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RESUMEN

Las enfermedades cardiovasculares son un conjunto de trastornos que
afectan al corazén y los vasos sanguineos. Se han realizado diferentes
estudios que han puesto de manifiesto un aumento de la incidencia y
prevalencia de cardiopatias en pacientes con diabetes mellitus tipo 1 y tipo 2.
La creacion de modelos de riesgos actuales y validados en diferentes
poblaciones ha permitido realizar intervenciones preventivas mas agresivas y
tempranas centradas en el paciente, con la finalidad de frenar la epidemia de
enfermedades cardiovasculares que padecen las personas con diabetes. El
poder utilizar la presion de pulso como una herramienta para predecir el riesgo
cardiovascular y junto con el Score de Framingham obtener una mayor
precision ha sido la razén principal para la realizacion de la presente

investigacion.

El objetivo de este trabajo es conocer la relacion de la presion de pulso con
el riesgo cardiovascular de acuerdo con el Score de Framingham en pacientes
diabéticos tipo 2 controlados que acuden a la consulta de endocrinologia del

Hospital Salvador B. Gautier.

De 61 pacientes en total, con el Score de Framingham 5 (8.20por ciento)
pacientes presentaron un riesgo bajo y con la presion de pulso 25 (40.98 por
ciento). En la categoria moderado/intermedio fue la Unica que mostro una
estrecha relacion con 18 (29.51por ciento) participantes en el score de
Framingham y un 20 (32.79 por ciento) referente a la presion de pulso. En el
riesgo alto, el porcentaje mayor se presentd con el Score de Framingham con

un 34 (55.74 por ciento) y 14 (22.95 por ciento) con la presion de pulso.



ABSTRACT

Cardiovascular diseases are a set of disorders that affect heart and blood
vessels. There have been different studies that have shown an increase in the
incidence and prevalence of heart disease in patients with type 1 and type 2
diabetes mellitus. Creating risk models validated in different populations has
allowed for more aggressive interventions and early patient-centered preventive
measures, in order toslowing down people's cardiovascular disease
epidemic with diabetes. Being able to use pulse pressure as a tool to predict
cardiovascular risk and along with the score for obtaining an accuracy has been
the main reason for the realization of the present research.

The objective of this work is to know the relationship of pulse pressure with
the cardiovascular risk according to Framingham's score in patients type 2
controlled diabetics who come to the endocrinology consultation of the Hospital

Salvador B. Gautier.

Of 61 patients in total, with the score Framingham 5 (8.20 percent) patients
had a low risk and with the pulse pressure 25 (40.98 percent). In the
moderate/intermediate category, it was the only one that showed a closely
related to 18 (29.51percent) participants in the Framingham score and a
20 (32.79 percent) regarding pulse pressure. At high risk, the higher
percentage presented with the Framingham score with 34 (55.74 percent) 14

(22.95 percent) with the pulse pressure.



1. INTRODUCCION

La Diabetes Mellitus (DM) se define como un desorden metabdlico de
multiples etiologias, caracterizado por hiperglicemia crénica con disturbios en el
metabolismo de los carbohidratos, grasas y proteinas que resulta de defectos
en la secrecion y/o en la accion de la insulina. En los ultimos afios la
prevalencia de DM se ha incrementado de manera significativa, segun la
organizacion Mundial de la Salud (OMS), dicha patologia ocasionara mas del
50% de la mortalidad de todo el mundo. ?

La Diabetes Mellitus est4d altamente asociada a enfermedades
cardiovasculares, por lo que debemos considerar la DM al mismo tiempo como

una enfermedad endocrino-metabdlica y vascular.

Se denomina riesgo cardiovascular (RCV) a la probabilidad de presentar una
enfermedad del aparato circulatorio en un periodo de tiempo concreto,
generalmente diez afios. Los factores utilizados en el calculo y la
estratificacion del riesgo cardiovascular pueden ser no modificables, como la
edad —superior a 55 afios en varones y a 65 en mujeres—, y los antecedentes
familiares de enfermedad vascular prematura, o modificables, como la
dislipidemia, el consumo de tabaco, la hipertension, la diabetes, la obesidad y
el sedentarismo. Hay que destacar que la suma o agregacion de estos factores
incrementa el riesgo cardiovascular de manera exponencial, es decir, los
factores de riesgo no tienen un efecto sumatorio, sino multiplicador. Por ello, la
presencia de varios de esos factores leves puede tener un efecto tan

importante como un Unico factor de riesgo principal- 2

Esta claramente establecido que el riesgo vascular es mas elevado en los
pacientes diabéticos que en personas sanas, de manera que los pacientes
diabéticos presentan un riesgo de enfermedad cardiovascular de 2 a 5 veces
mayor que la poblacion general. Esto es resultado de la combinacién de
alteraciones especificas de la diabetes y de la aceleracién del proceso de

arterioesclerosis comun en todos los individuos.

Cada afo se incrementa la cifra de pacientes diagnosticados con diabetes.

Segun la OMS (Organizacién Mundial de la Salud), el nimero de personas con
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diabetes ha aumentado de 108 millones en 1980 a 422 millones en 2014, es
decir, una de cada 11 personas la padecen. Dado a que las enfermedades
cardiovasculares son la principal causa de morbimortalidad en estos pacientes,
es de vital importancia implementar conductas médicas basadas en identificar

de forma precoz, individuos con alto riesgo cardiovascular.

El tratamiento de la diabetes mellitus y el control de los factores de riesgo han
demostrado ser la Unica forma de reducir las complicaciones clinicas, asi como
la morbilidad y mortalidad cardiovascular directamente relacionadas con la

elevacion moderada o grave de la glucemia y la presion arterial.®

Debido a esto es importante tener el conocimiento de métodos de
diagnosticos rapidos y sencillos como son la medicién de la Presién de Pulso
(PP) y el empleo del Score de Framingham, para si luego ser implementados
tanto en centros de atencion primaria como en hospitales de tercer nivel, y
poder predecir los factores de riesgo cardiovasculares en nuestros pacientes

diabéticos de una manera mas simple.



1.1 Antecedentes de estudio

Internacionales

Mufioz I, Martin M, Agudo M, en el afio 2011 en Madrid, Espafia realizaron
un estudio titulado “Riesgo cardiovascular en pacientes diabéticos tipo 2 con o
sin sindrome metabdlico (SM) asociado”; Se realizé en pacientes con DM2 (de
35-75 afios), recogiendo datos antropométricos y determinando la presién
arterial, la glucemia basal, el colesterol total y los triglicéridos. Se diagnosticé
SM a los pacientes que cumplian criterios segun el Adult Treatment Panel IlI
(Panel 1l de Tratamiento del Adulto) (ATP-IIl) y la International Diabetes
Federation (IDF), y se estimo el riesgo cardiovascular mediante las tablas de
Framingham y SCORE.

Se incluyé a 80 diabéticos tipo 2; el 47,5% fueron diagnosticados de SM
segun los criterios del ATP-III, y el 49%, segun los de la IDF. En cuanto a la
distribucion por sexos, el SM fue mas frecuente en mujeres (57,5%).
Posteriormente se calcul6 el riesgo cardiovascular para cada paciente, y los
pacientes con SM presentaban un riesgo cardiovascular mayor. Al desglosar
los resultados por sexos, los varones mostraban un riesgo y una mortalidad

cardiovascular mayores que las mujeres, tanto si presentaban SM como si no.

En conclusion, se observé que la prevalencia del SM en los DM2 es muy
elevada, siendo mas frecuente en mujeres. El riesgo cardiovascular en
pacientes DM2 que ademas presentan SM es mas elevado que en aquellos
gue no lo presentan. Y que el SM aporta un riesgo cardiovascular adicional al
riesgo de DM2.%

Hernandez F y Gonzélez Y, en Julio del 2015 en La Habana, Cuba realizaron
una investigacion con el propdsito de determinar la relacién existente entre la
presion de pulso elevada y el riesgo cardiovascular, incrementado en pacientes
de 35 a 74 afios del Consultorio médico de familia, perteneciente al Policlinico

“Mario Mufioz Monroy”. Se llevé a cabo un estudio descriptivo longitudinal en
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una muestra escogida al azar de 300 pacientes. Se le aplicaron encuestas, se
les tomd la presion del pulso y se determinaron sus factores de riesgo. Se
utiliz6, ademas, las tablas de Gaziano (sin laboratorio) para estratificar el riesgo
cardiovascular global.

Se encontré que los pacientes con presion de pulso alterado (igual o mayor
de 50 mmhg) siempre estan asociados a niveles de riesgo cardiovascular, de
moderado a alto y contrario, los que tienen la presién del pulso normal
muestran un nivel de riesgo cardiovascular de moderado a bajo. La
hipertension arterial, el tabaquismo, el sobrepeso y la diabetes fueron los
factores de riesgo con mayor influencia en la presion del pulso alterado.

Se concluy6 que la presion de pulso se pone en evidencia una vez mas,
como marcador de riesgo de las enfermedades vasculares y se convierte en

herramienta (til, para buscar el riesgo cardiovascular incrementado.®

Rodriguez Y, Rovira Ay Saavedra L, en el afio 2012, en Venezuela, llevaron
a cabo un estudio para determinar la Presion de Pulso como factor de riesgo
cardiovascular asociado a valores de colesterol total, fraccionado vy triglicérido
en pacientes que acuden a la Consulta de Medicina Interna. Se realiz6 un
estudio no experimental, corte transicional/correlacional, muestreo no
probabilistico intencional, conformado por 34 pacientes. La recoleccion de
datos se obtuvo de una ficha de recoleccion de informacion, que contenia ocho
items; y se utilizo la historia clinica de cada paciente como fuente secundaria.
Dentro de los resultados obtenidos se encontrd que la edad promedio de 48,56
afos, Presion de Pulso promedio de 46,47mm/hg, en cuanto al colesterol se
registré un promedio de 185mg/dl, promedio de triglicéridos 148,73mg/dl, HDL
promedio 53,16mg/dl, LDL registr6 una media de 98,12 mg/dl. Pudieron
concluir que al correlacionar los valores PP con el colesterol la correlaciéon fue
imperfecta negativa de grado muy baja. Con los triglicéridos fue imperfecta
negativa también de grado muy baja. Con el HDL y el LDL fue casi nula y con

la edad fue positiva (relacion directa) de grado muy baja. ©
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Benetos A, Safar My Rudnichi A, en el afio 2011 en Francia, hicieron un
estudio con el proposito de investigar la relacion de la presiéon del pulso con la
mortalidad cardiovascular en 19,083 hombres de 40 a 69 afios que se
sometieron a un examen de salud sistematico. Los sujetos se dividieron en
cuatro grupos segun la edad (40 a 54 y 55 a 69 afios) y la presion arterial
media (<107 y> o = 107 mm Hg). Cada grupo se dividié adicionalmente en
cuatro subgrupos segun el nivel de presién del pulso. Una presién de pulso
amplia (evaluada de acuerdo con el grupo del cuartii 0 como una variable
cuantitativa continua) fue un predictor independiente y significativo de todas las
causas, mortalidad cardiovascular total y, especialmente, coronaria en todos
los grupos de edad y presion media. No se observd asociacion significativa
entre la presién del pulso y la mortalidad cerebrovascular. En conclusion, en
una gran poblacion de hombres con un riesgo cardiovascular relativamente
bajo, una presion de pulso amplia es un predictor independiente significativo de

mortalidad por todas las causas, cardiovascular y, especialmente, coronaria.’

De la misma manera, Michael Domanski, Gary Mitchell, y Marc Pfeffer,
llevaron a cabo un estudio en el afio 2013 en la Ciudad de Chicago, con el fin
de comparar las relaciones de Presion de Pulso (PP), Presion Arterial Sistdlica
(PAS) y Presion Arterial Diastolica (PAD) por separado y conjuntamente, con
la mortalidad relacionada con la enfermedad cardiovascular en los hombres.
Participaron total de 342,815 hombres sin antecedentes de infarto de miocardio
se dividieron en 2 grupos en funcion de su edad en el examen Multiple Risk
Factor Intervention Trial (MRFIT) (de 35 a 44 afios y de 45 a 57 afios). Los
niveles de presion arterial de los participantes se clasificaron en una categoria
de presiéon arterial JNC-VI basada en PAS y PAD (6ptima, normal pero no
Optima, alta normal, hipertension en etapa 1, hipertension en etapa 2-3), y se
calculo la presion del pulso. Los niveles de presion arterial fueron obtenidos por
técnicos capacitados utilizando esfigmomandmetros de mercurio estandar. Se
tomaron tres lecturas del primer y quinto sonido de Korotkoff para estimar PAS
y PAD. Aqui se usa el promedio de la segunda y tercera lectura. La presion de
pulso se calcula restando el PAS promedio del PAD promedio. Hubo 25, 721

muertes relacionadas con enfermedades cardiovasculares. Los niveles de PAS
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y PAD estaban mas fuertemente relacionados con la enfermedad
cardiovascular que la presion del pulso. Las relaciones de PAS, PAD y presion
de pulso con la mortalidad relacionada con la enfermedad cardiovascular
variaron dentro de la categoria JNC-VI. Las elevaciones concordantes de PAS
y PAD se asociaron con un mayor riesgo de mortalidad relacionada con
enfermedades cardiovasculares para ambos grupos de edad de hombres.
Entre los hombres de 45 a 57 afos, una PAS mas alta y una PAD mas baja
(elevaciones discordantes) también produjeron un mayor riesgo de mortalidad
relacionada con la enfermedad cardiovascular ambos grupos de edad, la
evaluacion del riesgo de enfermedad cardiovascular mejoré al considerar tanto
la PAS como la PAD, no solo la PAS, la PAD o la presion del pulso por
separado. El tratamiento farmacoldgico antihipertensivo sostenido ha reducido
la incidencia de mortalidad por enfermedades cardiovasculares y ha resultado
en un esfuerzo nacional para optimizar la prevencion, deteccion, evaluacion y
tratamiento de personas con presion arterial alta. 3 Los datos previamente
informados de hombres seleccionados para el ensayo de intervencion de
factores de riesgo multiple (MRFIT) demostraron la importancia pronostica de la
presion arterial sistélica (PAS) y la presion arterial diastélica (PAD). Ademas, se
descubri6 que la PAS se asociaba mas fuertemente con la mortalidad
relacionada con la enfermedad cardiovascular que la PAD en individuos de 45

afios 0 mas.8

Por otra parte, Carlos Ruiz Mori en el afio 2012 en Lima, Perua realizo un
estudio con el objetico de establecer y analizar el score de Framingham como
indicador de los factores de riesgo de las enfermedades cardiovasculares en la
poblacién peruana. Se analizé la base de datos de la poblacion que participo
en los estudios Tornasol | y Tornasol Il que fueron realizados el afio 2004 y
2011 respectivamente, y a quienes se les aplicé el score de Framingham 2008
(para estratificarlos en bajo riesgo, riesgo intermedio o alto riesgo
cardiovascular y conocer la edad vascular (para determinar su riesgo
cardiovascular y calcular su edad vascular. Dentro de los resultados obtenidos
encontraron que en el T-1 el bajo riesgo predominé en 63,3% y en T-1l 59,8%, el

alto riesgo se incrementd de 17,8% a 20,7%. En la costa predominé el alto
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riesgo en 22,2% en T-1y 26,0% en T-Il. La ciudad que mostro tener la mayor
prevalencia de alto riesgo en los dos estudios fue el Callao (29,2% y 32,6%
respectivamente). El alto riesgo predominaba en la poblacion con menor nivel
educativo (20,7% en T-l y 22,9% en T-ll) y en el grupo socioeconémico
catalogado como grupo social alto (20,4% en T-1'y 26,8% en TIl). La edad
vascular fue mayor que la biologica, en 5,4 afios en los dos estudios, siendo la
diferencia mayor en los hombres, asi como en los habitantes de la costa. La
ciudad con mayor edad vascular fue el Callao. Con estos resultados pudieron
concluir que la poblacién estudiada principalmente es de bajo riesgo
cardiovascular; pero el alto riesgo se ha incrementado sobre todo en hombres,
quienes viven en las ciudades con mayor desarrollo econémico. La edad

vascular es mayor en hombres, principalmente procedentes de la costa.®

Kannel W y McGee D hicieron un estudio en el estado de Massachusetts en
el 2011, para examinar prospectivamente, en la cohorte de Framingham, la
relacion de la diabetes y la tolerancia alterada a la glucosa con cada una de las
secuelas cardiovasculares, teniendo en cuenta la edad, el sexo y los factores
de riesgo cardiovascular asociados. Se encontré que la incidencia de
enfermedades cardiovasculares, asi como los niveles de factores de riesgo
cardiovascular, eran mas altos en hombres y mujeres diabéticos que en no
diabéticos. El impacto relativo de la diabetes en la enfermedad coronaria, la
enfermedad vascular periférica o la incidencia de accidente cerebrovascular fue
el mismo en hombres y mujeres, pero para la mortalidad cardiovascular y la
insuficiencia cardiaca, el impacto es mayor para las mujeres. La evidencia
actual sugiere gue el alivio de los factores de riesgo cardiovascular asociados
es el curso mas prometedor para reducir las secuelas cardiovasculares en

pacientes diabéticos.®

Nacionales

Luego de una exhaustiva basqueda en revistas nacionales, no encontramos

evidencia de publicacion sobre el tema en cuestion.
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1.2 Justificacion

La Diabetes Mellitus tipo 2 (DMT2) ha sido definida por la American Diabetes
Association (ADA) como una enfermedad cardiovascular de origen metabdlico.
En efecto, las estadisticas indican que méas del 80 % de la morbimortalidad
provocada por la Diabetes Mellitus (DMT2) es de tipo cardiovascular, mientras
que menos del 1 % de los diabéticos muere en el mundo occidental por

trastornos derivados del descontrol metabdlico.t

La enfermedad cardiovascular puede prevenirse actuando sobre factores de
riesgo comportamentales, como el consumo de tabaco, la dieta inadecuada, la
obesidad y la inactividad fisica. En este contexto, es importante reiterar que la
presencia simultanea de varios factores de riesgo cardiovascular aumenta la
probabilidad de desarrollo de enfermedad cardiovascular, al tiempo que

interfiere con el logro de los objetivos terapéuticos buscados.!?

La creacidon de modelos de riesgo actuales y validados en diferentes
poblaciones ha permitido realizar intervenciones preventivas mas agresivas,
tempranas y centradas en el paciente, con la finalidad de frenar la epidemia de

ECV que padecen las personas con diabetes.

La presente investigacion surge de la necesidad de poder utilizar la presion
de pulso como una herramienta para predecir el riesgo cardiovascular y junto
con el score de Framingham obtener una mayor precision del riesgo que

pueden presentar estos pacientes.

