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RESUMEN

Objetivo: Determinar la importancia que tiene el uso de metformina en

conjunto con el estilo de vida en pacientes diabéticos mayores de 40 afios,
esto se podra establecer de acuerdo a los valores de Hemoglobina
Glicosilada, estilo de vida de cada uno de los pacientes que son atendidos

en el area de consulta externa de Endocrinologia del Hospital Teodoro

Maldonado Carbo. Disefo: Observacional, descriptivo de corte transversal,

retrospectivo no experimental. Método: En el estudio realizado incluimos
una base de datos de 299 personas de las cuales todas cumplieron con los
criterios de inclusién y exclusién planteados en el trabajo investigativo. El
mecanismo por el cual se realizé la recoleccion de datos fue el AS400. Para
este estudio se tomdé como referencia los valores de hemoglobina
glicosilada, presion arterial, IMC, valores de laboratorio y glicemia.
Resultados: La poblacion de estudio consta de 299 pacientes DM con
promedio de edades de 55 afios, de los cuales se encontré el 49,8% (n=149)
femenino; 50,2% (n=150) masculino. El 16,72% (n=50) corresponden al sexo
femenino y el 14,38% (n=43) obtuvieron valores de hemoglobina glicosilada
en los rangos normales. Se demostré que la alimentacién contribuyo de
manera satisfactoria. Conclusion: Nos permite abordar la enfermedad
desde varias perspectivas, constituyendo al estilo de vida (alimentacion) de

una manera significativa de salud visible con pacientes con DM2.

Palabras Claves: Diabetes Mellitus tipo II, Glicemia, Hemoglobina
Glicosilada, Metformina, Estilo de Vida, Obesidad
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ABSTRACT

OBJECTIVE: To determine the importance of the use of metformin in
conjunction with lifestyle in diabetic patients over 40 years, this may be established
according to the values of Haemoglobin, lifestyle of each of the patients who are
treated at the outpatient area of endocrinology at the Hospital Teodoro Maldonado
Carbo. DESIGN: Observational, descriptive, cross-sectional, retrospective not
experimental. Method: In the study we included a database of 299 people all of
whom met the inclusion and exclusion criteria outlined in the research work. The
mechanism by which data collection was done was the AS400. For this study was
taken as reference values for glycated hemoglobin, blood pressure, BMI,
laboratory values and glycemia. RESULTS: The study population consists of 299

DM patients with average age of 55 years, of which 49.8% (n = 149) found female;
50.2% (n = 150) male. 16.72% (n = 50) were females and 14.38% (n = 43)
obtained glycosylated hemoglobin values in normal ranges. It demonstrated that

feeding contribute satisfactorily. CONCLUSION: It allows us to tackle the

disease from multiple perspectives, constituting lifestyle (food) in a meaningful way
with visible health patients with DM2.

KEYWORDS: Diabetes Mellitus type Il, glucose, Haemoglobin, Metformin,
Lifestyle, Obesity
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INTRODUCCION

En la actualidad la Diabetes Mellitus tipo Il afecta a un gran nimero de personas,
como consecuencia directa del ritmo de vida actual. El factor desencadénate que
conlleva a la diabetes es la obesidad™ A su vez siendo afectado un grupo
poblacién donde no hay la concientizacién de cambiar el estilo de vida con el uso
de metformina, dando como resultado nuevas patologia. Existes estudios
realizados que establecen que la diabetes es la tercera causa de muerte a nivel
mundial. El uso de la Metformina y el adecuado estilo de vida son eficaces para

que el paciente diabético desarrolle menos complicaciones a largo plazo®®

La morbimortalidad que presenta esta enfermedad hace que sea una enfermedad
de alto relieve en la practica médica del siglo XX.®® En los dltimos afios se han
realizado diferentes estudios para dar a conocer farmacos que han reducido los
niveles de glicemia en sangre y dar un mejor estilo de vida a personas que
padecen esta enfermedad; estos farmacos para su mejor efecto van acompafados
de una correcta alimentacién con la que se ha observado mejores resultados

cuando se los utiliza en conjunto ©

La Organizacion Mundial de la Salud (OMS) defini6 la Diabetes Mellitus como un
desorden del metabolismo caracterizados por hiperglicemias cronicas con
alteraciones del metabolismo de los carbohidratos, grasas y proteinas debido a un

defecto en la secrecion de insulina © 1011

La educacién del paciente es fundamental para lograr los objetivos propuestos por
el tratamiento ya que con estos podremos lograr la adherencia al tratamiento y
mejores resultados con las mismas. El tratamiento no solo consiste en el uso de
medicamentes sino también el uso de una alimentacion la cual es la primera y
mas eficaz medida terapéutica (50%), incluye 5 raciones diarias y esta adaptada

segln el peso, sexo y edad el paciente "
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Ejercicio fisico, el cual consiste en realizar por lo menos 30 minutos diarios de
ejercicios aerdbicos, intensidad media, en el caso de no existir contraindicaciones

se podra realizar ejercicios de resistencia. Tener habitos saludables, evitando el

tabaco y el consumo de alcohol %%

Tanto la dieta como el ejercicio fisico son primordiales en una persona con DM2
las necesidades de calorias oscilan entre 40 y 55 kcal/kg/dia. Las dietas ricas en
calorias tienden a tener muy poca cantidad de proteinas, lo cual debe evitarse por
el riesgo de realizar hipoglicemias®® La obesidad hoy en dia es muy frecuente en
el medio en el que nos desarrollamos caracterizado por un IMC elevado y masa
muscular baja empeorando de esta manera la sarcopenia. Las proteinas deben
abarca del 20 al 30% del valor caldrico total, las grasas un 30% evitando grasas
saturadas y grasas trans, se debe consumir grasas monoinsaturadas y ricas en

omega 3; y los carbohidratos cubre un 50% -¢”
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MARCO TEORICO

CAPITULO |

1.1 GENERALIDADES

LA DM es una patologia crénica no trasmisible de gran complejidad y afectacion
multisistemica que se caracteriza por el metabolismo alterado de la glucosa que

genera hiperglicemias cronicas en el organismo y una alteracion en la regulacion

de los carbohidratos, proteinas y grasas'

La insulina es la hormona principal encargada de regular los niveles de glucosa en
sangre, cuando existe una disminucion de insulina en el cuerpo o un aumento de
la resistencia a la accion de esta hormona se produce niveles elevados de glucosa

en sangre (hiperglicemia) lo cual es perjudicial para distintos 6rganos y sistema del

cuerpo como corazén, cerebro, rifiones, vasos sanguineo, nervios, ojo. Etc. ®

1.2 CLASIFICACION DE LA DIABETES

Existen varios tipos de diabetes mellitus.

