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Resumen

Objetivo

Determinar si el descontrol glicémico se asocia con la presencia de disfuncion diastdlica
en los pacientes con diabetes tipo 2 del Hospital General de Pachuca.

Material y métodos

Mediante un estudio transversal, analitico y retrolectivo que consta del analisis de los
expedientes de pacientes que cumplan criterios de inclusién para la recoleccion de datos
Mediante el software STATA version 12, se analizaron las caracteristicas de la poblacion
con medidas de tendencia central y de dispersion respecto a edad, sexo, Hb1ac,
determinar prevalencia, y razon de prevalencia. De la misma manera se analizaron
dependencia y asociacion entre el descontrol glicémico y la disfuncion diastolica.
Resultados

Se seleccionaron 312 expedientes en busqueda de los cuales contaban con
Ecocardiograma en su expediente clinico, obteniéndose 46 expedientes. Se descartaron
16 expedientes de pacientes que reportaban alteraciones que encontraban en los
criterios de exclusion de nuestro estudio. Analizandose 30 pacientes,. donde el 53.3% de
la poblacion pertenecen al sexo masculino y 46.6% al sexo femenino. Con una edad de
la poblacion la media es de 61 + 11.03 afios, y un tiempo de evolucion con una media de
12 + 8.04 anos. Se tomaron en cuenta la cifra de Hb1ac mas cercana al ecocardiograma
obteniéndose una media de 8.4 +1.79%. El 30% de los pacientes se encontraban en
control glicémico mientras que 70% no lo hacia. El 90% de los pacientes presentaron
algun grado de disfuncion diastolica. La FEVI se encontro conservada en el 83.3% de la
poblacién y solo el 33.3% de los pacientes tenian manifestaciones clinicas de falla
cardiaca. En el analisis de asociacion y dependencia entre descontrol glicémico vy
disfuncion diastolica no se obtuvieron p significativas.

Conclusiones

No se encontréuna relacion, asociacion o dependencia entre el descontrol glicémico y la
disfuncion diastolica en la poblacidn de la consulta externa de Medicina Interna del
Hospital General de Pachuca

Palabras clave: Cardiomiopatia, Diabetes, Disfuncion diastdlica, Insuficiencia Cardiaca.
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l.- Marco teédrico
La diabetes mellitus (DM) comprende un grupo de trastornos metabdlicos que tienen en
comun la hiperglucemia. Existen diferentes tipos y son resultado de multiples factores
tanto genéticos como ambientales, los cuales contribuyen a la presentacion de
hiperglucemia, ya sea por deficiencia en la secrecion de insulina, disminucion en la
utilizacion de glucosa o un aumento en su produccion (1).
La DM puede clasificarse en varios tipos (2):
- Diabetes tipo 1 (DT1), mediada por destruccion celular inmune de las células Beta,
con deficiencia absoluta de insulina.
- Diabetes tipo 2 (DT2), secundaria a una pérdida progresiva de células Beta, en el
contexto de resistencia a la insulina.
- Diabetes gestacional, diagnosticada en el segundo o tercer trimestre del
embarazo, sin antecedente de DM previa.
- Otros tipos de diabetes, monogénicas, enfermedades del pancreas exocrino,
inducida por drogas.
Este texto se enfoca en la diabetes tipo 2 (DT2), previamente mal definida como “Diabetes
no insulino-dependiente” o “Diabetes de Adultos”; en la cual se encuentran alrededor de
90-95% de todos los casos de Diabetes Mellitus y se caracteriza por una deficiencia
parcial de insulina ademas de una resistencia periférica a la misma (2).
La DT2 es una de las principales causas de morbimortalidad en México, siendo la causa
mas comun de ceguera, enfermedad renal crénica y amputaciones no traumaticas. De la
misma manera es un factor de riesgo importante para el desarrollo de infarto agudo al
miocardio (IAM) o evento vascular cerebral (EVC) y es una de las 10 causas mas
frecuentes que llevan a la hospitalizacion y culminara ocasionando el 30% de la
mortalidad en general (3).
De acuerdo con la Encuesta Nacional de Salud y Nutricion de 2018 (ENSANUT 2018), la
prevalencia actual de DT2 en México se acerca a los 8.6 millones de personas (4),
teniendo presente que un alto porcentaje de la poblacion con el diagndstico de DT2 tiene
agregada otra patologia que conlleva un mayor riesgo cardiovascular y de
morbimortalidad. El 48% de esta poblacion posee diagndstico de hipertensidn arterial

sistémica (HAS), 50.4% tiene hipercolesterolemia y 40.4% tienen obesidad (3), dichos



padecimientos tienen en comun que llevan al desarrollo de infarto agudo al miocardio e
insuficiencia cardiaca cronica (ICC).

Se define a la ICC como un complejo sindrome que resulta de alteraciones estructurales
o funcionales que conlleva un deterioro de la capacidad de llenado ventricular o eyeccion
sanguinea. La cual tiene como manifestaciones principales la disnea, fatiga, limitacion al
ejercicio, retencién hidrica, lo que puede llevar a congestion pulmonar y/o esplénica y/o
edema periférico (5). Los principales factores de riesgo para el desarrollo de ICC son
HAS, DM, sindrome metabdlico y enfermedad ateroesclerdtica. Y que, de no modificarse
dichos factores, la evolucion natural de la enfermedad culminara en afeccion del
miocardio, desarrollo de una cardiomiopatia e ICC.

Las cardiomiopatias son un grupo heterogéneo de patologias del miocardio asociadas a
disfunciones mecanicas y/o eléctricas que suelen cursar con hipertrofia o dilatacion
ventricular, y son causadas por una gran variedad de factores (6). Entre dichos factores
podemos encontrar etiologias familiares, toxicoldgicas, inducida por taquicardias,
inflamatorias, infecciosas, infiltrativas y endocrinolégicas, en estas ultimas se enfocara el
desarrollo de este texto.

