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RESUMEN

“PREVALENCIA DEPACIENTES CON DIABETES MELLITUS TIPO 2DE
LARGA EVOLUCION QUE ALCANZAN LAS METAS DELDL SEGUN SU
RIESGO CARDIOVASCULAR Y ANTECEDENTES DE ENFERMEDAD
CARDIOVASCULAR”

Introduccion: Las Enfermedades Cardiovasculares continlan siendo la causa mas
importante de morbimortalidad a nivel mundial. La Diabetes Mellitus tipo 2,
incrementa el riesgo de sufrir eventos cardiovasculares particularmente si existe un
mal control

Objetivo: Calcular la prevalencia de pacientes con Diabetes Mellitus tipo 2 de larga
evolucion (mayor o igual a 10 afios) que alcanzan las metas de LDL segun su riesgo
cardiovascular, y el antecedente de haber presentado un evento cardiovascular
mayor

Material y métodos: Se realizd un estudio de prevalencia, retrospectivo,
observacional y transversal. Se utilizé informacion preexistente en los expedientes
clinicos. Se recolecté una muestra de 50 pacientes atendidos en el Hospital Central
del Estado de Chihuahua tanto en consulta externa como hospitalizados.

Resultados: El 68% de los pacientes incluidos en este estudio no alcanzaron las
metas terapéuticas para disminuir el riesgo cardiovascular. Practicamente la mitad
de los pacientes con antecedente de haber sufrido un evento cardiovascular.

Discusién: Es prioritario tener un prondstico mas favorecedor para nuestra
poblacion para lograr mantener un nivel de LDL dentro de rangos 6ptimos para cada
paciente dependiendo de su riesgo cardiovascular, ya que la mayor parte se
encuentra lejos de las metas ideales.

Conclusiones: La poblacion de este estudio no alcanza metas terapéuticas, incluso
con farmacos hipolipemiantes. Por lo tanto, se requiere ajuste en su tratamiento y
asi disminuir el riesgo cardiovascular.

Palabras clave: Dislipidemia, ateroesclerosis, Infarto Agudo de Miocardio, Riesgo
de cardiopatia coronaria, Estatina, Inclisiran



ABSTRACT

“PREVALENCE OF PATIENTS WITH LONG-STANDING TYPE 2 DIABETES
MELLITUS ACHIEVING LDL GOALS ACCORDING TO THEIR
CARDIOVASCULAR RISK AND HISTORY OF CARDIOVASCULAR DISEASE.”

Introduction: Cardiovascular Diseases continue to be the most important cause of
morbidity and mortality worldwide. Diabetes Mellitus type 2 increases the risk of
suffering cardiovascular events, particularly if there is a poor control of blood glucose
levels.

Objective: To calculate the prevalence of patients with long-standing type 2
diabetes mellitus (greater than or equal to 10 years of evolution) who reach the LDL
targets according to their cardiovascular risk, and the history of having presented a
major cardiovascular event

Material and methods: A retrospective, observational, cross-sectional prevalence
study was carried out. Pre-existing information from clinical records was used. A
sample of 50 patients attended at the Hospital Central del Estado de Chihuahua,
both outpatients and inpatients, was collected.

Results: Of the patients included in this study, 68% did not achieve the therapeutic
goals for reducing cardiovascular risk. Practically half of the patients had a history of
having suffered a cardiovascular event.

Discussion: It is a priority to have a more favorable prognosis for our population in
order to maintain an LDL level within optimal ranges for each patient depending on
their cardiovascular risk, since most of them are far from the ideal goals

Conclusions: The population of this study does not reach therapeutic goals, even
with lipid-lowering drugs. Therefore, treatment adjustment is required to reduce
cardiovascular risk.

Key words: Dyslipidemia, atherosclerosis, Acute Myocardial Infarction, Coronary
Heart Disease Risk, Statin, Inclisiran
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.  MARCO TEORICO

Lipoproteinas

LDLy VLDL

Las lipoproteinas como LDL y sus remanentes contribuyen a la génesis de
placas ateroscleréticas, situacion que puede desencadenar enfermedades
cardiovasculares. El colesterol no-HDL incluye todas las lipoproteinas aterogénicas
con la excepcién de la lipoproteina de alta densidad (HDL). Este colesterol actla
como un factor de riesgo cardiovascular, especialmente en aquellos pacientes con
niveles bajo control de LDL (1).

HDL

ElI HDL ayuda con el transporte del colesterol desde las arterias y otros tejidos
periféricos de wuelta al higado para su eliminacion, ayudando a reducir la
acumulacion de placas ateroescleréticas en las arterias. Diversos estudios han
demostrado que niveles altos de HDL estdn asociados con un menor riesgo de
enfermedades cardiovasculares, ya que ayuda esta lipoproteina a prevenir la

aterosclerosis (1).

Dislipidemias

Definicion

Las dislipidemias pueden definirse como alteraciones metabdlicas en el perfil
de lipidos. Estas alteraciones pueden ser causadas por varios factores, incluidos
elementos hereditarios y adquiridos. Actualmente, un numero creciente de la
poblacién se ve afectado por este trastorno, principalmente debido a estilos de vida
no saludables (2).

Epidemiologia

Las dislipidemias se han posicionado como trastornos prevalentes entre los
pacientes, lo que da origen a riesgos significativos para el desarrollo y la progresién
de enfermedades cardiovasculares. Estas condiciones en el perfil de lipidos se
caracterizan por niveles elevados de colesterol total, triglicéridos y colesterol de

lipoproteinas de baja densidad LDL (2).
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Fisiopatologia

Se ha determinado que la dislipidemia puede facilitar el desarrollo de
hipertension arterial sistémica. Ambos problemas de salud potencian el riesgo de
aterosclerosis. El factor fisiopatolégico comuan para la hipertension vy la dislipidemia
es la disfuncion de las células del endotelio vascular, situacion que se manifiesta
como una desregulacion de la homeostasis, el equilibrio oxido-reduccion, el tono
vascular, la inflamacion y la trombosis (3).

Diagnéstico

Para el diagnostico de las dislipidemias se ha sugerido realizar una valoracion
completa del perfil de lipidos, que incluya el colesterol total, colesterol LDL,
colesterol no-HDL, colesterol HDL vy triglicéridos. También, de ser posible, se debe
medir la apolipoproteina B (ApoB) para una mejor valoracion del riesgo
cardiovascular, principalmente en personas con niveles altos de triglicéridos,
diabetes mellitus (DM), obesidad o niveles muy bajos de LDL (4). La hiper-
trigliceridemia es frecuente en pacientes quienes viven con Diabetes Mellitus (5).

Tratamiento de las dislipidemias

Una pérdida de peso entre 5 a 8 kg que sea sostenida en el tiempo, resulta
en una reduccién en promedio la concentracion de LDL de aproximadamente 5
mg/dL. Ademas, todas las principales variables de lipidos de lipoproteinas (LDL-C,
VLDL-C, HDL-C y TG) tienden a disminuir durante la pérdida de peso activa (6).

La gravedad y el tipo de dislipidemia determinan la intensidad de la
intervencion médica. Para dislipidemias menos graves, restringir la ingesta de
grasas saturadas mientras se incrementa la actividad aerébica puede solucionar en
gran medida el perfil lipidico (7). Se recomienda un aumento de la actividad fisica
de 150 a 300 minutos de ejercicio moderado por semana (4).

Dado que aproximadamente del 15 % al 20 % del colesterol sérico proviene
de fuentes dietéticas, el manejo con medidas dietéticas no suele ser suficiente para
reducir significativamente el colesterol en plasma. Por otro lado, la dieta puede ser
un complemento relevante para el manejo farmacolégico del LDL elevado y
contribuye con la reduccién de la dosisde medicamentos. En el caso de la presencia

de niveles altos de triglicéridos en plasma, el manejo dietético es relativamente mas
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efectivo en muchos pacientes con hiper-trigliceridemia; la dieta y la pérdida de peso
a veces son suficientes para controlar los niveles en individuos con hiper-
trigliceridemia de leve a moderada (7).