La diabetes mellitus tipo I: la cual se produce por una destruccion autoinmune de
las células beta del pancreas encargadas de secretar insulina, por tanto no existe

insulina en el organismo produciéndose hiperglicemia.

La diabetes mellitus tipo Il : se caracteriza por una resistencia incrementada de los
tejidos a las acciones de la insulina acompafado con grados variables de déficit

de secrecion de insulina

Diabetes gestacional: Diabetes producida usualmente durante el 2 a 3* trimestre
de embarazo debido a que las hormonas producidas por la placenta durante el

embarazo son contra reguladoras de la insulina
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Otros tipos especificos de diabetes: asociado a otras causas como diabetes
inducida por droga, infecciones virales, enfermedades del pancreas exdgeno,

defectos genéticos.?

La forma mas comun de diabetes es la tipo I, la prevalencia de este tipo de
diabetes ha ido aumentada exponencialmente en los ultimos afios debido a la

obesidad y el sedentarismo. En este trabajo nos enfocaremos especificamente en

este subtipo. El 90% de toda la diabetes corresponde a este categoria

1.3 FISIOPATOLOGIA DE LA DIABETES TIPO Il

La fisiopatologia de la diabetes tipo Il es bastante compleja y comprende varios
factores que desencadenan la enfermedad. Los Organos y sistemas de los
pacientes con diabetes tipo Il presentan en mayor o menor grado resistencia a la
accion de insulina y a su vez también tienen distintos grados de déficit de insulina
® La hiperglicemia mantenida en el tiempo ha demostrado ser citotoxica para las

células beta pancreatico aumentado la deficiencia de insulina.

Son multiples los factores de riesgos asociados a la aparicion de la enfermedad,

estos incluyen factores de riesgos ambientales y genéticos.

Factores de riesgo ambientales: El sedentarismo y la alimentacién rica en calorias,
carbohidratos y grasas que se almacenan en el organismo como tejido adiposo
generan sobrepeso. Este es el factor de riesgo mayormente asociado a la
fisiopatologia de la enfermedad, especialmente el acumulo de grasa abdominal
gue es capaz de secretar adipocinas que aumentan la resistencia a la insulina.
Como mecanismo para tratar de mantener los niveles de glucosa normales el
pancreas responde generando hiperinsulinemia. La hiperinsulinemia mantenida
desgasta a las células beta del pancreas que después de varios afios empiezan a
decrecer su funcion. La obesidad también genera resistencia a los efectos de la

insulina en érganos periférico.
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La hiperinsulinemia puede generar trastornos concomitantes como HTA, niveles
elevados de LDL, disminucion de HDL que en conjunto aumentan el riesgo

cardiovascular.

1.3.1 Factores de riesgo genéticos:

La diabetes mellitus tipo Il comprende alteracion de multiples genes para que se
desarrolle la enfermedad conclusiones que se generan de las siguientes

observaciones.

La prevalencia de esta enfermedad varia marcadamente segun las diferentes
razas con mismos estilos de vidas. Es mas comun en nativos americanos, negros

americanos, indios y americanos que en blancos.

Entre gemelos monocigoticos si un gemelo presenta diabetes el riesgo de que el

siguiente desarrolle la enfermedad es de 90% aproximadamente.

39% de los pacientes que sufre de diabetes tienen un familiar de 1 o 2% grado que

padece esta enfermedad “

Para que la insulina sea secretada por las células beta del pancreas necesita el
estimulo de la glucosa que es captado por los receptores pancreaticos GLUT 2.
Estudios en ratones con alteraciones genéticas del receptor GLUT2 genera

intolerancia a la glucosa, estas mismas alteraciones en el gen GLUT 2 pueden ser

inducidas en ratones sanos con ingesta elevadas de grasas.®

La Deficiencia de insulina se ha demostrado también en ratones con ausencia del

gen ABCAL1 que codifica un transportador de colesterol.
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1.4 EL MECANISMO DE DESARROLLO DE DIABETES MELLITUS TIPO 2

Comprenden la interaccion de los factores ambientales y genéticos que afectan
por diferentes vias la regulacion de glucosa y culminan en la incapacidad del

cuerpo de bajar los niveles de azucar (hiperglicemia).
1.4.1 Resistencia a la Insulina

La obesidad genera resistencia de los oOrganos periféricos a la accion de la
insulina. La obesidad estimulo la formacion de adipocinas por parte del tejido
adiposo. Las adipocina se encargan de generar un estado proinflamatorio en el
gue existe niveles elevados de proteina C reactiva, inhibidor del activador del
plasminogeno-1 (PAI-1), factor de necrosis tumoral alfa (FNT.a), aumento de

glébulos blancos, IL-6. A su vez la inflamacién aumenta la resistencia a la insulina.
67)

La cantidad de &cidos grasos libres se encuentra elevada en los pacientes con
obesidad. Los acidos grasos libres generan inhibicién de la captacion de glucosa

estimulado por insulina.

La leptina es una hormona producida por el tejido adiposo. En estudios de
receptores de la leptina del pancreas knock out (KO), demostré que la ausencia de

sefalizacion de la leptina se relaciona con una mejor tolerancia a la glucosa‘m

Las adiponectinas juegan un rol protector disminuyendo la resistencia a la Insulina,
reduce los niveles de acido grasos libres, mejora el perfil lipidico, mejoran el
control de la glicemia. Estudios demuestran que la hiperinsulinemia aumenta a la

vez que bajan los niveles de adiponectinas en el organismo, los pacientes

diabéticos presentan bajos niveles de adiponectina. ©
1.4.2 Déficit de insulina

La insulina es la hormona encargada de la homeostasis de la glucosa, esta es

secretada secundaria de manera basal y genera descargas secundarias a la
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ingesta del alimento, es secretada por las células beta del pancreas. Cuando

existe déficit de insulina sobreviene Hiperglicemia:®®

La hiperglicemia crénica genera en el paciente estrés oxidativo mediante la
oxidacion de la glucosa. La oxidacion de la glucosa disminuye factores de
transcripcion (PDX-1) que ayudan a la reparacidén y regeneracion de la célula b.

