiento adecuado.

* Tomografia de Coherencia Optica (OCT): Se trata de una prueba no invasiva

que realiza un escaner de la retina. Es especialmente Util para detectar y

cuantificar el edema de macula (inflamacion y acumulo de liquido en la zona

de maxima vision de la retina).3
7.3.8. Tratamiento.
La mejor opcidn para la retinopatia diabética, es la prevencion. Un control adecuado de
los niveles de glucosa en sangre y de la hipertension, una dieta sana, hacer ejercicio y
buena educacion sanitaria del paciente diabético son los elementos esenciales que
pueden prevenir o demorar la aparicion de la retinopatia diabética. Los estudios DCCT
y el UKPDS 2 realizados en pacientes diabéticos tipo 1 y 2, han demostrado
claramente la importancia del control glicémico bajo tratamientos intensivos en la
prevencion y estabilizacion de la retinopatia diabética.3®
El seguimiento de la glucemia ha de realizarse en base a los niveles de Hemoglobina
Glucosilada Alc por ser un parametro de la glucemia media de las dltimas 8 a 12
semanas. Desde el punto de vista oftalmoldgico, la prevencion secundaria se basara en
una deteccion temprana de la retinopatia y un adecuado seguimiento. De acuerdo a la
Academia Americana de Oftalmologia la frecuencia de revisiones del fondo de ojo
debera ser al momento del diagndéstico de la DM en los diabéticos tipo 2 y en los tipo 1
después de tres a cinco afios de su diagndstico y la norma sera una revision anual.
Cuando se realice tratamiento médico, y en especial si es con insulina, las revisiones
oftalmoscépicas se realizaran anualmente. Cuando exista una retinopatia no
proliferativa leve o moderada se debe hacer fluorangiografia retiniana misma que tiene
sus indicaciones en retinopatia diabética las cuales son: guia para establecer el patron
de tratamiento del edema macular clinicamente significativo, evaluar pérdida visual
inexplicable, determinar la zonas de no perfusién, diferenciar neovasos de anomalias
microvasculares intraretinianas. Cuando la severidad es mayor se reforzara la idea de
gue un control estricto con terapia intensiva con insulina puede frenar una mala

evolucion de la retinopatia, si bien se planteara ya el tratamiento con laser.3¢ También
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el control de la presién sanguinea reduce significativamente la incidencia y progresion
de la RD.%’
La fotocoagulacion laser es hoy en dia el estandar de tratamiento de la retinopatia
diabética; recomendandose la aplicacion de cerca de 2500 disparos (dividido en
sesiones, generalmente tres) a través de la retina para considerarlo un tratamiento
adecuado que disminuye hasta en 50% de los casos el riesgo de pérdida severa de la
vision. 38
La Vitrectomia es un procedimiento quirargico el cual es necesario en casos de
hemorragia severa o persistente y desprendimiento de retina. Consiste en retirar la
sangre del vitreo y en el caso de que se haya producido ademas un desprendimiento
de retina se libera también el tejido fibroso para que la retina vuelva a su lugar.
Otra opcion son las Inyecciones intravitreas las cuales consisten en una serie de
farmacos que se pinchan dentro del ojo. Se utilizan tanto medicacion esteroidea como
anti-VEGF. Los anti-VEGF actuan bloqueando el factor de crecimiento vascular
endotelial. Por tanto, los anti-VEFG ayudan a reducir el crecimiento de estos vasos
anormales que son los causantes entre otras alteraciones del edema macular.3? 4°

7.4. Nefropatia Diabética.
7.4.1. Definicion.
Es una enfermedad que se caracteriza por aumento de la excrecion urinaria de
albumina, disminucion de la tasa de filtracion glomerular y aumento de la presion
arterial sistémica.*!
7.4.2. Epidemiologia.
La Diabetes es la primera causa de enfermedad renal crénica en los paises
desarrollados, y se esta convirtiendo rapidamente en la primera causa en los paises en
desarrollo.*?
Aproximadamente del 20 — 30% de los pacientes con Diabetes Mellitus tipo 1 o 2
desarrollan evidencia de nefropatia diabética pero solo una pequefia fraccion de los
diabéticos tipo dos progresa hacia la enfermedad renal terminal“3.
7.4.3. Etiologia.
La Nefropatia Diabética, es causada por el aumento de la deposicion de proteinas de la

matriz extracelular (Colageno tipo I, IV, V y VI; fibronectina y laminina) a nivel
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glomerular induciendo expansion mesangial y el engrosamiento de la membrana basal
glomerular.*

7.4.4. Fisiopatologia.

Las lesiones renales en la nefropatia diabética parecen estar relacionadas
principalmente a la acumulacion de matriz extracelular, que ocurre en la membrana
basal glomerular y en la membrana basal tubular y es la principal causa de la
expansion mesangial.

Niveles elevados de factores de crecimiento principalmente de TGF-B esta asociado
con el incremento de produccion de moléculas de matriz extracelular. El TGF- puede
regular positivamente la sintesis de enzimas degradadoras de la matriz extracelular y
regular negativamente los inhibidores de estas enzimas. Este y otros elementos
conllevan a un desbalance entre la produccion y la degradacion de la matriz
extracelular favoreciendo la acumulaciéon de la misma. La hiperglicemia induce
aumento en la produccion de TGF-B, a través de los productos de glucosilacién

avanzada que inducen a las células glomerulares intrinsecas a producir TGF-B.%°
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7.4.5. Clasificacion.

