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RESUMEN

OBJETIVO: determinar la frecuencia de macroangiopatia diabética, asi como su
relacién con algunas variables clinicas y bioquimicas en diabéticos tipo 2 (DM 2).
METODOS: se realizé un estudio transversal y descriptivo con 438 pacientes DM 2
ingresados en el Centro de Atencion al Diabético de Bayamo, Granma, en el periodo
comprendido desde octubre de 2007 a diciembre de 2008. Las variables utilizadas
fueron: edad, sexo, color de la piel, consumo de tabaco y alcohol, tiempo de
evolucion de la diabetes, peso, talla, circunferencia de la cintura, tensién arterial,
niveles séricos de colesterol y triglicéridos, asi como la presencia de complicaciones
macrovasculares de la diabetes. Los sujetos se dividieron en 2 grupos: con
macroangiopatia y sin macroangiopatia.

RESULTADOS: de los 438 pacientes DM 2 estudiados, 107 (24,4 %) tenian algun
tipo de macroangiopatia. Predomind la insuficiencia arterial periférica en 67 casos
(15,3 %), seguido de la cardiopatia isquémica con 52 (11,8 %) y el ictus con 4 (0,9
%). En 16 casos se presenté mas de una complicacion. Resultd significativa la
asociacién entre la edad (p=0,0000), el tiempo de evolucién de la diabetes
(p=0,0000), la hipertension arterial sistdlica (p=0,0361), el colesterol (p=0,0000) y
los triglicéridos (p=0,0000), con el desarrollo de macroangiopatia. Los pacientes
DM 2 con sindrome metabdlico presentaron 4,31 veces mas probabilidades de
desarrollar cardiopatia isquémica, que aquellos que no lo tenian (p=0,0388).
CONCLUSIONES: la frecuencia de complicaciones cardiovasculares en los
pacientes con DM 2 en nuestro medio es elevada y se asocia a la edad, el tiempo
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de evolucién de la diabetes, la hipertension arterial y con los altos niveles de
colesterol y triglicéridos. El sindrome metabdlico incrementa el riesgo de cardiopatia
isquémica en los pacientes con DM 2.

Palabras clave: Diabetes mellitus tipo 2, macroangiopatia diabética, sindrome
metabdlico.

ABSTRACT

OBJETIVE: to determine the diabetic macroangiopathy frequency, as well as its
relation to some clinical and biochemical variables in type 2 diabetes patients (DM
2).

METHODS: a cross-sectional and descriptive study was conducted in 438 DM 2
patients admitted in the Diabetic Center Care of Bayamo, Gramma province from
October, 2007 to December, 2008. Variables used included: age, sex, skin color,
smoking and alcoholism, diabetes course time, weight, height, waist circumference
blood pressure, serum cholesterol levels and triglycerides, as well as the presence
of diabetes-macrovascular complications. Subjects were divided into two groups:
those presenting with and without macroangiopathy.

RESULTS: from the 438 study DM patients, 107 (24,4 %) had some type of
macroangiopathy. There was predominance of peripheral arterial failure in 67 cases
(15,3 %) followed by ischemic heart disease in 52 cases (11,8 %) and ictus in 4
cases (0,9 %). In 16 cases there was more than one complication. The association
between age (p=0,0000), diabetes course time (p=0,0000), systolic high blood
pressure (p=0,0361), cholesterol level (p=0,0000) and triglycerides (p=0,0000)
and the macroangiopathy development. DM 2 patients presenting with metabolic
syndrome had 4,31 more probabilities to develop a ischemic heart disease than
those without these conditions.

CONCLUSIONS: the frequency of cardiovascular complications in DM 2 patients in
our institution is high and it is associated with age, diabetes course time, high blood
pressure and with high levels of cholesterol and triglycerides. The metabolic
syndrome increases the risk of ischemic heart disease in DM 2 patients.

Key words: Type 2 diabetes mellitus, diabetic macroangiopathy, metabolic
syndrome.