Las diversas alteraciones estructurales y funcionales en el tejido miocardico emergen
debido a alteraciones metabdlicas inducidas por hiperglicemia, resistencia a la insulina e
hiperlipidemia. La disminucion en la sensibilidad de la insulina y por lo tanto en la
asimilacion de la glucosa es evidentes por la reduccidon en el numero de los
transportadores de glucosa tipo 4 (GLUT4). Por lo que para compensar, se incrementa el
numero de transportadores de acidos grasos, y la mayoria de la produccién de adenosin
trifosfato (ATP) se originaria de su degradacion. Sin embargo, estos acidos grasos,
pueden saturar su degradacidon en el citosol, causando su acumulacién y llevando a
efectos lipotdxicos con la generacion de ceramidas, diacilglicerol y especies reactivas de
oxigeno (ROS por sus cifras en ingles). De la misma manera la hiperglicemia provoca la
formacién de productos avanzados de la glicosilacion, siendo junto a las ROS las
causantes de la glucotoxicidad cardiaca, causando un desbalance en el calcio
intracelular, falla en el reticulo endoplasmico/mitocondria y apoptosis (7), que
desencadenan un grado de inflamacion cronica, fibrosis y disfuncion contractil (8).



La cardiomiopatia diabética cursa con un inicio subclinico caracterizado por
anormalidades estructurales y funcionales, incluyendo hipertrofia ventricular izquierda,
fibrosis y disfuncion en la senalizacion celular. Estos cambios de fibrosis, rigidez y
disfuncién diastdlica (DD) subclinica evolucionan con el paso del tiempo en ICC con
fraccion de eyeccion conservada y eventualmente disfuncion sistolica (DS) que se

acompafa de ICC con fraccion de eyeccion (FEVI) disminuida. (9)

Il.- Antecedentes

En el afio de 1974, el estudio de Framingham fue un parteaguas en la relacion DM vy
riesgo cardiovascular, dado que demostré un aumento en la incidencia de la falla cardiaca
(o ICC) en mujeres (5 veces) y hombres (2.4 veces) diabéticos tras ajustar en relacion
con otros factores de riesgo como edad, enfermedad coronaria e hipertension (10). Lo
que se pudo comprobar posteriormente en el estudio prospectivo The United Kingdom
Prospective Diabetes Study (UKPDS) con mas de 4,585 pacientes, donde se mostro que
el incremento en la HbA1c se asocio a un mayor riesgo en la incidencia de falla cardiaca
(2.3-11.9 por 1,000 pacientes) en el transcurso de 10 afios al seguimiento (11). Si bien el
concepto de cardiomiopatia diabética (CMD) se conoce desde que fue inicialmente
descrito en 1972, no fue hasta el 2013 que el Colegio Americano de Cardiologia (ACC
por sus siglas en ingles), la Asociacion Americana del Corazon (AHA por sus siglas en
ingles) y la Sociedad Europea de Cardiologia (ESC por sus siglas en ingles) definieron la
cardiomiopatia diabética como la condicion clinica caracterizada por disfuncién
ventricular que ocurre en ausencia de ateroesclerosis coronaria, hipertension o patologia
valvular en los pacientes con DM (5); determinando que su diagnostico es de exclusion.
De acuerdo a la ENSANUT 2018, la prevalencia actual de DT2 en México se acerca a
los 8.6 millones de personas (10.3% de la poblacion) y ha tenido una tendencia anual
positiva del 2.7% (4), por lo que de no mejorar dicha tendencias, las proyecciones para
el 2030 y 2050 alcanzaria hasta el 12-18% y 14-22% de la poblacion respectivamente,
esto segun las estimaciones realizadas (12). Dada la controversia que persiste para la
definicion de la cardiomiopatia diabética, ha sido dificil el determinar la incidencia o
prevalencia, con varios intentos por delimitarla, con rangos que varian desde el 6-26%.

Sin embargo, se cree que, de cumplirse proyecciones con base en la prevalencia minima



descrita de la miocardiopatia diabética, se estima que mas de 35 millones de personas
padecerian de dicha enfermedad en los proximos 20 anos (13).

Se pueden enumerar los diferentes mecanismos causantes de miocardiopatia diabética,
tales como disfuncion microvascular, alteracion metabdlica, anormalidades del
componente subcelular, disfuncion cardiaca autonomica y respuesta inmune
maladaptativa (14). Estos mecanismos son consecuencias de las alteraciones
metabdlicas inducidas por la hiperglicemia, resistencia a la insulina, inflamacion e
hiperlipidemia. Todas produciendo especies reactivas de oxigeno causantes de las
complicaciones micro y macrovasculares de la DT2 y en el contexto de que la
cardiomiopatia conlleva a la reduccion de la contractibilidad miocardica e induce fibrosis,
la cual termina expresandose como disfuncién miocardica, de manera inicial con un
componente diastolico (15).

La funcidn diastdlica ha sido estudiada en forma incesante por ser la etapa del ciclo
cardiaco que implica el mayor gasto de energia y ser el marcador mas sensible desde el
punto de vista metabdlico de la funcidn cardiaca. Todos los métodos de estudio de la
funcién diastolica buscan por distintas formas y métodos determinar la presion al final de
la diastole del ventriculo izquierdo por ser la medida mas confiable de la funcion
ventricular, conocida como P2DVI y que es equiparable a la presion que existe en la
auricula izquierda y a la presion en los capilares pulmonares (PCP).

Al inicio para poder detectar la P2DVI se tenia que llevar al paciente a un laboratorio de
hemodinamia y colocar un catéter de flotacidon (catéter de Swan — Ganz) conectarlo a un
transductor de presidon y monitorearlo. En vista de lo invasivo y relativamente complejo
se idearon meétodos no invasivos dentro del cual el ecocardiograma por su practicidad
tomo relevancia, sin embargo, al inicio se creyé que midiendo el diametro auricular y
estudiando el flujo de entrada de la sangre de la auricula al ventriculo izquierdo seria
suficiente. Al paso del tiempo se han ido perfeccionando técnicas y agregando otros
parametros como mediar la curva de sangre a la entrada de las venas pulmonares a la
auricula izquierda, el desplazamiento del flujo anterégrado de la mitral al apex ventricular,
la interaccién del anillo mitral con el flujo transvalvular etc., ya que algunas de las medidas
son mas utiles en situaciones de funcion sistolica preservada (FE normal) y otros

parametros en funcion sistélica deprimida (FE menor a 35%).



Estas diversas mediciones han llevado a la homogenizacion en los criterios ecograficos
para el diagndstico de DD, tomandose el ultimo consenso para la evaluacion de la
disfuncion diastodlica brindado por la Sociedad Americana de Ecocardiografia/Asociacion
Europea de Imagen Cardiovascular (ASE/EACVI por sus siglas en inglés) otorgan tres

herramientas para establecer la presencia de disfuncién diastdlica y clasificarla en grados
(Cuadro 1).