La progresion de la nefropatia diabética se caracteriza en cinco etapas, estas etapas

son clasificadas en base a la tasa de filtracion glomerular, excrecién urinaria de

albumina y la presién arterial. Se delinean mejor en los individuos con diabetes tipo 1

ya que tipicamente no padecen de hipertensién esencial la cual puede causar dafo

renal y ademés que en estas personas se puede identificar mas facilmente el inicio de

la Diabetes. 46

Etapa Tasa de | Excrecion Presion Afos luego
filtracién urinaria  de | arterial del
glomerular albumina diagnéstico

1. Hiperfiltracion Muy arriba de | <30 mg/d Normal 0
lo normal
2. Microalbuminuria Arriba de lo | 30-300 mg/d | Elevandose | 5-15
normal -
normal
3. Proteinuria franca Normal- >300 mg/d Elevada 10-20
disminuyendo
4. Nefropatia Disminuyendo | Aumentando | Elevada 15-25
progresiva
5. Enfermedad renal | <15 ml/minuto | Masiva Elevada 20-30
terminal

Fuente: Seldin and Giebisch’s (2013) The Kidney Physiology and Pathophysiology, 5" edition. Volumen 2. Londres: Elsevier, pp.

2608
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7.4.6. Manifestaciones clinicas.

En el siguiente cuadro se aprecian las caracteristicas clinicas de la Enfermedad

Diabética

renal segun los niveles de albuminuria, la Microalbuminuria es

manifestacion mas temprana conocida de la enfermedad diabética renal #3.

Microalbuminuria (30-299 ug/mg)

1)

Disminucion nocturna anormal de la presion arterial y aumento de los
niveles de presion arterial

2)

Incremento de los triglicéridos, del colesterol total, colesterol LDL y &cidos
grasos saturados

3)

Incremento en la frecuencia de los componentes del sindrome metabdlico

4)

Disfunciéon endotelial

5)

Asociacion con retinopatia diabética, amputacion y enfermedad
cardiovascular

6)

Incremento de la mortalidad cardiovascular

7)

Tasa de filtracion glomerular estable

Macroalbuminuria (>300 pg/mg)

1)

Hipertension

2)

Incremento de los triglicéridos, del colesterol total y del colesterol LDL

3)

Isquemia miocardica asintomatica

4)

Disminucion progresiva de la tasa de filtracion glomerular

la

Fuente: Gross Jorge L. et.al. Diabetic nephropathy diagnosis, prevention and treatment. Diabetes Care, Volume 28, Number 1, pp.

165, 2005

7.4.7. Diagndéstico.

La identificacion de la enfermedad diabética renal se basa en determinar la funcién

renal usualmente mediante la estimacion de tasa de filtracion glomerular y que su

resultado sea <60 ml/min/1.73 m? y en la identificacion de dafio renal mediante la

estimacion de albuminuria es decir un ratio albimina creatinina >30 mg/g.*’

La Asociacion Americana de la Diabetes hace las siguientes recomendaciones en

cuanto al tamizaje y diagnostico de la enfermedad diabética renal

1) Los pacientes diabéticos deben ser tamizados anualmente para el diagndstico

de enfermedad diabética renal siendo el primer tamizaje al momento del

diagndstico de la Diabetes tipo 2

2) EIl tamizaje debe incluir el cociente albumina/creatinina en una muestra aleatoria

simple de orina, la medicion de la creatinina sérica y la determinacion de la tasa

de filtracion glomerular
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3) Debido a la variabilidad de la excrecion urinaria de albumina 2 de 3 muestras
recolectadas durante los proximos 3 a 6 meses, deben estar anormales antes de
considerar que un paciente ha desarrollado albuminuria

Haber hecho ejercicio en las Ultimas 24 horas, infecciones (especialmente del tracto
urinario), fiebre, insuficiencia cardiaca congestiva, hiperglicemia marcada e
hipertension marcada pueden elevar la excrecion urinaria de albumina sobre los

valores basales*®

24



7.4.8. Tratamiento.

Las guias actuales recomiendan control estricto de la glicemia plasmatica, presion
arterial, lipidos séricos y el uso de agentes que farmacol6gicos que bloquean el eje
renina angiotensina aldosterona como los inhibidores de la enzima convertidora de
angiotensina y los bloqueadores del receptor de angiotensina.*®

En el siguiente cuadro se describe manejo de la enfermedad renal cronica en Diabetes,

segun tasa de filtracién glomerular.*®

TFG (ml/min/1.73 m?) Manejo recomendado

Todos los pacientes Medicién anual de la creatinina,
excrecion urinaria de albumina y
potasio sérico

45-60 Referir al nefrélogo si existe la
posibilidad de enfermedad renal no
diabética (duracion de Diabetes tipo 1
menor de 10 afos, albuminuria
persistente, hallazgos anormales en
ultrasonido renal, hipertension
resistente, descenso rapido de la tasa
de filtracion glomerular, o sedimento
urinario activo en ultrasonido)
Considerar el ajuste de dosis en los
medicamentos
Monitorear la tasa de filtracion
glomerular estimada cada 6 meses
Monitorear los electrolitos, bicarbonato,
hemoglobina, calcio, fésforo, hormona
paratiroidea al menos anualmente
Asegurar la suficiencia de vitamina D
Considerar medir la densidad 6sea
Referir para consejeria sobre dieta

30-44 Monitorear la tasa de filtracion
glomerular estimada cada 3 meses
Monitorear electrolitos, bicarbonato,

calcio, fosforo, hormona paratiroidea,

hemoglobina, albumina y el peso
corporal cada 3 meses
Considerar el ajuste de dosis de los
medicamentos.