Por tanto se genera a través del tiempo un dafo de las células beta del pancreas.
(10)

En conclusién podemos identificar tres momentos que generan un circulo vicioso y
terminan en la formacion de DM2. Primero aparece secundario al aumento de
tejido adiposo un estado de resistencia periférica a la insulina con valores
normales de glucosa. En una segunda fase encontraremos hiperinsulinemia y
aumento de las resistencias a la insulina. Por ultimo una fase final donde la
hiperinsulinemia no logra mantener la glicemia, se desencadena hiperglicemia
postprandial que a largo plazo genera decremento de la funcion pancreética con

hipoinsulinemia y sobreviene la DM como tal.

1.5 MANIFESTACIONES CLINICAS DE LA DIABETES
MELLITUS

La gran mayoria de los pacientes con Diabetes Mellitus tipo 2 se encuentran
asintométicos, cada vez son mas los pacientes sin sintomas que tienen DM tipo I,
por tanto es necesario la deteccién con examenes de tamizaje para detectar la

enfermedad.

Los sintomas tipicos de diabetes incluyen poliuria, polidipsia, nicturia, vision
borrosa, y algunas veces pérdida de peso. La poliuria se presenta solo con niveles
de glucosa mayores a 180 mg/dl que traspasan la capacidad de filtracion renal,
eliminandose glucosa en orina que por diuresis osmotica aumenta la eliminacion
de agua. La gran pérdida de volumen puede acompafarse de hipovolemia que el
cuerpo lo detecta y se activan los mecanismo de la sed
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Infrecuentemente algunos pacientes presentan clinicas de un estado
hiperosomolar hiperglicemico, caracterizado por marcada hiperglicemia sin

cetoacidosis, deshidratacion severa y obnubilacion.

Es importante detectar en pacientes asintomaticos factores de riesgo como
sobrepeso, asi mismo observar signos de hiperinsulinemia (acantosis nigricans,

aumento de la grasa a nivel abdominal)

1.6 DIAGNOSTICO DE LA DIABETES MELLITUS TIPO I

Segun los criterios de ADA 2016 la diabetes mellitus tipo 2 se puede diagnosticar

con cualquiera de los siguientes examenes:
» Glucosa plasmatica en ayunas (FPG)
[ Prueba tolerancia oral a la glucosa

1 Hemoglobina glicosilada (A1C)
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1.6.1 Glucosa plasmatica en ayunas: Consiste en la determinacién en
sangre de glucosa después de por lo menos 8 horas sin ingerir alimentos.

Valor para diagnéstico de diabetes debe ser mayor a 126 mg/dl. *V

1.6.2 Prueba de tolerancia oral a la glucosa: Examen que se realiza
después de dos horas de la ingesta de 75 gr de glucosa para determinar
niveles plasmaticos de glucosa. Es importante destacar que la Prueba de
tolerancia oral a glucosa detecta mas personas con diabetes que la prueba

de glucosa en ayuna. Valor para el diagnéstico debe ser mayor a 200 mg/dl.

1.6.3 Hemoglobina glicosilada: Esta prueba debe ser realizado con un
método certificado por la NGSP y estandarizado al DCCT (diabetes control
and complication trial). Esta prueba tiene la ventaja de medir los niveles de
glucosa de los ultimos 3 meses, sin embargo hay que tener en cuenta
factores étnicos, edad, raza y presencia de hemoglobinopatias. Valores

mayores a 6.5% sirven para hacer diagnéstico de diabetes."?

A menos que el paciente presente manifestaciones clinicas de hiperglicemia que
son sed, pérdida de peso, poliuria y vision borrosa mas una prueba de glucosa en
sangre mayor a 200 mg/dl el diagnostico se confirma con dos mediciones de
glucosa. Se puede realizar cualquiera de los tres exdmenes Yy se repetira el
mismo en otro dia para hacer diagnéstico. También si tenemos 2 pruebas distintas
positivas se hace el diagnéstico. Por ultimo si se presentan 2 pruebas diferentes
con resultados discordantes, se repetira la prueba positiva para poder realizar el

diagnéstico.

Los test de diagnéstico de diabetes deben realizarse como tamizaje en pacientes

con sobrepeso mayor IMC mayor a 25 mg/kg mas alguno de los siguientes:
[ Historia familiar de DM TIPO Il en familiares de ler o 2do grado

[1 Raza afroamericana, nativo americano, latino, indio
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= Signos caracteristicos de resistencia a la insulina como (sindrome de ovario
poliquisticos, acantosis nigricans, dislipidemia, HTA, nacido pequefio para

edad gestacional)

_ Historia de diabetes gestacional*®

CAPITULO II:

2.10PCIONES TERAPEUTICAS EN LA DM

El tratamiento de la diabetes mellitus tipo Il se enfoca en mantener los niveles de
glucosa normales, de evitar las complicaciones de esta enfermedad y disminucién
del riesgo cardiovascular. Estos se pueden lograr mediante modificaciones en el
estilo de vida, farmacos que por distintas vias se encargan de bajar los niveles de
glucosa en sangre y tratamientos quirdrgicos. Por tanto vamos a dividir el
tratamiento en medidas farmacologicas, medidas no farmacolégicas, medidas
quirdrgicas. Es importante que cada paciente para un correcto control de la
glicemia reciba educacion sobre su enfermedad asi como de las opciones

terapéuticas disponibles.
2.2 OBJETIVOS DEL TRATAMIENTO EN LA DM TIPO Il

2.2.1 Control adecuado de la glicemia

2.2.2 Manejo del riesgo cardiovascular: La diabetes mellitus
constituye por si sola un factor de riesgo cardiovascular, por lo
cual es prioritario la disminucion de los factores de riesgo
cardiovascular (regulacion de la HTA, disminucion de lipidos,
dieta, ejercicios, abandono del tabaco etc.). Para disminuir la
complicaciones micro y macrovasculares de la DM tipo Il