Al ser la DMT2 una patologia tan prevalente a nivel nacional e internacional,
es imperativo apoyarnos de métodos faciles y eficaces que nos ayuden a
predecir los riesgos cardiovasculares que puedan presentar dichos pacientes y
asi tomar las medidas preventivas pertinentes contra las alteraciones
cardiovasculares y otras morbilidades que pueden aquejar la vida de este

posteriormente.
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2. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

Segun la OMS la enfermedad cardiovascular (ECV) es la principal causa de
muerte y de discapacidad en las personas con diabetes mellitus tipo 2 (DM2).
Las manifestaciones principales de la ECV en la DM comprenden la
aterosclerosis avanzada, manifestada por enfermedad coronaria, accidente
cerebrovascular (ACV) isquémico, enfermedad arterial periférica e insuficiencia
cardiaca. La ECV se produce 14.6 afios antes en los pacientes con DM2 con
mayor gravedad y con una distribucion mas difusa que en las personas sin
DM2. 13

Con esto podemos observar en la ultima década un incremento tanto en la
incidencia como en la prevalencia de esta enfermedad. Diversas literaturas
meédicas imparten la metodologia y técnicas correctas para la medicion de la
presion de pulso, pero no muestra un enfoque mayor a los beneficios y

utilidades de la misma.

Como la prevalencia de la DMT2 es importante y su relaciéon con las
enfermedades cardiovasculares es alta, es necesario tener instrumentos
sencillos y confiables que permitan el diagnostico temprano para iniciar una

prevencion eficaz.

Hemos observado que no se le da la debida importancia a la utilizacion de
herramientas como lo es la medicion de la presion arterial para la obtencion de
la presidn de pulso y posteriormente predecir el riesgo cardiovascular, es por
eso que queremos analizar el valor prondstico de la presion de pulso como

marcador predictivo. Lo cual nos induce a la siguiente cuestion:

¢,Cudl es la Relacién de la presion de pulso con el riesgo cardiovascular de
acuerdo al Score de Framingham en pacientes diabéticos tipo Il controlados
gue acuden a la consulta de endocrinologia del Hospital Salvador B. Gautier en
el periodo noviembre 2019 — abril 20207

16



3. OBJETIVOS

3.1 General

Determinar la relacion existente entre la presiébn de pulso con el riesgo
cardiovascular de acuerdo con el score de Framingham en pacientes diabéticos
tipo 2 controlados que acuden a la consulta de endocrinologia del hospital
Salvador B. Gautier en el periodo noviembre 2019 — abril 2020.

3.2_Especificos

e Describir las caracteristicas sociodemograficas.

e Determinar el tiempo de diagnostico de Diabetes Mellitus tipo 2.

e Determinar el riesgo cardiovascular segun el Score de Framingham en
los pacientes diabéticos evaluados en el hospital Salvador B. Gautier.

e Establecer la relacion entre la presion de pulso y los factores de riesgo
mas prevalentes en los pacientes diabéticos para presentar un evento
cardiovascular.

e Identificar si los pacientes presentan otros antecedentes morbidos
cardiovasculares.

e Determinar cuantos pacientes usan estatinas.
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4. MARCO TEORICO

4.1 Enfermedad cardiovascular

Las enfermedades cardiovasculares (ECV) son un grupo de trastornos del
coraz6bn y de los vasos sanguineos. Se clasifican, segun la OMS, en
“hipertension arterial, cardiopatia coronaria, enfermedad cerebrovascular,
enfermedad vascular periférica, insuficiencia cardiaca, cardiopatia reumética,

cardiopatia congénita y miocardiopatias”.'4

Se han llevado a cabo multiples estudios que han puesto de manifiesto un
aumento de la incidencia y prevalencia de cardiopatia coronaria en pacientes
con diabetes mellitus tanto de tipo 1 como tipo 2. En parte, este hecho esta
justificado por una mayor carga de factores de riesgo cardiovascular, entre los

gue se incluyen hipertension arterial, dislipidemia y obesidad.®

Se determind que en 2012 murieron 17,5 millones de personas por diversas
enfermedades cardiovasculares, lo cual representa el 30% de las defunciones
registradas en el mundo. De esas defunciones, aproximadamente 7,4 millones
se debieron a cardiopatias coronarias, y 6,7 millones a accidentes

cerebrovasculares.

Las enfermedades cardiovasculares perjudican en gran medida a los paises
de ingresos bajos y medios: mas del 80% de los fallecimientos por esta causa

se producen en esos paises y afectan casi de igual manera hombres y mujeres.

Se estima que estas enfermedades sigan siendo la principal causa de
muerte y que, en el afio 2030, casi 23,6 millones de personas moriran por
alguna enfermedad cardiovascular, principalmente por cardiopatias vy

accidentes cerebrovasculares.1®

En pacientes con diabetes tipo 2, el perfil anormal de las lipoproteinas que
acompafia a la resistencia insulinica, conocido como dislipidemia diabética,

explica en gran medida el riesgo cardiovascular elevado. '/
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4.1.1 Caracteristicas de la enfermedad cardiovascular en la diabetes

La enfermedad vascular aterosclerética de los grandes vasos no es especifica
de la diabetes mellitus. Afecta mayormente a los vasos coronarios,
cerebrovasculares y de las extremidades inferiores. La lesién
anatomopatologica no es diferente a las lesiones ateroscleroticas que aparecen
en individuos no diabéticos. Sin embargo, los pacientes con diabetes mellitus
parecen tener predisposicion a una forma mas grave de aterosclerosis,
siguiendo un curso mas activo, lo que ha sido especialmente apreciado en las

arterias coronarias. 18

4.1.1.1 Cardiopatia isquémica

La cardiopatia isquémica (CIl) es un trastorno en donde parte del miocardio
recibe una poca cantidad de sangre y oxigeno; se manifiesta de manera
especifica cuando hay inestabilidad entre el aporte de oxigeno y la necesidad
de éste por dicha capa muscular. La causa mas comun de isquemia del
miocardio es el ataque aterosclerotico de una arteria epicardica coronaria (0
arterias) que baste para disminuir la circulacion sanguinea al miocardio en una
region y una perfusion insuficiente de esa capa por parte de la arteria coronaria

afectada.

La obesidad, resistencia a la insulina y diabetes mellitus tipo 2 se estan
incrementando en frecuencia y son factores de riesgo importantes para la
cardiopatia isquémica. Dichas tendencias ocurren en el contexto general de
crecimiento de la poblacién y como resultado de la prolongacion de la edad
promedio de la poblacion mundial. Con la urbanizacion en paises con
economias nacientes y clase media creciente, se estan aprobando elementos
de alimentacion hipercaldrica occidental. Como resultado, estan incrementando
rapidamente la prevalencia de factores de riesgo de Cl, de manera que al
analizar la carga global de la enfermedad se percibe una desviacién de
enfermedades transmisibles hacia enfermedades no transmisibles. Los
subgrupos de poblacion que al parecer se afectan mas a menudo son los

hombres en paises del sur de Asia, en particular la India y el cercano oriente.
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Fisiopatologia

Como elemento basico para el entendimiento de la fisiopatologia de la
isquemia del miocardio esta el concepto de aporte y necesidad de oxigeno de
dicha capa. En estado fisiolégico, en cualquier nivel de carencia de oxigeno, el
miocardio controla la distribucion de oxigeno en la sangre para prevenir el
déficit de perfusion de los miocitos y la apariciébn de isquemia e infarto. Los
factores determinantes de la demanda de oxigeno por el miocardio son la
frecuencia cardiaca y la contractilidad del miocardio, asi como la presién sobre
la pared del miocardio.

Al disminuir la luz de las arterias coronarias, la aterosclerosis impide el
incremento correspondiente de la perfusiébn cuando aumenta la demanda,
como sucede durante la actividad fisica o la excitacion. Cuando esta
obstruccion luminal es pronunciada, hay una disminucion la perfusion del
miocardio en estado basal. También puede ocurrir una isquemia miocardica
cuando se eleva en exceso la demanda de oxigeno y cuando la circulacion

coronaria es limitada, como ocurre en la hipertrofia ventricular izquierda.

4.1.1.2 Aterosclerosis

La aterosclerosis continda siendo la principal causa de muerte y discapacidad
prematura en sociedades desarrolladas. Ademas, los prondsticos actuales
estiman que para el afio 2020 las enfermedades cardiovasculares, en particular
la aterosclerosis, seran la causa principal de la carga total de enfermedad. Son
abundantes los factores de riesgo de tipo general o sistémico que favorecen su
desarrollo, pero la enfermedad afecta preferentemente a determinadas
regiones de la circulacion y provoca manifestaciones clinicas singulares que
dependen del lecho vascular afectado. La aterosclerosis coronaria suele causar
infarto del miocardio y angina de pecho; la del sistema nervioso central se
asocia sobre todo a isquemia cerebral transitoria y apoplejia; en la circulacion
periférica puede ocasionar claudicacion intermitente y gangrena y poner en
peligro viabilidad del miembro afectado.

Las coronarias epicardicas son los vasos principalmente afectados en la

ateroesclerosis. Los principales factores de riesgo de aterosclerosis son:
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concentraciones altas de lipoproteinas de baja densidad (LDL, low density
lipoprotein) en plasma, tasas reducidas de lipoproteinas de alta densidad (HDL,
high density lipoprotein) en plasma, tabaquismo, hipertension y diabetes
mellitus alteran las funciones normales del endotelio vascular. Dichas funciones
incluyen el manejo local del tono vascular, la proteccion de una superficie
antitrombdtica y la disminucion de la adherencia y la diapédesis de las células
de inflamacion. La pérdida de tales defensas causa constriccién inapropiada,
formacién de trombos intraluminales e interacciones anormales entre células
hemadticas, en particular monocitos y plaquetas y el endotelio vascular activado.
Los cambios funcionales en el entorno vascular culminan en el depoésito de
grasa, células de musculo liso, fibroblastos y matriz intercelular debajo de la
intima, que definen la placa aterosclerdtica.

La presion arterial, hace ya varios afios, se ha identificado como un factor de
riesgo importante para que se manifieste la aterosclerosis y trastornos
cardiovasculares agudos. La informacion clinica reciente ha destacado la
importancia de la presion diferencial, es decir, la diferencia entre la presion
sistélica y la presion diastolica minima, como indicador pronostico de riesgo

cardiovascular. 1/

4.1.1.3 Angina e infarto agudo de miocardio

En los pacientes con DM tipo 1, que a menudo carecen de los factores de
riesgo cardiovasculares tradicionales, el tiempo de evolucion de la diabetes
tiene una gran repercusion en estos pacientes, ya que es el factor pronostico
mas importante de cardiopatia coronaria prematura, Debido que la diabetes
tipo 1 suele comenzar en etapas precoces de la vida, la cardiopatia coronaria
puede aparecer ya en la tercera y cuarta décadas de la vida. Por el contrario,
los pacientes con DM tipo 2 presentan a menudo muchos de los factores de
riesgo cardiovascular tradicionales y la mayoria desarrolla la cardiopatia
coronaria en la quinta o sexta décadas de la vida, o mas tarde, cominmente
tras un periodo relativamente corto desde el diagnostico de la diabetes, o

incluso en el momento del diagndéstico. No es infrecuente que la diabetes sea
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diagnosticada por primera vez cuando el paciente presenta un episodio

coronario.

El diagnostico prematuro de cardiopatia coronaria en pacientes diabéticos, la
presencia de enfermedad mas generalizada en el momento del diagnostico vy el
aumento de la morbilidad y mortalidad tras el Infarto Agudo de Miocardio (IAM)
plantean la cuestion de si el proceso aterosclerotico es diferente en la diabetes.
Estudios anatomopatolégicos han revelado que la placa aterosclerética de las
arterias coronarias del paciente diabético se muestra morfolégicamente igual a

la placa existente en los individuos no diabéticos.

Sin embargo, existe evidencia tanto anatomopatolégica como angiografica de
qgue las arterias coronarias muestran una afectacion mas difusa y que ésta
puede extenderse mas distalmente en la diabetes. En los pacientes diabéticos,
la cardiopatia coronaria puede vincularse a disfuncion endotelial generalizada,
asi como a anomalias de los vasos de pequeiio calibre. EI hecho mas
significativo es que los pacientes diabéticos presentan con mayor frecuencia
afectacion de multiples vasos coronarios en el momento en el que se establece
el diagnostico de enfermedad coronaria o en el momento en el que se produce
un IAM.

El desarrollo de los episodios coronarios agudos es peor que en pacientes
no diabéticos; de hecho, algunos estudios han mostrado un incremento del 25-
100% en la mortalidad intrahospitalaria tras un IAM en pacientes diabéticos. El
aumento de la mortalidad en dicha poblacion parece estar relacionado con la

mayor frecuencia de choque cardiogénico e insuficiencia cardiaca.

4.1.1.4 Isquemia silente

En los pacientes diabéticos de varios afios de diagnosticado es mas frecuente
la presencia de IAM sin dolor que puede presentarse como agravamiento de la
insuficiencia cardiaca, deterioro del control glucémico, vomitos o colapso
vascular. Se sugiere que el IAM indoloro puede atribuirse a la presencia de
neuropatia autondmica. Este aumento del umbral del dolor se ha asociado con

la afectacion de las fibras aferentes de los nervios cardiacos, todo ello en
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relacién con la presencia de neuropatia diabética. Esto ha sido demostrado en
estudios necropsicos con alteracion de las fibras simpaticas y parasimpaticas
aferentes cardiacas. Ademas, son mas frecuentes los sintomas atipicos como

la presentacién en forma de disnea.

La prueba de esfuerzo el método mas sensible y debe ser utilizado para
valorar la prevalencia de cardiopatia silente en diabéticos. La frecuencia de
ergometrias positivas en diabéticos asintomaticos de mediana edad varia del
14 al 23% en comparacioén con una prevalencia del 6 al 12% en individuos
asintomaticos no diabéticos.

4.1.1.5 Miocardiopatia diabética

La prevalencia de insuficiencia cardiaca esta incrementada en los pacientes
diabéticos. El hallazgo de insuficiencia cardiaca y alteraciones de la funcion
ventricular izquierda sugieren que es a causa de la miocardiopatia diabética
especifica. Los diabéticos asintomaticos muestran alteraciones en la relajacion
del ventriculo izquierdo, lo que se relaciona con la duracion de la diabetes y la

existencia de otras complicaciones microvasculares.

Estudios con ecocardiografia Doppler han comprobado la existencia de
alteraciones en la funcion diastolica, lo cual representa un indicador precoz de
miocardiopatia en los diabéticos. Su patogénesis parece estar relacionada con
la enfermedad de pequefios vasos, fibrosis intersticial, cambios
microvasculares y alteraciones metabolicas. También la hipertension arterial
juega un papel muy significativo en la miocardiopatia diabética. La presencia de
microalbuminuria ha sido relacionada con cambios subclinicos asociados a la
miocardiopatia diabética, lo que podria explicar la mayor incidencia de

complicaciones cardiacas en pacientes diabéticos con nefropatia.*®

4.1.1.6 Accidente cerebrovascular (ictus)

Es un conjunto heterogéneo de condiciones patoldgicas cuya caracteristica

comun es la disfuncion focal del tejido cerebral por un desequilibrio entre el
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aporte y los requerimientos de oxigeno y otros substratos. También se incluye
las circunstancias en las cuales el proceso primario es de naturaleza

hemorragica. 2°

Existen dos tipos de accidentes cerebrovasculares:

-Isquémico: es la muerte de una zona de tejido cerebral (infarto cerebral)
como resultado de un suministro insuficiente de sangre y oxigeno al cerebro
debido a la oclusién de una arteria, por lo general una rama de una de las
arterias carotidas internas. Representan el 80% de los accidentes

cerebrovasculares.

-Hemorréagicos: ocurre cuando los vasos sanguineos cerebrales son débiles,
anormales o soportan una presion inusual, se puede producir un accidente
cerebrovascular (ACV) hemorragico. Solamente alrededor del 20% de los

accidentes cerebrovasculares son debido a esta causa.

En este tipo de ACV se produce hemorragia en el interior del cerebro, como
una hemorragia intracraneal. También puede haber hemorragia entre la capa
interna (aracnoides) y media (piamadre) del tejido que cubre el encéfalo dando

lugar a una hemorragia subaracnoidea.

Sintomas

-Debilidad repentina o paralisis en un lado del cuerpo (por ejemplo, la mitad

de la cara, un brazo o una pierna, o la totalidad de un lado).

-Pérdida fulminante de la sensibilidad o sensaciones irregulares en un lado

del cuerpo.

-Dificultad repentina para hablar, incluyendo dificultad para encontrar las

palabras, y a veces lenguaje poco claro.

-Confusion repentina, con dificultad para comprender el lenguaje hablado.
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-Oscurecimiento subito de la vision, vista borrosa o pérdida de la vision,

particularmente en un solo ojo.
-Mareo subito o pérdida de equilibrio y coordinacion, seguida de una caida.

Tipicamente esta presente uno o mas de estos sintomas en los accidentes
cerebrovasculares hemorragicos como en los isquémicos. Los sintomas de un
accidente isquémico transitorio son similares, pero por lo general

desaparecen en unos minutos y rara vez duran mas de 1 hora.

Entre los sintomas de un accidente cerebrovascular hemorragico (derrame

cerebral o ictus hemorragico) podemos encontrar los siguientes:
-Dolor de cabeza intenso y repentino
-Pérdida de consciencia temporal o persistente
-Presion arterial muy elevada

-Nauseas y vomitos?!

4.1.1.7 Enfermedad vascular periférica

En los pacientes diabéticos la enfermedad vascular periférica se caracteriza
por una predileccion por las arterias tibiales y peroneas, sobre todo limitada a la

region entre la rodilla y el tobillo. Las arterias pedias estan menos afectadas.

Hay que destacar como caracteristicas clinicas importantes de esta
afectacion que no hay lesion oclusiva en la microcirculacién que imposibilite la
revascularizacion tras un bypass, y la enfermedad de los vasos tibiales a
menudo termina en el tobillo respetando los vasos del pie. Estas circunstancias
permiten una reconstruccion arterial distal satisfactoria. La presentacion clinica
estd condicionada por la frecuente presencia de neuropatia periférica.
Comunmente se presentan con Ulceras del pie o pequefias areas de gangrena
con niveles moderados de isquemia. Es necesario conservar una buena
presion de perfusion en los puntos de presion del pie para prevenir la aparicion

de Ulceras cuando esta presente la neuropatia. Ademas de la afectacion de los
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vasos tibiales, no es inusual encontrar aterosclerosis en la region aortoiliaca

manifestada como disminucion de los pulsos femorales. El lugar de obstruccién

mas frecuente tras la afectacion tibial es la femoral superficial.*®

4.1.2 Diagndéstico

En un examen de deteccidon temprana de enfermedades del corazén, las

personas que no presentan signos o sintomas de enfermedad de las arterias

coronarias (la forma méas comun de enfermedad del coraz6n) podrian ser

evaluadas para medir:

Lipoproteinas de baja densidad (LDL), y las lipoproteinas de alta
densidad (HDL).

Los niveles de glucosa en la sangre que es la cantidad de azucar
presente en la sangre.