<30 Referir al nefrélogo
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7.4.9. Complicaciones

La Diabetes se ha convertido en la causa niumero uno de enfermedad renal terminal en
los Estados unidos y Europa, esto se debe a los siguientes factores: 1) el aumento de
la prevalencia de la diabetes en especial la tipo 2, 2) los pacientes diabéticos ahora
viven mas tiempo, 3) los pacientes con enfermedad renal terminal asociada a diabetes
ahora estan siendo tratados por la seguridad social cuando en el pasado eran
rechazados.>! En Nicaragua segln estadisticas del Ministerio de Salud la exposicién a
agroquimicos sigue siendo la primera causa de enfermedad renal terminal y en
segundo lugar se encuentra la diabetes.

7.4.10 Albuminuria

Se define como un cociente albumina/creatinina 230 mg/g®?, anteriormente sus valores
se dividian arbitrariamente en microalbuminuria (cociente albumina/creatinina (30-300
mg/g) y macroalbuminuria (>300 mg/g), sin embargo en las guias actuales se sugiere
dejar de utilizar ambos términos y expresar los niveles de albumina en orina como una
variable continua, la guia KDIGO (The Kidney Disease Improving Global Outcomes)
sugiere expresar los valores de albumina en orina de la siguiente manera: normal a
escasamente incrementada (hasta 30mg/g), moderadamente incrementada (30-300
mg/g) y severamente incrementada (>300 mg/q).

Del 30-40% de los pacientes con diabetes tipo 2 desarrollan Microalbuminuria, en el 5-
10% puede estar presente al momento del diagnostico, cada afio del 2-3% de los
pacientes con microalbuminuria progresan a macroalbuminuria y del 2-3% de los
pacientes con macroalbuminuria progresan a insuficiencia renal que requiere dialisis o
trasplante renal. De 40-50% de los pacientes con microalbuminuria mueren de
enfermedad cardiovascular, esto es hasta 3 veces mas alto que entre los pacientes que
tienen diabetes, pero sin evidencia de enfermedad renal, por lo cual la albuminuria es
un factor de riesgo para enfermedad renal y cardiovascular.®3

La albuminuria presenta limitaciones en cuanto a ser un marcador de dafio renal, ya
gue no todos los pacientes con enfermedad diabética renal con tasa de filtracion
glomerular estimada disminuida la presentan. En el UKPDS el 51% de los pacientes
con un aclaramiento de creatinina menor de <60 mL/min/1.73 m2 nunca dieron positivo

para microalbuminuria.
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La cuantificacién de la albumina en orina no es un procedimiento estandarizado y se
han descrito variaciones del 40% entre concentraciones de albumina que van desde 13
mg/L hasta 1084 mg/L usando espectrofotometria de masa por dilucién de is6topos
comparado con ensayos comunmente utilizados. Adicionalmente existe considerable
variacién interindividual diaria de los valores de excrecion urinaria de albumina, la cual
se ha descrito tradicionalmente en pacientes diabéticos tipo uno de 40% para aquellos
con un cociente albumina creatinina entre 30-300 mg/g.

La albuminuria puede ser elevada por hiperglicemia episédica, presién arterial elevada,
dieta rica en proteinas, ejercicio, fiebre, infecciébn del tracto urinario e insuficiencia
cardiaca congestiva.

Se ha demostrado que la regresion sostenida de la albuminuria en rango de 30-300
mg/g a valores normales, es 3 veces mas probable entre pacientes que tienen valores
de hemoglobina glucosilada menor del 8%, presion arterial sistélica menor de 115
mmHg vy lipidos séricos en valores de control (colesterol total <198 mg/dl y triglicéridos

<145 mg/dl que entre aquellos que no cumplen con estos tres objetivos.>
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8. MATERIAL Y METODO

8.1. Tipo de Estudio

Descriptivo, de corte transversal.

8.2. Area de Estudio

Centro de Salud y Policlinico “Francisco Morazan”

8.3. Periodo de estudio
Octubre 2013-Marzo 2014

8.4. Universo.

Pacientes diabéticos tipo 2 del Centro de salud y policlinico Francisco Morazan.
8.5. Muestra.

50 pacientes diabéticos tipo 2 del Centro de salud y policlinico Francisco Morazan.

8.6. Tipo de Muestreo.

No probabilistico, por conveniencia.

8.7. Criterios de Inclusion.
Ser diabético tipo 2
Tener expediente clinico en el Centro de salud y policlinico Francisco Morazan

Firmar consentimiento informado

8.8. Criterios de exclusion.
Estar embarazada

Presencia de alteraciones que dificulten la realizacion de fondo de ojo.