Variables para diagnéstico de Disfuncion Diastolica en Ecocardiograma

E/e’ radio >14,
Volumen Indexado de Al >34 mL/m?

Velocidad pico de Regurgitacion Triscuspidea >2.8 m/seg.

Donde (E) es la velocidad temprana del flujo de la valvula mitral y (e’) la velocidad
temprana de elongamiento diastolico conceptualizando de manera mas sencilla, E se
refiere al gradiente necesario para hacer que la sangre entre al ventriculo izquierdo, e’ es
la cantidad de sangre que entra al VI de manera temprana. El volumén indexado de Al
es un indice determinado por las mediciones lineales de la Al y de la capacidad
volumétrica de la auricula, que se ve aumentado al aumentar las presiones por la mala
relajacion y la velocidad pico de regurgitacion tricuspidea hace referencia a la velocidad
como un reflejo del aumento de presion, dado por el descenso en la complianza de la
pared de la auricula izquierda. Otorgandose un grado por cada medicion fuera de los
rangos establecidos como normales, habiendo asi tres grados de disfuncidn diastolica,
sin embargo concluyen que se recomienda el uso del radio E/e’ para simplificar,
homogeneizar los parametros y dado que no se ha encontrado valores normales >15

(16), mientras las otras mediciones podian verse en pacientes sin enfermedad.

Actualmente no existe una clasificacion establecida para estadificar a la CMD, si bien
existen varios intentos como el estudio de Maisch, que sugiere 4 estadios con base en la
progresion de la falla cardiaca (12):

e Estadio 1. No hay sintomas, unicamente disfuncion diastdlica y fraccion de

eyeccion preservada.



e Estadio 2. Con disfuncion diastdlica y sistolica con dilatacion y disminucion de la
fraccion de eyeccion.
e Estadio 3. Lo referido en el estadio 2 mas complicaciones microvasculares.
e Estadio 4. La falla cardiaca es sintomatica, y se acompafia de dilatacion, fibrosis y
enfermedad arterial (17).

Otro intento para clasificarlo fue realizado por Seferovic y Paulus quienes describen dos
fenotipos, el primero como restrictivo/falla cardiaca con fraccidn de eyeccidon conservada
y el segundo con dilatado/falla cardiaca con fraccion de eyeccion reducida (18).
La descripcion de la disfuncion diastolica como alteracion funcional temprana en la CMD
va en relacién con la duracion de la DT2, como lo describe From en 2009, cuyo objetivo
fue determinar si la DD del ventriculo izquierdo (VI) empeoraba con la duracién de la
diabetes y cuantificar la severidad de la DD en relacion a su tiempo de evolucion. Y en el
cual concluy6 que la presencia de disfuncion diastolica se asociaba al desarrollo de falla
cardiaca a los 6 afios de seguimiento y con aumento en la mortalidad (19).
En este contexto el ecocardiograma transtoracico es una herramienta fundamental para
el tamizaje y diagnostico de anormalidades estructurales y funcionales para el desarrollo
de estrategias de prevencion y para la determinacién del prondstico del paciente.
En el estudio realizado por Sefereovic (20) se determind la prevalencia de CMD en
pacientes con DT2, asi como se analizaron los predictores clinicos y metabdlicos
relacionados con su desarrollo. Consistié en 78 pacientes con DT2, con una media de 53
afos, con una duracion promedio de la enfermedad de 3 afos y quienes no contaban con
HAS ni enfermedad coronaria. Fueron evaluados en busqueda de disfuncién diastdlica
del ventriculo izquierdo, esto por medio de ecografia trastoracica (ETT) 2D, usando los
criterios diagnosticos dados por el Consenso de Falla Cardiaca y Ecografia de asociados
ala ESC (21), siendo prioritario un radio de E/e’ 215. Todos los estudios fueron realizados
por un unico experto, ciego a los datos clinicos. Para excluir enfermedad cardiaca
isquémica, todos los pacientes se sometieron a ecografia con estrés con base en el
protocolo de BRUCE, estableciendo isquemia miocardica como la depresion del
segmento ST>1 o hipocinesia septal a la ecografia de esfuerzo. La prevalencia fue de
10.3% (8 pacientes), ademas se concluy6 que la edad era mayor en pacientes con CMD
(p=0.008), la fraccidon de eyeccion era menor (p= 0.008), diametro sistolico del VI era



mayor en pacientes sin CMD (p<0.0001) y los valores de HDL y apolipoproteina A1 fueron
mayores en pacientes con CMD (p<0.0001). En estos estudios la probabilidad de
desarrollo de falla cardiaca en pacientes con DM, expresandose como disfuncion
diastolica fue del 13% a 1 afio y 36.9% a 5 anos. Lo que llevd a una correlacion de
mortalidad de 6.9% a 1 afio y 30.8% a 5 afios, comparandolo con el 3.1% y 12.1% con
los pacientes que no desarrollaban disfuncion diastolica (20).

Se han realizado estudios similares a los previamente descritos, pero teniendo en comun
un tamano de muestra pequefo, como el realizado por Virendra C. Patil, quien en el 2011
realizo en la India un estudio prospectivo casos y controles en el cual de 127 pacientes
diabéticos asintomaticos de >5 afos de diagnostico de DT2 (54.33%) reportaron DD
comparada al 11% del grupo control (p<0.001). Apoya la relacion tiempo=disfuncién
diastdlica al ver que los pacientes con DT2 de 11-15 afos de evolucion tienen una
prevalencia mayor (p<0.02). De la misma manera que la HbA1c >7.5% tuvo una
prevalencia mayor comparada con <7.5% (p<0.02) (22).