La cantidad de proteina C-reactiva en la sangre, unido con una prueba
llamada ensayo de proteina C reactiva de alta sensibilidad (hs-CRP). La
proteina C-reactiva aparece en mayor cantidad cuando hay inflamacién
0 en alguna parte del cuerpo.

La presion arterial, la fuerza de la sangre contra las paredes de las
arterias cuando el corazon late y cuando estd en reposo (sistolica y

diastdlica, respectivamente).

Dependiendo de los resultados de los examenes iniciales de deteccion

temprana y de la presencia de factores de riesgo para enfermedad de las

arterias coronarias, se podrian indicar algunas pruebas adicionales, como son:

Electrocardiograma (ECG o EKG), que mide la actividad eléctrica del
corazon y revela informacién sobre la frecuencia y el ritmo cardiaco.

Prueba de esfuerzo que consiste en caminar sobre una cinta sin fin o
pedalear en una bicicleta estacionaria aumentando los niveles de
dificultad, mientras se controlan la frecuencia y ritmo cardiaco, la presion
arterial 'y la actividad eléctrica del corazon (mediante
electrocardiograma), para poder decretar si hay suficiente flujo de
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sangre al corazon cuando el corazon estd exigido. Cuando sean
pacientes que no estan en condiciones de hacer ningun tipo de actividad
fisica se les administra un medicamento que hace que el corazon lata
mas fuerte y rapido.

Ecocardiograma, que utiliza ultrasonido para crear imégenes en
movimiento del corazén. En el ecocardiograma de estrés, se realiza un
ultrasonido del corazén antes y después de exigir al corazén, ya sea
mediante el ejercicio o con un medicamento que estimula al corazén.
TAC cardiaco para la cuantificacion del calcio (también llamada
cuantificacion de calcio en las arterias coronarias), analiza las arterias
coronarias para medir la cantidad de calcio en las arterias coronarias, un
indicador de la cantidad de placa en las arterias. Es importante saber
gue el calcio s6lo mide la presencia de placa. No se puede evaluar la
severidad del estrechamiento de la arteria coronaria (estenosis) debido a
la placa.

Angiografia coronaria por TC (ATC) que utliza la tomografia
computarizada (TC) y un medio de contraste intravenoso (tinte) para
crear imagenes tridimensionales de las arterias coronarias, y de esta
manera poder determinar la ubicacion exacta y el grado de acumulacion
de la placa.

Imagenes de perfusion miocardica (MPI) (también llamada prueba de
esfuerzo nuclear) donde una pequefia cantidad de material radiactivo se
inyecta en el paciente y se acumula en el corazén. Una camara especial
toma imagenes del corazon mientras el paciente esta en reposo y luego
de los ejercicios, para determinar el efecto del estrés fisico y emocional
sobre el flujo de sangre a través de las arterias coronarias y el musculo
cardiaco.

Angiografia coronaria por catéter, que toma fotografias del flujo de
sangre a través de las arterias coronarias, permitiendo al médico ver
cualquier obstruccibn o estrechamiento de las arterias coronarias
(estenosis). Durante la angiografia por catéter, se introduce un catéter
en una arteria, a través de una pequefia incision en la piel. Una vez que
el catéter es guiado hasta el corazoén, se inyecta un medio de contraste a

través del tubo, y las imagenes son capturadas usando rayos X.2?
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4.1.3 Prevencion

Actualmente existen diversos métodos para estimar el riesgo cardiovascular y
asi poder modificar los factores de riesgo reduciendo o previniendo los
episodios cardiovasculares y la muerte prematura en las personas diabéticas,
en las personas con enfermedad cardiovascular ya establecida o en aquellas
que tienen un alto riesgo cardiovascular debido a la presencia a uno o0 mas
factores de riesgo. Entre los métodos mas conocidos tenemos la Presiéon de
Pulso y el Score de Framingham que son herramientas sencillas y precisas
para la evaluacion del riesgo de grupos especiales como son los pacientes
diabéticos.

4.1.3 Presion de pulso

El pulso es la medicion de la frecuencia cardiaca, es decir, la cantidad de
veces que el corazon late por minuto. A medida que el corazon impulsa la
sangre a través de las arterias, las arterias se expanden y se contraen con el
flujo sanguineo. Al tomar el pulso no solo se mide la frecuencia cardiaca, sino

gue también puede indicar el ritmo cardiaco y la fuerza del pulso.

El pulso normal en adultos sanos es de 60 -100 latidos por minutos, el mismo
puede variar y aumentar con el ejercicio, las enfermedades, las lesiones y las
emociones. Las mujeres mayores de 12 afios, por lo general, tienden a tener el
pulso mas rapido que los hombres. Los deportistas, como los atletas, que
practican mucho ejercicio cardiovascular, pueden presentar bradicardia, es
decir, frecuencias cardiacas de hasta 40 latidos por minuto sin presentar

ninguna patologia cardiaca.

La contraccion del ventriculo izquierdo genera la presion sanguina sistémica
de una forma ritmica, cuando la presién sanguinea dentro del ventriculo es
mayor a la de la aorta la valvula aortica se abre y la sangre es expulsada.
Durante la diastole el ventriculo se relaja y cuando la presion en la aorta es
mayor a la del ventriculo la valvula aortica se cierra y esto sucede en la

muestra dicrota. Cuando la presion disminuye en el ventriculo, esta se
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mantiene en la aorta, lo que medimos es la presion aortica maxima que

representa la presion sistélica y la minima es la presion diastdlica.

La presion de pulso es la diferencia entre la presion sistélica y la diastdlica. La
presion de pulso se eleva cuando la presion sistélica se incrementa, cuando la
presion diastélica disminuye o cuando se presentan ambos casos. Es también
conocida como presion diferencial o amplitud de la presién arterial y la misma

equivale aproximadamente a 40 mmHg (120-80= 40 mmHg).

Si los valores de presion de pulso se encuentran entre 25 mmHg y 50 mmHg
se considera una presion de pulso normal. Cuando los valores estan por
encima de 50 mmHg se dice que la presién de pulso es alta y cuando los
valores estan por debajo de 25 mmHg se dice que la presion de pulso es

baja.?*

La presion de Pulso nos da informacion sobre la extensibilidad de las arterias,
gue normalmente va disminuyendo con la edad. A medida que la amplitud del
pulso sea mas alta, mas rigidas son las arterias. Esto significa que una presion

de pulso estable es igual a una alta elasticidad y por ende arterias sanas.?®

La aorta normal tiene paredes elasticas que se expanden de la sistole, la
energia cinética del flujo sanguineo circulante se transforma en energia
potencial que se almacena en las paredes aorticas estiradas, durante la
diastole esta energia es liberada conforme las paredes regresan a su tamafio
normal lo que ayuda a conservar la presion diastélica. El envejecimiento, la
hipertension y la aterosclerosis son factores que disminuyen la elasticidad de la

aorta.

La aorta rigida es menos capaz de absorber la presion durante la sistole
ventricular, lo que provoca presion sistolica mayor, ademas almacena menos
energia potencial y es incapaz de conservar la presion diastolica. La presion

sistélica aumentada y la diastélica disminuida amplian la presién de pulso.?®

4.1.3.1.2 Variaciones de la presion del pulso

La presion sistélica tiende a aumentar a medida que nos distanciamos de la

aorta ascendente. Esto es debido a dos fendmenos: por un lado, las arterias
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periféricas estan mas proximas del sitio de reflexion que la aorta, y la segunda
es que la impedancia de estos vasos musculares es mayor, lo que favorece la
velocidad de transmision de la onda retrograda. La onda de rebote llega asi en
el pico sistélico en lugar de la diastole. El registro de presion en arterias
periféricas, por lo tanto, no representa necesariamente la presion central

aortica que es la que debe vencer el ventriculo durante la sistole.

Como hemos visto, la rigidez arterial actia sobre la morfologia de la onda de
pulso arterial y como el grado de rigidez arterial es una medida de dafio
ateroesclerético podemos medir el grado de rigidez sobre la base de la onda de

pulso. 2¢

La presion de pulso elevada afecta la circulacion de las arterias coronarias y
disminuye la cantidad de oxigeno que llega al corazén ya que hay una mayor
rigidez arterial. Como consecuencia, una presion de pulso alta puede
desarrollar enfermedades coronarias. Existen estudios que demuestran que
una presion de pulso que se encuentre 10 mmHg por encima de los valores
normales, aumenta el riesgo de padecer un ataque al corazon en un 20% y de
padecer insuficiencia aortica y arterioesclerosis. En cambio, si el valor se
encuentra por debajo de 25 mmHg debe ser tomado en cuenta, ya que puede

ser un signo de insuficiencia cardiaca. %

4.1.3.2 Estudio de Framingham

Thomas Royle Dawber en el afio 1948 disefid el mas importante de los
estudios epidemioldgicos realizados en la investigacion de la enfermedad
cardiovascular que denomin6 Framingham Heart Disease Epidemiology Study.
El mismo tenia como objetivo principal la deteccion precoz de las
enfermedades cardiacas, el diagnostico de las manifestaciones banales en
personas aparentemente sanas y control durante 20 afios de las enfermedades
coronarias y de la hipertension arterial en la poblaciéon comprendida entre las

edades mencionadas. 28
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Framingham era una ciudad situada a 18 millas al oeste de Boston,de 28.000
habitantes, elegida por tener una poblacién estable y médicos especialmente
motivados para llevar a cabo el estudio. En el mismo participé el 68% de los
individuos convocados. En la actualidad se dispone de informacion de 44 afos
de seguimiento y 20 afios de su descendencia.?®

Los autores principales del Framingham Heart Disease Epidemiology Study
fueron ademéas de Thomas Dawber; William B. Kannel, William Castelli, Tavia
Gordon, Patricia McNamara y Phillip Wolf. 3°

En la primavera de 1950, se realizé el examen inicial de los incluidos en el
estudio. En los sucesivos controles se perdieron un 2% de los participantes en
el estudio. Ademas de las revisiones clinicas, se tomaron anotaciones de los
distintos procesos patologicos que afectaron a los participantes, los ingresos
hospitalarios, decesos, certificado médico de defuncion y de la autopsia. A la
misma vez, un neurologo particip0 en el estudio para valorar los casos de
accidente vascular cerebral y otras patologias neurolégicas. En los sucesivos
controles, aumentaron el nimero de personas que fueron cambiando de la
categoria de libres de enfermedad a la de afectados, refiriendose a que

presentaban manifestaciones clinicas cardiovasculares.

Luego de 7 afios del comienzo del estudio no se reunié el nUmero suficiente
de pacientes que habian presentado manifestaciones de enfermedad coronaria
gue posibilitara hacer una comunicacion preliminar; no obstante, en 1957 se
publicé una nota preliminar de Dawber, Moore y Mann. Con el tiempo, el
niamero de personas que presentaron la patologia fue incrementando
progresivamente. En 1970, a los 20 afios de iniciado el estudio, el comité
consideré que se habian logrado los objetivos deseados, tomando la decisiéon
de dar por finalizado el estudio en contra de la opinion de algunos

profesionales.

Los resultados del estudio Framingham permitieron precisar la incidencia de
la patologia arterial y cardiol6gica en los accidentes vasculares cerebrales y las
enfermedades vasculares periféricas. La escasa presencia de personas de
raza negra y la alta proporcion de personas de origen italiano no fue un motivo

suficiente para dejar de extrapolar los resultados del estudio al total de la
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poblacion de los Estados Unidos, basdndose en la premisa de que los factores
raciales tenian escasa importancia en los procesos patoldgicos que se querian

investigar.

De manera absoluta se comprobd que la arteriosclerosis aumentaba con la
edad en ambos sexos. Al aumentar el tiempo de control de la poblacion
seleccionada, se comprob6 que progresivamente era mayor el nimero de
personas que presentaban patologia; por esta razon aumentaba el nUmero de

personas en el estudio.

Se comprobd que la patologia coronaria, y particularmente el infarto de
miocardio, era dos veces mas frecuente en el sexo masculino, e igualmente, la
patologia se presentaba con un promedio de 2 afios de anticipacion en los
hombres. Otro dato que se observo era que la instauracion de un infarto de
miocardio tenia gran posibilidad de provocar un accidente vascular cerebral de

naturaleza embolica.

En lo referente al estudio de los accidentes vasculares cerebrales,
prescindiendo de su patogenia, se confirmd que su presentacion era mas
frecuente a una edad mas avanzada que la de los procesos cardiolégicos. La
patologia coronaria se presentaba con aproximadamente 2 afios de
anticipacion que la patologia vascular cerebral. La diferencia de incidencia
sexual del infarto de miocardio no se observd en el caso de los accidentes

vasculares cerebrales.?®

El estudio de Framingham constituye un pilar importante en el estudio de los
riesgos de enfermedad cardiovascular, y en diferentes formas es ampliamente
utilizado para tomar decisiones terapéuticas en base a la estimacion de riesgo
obtenida por el modelo al introducir las caracteristicas de riesgo del paciente.
La forma mas habitual de presentacion de los diversos modelos de estimacion
del RCV que se derivan del estudio de Framingham es en forma de tablas

debido a la sencillez de su uso. %°

El impacto del estudio Framingham en la practica médica ha sido
extraordinario. Hasta los afios 50 del siglo pasado, se estimaba como normal a
toda persona que, aun teniendo constantes vitales o de laboratorio alterado, no

padecia signos clinicamente demostrables de enfermedad. Se calificaron de
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benignas a aquellas constantes andémalas, pero soportadas sin molestias
clinicas. Gracias al seguimiento de la historia natural de la arteriosclerosis se
crearon nuevos criterios de normalidad. Se consider6 como persona sana a
aquella que no solo no padecia manifestaciones clinicas, sino que ademas
carecia de posibilidades de desarrollarla, por no presentar las llamadas

alteraciones benignas. 8

4.1.3.2.1 Modelo clasico de Framingham (Anderson 1991)

El estudio de Framingham, iniciado como se dijo anteriormente en el afo
1948, empez6 a dar resultados epidemioldgicos en el afio 1960, pero sin fue la
publicacién del modelo de riesgo coronario de Anderson en 1991 lo que supuso
llevar al clinico una herramienta de calculo para aplicar a sus enfermos. El
modelo de Anderson fue revolucionario en su época, ya empled por primera
vez un modelo paramétrico que supera en capacidad pronostica a los modelos
de regresion empleados hasta el momento, y por incluir por primera vez el
colesterol-HDL en la estimacion del riesgo. Calcula el riesgo coronario global a
10 afios. Inicialmente se publicaron las ecuaciones en las que tenian en cuenta

las siguientes variables:

e Edad

e Sexo

e Colesterol HDL

e Colesterol total

e Presion arterial sistélica
e Tabaquismo

e Diabetes Mellitus

e Hipertrofia ventricular izquierda

Posteriormente, se publicaron unas tablas por puntos segun los valores de
las diferentes variables, para facilitar el calculo y que son las que se han
empleado casi universalmente, bien en su formato original o en diversas

adaptaciones, que seran descritas mas adelante. 3!
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El calculo del riesgo se desarrolla de acuerdo con el valor otorgado a cada
variable. La suma de los valores de las ocho variables incluidas en las tablas, y
gue fueron expuestas anteriormente, resulta en un valor equivalente a un

determinado riesgo.

El modelo de Anderson de 1991, a partir del cual derivan las tablas de
calculo de riesgo coronario solo puede utilizarse en prevencion primaria, ya que

en el caso de prevencidn secundaria los riesgos serian mas elevados.

Otro aspecto importante a tener en cuenta a la hora de aplicar el modelo es
qgue hay un grupo de factores de riesgo que no estan contemplados en las
mismas y que su presencia condiciona un riesgo cardiovascular adicional.
Entre los factores de riesgo no contemplados en estas tablas se encuentran; la
obesidad, el sedentarismo o los antecedentes familiares de enfermedad

coronaria precoz. ?°

Tablas de riesgo de Framingham por categorias de Wilson (1998) y de Grundy
(1999)

Con el fin de adaptar la ecuacidbn de riesgo de Framingham a las
recomendaciones del National Cholesterol Education Program (NCEP) y V
Joint National Committee (V JNC), en 1998 se publican las tablas de riesgo de
Framingham por categorias (Wilson); las variables que utiliza son: edad (30-74
afos), sexo, tabaquismo (si/no), diabetes (si/no) y las categorias de: HDL-
colesterol, colesterol total (existen otras tablas cuya categoria no es el
colesterol total, sino el LDL- colesterol) y presion arterial sistolica y diastdlica;
(esta tabla sirve para calcular la probabilidad de presentar una enfermedad
coronaria total (angina estable, inestable, IAM y muerte coronaria), en un

periodo de 10 afos;

Grundy, en 1999 hizo una pequefia modificacién de las tablas anteriores,
considerando la diabetes como glucosa basal > 126 mg/dl (acorde con los
nuevos criterios de la Asociacion Americana de Diabetes), ademas de poder
realizar un calculo del riesgo de presentar lo que ellos llaman “eventos duros”,

gue incluye sélo la angina inestable, IAM y muerte coronaria. Es el método
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recomendado en el momento actual por la American Heart Association (AHA) y
el American College of Cardiology (ACC). Ademas, no solamente podemos
utilizar el riesgo absoluto de enfermedad coronaria total o eventos duros, sino
gue también podemos ver el riesgo relativo en una tabla reflejada en colores.
(Ver anexo 8.2 y 8.3)%

4.1.3.2.2 Factores de riesgo asociados a la enfermedad cardiovascular segun

el estudio de Framingham

Actualmente, definimos un factor de riesgo como un elemento o una
caracteristica mensurable que tiene una relacién causal con un incremento de
frecuencia de una enfermedad y constituye un factor predictivo significativo e
independiente del riesgo de presentar la enfermedad de interés:

La enfermedad cardiovascular (ECV) es un problema de salud publica de
importancia, constatado a nivel global segun la OMS causa 17 millones de
muertes cada afio y la mitad acontecidas en los Estados Unidos, es debido
probablemente por la alta incidencia de DM tipo 2 y ECV (las cuales preceden
ECV), en individuos genéticamente predispuesto con obesidad y sedentarismo

conduciendo a la RI.

Las ECV pueden manifestarse de diversas maneras como son: presencia de
la presion arterial alta, enfermedad arterial coronaria, enfermedad valvular,

accidente cerebrovascular y arritmias (latidos irregulares).

Un factor de riesgo cardiovascular (FRCV) es una propiedad biolégica o un
habito en el estilo de vida presente en un sujeto para desarrollar el riesgo de
padecer o morir a causa de una ECV, la presencia o ausencia de estos no

indican ni excluyen necesariamente su aparicion.

Los factores de riesgo son no modificables (edad, sexo, factores
genéticos/historia familiar) y modificables (HTA, tabaquismo,
hipercolesterolemia, DM y sobrepeso/obesidad, obesidad abdominal o visceral)

incorporados a la inactividad fisica. Estos ultimos son los denominados
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mayores o independientes ademas de ser los mas frecuentes son los que

fundamentalmente se asocian a ECV.3334

La deteccion y el control de los FRCV (HTA, DM, obesidad, dislipidemia y el
tabaquismo) contintan siendo el mejor método para prevenir la ECV.