Otra estrategia se ha enfocado en disminuir los niveles de triglicéridos o de
lipoproteinas ricas en triglicéridos. Para lograr esto, se ha planteado la posibilidad
de utilizar omega 3 (Acido eicosapentaenoico y acido docosahexaenoico). Se ha
observado en diferentes investigaciones que la suplementacién con acidos grados
omega 3 puede reducir la concentracién de triglicéridos de un 15 a un 30%. Se ha
reportado que este suplemento podria no tener ningun efecto significativo en los
niveles de colesterol sérico LDL o que podria aumentar sus niveles. En un
metaanalisis en el cual se incluyeron 90 ensayos clinicos aleatorizados, se concluyo
gue el consumo de 2 gramos de acidos grasos omega 3 por dia parece tener una
asociacion casi lineal con la reduccién de los niveles de triglicéridos y del colesterol
gue no es de alta densidad. Sin embargo, en este mismo estudio se vio que dosis
inferiores si estan asociadas con un incremento del nivel de colesterol de baja
densidad (8).

Tratamiento para la Hipercolesterolemia

La prioridad de la terapia con farmacos en las dislipidemias es disminuir los
niveles de LDL. El grado de riesgo del paciente determina el momento de iniciar el
tratamiento y la intensidad de la intervencién farmacologica. Generalmente, la
terapia farmacoldgica puede comenzar junto con la modificacion en el estilo de vida
en pacientes de alto riesgo. La respuesta a los medicamentos y los posibles efectos
secundarios deben revisarse con un perfil lipidico repetido en unas 6 a 8 semanas.
Después de revisar el pefrfil lipidico, se procede a realizar ajustes al tratamiento y a
las dosis (7).

Diferentes guias de practica clinica recomiendan que el colesterol LDL debe
ser el objetivo principal del tratamiento para reducir el riesgo de enfermedad
cardiovascular aterosclerética. Se recomiendan metas de tratamiento para LDL en
funcion de las categorias de riesgo utilizando algoritmos como el Framingham Risk
Score. En el caso de las guias norteamericanas sobre lipidos se aconseja que los

sujetos de alto riesgo deben intensificar la terapia para reducir los lipidos si el LDL
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>70 mg/d|, sin un limite inferior para el tratamiento. En contraste, las guias europeas
recomiendan un nivel de LDL objetivo inferior a <54 mg/dL para dichos pacientes.
En todos los casos, con el objetivo de reducir los nieles de LDL se deben incluir

cambios en el estilo de vida y, si es necesario, terapias farmacologicas (7).

Tratamientos propuestos para mejorar la eficacia de los medicamentos

Gracias a la aparicion de la nanotecnologia se han ideado estrategias para
tratar las dislipidemias. La nanotecnologia permite la entrega especfifica de
medicamentos a las células involucradas en esta alteracion metabdlica, protegiendo
de esta manera a los farmacos de la degradacidn fisiologica y liberandolos en el
organismo de manera continua. Se ha planteado la utilizaciéon de nanoparticulas
basadas en oro, fosfatidilcolina, colesterol, PLGA-b-PEG, liposomas, nano
emulsiones y nano transportadores sensibles a la lipasa para mejorar la eficacia
terapéutica de los medicamentos sintéticos (10).

Complicaciones de las dislipidemias

La dislipidemia, sobre todo la caracterizada por niveles elevados de lipidos
que favorecen la formacion de placas ateroescleréticas, desempefia un rol
fundamental en la senescencia celular y la aterosclerosis. La senescencia de las
células en la aterosclerosis esta mediada por diferentes factores como el LDL
oxidado, los triglicéridos y el HDL disfuncional. La senescencia inducida por
dislipidemia involucra a varios tipos de células del organismo, incluyendo células
endoteliales de los vasos sanguineos, células musculares lisas vasculares,

macréfagos y células madre mesenquimales derivadas del tejido adiposo (11).

Diabetes Mellitus tipo 2

Definicion

La Diabetes Mellitus (DM) es un problema de salud crénica. Se han
identificado mudltiples factores que influyen en su aparicién. Afecta a una gran parte
de la poblacién, y de acuerdo con la Organizacion Mundial de la Salud (OMS), se

pronostica que la cantidad de adultos que viven con esta enfermedad aumente. La

Diabetes Mellitus tipo 2 (T2DM) es padecida por la mayoria de los pacientes

4



4 b
CIENCIAS BIOMEDICAS

diabéticos (alrededor del 90-95% de los casos) (12). La diabetes mellitus tipo 2 es
una enfermedad crénica, de naturaleza heterogénea, multifactorial y progresiva,
caracterizada por la resistencia a la insulina, asi como por alteraciones (cualitativas
y cuantitativas) en la secrecion de insulina (13).

Etiologia

Los dos factores principales que son responsables del inicio de la diabetes
son la resistencia a la insulina y la disfuncién de las células 3 pancreaticas (14). Sin
embargo, gracias a mdltiples investigaciones, se ha identificado que un estado
constante de inflamacion puede actuar como el principal factor desencadenante de
la DM2. Esta inflamacion cronica puede ser producida por diferentes vias
proinflamatorias activadas en el tejido adiposo, los musculos y el higado. Ademas,
altos niveles de glucosa, lipoproteinas de baja densidad oxidadas, acidos grasos
libres y colesterol activan inflamacion en la diabetes (15).

Fisiopatologia

Se ha visto que la microbiota intestinal desempefia un importante papel en el
desarrollo de enfermedades metabdlicas, particularmente Diabetes Mellitus Tipo 2.
Sibienel estudio de la microbiota se centra en las bacterias, se toma poco en cuenta
a los virus y los hongos que también habitan el tracto gastrointestinal. Estudios
recientes han mostrado que la diversidad de los virus en la microbiota esta reducida
con respecto pacientes sanos. Ademas, se ha observado abundancia de ciertos
hongos como Malassezia Furfur en pacientes diabéticos en comparacion con
pacientes sin Diabetes Mellitus tipo 2. Sin embargo, se requieren mMas
investigaciones para conocer las especies especfificas que son responsables de la
fisiopatologia de la Diabetes y de los mecanismos moleculares involucrados (16).

Tratamiento

Hasta el dia de hoy, la Diabetes Mellitus tipo 2 no tiene cura. Su intervencion
terapéutica se fundamenta principalmente en el control de la glucosa al igual que en
la prevencién y el tratamiento de sus complicaciones asociadas (16).

Las metas terapéuticas de las personas con diabetes tipo 2 dependen de las
preferencias de cada paciente, las comorbilidades, la duracion de la enfermedad, la

edad y la esperanza de vida, la calidad de vida, el contexto cultural, las
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circunstancias psicosociales y las posibilidades, asi como las habilidades de las
personas que viven con esta enfermedad (13).

Cambios en el estilo de vida, que mejoran el control de la diabetes y su
compleja relacion con factores genéticos y el entorno intestinal, son un factor
fundamental que justifica la realizacion de mas investigaciones enfocadas en el
desarrollo de terapias mas eficientes e individualizadas para el tratamiento de la
enfermedad (14).

Se ha reportado que varios tipos de actividad fisica, como el ejercicio
planificado, pueden mejorar mucho la salud y el manejo de la glucosa. Esto aplica
para pacientes de todos los grupos etarios con diabetes mellitus tipo 2 (DM2),
incluidos ejercicios de flexibilidad y equilibrio en adultos. Las ultimas Guias de
Actividad Fisica para americanos son aplicables a la mayoria de los individuos con
diabetes. Todos los pacientes deben participar en actividad fisica regular, reducir el
tiempo de sedentarismo y romper el tiempo de sentado con pausas de actividad
recurrentes (17).