INTRODUCCION

El término macroangiopatia diabética abarca las afectaciones de las arterias de
mediano y gran calibre, provocadas por el resultado de una combinacién de
alteraciones especificas de la diabetes, y de la aceleracion del proceso de
arteriosclerosis comun a todos los individuos.*

Las caracteristicas de las lesiones arteriosclerdticas en los pacientes diabéticos son:
un desarrollo mas rapido y precoz de la enfermedad, afeccién mas generalizada y
grave, mayor frecuencia de placas inestables e incidencia similar en ambos sexos, y
mayor presencia de isquemia-necrosis silente o con menor expresividad clinica.?
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Las principales manifestaciones clinicas de la arteriosclerosis son: la cardiopatia
isquémica (CI), los accidentes cerebrovasculares (AVE) y la insuficiencia arterial
periférica (IAP).

Las complicaciones cardiovasculares atribuibles a |la arteriosclerosis son
responsables del 70-80 % de todas las causas de muerte en los pacientes con DM
2, y representan mas del 75 % del total de hospitalizaciones por complicaciones
diabéticas.>® En Cuba, la DM ha estado, persistentemente, entre las 10 primeras
causas de muerte durante los Ultimos afios. En el afio 2007 la tasa de mortalidad
fue de 11,8 x 100 000 hab, y ocupd la octava posicidon como causa de muerte, 75
% por complicaciones cardiovasculares.®

En la provincia Granma la problematica es similar. Se reporta en los Gltimos afios
una tendencia ascendente, tanto de la prevalencia como de la mortalidad por DM.
Asi, en 2006 existian en este territorio 23 431 casos dispensarizados como
diabéticos (2,5 x 100 hab), mientras que al cierre de 2009 se reportaron 31 867
(3,04 x 100 hab). En cuanto a la mortalidad, se incrementé, de 53 defunciones (6,3
x 100 000 hab) en 2006, a 99 (11,9 x 100 000 hab) en 2009. Ocupo la octava
causa de muerte en la citada regién geogréfica.” En esta provincia son pocos los
trabajos que traten este tema, de ahi que los autores de esta investigacion se
propusieran determinar la frecuencia de macroangiopatia diabética, asi como su
relacidon con algunas variables clinicas y bioquimicas en un grupo de pacientes con
DM 2 ingresados en el Centro de Atencion al Diabético (CAD) de la provincia de
Granma.

METODOS

Se realizd un estudio transversal y descriptivo con 438 pacientes con DM 2
ingresados en el CAD de Bayamo, Granma, en el periodo comprendido entre
octubre de 2007 y diciembre de 2008, con el objetivo de determinar la frecuencia
de complicaciones macrovasculares, asi como su relacién con algunas variables
clinicas y bioquimicas. Durante esta etapa se ingresaron en el CAD 483 pacientes
diabéticos (universo de estudio), de ellos, 45 diabéticos tipo 1 (que se excluyeron
del estudio) y los restantes 438 con DM 2 constituyeron la muestra de la
investigacion.

De las historias clinicas (HC) de cada uno de los casos seleccionados se obtuvieron
datos de los aspectos siguientes: edad, sexo, color de la piel, consumo de tabaco y
alcohol, edad al diagndstico de la diabetes, peso, talla, circunferencia de la cintura
(CQ), tension arterial (TA), niveles séricos de colesterol y triglicéridos, ademas de la
presencia de complicaciones macroangiopaticas de la diabetes (CI, IAP y AVE). Se
aceptd que una persona era fumadora cuando consumia uno o mas cigarrillos
diariamente, o quienes refirieran abandono del habito 6 meses antes de la inclusion
en este estudio. Para la clasificaciéon de la DM se utilizaron los criterios de la OMS.?
La edad de inicio de la diabetes ayudo6 a determinar el tiempo de evolucion de la
enfermedad.

Se estimaron hipertensas aquellas personas que llevaban tratamiento con farmacos
hipotensores, con independencia de las cifras de TA, o cuando en 2 o0 mas
ocasiones se comprobaran niveles de TA sistdlica >130 mmHg y/o diastdlica >85
mmHg.® Se aceptd como hipertensién sistdlica aislada, la TA sistdlica >140 mmHg,
y diastdlica >85 mmHg. Para evaluar el estado nutricional se utilizé el IMC, que se
calculé mediante la férmula siguiente: peso (Kg)/talla (m?).1° Se clasificé como
obeso al paciente cuando el IMC fuera =30, sobrepeso entre 25 y 29,9, normopeso
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entre 18,5 y 24,9, y bajo peso <18,5. Se considerd obesidad abdominal (OA)
cuando la CC fuera 2102 cm en hombres y >88 cm en mujeres.'!