A lo largo de los afios, el monitoreo de la poblacion del Estudio de
Framingham ha llevado a la deteccion de los principales factores de riesgo de
ECV: presion arterial alta, colesterol alto en la sangre, tabaquismo, obesidad,
diabetes e inactividad fisica, asi como una gran cantidad de informacion valiosa
sobre los efectos de factores relacionados, como los niveles de triglicéridos en
la sangre y el colesterol HDL, la edad, el género y los problemas
psicosociales. Aunque la cohorte de Framingham es principalmente caucasica,
en otros estudios se ha demostrado que la importancia de los principales
factores de riesgo de ECV identificados en este grupo se aplica casi de manera
universalmente entre los grupos raciales y étnicos, aunque los patrones de

distribucién pueden variar de un grupo a otro. 3!

Cuatro afios después de iniciado el Framingham Heart Study, con 34 casos
de infarto de miocardio en la cohorte, los investigadores vincularon el colesterol
elevado y la presion arterial alta como factores importantes en el desarrollo de
la ECV.

En los afos siguientes, el estudio de Framingham vy otros estudios
epidemiologicos ayudaron a identificar otros factores de riesgo de enfermedad

cardiovascular que ahora se consideran ya clasicos. ®

Lipidos

Los lipidos son moléculas organicas insolubles en agua. Una de sus
caracteristicas mas importantes es la hidrofobicidad. Son un grupo
guimicamente diverso por lo que desempefian funciones bioldgicas muy
variadas. Los fosfolipidos y los esfingolipidos establecen los principales
componentes estructurales de las membranas biologicas. Otros lipidos
desempeifian funciones de proteccion, como son los que se encuentran en las

superficies limitantes con el medio externo, también existen lipidos que
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desempeiian funciones muy importantes, tales como vitaminas, pigmentos,

hormonas y mensajeros intracelulares.

Los lipidos se pueden dividir en dos grupos, atendiendo a que posean en su
composicion acidos grasos (Lipidos saponificables) que a su vez se subdividen
en simples: acilglicéridos y céridos, y complejos, que son los fosfolipidos y
glucolipidos. Por otra parte estan los que no contienen acidos grasos, por ello
no pueden formar jabones (Lipidos insaponificables) que son los terpenos,
esteroides y prostaglandinas. 36

Cuando comenzaron los estudios epidemiolégicos, habia algunos datos
previos que indicaban una relacion entre el colesterol total y la aterosclerosis;
estos datos se basaban en estudios realizados en animales y en observaciones
clinicas. La asociacion fue comprobada por los estudios epidemiolégicos, que
mostraron una estrecha relacion entre las cifras de colesterol total en suero y el
riesgo cardiovascular y observaron que las alteraciones de las concentraciones
de colesterol debidos a la migracion o a la aplicaciéon de intervenciones se
asociaban a cambios de la tasa de incidencia de ECV. Debido a los resultados
de esos estudios, los clinicos y los epidemibdlogos coincidieron en que el

colesterol plasmatico total constituia un marcador util para predecir la ECV.

Estos resultados se confirmaron cuando se comprob6 que el colesterol de
las lipoproteinas de baja densidad (LDL), que no son mas que las principales
lipoproteinas de transporte de colesterol en la sangre, mostraba también una
asociacion directa con la ECV- Ademas, la concentracion de colesterol de las
LDL (cLDL) en los adultos jévenes predice la aparicion de ECV en una fase
posterior de la vida, lo cual respalda la idea de que se debe estimar la relacion
entre el cLDL y la aparicion de ECV como un proceso continuo que comienza

en una etapa temprana de la vida.

Debido a los datos obtenidos en estudios observacionales y experimentales,
se ha confirmado que los efectos favorables de la reduccion del colesterol
sérico en cuanto al riesgo de EC estan relacionados con la edad. Una
reduccion del 10% en el colesterol sérico produce una disminucion del riesgo
de EC de un 50% a la edad de 40 afios, del 40% a los 50 afios, del 30% a los

60 afos y del 20% a los 70 afnos.
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Otros estudios estaban comenzados a poner de relieve el hecho de que los
individuos con concentraciones altas de lipoproteinas de alta densidad (HDL)
tenian una probabilidad de tener una EC inferior a la de los individuos con
concentraciones de HDL bajas' Luego de que la publicacion con los resultados
del Cooperative Lipoprotein Study del Framingham Heart Study el colesterol de
las HDL (cHDL) fue aceptado como un factor importante relacionado con la

aterosclerosis.

Hipertension

Una de las principales enfermedades en seres humanos a nivel general es la
hipertension. La misma se define por cualquiera de los siguientes elementos:
presion sistolica 2140 mmHg; presidon diastdlica 290 mmHg, y tratamiento con
antihipertensivos. La prevalencia de hipertension es de 33.5% en sujetos de
raza negra sin ascendientes latinoamericanos; de 28.9% en sujetos caucasicos
sin ascendientes latinoamericanos, y de 20.7% en descendientes de
latinoamericanos. Duplica el riesgo de enfermedades cardiovasculares, que
incluyen cardiopatia coronaria (CHD), insuficiencia congestiva cardiaca (CHF),
enfermedad cerebrovascular isquémica y hemorragica, insuficiencia renal y

arteriopatia periférica.

La presion arterial se clasifica en:

e Normal: presion sistdlica (PS) <120mmHg y presién diastélica (PD) <80
e Prehipertension: PS de 120-139 Y PD de80-89

e Hipertension en etapa 1: PS de 140-159 y PD de 90-99

e Hipertension en etapa 2: PS 2160 y PD =100

e Hipertension sistdlica aislada = 140 y <90

El aumento inicial de la presion arterial en respuesta a la expansion del
volumen vascular pudiera derivarse del incremento del gasto cardiaco; sin
embargo, con el pasar del tiempo, se eleva la resistencia periférica y el gasto

cardiaco se revierte y se orienta a lo normal. No hay certeza de que dicha
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sucesion teorica de fendmenos suceda en la patogenia de la hipertension. Un
dato claro es que el cloruro de sodio estimulara diversos mecanismos
nerviosos, endocrinos, paracrinos y vasculares y todos ellos tienen la
capacidad de incrementar la presion arterial. El efecto del sodio en la presién
arterial proviene del hecho de que dicho ion estd combinado con cloruro, en
tanto que las sales de sodio sin cloruro ejercen minimo o nulo efecto en la

presion arterial. 37

Los investigadores de Framingham disiparon estos mitos e identificaron una
asociacion directa entre la presion arterial, independientemente de lo labil que
fuera, y el riesgo cardiovascular. Ademas, se observo que la hipertension
sistdlica aislada era un potente factor de prediccién de ECV.

Y lo que es mas importante, el estudio de Framingham y otros estudios
epidemiologicos demostraron que la presion arterial sistolica y la diastolica
tienen una asociacion continua, independiente, gradual y positiva con los
parametros de evolucion cardiovascular. Incluso los valores de presion arterial
normales-altos se asocian a un aumento del riesgo de ECV. En los individuos
de 40 a 70 afos, cada 20 mmHg de incremento de la presion arterial sistélica o
10 mmHg de incremento de la presion arterial diastolica se duplica el riesgo de
ECV en todo el intervalo de valores de presion arterial que va de 115/75 a
185/115 mmHg. En sujetos de mayor edad y ancianos, la presion sistélica y la
diferencial son los elementos de mayor peso que permiten anticipar la aparicion

de enfermedad cardiovascular, en comparacién con la presion diastélica.

Tabaquismo

El tabaquismo se define como una adiccion a la nicotina del tabaco.
Mayormente, se produce a través del consumo de cigarrillos y con menor
frecuencia a través del consumo de habanos, cigarros, pipas y otros. Se
considera una persona fumadora a quien ha fumado al menos 100 cigarrillos en

su vida y actualmente fuma todos o algunos dias.38
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Antes del estudio de Framingham, el tabaguismo no era aceptado como una
causa real de cardiopatia; incluso la American Heart Association hizo publico
en 1956 un estudio en el que afirmaba que la evidencia existente era
insuficiente para llegar a la conclusion de que existiera una relacion causal
entre el consumo de cigarrillos y la incidencia de EC. El Framingham Study y el
Albany Cardiovascular Health Center Study confirmaron al poco tiempo que los
fumadores presentaban un aumento del riesgo de infarto de miocardio o muerte
subita. Ademas, el riesgo estaba relacionado con la cantidad de cigarrillos
consumidos al dia, y los exfumadores tenian una morbimortalidad por EC
similar a la de los individuos que nunca habian fumado. Estos resultados fueron
corroborados por otros estudios epidemioldgicos, y ello situé el tabaquismo

como una cuestion de alta prioridad en los programas de prevencién.*°

Inactividad fisica (Sedentarismo)

A diferencia del sedentarismo, el ejercicio fisico aporta beneficios
cardioprotectores que incluyen la reducciéon de tejido adiposo, lo cual a causa
de ello disminuye la obesidad, disminuye la presion arterial, los lipidos y la
inflamacion vascular; mejorando la disfuncion endotelial, como ademas la
sensibilidad a la insulina. El ejercicio fisico regular disminuye la demanda de
oxigeno del miocardio, que se traduce en la reduccién del riesgo coronario. La
ausencia de este en comparacion con un individuo activo es del 1,9 (intervalo
de confianza [cIC] del 95%, 1,6-2,2) para presentar muerte por enfermedad

coronaria. 3!

Obesidad

La obesidad se define como un sindrome determinado por el acumulo
excesivo de grasa, acontece por alteraciones en que la ingesta sobrepasa el
gasto de energia (balance positivo), siendo necesario para su desarrollo la
interaccién sinérgica de un componente genético poligénico (relacionado un 60-
70 por ciento) y otro ambiental (nutricion, actividad fisica, flora intestinal). Se

dice que un individuo padece obesidad mediante el indice de masa corporal
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(IMC), calculado: IMC= peso (kg) /altura (m)2.*°La OMS define en adultos el
sobrepeso con un IMC igual o superior a 25 kg/m2 y la obesidad con un IMC

igual o superior a 35 kg/m2.4°

Mediante el IMC se puede describir el estado y riesgo de salud presente en
cada paciente segun la clasificacion dispuesta por la OMS: Limites normales
(18,5 - 24.9) kg/m2, Sobrepeso (>25) kg/m2, Pre obeso (25 - 29,9) kg/m2
riesgo Aumentado, Obeso clase | (30 — 34.9) kg/m2 riesgo Moderado, Obeso
clase 1l (35 — 39.9) kg/m2 riesgo elevado, Obeso clase Ill (>40) kg/m2 riesgo

muy elevado.

El IMC conjunto con el perimetro abdominal aumenta su valor predictivo de
riesgo cardiovascular, influyendo la edad, factores étnicos, geograficos y
culturales, estimando asi la relacion directamente proporcional del IMC con el

incremento de enfermedades no transmisibles.

Se proyecta que existe riesgo elevado cuando el perimetro de la cintura en
varones es mayor a 94 cm y mujer mayor de 80 cm, mientras que riesgo grave

en varon mayor de 102 cm y mujer mayor de 88 cm.3°

Ademas, la obesidad es un factor independiente del riesgo de mortalidad por
todas las causas, relacion que fue identificada por los investigadores de
Framingham hace 40 afios. Aparte de las alteraciones del perfil metabdlico,
cuando se deposita un exceso de tejido adiposo, se producen diversas
adaptaciones de la estructura y la funcidon cardiacas. De manera similar a lo
observado con el cLDL, un estudio reciente ha indicado que tener un IMC mas
alto durante la infancia se asocia a un aumento del riesgo de EC en la edad
adulta, lo cual respalda el concepto de que se debe considerar la progresion de
la aterosclerosis como un proceso continuo que se inicia en una fase temprana

de la vida.

Uno de los grandes aportes de los investigadores de Framingham fue el
desarrollo de nuevos métodos estadisticos multivariables para examinar el
desarrollo de una enfermedad compleja. Estos métodos nos permiten estimar
el riesgo individual conforme el grado de exposicion a diferentes factores de
riesgo incluidos en una funcién matemética. La evaluacion de los episodios de

EC y otros episodios cardiovasculares es un campo dinamico, y los
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investigadores de Framingham han propuesto y desarrollado diversas

funciones. !

4.2 Diabetes

Se define como diabetes mellitus (DM) al dafio en la homeostasis de la
glucosa en el cuerpo ocasionado por una serie de alteraciones celulares y
metabdlicas. Esto se produce a través de modificaciones intermedias
prolongadas del metabolismo las cuales se ven deterioradas con el tiempo.#!
Esta vinculada a una mayor probabilidad de aparicion de hipertrigliceridemia,
cHDL bajo, presion arterial alta y obesidad, que en la mayoria de los casos
preceden a la aparicion de la diabetes.

Esta patologia constituye por si sola un factor de riesgo de coronariopatia y
compone entre 14 a 50% de los casos nuevos de enfermedades
cardiovasculares. Siendo este aumento mas elevado en las mujeres que en los
hombres; la intolerancia a la glucosa se relaciona también a un a de 1,5 veces

en el riesgo de aparicién de ECV.*°

Ademas, la causa mas comun de muerte en los diabéticos adultos son las
coronariopatias. En la poblacion de diabéticos, la incidencia de coronariopatia
estd muy asociada con la duracion de la diabetes y el grado de control
glucémico, y su patogenia incluye- factores como disfuncion endotelial, mayor
peroxidacion de lipoproteinas, incremento de la inflamacion, un estado

protrombético y anomalias metabdlicas acomparfiantes.t’

La OMS ha comunicado una creciente prevalencia de DM en distintas partes
del mundo en las ultimas décadas. En los mas recientes datos de la Federacion
Internacional de Diabetes indican que aproximadamente 415 millones de
adultos de 20 a 79 afios en todo el mundo tienen DM en 2015 y el nUmero se
proyectara a 642 millones en 2040, con una prevalencia que aumentara de 8.8
a 10.4%. A pesar de la alta prevalencia de DM diagnosticada, hasta 193
millones de personas que constituyen cerca de la mitad de todas las personas
con DM no tienen conocimiento su enfermedad. Regionalmente, la prevalencia
de DM ajustada por edad es del 3,8% en Africa, el 7,3% en Europa, el 10,7%
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en Oriente Medio y Africa del Norte, el 11,5% en América del Norte y el Caribe,
el 9,6% en América del Sur y Central, el 9,1% en el sudeste asiatico y 8.8% en
el Pacifico occidental. Los tres principales paises con una mayor cantidad de
afectados con DM contintian siendo China, India y Estados Unidos. 42

4.2.1 Clasificacion

La diabetes mellitus se va a clasificar de acuerdo con sus mecanismos
patoldgicos o etiol6gicos conocidos en cuatro grupos principales: tipo 1, tipo 2,
otros tipos especificos y diabetes gestacional. La diabetes tipo 1 (antes llamada
juvenil o diabetes mellitus insulinodependiente (IDDM) es el resultado de la
destruccion de las células B del pancreas, sobre todo, como consecuencia de
alguan proceso autoinmune. Estos pacientes tienen mayor riesgo de padecer
cetoacidosis y requieren del reemplazo de insulina. La diabetes tipo 2 (antes
llamada de la edad madura o diabetes mellitus no insulinodependiente
(NIDDM), la forma mas prevalente de esta enfermedad es un trastorno
heterogéneo que con frecuencia se asocia con la resistencia a la insulina en
presencia de una alteracién relacionada de la secrecibn compensatoria de

insulina.

Diabetes mellitus tipo 1

La diabetes tipo 1 tiene una mediacién inmune en 95% de los casos (tipo 1a)
e idiopatica en menos de 5% de los casos (tipo 1b). Puede cambiar la tasa de
destruccion de células B pancreaticas, pero en casi todos los casos es un
proceso prolongado que se extiende a lo largo de meses o afios, debido a que
se puede detectar evidencia de una respuesta inmune mucho antes que la

hiperglucemia en pacientes que a la larga exhiben diabetes tipo 1.

Es un trastorno catabdlico el cual se caracteriza por una falta de insulina
circulante, un incremento del glucagén pancreatico y una ausencia de
respuesta por parte de las células B ante ninguno de los estimulos

insulinogénicos conocidos. En carencia de insulina, los tres tejidos blanco-
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principales de la insulina (hepéatico, muscular y graso) no sélo dejan de captar
los nutrientes absorbidos de manera adecuada, sino que siguen
suministrando glucosa, aminoacidos y acidos grasos al torrente sanguineo a
partir de sus depdsitos respectivos de almacenamiento. Estas alteraciones en
el metabolismo de las grasas van a conducir a la elaboracion y acumulacion
de cetonas. Esta persistencia posprandial inapropiada del estado de

ayuno puede revertirse mediante la administracion de insulina.

Cuando se realiza el diagnostico, la mayoria de los pacientes que sufren de
diabetes mellitus tipo 1 tiene anticuerpos circulantes frente a las proteinas de
las células B: anticuerpos antiislotes (ICA), anticuerpos antiinsulinicos (IAA) y
anticuerpos contra la descarboxilasa del acido glutamico (GAD), contra la
tirosina fosfatasa IA2 (ICA512) y contra el transportador de cinc 8 (ZnT8). A
menudo, estos anticuerpos autorreactivos se pueden detectar mucho antes del
inicio de la hiperglucemia franca, y proporcionan evidencia de que el proceso
autoinmune puede ser prolongado. Después del diagnostico, es comun que las
concentraciones de anticuerpos disminuyan con el incremento en la duracion
de la enfermedad. Asitambién, una vez que estos pacientes reciben
tratamiento con insulina, exhiben niveles bajos de IAA, incluyendo a sujetos

gue no tienen una etiologia autoinmune para su diabetes.

La incidencia de diabetes tipo 1 puede variar en diferentes
poblaciones. Escandinavia y el norte de Europa tienen el mayor niumero de
casos de diabetes tipo 1. En Estados Unidos hay un promedio de 16 por cada
100 000. El menor niumero de casos de diabetes tipo 1 en todo el mundo es de
menos de uno por cada 100 000 por afio en China y ciertas partes de

Sudameérica.

Su incidencia sigue creciendo de manera continua a nivel mundial. En
Finlandia, el nimero de casos se incrementd6 a mas del triple desde 1953,
donde era de 12 por cada 100 000 al afio, con un aumento promedio anual de
2.4%. Hace poco, el grupo de estudio EURODIAB informé de un incremento
entre 0.6 y 9.3% anual en la incidencia de diabetes tipo 1 en niflos menores

a los 15 afios en diversos paises europeos. Los aumentos mas rapidos se han
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presentado en paises de baja prevalencia y en pacientes de menor edad.
Modificaciones en los factores ambientales probablemente sea la razon por el

cual continian aumentando los casos.