2.2.3 Educacién: La ADA (AMERICAN DIABETES SOCIETY)
recomienda a los médicos referir a los pacientes con diabetes
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a centros especializados en educacion, apoyo emocional,
consejeria de actividad fisica y nutricional. EI Seguimiento
puede ser beneficioso para estos pacientes. Ademas de
medidas preventivas (tamizaje de cancer e

inmunizaciones).™

2.3 TRATAMIENTO NO FARMACOLOGICO

2.3.1 Educacion del paciente

La educacion del paciente es primordial para alcanzar los objetivos propuestos, ya
gue con estos podremos lograr la adherencia al tratamiento y mejores resultados
con las mismas. Estudios han demostrado que unirse a grupos DSME ( diabetes
self managment education) da informacién y control de la diabetes que disminuye
los niveles de hemoglobina , mejoran la calidad de vida, aumentan los cuidados
propio del paciente, aumenta el conocimiento sobre la enfermedad , existe mayor
pérdida de peso. **

2.3.2 Ejercicio fisico

Los pacientes con diabetes mellitus mayores de 18 afios deben realizar por lo
menos 150 minutos a la semana de ejercicios aerébicos, de moderada intensidad
repartido en 3 veces a la semana con no mas de 2 dias de descanso entre cada
sesion de ejercicios 0 75 minutos a la semana de ejercicio aerdbico vigoroso. De
no existir contraindicaciones se podra realizar ejercicios de resistencia trabajando

todos los grupos musculares mayores por lo menos 2 veces a la semana.

Se debera insistir a los pacientes que acorten los momentos de sedentarismo ( por
ejemplo : sentado en una silla a no mas de 90 minutos) con periodos de

caminatas.

Existen estudios que demuestran que los ejercicios estructurados de por lo menos
8 semanas bajan en 0.66% la A1C independiente del IMC. *®
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2.3.3 Dieta

La dieta es de gran ayuda en los pacientes con DM tipo Il. debera instalarse una
terapia medica nutricional (NMT) la cual consiste en un plan nutricional, educacion
y control de comidas por especialistas y un nutricionista certificado , este plan de
tratamiento se enfoca de manera individual en cada individuo dependiendo del
sexo , edad , raza, estilo de vida y no tiene lineamientos especificos de cémo debe
ser la alimentacién en pacientes diabéticos *” . Se ha demostrado que con NMT

se reduce de un 0.5-2% La A1C de estos pacientes. *®

Los programas también se enfocan en la pérdida de peso en los pacientes con
sobrepeso, la pérdida del 5 % del peso inicial mejora la glicemia y disminuye la
necesidad de medicacion. Para pacientes con sobrepeso se puede consumir de
1,200-1,500 kcal/dia en mujeres y de 1,500-1,800 kcal/dia para hombres con la
finalidad de perder peso. Otra estrategia es genera un déficit de 750 kcal/dia sobre

la dieta inicial.

2.3.4 Carbohidratos:

Se preferiran los carbohidratos altos en fibras y bajos en generar aumento brusco
de la glucosa plasmaética, estos incluyen legumbres, verduras, granos y fruta. Se
desaconseja la toma de bebidas azucaradas y debe minimizarse en lo posible

alimentos endulzados con sacarosa.®®
2.3.5 Proteinas:

Las proteinas han demostrado aumentar la sensibilidad a la insulina sin
diferencias en los niveles de glicemia. En los pacientes con Insuficiencia renal

crénica los requerimientos de proteina deben ser menores de 0.8 mg/kg/ dia.?”

2.3.6 Grasas:

No existe consenso en la cantidad de grasas que deben consumir los pacientes
con DM, es mas importante el tipo de &cidos grasos, hay que preferir los acidos

grasos monoinsaturados estos mejoran el metabolismo de la glucosa y
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disminuyen el riesgo cardiovascular. No existen estudios que demuestren la
eficacia del omega 3, estas recomendaciones se adaptan al llevar un tipo de dieta

mediterranea. @V
2.4 TRATAMIENTO FARMACOLOGICO

Existe una amplia variedad de medicamentos disponibles en el tratamiento de la
diabetes tipo Il. Estos farmacos hipoglucemiantes consiguen su efecto por
diferentes mecanismo de accion y pueden ser utilizados solos 0 en combinacion

dependiendo de los requerimientos de cada paciente.

Todos los pacientes con DM tipo Il deben iniciar su tratamiento con las medidas no
farmacologico mencionadas anteriormente en primera instancia y si no consiguen
un control adecuado de la glicemia deberd agregarse Metformina; farmaco de

primera elecciébn como tratamiento inicial en todos los pacientes con diabetes

mellitus a menos que este contraindicado o sea intolerante a esta'®?

Si la hemoglobina glicosilada del paciente se encuentra mayor a 9 % se podra

iniciar el tratamiento con dos hipoglucemiantes orales. ??

Cuando el paciente se encuentra con una hiperglicemia marcada mayor a 300
mg/dl o con sintomatologia de crisis hiperglicemia se iniciara terapia con insulina y

una vez estable se decidira el tratamiento a seguir ¢?

Dentro de las opciones terapéuticas tenemos:
Biguanudas “metformina”:

Farmaco de primera eleccion que ejerce su accion aumentando la sensibilidad
hepéatica y de tejidos periférico a la insulina. En el higado disminuye la
glucogenolisis y la gluconeogénesis, a nivel de tejido periférico aumenta la
captacion de glucosa. También demora la absorcion intestinal de la glucosa.
Disminuye los niveles de Alc de 1.5%- 2% similar a los obtenido con Sulfonilureas
pero sin riesgo de hipoglicemia o aumento de peso. Otros efectos incluyen
disminucién de HTA, disminucién de triglicéridos y LDL ©3- El estudio UKPDS
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demostré que la metformina es el Unico farmaco capaz de reducir el riesgo de
complicaciones macro vasculares %
Sulfonilureas (SU)