Otro estudio realizado en la India por Chaudhary, se describié que la incidencia de la
disfuncion diastolica del ventriculo izquierdo (DDVI) y su correlacion con la Hb1ac en
pacientes normotensos, recientemente diagnosticados con DT2 (1 afo). Donde de 100
pacientes seleccionados al estudio, 65 hombres y 35 mujeres, con una edad media de
50.08 £ 6.32 anos. Presentaron una incidencia de DD de VI de 41%, siendo el Grado |
(Retardo en el tiempo de relajacién radio E/A <1) la mas comun. Y donde el nivel
promedio de Hb1ac en los pacientes con DD fue mayor a los que no la presentaban.
Concluyendo que los pacientes con niveles de Hb1ac >7.24+0.64 tiene una fuerte
asociacion a la presencia de DD del VI, considerado un precursor de CMD. Es de llamar
la atencién también, la no relacién del indice de Masa Corporal (IMC) y los niveles de
colesterol en suero, con DDVI (23).

Esta relacidn de la disfuncién diastélica y la Hb1ac se refleja en lo reportado por From en
2010, quien llevo a cabo un estudio retrospectivo de la evolucion de 1,760 pacientes
diabéticos con antecedente de un Ecocardiograma con disfuncion diastdlica; definida
como un E/e’>15 sin el diagnostico de falla cardiaca. Usando el riesgo proporcional de
Cox se determino que por 1 unidad incrementada en el radio E/e’ el riesgo de falla
cardiaca se incrementa en un 3%. (HR:1.03, 95% IC 1.01 a 1.06, p= 0.006). Por lo que



se evidencia en el analisis de Kaplan-Meier que es predictivo del desarrollo de falla
cardiaca por DM, con subsecuentemente una probabilidad acumulativa de muerte del
6.9% al afo y de 30.8% a 5 afios, comparada con 3.1% y 12.1% respectivamente en los
pacientes sin falla cardiaca (p<0.001) (24).

Por lo anterior, confirmamos lo descrito en el estudio UKPDS como lo comenta Stratton,
donde el descenso de 1% de Hb1ac disminuye el riesgo de falla cardiaca hasta 16% (p=
0.021) (25), por lo que mantener una Hb1ac en metas y un adecuado control de las cifras
de glucemias disminuyen el riesgo de eventos cardiovasculares, dentro de ellos la falla
cardiaca y es por esto que en los ultimos afos se ha hecho mucho hincapié en el uso de
medicamentos euglucemiantes para el tratamiento de diabetes los cuales poseen
beneficios y factores protectores de riesgo cardiovascular (CANVAS (26) , EMPA-REG
(27), CREDENCE (28), LIDER, LEAD-4 (29) , SUSTAIN 6 (30)) .

Con base en la fisiopatologia previamente explicada y del rol de la sefalizacidon
inadecuada por la insulina destacamos el estudio realizado por Stahrenberg, quien en un
estudio observacional de mas de 1,000 pacientes (sanos, prediabéticos y diabéticos) con
factores de riesgo para falla cardiaca, quienes se sometieron a la realizacién de un
Ecocardiograma transtoracico en busqueda de marcadores de falla cardiaca como
disminuciéon de la fraccion de eyeccion y disfuncion diastélica. En cuyo resultado
describen la asociacion de la DD con todo el espectro de alteraciones en el metabolismo
de la glucosa, con un odds ratio de 1.77 (95% CI 1.10-2.86) en los pacientes prediabéticos
comparados con los pacientes sanos (31), por lo que es posible que la disfuncién
diastolica se presente desde estadios previos al diagnostico de la diabetes, por lo cual
podemos concluir que siendo los principales factores de riesgo, el aumento en el
consumo de carbohidratos refinados (fructuosa principalmente), las estrategias actuales
para el tratamiento deben centrarse en evitar el desarrollo de resistencia a la insulina,
ademas de acciones en el estilo de vida, ejercicio, control de peso y suspension de habito
tabaquico. Una vez ya desarrollada la enfermedad, la terapéutica debe centrarse en el
control metabdlico de la DT2, mejorar los factores de riesgo modificables asociados con
la progresion de la enfermedad cardiovascular, entre ellas comorbilidades de la CMD
como la obesidad, e hipertensién. Ademas de que el control sostenido de las cifras de

glucosa se ha observado que disminuye su prevalencia y el riesgo cardiovascular.
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Pese a que en las ultimas guias de la Sociedad Europea de Cardiologia para el manejo
de la Insuficiencia Cardiaca se encuentra bien caracterizada la MCD, continua siendo
tratada como un factor de riesgo y no se ha logrado un consenso actual sobre cuando
debe realizarse el ecocardiograma transtoracico, ni su utilidad como herramienta de
tamizaje por lo que esperamos con este estudio contemplar su manejo como una entidad
especifica y un agente causal de la insuficiencia cardiaca, asi como iniciar acciones para

su deteccidn y manejo temprano.

lll.- Justificacion:

La diabetes mellitus tipo 2 es una enfermedad con prevalencia mundial con mas de 380
millones de personas, que se espera pudiera llegar hasta 592 millones en 2035 (32). Se
encuentra altamente representada en nuestro pais y representa un gasto de miles de
millones de pesos de manera anual. Actualmente no existen reportes a nivel nacional,
estatal, ni de la institucion hospitalaria sobre la prevalencia de la Cardiomiopatia
Diabética, por lo que este estudio contribuiria a describir la prevalencia de Disfuncion
Diastdlica en la poblacion diabética de la institucion, definir su relacion con el descontrol
metabdlico y tiempo de evolucién, sentar bases para una estadistica institucional y asi
establecer un plan de accion para prevenir, identificar y tratar a esta enfermedad, que
representa un riesgo aumentado de complicaciones para los pacientes, desde gastos
asociados a la enfermedad, calidad de vida, numero de internamientos y hasta su
mortalidad.

IV.- Planteamiento del problema:

Actualmente se conocen los factores de riesgo asociados al desarrollo de complicaciones
micro y macrovasculares en los pacientes con DT2 y se sabe que dichas complicaciones
resultan ser las principales causas de morbimortalidad en los pacientes con esta
enfermedad. Si bien mucho se ha hablado de la asociacion de dicho riesgo cardiovascular
con el IAM, la presencia de falla cardiaca se ha dejado en segundo plano, aun cuando al
ser una enfermedad mas silente y de largo desarrollo representa no solo un alto costo en
cuidados, sino sus repercusiones potenciales que pueden llevar a poner en riesgo la vida.
En la ultima encuesta ENSANUT, hasta el 68.2% de los diabéticos encuestados

presentaban descontrol glucémico, es decir cerca de 5.6 millones de personas con
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descontrol (4), y con riesgo de complicaciones. Esto hace vital un adecuado tamizaje y
escrutinio de la enfermedad; la ecocardiografia y hallazgo de disfuncion diastdlica,
brindando una herramienta para el diagnéstico de cardiomiopatia diabética y toma de

decisiones en su terapéutica.