Para el diagnostico de CI se tuvo en consideracion la existencia de diagnésticos o
anotaciones médicas argumentadas que afirmaran esta entidad o alguna de sus
formas clinicas: angina, infarto del miocardio, insuficiencia cardiaca, arritmias y/o
paro cardiaco. En relacién con la enfermedad cerebrovascular, se estimé cuando
existia diagnéstico o anotaciones médicas argumentadas de esta entidad o sus
formas clinicas: trombosis, embolia, hemorragia cerebral, accidente transitorio de
isquemia e infartos.

El diagndstico de la macroangiopatia de miembros inferiores fue clinico. Se
considerd cuando existia claudicacion intermitente, amputacidon mayor o menor de
miembros inferiores de origen vascular (en que se descartara causa traumatica o
neuropatica), o disminucion de pulsos de las arterias a nivel popliteo, tibial
posterior o pedio dorsal y/o presencia de gangrena y/o Ulcera crénica vascular.
A todos los casos se les realizd colesterol y triglicéridos séricos.**'> Se consideraron
niveles elevados de colesterol los valores 6,2 mmol/L (240 mg/dL), y triglicéridos
>1,7 mmol/L (150 mg/dL).*®

12,13

Se establecio el diagndstico de sindrome metabdlico (SM) segun los criterios de la
Adult Treatment Panel III (ATP III);!! la presencia de 3 o mas de las alteraciones
siguientes: OA (CC 2102 cm en hombres y 288 cm en mujeres), HTA (=130/85
mmHg), hipertrigliceridemia (triglicéridos séricos >150 mg/dL), concentracion de
HDL disminuida (HDL <40 mg/dL) y alteracién de la glucemia basal (glucemia en
ayunas 26,1 mmol/L o0 110 mg/dL).

Los pacientes se dividieron en 2 grupos, atendiendo a la presencia o ausencia de
complicaciones macroangiopaticas. Se obtuvieron distribuciones de frecuencia
(numeros y porcentajes) de las variables cualitativas y la media y desviacion
estédndar, para variables cuantitativas. Los valores promedio de las variables
cuantitativas entre los 2 grupos se compararon mediante la prueba T de Student
para muestras independientes. Se empled la prueba de chi cuadrado para probar la
hipotesis sobre la relacion que pudiera existir entre las variables, y el valor p<0,05
para la significacion estadistica. El procesamiento estadistico de los datos obtenidos
en las HC revisadas se efectu6 utilizando el programa Epidat 3.1.

RESULTADOS

De los 438 pacientes DM 2 estudiados, 107 (24,4 %) tenian algun tipo de
macroangiopatia. Como se observa en la figura 1 predominé la IAP, con 67 casos
(15,3 %), seguido de la CI con 52 (11,8 %) y el ictus en 4 (0,9 %). En 16 casos se
presentd mas de una complicacién. La tabla 1 muestra, por su parte, que las
complicaciones macrovasculares en los pacientes estudiados, se presentaron con
mayor frecuencia en las personas de sexo femenino (59,8 %), de piel blanca (50,5
%) y que no consumian alcohol (89,8 %) ni tabaco (92,5 %), sin que llegara a ser
estadisticamente significativo.
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Fig. 1. Complicaciones macroangiopaticas en los pacientes estudiados con DM 2.