Para el control de la hiperglucemia en pacientes con Diabetes Mellitus tipo 2
se recomienda tomar en cuenta factores sociales de salud, el sistema de salud, y
comportamientos fisicos (incluyendo el suefio). Nuevas investigaciones sustentan
el uso de inhibidores de cotransportador de sodio-glucosa tipo 2 (SGLT2) y
agonistas del receptor de péptido similar al glucagén tipo 1 para la proteccién del
sistema cardiovascular y el renal. Las metas de glucemia deben personalizarse
tomando en cuenta el estado de salud, comorbilidades y preferencias personales,
con un objetivo de HbAlc alrededor del 7% para la mayoria de los pacientes, pero
ajustable segln cada caso individual. Ademas, se recomienda la disminucion de
peso como un objetivo clave en el manejo de la diabetes tipo 2, con una pérdida de
peso del 5-15% asociada con mejoras en el control metabdlico y potencial remision
de la diabetes (18).

El paradigma clasico del disefio de farmacos se enfocaba en dirigir cada
farmaco a un objetivo biol6gico, para evitar interacciones que causen efectos
secundarios no deseados a los pacientes. Sin embargo, esta vision se considera

obsoleta. En los Ultimos afios, las investigaciones se han orientado en el desarrollo
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de multiples compuestos capaces de ejercer diferentes mecanismos de accion,
especialmente para enfermedades de etiologia multifactorial como el cancer, la
inflamacion, trastornos del sistema nervioso central (SNC) y la diabetes. El disefio
de ligandos multiobjetivo debe centrarse en la seleccién de objetivos ideales, bien
caracterizados y que participen en diferentes mecanismos de la enfermedad (12).

Durante el tratamiento de la Diabetes Mellitus, la monoterapia no logra
controlar en todos los pacientes los niveles de glucosa en sangre ni otras
comorbilidades. Tomando en cuenta que la diabetes tiene multiples etiologias, es
de esperar que farmacos con mdltiples mecanismos de accion parezcan
prometedores para futuras intervenciones terapéuticas. Esto puede lograrse
mediante el desarrollo de compuestos multimodales. Desafortunadamente, el
desarrollo clinico de estos farmacos se ha visto limitado debido a sus efectos
secundarios indeseables. Es por ello que aun se requiere investigacion detallada de
estos posibles farmacos (12).

Retos para mantener un estilo de vida saludable

Las recomendaciones de realizar actividad fisica durante la semana y
cambios en la dieta pueden ser cambios complicados de integrar en las rutinas
diarias de los pacientes con diabetes debido a la falta de tiempo y de energia.
Ademas, las restricciones de ciertos alimentos y la necesidad de cumplir con un
horario estricto pueden interrumpir los habitos conseguidos y generar frustracion.
Por otro lado, se ha identificado que la falta de un grupo de apoyo o compafieros de
ejercicio después de implementar cambios en el estilo de vida puede dificultar la
adherencia a los nuevos habitos saludables. También, dentro de los retos
identificados para tener cambios en el estilo de vida sostenibles durante el tiempo
se encuentran: problemas personales, lesiones, y la falta de apoyo continuo de los
profesionales de la salud (19).

Complicaciones

El control exigente y riguroso de factores de riesgo de complicaciones de la
Diabetes como la HbAlc, presién arterial y lipidos es crucial para reducir tanto las
complicaciones microvasculares como macrovasculares. Estudios que se han

hecho de la intervencion multifactorial intensificada como el Steno-2 y el NID-2 han
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mostrado reducciones significativas en la progresion de complicaciones
microvasculares como la nefropatia, retinopatia y neuropatia autonémica. Por otro
lado, la intervencién multifactorial también ha mostrado beneficios en la reduccion
de eventos macrovasculares como infartos de miocardio y accidentes
cerebrovasculares. Sin embargo, los resultados varian entre estudios, siendo mas
significativos en algunos como el Steno-2 y menos en otros como el ADDITION-
Europe (20).

Prevencién mediante medicamentos

Se ha planteado el uso de metformina para prevenir la aparicion de Diabetes
Mellitus tipo 2 debido a que reduce la produccion de glucosa hepética e incrementa
la sensibilidad a la insulina. Este farmaco ha demostrado reducir la incidencia de
DM tipo 2 en varios estudios. Se ha visto también que las tiazodilinedionas mejoran
la sensibilidad a la insulina y la funcion de las células beta pancreéticas. Sin
embargo, tienen efectos secundarios que no pueden ignorarse como la retencion
de liqguidos y aumento de peso. También se ha visto que los inhibidores de la
acarbosa reducen la absorciéon de carbohidratos en el intestino, disminuyendo de

esta manera los niveles de glucosa postprandial (21).

Enfermedades cardiovasculares

Definicion de infarto al miocardio

El infarto de miocardio (IM) se define como la muerte de células miocéardicas
debido a una isquemia miocardica prolongada (22).

Epidemiologia del infarto al miocardio

En la actualidad el infarto agudo al miocardio es cada vez mas frecuente en
pacientes jovenes y el principal factor de riesgo cardiovascular que se ha
identificado es el tabaquismo. Su presentacion clinica suele ser similar a la presente
en los pacientes de mayor edad y la aterosclerosis persiste como principal etiologia.
Por otra parte, otras posibles causas son: diseccion coronaria espontanea, embolia,
espasmo y alteraciones anatbmicas. La angiografia coronaria en jovenes tiende a
revelar enfermedad coronaria relativamente menos extensa en comparacion con
pacientes de mayor edad. Por otro lado, la mortalidad dentro del hospital y a largo

plazo es menor en pacientes jévenes que en pacientes de mayor edad (23).
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La evaluacion de biomarcadores endoteliales es de gran importancia y
constituye una herramienta con alto potencial para el futuro diagnéstico de
enfermedades cardiovasculares. La firma metaboldmica aporta nuevos
conocimientos sobre las alteraciones tempranas que preceden al desarrollo de la
hipertension y la dislipidemia, lo que orienta hacia nuevos enfoques terapéuticos
(3).

Fisiopatologia de la enfermedad cardiovascular en pacientes con
Diabetes Mellitus y dislipidemias

La dislipidemia asociada con la diabetes se caracteriza por una disminucion
del colesterol de lipoproteinas de alta densidad (HDL), un aumento en los niveles
de triglicéridos y un efecto leve sobre el colesterol de lipoproteinas de baja densidad
(LDL). La patogénesis de la dislipidemiaimplica que el higado produce una cantidad
incrementada de lipoproteinas de muy baja densidad (VLDL), lo que contribuye al
incremento de los niveles de triglicéridos en suero. Como resultado de la
desregulacion de los niveles de triglicéridos y colesterol sérico, la dislipidemia
diabética se asocia con enfermedad cardiovascular aterosclerética, aumentando el
riesgo de enfermedad coronaria en pacientes con Diabetes Mellitus (5).

Tipos de infarto

La Cuarta Definicion Universal de Infarto de Miocardio establece una
taxonomia para la lesion miocardica aguda, que incluye 5 subtipos de infarto al
miocardio y lesiones miocardicas no isquémicas. El diagndstico de infarto se reserva
para los pacientes con isquemia miocardica como causa de la lesién miocardica, ya
sea por trombosis aguda (IM tipo 1) o a un desajuste entre la oferta y la demanda
de oxigeno sin presencia de trombosis aguda (IM tipo 2). En el caso de la lesion
miocardica en ausencia de isquemia se clasifica como lesion miocéardica no
isquémica aguda o crénica (22).

Prevencion y tratamiento

Los resultados obtenidos de revisiones sistematicas de ensayos controlados
aleatorios demuestran que la pérdida de peso de al menos 2.5 kg, o equivalente al

3% del peso corporal, se asocia con cambios significativos en los marcadores de
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riesgo de enfermedad cardiovascular aterosclerética, incluyendo mejoras tanto en
los niveles de LDL-C como de triglicéridos (6).

La reduccion de los niveles de colesterol LDL es esencial para disminuir el
riesgo de enfermedades cardiovasculares en pacientes quienes viven con diabetes
mellitus tipo 2. Diversos estudios respaldan el principio de que "mas bajo es mejor"
en cuanto a los niveles de LDL, ya que se ha demostrado que la reduccion del LDL
disminuye el riesgo de eventos cardiovasculares. Las guias de la American Diabetes
Association (ADA) recomiendan intervenciones en el estilo de vida para pacientes
con niveles anormales de triglicéridos y sugieren establecer como meta terapéutica
una disminucion del LDL-C de al menos un 50% del valor inicial para pacientes con
diabetesy un riesgo de enfermedad cardiovascular aterosclerotica a 10 afios mayor
del 20% (24).