IV.1- Pregunta de investigacion:
¢ El descontrol glicémico esta relacionado con la disfuncion diastolica en los pacientes
con diabetes tipo 2 del Hospital General de Pachuca?

IV.2- Objetivos

Objetivo general:

Mediante un estudio transversal, analitico y retrolectivo que consta del analisis de los
expedientes de pacientes que cumplan criterios de inclusién para la recoleccion de datos,
con el objetivo de determinar si el descontrol glicémico se asocia con la presencia de
disfuncion diastdlica en los pacientes con diabetes tipo 2 del Hospital General de

Pachuca.

Objetivos especificos:

1. ldentificar el numero de pacientes diabéticos tipo 2 del Hospital General de Pachuca
que cumplan los criterios de inclusion.

2. ldentificar el numero de pacientes diabéticos con descontrol glicémico, determinado
por una Hb1ac >7%.

3. ldentificar el numero de pacientes que tengan en su ecocardiograma, criterios de
disfuncion diastdlica.

4. Describir la prevalencia de disfuncion diastdlica en los pacientes diabéticos tipo 2 del
Hospital General de Pachuca.

5. Establecer una asociacion entre el descontrol glicémico y la presencia de disfuncién
diastdlica en los pacientes diabéticos tipo 2 del Hospital General de Pachuca.
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IV.3- Hipotesis:
Los pacientes con descontrol glicémico de la consulta externa del Medicina Interna del
Hospital General de Pachuca, presentan disfuncién diastélica.

Hipoétesis nula
No hay disfuncion diastolica en los pacientes con descontrol glicémico de la consulta
externa del Medicina Interna del Hospital General de Pachuca.

V.- Material y métodos
V.1.- Disefio de investigacion:

Se tratd de un disefo transversal, analitico, retrolectivo.

V.2.- Analisis estadistico de la informacién

Analisis descriptivo

Mediante el software STATA version 12, se analizaron las caracteristicas de la poblacion
con medidas de tendencia central y de dispersion respecto a edad, sexo, Hb1ac,

determinar prevalencia, y razon de prevalencia.

Analisis bivariado

Se calcularon los siguientes elementos:

1.- Ji-cuadrada de Pearson para observar si existe dependencia entre la Diabetes Tipo 2
y la Disfuncion Diastdlica.

2.-La diferencia de medias entre el tiempo de la cronicidad de la Diabetes.

3.- El promedio de los niveles de Hb1ac entre los pacientes con y sin disfuncién diastdlica.
4 .- La razon de momios de prevalencia para identificar la asociacion estadistica entre el

descontrol glicémico y la disfuncion diastdlica.

V.3.- Ubicacién espacio-temporal:
V.3.1.- Lugar:
Se realizd en la consulta externa de Medicina Interna, Cardiologia y Endocrinologia del

Hospital General de Pachuca.
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V.3.2.- Tiempo:

En un periodo comprendido entre el 1 de enero a 30 septiembre de 2020.

V.3.3.- Persona:

En pacientes diabéticos tipo 2 de la consulta externa del Hospital General de Pachuca.

V.4.- Seleccion de la poblacion de estudio:
Expedientes clinicos de pacientes con los siguientes criterios:

V.4.1.- Criterios de inclusion:
1. Personas mayores de 18 afios.
2. Sexo indistinto.
3. Con diagnastico previo de Diabetes tipo 2 en al menos los ultimos 3 afios previos.
4

. Con ecocardiograma transtoracico.

V.4.2.- Criterios de exclusion:
1. Hipertension arterial sistémica (HAS)
2. Antecedente de isquemia miocardica
3. Valvulopatias

V.4.3.- Criterios de eliminacién:
1. Hallazgo de cardiopatias congénitas en Ecocardiograma
2. Hallazgo de valvulopatias en Ecocardiograma
3. Hallazgo de alteraciones en la movilidad cardiaca (isquemia)
4. Hallazgo de isquemia o necrosis en Electrocardiograma

V.5.- Determinacién del tamafho de muestra y muestreo
V.5.1.- Tamaino de la muestra:
Se seleccion6 un tamafio de muestra a conveniencia ya que eran los expedientes que

contaban con los criterios de inclusion del estudio.
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V.5.2.- Muestreo:

No se realizd ningun tipo de muestreo.

V.6.- Definicién operacional de variables

Variable Definiciéon Definicién Escala de Fuente
conceptual Operacional medicién
Disfuncién | Alteraciones en | E/e’215 Cualitativa Formato de
diastdlica la relajacion del dicotomica | resultado del
musculo 1=Si estudio
cardiaco. 2=No ecocardiograf
ico
Ecocardiogra | Estudio de | Ecocardiograma Cualitativa Expediente
ma imagen  para | en expediente | dicotomica clinico
transtoracico | evaluar clinico 1=Si
alteraciones 2=No
estructurales y
funcionales del
corazén

Edad Tiempo Tiempo en anos| Cuantitativa, Expediente
transcurrido gque una persona Discreta clinico
desde el | ha vivido desde
nacimiento de | que nacid
un individuo

Sexo Caracteristicas | Percepcion que | Cualitativa Expediente
biolégicas de | tiene el | Dicotomica clinico
un individuo | entrevistado con 1= Mujer
que lo clasifica | respecto a la| 2=Hombre
como hombre o | pertenencia a ser
mujer hombre o mujer

Tiempo de | Periodo de | Tiempo desde el| Cualitativa Expediente

DT2 tiempo diagnostico de clinico
comprendido Diabetes tipo 2| Numerode
entre el | hasta la fecha. afnos
diagnostico vy el (Numérica)
estado actual.

Hb1ac Mide el nivel | Cifra de | Cuantitativa Expediente
promedio  de | hemoglobina Cifra de clinico
glucosa en | glicosilada Hb1ac
sangre durante
os ultimos tres
meses.