Diabetes mellitus tipo 2

(En su mayoria indefinidos hasta el momento) se empeoran con el tiempo
por potenciadores adicionales de la resistencia a la insulina, como el
envejecimiento, un estilo de vida sedentario y obesidad abdominal visceral. Sin
embargo, no todos los pacientes con obesidad y resistencia a la insulina
exhiben hiperglucemia. Un defecto subyacente en la capacidad de las células 3
para compensar el aumento en la demanda determina los pacientes que
presentaran la enfermedad en el contexto de la resistencia a la insulina. La
resistencia de los tejidos a la insulina y la alteracion en la respuesta de las
células B ala glucosa parecen agravarse aun mas por la hiperglucemia
sostenida, que puede evitar tanto la sefializacion insulinica como el

funcionamiento de las células (3.

Muy frecuentemente la diabetes tipo 2 puede cursar sin un diagnostico
durante muchos afios porque la hiperglucemia puede presentarse de
manera gradual y sin sintomas iniciales. A pesar de esta presentacion
benigna, estos pacientes presentan complicaciones microvasculares y, en

especial, macrovasculares.

Diabetes gestacional

La diabetes gestacional (GDM) se va a caracterizar por una intolerancia a la
glucosa que se desarrolla 0 que se observa por vez primera durante el
embarazo. Ya que la resistencia insulinica aumenta durante la gestacion, la
euglucemia depende de un incremento compensatorio en la secrecién de
insulina. Esta falta de compensacion con un incremento en la liberacion de

insulina lleva a la diabetes gestacional. Ya que durante el tercer trimestre se
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logra el mayor aumento en la resistencia insulinica, la GDM se desencadena

durante este periodo.

La incidencia de GDM en una poblacion refleja la prevalencia de diabetes
tipo 2 en la misma. En poblaciones de bajo riesgo, por ejemplo, como las que
se encuentran en Suecia, la incidencia en estudios poblacionales es menor a
2%, aun cuando se ofrecen pruebas universales, mientras que los estudios en
poblaciones como los indigenas americanos, hispanos y asiaticos del norte de
California, que son de alto riesgo, informaron de indices de prevalencia de 4.9
a 12.8%.

Otros factores de riesgo incluyen antecedentes de macrosomia (peso al
nacer >4 000 g), sindrome de ovario poliquistico, hipertension esencial o
relacionada con el embarazo, antecedentes de abortos espontaneos y de
mortinatalidad inexplicada, antecedentes familiares de diabetes, obesidad,
edad mayor a los 25 afios y antecedentes de diabetes gestacional.

Otros tipos especificos:

e Defectos genéticos autosémicos dominantes de las células
del pancreas

e Defectos genéticos en la accion de la insulina

e Diabetes neonatal

e Enfermedades del pancreas exocrino

e Endocrinopatias

e Inducida por farmacos o quimicos

e Infecciones

4 .2.2 Caracteristicas clinicas de la diabetes mellitus

Diabetes tipo 1

Los pacientes con diabetes tipo 1 presentan sintomas y signos relacionados

con hiperglucemia e hipercetonemia. La gravedad de la deficiencia de insulina
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y la agudeza con la que se desarrolle el estado catabdlico determina la
intensidad del exceso osmdtico y cetésico.

A. Sintomas

Poliuria: incremento en la miccién a consecuencia de la diuresis osmotica
secundaria a la hiperglucemia sostenida; esto ocasiona pérdida de glucosa, asi
como de agua libre y electrélitos en la orina. La enuresis nocturna debida a la
poliuria puede indicar el comienzo de diabetes en nifios muy pequefios.

Polidipsia: es una consecuencia directa de la poliuria y proporcional a la
perdida de agua. Estos signos pueden ser simultdneos, especialmente en los
casos agudos. La deshidratacion ocasiona sequedad de las mucosas y de la
piel. La respuesta del cuerpo ante dicha deshidratacion es estimular al centro
de la sed lo que provoca la continua busqueda de liquidos. La sequedad de las
mucosas laringea y respiratoria en algunos casos provoca una tos seca y

persistente.

Polifagia: la reduccion de la utilizacion de los hidratos de carbono provoca un
estado de inanicion hidrocarbonada y, por un mecanismo no del todo aclarado,

se afectan los centros hipotalamicos, por lo cual se produce un aumento del

deseo de comer.

Vision borrosa: se presenta a medida que los cristalinos y retinas se ven

expuestos a liquidos hiperosmolares.

Pérdida de peso: a pesar de un apetito normal o acrecentado, es una
caracteristica frecuente de la diabetes tipo 1 cuando se presenta de manera
subaguda a lo largo de un periodo de semanas. La pérdida de peso se debe
inicialmente, al agotamiento de las reservas de agua, glucégeno vy triglicéridos.
La pérdida de peso cronica a causa de la reduccion de la masa muscular se
presenta a medida que los aminoacidos se derivan para formar glucosa y

cuerpos ceténicos.
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La hipovolemia puede ocasionar mareo y debilidad provocados por
hipotensién postural al estar sentado o de pie. La pérdida corporal total
de potasio y el catabolismo general de las proteinas musculares contribuyen a
la debilidad.

La cetoacidosis exacerba la deshidratacion y la hiperosmolalidad al producir
anorexia, nauseas y vomitos, lo que interfiere con el reemplazo de liquidos

orales.

Diabetes tipo 2

Por lo general, los pacientes con diabetes tipo 2 presentan una deficiencia
insulinica menos grave que los pacientes tipo 1, y los sintomas y signos

reflejan esta diferencia.

A. Sintomas

Muchos pacientes con diabetes tipo 2 tienen un comienzo insidioso de la
hiperglucemia y pueden permanecer un poco asintomaticos al inicio de la
enfermedad. Es posible que el diagnostico se lleve a cabo después de que se

observe glucosuria o hiperglucemia durante analisis clinicos de rutina.

B. Signos

Muchos individuos seran obesos 0 se encontraran con sobrepeso. Incluso
aquellos sujetos que no exhiban un sobrepeso significativo a menudo tienen la
distribucion caracteristica de grasas con una mayor proporcion en la parte
superior del cuerpo (en particular abdomen, pecho, cuello y cara) y cantidades
menores de grasa en las extremidades, que pueden ser considerablemente
musculosas (los pacientes metabdlicamente obesos). Esta distribucion
centripeta de grasas se ha denominado androide y se caracteriza por una alta
circunferencia de la cintura. A diferencia de la forma ginecoide de obesidad
mas centrifuga en la que las grasas se localizan mas en las caderas y muslos,

y menos en las porciones superiores del tronco.
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Algunos pacientes, frecuentemente los obesos, pueden mostrar acantosis
nigricans; piel hiperpigmentada e hiperqueratosica en las axilas, ingles y nuca.
Este signo se relaciona con una considerable resistencia a la insulina. Puede
haber hipertensidn, en especial en el paciente obeso.

Los xantomas eruptivos en la superficie flexora de las extremidades y en las
nalgas, asi como la lipemia retiniana a causa de hiperquilomicronemia pueden
presentarse en pacientes con diabetes tipo 2 no controlada que de igual

manera tienen alguna forma familiar de hipertrigliceridemia.

También es posible que el sintoma de presentacibn sea el coma
hiperglucémico hiperosmolar; los individuos se encuentran muy deshidratados,

hipotensos, letargicos o comatosos sin respiraciones de Kussmaul.

4.2.3 Diagnostico

La diabetes puede diagnosticarse segun los criterios de glucosa en plasma, ya
sea la glucosa en plasma en ayunas (FPG) o el valor de glucosa en plasma de
2 h (PG de 2 h) después de una prueba de tolerancia a la glucosa oral de 75 g
(OGTT) o los criterios HbA1C (hemoglobina glucosilada).

Criterios para el diagnéstico de diabetes

e FPG 2126 mg / dL (7.0 mmol / L). El ayuno se define como la ingesta

calérica durante al menos 8 h.

e PG de 2 h =200 mg/dL (11.1 mmol / L) durante un OGTT. La prueba
debe realizarse segun lo descrito por la OMS, utilizando una carga de
glucosa que contenga el equivalente de 75 g de glucosa anhidra disuelta

en agua.

e HbAL1C 26.5% (48 mmol / mol). Este analisis de sangre, que no requiere

ayuno, indica tu nivel de azlcar en la sangre promedio en los ultimos
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dos o tres meses. Mide el porcentaje de azucar en la sangre unida a la
hemoglobina.

e En un paciente con sintomas clasicos de hiperglucemia o crisis
hiperglucémica, una glucosa en plasma aleatoria =200 mg / dL (11.1
mmol / L).

Confirmando el diagndéstico

A menos que haya un diagnéstico clinico claro (p. Ej., Paciente en una crisis
hiperglucémica o con sintomas clasicos de hiperglucemia y una glucosa en
plasma aleatoria = 200 mg / dL [11.1 mmol / L]), se requiere una segunda

prueba para confirmar.

Se sugiere que la misma prueba se repita sin demora utilizando una nueva
muestra de sangre para confirmacion, ya que habra una probabilidad mas alta
de concurrencia. Por ejemplo, si el A1C es 7.0% (53 mmol / mol) y un resultado
repetido es 6.8% (51 mmol / mol), se confirma el diagndstico de diabetes. Si
dos pruebas diferentes (como A1C y FPG) estan por encima del umbral de
diagndstico, esto también confirma el diagnostico. Por otro parte, si un paciente
tiene resultados discordantes de dos pruebas diferentes, se debe repetir el
resultado de la prueba que estd por encima del punto de corte de

diagndstico. El diagndstico se realiza sobre la base de la prueba confirmada.

Dado que todas las pruebas tienen una variabilidad preanalitica y analitica,
es posible que un resultado anormal (es decir, por encima del umbral de
diagndstico), cuando se repita, produzca un valor por debajo del punto de corte
de diagnostico. Este escenario es probable para FPG y PG de 2 h si las
muestras de glucosa permanecen a temperatura ambiente y no se centrifugan
rapidamente. Debido al potencial de variabilidad preanalitica, es critico que las
muestras de glucosa en plasma se hilen y separen inmediatamente después de
extraerlas. Si los pacientes tienen resultados de prueba cerca de los margenes
del umbral de diagndstico, el profesional de la salud debe seguir al paciente de

cerca y repetir la prueba en 3 a 6 meses. 43
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4.2.4 Tratamiento

4.2.4.1 Tratamiento no farmacoldgico

Dieta

Una dieta equilibrada y nutritiva sigue siendo un elemento esencial para la
terapia de la diabetes. No obstante, en mas de la mitad de los casos, los
pacientes diabéticos no continlan sus dietas. La American Diabetes
Association (ADA) recomienda que alrededor de 45 a 65% de las calorias
diarias totales sean en la forma de carbohidratos; 25 a 35% en la forma de
grasas (de las cuales menos del 7% son grasas saturadas), y entre 10 y 35%

en la forma de proteinas.

En los pacientes con diabetes tipo 2, restringir la ingesta de carbohidratos y
reemplazar algunas de las calorias con grasas monoinsaturadas, como aceite
de oliva, aceite de canola (colza) o los aceites que contienen nueces diversas y
aguacates, pueden reducir los triglicéridos y aumentar el colesterol HDL.
Ademas, en aquellos pacientes con diabetes tipo 2 y obesidad, la reduccion de

peso mediante la restriccion de calorias es una meta importante de la dieta.

Las recomendaciones actuales para ambos tipos de diabetes siguen
limitando el colesterol a 300 mg por dia y los individuos con colesterol LDL
superior a 100 mg/dl deberian limitar su ingesta dietética de colesterol a 200
mg diarios. La alta ingesta de proteinas puede ocasionar una progresion de
enfermedad renal en pacientes con nefropatia diabética; en el caso de estos
individuos, se recomienda disminuir la ingesta de proteinas a 0.8 kg/dia (o a

cerca de 10% del total de calorias diarias).

4.2.4.2 Tratamiento farmacoldgico

Los medicamentos para el tratamiento de la diabetes tipo 2, aparte de la

insulina, caen en varias diferentes categorias.

Farmacos gue actian sobre el complejo receptor de sulfonilureas
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-Sulfonilureas: se unen a los canales del potasio sensibles a ATP (KATP) en
la superficie de las células 3 del pancreas, lo que produce el cierre del canal y
la despolarizacion de la célula 3. Este estado de despolarizacion facilita el
ingreso del calcio al interior de la célula, lo que favorece la liberacion de

insulina.

a. Gliburida (glibenclamida). Se presenta en tabletas de 1.25, 2.5 y 5 mg.
La dosis habitual de inicio es de 2.5 mg/dia, y la dosis promedio de
mantenimiento es de 5 a 10 mg/dia en una sola dosis por las mafanas.

b. Glipizida (glidiazinamida). La glipizida se presenta en tabletas de 5y 10
mg. Para lograr un efecto méaximo de reduccion de hiperglucemia
posprandial, esta sustancia debe ingerirse 30 minutos antes del
desayuno, ya que la absorcion rapida se demora cuando el farmaco se
ingiere junto con los alimentos.

c. Gliclazida. Este medicamento es otra sulfonilurea de duracion intermedia
con una accion de cerca de 12 horas. Se encuentra disponible en
tabletas de 80 mg. La dosis que se recomienda de inicio es de 40 a 80
mg/ dia, con una dosis maxima de 320 mg.

d. Glimepirida. Esta sulfonilurea se ofrece en tabletas de 1, 2 y 4 mg. Sus
efectos son de larga duracion con una vida media de 5 horas, lo que

permite su administracion en una dosis Unica al dia.

-Analogos de la meglitinida

a. Larepaglinida se presenta en tabletas de 0.5, 1y 2 mg.
b. La mitiglinida es un derivado del acido bencilsuccinico y es muy similar a
la repaglinida en sus efectos clinicos. Se une al receptor de sulfonilurea,

y provoca un pulso breve de insulina.

-Derivado de la &-fenilalanina

a. La nateglinida se ofrece en tabletas de 60 y 120 mg. Este farmaco se
une al receptor de sulfonilureas y cierra los canales del potasio sensibles
a ATP.
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Farmacos que actlan sobre los tejidos blancos de la insulina

-Metformina: se utiliza, ya sea sola 0 en combinacion con otros agentes orales

o insulina, para el tratamiento de pacientes con diabetes tipo 2.
-Agonistas del receptor activado por el proliferador de peroxisomas

a. Las tiazolidinedionas (rosiglitazona y pioglitazona) los efectos
observados de las incluyen un aumento en la expresion de
transportadores de glucosa (GLUT1 y GLUT4); disminucién de las
concentraciones de acidos grasos libres, de la produccion hepatica de

glucosa, entre otras.

Farmacos gue afectan la absorcion de la glucosa

-Inhibidores de la alfa-glucosidasa (acarbosa y miglitol) Los farmacos de esta
familia son inhibidores competitivos de las a-glucosidasas del borde en cepillo

de la mucosa intestinal.

Ambos farmacos demoran la absorcion de los carbohidratos y reducen la

variacion glucémica posprandial.

Incretinas

El intestino produce diversas incretinas, hormonas intestinales que amplifican
la secrecidn de insulina postprandial, incluyendo el péptido similar al glucagon-
1 (GLP-1) y el polipéptido insulinotrépico dependiente de glucosa (GIP).
Cuando se infunde GLP-1 en pacientes con diabetes tipo 2, se estimula la

liberacién de insulina y se disminuyen las concentraciones de glucosa.

-Agonistas del receptor GLP-1 (La exenatida o exendina 4, liraglutida).

-Inhibidores de la DPP-4 (sitagliptina, saxagliptina, vildagliptina).

Insulina
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La insulina esta indicada para individuos con diabetes tipo 1, asi como para
aquéllos con diabetes tipo 2 cuya hiperglucemia no responde a la terapia con

dieta y a otros medicamentos para la diabetes.

-Insulina de accién rapida:

Se absorbe rapidamente desde el tejido adiposo (subcutaneo) en la corriente
sanguinea. Se emplea para controlar el azucar en sangre durante las comidas

y aperitivos y para corregir los niveles altos de azucar en sangre.

a. Anélogos de la insulina de accion rapida (insulina Aspart, insulina
Lyspro, insulina Glulisina) que tienen un inicio de la accién de 5 a 15
minutos, efecto pico de 1 a 2 horas y duracion de la accion de unas 4-6

horas.

b. Insulina humana normal que tiene un inicio de la accion de 1/2 hora a 1

hora, efecto pico en 2 a 4 horas, y duracion de la accion de 6 a 8 horas.

-Insulina de accién intermedia:

Se absorbe mas lentamente, y dura mas. Se usa para controlar el azucar en

sangre durante la noche, mientras se esta en ayunas y entre comidas

a. Insulina humana NPH que tiene un inicio del efecto de la insulina de 1 a
2 horas, un efecto pico de 4 a 6 horas, y una duracioén de la accion de

mas de 12 horas.

b. Insulina premezclada que es NPH premezclada o con insulina humana

normal o con un analogo de la insulina de accion rapida.

-Insulina de accion prolongada:

Se absorbe de forma lenta, tiene un efecto pico minimo, y un efecto de

meseta estable que dura la mayor parte del dia.
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Se usa para controlar el azlcar en sangre durante la noche, mientras se esta

en ayunas y entre comidas

a. Analogos de la insulina de accién prolongada (insulina Glargina, insulina
Detemir) que tienen un inicio del efecto de la insulina de 1 1/2-2 horas.
Tiene una duracion relativamente plana de la accion de 12-24 horas

para la insulina Detemir y 24 horas para la insulina glargina.**

4.2.5 Criterios para establecer que un paciente diabético esta controlado

Se debe tener en cuenta numerosos aspectos al establecer objetivos
glucémicos. La ADA propone objetivos Optimos, pero cada uno de estos debera
ser individualizado a las necesidades del paciente y sus factores de

enfermedad.
Los criterios incluyen:

e Hemoglobina glucosilada < 7.0% (53 mmol/mol)
e Glucosa plasmatica en ayunas entre 80-130 mg/dl (4.4-4.2 mmol/L)

e Glucosa plasmatica postprandial< 180 mg/dl (10.0 mmol/L) *°

4.2.6 Complicaciones
4.2.6.1 Complicaciones agudas

e Hipoglucemia:

Las reacciones hipoglucémicas son las complicaciones mas frecuentes que
se presentan en pacientes diabéticos bajo tratamiento con insulina. La
hipoglucemia puede deberse a las demoras en alimentos, al ejercicio fisico
inusual sin calorias complementarias o a un incremento en la dosis de insulina.
Ademas, se puede presentar en cualquier paciente que tome medicamentos
orales que estimulan las células B del pancreas (por ejemplo, sulfonilureas,
meglitinida, analogos de la d-fenilalanina), especialmente en los envejecientes,

personas que padecen de enfermedad renal o hepatica o si tomas otros
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farmacos que alteran el metabolismo de las sulfonilureas (por ejemplo,
fenilbutazona, sulfonamidas o warfarina). Se presenta con mayor frecuencia

con el uso de sulfonilureas de accion prolongada.