La intervencion coronaria percutanea (ICP) es un procedimiento invasivo no
quirargico utilizado para mejorar el flujo sanguineo hacia tejidos conisquemia y para
disminuir el estrechamiento u obstruccién de las arterias coronarias, causado por
complicaciones de la enfermedad coronaria, incluyendo el infarto de miocardio con
elevacion del segmento ST (STEMI). La Fundacion del Colegio Americano de
Cardiologia y la Asociacion Americana del Corazén recomiendan que todos los
pacientes sin contraindicaciones con STEMI que hayan presentado sintomas en las
Ultimas 12 horas reciban terapia de reperfusion, siendo la ICP primaria el método
recomendado cuando puede realizarse de manera oportuna (el tiempo ideal desde
la llegada al hospital hasta la dilatacion no debe exceder los 90 minutos). Los
pacientes con infarto de miocardio sin elevacién del segmento ST deben, salvo
contraindicaciones, someterse a una estrategia invasiva temprana (angiografia
diagnédstica con la intencién de realizar ICP si es apropiado segun la anatomia
coronaria) dentro de las primeras 24 horas. Un metaandlisis reportd6 que los
pacientes con STEMI que experimentaron un retraso en el tiempo de llegada hasta
la intervencién coronaria percutanea mayor a 90 minutos tenian un mayor riesgo de
mortalidad durante el momento de la hospitalizacibn o a los 30 dias de la
intervencion, asi como un mayor riesgo de mortalidad en un plazo de 6-12 meses
(25).

10
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Durante la intervencion coronaria percutanea puede ocurrir una lesion por
reperfusion. Este tipo de lesion ocurre tras la reapertura de la arteria coronaria
ocluida que previamente ocasiono un infarto del masculo cardiaco, causando dafio
a los cardiomiocitos viables y neutralizando parte del beneficio de la intervencion
percutanea. Dentro de las intervenciones actuales para evitar esta situacion se
pueden citar: hipotermia sistémica o intracoronaria, descarga del ventriculo
izquierdo, infusion intracoronaria de oxigeno super-saturado, oclusion intermitente
del seno coronario y aféresis de proteina C-reactiva (26).

Prondstico

Los tratamientos farmacoldgicos recientes y la intervencion coronaria
percutanea han reducido sustancialmente la mortalidad después de sufrir un infarto
de miocardio. Sin embargo, los sobrevivientes de un infarto agudo de miocardio
tienen un riesgo significativo de sufrir un infarto de miocardio recurrente (27).

Entre los factores independientes que predicen la posibilidad de sufrir un
infarto de miocardio recurrente tras una intervencion coronaria percutanea exitosa
para tratar un infarto inicial son: Diabetes, disfuncion renal, dolor toracico atipico y
enfermedad de mlltiples vasos. Estos factores de riesgo estan muy relacionados
entre si. Porlo tanto, su presencia en conjunto aumenta significativamente el peligro

de sufrir nuevamente un infarto (27).

II. ESTADO DEL ARTE

Obesidad y niveles disminuidos de HDL

La prevalencia de la obesidad es elevada y esta incrementando.
Especificamente, cuando la obesidad es de predominio central, a menudo forma
parte del sindrome metabdlico (elevaciéon de triglicéridos, reduccion de HDL,
aumento de la circunferencia de la cintura, hiperglucemia, aumento de la presion
arterial), donde la dislipidemia es muy prevalente, y hay evidencia firme que
establece un mayor riesgo de enfermedad cardiovascular. Incluso ante la ausencia
de sindrome metabdlico, la obesidad se asocia con altos niveles de triglicéridos y
disminuciones del colesterol HDL, y aunque el colesterol LDL puede no estar

elevado, las particulas suelen ser pequefias y densas, lo que se cree que

11
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incrementa el riesgo de aterogénesis. Por otro lado, se ha observado que un
metabolismo retrasado de las lipoproteinas lleva a una hiperglucemia postprandial
prolongada y exacerbada. De la misma manera, un indice de masa corporal (IMC)
elevado, un aumento de la circunferencia de la cintura 0 una mayor proporcion

cintura/cadera son predictores de mortalidad por enfermedad cardiovascular (28).

Sistema endocrino y riesgo de enfermedad cardiovascular

La gran mayoria de los trastornos que alteran el funcionamiento del sistema
endocrino son de naturaleza crénica y, por lo tanto, incluso un factor menor que
aumente el riesgo de enfermedad cardiovascular puede tener un impacto
considerable con el paso del tiempo. Aunque existen terapias eficaces para muchos
trastornos endocrinos, estas intervenciones no restauran completamente la
fisiologia normal del organismo. Es por ello que los individuos con trastornos
endocrinos tienen un riesgo potencialmente mayor de enfermedad cardiovascular,

y es necesario mejorar las estrategias para reducir ese riesgo (28).

Diabetes Mellitus tipo 2y enfermedad cardiovascular

Aunqgue la incidencia de enfermedades cardiovasculares en individuos que
viven con Diabetes Mellitus esta disminuyendo, las enfermedades cardiovasculares
siguen siendo la principal causa de muerte en individuos con Diabetes tipo 2 y
continlan siendo una de las principales complicaciones de esta enfermedad
metabdlica. Los ensayos recientes sobre resultados cardiovasculares han llevado a
avances notables en entender la efectividad de los inhibidores de SGLT2 o los
agonistas del receptor de GLP-1 para mejorar los riesgos cardiovasculares. La
evidencia obtenida a lo largo del tiempo sugiere que los agonistas del receptor de
GLP-1 y los inhibidores de SGLT2 deben tomarse en cuenta para el tratamiento de
la hiperglucemia en pacientes con Diabetes Mellitus tipo 2, especialmente en
aguellos con enfermedad cardiovascular diagnosticada, dado que reducen el riesgo
de eventos cardiovasculares adversos mayores y de insuficiencia cardiaca (29).

En otra guia, para la reduccion del riesgo cardiovascular en pacientes con
diabetes mellitus tipo 2, se tiene evidencia mas reciente que sustenta el uso de
inhibidores de SGLT2 y agonistas de GLP-1. Dentro de los inhibidores de SGLT2,

12
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como empagliflozina y dapagliflozina, se ha demostrado que reducen eventos
cardiovasculares mayores, hospitalizaciones por insuficiencia cardiaca vy
disminuyen la progresion de enfermedad renal en pacientes con antecedentes de
Diabetes Mellitus tipo 2 y enfermedad cardiovascular o que tengan un alto riesgo de
enfermedad Cardiovascular.

Por otro lado, los agonistas de GLP-1, como liraglutida y semaglutida, han
demostrado beneficios en la reduccion de eventos cardiovasculares mayores y
ofrecen ventajas adicionales en la pérdida de peso y en la reducciéon de la presion
arterial. Por lo tanto, se sugiere comenzar con inhibidores de SGLT2 en pacientes
con Diabetes Mellitus tipo 2 y enfermedad renal diabética o insuficiencia cardiaca,
mientras que los agonistas de GLP-1 son ideales en pacientes que requieren control
de peso y reduccion del riesgo de eventos cardiovasculares (30).

Con base en una muestra de siete paises de Europa, se identificé que los
pacientes con DM2 y enfermedad cardiovascular previa tienden a tener un peor
control de la glucosa que aquellos sin enfermedad cardiovascular previa,
manteniéndose iguales todos los demas factores. Por lo tanto, puede que los
tratamientos actuales para controlar la glucemia no sean los mas adecuados para
esta poblacién. Los pacientes con DM2 sin antecedente de enfermedad
cardiovascular tuvieron un OR de 0.62 (IC95%: 0.46-0.82) en comparacion con
aquellos pacientes con enfermedad cardiovascular como antecedente (31).