Tabla 1. Caracteristicas clinicas generales en los pacientes estudiados con DM 2 y su
relacion
con la presencia de microangiopatia

Variables Con Sin Total Valor
cualitativas macroangiopatia macroangiopatia P
n=107 n=331

n % n % n %
Sexo
Masculino 43 (40,2) 129 (38,9) 172
(39,2) 0,8231
Femenino 64 (59,8) 202 (61,1) 266
(60,8)
Color de la piel
Blanca 54 (50,5) 140 (42,3) 194
(44,3)
Negra 13 12,1 48 14,5 61
g (12,1) (14,5) Blo 0280
Mestiza 40 (37,4) 143 (43,2) 183
(41,8)
Fumador
Si 8 (7,5) 29 (8,8) 37 (8,5)
0,6778
No 99 (92,5) 302  (91,2) 401
(91,5)
Alcohol
Si 11 (10,2) 58 (17,6) 69
(15,8) 0,0738
No 96 (89,8) 273 (82,4) 369
(84,2)
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En la tabla 2 se representa la relacidén entre algunos parametros clinicos y
bioquimicos y la CI en la muestra estudiada. Se encontrd asociacion entre la edad

(p=0,0000), el tiempo de evoluciéon de la diabetes (p=0,0000), la HTA sistodlica

(p=0,0361), el colesterol (p=0,0000) y los triglicéridos (p=0,0000), con el

desarrollo de la CI. La CC fue mayor en el grupo con macroangiopatia, sin que

llegara a ser estadisticamente significativa.

Tabla 2. Parametros clinicos v bioguimicas en los pacientes estudiados con DM 2 y su
relacion con la presencia de macroangiopatia

Caon
Yariables cuantitativas macroangiopatia
n=107

Media + OE
Edad 61,1 a,a87
Tiempo de evolucian de la 11,06 5,55
DM
IMC 28,27 4,75
CC o7.48 11,71
TA maxima 142,28 23,90
T4 minima 27,47 19,61
Colesterol 5,42 1,14
Trigliceridos 2,48 1,16

Sin
macroangiopatia
n=331
Media + DE
53,75 10,68
5,24 6,52
29,44 E,&2
0g,88 10,33
136,78 23,40
87,78 12,30
4,70 0,92
1,33 1,07

Luego se busco la relacion entre los parametros del SM y la presencia de CI
representada en la tabla 3 y en la figura 2. Los pacientes con DM 2 y SM
presentaron 4,31 veces mas probabilidades de desarrollar CI, que aquellos que no
lo tenian (p=0,0388). En la figura 2 vemos cémo a medida que los pacientes con
DM 2 estudiados tenian mas elementos del SM, mayor fue la frecuencia de CI. Los
casos que poseian 4 elementos del SM, presentaron 55,7 % de CI, mientras que en
aquellos que no mostraban elementos del SM, la CI se presentd solo en el 3,8 %.
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Tabla 3. SM en los pacientes estudiados on DM 2 v su relacion con la.ClI

S Con CI Sin CI
{n=52) {n=384) OR Ic Totales
n e r ! 95 % g !

Si 29 | 23,6 |94 | 76,4 | 4,319149 | 0,9697-19,2362 | 123 | 100
Mo 2 6,7 28 | 93,3 p=0,0388 30 100

DISCUSION

La frecuencia de macroangiopatia diabética encontrada en este estudio (24,4 %)
confirma que esta complicacion es una de las mas frecuentes en los pacientes con
DM 2 en nuestro medio. En relacién con este tema, el Cardiovascular Health
Study,'” después de ajustar diversas variables (la edad, el sexo, la raza, el peso, la
presion arterial, etc.) en una cohorte heterogénea de sujetos durante 6 afios, pudo
determinar que, entre los diabéticos, los problemas cardiovasculares de todo tipo
son 3 veces superiores que en los sujetos normoglucémicos. De igual modo, los
riesgos relativos de morbimortalidad cardiovascular (diferencia 24 %, IC del 95 %,
2-32 %) por ictus o infarto de miocardio, de acuerdo con los criterios diagndsticos
de la OMS'” y de la ADA,'® son de 1,23 y 1,39, respectivamente, para la DM
conocida y tratada; y de 1,56 y 1,58, respectivamente, para la DM ignorada, o para
la conocida pero no tratada.