Tener una discapacidad mental severa que les dificultara sobremanera el llenado del

cuestionario.
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8.9. Técnicas y procedimientos para recolectar la informacion

Para recolectar la informacion necesaria para la realizacién de este estudio, se solicitd
el debido permiso mediante cartas dirigidas a las autoridades del Centro de salud y
policlinico Francisco Morazan y Centro Nacional de Oftalmologia (CENAO). Una vez
obtenidos los permisos correspondientes, se abordé a 50 pacientes en el centro de
salud mientras esperaban su consulta en la clinica de pacientes crénicos, se les explico
en qué consistia su participacion en el estudio y se lleno6 ficha recoleccion de datos (ver
anexo 1) posteriormente se les solicito firma de consentimiento informado (ver anexo 2)

en donde se contemplé los potenciales riesgos y beneficios obtenibles al participar.

Una vez firmado el consentimiento se les localizo via telefénica dandoles a conocer la
fecha e instrucciones para la toma de presion arterial, examenes de laboratorio y

realizacion de fondo de ojo.

Una vez en el centro de salud, se tomé la presion arterial tres veces consecutivas;
durante la toma el sujeto permanecié sentado con el brazo derecho apoyado sobre una
superficie plana que lo mantuvo a la altura del corazon. La primera toma se realizo al
menos 10 minutos después de que la persona se sentd y las siguientes mediciones,
con intervalo de 1 minuto. El valor consignado correspondio al promedio entre la
segunda y la tercera toma. Posteriormente se les entrego frasco estéril para
recoleccion de orina, el cual fue previamente rotulado con el nombre y cédigo del
paciente con el fin de realizar medicién de albumina y creatinina urinaria, que se
expreso en forma de cociente. Una vez recolectada la muestra de orina se le instruyo al
paciente dirigirse al Laboratorio Clinico Inmaculada Concepcidn, sucursal Linda Vista,
en donde se les realizo flebotomia para la obtencion de 10 ml de sangre, dividiéndose
en 2 tubos, uno con anticoagulante (EDTA) para la calcular el porcentaje de
hemoglobina glucosilada Alc en equipo COBAS [-400 mediante inmunoensayo
certificado por la NGSP y trazable al estudio DCCT y otro sin anticoagulante, para

realizar cuantificacion de Colesterol total y Triglicéridos en plasma.

Las muestras de orina y las de sangre que se utilizaron para realizar cuantificacion de

Colesterol total y Triglicéridos fueron transportadas en un termo a temperatura de 5
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grados Celsius hacia el Laboratorio Central del Sector Salud ubicado en el recinto
universitario Rubén Dario de la UNAN-MANAGUA en tiempo menor de 30 minutos.

Las muestras de orina se centrifugaron inmediatamente para luego realizar la medicién
de la albumina y creatinina, utilizando reactivos marca HUMAN y espectrofotometro
marca PERKIN ELMER, modelo Lambda- 25. Los valores de absorbancia obtenidos en
la muestra para la cuantificacion de albumina fueron introducidos en la curva de
calibracion realizada previamente para conocer la cantidad de albumina en la muestra,

con dichos valores se obtuvo el cociente albumina creatinina el cual se expres6 en

Mg/mg.

Las muestras de sangre obtenidas para cuantificacion de colesterol total y triglicéridos,
fueron centrifugadas y se realizaron los ensayos utilizando reactivos marca HUMAN
para los triglicéridos y Cromatest para colesterol total, en espectrofotometro marca
PERKIN ELMER, modelo Lambda- 25.

En el anexo nimero 1 se incluye tabla donde se clasificd a los pacientes segun tengan
buen o mal control metabdlico en base a los criterios establecidos por la American

Diabetes Association en su guia Standards of Medical Care in Diabetes 2013.

Para la realizacion de fondo de ojo, se les indic6 a los pacientes acudir al Centro
Nacional de Oftalmologia, acompafiado por una persona adulta, en donde previa
dilatacion pupilar con Tropicamida Fenilnefrina, se les realizé examen de fondo de ojo

mediante oftalmoscopia indirecta por retinélogo colaborador del estudio.

Se clasificé al paciente segun la escala internacional de severidad de la retinopatia
diabética, desarrollada por The Global Diabetic Retinopathy Group en el Congreso
Internacional de Oftalmologia en Sydney, Australia, en abril 2002 y adoptada por la
academia americana de oftalmologia formalmente en febrero de 2003 y se llené ficha

de recoleccién de datos ( ver anexo 1).
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8.10. Métodos e instrumentos para analizar informacion

Para el procesamiento y andlisis de la informacion se utilizé el programa computarizado

de estadistica SPSS. Las tablas de salidas se llenaron con los datos obtenidos.

Tanto los datos nominales como numeéricos se describieron en términos de frecuencia y

porcentajes y se ilustro mediante tablas y graficos.
Las tablas y graficos se realizaron en ambiente Windows 8 utilizando paquete office.

El tratamiento estadistico a utilizar fue estadistica descriptiva ya que nuestro interés era
caracterizar con los datos obtenidos a la poblacion a estudio.

Se elaboré una base de datos a partir de los datos, y luego se ingresaron y se
procesaron en el programa SPSS. Conforme los Objetivos Especificos y a partir de
ésta base de datos se determinaron los resultados, se elaboraron las tablas y los
graficos que dan salida a lo planteado utilizando medidas de frecuencia comparativas

simples en porcentajes y promedios.