Los signos y sintomas, cuando la glucosa en sangre disminuye cerca de 54
mg/dl, el paciente comienza a experimentar sintomas del sistema nervioso
tanto simpatico (taquicardia, palpitaciones, sudoracién, temblor), como
parasimpatico (nduseas, hambre). Si estos sintomas autbnomos se ignoran y
las concentraciones de glucosa descienden aun mas (a cerca de 50 mg/dl),
aparecen los sintomas neuroglucopénicos, incluyendo irritabilidad, confusién,
vision borrosa, cansancio, cefalea y dificultades para hablar. Una disminucién
adicional en la glucosa (por debajo de los 30 mg/dl) puede conducir a pérdida

de la conciencia e, incluso, a convulsiones.

e Cetoacidosis diabética:

Esta complicacion aguda de la diabetes mellitus puede ser la primera
manifestacion de diabetes tipo 1 no diagnosticada con anterioridad o puede ser
el resultado del aumento en los requerimientos de insulina en pacientes con
diabetes tipo 1 durante el curso de alguna infeccién, traumatismo, infarto de
miocardio o cirugia. The National Data Group (Grupo Nacional del Datos)
informa de una incidencia anual de 5 a 8 episodios de cetoacidosis diabética
por cada 1 000 pacientes diabéticos. En los adolescentes con diabetes tipo 1,
los episodios recurrentes de cetoacidosis grave a menudo indican la necesidad
de orientacion para modificar esta conducta. Los pacientes con diabetes tipo 2
también pueden presentar cetoacidosis bajo condiciones de estrés grave, como

sepsis, traumatismos o cirugia mayor.

Patogénesis: La deficiencia aguda de insulina provoca la rapida movilizacion
de las reservas energéticas a partir de los depdsitos musculares y adiposos, lo
gue conduce a un mayor flujo de aminoacidos al higado para su conversion en
glucosa y de acidos grasos para su conversion en cetonas (acetoacetato, [3-
hidroxibutirato y acetona). Ademas de esta elevacion en la disponibilidad del
precursor, existe un efecto directo de la baja proporcion insulina-glucagén

sobre el higado que promueve el aumento en la produccion de cetonas, asi
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como de glucosa. En respuesta tanto a la deficiencia aguda de insulina como al
estrés metabdlico de la cetosis, las concentraciones de hormonas antagonistas
de la insulina (corticoesteroides, catecolaminas, glucagon y GH) se
incrementan de manera consistente. Ademas, en ausencia de la insulina, se
disminuye la utilizacién periférica de la glucosa y las cetonas. La combinacién
del aumento de produccién y disminucion de la utilizacion conduce a la
acumulacién de estas sustancias en la sangre y las concentraciones
plasmaticas de glucosa alcanzan los 500 mg/dl (27.8 mmol/L) o méas y las
cetonas llegan a niveles de 8 a 15 mmol/L o mas.

Sintomas y signos.

e Poliuriay polidipsia asociadas con fatiga marcada

e Nauseasy vomito

e Coma

e Deshidratacion

e Respiraciones rapidas y profundas

e Aroma afrutado de acetona en el aliento son sugerentes de este
diagnostico

e Dolor abdominal

Datos de laboratorio: de manera tipica, el paciente con cetoacidosis
moderadamente grave tiene concentraciones de glucosa en plasma de 350 a
900 mg/dl (19.4 a 50 mmol/L), cetonas séricas positivas a una dilucion de 1:8 o
mayor, hiperpotasemia de 5 a 8 mEg/L, hiponatremia leve de cerca de 130
mEg/L, hiperfosfatemia de 6 a 7 mg/dl y elevaciones de nitrdgeno ureico y
creatinina en sangre. La acidosis puede ser extrema (pH entre 6.9 a 7.2 con
concentraciones de bicarbonato entre 5 a 15 mEQ/L); hay presencia de pCO2

baja (15 a 20 mmHg) secundaria a la hiperventilacién.

e Estado hiperglucémico hiperosmolar:

Esta forma de coma hiperglucémico se caracteriza por hiperglucemia grave,

hiperosmolalidad y deshidratacibn en ausencia de cetosis significativa. Se
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puede observar en pacientes con diabetes leve u oculta y por lo regular los

pacientes son de mediana edad o ancianos.

Patogénesis. Una deficiencia parcial o relativa de insulina puede iniciar el
sindrome al reducir la utilizacion de la glucosa por parte de masculos, grasa e
higado, al mismo tiempo que promueve la hiperglucagonemia y aumenta la
produccién de glucosa por parte del higado. El resultado es una hiperglucemia
que conduce a glucosuria y diuresis osmotica con pérdidas de agua
obligatorias. Se cree que la presencia de cantidades, incluso pequeias de
insulina, evita la generacion de la cetosis mediante la inhibicion de la lipdlisis en
las reservas adiposas. Si el paciente es incapaz de mantener una ingesta
adecuada de liquidos debido a una enfermedad aguda o crénica asociada, o
porque ha sufrido una pérdida excesiva de liquidos, se propicia una
deshidratacion marcada. A medida que se contrae el volumen plasmatico, se
genera una insuficiencia renal; a su vez, esto limita la excrecion renal de
glucosa y contribuye de manera importante al aumento de la glucosa y
osmolalidad séricas. Conforme la osmolalidad sérica excede los 320 a 330
mOsm/kg, se extrae agua de las neuronas, lo cual produce ofuscaciéon mental y

coma.
-Sintomas y signos

e Debilidad, poliuria y polidipsia.
e Deshidratacion.

e Hiperglucemia

e Hiperosmolalidad

e Paciente puede estar aletargado, confuso o comatoso.

Datos de laboratorio. Presencia de hiperglucemia extrema con valores de
glucosa en sangre entre 800 y hasta 2 400 mg/dl (44.4 a 133.2 mmol/L). En
casos leves en que la deshidratacion es menos extrema, la hiponatremia por
disolucién, asi como las pérdidas de sodio en orina, pueden reducir las
concentraciones de sodio en suero a cerca de 120 a 125 mEg/L; hasta cierto
grado, esto protege en contra de una hiperosmolalidad extrema. Sin embargo,

una vez que la deshidratacion progresa aun mas, el sodio sérico puede
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exceder los 140 mEqg/L, con lo que se producen osmolalidades séricas de 330
a 440 mOsm/kg (normal, entre 280 a 295 mOsm/kg). Por lo general, la cetosis
es leve o ausente. La azoemia prerrenal es habitual con concentraciones

frecuentes de nitrégeno ureico en sangre por encima de los 100 mg/dl. 4°

4.2.6.2 Complicaciones crénicas

e Retinopatia diabética

La retinopatia es la afeccién de la microvascularizacion retiniana. La retina
es la estructura ocular mas perjudicada por la diabetes, pero la enfermedad
puede afectar a cualquier parte del aparato visual, provocando la oftalmopatia
diabética en la que, aparte de la retina se puede afectar el cristalino (cataratas:
1,6 veces mas frecuente en la poblacion diabética, con aparicion en edad mas
temprana y progresion mas rapida), la camara anterior (glaucoma de angulo
abierto: 1,4 veces mas frecuente en los diabéticos), la cornea, el iris, el nervio

optico y los nervios oculomotores.

La retinopatia diabética (RD) es la segunda causa de ceguera en el mundo
occidental y la mas frecuente en las personas de edad comprendidas entre 30
y 69 afos. Igualmente, es la complicacion crénica mas comun que presentan
los diabéticos estando su prevalencia relacionada con la duracion de la
diabetes. Asi, después de 20 afios, la presentan en algun grado casi todos los

pacientes con diabetes tipo 1 y mas del 60% de pacientes con diabetes tipo 2.
Lesiones de la retinopatia diabética
La retinopatia diabética evoluciona en tres fases correlativas:
-Retinopatia de origen o no proliferativa. Se caracteriza por la aparicion de

microaneurismas, hemorragias, exudados duros. En esta fase como en todas

puede aparecer también edema macular.

59



-Retinopatia preproliferativa. Caracterizada por exudados algodonosos,
anormalidades venosas (duplicaciones, tortuosidades), anormalidades
arteriales (oclusiones, estrechamientos) y capilares (dilataciones vy
tortuosidades).

-Retinopatia proliferativa. Es la forma mas grave de retinopatia. Se
caracteriza por neoformacion de nuevos vasos en retina y humor vitreo,
hemorragias vitreas o prerretinianas con proliferacion de tejido fibroso v,

secundariamente, desprendimiento de retina.

El edema macular diabético puede darse en cualquier fase de la retinopatia y
es la principal causa de pérdida de la vision producida por la diabetes. Se
caracteriza por una coleccion de liquido o un engrosamiento de la macula, un

exudado duro en el area macular, una falta de perfusion de la retina en las
arcadas vasculares temporales o cualquier combinaciéon de las lesiones

citadas.

e Nefropatia diabética

Corresponde a la principal causa de insuficiencia renal en el mundo
occidental y una de las complicaciones mas importantes de la diabetes de larga

evolucion.

Alrededor del 20-30% de los pacientes diabéticos presentan evidencias de
nefropatia aumentando la incidencia sobre todo a expensas de los diabéticos
tipo 2, mientras que en los tipos 1 dicha incidencia tiende a estabilizarse o

incluso a descender.

La nefropatia diabética constituye un sindrome clinico diferenciado
caracterizado por albuminuria superior a 300 mg/24 h, hipertension e
insuficiencia renal progresiva. Los estados mas severos de retinopatia

diabética requieren didlisis o trasplante renal.

Lesiones de la nefropatia diabética
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El deterioro de la funcion renal en los sujetos con diabetes mellitus es un
proceso progresivo en el tiempo, habitualmente descrito como un camino
descendente desde la normoalbuminuria hasta la insuficiencia renal terminal,
atravesando estadios intermedios caracterizados por microalbuminuria y
proteinuria clinica. Este proceso puede ser interrumpido o incluso remitir
(tratamiento precoz) o finalizar en cualquier momento de su evolucion debido al

fallecimiento del paciente, generalmente por causas de origen cardiovascular.

Este proceso se manifiesta clinicamente en diversos estadios:

— Estadio 1. Hipertrofia renal e hiperfiltracién. Esta fase se caracteriza por
aumento rapido del tamafio renal, elevacion del filtrado glomerular y aumento

del flujo plasmatico y de la presion hidraulica glomerular.

— Estadio 2. Lesion renal sin signos clinicos. Se desarrolla en los 2 o 3 afios
siguientes al diagnaostico de la diabetes mellitus, la membrana basal glomerular
aumenta su espesor y puede aparecer en algun caso microalbuminuria con el

ejercicio.

— Estadio 3. Nefropatia diabética incipiente. Viene definida por la aparicion de
microalbuminuria (30-300 mg/24 h o 20-200 mg/min) en ausencia de infeccion
urinaria. Suele asociarse en esta fase un aumento de la presion arterial y

descenso de la filtracion glomerular.

— Estadio 4. Nefropatia diabética establecida. Suele comenzar a los 10 o 15
afios después del diagndstico de la diabetes. En ella estan presentes cifras de
albumina mayores de 300 mg/dia que se asocian a un progresivo descenso del
fitrado glomerular y a una presencia de hipertension arterial (75% de los

pacientes) que, a su vez, agrava la progresion del dafio renal.
—Estadio 5. Insuficiencia renal terminal. Puede empezar entre los 10 y 20

afios del diagnostico de la diabetes y tras 7-10 afios de proteinuria persistente.

Se define por valores de creatinina plasmatica superiores a 2 mg/dl,
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hipertension  arterial, retinopatia y, muy frecuentemente, afeccion

cardiovascular.

e Neuropatia diabética

La neuropatia esta presente en el 40-50% de los diabéticos después de 10
afos del comienzo de la enfermedad, tanto en el tipo 1 como en el tipo 2,

aunque menos del 50% de estos pacientes presentan sintomas.

Su prevalencia aumenta con el tiempo de evolucion de la enfermedad y con
la edad del paciente, relacionandose su extension y gravedad con el grado y

duracion de la hiperglucemia.

Formas clinicas

No existe una clasificacion unanimemente aceptada de neuropatia diabética
segun la presencia de sintomas y/o signos de disfuncién nerviosa en personas
con diabetes; no obstante, y basandonos en la forma de presentacion clinica y
a pesar de la existencia de cuadros mixtos y de que diversas formas pueden
estar presentes en un mismo paciente, dividiremos la neuropatia diabética en

dos grandes grupos:

Neuropatia somatica.

Esta a su vez se puede dividir en 2 subgrupos:

1. Neuropatia simétrica o polineuropatia.

Esta incluiria:

— Polineuropatia sensitivomotora simétrica distal, que es la forma de

presentacion mas frecuente en el paciente diabético. De inicio insidioso, afecta

fundamentalmente a extremidades inferiores, provocando sintomas sensoriales
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como hormigueos, hiperestesia, quemazén y dolor, o bien motores, como
espasmos, fasciculaciones y calambres, u otros, como acorchamiento e

insensibilidad térmica o dolorosa.

— Neuropatia aguda dolorosa, que suele ser de inicio agudo, aparece con
més frecuencia en varones y afecta simétricamente a las porciones distales de
las extremidades inferiores, sobre todo las plantas, caracterizandose por dolor
agudo, quemante y acompafado de hiperestesias cutaneas.

— Neuropatia motora proximal simétrica. Suele presentarse en mayores de 50
afos caracterizandose por dolor seguido de debilidad muscular y amiotrofia de
comienzo insidioso y caracter progresivo que afecta, sobre todo, a caderas y

ambos muslos.

2. Neuropatias focales y multifocales.

Suelen presentarse en mayores de 50 afios con diabetes de larga evolucion,
caracterizandose por dolor de comienzo agudo o subagudo acompafado de

otros sintomas en el territorio del nervio afectado. Se dividen en:

— Mononeuropatias. Afectan a un solo nervio. La forma mas frecuente es la
afeccion del Il par craneal que cursa con dolor periorbitario, paresia muscular y
diplopia con conservacion de la movilidad pupilar. También puede afectarse
mas raramente el VI, IV o VIl pares craneales o algunos nervios de

extremidades como peroneal, mediano cubital, etc.

— Neuropatia proximal asimétrica. Es de presentacion poco frecuente y suele
afectar a pacientes con diabetes mal controlada por periodos prolongados y, en
general, mayores de 60 afios. Su inicio es agudo o subagudo cursando con
dolor intenso en la cara anterior del muslo y, en ocasiones, también en region
lumbar, glateo o periné seguido a las pocas semanas de debilidad muscular y

amiotrofia.
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Neuropatia autonomica.

La diabetes mellitus es la causa mas frecuente de neuropatia autonémica,
afectando al 20-40% de los diabéticos, aunque sélo en el 5% de los casos
presentan sintomas. Dada la ubicuidad del sistema nervioso autbnomo hace
que las posibles manifestaciones clinicas de disfuncién abarquen varios
organos Yy sistemas, siendo mas comunes las gastrointestinales, las

genitourinarias, las cardiovasculares y las sudorales.

— Sistema gastrointestinal. Se pueden presentar gastroparesia con
enlentecimiento del vaciado gastrico, manifestandose con sensacion de
plenitud, nduseas y vomitos con presencia de alimentos no digeridos, anorexia
y dolor epigastrico. Puede ocasionar inestabilidad en el control glucémico con
hipoglucemias posprandiales debidas al retraso de la absorcion de hidratos de
carbono. Igualmente, se pueden presentar alteraciones en la movilidad colonica
dando estrefiimiento o diarrea liquida, indolora y explosiva, que empeora

durante la noche y con las comidas.

— Sistema genitourinario. Se producen alteraciones vesicales con pérdida de
la sensacion de llenado y disminucion de la accion del masculo detrusor dando
lugar a una elevacion del intervalo de tiempo entre micciones, que a la larga

puede producir incontinencia o mas frecuentemente retencion urinaria.

— Sistema cardiovascular. La neuropatia autbnoma cardiovascular se asocia a
un incremento en los casos de muerte subita, arritmias cardiacas e isquemia
miocardica. Las afectaciones que pueden producirse son: inestabilidad
vasomotora, denervacion cardiaca, mala adaptacion al ejercicio e hipotension
ortostatica, producida por afeccion de baroreceptores aodrticos y carotideos y
con mal prondstico, ya que la mayoria de los pacientes que la presentan

falleceran a los 3-5 arios.

— Sistema sudomotor. La manifestacion mas frecuente es la anhidrosis en las
extremidades inferiores, principalmente en los pies, con hiperhidrosis en la

mitad superior del cuerpo. También se produce sudacion facial gustatoria
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(aparicion de sudacion profusa en cara, cuello y hombros tras empezar a

comer) en relacién con la ingesta de determinados alimentos.

Pie diabético

Se define como una alteracion clinica de base etiopatogénica neuropética e
inducida por la hiperglucemia mantenida en la que, con o sin coexistencia de
isquemia, y previo desencadenante traumético, produce lesion y/o ulceracion

del pie.

Pequefios traumatismos provocan la lesion tisular y la aparicion de Ulceras.
La presencia de una neuropatia periférica, una insuficiencia vascular y una
alteracion de la respuesta a la infeccion hace que el paciente diabético
presente una debilidad excepcional a los problemas de los pies.

La diabetes mellitus constituye una de las principales causas de amputacion
no traumatica de los pies. La prevalencia de amputaciones entre los diabéticos
es del 2% y la incidencia de Ulceras del 6%. El riesgo de desarrollo de ulceras
se eleva en los pacientes con una evolucion de la diabetes superior a 10 afios,
de sexo masculino, con un es caso control metabdlico y que presentan

complicaciones cardiovasculares, oculares o renales.
Clasificacion de las lesiones
Determinar el grado de lesidbn es importante para poder establecer la
terapéutica adecuada. Segun Wagner, la afectacién del pie puede clasificarse

en seis estadios:

— Grado 0. No hay lesién, pero se trata de un pie de riesgo (callos, fisuras,

hiperqueratosis).

— Grado 1. Ulcera superficial. Suelen aparecer en la superficie plantar, en la

cabeza de los metatarsianos o en los espacios interdigitales.
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— Grado 2. Ulcera profunda que penetra en el tejido celular subcutéaneo,
afectando tendones y ligamentos, pero no hay absceso o afeccion Osea.

— Grado 3. Ulcera profunda acompafiada de celulitis, absceso u osteitis.

— Grado 4. Gangrena localizada, generalmente en tal6n, dedos o zonas
distales del pie.

— Grado 5. Gangrena extensa.

* Otras complicaciones

Piel

Entre las lesiones dérmicas mas importantes que se asocian con la diabetes
estan: dermopatia diabética, necrobiosis lipoidica, bullosis diabeticorum,
granuloma anular, xantomas eruptivos, lipoatrofia y lipohipertrofia, y la
presencia mas frecuente de alteraciones en el grosor de la piel y de infecciones

cutaneas.
Boca
De igual manera en el paciente diabético se presentan complicaciones en la
cavidad bucal, entre éstas destacariamos: caries dental, candidiasis oral,

mucormicosis, glositis romboidal media, xerostomia, sindrome de ardor bucal,

agrandamiento de las glandulas salivales, alteraciones del gusto, etc.4®
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5. OPERACIONALIZACION DE LAS VARIABLES

VARIABLES

CONCEPTO

INDICADOR

ESCALA

Presién de pulso

Es la diferencia entre los
valores de la presion

sistolica y la diastdlica

Entre 25-50 mmhg

Numérica

Factores de riesgo

cardiovasculares

Son trastornos o
conductas que aumentan
la posibilidad de
desarrollar una
enfermedad

cardiovascular.