En un estudio anterior, realizado por los autores del presente trabajo,*® con 300
pacientes DM 2 de la provincia Granma, se encontré que un 48,7 % de los casos
tenia algun tipo de complicacidn cronica de la diabetes. Prevalecié la polineuropatia
diabética (29,3 %), vy les siguieron, en orden, la macroangiopatia diabética (26,3
%) y la retinopatia diabética (17,3 %). Resultados similares al de nuestra
investigacion encontré Arteagoitia JM*° en 2 920 pacientes diabéticos del Pais
Vasco, en una red de consultas médicas centinela durante el afio 2000. Observaron
en casos de nueva aparicion de DM 2 una prevalencia de macroangiopatia del 21,6
% (12,4 % de EC, 9,8 % de ictus y 14,1 % de enfermedad vascular periférica). En
casos de diabetes ya conocida, el resultado fue de un 33 % (7 % de EC, 4 % de
ictus y 14 % de enfermedad arterial periférica). También, Diaz Diaz O,! en un
estudio con 328 pacientes con DM 2 en el municipio de Giines en el ano 2002, halld
un 24,1 % de CI, un 21,0 % de IAP y un 4,9 % de AVE.

Los autores del presente trabajo observaron la mayor incidencia de
macroangiopatia diabética en las mujeres. Entre otros factores, pudo haber influido
la edad promedio (55,54 afios), que las ubica en franco periodo menopausico, con
el concebido declinar de la produccidn de estrégenos. Los estrégenos tienen un
efecto protector contra la enfermedad cardiovascular por diferentes mecanismos,
entre los que sobresalen: el efecto inhibidor sobre la elaboracion de IL-6, el
aumento de la produccién de éxido nitrico, el favorecer la acumulacion
gluteofemoral de tejido adiposo subcutaneo; mientras que la disminucién de todo
ello en la menopausia, promueve el aumento de tejido adiposo visceral.?*?* Por otra
parte, fue llamativo en esta serie que el habito de fumar no influyera
significativamente en la aparicion de complicaciones macrovasculares, si tenemos
en cuenta que en el fumador hay disminucion de la oxigenacion tisular, y esta
incrementado el dafio endotelial, la oxidacion lipidica y la viscosidad sanguinea,®
factores involucrados en el desarrollo de arteriosclerosis. En ese resultado influyd
directamente la poca cantidad de pacientes fumadores.
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La edad y el tiempo de evolucion de la DM en la presente investigacién fueron
significativamente mayores en los casos con macroangiopatia. Estos resultados
coinciden con lo que plantean otros autores:*>?® a mayor tiempo de evolucién de la
DM, existe mayor probabilidad de apariciéon de alteraciones microvasculares y
macrovasculares. La mayoria de los estudios sobre ECV y sus factores de riesgo en
diabéticos, incluyen pacientes con diferente tiempo de evolucion de la DM 2, en los
que la prevalencia de ECV oscila entre el 30 y el 50 %.%”?® En cambio, son mas
escasos los datos publicados sobre la prevalencia de ECV en el momento del
diagndstico de la DM 2 con resultados muy dispares. Asi, en el estudio UKPDS?°
(Reino Unido), la prevalencia de ECV en el momento de inclusion en la muestra
tomada fue de solo un 3,4 %, mientras Mata-Cases M estudié con 487 pacientes,
y 78 de ellos presentaron ECV anterior o detectada durante el primer afio de
diagnostico (16 %; IC 95 %: 12,8-19,3; varones 21,4 % y mujeres 11,2 %).

El presente estudio demuestra la influencia de la HTA sistélica en el desarrollo de la
ECV. En un trabajo anterior, los autores de esta investigacion comprobaron con 300
pacientes con DM 2 una asociacion significativa entre la HTA y la CI (p=0,0117).%!
Diversos trabajos®?*? han sefialado que la HTA sistdlica es un factor predictivo de
riesgo cardiovascular de mucha mayor potencia que la HTA diastdlica. De hecho, la
sobrecarga ventricular izquierda por HTA sistdlica eleva potencialmente el trabajo
cardiaco y aumenta de manera paralela el consumo miocardico de oxigeno. Segun
el ultimo reporte del Joint National on Prevention, Detection, Evaluation, and
Treatment of High Blood Pressure de 2003,>* en su VII informe, recomiendan que la
presion arterial se reduzca por debajo de 130/80 mmHg en todos los casos. Si
tenemos en cuenta estos criterios, la frecuencia de HTA en esta serie aumentaria.