Estimulan la secrecién de insulina por parte de las células beta del pancreas,
cuando el paciente tiene un pancreas en funcionamiento. Disminuye los niveles de
Alc en 1.5 a 2% pero tiene como efectos adversos aumento de peso y riesgo de
hipoglicemia. Se puede usar como terapia inicial cuando la metformina esta

contraindicada. ¥
Inhibidores de la DPP4

La DPP4 (DIPEPTIDIL DIPEPTIDASA) es una enzima presente en la superficie de
casi todas las células y se encarga en inactivar la accion de la GLP-1. El
mecanismo de accion de los inhibidores DPP4 consiste en la inactivacion de esta
enzima prolongando los efectos de GLP-1 y por tanto disminuye los niveles de
glicemia. Los DPP4 tienen un efecto moderado en bajar los niveles de glicemia,
por tanto no se consideran como farmaco de primera eleccién. Los DPP4 deben
ser utilizado en primera instancia cundo los pacientes tiene contraindicaciones a la
Sulfonilureas, metformina y tiazoledinedionas como es el caso de pacientes con

alto riesgo de hipoglicemia y con insuficiencia renal

Los DPP4 disponibles para el tratamiento de la DM tipo Il son la sitagliptina,
linagliptina, alogliptina, saxagliptina®>2®

Agonista GLP-1:

El GLP-1 (péptido similar al glucagén-1) es un péptido producido en la células L —
del intestino delgado que se secreta en sangre en respuesta a los nutrientes en el
tracto gastrointestinal, el GLP-1 produce liberacion de insulina por parte del
pancreas, disminuye la liberacion de glucagon en respuesta a la comidas y

enlentece el vaciamiento gastrico ¢”
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Los farmacos agonistas GLP-1 son formas sintéticas con afinidad a los receptores
GLP-1 produciendo las mismas funciones que la GLP-1 enddgena, ademas tienen
la ventaja de que no son degradados por la enzima DPP-4. Son eficaces en el
control de la glicemia, Estudios ha demostrado que la Liraglutida genera mejor

control glicémico que las tiazolidinedionas, los inhibidores DPP4 e insulina

glargina. ©¢®

Por sus efectos de retardo en el vaciamiento de gastrico también tienen generan

pérdida de peso en lo pacientes que la consumen.

Se ha demostrado que la Liraglutida disminuye el riesgo de eventos

cardiovasculares

Los agonistas GLP-1 son inyectables y encontramos Exenatide, Liraglutide,
Dulaglutide, Albuglutide , lixisenatide. ¢
Tiazolidinedionas

Aumenta la accién de la insulina mediante el aumento de la sensibilidad a la
insulina en tejido periférico como tejido adiposo y musculo, también aumentan la

utilizacion hepatica de glucosa y disminuyen la produccion de esta.

La Tiazolidinedionas tiene un efecto similar a la metformina en el control de la
glicemia, sin embargo nunca deben ser consideradas como primera monoterapia

por los efectos adversos cardiovasculares.

Se ha demostrado que las Tiazolidinedionas aumentan el riesgo vascular por lo
cual no son muy utilizadas, en el mercado encontramos 2 Tiazolidinedionas
rosiglitazona y pioglitazona aunque en 2010 la agencia europea de medicamento
retiro la rosiglitzana del mercado. Estados unidos restringe el uso de pioglitazona a
pacientes que no pueden alcanzar un control glicémico adecuado con otros

farmacos.®?

Efectos adversos de las Tiazolidinedionas incluyen edema, insuficiencia cardiaca,

disminucioén de la densidad 6sea.
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Inhibidores del cotransportador sodio glucosa
2 (SGLT)

Este fArmaco baja los niveles de glucosa por una via independiente a la insulina.
Su mecanismo de accidn consiste en evitar la reabsorcion de glucosa en el tibulo
proximal renal por bloqueo del cotransportador sodio glucosa tipo 2. Produce una
reduccion modesta de la glucosa y disminuye la presion arterial. Existe

informacion insuficiente sobre sus efecto adverso, sin embargo ciertos estudios

indican que puede provocar cetoacidosis e infecciones del tracto urinario. 1)

2.5 TRATAMIENTO QUIRURGICO

Las cirugias que se utilizan en el tratamiento de la obesidad severa, que incluyen
la cirugia bariatrica, la banda gastrica el bypass gastrico, seccion de estébmago y /o
porcion de intestino ha demostrado generar normalizacion de la glicemia en

pacientes con diabetes mellitus tipo Il en un periodo de 2 afios en 72% de los

pacientes ®?

En un estudio comparativo entre pacientes tratados con cirugia mas terapia
farmacologica y cambios del estilo de vida vs pacientes con tratamiento
farmacologico y no farmacolégico sin cirugia se estudié cuantos paciente obesos
con DM tipo Il luego de 3 afios de intervencion consiguieron niveles de Alc menor
a 6 mg/dl. Este estudio revelo que un 34% (p <0.001) de pacientes con bypass

gastrico consiguio el objetivo, 24% del grupo de banda gastrica y tan solo un 5 %

del grupo con terapia sin cirugia. ¢
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3. CAPITULO Il

3.1 MANEJO DE DIABETES MELLITUS EN ECUADOR

3.1.1 Epidemiologia de Diabetes Mellitus en Ecuador

Segun la encuesta nacional de nutricién y salud realzada por la INEC del 2011-
2013 existen en Ecuador 5.558.185 personas adultas con sobrepeso y obesidad,

y por tanto en riesgo de desarrollar Diabetes mellitus. 34

La prevalencia de Diabetes Mellitus es de 41.4514 en el Ecuador. Esto
corresponde a una prevalencia de 2.7%, 2.6% en hombres y 2.8% en mujeres en

el grupo etario de 10 a 59 afos. Se ubica a Ecuador en una prevalencia moderada

(3-10 %) seglin la organizacién panamericana de la Salud. ¢

Podemos observar un aumento en la prevalecia de esta enfermedad mediante se
avanza en edad. El estudio realizado en el afio 2011 SABE Il realizado en Ecuador
demuestra prevalencias de glicemias mayores a 126 mg/dl de 12.3% en adultos
mayores de 60 afios " El incremento en la prevalencia de diabetes conforme
aumenta la edad seguirda aumentando en los préximos afios la prevalencia de DM
en Ecuador debido a que la poblacion ecuatoriana ira envejeciendo (transicion

epidemioldgica)