Manifestacio | Signos y | Criterios mayores | Cualitativa Expediente
nes clinicas | sintomas, dela|y menores de | dicotdmica clinico
de falla falla cardiaca. | Framingham 1=Si

cardiaca (Anexo cuadro 2.) 2=No
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VI.- Aspectos éticos

De acuerdo a lo expresado en el Reglamento de la Ley General de Salud en Materia de
Investigacion para la Salud, en su Articulo N° 17, este protocolo de investigacion fue
clasificado como sin riesgo, debido a que se emplean técnicas y métodos de investigacion
documental transversal y sin realizacion de alguna intervencién. Tanto la revision de

expedientes clinicos como el acceso a la informacion soélo lo tuvieron los investigadores.

VIl.- Recursos humanos, fisicos y financieros

M.C. Jesus Alfonso Pliego Bolafios — Médico Residente de la Especialidad de Medicina
Interna, Hospital General de Pachuca, Hidalgo — Tiempo Completo

Dr. Alejandro Lechuga Martin del Campo — Especialista en Cardiologia y Medicina
Interna. Hospital General de Pachuca, Hidalgo. Asesor Clinico

Mtra. Iris Cristina Lopez Santillan. Asesor Universitario.

Mtra. Ana Hilda Figueroa Gutiérrez. Asesor Universitario

Formato de recoleccion de datos. 1 hoja impresa original por paciente, $2 pesos m/n. 46
pacientes $92 pesos m/n.

2 lapices, $10 pesos m/n.

1 borrador, $2 pesos m/n.

1 calculadora, $30 pesos m/n.

1 computadora portatil con programa Microsoft office para andlisis estadistico, $3,500
pesos m/n.

1 impresora, $1,500 pesos m/n.

Con un total de gastos calculado de $ 5,600 pesos m/n.

VIIl.- Resultados

Se consultaron las Hojas Diarias de las consultas de Medicina Interna, Endocrinologia y
Cardiologia correspondientes al afio 2019, seleccionandose todos los pacientes con el
diagnostico de Diabetes Tipo 2, descartando a los que tuvieran el diagndstico de 1AM, o
Cardiopatia Isquémica, obteniendo un total de 312 expedientes.

De dichos expedientes se revisaron en busqueda de los cuales contaban con
Ecocardiograma en su expediente clinico, obteniendose 46 expedientes. Se descartaron
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16 expedientes de pacientes que reportaban alteraciones que encontraban en los

criterios de exclusidon de nuestro estudio.

312 pacientes de la
consulta externa

46 pacientes con

ecocardiograma en
expediente clinico

30 pacientes

criterios de
inclusion y
exclusion

Pacientes excluidos del estudio por hallazgos en
ecocardiograma

= Isquemia = TEP = Ins. Mitral Trombo/FA = Card.Reuma = Aorta Bivalva = Miocard Dilatada

Fuente: expediente clinico

Se encontraron alteraciones en la movilidad asociado a isquemia en 56.26% (9
pacientes), tromboembolismo pulmonar en un 12.5% (2 pacientes) de los pacientes
mientras que el resto de los hallazgos se encontraron en un 6.25% (1 paciente) con
insuficiencia mitral severa, aorta bivalva, cardiopatia reumatica, miocardiopatia dilatada,

y fibrilacion auricular con trombo intracavitario.
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De los expedientes restantes se obtuvo nuestra muestra de 30 pacientes, con las
caracteristicas de nuestra poblacion representadas en la Tabla 2. donde el 53.3% de la
poblacion pertenecen al sexo masculino y 46.6% al sexo femenino.

Respecto a la edad de la poblacién la media es de 61 + 11.03 afnos, observandose que
el 56.6% de la poblacion pertenece al grupo de < 65 afos, mientras tanto que el 43.3%
pertenecen al grupo de > 65 afos.

Respecto al tiempo de diagnéstico de DT2 el 26.6% de los pacientes fueron
diagnosticados en los 5 afios previos al momento de la realizacion del Ecocardiograma
mientras que el 73.3% lo fueron hace mas de 5 afios, con una media de 12 + 8.04

Tabla 2. Caracteristicas de la poblacion de estudio, Enero-Diciembre 2019

Consulta externa Medicina Interna, Endocrinologia y Cardiologia del Hospital General de Pachuca

Variable No. (%)
Sexo

Masculino 16 (53.3)
Femenino 14 (46.6)
Edad

< 65 afos 17 (56.6)
> 65 afos 13 (43.3)

Tiempo de Diagnéstico
<5 afios 8 (26.6)
>5 afnos 22 (73.3)

Control Glucémico Hb1ac
<7% 9 (30.0)
>7% 21 (70.0)

Manifestaciones Clinicas Falla Cardiaca
Si 10 (33.3)
No 20 (66.6)

Hb1ac= Hemoglobina glicosilada
Fuente: Expediente Clinico
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Se registro la cifra de Hb1ac mas cercana a la fecha de realizacion del Ecocardiograma,
encontrandose que la Hb1ac minima fue de 5.3%, maxima de 13% y una media de 8.4
+1.79%.

Niveles de Hblac en los pacientes diabéticos enero-diciembre 2019
de la consulta externa de Medicina Interna, Endocrinologia y Cardiologia
del Hospital General de Pachuca

14
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Fuente: expediente clinico

Se establecio el punto de corte para el control metabdlico en 7% y se dividio a la poblacion
en dos grupos de acuerdo con su control. Donde, unicamente el 30%(9 pacientes) se
encontraba en control glicémico al momento del estudio, mientras que 70% (21 pacientes)

se clasificaban como pacientes descontrolados.

Control Metabdlico con cifras de Hblac < 7%

=Si = No

Fuente: expediente clinico
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Segun lo descrito en los ecocardiogramas podemos identificar que la presencia de
disfuncién diastdlica se observa en el 90% de los pacientes, siendo la mas frecuente la
disfuncion tipo 1 en el 70% de la poblacion, seguida de la tipo 2 en un 20% y un 10% de
los pacientes que se describié presencia de disfuncién diastdlica pero no se clasificé en
algun tipo especifico. De llamar la atencién que no se encuentran ningun caso de mayor

grado de disfuncion 3 o 4.

Tipos de Disfuncidn Diastélica

NO
Determinados

en
reporte de
ecocardiograma

= DDT1 = DDT2 = NO DET

Fuente: expediente clinico

Se midi6 la FEVI en nuestra poblacion definiéndose una disminuciéon en la misma con
valores por debajo del 60%, obteniéndose que de nuestra poblacién 5 pacientes (16.6%)
cae dentro de dicha poblacion, mientras que 25 pacientes (83.3%) persiste con una FEVI

conservada.