En una investigacién en la cual se evalud la relacion entre los medicamentos
antidiabéticos y el control glucémico en pacientes con diabetes tipo 2 y
complicaciones cardiovasculares se identifico que las sulfonilureas en combinacién
y la monoterapia con sulfonilureas estaban asociadas con un buen control de la
glucosa, mientras que la combinacion de insulina y biguanidas se asociaba con un
mal control glucémico. Se piensa que la insulina fue menos efectiva en el control
glicémico en este estudio por la complejidad de su administracion y la variabilidad
de respuesta de los pacientes. Ademas, este estudio tomé en cuenta una muestra
cuyos pacientes tratan sus niveles de glucosa con sulfonilureas, lo cual pudo

contribuir con los resultados presentados (32).

13
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LDL y su asociacion con enfermedad cardiovascular en pacientes con
bajo riesgo

En un estudio se investigd la relacion entre los niveles de colesterol LDL Yy la
mortalidad cardiovascular en personas con un riesgo de enfermedad cardiovascular
bajo a 10 afios. Para esto se analizaron datos del Cooper Center Longitudinal Study
(CCLS) los cuales incluian informacion de 36,375 participantes sin antecedentes de
enfermedad cardiovascular o diabetes, y con un riesgo estimado de desarrollar una
cardiopatia a 10 afios menor al 7.5%. Los resultados mostraron que el colesterol
LDL de 160 mg/dL o superiores se asociacon un incremento del 50-80% en el riesgo
de mortalidad por una enfermedad cardiaca. Los niveles de colesterol no
correspondientes al colesterol de alta densidad (HDL) (=160 mg/dL) también se
correlacionan con mayor mortalidad por una cardiopatia. Ademas, se estimé que en
pacientes con un riesgo estimado menor al 5%, se mantuvieron las asociaciones
entre colesterol elevado y mortalidad. Por lo tanto se recomienda que niveles de
LDL =160 mg/dL podrian considerarse un punto de referencia para iniciar medidas

clinicas para reducir el colesterol en personas de bajo riesgo (33).

Niveles de LDL y no-HDL como predictores para desarrollar enfermedad

cardiovascular ateroesclerotica en pacientes pediatricos

En una investigacion se analiz6 la relacion existente entre los niveles de
colesterol no-HDL y LDL en la nifiez y el riesgo de eventos cardiovasculares
ateroscleroticos en la edad adulta. Para esto se realiz0 un estudio de cohorte
prospectiva incluyendo 21,126 participantes del Consorcio Internacional de
Cohortes Cardiovasculares Infantiles (i3C). Se emplearon regresiones de riesgos
proporcionales para analizar la relacion entre los niveles de colesterol presentes en
la infancia y eventos cardiovasculares ateroescleréticos en la adultez. Durante este
estudio se ajustaron factores como el sexo, la raza, el indice de masa corporal (IMC)
y la presion arterial. Se obtuvo que los niveles de colesterol no-HDL y los de LDL en
la infancia se asocian con un mayor riesgo de eventos cardiacos por ateroesclerosis
en la edad adulta. Entre estos factores de riesgo, el colesterol no-HDL fue un mejor

predictor de enfermedad cardiaca ateroesclerdtica en comparacion con el LDL,
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especialmente en nifios con LDL normal pero colesterol no-HDL elevado. Por lo
tanto, estos resultados apoyan el uso del colesterol no-HDL como un indicador
relevante para la evaluacion del riesgo cardiovascular infantil, junto con la ventaja
de no requerir una muestra sanguinea en ayunas, lo cual facilita su implementacion

en el servicio de Pediatria (34).

Guia ESC/EAS 2019 sobre el tratamiento de las dislipemias

El cLDL es el objetivo principal del tratamiento hipolipemiante en la DM. Los
estudios clinicos realizados especfificamente en personas con DM2 y los andlisis de
subgrupos de pacientes diabéticos en los grandes estudios sobre estatinas
concuerdan en demostrar que el tratamiento con estatinas produce grandes
beneficios en eventos CV en pacientes con DM2. La ezetimiba se afiade a las
estatinas cuando no se alcanzan metas con la dosis maxima tolerada de una
estatina de alta intensidad, la ezetimiba reduce el cLDL en 24% y cuando se an"ade
al tratamiento con estatinas, disminuye el riesgo de MACE. En caso de no alcanzar
metas con estatina+ ezetimibe se recomiendan agregar a esto otras terapias como
los inhibidores de la PCSK9 evolocumab y alirocumab los cuales llegan a reducir el
cLDL en un 60% y también disminuyen el riesgo de MACE (35).

Existen otras terapias mas novedosas lanzadas en los Ultimos afios como es
el caso del inclisiran el cual cuenta con estudios como lo son los llamados ORION
gue demuestran su eficacia y seguridad cuando se cuenta con pacientes de Riesgo
cardiovascular extremo requiriendo medidas extremadamente eficaces para la
disminucion en la cifra de LDL (35).

Existe diversas categorias de riesgo cardiovascular y con ello la meta de LDL
establecida como recomendable para cada caso que estan conformadas de la
siguiente manera: Para pacientes con riesgo bajo, se puede considerar un objetivo
de LDL<3,0 mmol/l (<116 mg/dl); con riesgo moderado, se considerara un objetivo
de LDL<2,6 mmol/l (<100 mg/dl); con riesgo alto, se recomienda un objetivo de
LDL<1,8 mmol/l (<70 mg/dl), En prevencién primaria se recomienda un objetivo de
LDL<1,4 mmol/l (<55 mg/dl) en sujetos con riesgo muy alto pero sin insuficiencia
cardiaca. Y por Uultimo existe también el riesgo extremo, para pacientes que sufren

un segundo evento vascular en los 2 afios siguientes (no necesariamente del mismo
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tipo que el primero) mientras reciban tratamiento con estatinas a la dosis maxima

tolerada, se puede considerar un objetivo de LDL<1,0 mmol/l (<40 mg/dl) (35).

lll.  PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

Las enfermedades cardiovasculares contindan siendo la primera causa de
mortalidad a nivel mundial, con el aumento de las enfermedades cronico-
degenerativas todo apunta a que la prevalencia de los eventos cardiovasculares
seguira creciendo con el paso de los afios, asi como las enfermedades crénico-
degenerativas que aumentan el riesgo de sufrir un evento cardiovascular como la
diabetes mellitus tipo 2. Uno de los factores mas importantes para poder mantener
un riesgo bajo en pacientes que estan predispuestos a eventos cardiovasculares
como la diabetes es mantener un adecuado control en las cifras de LDL.

Es comuUn encontrar pacientes que no alcanzan las metas de LDL acorde
para su riesgo cardiovascular tanto en consulta externa como en pacientes
hospitalizados, por lo que es imprescindible mantener informado al paciente sobre
la importancia de este aspecto, ya que también suelen dar poca importancia al perfil
lipidico y en ocasiones suspenden el tratamiento, lo toman con poca regularidad o
suelen dar poca importancia al perfil lipidico. Por lo que en este estudio se dara a
conocer la prevalencia del mal control y la importancia de conseguir las metas para

cada paciente.

IV.  JUSTIFICACION

El control adecuado en el perfil de lipidos, especificamente el LDL es
primordial en pacientes con riesgo cardiovascular alto o muy alto, ya que se
considera es el factor de riesgo mas importante para el desarrollo de eventos
cardiovasculares sobre todo en poblacion con enfermedades crénico-
degenerativas. Mantener un nivel de LDL dentro de las metas de acuerdo con el
riesgo cardiovascular de cada paciente ha demostrado reducir importantemente los
episodios cardiovasculares, e inclusive se ha observado que entre mas bajo sea el
nivel se obtienen mas beneficios. De ahi que en el presente estudio busca conocer

la prevalencia de pacientes principalmente con diabetes mellitus tipo 2 de larga
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evolucion (mayor o igual a 10 afios) que se encuentra fuera de metas de LDL ya
gue es importante que cada paciente sepa su nivel de riesgo cardiovascular para
que asi la poblacion en riesgo tenga el conocimiento de cuél es la meta de LDL que

debe alcanzar y se comprometa con mantener las metas en cada caso.