Para las variables categodricas o cualitativas se utilizaron medidas de frecuencias
simples en numeros relativos y absolutos igual para las variables cuantitativas o

numeéricas, los graficos y tablas se realizaron en el programa de Word.
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8.11. Variables: Enumeracién y operacionalizacion de las variables
a. Conocer las caracteristicas sociodemograficas de la poblacion a estudio.
° Edad.

° Sexo.

b. Establecer el tiempo transcurrido desde el diagndstico.

* Tiempo transcurrido desde el diagnostico

c. Determinar hemoglobina glucosilada Alc, Colesterol total, Triglicéridos, presién
arterial, cociente albumina-creatinina urinaria.

* Niveles plasmaticos Colesterol total

* Niveles plasmaticos de Triglicéridos

* Porcentaje de hemoglobina glucosilada.

* Valores de presion arterial diastolica y sistolica

° Cociente albumina-creatinina urinaria.

d. Clasificar la retinopatia diabética segun la escala internacional de severidad de la
retinopatia diabética clinica.

* Sin retinopatia aparente.

* Retinopatia diabética leve no proliferativa.

* Retinopatia diabética moderada no proliferativa.

* Retinopatia diabética severa no proliferativa.

* Retinopatia diabética proliferativa.
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Operacionalizacion de las variables

Variable Definicién Indicador Escala/valor
Edad. Tiempo en afos | Afios <40
transcurrido desde su 41-45
nacimiento hasta el 46-50
momento de ser 51-55
incluido (a) en el 56-60
estudio. 61-65
66-70
>70
Sexo. Caracteristicas Fenotipo Femenino
estructurales que Masculino
diferencian al hombre
de la mujer.
Tiempo Tiempo transcurrido | Afios <1
transcurrido en afos desde el 1-5
desde el | diagnostico hasta el 6-10
diagnostico momento del estudio >10
Niveles Cantidad de <200 mg/dl  buen
plasmaticos colesterol  presente | mg/dl control
Colesterol total en una muestra de >200 mg/dl Mal
sangre controlado
Niveles Cantidad de <150 mg/dl buen
plasmaticos de | triglicéridos presente | mg/dl control
Triglicéridos en una muestra de >150 mg/dl mal
sangre controlado
Valores Fraccion de la % <7% buen control
plasmaticos de | hemoglobina cuya >7% Mal control
hemoglobina glucosilacién se
glucosilada Alc utiliza para valorar la
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glucemia  promedio

en las dltimas 8-12

semanas
Presion arterial. Fuerza con la que la | mm/hg <140 mmHg de
sangre choca contra presion sistélica y <
el endotelio. 90 mmHg de presién
diastolica buen control
>140 mmHg de
presion sistdlica y >
90 mmHg de presion
diastélica mal control
Cociente Relacion  existente | p/mg <30 pg/mg Normal
albamina- entre la cantidad de 30-300 pg/mg
creatinina albumina sobre la Moderadamente
urinaria. cantidad de elevada
creatinina en una >300 pg/mg
muestra de orina Severamente elevado
tomada al azar
Alteraciones Lesiones retinianas | Lesiones Sin retinopatia
compatibles con | que aparecen en aparente.

retinopatia

diabética.

personas diabéticas
caracterizada por la
presencia de
lesiones
microvasculares:
micro aneurismas,
hemorragias,
exudados duros,
manchas

algodonosas,

Retinopatia diabética

leve no proliferativa.

Retinopatia diabética
moderada no

proliferativa.

Retinopatia diabética

severa no
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arrosariamiento
Venoso, neo vasos, Yy

tejido fibroso.

proliferativa.

Retinopatia diabética

proliferativa.
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9. RESULTADOS

En este estudio se realiz6 en 50 pacientes diabéticos tipo 2, con el objetivo de
determinar pardmetros de control metabdlico y la incidencia de algunas complicaciones

cronicas microangiopaticas propias de la diabetes mellitus tipo 2.
Conocer las caracteristicas sociodemograficas de la poblacion a estudio.

Este estudio se llevo a cabo en grupos etarios que abarcaron personas menores de 40
afios hasta mayores de 70 afios. Las personas menores de 40 afios corresponden a un
total del 2% de la poblacion a estudio siendo el grupo con menos porcentaje de
participantes, el grupo etario que tuvo mayor porcentaje de participantes fue el de

pacientes de 51 a 55 afos el cual corresponde a un 22% de la poblacion estudiada.

En relacion a la distribucion por sexo predomino la poblacion femenina con 80% de

participacion, el sexo masculino correspondio a un 20%.
Establecer el tiempo transcurrido desde el diagnéstico.

Con respecto a los afios transcurridos desde el diagnostico de diabetes mellitus tipo 2
el mayor porcentaje de los pacientes se encuentran en el grupo que tenian de 1 a 5
afios de evolucion esto se corresponde a un 34% seguido por el grupo de pacientes
gue tienen mas de de 10 afios de haber sido diagnosticados, lo cual corresponde a un
32%.

Determinar hemoglobina glucosilada Alc, Colesterol plasmatico, Triglicéridos

plasmatico, presion arterial sistémicay cociente albUmina-creatinina urinaria.

En cuanto a colesterol total un 76% de la poblacion estudiada esta controlada, es decir

con un valor menor a 200 mg/dl.