FEVI %

.

= FEVI conservada

= FEVI disminuida

Fuente: expediente clinico
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Se analiz6 la asociacion entre el descontrol glicémico (Hb1ac >7%) y la presencia de
disfuncion diastdlica en los pacientes diabéticos tipo 2 del Hospital General de Pachuca.
Se realiz6 comparacion de medias, entre ambos grupos encontrando una Hb1ac media
de 7.9% en los pacientes que no presentan disfuncién diastdlica, y 8.5% en los pacientes
que si presentan disfuncion diastolica, sin embargo la p no fue significativa (p=0.58).

Group | Obs Mean Std. Err Std. Dev. [95% Conf. Interval]
_________ e
Sin DD | 3 7.9 1.305118 2.260531 2.28453 13.51547
Con DD | 27 8.514815 .3412606 1.773242 7.813344 9.216286
_________ e
combined | 30 8.453333 .326941 1.79073 7.784664 9.122003
_________ e
diff | -.6148149 1.102991 -2.874189 1.644559
diff = mean(@) - mean(1) t = -0.5574
Ho: diff = @ degrees of freedom = 28
Ha: diff < @ Ha: diff != @ Ha: diff > @
Pr(T < t) = 0.2908 Pr(|T| > |t]|) =_@.5817 Pr(T > t) = 0.7092

Por medio del coeficiente de correlacién de Pearson se realiz6 comparacion de medianas
en los niveles de Hb1ac y en ambos grupos con y sin disfuncion diastélica, de la misma
manera el resultado no fue significativo (p=0.90).

Greater | 1=Si con disfuncion
than the | diastolica ©=No
median | NO ST | Total
___________ +______________________+__________
no | 1 15 | 16
yes | 2 12 | 14
___________ +______________________+__________
Total | 3 27 | 30
Pearson chi2(1) = ©.5357 Pr = 0.464

Continuity corrected: Pearson chi2(1) = ©.0149 Pr = 0.903

Se realiz6 prueba de Chi2 para medir asociacion de ambos grupos, obteniendo un Odds
ratio de 1.1875 positivo para asociacidon entre la Hb1ac y la disfuncion diastdlica, pero al
determinar el valor de p, no fue significativo (p=0.89).
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Proportion

| Exposed Unexposed | Total Exposed
_________________ +________________________+________________________
Cases | 19 8 | 27 0.7037
Controls | 2 1 | 3 0.6667
_________________ +________________________+________________________
Total | 21 9 | 30 0.7000
| |
| Point estimate | [95% Conf. Interval]
[ == dmmmm e
0dds ratio | 1.1875 | .017915 25.85832 (exact)
Attr. frac. ex. | .1578947 | -54.81899 .9613277 (exact)
Attr. frac. pop | .1111111
+ _________________________________________________
chi2(1) = 0.02 Pr>chi2 = 0.8943

Por ultimo se realizé prueba exacta de Fisher para medir si la disfuncion diastdlica
depende de la hemoglobina glicosilada con un resultado de 0.672, que tampoco es
positiva para dicha dependencia.

1=Si con |
disfuncion | Hemoglobina
diastolica | glucosilada
0=No | 0 1 | Total
___________ +______________________+__________
0 | 1 2 | 3
1| 8 19 | 27
___________ +______________________+__________
Total | 9 21 | 30
Fisher's exact = 1.000
1-sided Fisher's exact = 0.672

Concluyendo que se confirma la hipétesis que los pacientes con descontrol glicémico de
la consulta externa de Medicina Interna del Hospital General de Pachuca, sin embargo
ninguno de los resultados de las diversos tipos de analisis tuvo un resultado positivo para
la asociacion de la Hb1ac y la disfuncion diastolica, sin embargo gran parte de dichos
resultados se encuentran en relacion al tamafo de muestra tan pequefio.

Por lo que respondiendo a la pregunta de investigacion, “; El descontrol glicémico esta
relacionado con la disfuncion diastdlica en los pacientes con diabetes tipo 2 del Hospital
General de Pachuca?” podemos responder que al menos en este estudio no esta
relacionada la disfuncion diastdlica con las cifras de Hb1ac en nuestra poblacion.
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IX.- Discusion

Podemos discutir los resultados descriptivos obtenidos en nuetro estudio a los obtenidos
por C. Patil, quien describe la prevalencia mas alta reportada de disfuncion diastdlica en
su poblacion (54.3%) (22), sin embargo en la nuestra, esta presente en el 90%.

Al igual que lo descrito por Chaudhary en la poblacién estudiada no se registraron ningun
caso de disfuncion diastdlica tipo 3 o 4, en su estudio describe la prevalencia de la DD
tipo 1 en un 41% de los casos (23), mientras que en la poblacion del Hospital General de
Pachuca se encuentra presente en el 70% de la poblacion.

Con base en la clasificacion realizada por Seferovic y Paulus (18), el 83.3% de la
poblacion se encuentra en el primer fenotipo como restrictivo/falla cardiaca con FEVI
conservada, mientras que el 16.6% se encuentra en el segundo fenotipo como
dilatado/falla cardiaca con FEVI reducida.

Debe recalcarse el hecho que el 70% de los pacientes presentaban descontrol metabdlico
al momento del estudio es decir una Hb1ac >7%, dado que como lo describe C. Patil la
Hb1ac >7.5% tuvo una mayor prevalencia comparada con el grupo por debajo de esta
(p<0.02). No solo eso ademas hace referencia a la relacion tiempo=disfuncion diastolica
al ver que los pacientes con DT2 de 11-15 afos de evolucion tienen una prevalencia
mayor (p<0.02). Por lo que teniendo en cuenta que la media de nuestra poblacién
estudiada es de 12 + 8.04 afios poseen factores de riesgo descritos en estudios previos
para el desarrollo de disfuncion diastdlica.