V. PREGUNTADE INVESTIGACION
¢, Cudl es la prevalencia de pacientes con Diabetes Mellitus tipo 2 de larga
evolucién que alcanzan las metas de LDL segun su riesgo cardiovascular, y cuantos

de ellos han presentado un infarto de miocardio previo?

VI. OBJETIVOS

Objetivo general

Calcular la prevalencia de pacientes con Diabetes Mellitus tipo 2 de larga
evolucion (mayor o igual a 10 afios de evolucién o en su defecto de diagndstico)
gue alcanzan las metas de LDL segun su riesgo cardiovascular, y cuantos de ellos
han presentado un infarto de miocardio previo tanto en forma de antecedente, asi

como motivo de hospitalizacién durante la recoleccién de muestra del estudio.

Objetivos especificos

e Conocer cuantos pacientes con Diabetes Mellitus tipo 2 han acudido a
consulta de control y hospitalizacion en el hospital central universitario en el
tiempo de estudio segun los criterios de inclusion y exclusion.

e Calcular la prevalencia de los pacientes con Diabetes Mellitus tipo 2 quienes
han cumplido con metas de LDL segun su riesgo cardiovascular.

e Calcular la proporcién de pacientes con Diabetes Mellitus tipo 2 quienes
cumplen con metas LDL quienes tengan antecedente de enfermedad

cardiovascular.

17



4 b
CIENCIAS BIOMEDICAS

VIl.  MATERIAL Y METODOS

Tipo y disefio de estudio

Este estudio de prevalencia sera retrospectivo, observacional y transversal.
Se utilizard informacion preexistente en los expedientes clinicos. No se alteraran

variables independientes y solo se obtendran los datos de la muestra una sola vez.

Poblacién y tamafio de la muestra

Pacientes con Diabetes Mellitus tipo 2 quienes se hayan atendido en el
Hospital Central Universitario. Durante finales del 2024 hasta completar la muestra
en los meses de enero y febrero del 2025. Dado que se desconoce el tamafio de la

poblacién se iniciara un estudio piloto con 30 hasta 50 pacientes.

Criterios de seleccién

Criterios de inclusion
e Pacientes con antecedente de Diabetes Mellitus tipo 2 que estén llevando control
metabdlico asi como pacientes hospitalizados en el Hospital Central
Universitario.
e Pacientes con Diabetes Mellitus de 10 o méas afios de evolucion.
e Pacientes cuya Ultima consulta de control haya tenido lugar en el mes de octubre
de 2024.

Criterios de exclusion
e Pacientes con Diabetes Mellitus tipo 1 o Diabetes tipo MODY.
e Pacientes con expediente incompleto.
e Pacientes cuyo tiempo de evolucién de la Diabetes Mellitus se desconoce.
e Pacientes con antecedente de patologia cardiovascular sin registros de niveles

de LDL o no-HDL cuando sucedi6 el evento.
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Variables

Variables dependientes

Variables dependientes

L Tipo de Escala de _
Nombre Definicion _ _ Indicador
variable medicion
. Concentracion Unidades de
Niveles de LDL o ] .
de LDL en Cuantitativa Continua concentracion
en sangre
mg/dL. en LDL
-Se cumple con
Concentracion metas
Meta _
_ de LDL o ) terapéuticas
terapéutica de - Cualitativa Nominal
inferioresa 70 -No se cumple
LDL
mg/dL con metas
terapéuticas
Variables independientes
Variables independientes
L Tipo de Escalade _
Nombre Definicion _ _ Indicador
variable medicion
Antecedente de
Antecedente de i -Con
patologia
enfermedad ] Cualitativa Nominal Antecedente
cardiaca por
cardiovascular ] -Sin Antecedente
ateroesclerosis
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Terceras variables

Terceras variables
L Tipo de Escalade )
Nombre Definicion _ _ Indicador
variable medicion

Numero de

afios que ha

vivido el o ) Edad expresada
Edad _ Cuantitativa Discreta .

paciente al en afos

momento de la

atencion clinica

Condicion

orgénica o _ -Femenino
Sexo ; Cualitativa Nominal ;

masculina o -Masculino

femenina

Numero de ) )

- -Tiempo de vida
o afios que los )
Cronicidad de la _ con Diabetes
) pacientes han o ) )
Diabetes o Cuantitativa Discreta Mellitus
) ) vivido con

Mellitus tipo 2 ) expresado en

Diabetes .

. . afios
Mellitus tipo 2.

Andlisis estadistico

Para el analisis de las variables cualitativas se utilizaran frecuencias relativas
y absolutas. Para la interpretacién de variables cuantitativas se utilizaran medidas

de tendencia central (media y mediana) y medidas de dispersion (desviacion
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estandar). Para la comparacion de igualdad de medias se utilizard T de Student y

para identificar asociacion entre las variables se utilizard Chi-cuadrada.

Recursos

Recursos materiales

e Computadora portatil (10,000 pesos).

e Microsoft Excel (Suscripcion de 170 pesos/mes).

e Microsoft PowerPoint (Suscripcion de 170 pesos/mes).

Recursos humanos

e Residente de Medicina Interna (16,000 pesos).

Cronograma de actividades

Cronograma de actividades

Actividad

Dic-24

Ene-24

Feb-25

Marzo-Abril 25

Revision del

protocolo

Correcciones
y aprobacién

del protocolo

Recopilacion

de la muestra

Codificaciéon
de la base de

datos
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Interpretacion
de los

resultados

Realizacion
de tablas y

graficas

Redaccién de

resultados

Discusion y

conclusion

Consideraciones éticas

Al tratarse de un estudio retrospectivo basado en datos epidemiolégicosy en
bases de datos del Hospital Central, de acuerdo con los cédigos internacionales de
ética de la investigacion, como el Cédigo de Nuremberg (1947), la 18a Asamblea
Mundial Médica (AMM 1964), la Declaracion de Helsinki I, la 29a Asamblea de la
Asociacion Médica Mundial (AMM, Tokio 1975), Helsinki I enmendada en la 35a
AMM (Venecia 1983) y la 41a AMM (Hong Kong 1989), asi como lo establecido en
la Ley General de Salud Titulo Quinto y el Reglamento de la Ley General de Salud
en Materia de Investigacion para la Salud, y la NOM 012-SSA3-2012, que establece
los criterios para la ejecucion de proyectos de investigacion para la salud en seres
humanos, se mantuvo completa discrecién con los datos requeridos, mediante una

carta de confidencialidad firmada por los investigadores (anexos).

22



4 b
CIENCIAS BIOMEDICAS

VIll.  RESULTADOS
En el presente estudio se incluyeron 50 pacientes los cuales fueron divididos
por género en masculino y femenino y estan graficados de la siguiente manera con

las siguientes caracteristicas:

Tabla 1. Medidas de tendencia central y de dispersiéon de la edad, tiempo de
cronicidad de Diabetes Mellitus tipo 2y valores antropomeétricos.

Concepto Medidas Hombres Mujeres
Media 60.33 60.13
Edad Mediana 61 61
Desviacion estandar 9.5 12
Media 16.81 17.39
Cronicidad de la
Diabetes Mellitus Tipo |Mediana 15 16
2 en afios
Desviacion estandar 6.97 6.14
Media 82.15 72.23
Peso (KG) Mediana 79 69
Desviacion estandar 19.72 15.4
Media 169.19 158
Estatura (cm) Mediana 169 157
Deswviacion estandar 5.82 5.83
Media 28.65 28.96
IMC Mediana 27.6 28.5
Desviacion estandar 6.47 4.87

Los pacientes descritos en promedio estan iniciando la séptima década de la
vida. Los pacientes de media han vivido casi dos décadas con Diabetes Mellitus tipo
2. Tomando en cuenta el IMC, se observa que en promedio los pacientes se

encuentran en el rango de sobre peso.

23



4 b
CIENCIAS BIOMEDICAS

En la siguiente tabla se pueden observar las medidas de tendencia central y

de dispersion de las concentraciones de lipidos en sangre. Se tomaron en cuenta

los niveles de LDL, HDL, Colesterol total y triglicéridos.

Tabla 2. Medidas de tendencia central y de dispersion de los niveles de LDL,

HDL y triglicéridos.