En lo que concierne a los triglicéridos los pacientes se encontraron mal controlados en

un 62 % siendo su valor superior 150 mg/dl.

Al realizar valoracion de hemoglobina glucosilada encontramos que el 58% de los
pacientes tienen una hemoglobina glucosilada mayor a 7% lo cual indica mal control de

glucemia en las ultimas 8-12 semanas.
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Con respecto a presion arterial un 74% de los pacientes al momento de la medicion
tenia una presion arterial sistémica menor a 140/90 mmHg, lo cual quiere decir que la
mayoria de los pacientes tenian sus cifras tensionales dentro de valores que se

consideran de control.

Cuando se determind el cociente albumina creatinina urinaria encontramos lo siguiente:
con un ratio <30 pg/mg (normal) se encontrd al 22% de la poblacién estudiada, un
ratio entre 30-300 pg/mg (moderadamente elevada) se determiné en el 32% y con un
ratio no determinado encontramos al 46% de la poblacién estudiada, los cuales a pesar
de habérseles realizado la prueba tenian cantidades de albumina en orina inferiores a
25 pg/ml por lo cual no pudieron ser cuantificadas durante el ensayo por estar por
debajo del limite de deteccidn del reactivo utilizado, por inferencia estos pacientes

tienen un ratio normal.
Diagnosticar presencia de retinopatia.

Al realizar el diagnostico de retinopatia diabética encontramos que el 78% de la
poblacién no tenian ningun grado de retinopatia. El 22% de la poblacion tiene algun
grado de retinopatia diabética.

Clasificar la retinopatia diabética segun la escala internacional de severidad de

la retinopatia diabética.

De los pacientes con retinopatia diabética, los representaron el 22% de la muestra, es
decir 11 pacientes, 45% de estos tiene Retinopatia diabética no proliferativa moderada,
36% con retinopatia diabética no proliferativa leve y 19% es decir 2 pacientes

presentan Retinopatia diabética proliferativa.
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10. DISCUSION DE LOS RESULTADOS

De acuerdo a los resultados obtenidos encontramos que el grupo etario en donde hubo
mas participantes fue el intervalo de edad de 51 a 55 afios con 22% y la gran mayoria
de los pacientes estudiados son menores de 60 afios por lo cual son poblacién
econémicamente activa, en los cuales estar bien controlados de su enfermedad trae
como consecuencia la capacidad de rendir mejor en sus trabajos y disminucién del
ausentismo laboral a causa de complicaciones de la diabetes, por ende es un beneficio

personal, familiar y para el pais.

El sexo predominante fue el sexo femenino, esto esta relacionado a que la diabetes
mellitus tipo 2 predomina en las mujeres y ademas suelen ser la poblacion que mas

acude a los programas de pacientes cronicos de los centros de salud del pais.

De acuerdo a los parametros de control metabdlico evaluados se encontré que en lo
gue concierne al colesterol total un 76% de la poblacion esta controlado es decir tienen
un valor menor a 200 mg/dl, en cuanto a los triglicéridos un 62% tiene mas de 150
mg/dl es decir mal controlados, ambos parametros si son bien controlados estan
relacionados a la regresion sostenida de la microalbuminuria y un mal control de estos

aumenta el riesgo cardiovascular del paciente.

El parametro de hemoglobina glucosilada Alc encontramos que el 58% de los
pacientes tienen mayor a 7% lo cual indica mal control de glucemia en las ultimas 8 a
12 semanas, mantener valores de hemoglobina glucosilada por debajo de 7% es de
vital importancia para el paciente diabético ya que valores superiores a éstas cifras
estdn directamente relacionados la aparicibn de complicaciones crénicas
microvasculares de la diabetes como se demostro en diversos estudios tales como el
UKPDS, DCCT entre otros, cuya explicacion radica en que la hiperglicemia cronica es

el principal factor de dafio endotelial en la diabetes.

Un 74% tenia presion arterial sistémica inferior a 140/90 mmHg esto traduce un buen
control en los valores de P/A, lo cual es beneficioso para el paciente porque la P/A es
factor de riesgo para el desarrollo de retinopatia y nefropatia de curso independiente al

dafo ocasionado por la hiperglicemia.
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El dafo renal valorado por el ratio albumina creatinina arroja que el 22% de los
pacientes tienen un ratio <30 pg/mg es decir normal, con un ratio entre 30-300 pg/mg
es decir albumina en orina moderadamente elevada se encuentra el 32% de la
poblacion, y en rango no detectable se encuentra el 46% sin embargo estos pacientes
serian pacientes con ratio normal. Es decir encontramos una incidencia de 32% de
microalbuminuria en nuestro estudio, esto representa un riesgo para estos pacientes ya
gue la microalbuminuria es marcador de dafio renal y un factor de riesgo
cardiovascular.

Encontramos una incidencia del 22% de retinopatia diabética en nuestra investigacion
45% de estos tiene retinopatia diabética no proliferativa moderada, un 36% con
retinopatia diabética no proliferativa leve y un 19% retinopatia diabética proliferativa.
Estos significativos porcentajes son evidencia del dafio causado por el pobre control
metabolico en estos pacientes previo al estudio, y siendo que al momento de llevarse a
cabo este trabajo, de todos los pacientes el 58% tienen valores de hemoglobina
glucosilada superiores a 7% y que dentro del grupo con retinopatia este porcentaje se
eleva al 100%, podria establecerse la tendencia que aparezcan casos nuevos de
retinopatia diabética y empeore el grado de retinopatia en los que ya tienen establecida
ésta complicacion.