Presién de Pulso

Score de

Framingham

Numérica

Diabetes Mellitus

Grupo de trastornos
metabdlicos
caracterizados por la
hiperglucemia resultante
de los defectos de la
secrecién o la accion de

la insulina, o ambas.

Si

No

Nominal

Edad

Tiempo transcurrido
desde el nacimiento hasta

la realizacion del estudio

Anos cumplidos

Numérica

Sexo

Estado fenotipico
condicionado
genéticamente y que
determina el género al
que pertenece un

individuo.

Femenino

Masculino

Nominal
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6. MATERIAL Y METODOS

6.1. Tipo de estudio

Se realiz6 un estudio observacional, descriptivo y transversal de recoleccién
de datos prospectivos, donde se determind la correlacion existente entre la
presion de pulso con el riesgo cardiovascular de acuerdo con el score de
Framingham en pacientes diabéticos tipo 2 controlados, poblacion del Hospital
Salvador B. Gautier

6.2. Area de estudio

El estudio se realizé en el area de endocrinologia del Hospital Salvador B.
Gautier (HSBG), calle Alexander Fleming esq. Pepillo Salce, Santo Domingo.
(Ver anexo VIII.1)

6.3. Universo

La poblacién objeto de investigacion estuvo conformada por todos los
pacientes de 30 — 79 afios que asistieron a la consulta externa en el area de
endocrinologia del (HSBG).

6.4. Muestra

La muestra estuvo constituida por los pacientes que acudieron a consulta
externa en el area de endocrinologia del Hospital Salvador B. Gautier y que
cumplieron con los criterios de inclusion en el periodo de noviembre 2019 hasta
abril 2020.
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6.5. Criterios

6.5.1. De inclusion

e Pacientes diabéticos tipo 2 controlados (Hemoglobina glucosilada <
7.0%, glucosa Plasmética en ayunas entre 80-130 mg/dL, glucosa
plasmética postprandial <180 mg/dL)

e Pacientes con 30 a 79 afios.

e Pacientes con resultados de laboratorio recientes (menos de 1 mes de
realizado).

e Acepten participar con la firma del consentimiento informado.

6.5.2. De exclusion

e Pacientes que no sean diagnosticados con diabetes tipo 2
e Pacientes diabéticos no controlados
e Pacientes menores de 30 afios y mayores de 79 afos.

e No acepten participar

6.6. Instrumento de recoleccion de los datos

Se utilizara un formulario disefiado para la recoleccion de datos (Ver anexo
8.5) que consta con 14 acéapites para el célculo del riesgo cardiovascular
divididas en 3 secciones. Una primera seccidon que incluye variables
sociodemogréficas (edad y sexo). La segunda seccidén esta compuesta por los
antecedentes personales como son; la diabetes y tabaquismo, uso o no de
tratamiento antihipertensivo, de estatinas o aspirina. Y una la tercera seccion
incluye los datos recolectados (niveles de colesterol total, HDL colesterol, LDL

colesterol, presion arterial sistélica y diastdlica.
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6.7. Procedimiento

Se present6 el anteproyecto a la Unidad de Investigacion de la Facultad de
Medicina de la Universidad Nacional Pedro Henriquez Urefia para su revision,

evaluacioén y posterior autorizacion.

Luego solicitamos el consentimiento de las autoridades de la Unidad de
Endocrinologia del Hospital Salvador B. Gautier para llevar acabo el presente
estudio. Una vez obtenidos los permisos requeridos, se acudié 3 veces a la
semana a La unidad de endocrinologia del Hospital Salvador B. Gautier en
horario de 9:00 A.M. - 12:00 P.M.

Para el estudio se tomaron los pacientes que acudieron a la consulta externa,
se les explico detalladamente en que consiste el estudio y el procedimiento que
se llevo a cabo, se les entregd el consentimiento informado, una vez el
paciente estuvo de acuerdo en formar parte del estudio y firmé voluntariamente
se realizd la toma de presion arterial y se le solicitaban los andlisis de
laboratorio recientes (menos de 1 mes de realizados), luego con los resultados

obtenidos se lleno el formulario disefiado para la recoleccion de datos.

6.8 Tabulacioén

Los datos recopilados, luego de ser estudiados y examinados fueron
analizados estadisticamente mediante el programa de computacion Microsoft
Office Excel 2010 para la realizacion de tabulaciones y graficos. El proceso de
digitacion Microsoft Word 2010.

6.1 Andlisis

La técnica estadistica para los calculos de los datos se realiz6 a través de

distribucion de frecuencia simple.
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6.10 Aspectos éticos

El presente estudio fue ejecutado con apego a las normativas éticas
internacionales, incluyendo los aspectos relevantes de la Declaracion de
Helsinki las pautas del Consejo de Organizaciones Internacionales de las
Ciencias Médicas (CIOMS). El protocolo del estudio y los instrumentos
disefiados para el mismo fueron sometidos a revision por la Escuela de
Medicina y de la coordinacion de la Unidad de Investigacion de la
Universidad, cuya aprobacion fue el requisito para el inicio del proceso de

recopilacion y verificacion de datos.

Todos los datos recopilados en este estudio fueron manejados con el estricto

apego a la confidencialidad.

Finalmente, toda informacién incluida en el texto del presente anteproyecto,

tomada en otros autores, fue justificada por su llamada correspondiente.
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7. RESULTADOS

Tabla 1. Riesgo cardiovascular segun el Score de Framingham en pacientes
diabéticos tipo Il atendidos en la consulta de endocrinologia en el Hospital
Salvador B. Gautier en el periodo de noviembre 2019 - abril 2020.

De un total de 61 pacientes, 34 presentaron un riesgo Alto, Borderline 4

pacientes, riesgo Intermedio 18 y solo 5 pacientes presentaron un Bajo riesgo.

RCV segln Score de Frecuencia Porciento
Framingham
Bajo (<5%) 5 8.2%
Borderline risk (5-7.4%) 4 6.6%
Intermedio (7.5-19.9%) 18 29.5%
Alto (>20%) 34 55.7%
Total 61 100.00%

Fuente: instrumento de recoleccion de datos

Tabla 2. Riesgo cardiovascular segun la Presion de Pulso en pacientes
diabéticos tipo Il atendidos en la consulta de endocrinologia en el Hospital

Salvador B. Gautier en el periodo de noviembre 2019 — abril 2020.

De un total de 61 pacientes, 2 presentaron riesgo Muy alto, 14 riesgo Alto, 20

riesgo Moderado y 25 pacientes obtuvieron un Bajo riesgo.
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RCV segln Presion de Pulso Frecuencia Porciento

Bajo (= 40 mmHg) 25 41.0%

Moderado (41-50 mmHg) 20 32.8%

Alto (51-60 mmHQ) 14 23.0%

Muy alto (61-100 mmHg) 2 3.3%
Total 61 100.00%

Fuente: instrumento de recoleccién

Tabla 3. Frecuencia de antecedentes mérbidos cardiovasculares en pacientes
diabéticos tipo Il atendidos en la consulta de endocrinologia en el Hospital

Salvador B. Gautier en el periodo de noviembre 2019 — abril 2020.

El 81.9% de los pacientes padecen de HTA, 4.91% tenian antecedente de
haber sufrido un ACV, 4.91% IAM, aquellos que no presentaban ningun

antecedente 4.91% y el menor en frecuencia (3.27%) fue la TVP.

Antecedentes morbidos Frecuencia Porciento
cardiovasculares
HTA 50 81.9%
ACV 3 4.91%
Trombosis venosa profunda 2 3.27%
IAM 3 4.91%
Ninguno 3 4.91%
Total 61 100.00%

Fuente: instrumento de recoleccion
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Tabla 4. Uso de estatinas en pacientes diabéticos tipo Il atendidos en la

consulta de endocrinologia en el Hospital Salvador B. Gautier en el periodo de
noviembre 2019 — abril 2020.

Uso de estatinas Frecuencia Porciento
Si 28 45.90%
No 33 54.10%

Total 61 100.00%

Fuente: instrumento de recoleccién de datos

Grafico 1. Uso de estatinas en pacientes diabéticos tipo Il atendidos en la
consulta de endocrinologia en el Hospital Salvador B. Gautier en el periodo de
noviembre 2019 — abril 2020.

El 45.90% si utilizaban estatinas, mientras que el 54.10% No

Uso de estatinas

56.00%
54.10%

54.00%

52.00%

50.00%

48.00%
45.90%

46.00%

44.00%

42.00%

40.00%
no si

Fuente: Tabla No.4
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Tabla 5. Relacion entre el sexo y el riesgo cardiovascular segun la Presion
de Pulso en pacientes diabéticos tipo Il atendidos en la consulta de
endocrinologia en el Hospital Salvador B. Gautier en el periodo de noviembre
2019 — abril 2020.

Porciento
Bajo

RCV segun Presién de Pulso

Moderado

Porciento
Moderado

Porciento
Alto

Porciento
Muy Alto

84.00%

10

50.00%

4

28.57%

50.00%

16.00%

10

50.00%

10

71.43%

50.00%

100.00%

20

100.00%

14

100.00%

100.00%

Fuente: instrumento de recoleccién de datos

Grafico 2. Relacion entre el sexo y el riesgo cardiovascular segun la Presion
de Pulso en pacientes diabéticos tipo Il atendidos en la consulta de
endocrinologia en el Hospital Salvador B. Gautier en el periodo de noviembre
2019 — abril 2020.

El riesgo Alto se observdé con mayor frecuencia en el sexo masculino
(71.43%), en comparacion con el femenino (28.57%), el moderado se present6
igual en ambos sexos con un 50%, con respecto al riesgo bajo las mujeres

predominaron con un 84% y los hombres con un 16%.
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Porciento

RCV segun presidon de pulso

90.00%

80.00%

70.00%

60.00%

B Femenino

50.00%

= Masculino

40.00%

30.00%

20.00%

10.00%

0.00%

Bajo Moderado Alto Muy Alto

Riesgo

Fuente: Tabla No.5

Tabla 6. Relacion entre el sexo y el riesgo cardiovascular segun el Score de
Framingham en pacientes diabéticos tipo Il atendidos en la consulta de
endocrinologia en el Hospital Salvador B. Gautier en el periodo de noviembre
2019 — abril 2020.
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Porciento
Bajo

RCV segun Score de Framingham

Borderline

Porciento
Borderline

Intermedio

Porciento
Intermedio

Porciento
Alto

100.00
%

75.00%

75.00%

41.18%

25.00%

25.00%

58.82%

100.00%

18

100.00%

Fuente: instrumento de recoleccién

Gréfico 3. Relacion entre el sexo y el riesgo cardiovascular segun el Score de
Framingham en pacientes diabéticos tipo Il atendidos en la consulta de
endocrinologia en el Hospital Salvador B. Gautier en el periodo de noviembre
2019 — abril 2020.

El riesgo Alto se observdé con mayor frecuencia en el sexo masculino
(58.82%), en comparacion con el femenino (41.18%), en el riesgo Intermedio y
Borderline el sexo masculino obtuvo un 25% vs un 75% en el femenino, con

respecto al riesgo bajo las mujeres predominaron en un 100%.
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Porciento

RCV segun Score de Framingham

120.00%
100.00%
80.00%
60.00%
40.00%
20.00% —I
0.00% \
Bajo Borderline risk Intermedio alto
Riesgo

B Femenino

Masculino

Fuente: Tabla No.6
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Edades

Tabla 7. Relacién de los grupos etarios y el riesgo cardiovascular segun la

Presion de Pulso en pacientes diabéticos tipo Il atendidos en la consulta de

endocrinologia en el Hospital Salvador B. Gautier en el periodo de noviembre

2019 — abril 2020.

Porciento
Bajo

RCV segun Presién de Pulso

Moderado

Porciento
Moderado

Porciento
Alto

Porciento
Muy alto

4.00%

0.00%

12.00%

24.00%

20.00%

21.43%

44.00%

45.00%

35.71%

_

16.00%

30.00%

35.71%

251 100%

20

100%

Fuente: instrumento de recoleccion
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Grafico 4. Relacion de los grupos etarios y el riesgo cardiovascular segun la

Presion de Pulso en pacientes diabéticos tipo Il atendidos en la consulta de

endocrinologia en el Hospital Salvador B. Gautier en el periodo de noviembre
2019 — abril 2020.

Porciento

120.00%

100.00%

80.00%

60.00%

40.00%

20.00%

0.00%

Relacion de la edad con el RCV (PP)

¥ Bajo

Moderado

Alto

30-39 40-49 50-59 60-69
Edades

70-79

Fuente: Tabla No. 7

De los 61 participantes el grupo etario de 70-79 afios fue el que obtuvo un

riesgo mas alto con un 100%, mientras que los pacientes con edades entre 60

a 69 afios predominaron las demas categorias de riesgo; en el riesgo bajo

(44%), el riesgo moderado (45%) y en el riesgo alto con un (35.71%).
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Tabla 8. Relacién de los grupos etarios y el riesgo cardiovascular segun el
Score de Framingham en pacientes diabéticos tipo Il atendidos en la consulta
de endocrinologia en el Hospital Salvador B. Gautier en el periodo de
noviembre 2019 — abril 2020.

Edades

Porciento
Bajo

Borderline

Porciento
Borderline

Intermedio

Porciento
Intermedio

Porciento
Alto

20.00%

0.00%

0.00%

0.00%

20.00%

25.00%

16.67%

0.00%

40.00%

50.00%

27.78%

11.76%

20.00%

25.00%

38.89%

47.06%

0.00%

0.00%

16.67%

41.18%

100%

4

100%

RCV segun Score Framingham

100%

100%

Fuente: instrumento de recoleccion
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Gréfico 5. Relacion de los grupos etarios y el riesgo cardiovascular segun el

Score de Framingham en pacientes diabéticos tipo Il atendidos en la consulta

de endocrinologia en el Hospital Salvador B. Gautier en el periodo de
noviembre 2019 — abril 2020.

Porciento

60.00%

50.00%

40.00%

30.00%

20.00%

10.00%

0.00%

Relacion de edad con RCV (SF)

¥ Bajo

Borderline

Intermedio

m Alto

30-39

40-49 50-59 60-69 70-79
Edad

Fuente: Tabla No. 8

Con relacion al riesgo bajo el grupo etario con el mayor porcentaje (40%) fue

50-59 afios, mientras que el en el riesgo alto predominaron las edades entre
60-69 afos (47.06%).
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Tabla 9. Relacion de tiempo de evolucion de la DM y el riesgo cardiovascular
segun el Score de Framingham en pacientes atendidos en la consulta de
endocrinologia en el Hospital Salvador B. Gautier en el periodo de noviembre
2019 — abril 2020.

RCV segln Score de Framingham

Tiempo
diagnostico
DM2

Porciento
Bajo

Borderline

Porciento
Borderline

Intermedio

Porciento
Intermedio

Porciento
Alto

8.00%

4.00%

36.00%

52.00%

12.50%

12.50%

25.00%

50.00%

27.27% 54.55%

22.22% 77.78%

4

Fuente: instrumento de recoleccion
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Grafico 6. Relacion de tiempo de evolucion de la DM y el riesgo
cardiovascular segun el Score de Framingham en pacientes atendidos en la
consulta de endocrinologia en el Hospital Salvador B. Gautier en el periodo de
noviembre 2019 — abril 2020.

Porciento

Relacion tiempo de diagnostico DM2 con RCV

90.00%
80.00%
70.00%
m Alto
60.00%
50.00% - Bajo
40.00% - Borderline risk
30.00% - M Intermedio
20.00% -
10.00% -
0.00% T T .
< 5 afnos 5-10 afios 11-20 afios > 20 afios

Tiempo de diaghostico

Fuente: Tabla No. 9

Los pacientes con un periodo de evolucién mayor de 20 afios presentaron un
riesgo cardiovascular mas alto (77.78%) en comparacion con los que tienen
entre 5 a 10 afios de diagnosticada la enfermedad que presentaron un riesgo
bajo (12.50%).
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Tabla 10. Relacion de tiempo de evolucion de la DM y el riesgo cardiovascular

segun la Presion de Pulso en pacientes atendidos en la consulta de
endocrinologia en el Hospital Salvador B. Gautier en el periodo de noviembre

2019 — abril 2020.

Tiempo
diagnostico
DM2

Porciento
Bajo

RCV segln Presion de Pulso

Moderado

Porciento
Moderado

Porciento
Alto

Porciento
Muy alto

56.00%

32.00%

37.50%

18.75%

43.75%

36.36%

36.36%

27.27%

11.11%

55.56%

22.22%

11.11%

Fuente: instrumento de recoleccion
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Grafico 7. Relacion de tiempo de evolucion de la DM y el riesgo
cardiovascular segun la Presion de Pulso en pacientes atendidos en la consulta
de endocrinologia en el Hospital Salvador B. Gautier en el periodo de
noviembre 2019 — abril 2020.

Porciento

Relacion Tiempo de diagnostico de DM2 con el RCV

60.00%
50.00% -
0, -

40.00% = Bajo
Moderado

30.00% -
Alto

20.00% - —] = Muy alto

10.00% - 1 [

0.00% - . T T T
< 5 afios 5- 10 afios 11 - 20 afios >20 anos

Tiempo de Diaghostico

Fuente: Tabla No. 10

Los pacientes con un periodo de evolucion mayor de 20 afios presentaron un
riesgo cardiovascular mas alto (11.11%). Los que tenian menos de 5 afios de
diagnosticada la enfermedad que presentaron con mayor frecuencia un riesgo
bajo (56%).
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Tabla 11. Relacion de antecedentes morbidos y el riesgo cardiovascular

segun la Presion de Pulso en pacientes atendidos en la consulta de

endocrinologia en el Hospital Salvador B. Gautier en el periodo de noviembre

2019 — abril 2020.

Porciento
Bajo

RCV segln Presion de Pulso

Moderado

Porciento
Moderado

Porciento
Alto

Porciento
Muy Alto

8.00%

5.00%

0.00%

0.00%

60.00%

65.00%

92.86%

100.00%

4.00%

10.00%

0.00%

0.00%

0.00%

0.00%

7.14%

0.00%

4.00%

0.00%

0.00%

0.00%

24.00%

4

20.00%

0

0.00%

0.00%

100%

20

100%

14

100%

100%

Fuente: instrumento de recoleccion
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Gréafico 8. Relacién de antecedentes morbidos y el riesgo cardiovascular
segun la Presion de Pulso en pacientes atendidos en la consulta de
endocrinologia en el Hospital Salvador B. Gautier en el periodo de noviembre
2019 — abril 2020.