El grupo étnico con mayor prevalencia de diabetes son los afro ecuatorianos con
una prevalecia del 3.1%. El grupo econdmico con mayor afectacion de esta

patologia es la clase media Alta. ¢

Guayas se ubica entre las 5 zonas con mayor prevalencia de diabetes en el
Ecuador. Y la costa urbana con una prevalencia de 3.8 es el segundo lugar con

més casos de diabetes después de Quito. ¥
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3.1.2 MANEJO DE LA DIABETES MELLITUS EN EL HOSPITAL
TEODORO MALDONADO CARBO

El hospital Teodoro Maldonado Carbo pertenece al Instituto Ecuatoriano de
Seguridad Social (IEES). Como parte de la Red Publica de atencion integral de la
Salud en Ecuador, los protocolos Para el manejo y tratamiento de la Diabetes en
esta institucion son los mismos del sistema nacional de salud del programa del

adulto con enfermedades crénicas no trasmisibles.
En relacion al control de glicemias y clinica del paciente se definen dos grupos

Categoria 1: Pacientes con glucosa en sangre menor a 240 mg/dl. Alc menor a

9% y estables clinicamente

Categoria 2: pacientes con glucosa en sangre mayor o igual a 240 mg/dl y/o Alc

mayor o igual a 9% ©°

GLICEMIA EN AYUNAS 70 - 120 mg/dl
GLICEMIA POSTPRANDIAL <140 mg/
dl HbAlc <7%
% LDL <100 mg/dl
HDL (mujeres y varones) > 40 mg/dl
TRIGLICERIDOS < 150 mg/dl
dl MICROALBUMINURIA (RAC)* < 30 mg/gr creatinina < 30 mg/d

MICROALBUMINURIA EN ORINA DE 24 horas

IMC CIRCUNFERENCIA ABDOMINAL >19 a < 25 Kg/m2 < 80 cm en mujeres < 90 cm
en hombres
PRESION ARTERIAL PRESION ARTERIAL

Tablal: Objetivos del tratamiento segln Protocolo del MSP ©®
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El Manejo para todos los pacientes con Diabetes mellitus tipo incluye

modificaciones en el estilo de vida. Se recomiendan las siguientes

3.1.2.1 Educacion: Se insiste en que los prestadores de servicios de salud den
informacion a los pacientes siendo esto un derecho para cada paciente.
Es una actividad terapéutica de igual importancia o inclusive mayor que
cualquiera de los otros componentes del tratamiento. Sin embargo no
existe en el Hospital del IESS Teodoro Maldonado Carbo aun grupos de
informacion control y seguimiento de pacientes Diabéticos como los
DSME recomendadas por la ADA 2016. De todos los estudios que se
llevaron a cabo, uno de ellos tiene como propdsito crear un centro en el

cual se pueda diagnosticar y tratar la diabetes y pie diabético en el IESS.
(37)

3.1.2.2 Ejercicio: Las recomendaciones de Ejercicio se mantienen igual que en
la ADA 2016

Cambios en la alimentacion
Abandono del tabaco
Abandono del alcohol

El inicio de la terapia en pacientes categoria 1 consiste en cambios en el estilo de
vida mas la utilizacién de la metformina como farmaco inicial. La dosis inicia de
metformina es de 500 mg diarios y se ira titulando la dosis segun la respuesta de
cada individuo hasta una dosis maxima de 2,5 gr/ dia. El objetivo consiste en logra
un control terapéutico en tres meses. Si el paciente es intolerante o tiene alguna

contraindicacion a la metformina el manejo inicial se hara con Sulfonilureas ©®

32



4.CAPITULO IV

4.1 METODOLOGIA

4.1.1 Diseio del estudio

El estudio que se realiz6 para la realizacion del trabajo de investigacion fue
observacional, descriptivo de corte longitudinal, retrospectivo no experimental. Fue
llevado a cabo en la ciudad de Guayaquil, en pacientes con diagnostico E11:
Diabetes Mellitus tipo Il, de acuerdo a la clasificacion de las enfermedades segun
el CIE 10. Pacientes diabéticos mayores de cuarenta afios que acudian al area de
Endocrinologia de la Consulta Externa del Hospital Teodoro Maldonado Carbo.

Durante seis meses (noviembre 2015 a mayo del 2016) se realiz6 un estudio con
trecientos pacientes con diagnéstico de diabetes mellitus tipo Il. En el cual se
demostré la eficacia del tratamiento de metformina en conjunto con el estilo de
vida. Este analisis se lleva acabo con parametros como: Hemoglobina glicosilada,
hemoglucotest, presion sistolica y diastolica examenes comentarios. Este estudio
se basé en la hemoglobina glicosilada al inicio del tratamiento y tres meses

después del mismo.

Los datos se obtendran del Area de Estadistica de la Consulta Externa del
Hospital Teodoro Maldonado Carbo area de Endocrinologia, mediante
Formularios, Base de datos de Excel del Registro AS400, CIE 10; que nos
proporcionara las variables para este estudio las cuales son: Hemoglobina
glicosilada, presion arterial, hemoglucotest, examenes de laboratorio (colesterol y

triglicéridos), IMC, sexo y edad.

En base a los datos obtenidos mediante el sistema de recoleccion se realizara un
andlisis con porcentaje general descriptivo, comparativo, tasas y pruebas
estadisticas de chi2. Y los resultados adquiridos de esta base de datos seran

representados mediantes graficos de barra.
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4.1.2 Criterios de inclusion del estudio

Los criterios de inclusion del estudio fueron: Pacientes mayores de 40 afios de
sexo Masculino y Femenino con diagnéstico de Diabetes Mellitus Tipo Il que se
atendieron en la Consulta Externa del &rea de Endocrinologia del Hospital
Teodoro Maldonado Carbo, que estan en tratamiento con Metformina y lo han

combinado con el estilo de vida
4.1.3 Criterios de exclusion del estudio

Los criterios de exclusion del estudio fueron: Pacientes con diagnostico de
Diabetes Gestacional, menores de 40 afios y pacientes diabéticos que no tengan
registro de todos los datos requeridos para el estudio como: Hemoglobina

glicosilada, hemoglucotest, triglicéridos etc.
4.1.4 Variables

Edad: Variable cualitativa. Tiempo transcurrido desde la fecha de nacimiento

hasta el dia de la recoleccion de datos. Medidas en afos.

Sexo: variable cualitativa. Condicion organica que define a cada individuo en

hombre o mujer. Se mide de acuerdo a Femenino (F), Masculino (M).