Conceptos Medidas Hombres Mujeres
Media 83.4 104.3
Niveles de LDL en e 66 104
sangre en mg/dl
Desviacion estandar 44.21 45.63
Media 37.07 39.01
Niveles de HDL en .
sangre en mg/d| Mediana 37 39.8
Deswviacion estandar 10.61 16.39
Media 103.45 130.29
Niveles de no HDL en Mediana 87.8 128
sangre en mg/dl
Desviacion estandar 35.58 40.21
Media 146.07 176.4
Colesterol total en Mediana 197 178
sangre en mg/dl
Desviacion estandar 47.92 53.7
Media 139.03 189
Triglicéridos en sangre Mediana 113 168
en mg/dl
Desviacion estandar 89.1 93.96
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El 68% de los pacientes quienes fueron incluidos en este estudio no
alcanzaron las metas terapéuticas sugeridas para disminuir de manera significativa

el riesgo cardiovascular.

Proporcion de pacientes quienes alcanzaron y no
alcanzaron metas terapéuticas en funcion del
riesgo cardiovascular

m No se alcanzaron metas terapéuticas = Si se alcanzaron metas terapéuticas

Imagen 1. Pacientes dentro y fuera de metas

Dentro de los pacientes que se incluyeron en este estudio casi 50% (23/50)
se encontré6 que ya habian presentado un Evento Cardiovascular Adverso Mayor,
Incluyendo: Infarto agudo de Miocardio, Muerte Cardiovascular o Accidente

Cerebrovascular.

ANTECEDENTE DE ENFERMEDAD
CARDIOVASCULAR

Ya
presento
MACE
Sin MACE

Imagen 2. Antecedente de MACE (Evento Cardiovascular Adverso Mayor)
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Al tomar en cuenta el sexo masculino como factor que favorece la ausencia
de alcanzar metas terapéuticas, se obtuvo un OR = 0.2632 (IC95% de 0.0704 a
0.9838) con un valor de p =0.0472. Por lo tanto, ser hombre se comporta de manera
significativa como un factor que previene la incapacidad de alcanzar metas

terapéuticas en funcion del riesgo cardiovascular.

Tabla 3.Sexo masculino como factor de riesgo para no alcanzar metas
terapéuticas en funcion del riesgo cardiovascular

s No se alcanzan metas Si se alcanzan metas

exo L P
terapéuticas terapéuticas

Hombre 15 12

Mujer 19 4

La proporcion de hombres quienes alcanzan y no alcanzan metas
terapéuticas corresponde a casi el 50%. Sin embargo, en el caso de las mujeres se
puede visualizar que la mayoria de las mujeres (19 casos) no alcanzaron metas

terapéuticas. Solamente 4 pacientes femeninas pudieron alcanzar metas.

Cantidad de pacientes quienes alcanzaron metas
terapéuticas en funcion del genero

20 19

4

6
4
2 .
0

Hombresque no Hombres que si Mujeresque no Mujeres que si
alcanzaron metas alcanzaron metas alcanzaron metas alcanzaron metas
terapéuticas terapéuticas terapéuticas terapéuticas

Imagen 3. Pacientes dentro y fuera de metas terapéuticas acorde al género
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El antecedente de Hipertension Arterial Sistémica no se asociacon el alcance
de metas terapéuticas. OR =2.1212 (IC95% de 0.5355 a 8.4030). Conun valor p =

0.2843.

Tabla 4. Antecedente de Hipertensidn Arterial Sistémica como factor de
riesgo para no alcanzar metas terapéuticas en funcion del riesgo

cardiovascular

Antecedente

No se alcanzan metas
terapéuticas

Si se alcanzan metas
terapéuticas

Antecedente de Hipertensién Arterial
Sistémica

28

11

Sin antecedente de Hipertensidn Arterial
Sistémica

Tomar como antecedente una dislipidemia se asocia con la falta de alcance
de metas terapéuticas. Con un OR = 3.5714 (IC95% =1.0258 a 12.4339). Con un

nivel de significancia de 0.0455

Tabla 5. Antecedente de dislipidemia como factor de riesgo para no alcanzar
metas terapéuticas en funcién del riesgo cardiovascular

Antecedente

No se alcanzan metas
terapéuticas

Si se alcanzan metas
terapéuticas

Antecedente de dislipidemia

25

7

Sin antecedente de dislipidemia
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El antecedente de Enfermedad Cardiovascular se asocia como factor de

riesgo para no alcanzar metas terapéuticas (p = 0.0472). Con un OR = 3.8000

(IC95% 1.0165 a 14.2058).

Tabla 6. Antecedente de Enfermedad Cardiovascular como factor de riesgo
para no alcanzar metas terapéuticas en funcion del riesgo cardiovascular

Antecedente

No se alcanzan metas
terapéuticas

Si se alcanzan metas
terapéuticas

Antecedente de Enfermedad
Cardiovascular

19

4

Sin antecedente de Enfermedad
Cardiovascular

15

12

En esta muestra, el antecedente de no utilizar hipolipemiante se asocié como

factor protector para la ausencia de alcanzar metas terapéuticas. OR = 0.2593
(IC95% de 0.0717 a 0.9372). Con un valor de p = 0.0395

Tabla 7. Ausencia de utilizacion de hipolipemiante como factor de riesgo
para no alcanzar metas terapéuticas en funcion del riesgo cardiovascular

Antecedente

No se alcanzan metas
terapéuticas

Si se alcanzan metas
terapéuticas

Sin utilizacién de hipolipemiante

Con utilizacion de hipolipemiante

27
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En la siguiente grafica se puede observar como hay una desproporcion entre
los pacientes que utilizan hipolipemiantes alcanzan metas terapéuticas (8 casos) en
comparacion con aquellos quienes no alcanzan los parametros recomendados (27
casos).

Metas terapéuticas alcanzadas en funcion de la
utilizacion de tratamiento para dislipidemias

8
Con utilizacion de hipolipemiante
27
) o 8
Sin utilizacion de hipolipemiante .

0 5 10 15 20 25 30

m Si se alcanzan metas terapeuticas m No se alcanzan metas terapeéuticas

Imagen 4. Metas terapéuticas acorde a utilizacion de hipolipemiantes

El antecedente de uso de atorvastatina no se asocio con el alcance de metas
terapéuticas. Con un OR = 0.3720 (IC95% de 0.1097 a 1.2618). Con un valor de p
=0.1125

Tabla 8. Falta de uso de atorvastatina como factor de riesgo para no alcanzar
metas terapéuticas en funcion del riesgo cardiovascular

Antecedente No se alcanzan metas | Si se alcanzan metas
terapéuticas terapéuticas
No se utiliza atorvastatina para control de 11 9
colesterol
Si se utiliza atorvastatina para control de 23 7
colesterol
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IX. DISCUSION

Conociendo que las enfermedades cardiovasculares son la principal causa
de mortalidad a nivel mundial, y México sin ser la excepcion, es prioritario tener un
pronéstico mas favorecedor para nuestra poblacion por lo que es necesario
disminuir los factores de riesgo, siendo uno de los mas importantes para desarrollar
enfermedad ateroesclerética la dislipidemia y es de suma importancia lograr
mantener un nivel de LDL dentro de rangos Optimos para cada paciente
dependiendo de su riesgo cardiovascular, por lo tanto con este trabajo ponemos en
evidencia que en la mayor parte de la poblacién sobre todo la estudiada en nuestro
hospital se encuentra muy lejos de mantener niveles de colesterol principalmente
de LDL dentro de lo recomendable.

Con estos resultados obtenidos ayudamos a evidenciar y crear consciencia
sobre lo importante que es mantener una vigilancia mas estrecha en los pacientes
que tienen factores de riesgo, especialmente uno de ellos muy prevalente en
nuestra poblacién como lo es la diabetes mellitus tipo 2, ya que muchos de ellos
suelen permanecer por afios sin un adecuado control de su patologia de base y
mucho menos con tener una medicion de perfil de lipidos, menos aun tienen el
conocimiento de que entre mas tiempo transcurran con un descontrol de esta indole
su riesgo de sufrir un evento cardiovascular aumenta.