Porciento

Relacion de Antecedentes Madrbidos con el RCV (PP)

120.00%
100.00%
80.00% " Bajo
Moderado
Alto
60.00%
° H Muy Alto
40.00%
20.00%
0.00% AJ» T T T T . :

ACV HTA IAM IRC Ninguno TVP
Antecedentes

Fuente: Tabla No.11

La Hipertension Arterial fue la que mas se relacion6 con todas las categorias

ya gue es el antecedente mérbido mas frecuente.
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Tabla 12. Relacion de antecedentes morbidos y el riesgo cardiovascular

segun la Score de Framingham en pacientes atendidos en la consulta de

endocrinologia en el Hospital Salvador B. Gautier en el periodo de noviembre

2019 — abril 2020.

Porciento
Bajo

RCV segln Score de Framingham

Borderline

Porciento
Borderline

Intermedio

Porciento
Intermedio

Porciento
Alto

0.00%

0.00%

5.56%

5.88%

40.00%

0.00%

83.33%

76.47%

0.00%

0.00%

11.11%

2.94%

0.00%

0.00%

0.00%

2.94%

0.00%

0.00%

0.00%

2.94%

60.00%

100.00%

0

0.00%

8.82%

100%

100%

18

100%

100%

Fuente: instrumento de recoleccion
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Grafico 9. Relacion de antecedentes morbidos y el riesgo cardiovascular

segun la Score de Framingham en pacientes atendidos en la consulta de

endocrinologia en el Hospital Salvador B. Gautier en el periodo de noviembre
2019 — abril 2020.

Porciento

120.00%

100.00%

80.00%

60.00%

40.00%

20.00%

0.00%

Antecedentes Morbidos relacionados con RCV (SF)

Bajo

m Borderline

M Intermedio

Alto

3 L

ACV HTA 1AM IRC TVP Ninguno
Antecedentes

Fuente: Tabla No. 12

La Hipertension Arterial fue la que mas se relacion6 con todas las categorias

ya que es el antecedente mérbido mas frecuente.
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Tabla 13. Relacion de la Presion de Pulso con el riesgo cardiovascular en
pacientes diabéticos tipo Il controlados atendidos en la consulta de
endocrinologia en el Hospital Salvador B. Gautier en el periodo de noviembre
2019- abril 2020.

RELACION DE LA PRESION DE PULSO CON EL RIESGO CARDIOVASCULAR DE
ACUERDO CON EL SCORE DE FRAMINGHAM

Parametros
. . % | Moderado/
[0)
Bajo ) Borderline Intermedio alto %
5 0 0
8.20 4 6.56 18 29.51 34 55.74
25 2 3.28
40.98 0 0 20 32.79 14 22.95

Fuente: instrumento de recoleccién
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Grafico 10. Relacién de la Presion de Pulso con el riesgo cardiovascular en
pacientes diabéticos tipo Il controlados atendidos en la consulta de
endocrinologia en el Hospital Salvador B. Gautier en el periodo de noviembre
2019 — abril 2020.

60.00%

50.00%

40.00%

30.00%

20.00%

10.00%

0.00%

Relacion de PP CON SF

m RCV SF
RCV PP

BAJO

BORDERLINE MODERADO / ALTO MUY ALTO
INTERMEDIO

Fuente: Tabla No. 13

No hubo relacion entre los dos parametros estudiados.

Con el score de Framingham 5 (8.20%) pacientes presentaron un riesgo bajo

y con la presion de pulso 25 (40.98%).

En la categoria moderado/intermedio fue la Unica que mostro una estrecha
relacion con 18 (29.51%) participantes en el score de Framingham y un 20

(32.79%) referente a la presion de pulso.

En el riesgo alto, el porcentaje mayor se presentd con el score de

Framingham con un 34 (55.74%) y 14 (22.95%) con la presién de pulso.
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8. DISCUSION

La presente investigacion permiti6 determinar la relacion existente entre la
presion de pulso y el riesgo cardiovascular de acuerdo con el score de
Framingham en pacientes diabéticos tipo 2 controlados que asistieron a la
consulta de endocrinologia del Hospital Salvador B. Gautier.

Se observé un mayor riesgo cardiovascular en el sexo masculino, tanto en el
Score de Framingham como en la Presion de Pulso, resultados similares a los
reportados por Muiioz y colaboradores en el 2011. Se ha demostrado que los
estrogenos tienen un papel cardioprotector, ya que estas hormonas femeninas
preservan la integridad del endotelio arterial, favorecen la disminucion de los
niveles de colesterol y reducen la viscosidad de la sangre, por lo tanto,
disminuye el riesgo de que se produzcan trombos en las arterias coronarias.
Ademas de esto, histéricamente, los hombres han presentado en mayor
proporcion otros factores de riesgo cardiovascular, como el tabaquismo, la

hipertension, la obesidad, la diabetes y el sedentarismo.

En nuestro estudio el riesgo cardiovascular ordenado por las categorias
descritas anteriormente es directamente proporcional con la edad, ya que los
grupos etarios con mayor riesgo fueron de 60-69 y 70-79. Esto es debido a que
la PAS progresa con una disminucion del PAD, iniciando su declive a partir de
los 60 afios, lo que da lugar a una elevacion de la presion de pulso provocado
por el aumento de la rigidez arterial, la pérdida de elastina de las paredes
vasculares y disminucion de su adaptacion, dando como resultado una presion

de pulso elevada.

En el rango de edad de 60 a 69 afos, el 47.06 por ciento forma parte del
grupo de alto riesgo en el score de Framingham y 35.71 por ciento en la
presibn de pulso. También los pacientes con edades entre 70-79 afios
presentaron un riesgo muy elevado en ambos parametros con un 41.18 y 35.71

por ciento respectivamente.

Al igual que el estudio llevado a cabo por Hernandez F y Gonzalez Y, en La

Habana, se encontré que los pacientes con presion de pulso alterada (igual o
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mayor de 50 mmhg) siempre estdn asociados a niveles de riesgo
cardiovascular, de moderado a alto y contrario, los que tienen la presion del
pulso normal muestran un nivel de riesgo cardiovascular de moderado a bajo.
Otra similitud con nuestra investigacion es que, el factor de riesgo con mayor
influencia fue la hipertension arterial, el cual se presentdé en un 81.9 por ciento
lo que nos ayuda a confirmar un reporte de la American Heart Association en el
2014, que establece que la HTA es el principal factor de riesgo poblacional
porcentual para las enfermedades cardiovasculares. Segun la OMS 1 de cada
4 hombres y 1 de cada 5 mujeres tiene HTA.

En la relacion al tiempo de evolucion de la diabetes, los pacientes que tenian
mas de 20 afios de diagnosticada la enfermedad presentaban un riesgo
cardiovascular mas alto (77.78 por ciento segun el score de Framingham), en

comparacion con aquellos que tenian un menor periodo de evolucion.

Existe una estrecha relacion entre la edad, tiempo de evolucion, y la
presencia de alteraciones vasculares periféricas secundarias al dafio micro y

macroangiopatico generalizado que ocurre en el paciente diabético.

El dafio en la pared vascular se debe a depositos de lipidos, colesterol,
calcio y acumulo de fibrina en sitios de microtraumatismo endotelial a lo largo
de la vida del individuo; este proceso se acelera notablemente en el paciente
diabético. Esto explica por qué los pacientes con mayor riesgo vascular tienen

en promedio mayor edad, con tiempo de evolucion prolongado.

En el score de Framingham las categorias de RCV con porcentajes mas
elevados fueron riesgo intermedio (29.5%) y riesgo alto (55.75%), esto se
atribuye a que la gran mayoria de los pacientes (54.10%) refirieron que no
usaban estatinas como método de prevencion de ECV. Lo que explicaria la
presencia de este porcentaje tan alto de RCV, ya que las estatinas siguen
siendo la principal herramienta para modificar el riesgo de padecer
enfermedades cardiovasculares debido a la reduccion en la concentracion de
cLDL, pese a su potencial efecto diabetogénico. Segun la ADA las estatinas se

recomiendan en los pacientes con DM2 sin ECV, con>40 afios con uno o mas
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FRCV (antecedentes familiares de ECV, HTA, tabaquismo, dislipidemia o

albuminuria).

En el presente estudio no se encontro relacion entre la Presion de Pulso vy el
Score de Framingham para determinar el RCV que presentan los pacientes

Diabéticos.
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9. CONCLUSIONES

Analizados y discutidos los resultados se concluy6 que:

Los pacientes de sexo masculino obtuvieron un riesgo mas alto que el

sexo femenino en ambos indicadores.

Los rangos de edades con mayor riesgo fueron entre los 60-69 afios en

los dos indicadores.

La hipertension arterial fue el antecedente morbido mas frecuente.

Los pacientes con mas de 20 afios de diagnostico de DM2 presentaron
un RCV alto con el score de Framingham versus un riesgo moderado

con la Presion de Pulso.

El 54.10 % de los pacientes no utilizaban estatina como prevencion

primaria.
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10.RECOMENDACIONES

La realizacion de estudios académicos similares con un mayor nimero
de pacientes y una poblacion diferente a la estudiada, que permitan
identificar resultados mas claros y significativos sobre la relacion de la
Presion de Pulso y el Score de Framingham.

Realizar prevencion secundaria con el uso de estatinas en pacientes

diabéticos tipo Il que presenten factores de riesgos cardiovasculares.

Fomentar la importancia de la presién de pulso y su correlacion con el

riesgo cardiovascular en las escuelas de medicina.

Efectuar controles de rutina de los valores de glicemias, perfil lipidico y
medicion de la tension arterial con la finalidad de prevenir futuras

complicaciones.

El médico de atencion primaria deberia enfatizar que la presencia de
Diabetes Mellitus Il, ser fumador e hipertenso acelera la disfuncion
endotelial, y en sobre manera el riesgo, mas aun cuando hay un pésimo

control por parte de pacientes diabéticos.

Realizar una intervencion educativa dirigida no solo a los pacientes
diabéticos sino también a la poblacion general sobre la importancia de
una dieta con patrones de alimentacion saludables que contengan
alimentos nutritivos, una actividad fisica rutinaria y mantener un peso

adecuado para evitar futuras complicaciones.
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12. ANEXOS

12.1 mapa

Unidad de consulta externa de endocrinologia Hospital Salvador B. Gautier,

Alexander Fleming esq. Pepillo Salce, Santo Domingo.
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12.2. Tabla de riesqo de Framingham por cateqgoria (Grundy)

[Riesgo de “hard CHD" o "eventos duros”)

TABLA PARA LA CUANTIFIGACION DEL
RIESGO EM FUNCION DE LA PUNTUA-

Riesgo de ECV grave o
eventos "duros” {10 anos)

PUNTCOS Hombres Mujeres
o 2% 1%
1 2% 1%
2 3% %
3 4% 2%
4 5% 2%
5 B 2%
& T %
T 9% 3%
a2 13% 3%
9 16% 3%
10 20% 4%
11 25% TH
1z 30% %
13z A45% 11%
14 =45% 13%
15 =45% 15%
1& =>45% 18%
=17 =4 5% =20%

PASD 1
ECAD |
PUNTUACIGON BASD E
Hombre Mujer HOL
30-34 -1 Bi=] COLESTEROL
3539 (4] -4 PUNTUACION
4044 1 o Hombre  Mujer
4549 2 3 <35 2 5
50-54 3 G 35.44 1 2
5558 4 7 45-49 0 1
e0-64 5 8 50-59 0 0
65-69 G 3 =G0 . -3
T0-7T4 T a8
PAZD B
PASD 2 PRESION ARTERIAL
DIAEBETES | HOMEBRES
PUNTUACION Sistdlica Diastdlica
Hombre Mujer <80 B0-B4 25829 9099 =100
MO 0 0 <120 0O Fios.
si 2 4 120129 0 Pes.
130-133 1 Fo.
BASO 3 1:2;59 2 Flos.
FUMADOR/A | L S
[ PUNTUACION
Hombre Mujer FRESIOM ARTERIAL MUJERES
MO o Q Sistolica Diastolica
c < . B X
pr o o 80 B0-84 8589 9099 >100
<120 |seid
120129 0 Plos
120139 0 Fos.
X 2 Plos.
BASO 4 140159
Colesterol ~160 5 Plos.
total
PUMNTUACIOMN Cuando la P.A. sistdlica y diastdlica aportan
- distinta puntuacidn se utiliza el mayvor de los
Hombre Mujer valores.
<160 -3 -2
160-199 ] [u]
200-239 1 1
240-279 2 1
=280 3 3

[Fuente: cita bibliografica 17)
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12.3 Riesqgo relativo sequn Tabla de riesgo de Framingham por categoria

(Grundy)

Edad | 30-34 | 35-38 | 40-44 | 45-49 | 50-54 | 55-58 | 60-64 | 65-69 | 70-74

[Baionivell gz | (%) | (3%) | (4% | (S9H | CTHED | (8D | (1096)] (13%)[ Meege | Eesge
.-;.::.J- (%) | (3% | (3%) | (4% | (5% | (7% | (8% [ (10%)) (13%) rais A [Priver o
Punto Taral Hai i
+ LHDE i
1] 2% | 2%
1 0 ) 3% | 2%
2 | 2.0 ( 4% | 3%
3 | 2.6 5% | 4%
4 ah| 2,3 (0 7% | 5%
5 26| 26 B% | 6%
6 33| 3,3 : 10% ] 7%
7 3.3 g 13%| 9%
8 . 3,2 16%] 13%
9 2.9 209 | 16%
10 3.1 25% | 20%
11 31 31%| 25%
i2 2.8 |37%|30%
13 459%| 35%
=14 253%) >45%

Bajo kimite de riesgo M Limite M Levemente por encima del limite de riesgo 7] Miesgo alto [l

FTotal CHD: Enfermedad corenaria total.

#Hard CHD: "eventos duras”, equivalente a muerte coronaria e infarto de miccardio.

*Bajo nivel de riesgo es aquella persona de la misma edad, con una tension arterial <120/ 80 mmHg,
con colesteral total entre 160-199 mg/dl, un HOL-colestergl =45 mg/dl, no fumador y no diabético.

{Fuente: cita bibliografica 17)
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12.4 Cronograma

Septiembre
Octubre
Noviembre
Diciembre

Recopilacién de informacién para la
propuesta de investigacion

Contacto con asesores

Revision del anteproyecto
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Recoleccidon de datos
Tabulacidon de datos

Presentacion de investigacion
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12.5 Instrumento de recolecciéon de datos

FORMULARIO PARA RIESGO CARDIOVASCULAR

Form. No.

DATOS SOCIODEMOGRAFICOS:

Edad:

Sexo: O Masculino O Femenino

ANTECEDENTES PERSONALES:
Historia de Diabetes: OSi O No
Uso de estatinas: O Si O No
Tiempo de diagnostico de DM:
Fumador: OSi O No

Antecedentes Morbidos:

DATOS RECOLECTADOS:

Presién Sistolica: HDL Colesterol:

Presion Diastélica: LDL Colesterol:

Presion de pulso:

Colesterol total:
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Universidad Nacional Pedro Henriquez Urefia

No.

FORMULARIO DE CONSENTIMIENTO INFORMADO

Titulo del estudio

Relacién de la presion de pulso con el riesgo cardiovascular de acuerdo con el
Score de Framingham en pacientes diabéticos tipo 2 controlados que acuden a
la consulta de endocrinologia del Hospital Salvador B. Gautier en el periodo
noviembre 2019 — abril 2020.

Investigadores responsables: Amabel Mejia (medico interna)

Lisvette Campos (medico interna)

Lugar del estudio: Area de consulta externa de Endocrinologia Hospital

Salvador B. Gautier.

Propdsito: estamos realizando una investigacion con el fin de determinar la
correlacion existente entre la presion de pulso con el riesgo cardiovascular de
acuerdo con el score de Framingham en pacientes diabéticos tipo 2
controlados que acuden a la consulta de endocrinologia del Hospital Salvador

B. Gautier.

Riesgos y beneficios: los riesgos de participacion en este estudio son nulos,
mientras que los beneficios son abundantes, ya que esta aportando al
desarrollo de un estudio cientifico y ayudando a la sociedad médica en la
adquisiciébn de conocimientos para que generaciones futuras disfruten de un

mejor servicio de salud.
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Costos: su participacion en esta investigacidon no representa ningln gasto

adicional a la consulta médico.

Participacion voluntaria y confidencialidad: Su participacion en este
estudio de investigacibn médica es totalmente voluntaria. Por lo tanto, le
recomendamos tomarse el tiempo que sea necesario antes de decidir si

participa o no.

Si decide participar, le llenaremos un formulario con los resultados del
laboratorio que usted tenga que deben incluir: glucosa, colesterol total, HDL,
LDL y la Hemoglobina glicosilada, y luego se le medira la presion arterial.
Después de concluir con el formulario sacaremos el porciento del riesgo

cardiovascular que usted presente.

En caso de que su resultado sea un porcentaje significativo, se le orientara
inmediatamente para indicarle las recomendaciones necesarias sobre como
disminuir el riesgo cardiovascular y las medidas que debe tomar en cuenta,

situacion que beneficiara a su salud y calidad de vida.

Los resultados obtenidos mediante este estudio de investigacion son
confidenciales, solo se dardn a conocer a los sustentantes y doctores

especialistas que estén involucrados directamente en dicha investigacion.

Si tiene alguna pregunta o duda, por favor contactarse con las directoras

del estudio:

1) Amabel Mejia (849) 918-0325;
2) Lisvette Campos (829) 671-6705
3) Ramédn Gautreaux (809) 850-1964

Firma del paciente
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12.6 Costos y recursos

e Recursos humanos.

ARTICULO CANTIDAD COSTO
Sustentantes 2 N/D
Asesores 2 N/D
Personal de 2 N/D
Procesamiento
e Equipos y materiales
ARTICULO CANTIDAD COSTO
2 N/D
Ordenadores Portatiles
Proyector de imagen 1 N/D
Impresiéon y copias N/D RD$ 1,500.00
Esfigmomandmetro y 1 RD$ 2,000.00
estetoscopio
Papel bond 20 2 X11 4 resmas RD$ 200.00
Lapices 3 unidades RD$ 30.00
Borras 1 unidad RD$ 5.00
Sacapuntas 1 unidad RD$ 15.00
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e Material informativo

ARTICULO CANTIDAD COSTO

Internet N/D N/D
Revistas y libros N/D N/D

e Financiero
ARTICULO CANTIDAD COSTO UNITARIO
Transporte y gasolina 2 RD$ 5,000
Teléfonos moviles 2 N/D
Encuadernacién N/D N/D

TOTAL: N/D

*Los costos totales de la investigacién fueron cubiertos por el sustentante.
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12.7 Evaluaciéon

Sustentantes:
Lisvette Campos Polanco Amabel Mejia Perdomo
Asesores:
Dr. Ramon Gautreaux Dra. Claridania Rodriguez
(Clinico) (Metodoldgico)
Jurados:

Autoridades:

Dra. Claudia Scharf Dr. William Duke
Directora Escuela de Medicina Decano Facultad Ciencias de la Salud

Fecha de presentacion:

Calificacion:
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