Se plantea que, si bien la elevacién de cLDL es el principal factor predictor de riesgo
vascular en la diabetes, los triglicéridos son también un factor de riesgo
cardiovascular que contribuye al elevado riesgo cardiovascular de la diabetes, en
especial cuando se miden en situacién posprandial.'*?>’ Los resultados de la
presente investigacién coinciden con este planteamiento, al encontrar una evidente
asociacion entre la hipercolesterolemia, la hipertrigliceridemia y el desarrollo de la
ECV.

Un reciente metanalisis®® ha sefialado que el tratamiento intensivo de la
dislipidemia diabética con estatinas reduce la mortalidad vascular un 13 %, los
episodios coronarios un 22 % y el ictus un 21 %. Ademas, evidencid que por cada 1
mmol (39 mg/dL) de disminucién de la concentracién de cLDL, hay un descenso
proporcional del 21 % en la tasa de episodios cardiovasculares graves, de forma
similar a lo constatado en la poblacidn sin diabetes, con importante beneficio coste-
eficacia.>**° En la diabetes, el tratamiento intensivo de la dislipidemia reduce las
muertes cardiovasculares un 17-50 %, la mortalidad total un 12-40 %, los
episodios coronarios un 24-40 % vy los ictus un 27-40 %.*

A finales de los afios 80, Reaven*? describi6é el SM como una asociacién de
caracteristicas clinicas y analiticas con un nexo fisiopatoldgico comun: la resistencia
insulinica. Investigaciones posteriores han evidenciado que la principal complicacion
cardiovascular del SM es la CI.**** En esta investigacidn se evalu6 la relacién entre
esta entidad y el desarrollo de enfermedad coronaria. Se comprobd una asociacion
significativa entre aquellos sujetos que presentaron SM y el desarrollo de CI. Los
pacientes con SM elevaron el riesgo de desarrollar enfermedad coronaria 4,31
veces mas que aquellos que no lo tenian. El estudio evidencié que en los pacientes
DM 2 sin otros elementos del SM, la incidencia de CI es minima y, a medida que se
le van afiadiendo elementos del SM, se eleva la presencia de esta complicacién.
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Montserrat L,*> en un estudio con 17 837 pacientes, encontré que la correlacion
entre las cifras provinciales de mortalidad por CI ajustadas por edad y sexo y la
prevalencia estandarizada de SM (R=0,414; p=0,04) fue positiva y significativa.
También Herndndez MA* estudié a 367 sujetos entre 35 y 79 afios de edad. En la
poblacion con CI encontré un 38,28 % (IC 95 %, 31, 13-45, 95) de
hiperinsulinismo, un 47,02 % (IC 95 %, 39, 70-54, 47) de resistencia a la insulina
(HOMA), y 41,08 % (IC 95 %, 33, 98-48, 55) del SM calculado segun criterios del
Grupo Europeo de Resistencia a la Insulina (EGIR).

Cordero A*” estudié a 1 000 pacientes que acudieron por primera vez a la consulta
externa de un servicio de cardiologia de un hospital terciario en Espafia. El SM
confirié mayor riesgo de CI (OR: 5,5) que la diabetes (OR: 3,8). La mitad de los
pacientes con CI presentaron SM y el 90 % de los diabéticos con CI. El SM confiere
el mayor riesgo de tener CI en los pacientes con obesidad (OR: 8,6),
hipertrigliceridemia (OR: 6,5), antecedentes familiares de CI (OR: 5,6), sobrepeso
(OR: 5,5) o HTA (OR: 4,6). Al igual que otros estudios,®>**%°% esta investigacion
demuestra que, aunque en la DM 2 la hiperglicemia se ha involucrado en el
desarrollo de la CI, de manera independiente de otros factores de riesgo para la
ECV, su alto riesgo se debe, en parte, a una mayor prevalencia de los factores de
riesgo tradicionales para la ECV, como dislipidemia e HTA, a menudo de manera
combinada con el SM coexistente.

De los resultados de esta investigacidon podemos concluir que la frecuencia de
complicaciones cardiovasculares en los pacientes con DM 2 en nuestro medio es
elevada, y se asocia a la edad, el tiempo de evolucién de la diabetes, la HTA
sistélica y a los altos niveles de colesterol y triglicéridos, asi como que el SM
aumenta el riesgo de CI en los pacientes con DM 2.
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