Por lo que a pesar de los resultados obtenidos en este estudio respecto a la relacion,
asociacion y dependencia del descontrol glicémico y la presencia de disfuncion diastdlica,
los cuares fueron negativos, la literatura descrita por diversos expertos en el tema como
From, con estudios de mas de 1700 pacientes (19), poseen conclusiones claras que
establecen a la disfuncion diastolica como un marcador temprano de cardiomiopatia en
los pacientes diabéticos, por lo que se deben tomar acciones para evitar que mas de 35
millones de personas padecerian de dicha enfermedad en los préximos 20 afios como

descrito por Ponikowski (13).
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X.-Conclusiones

En la consulta externa de Medicina Interna, Endocrinologia y Cardiologia del Hospital
General de Pachuca el 90% de los pacientes diabéticos tipo 2 con un ecocardiograma en
su expediente clinico presentan disfuncion diastolica en el ecocardiograma, dicho
porcentaje es mayor en comparacion con otros estudios realizados previamente.

Puede estar influenciado por el criterio del médico solicitante del estudio en pacientes
que ya presentan sintomas de falla cardiaca, asi como la valoracién de hb1ac en un punto
aleatorio de su tratamiento farmacologico, por lo que los pacientes podrian tener el
antecedente de un mayor descontrol metabdlico que contribuya a la presencia de
disfuncion diastélica y que se enmascare por una mejoria reciente en su control o su
contraparte empeoramiento reciente sin verse reflejado aun en la relajacion cardiaca.
Se debe destacar que la mayor parte de los pacientes se encuentra en descontrol
metabdlico, por lo que las areas de oportunidad para mejorar son muy grandes, tanto del
clinico como del paciente y del sistema de salud.

Si bien la literatura descrita hasta el momento describe una relacion entre el nivel de
Hb1ac y la presencia de disfuncion diastélica, en nuestra poblacién no se logra evidenciar
dicha correlacion, dado que ambos grupos por debajo y por encima de 7% son igual de
propensos al desarrollo de disfuncion diastolica. Muy probablemente estos resultados se
encuentran influenciados por una muestra tan pequefa, ya que el estudio con menor
poblacién descrito en nuestros antecedentes tiene el doble de pacientes que nuestra
muestra. Se requiere de una mayor sospecha diagnostica de la CMD, y el uso de
herramientas accesibles como el ecocardiograma para el diagndstico temprano y
desarrollo de intervenciones para evitar su progresion y asi con mas estudios, mas
pacientes, mas conciencia de la enfermedad tengamos poder definir de mejor manera la
relacion del control glicémico de los pacientes con la prevalencia de disfuncion diastolica

en nuestra poblacion.
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Xl.- Recomendaciones

Las limitantes del estudio se encuentran en que el ecocardiograma al igual que cualquier
otro estudio de ultrasonografia son operador dependiente, pudiendo variar las mediciones
de una persona a otra, en este proyecto los estudios fueron realizados por 3 personas
diferentes por lo que de estandarizarse a una sola persona ayudaria a disminuir el sesgo
qgue pudiera existir entre los diversos médicos.

La solicitud del ecocardiograma a criterio del médico clinico puede tener una tendencia
selectiva a pacientes con sintomatologia cardiaca, de realizarse de manera rutinaria, al
diagnostico o dentro de un estudio prospectivo aportaria informacion mas valioso sobre
todo en los pacientes que cursan asintomaticos sin dicho sesgo del médico tratante.

Es necesario aumentar el tamano de muestra, dado que muchas de las limitantes
encontradas en el estudio estan dadas por esta.

Lograriamos mejorar el estudio de realizar un estudio prospectivo, realizandose el
ecocardiograma por un solo observador, con diversas mediciones determinantes de
disfuncidon diastolica cuantitativas y cualitativas. De la misma manera el hacerlo al
momento del diagndstico de la enfermedad nos brindaria mas informacion sin modifcarse
por el tratamiento recibido por el paciente y sacaria de la ecuacion el apego al tratamiento
o la falta del mismo.
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XIll.- ANEXOS

1. Cuadro 1. Criterios diagnosticos de Disfuncion Diastolica en Ecocardiograma
dados por la ASE/EACVI (16)

Variables para diagnéstico de Disfuncion Diastolica en Ecocardiograma

E/e’ radio >14,
indice Volumen Maximo de Al >34 mL/m?

Velocidad pico de Regurgitacion Triscuspidea >2.8 m/seg

2. Cuadro 2. Criterios mayores y menores de Framingham para el diagnéstico de

falla cardiaca (2 criterios mayores o 1 criterio mayor y dos menores) (33).

Criterios de Framingham para Falla Cardiaca

Criterios Mayores
Disnea paroxistica nocturna u ortopnea
Ingurgitacion yugular
Estertores
Cardiomegalia radiografica
Edema agudo pulmonar
Galope con tercer ruido
Reflujo hepato-yugular
Pérdida de peso >4.5 kg en 5 dias en respuesta al tratamiento

Criterios Menores
Edema bilateral de miembros inferiores
Tos nocturna
Disnea de esfuerzo
Hepatomegalia
Derrame pleural
Disminucion de la capacidad vital a 1/3 de la maxima registrada

Taquicardia ( >120 lat/min)
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3. Hoja de recoleccion de datos
PROTOCOLO DE TESIS: Disfuncion diastélica en pacientes diabéticos tipo 2 con

descontrol glicémico de la consulta externa de medicina interna del Hospital
General de Pachuca

NO. PACIENTE NO. EXPEDIENTE
1 SEXO 1. Hombre
2. Mujer
2 | EDAD
INFORMACION DE LA ENFERMEDAD
3 | TIEMPO EN ANOS DESDE EL DIAGNOSTICO

CONTROL DE LA ENFERMEDAD

HB1AC

AFECCION CARDIOVASCULAR

ECOCARDIOGRAMA EN

. Si

1
EXPEDIENTE CLINICO 2. No

DISFUNCION DIASTOLICA 1. Si

N

No

TIPO DE DISFUNCION DIASTOLICA

FRACCION DE EYECCION DEL V.I.

SINTOMAS DE INSUFICIENCIA 1. Si

CARDIACA

Cualquiera de los siguientes:
Disnea paroxistica nocturna,
Ortopnea, Ingurgitacion yugular,
Crepitantes, Tercer tono, Edema
Pulmonar, Cardiomegalia, Reflejo
hepatoyugular, Disnea de esfuerzo,
Tos nocturna, edema maleolar,
hepatomegalia, derrame pleural,

taquicardia.

2. No

10.

HALLAZGOS

11.

COMORBILIDADES
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X.-

10.

11.

12.

13.

14.

15.
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