IMC: Variable cuantitativa. Calcular en indice de masa corporal de cada individuo.
Se clasifica: <18,5 Bajo peso; 18,5 - 24.5 Normal; 25 - 29,9 con Sobrepeso; 30 -
39.9 obesidad G1; 35-39.9 Obesidad Gl Y >40 Obesidad G IlI.

Glicemia: Variable cuantitativa. Cantidad de glicemia que se encuentra en la
sangre producida por el déficit de insulina. El rango de valores normales oscila
entre 70y 110 mg/dI.

HalC: Variable cuantitativa. Nos ayuda a determina si una persona es diabética o
no ya que nos permite conocer los valores de glicemia durante los ultimos tres

meses. Valores de 5,7= Normales; 5,7 — 6,4 Prediabetes; >7,5 Diabetes.
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Colesterol: Variable cuantitativa. Es un tipo de grasa natural que se encuentra en

el organismo. Los valores normales son de 140 -200 md/dl.

Triglicéridos: Variable cuantitativa. Se encuentran a nivel del torrente sanguineo
y el tejido adiposo producto de las calorias sobrantes. Los valores oscilan entre 40
y 180 mg/dlI.

Presion Arterial: Variable cuantitativa. Es la presién que se ejerce a nivel de las

paredes de los vasos sanguineos. Valores de 120-80 mm/Hg.
4.1.5 Objetivos Generales

El objetivo general del estudio es poder comparar los valores de glicemia y
hemoglobina glicosilada en pacientes diabéticos mayores de 40 afios que tienen
como tratamiento solo Metformina y los que lo combinan la metformina con el

estilo de vida.
4.1.6 Objetivos Especificos

e Determinar los parametros de hemoglobina glicosilada de acuerdo al grupo

etario
¢ Relacionar los valores de hemoglobina glicosilada de acuerdo al IMC.

e Correlacionar los valores de hemoglobina glicosilada de acuerdo a la

alimentacion y actividad fisica.

e Comparar los parametros de laboratorio: triglicéridos de acuerdo con el

S€eXO0.
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RESULTADOS

En el estudio que se realiz6 la poblacion estudiada fue de 299 pacientes con
diagnéstico de Diabetes mellitus tipo Il de los cuales el 49,8% (n=149)
corresponden al sexo femenino y el 50,2% (n=150) masculino Tabla 1,
Grafico 1; la edad promedio es de 55 afios de vida, todos estos pacientes

fueron tratados con metformina.

De nuestro estudio queriamos establecer cudl era el grupo etario que con
mayor frecuencia estaba afectada por este tipo de patologia y como
resultados nos dio que del rango de 51-60 con un porcentaje del 37,8% se
vieron afectados, siguiendo en segundo lugar los pacientes con un rango de

edades entre 40-50 con un porcentaje del 31,4%. Tabla y gréafico 2

Durante nuestro estudio tomamos en cuenta la hemoglobina glicosila inicial
cuando los pacientes recién fueron diagnosticados con este tipo de patologia
de acuerdo a su IMC y como resultados obtuvimos que el 75,91% de una
muestra de (n=299), tenian un IMC en rangos que indicaban que se
encontraban en sobrepeso. Tabla y grafico 3

Durante nuestro estudio de seis meses el promedio de hemoglucotest de los
pacientes diabéticos en la primera consulta fue de 120 mg/dl y un valor
similar a los tres meses. Consideramos los valores de hemoglobina
glicosilada de igual manera durante la primera consulta los valores fueron de

8,2 mg/dl y posterior a los tres meses con un promedio de 7,40 mg/dl.

De un muestra de (n299) pacientes diabéticos compOaramos los parametros
de indice de masa corporal de la HbAcl (1) (3 meses desde el diagndéstico
del paciente) y la (2) ( que es la hemoglobina glicosilada de los 3 meses
después). Lo cual nos dio como resultado que los pacientes que tenian un
IMC sobrepeso fue del 51,5 %, este porcentaje es después de que los
pacientes decidieron cambiar su estilo de vida, a diferencia del porcentaje

cuando recién fueron diagnosticados fue del 75,91%. Tabla y grafico 5
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Posterior al diagnoéstico con CIE 10 (E11) se recomendd a los pacientes
cambiar su estilo de vida, esto incluia la alimentacion y la actividad fisica. De
lo cual se obtuvo como resulta que el 63,9% (n=191) cambiaron su régimen
alimenticio y el 47,8% (n=143) decidieron realizar conductas de actividad
fisica. Tabla y Grafico 6

Otro parametro que incluimos en este estudio fue el valor de triglicéridos el
66,2% (n=198) de la poblacién estudia se encontraba en el rango limitrofe
gue corresponde aproximadamente (150-199 mg/dl); el 26,8% (n=80) dieron
como resulta triglicéridos alto (200-499 mg/dl); y solo el 7% de la poblacién

presentaron valores de triglicéridos normales ( <150mg/dl).

Se relaciond los valores de hemoglobina glicosilada de acuerdo al sexo.
Dando como resultado 16,72% (n=50) en el sexo femenino y del 14,38%
(n=43) masculino obtuvieron valores de HaC1 en el rango normal; no tanto
asi el sexo masculino con 35,78% (n=107) y el 33,11%correspondiente a

sexo femenino mantuvieron niveles altos de HaC1.Tabla y grafico 7

El IMC en relacion a la primera HaCl enfatizo que el 75,91% (n=227)
presenta sobrepeso, a diferencia de los tres meses posteriores que el
porcentaje fue 51,5% (n=154) en pacientes diabéticos con mal control de su
enfermedad.

Tanto la alimentacion como la actividad fisica al vincular con la HaCl en
pacientes no controlados dio como resultado que en un 23.74% no tenian un
buen régimen alimenticio y un 35.45% no realizaba una actividad fisica, sin
embargo los pacientes que mantenian los niveles de HaCl controlados
correspondia a un 18,72% con una alimentacion adecuada y una taza de
14,38% que realizaban ejercicio fisico con una muestra de 299 pacientes.

Tabla y grafico 7 y 8.