El 90% de los pacientes diagnosticados con retinopatia tienen mas de 6 afios de ser
diabético correspondiéndose con la literatura que a mayor tiempo de evolucion de

diabetes tipo 2 mayor riesgo de padecer RD.
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11. CONCLUSIONES

Un 22% de la poblacion estudiada tenia entre 51 a 55 afios.

b. El sexo predominante fue el femenino en un 80%.

c. De 1 a 5 afios de evolucion fue el periodo que predomino en los pacientes con
un 34%.

d. 76% esta controlado con respecto al colesterol total.

e. En lo que concierne a los triglicéridos los pacientes en general se encontraron
mal controlados, un 62 % tiene méas de 150 mg/dI.

f. Con respecto al parametro de hemoglobina glucosilada el 58% tienen mas de
7% es decir tienen control glicémico deficiente.

g. 74% de la poblacion tenia una presion arterial sistémica menor a 140/90
indicando buen control de éste parametro.

h. Se encontro una incidencia del 32% de microalbuminuria moderadamente
elevada.

i. El22% de la poblacion tiene algun grado de retinopatia diabética.
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12. RECOMENDACIONES

a. Recomendamos al MINSA la realizacién de todos los exadmenes de control
metabdlico que son de rutina para pacientes diabéticos tipo 2 con la frecuencia.

b. Implementar el examen hemoglobina glucosilada como prueba de rutina con al
menos una frecuencia trimestral en todos los paciente diabéticos tipo 2.

c. Medicion anual del ratio albGmina/creatinina urinaria en todos los pacientes
diabéticos tipo 2 desde el diagndstico.

d. Referir a todo paciente diabético tipo 2 al oftalmélogo desde el momento del

diagnostico para realizacion de examen de fondo de ojo.
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14. ANEXOS

14.1. ANEXO 1.

FICHA DE RECOLECCION DE DATOS

DATOS DE FILIACION
Nombre:

Edad: Sexo:
Domicilio:

Teléfono de contacto:
Historia clinica dirigida

Tiempo transcurrido desde el diagnostico de diabetes mellitus tipo 2:

Edad al momento del diagndstico:
Otras patologias:

Signos vitales

Presion arterial sistémica:

1lra toma:

2da toma:

3ra toma:

Promedio entre la 2da y 3ra toma:
Resultados de examenes de laboratorio:
Hemoglobina glucosilada:

Colesterol total:

Triglicéridos:

Cociente albumina/creatinina en orina:

Valoraciéon del control metabdlico

Variable Parametro de buen Valoracién del control
control metabdlico
Presién arterial PA sistdlica <140
sistémica mmHg PA diastdlica
<90 mmHg.
Hemoglobina <7%
glucosilada
Triglicéridos <150 mg/dL
Colesterol total <200 mg/dL
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Resultados examen de fondo de ojo segun la escala internacional de severidad

de laretinopatia diabética clinica.

Nivel de severidad propuesto para la

enfermedad

No retinopatia aparente
Retinopatia diabética
proliferativa leve
Retinopatia diabética
proliferativa moderada

Retinopatia diabética
proliferativa severa

Retinopatia diabética proliferativa

no

no

no

Hallazgos observables mediante
oftalmoscopia dilatada

No anormalidades

Solo micro aneurismas

Mas que solo micro aneurismas pero
menos que retinopatia diabética no
proliferativa severa

Cualquiera de las siguientes:
Mas de 20 hemorragias
intraretinianas en uno de los
cuatro cuadrantes.
Arrosaramiento venoso definido
en 2 0 mas cuadrantes.
Prominente IRMA en uno 0 mas
cuadrantes y sin signos de
retinopatia diabética proliferativa
Uno o ambos de los siguientes:
Neovascularizacion

Hemorragia vitrea/preretinal

Proposed International Clinical Diabetic Retinopathy and Diabetic Macular Edema Disease Severity
Scales C. P. Wilkinson Et al representing the Global Diabetic Retinopathy Project Group 2003. IRMA
(anormalidades intraretinianas microvasculares, por sus siglas en inglés)

Conclusion:
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14.3. ANEXO 2.

CONSENTIMIENTO INFORMADO

Yo, Cédula N°
En pleno uso de mis facultades mentales, acepto participar en el estudio:
Valoracion del control metabdlico y prevalencia de algunas complicaciones crénicas
microangiopaticas en pacientes diabéticos tipo 2, del centro de salud y policlinico
Francisco Morazan, de la ciudad de Managua, en el periodo Octubre 2013-Marzo 2014.
Doy fe que he recibido toda la informacion pertinente sobre mi participacion, la cual
sera de forma completamente voluntaria sin recibir ningun tipo de pago en efectivo o
alguna otra remuneracion.
Comprendo que se me extraera una muestra de sangre mediante flebotomia, para la
realizacion de los siguientes analisis: glicemia en ayunas, colesterol total, triglicéridos y
hemoglobina glucosilada, ademas donaré una muestra de orina para analisis de
contenido de albumina y creatinina. Ademas se me realizara examen de fondo de 0jo,
mediante oftalmoscopia indirecta posterior a dilatacion pupilar inducida con
Tropicamida Fenilnefrina. Me han sido explicados todos los procedimientos, los
beneficios y los riesgos de mi participacion en éste estudio y que recibiré un reporte
impreso de los resultados de los analisis anteriormente mencionados, autorizo a los
autores del estudio a que utilicen dichos resultados para los fines que ellos estimen
convenientes, siempre y cuando no se utilicen con fines de lucro y mi identidad no sea
revelada.
Consciente de lo que implica mi participacion en éste estudio, exonero de toda
responsabilidad a los autores y al equipo de apoyo, sobre las eventualidades en mi
salud fisica o mental, que puedan surgir en el proceso del estudio y/o luego de que
éste finalice