Comparamos los parametros de triglicéridos y segun nuestro estudio de una
muestra de (n299) de acuerdo al sexo obtuvimos que tanto el sexo
femenino como masculino presentan valores (>200 mg/dl) con un porcentaje
de 13,37 % (n40). Tabla y grafico 9.37
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TABLAS

SEXO
FRECUENCIA PORCENTAJE
F 149 49,8
M 150 50,2
TOTAL 299 100

Tabla 1: Porcentaje de los pacientes diabéticos de acuerdo al SEXO

EDAD FRECUENCIA %
40-50 94 31,4
51-60 113 37,8
61-70 67 22,4
> 71 25 8,4
Total 299 100

Tabla2: Porcentaje de los pacientes diabéticos de acuerdo al grupo etario
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IMC

NORMAL

SOBREPESO

OBESIDAD

TOTAL

HbAlc (1)

NO CONTROLADA %
49 16,38
227 75,91
23 7,6
299 100

= Tabla 3: Porcentaje de los pacientes diabéticos HbAIc (1)

HbAlc (2)
IMC CONTRALADA| % MO %
CONTROLADA
NORMAL 12 4,01 37 12,37
SOBREPESO 73 24,41 154 51,50
OBESIDAD 8 2,67 15 5
TOTAL 93 31,09 206 68,87

Tabla 4: Porcentaje entre el IMC Y HbAlc- 2 de los pctes.
Diabéticos
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IMC HbAlc (1) HbAlc (2)

NORMAL 16,38 12,37
SOBREPESO 75,91 51,5
OBESIDAD 7,6 5

TOTAL 100 68,87

Tabla 5: Porcentaje entre el IMC Y HbAlc- (1, 2 ) de los pctes. Diabéticos

EJERCICIO FISICO ALIMENTACION
FRECUENCIA % FRECUENCIA %
Si 143 47,8 191 63,9
NO 156 52,2 108 36,1
Total 299 100 299 100

Tabla 6: Porcentaje de acuerdo a la actividad fisica y alimentacion de los
pacientes Diabéticos
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ALIMENTACION

HbAc1 SI % NO %
CONTROLADA 56 18,72 37 12,37
NO
CONTROLADA 135 45,15 71 23,74
TOTAL 191 63,87 108 36,11

Tabla7: Parametros de HbAc1 de acuerdo a la alimentacion

EJERCICIOS FISICO
HbAc1 SI % NO %
CONTRALADA 43 14,38 50 16,72
Ay 100 33,44 106 35,45
CONTROLADA ’ ’
TOTAL 143 47,82 156 52,17

Tabla8: Parametros de HbAc1 de acuerdo al ejercicio fisico
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SEXO

TOTAL

TRIGLICERIDOS

ALTO = LIMITROFE % NORMAL = TOTAL
40 13.37 78 3277 11 3.67 1 4%
40 13.37 100 3344 10 334 150
80 26,74 1928 66,21 21 701 7

Tabla 9: Relacion porcentual de los pardmetros de triglicéridos de acuerdo al sexo
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Grdfico 2: Porcentaje de los pacientes diabéticos de acuerdo al SEXO
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Gréfico 3: Porcentaje de los pacientes diabéticos HbAlc (1)
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Grafico 4: Porcentaje entre el IMC Y HbAlc- 2 de los pctes. Diabéticos
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Grafico 5: Porcentaje entre el IMC y HbAc (1 -2) de los
pacientes diabéticos
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fico 6: Porcentaje de acuerdo a la actividad fisica y la
alimentacion
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ALIMENTACION
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B

Sl NO

Grafico7: Porcentaje de acuerdo a la HbAc y la alimentacién

EJERCICIO FISICO
m CONTRALADA = NO CONTROLADA

NO

Sl

Grafico 8: porcentaje de acuerdo a la HbAc y el ejercicio fisico
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Gréfico 9: Relacion de los parametros de triglicéridos de
acuerdo al sexo
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DISCUSION

La diabetes mellitus es una de las causas de muerte mas importante en el
mundo debido al mal manejo desde el inicio de la enfermedad ya que los
pacientes diagnosticados con esta patologia tiene periodos de negacién
sobre la misma, este a su vez con lleva a que los pacientes se rehlsen a
cambiar su estilo de vida y no lleven de una forma disciplinaria su

tratamiento farmacolégico acompafidandolo de actividad fisica.

En particular se considera que el estilo de vida en personas con diabetes
mellitus tipo Il es una variable importante para el éxito en el tratamiento, en
la cual se incorpora una gran variedad de medidas de criterio terapéutico y
otras relacionadas con conductas personales. Segun el estudio SPRINT lo
que conlleva a que el presente estudio manifesté encontrarse con pacientes
que llevan una adecuada alimentacion obtuvieron un 18,75% a diferencia de
los que no que llevaban una alimentacion inadecuada con una tasa del
12,37%, no tanto asi con la actividad fisica que segun el estudio arrojo los
siguientes resultados de que el 16,72% a pesar de no realizar una actividad

fisica cuentan con una hemoglobina glicosilada en parametros normales.

Por lo tanto el estilo de vida resulta de un conglomerado de situaciones por
parte del paciente con diabetes en la concientizacién lo cual afectaria de
manera general la calidad de vida y acortaria las expectativas de vida al

empeorar el prondstico del paciente y como consecuencia resultados letales.
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CONCLUSIONES

El actual estudio nos permite abordar la enfermedad de diabetes mellitus tipo
Il desde varias perspectivas constituyendo desde el estilo de vida y varios
parametros relacionados con dicha enfermedad. Lo que conlleva a que
nuestro estudio demostré de manera significativa que una adecuada
alimentacion influye de manera visible en los rangos de hemoglobina
glicosilada, a diferencia de la actividad fisica que no modifico de manera

significativa los valores de hemoglobina glicosilada.

RECOMENDACIONES

Desde el punto de vista clinico todo aquel paciente con diagnéstico de
diabetes mellitus tipo Il, debe requerir tanto del especialista como la asesoria
nutricional para concientizar acerca del régimen alimenticio, lo cual
enfatizara al manejo adecuado y prolongado de dicha enfermedad. El uso y
el horario correcto de la toma de metformina acompafiada de una correcta
alimentacion llevaran a un manejo satisfactorio, a su vez disminuira la tasa

comorbilidades y la eficacia de una vida saludable.
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