Firma de la participante Firma del investigador
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14.5. ANEXO 3.
Tablas.

Tabla 1. Distribucidn por grupos etario.

EDAD FRECUENCIA

<40
40-45
46-50
51-55
56-60
61-65
66-70
>70

Total
Fuente: Ficha de recoleccién de datos.

Tabla 2. Distribucidon por sexo.

SEXO FRECUENCIA
FEMENINO 40
MASCULINO 10
TOTAL 50

Fuente: Ficha de recoleccién de datos.

~N o R

11

~N o~

50

PORCENTAJE

PORCENTAJE

80%

20%

100%

2%
12%
14%
22%
14%
12%
14%
10%

100%

Tabla 3. Distribucion por tiempo de evolucidon de Diabetes mellitus tipo 2.

TIEMPO DE FRECUENCIA

EVOLUCION

PORCENTAJE

<1
1-5
6-10
>10

Total
Fuente: Ficha de recoleccién de datos.

17
13
16
50

8%
34%
26%
32%

100%
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Tabla 4. Resultados de valoracidon de colesterol total.

COLESTEROL TOTAL FRECUENCIA PORCENTAJE
< 200 mg/dl 38 76%

> 200 mg/dl 12 24%

TOTAL 50 100%

Fuente: Ficha de recoleccién de datos.

Tabla 5. Resultados de valoracion de triglicéridos.

TAG FRECUENCIA PORCENTAJE
<150 mg/dl 19 38%

> 150 mg/dl 31 62%

TOTAL 50 100%

Fuente: Ficha de recoleccién de datos.

Tabla 6. Resultados de valoracion de Hemoglobina glucosilada.

HbAlc FRECUENCIA PORCENTAJE
<7% 21 42%

> 7% 29 58%

TOTAL 50 100%

Fuente: Ficha de recoleccién de datos.
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Tabla 7. Resultados de valoracion de presién arterial.

PA FRECUENCIA PORCENTAJE
< 140/90 mmHg 37 74%

> 140/90 mmHg 13 26%

TOTAL 50 100%

Fuente: Ficha de recoleccién de datos.

Tabla 8. Resultados de valoracidon del ratio albumina creatinina urinaria.

RATIO ALBUMINA FRECUENCIA PORCENTAJE
CREATININA

<30 pg/mg 11 22%

30-300 pg/mg 16 32%

No detectable 23 46%

TOTAL 50 100%

Fuente: Ficha de recoleccién de datos.

Tabla 9. Resultados de examen de fondo de ojo.

CLASIFICACION RD FRECUENCIA PORCENTAJE
NO RD 39 78%

RDNPL 4 8%

RDNPM 5 10%

RDP 2 4%

Total 50 100%

Fuente: Ficha de recoleccion de datos
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Tabla 10. Incidencia de Retinopatia Diabética.

ALGUN GRADO DERD FRECUENCIA

Sl 11
NO 39
TOTAL 50

Fuente: Ficha de recoleccién de datos.

Tabla 11. Control metabdlico.

PARAMETROS CONTROLADO

FRECUENCIA PORCENTAJE

Colesterol 38 76%
TAG 19 38%
HbAlc 21 42%
PA 37 74%
PROMEDIO 29 58%

Fuente: Ficha de recoleccién de datos.

PORCENTAJE

22%

78%

100%

MAL CONTROLADO

FRECUENCIA PORCENTAJE

12

31

29

13

21

24%

62%

58%

26%

42%
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Gréficos.

Grafico 1. Distribucién por grupos etario.
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Fuente: Tabla 1.

Grafico 2. Distribucidon por sexo.

SEXO
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Fuente: Tabla 2.
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Grafico 3. Distribucién por tiempo de evoluciéon de Diabetes mellitus tipo 2.

TIEMPO DE EVOLUCION DE DM2
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Fuente: Tabla 3.

Grafico 4. Resultados de valoracién de colesterol total.

COLESTEROL TOTAL
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Fuente: Tabla 4.
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Grafico 5. Resultados de valoracion de triglicéridos.
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Fuente: Tabla 5.

Grafico 6. Resultados de valoraciéon de Hemoglobina glucosilada.
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Fuente: Tabla 6.



Grafico 7. Resultados de valoracion de presién arterial.

PA
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Fuente: Tabla 7.

Grafico 8. Resultados de valoracion del ratio albumina creatinina urinaria.
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Fuente: Tabla 8.
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Grafico 9. Resultados de examen de fondo de ojo.
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Grafico 11. Control metabdlico.
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