Otro punto importante que se debe mencionar como un factor que propicia
que sea tan elevado el rango de pacientes fuera de metas dentro de nuestra
poblacién es en ocasiones el factor del desconocimiento de las metas para cada
paciente incluido el personal médico se sigue con la creencia de que las metas
continllan siendo las establecidas en guias o publicaciones de hace ya mas de una
década, no obstante en la actualidad tenemos bien fundamentado que el control
debe ser esencialmente mas estricto y adecuarlo a cada caso, teniendo en cuenta
gue se ha comprobado que entre mas baja la cifra de LDL es mejor con la finalidad

de obtener desenlaces mas beneficiosos para nuestros pacientes
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Es relevante recalcar que dentro de los resultados de este estudio la mayoria
de los pacientes que se muestra que no alcanzan metas y con al menos un evento
cardiovascular la mayoria de ellos fueron ingresados a la unidad cardiovascular del
Hospital Central Universitario del Estado de Chihuahua teniendo un evento
cardiovascular agudo o en las primeras horas de evolucion porlo que aunque en la
descripcién de los resultados se muestra que ya cuentan con tratamiento
hipolipemiante principalmente atorvastatina gran parte de ellos fue por dicho evento
agudo que se les administro la estatina y solo llevaban unas cuantas dosisy no
meses 0 afios con manejo hipolipemiante, porlo que no es valorable por el momento
si con dosis de alta intensidad de estatina es suficiente para alcanzar metas, por
tanto se requeriria dar un seguimiento a estos pacientes por semanas 0 meses bajo
el tratamiento de la estatina para confirmar que la meta terapéutica de LDL fuera
alcanzada.

Por dicho motivo es tan importante el seguimiento para que en caso de que
no se logre la meta en las consultas subsecuentes poder iniciar las medidas de
mayor potencia ya sea agregando ezetimibe, o posteriormente algin medicamento
de la clase de los inhibidores de PCSK9 o medicamentos mas novedosos como el
inclisiran para reducir al maximo un nuevo evento cardiovascular en caso de un

riesgo cardiovascular muy alto o extremo.
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X. CONCLUSION

Se tomaron en cuenta diferentes factores para observar su grado de
asociacion con el alcance de metas terapéuticas en funcion del riesgo
cardiovascular. Los pacientes quienes utilizan hipolipemiantes como estatinas
tienen el antecedente de un descontrol en los niveles de lipidos lo cual aunado a
otros factores incrementa el riesgo cardiovascular y por ende exige cumplir con
metas terapéuticas mas estrictas. Por lo tanto, aquellos pacientes en tratamiento
para dislipidemias tienen mayor riesgo de evento cardiovascular y por ende es mas
dificil alcanzar metas. Por ende, se concluye que los pacientes que se atienden en
el Hospital Central no alcanzan metas terapéuticas, incluso con farmacos
hipolipemiantes. En conclusién la mayoria de nuestros pacientes requieren de
ajuste en su tratamiento para de esta manera lograr que lleguen y se mantenga
dentro de metas de LDL de acuerdo a su riesgo cardiovascular, principalmente en
pacientes con patologias como la diabetes mellitus tipo 2 y antecedente de evento

cardiovascular que son tan prevalentes en nuestra poblacion.
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XIl.  ANEXOS

Instrumento de medicién

Datos del paciente y antropométricos
Numero de registro
Iniciales del paciente Edad Sexo (F/M)
Peso (KG) Estatura (cm) IMC

Antecedentes de interés
Antecedente de Hipertension Arterial Sistémica (Si/No)
Antecedente de dislipidemias (Si/No)
Antecedentes de enfermedad cardiovascular (Si/No)?

Cronicidad de la Diabetes Mellitus Tipo 2 en afios

Perfil lipidico
Niveles de LDL en sangre en mg/dl
Niveles de HDL en sangre en mg/d|
Niveles de no HDL en sangre en mg/dl
Colesterol total en sangre en mg/dl

Triglicéridos en sangre en mg/dl

Tratamiento actual y alcance de metas terapéuticas
¢, Cumple el paciente con las metas terapéuticas de LDL (Si/No)?

Tratamiento farmacolégico actual con dosis:
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Carta de confidencialidad

Chihuahua, Chihuahua, México.
Diciembre 2024.

Saludos a quien corresponda:

Yo, Daniel Rico Camacho, residente del programa de Medicina Interna por

parte de la Facultad de Medicina y Ciencias Biomédicas, de la Universidad
Autbnoma de Chihuahua en el Hospital Central Universitario, hago constar, en
relacion al protocolo titulado: “PREVALENCIA DE PACIENTES CON DIABETES
MELLITUS TIPO 2 DE LARGA EVOLUCION QUE ALCANZAN LAS METAS DE
LDL SEGUN SU RIESGO CARDIOVASCULAR Y ANTECEDENTES DE
ENFERMEDAD CARDIOVASCULAR” que me comprometo a resguardar,
mantener la confidencialidad y no hacer mal uso de los expedientes, reportes, o
bien, cualquier otro registro o informacién relacionada con el estudio en el cual
participo, asi como a no difundir, distribuir o comercializar con los datos personales
contenidos en los sistemas de informacién, desarrollados en la ejecucién del mismo.
Estando en conocimiento de las posibles sanciones en caso de no dar cumplimiento

a lo establecido en este documento.

Atentamente

Daniel Rico Camacho
FIRMA Y NOMBRE DEL TESISTA
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Oficio Ne. C1/001,/2025
Asunto: Dictamen da revision de protocolo
Chihuahua, Chih. A 4 de febrero 2025

Or. Daniel Rico Camacho

Por medio de la presente me permito informarle gque el protocolo:
"PREVALENCIA DE PACIENTES CON DIABETES MELLITUS TIPD 2 DE LARGA
EVOLUCION QUE ALCANZAN LAS METAS DE LDL SEGUN SU RIESGO
CARDIOVASCULAR ¥ ANTECEDENTES DE ENFERMEDAD CARDIOVASCULAR",
can ndmero de registra CI/0051/2024, ha sido revisado v aprobado por el comité
de investigacidn del hospital central dal estado.

Se le recuerda que para conclulr su tramite deberd presentar los resultados vy
conclusiones de su Investigacidn en el informe final, a este comite.

Dr. Raul Eduardo Ragfirez Gutierrez
Coordinador del Comitédg investigacion

ECCEETARIA IGHISAL
e Drmarmg RS

“2024, Affo dei Bicantenorio de fo fewdacidn de) Estads de Chibambus®
Cabe Rocialich M. 3302, Cob. Obveis, Chicafioe, Chi
Talidess {514] 4792200, (814 1820 1800) Bxt, 19200
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COMITE DE ETICA EN INVESTIGACION
HOSPITAL CENTRAL DEL ESTADO

Chihuahua, Chih. A 18 de Marzo de 2025

DR. DANIEL RICO CAMACHO
PRESENTE

Por este conducto me permito informar a Usted que de acuerdo a la revision del
protocolo © PREVALENCIA DE PACIENTES CON DIABETES MELLITUS TIPO 2 DE LARGA
EVOLUCION QUE ALCANZAN LAS METAS DEL LDL SEGUN SU RIESGO CARDIOVASCULAR Y
ANTECEDENTES DE ENFERMEDAD CARDIOVASCULAR “, con numero de registro 057C-
02/25, Este Comité de Etica en Investigacién que me honro en presidir ha decido aprobario
debido a que el dia de hoy se realizaron las correcciones que se observaron el dia 06 de
marzo de 2024,

Le recuerdo el compromiso de informarle por escrito a este Comité, cuando menos cada 6
meses o antes la evolucién y seguimiento de su protocolo,

Una vez finalizado el estudio de este protocolo debe de comunicarlo por medio de oficio a
este Comite.

Sin mas por &l mamento,
£

," //'
/

J

/

ATENTAMENTE" l’
I/‘ '/ ,////l 4
DR. VICTOR MAN\‘)E( a’ﬁmez MORENO

PRESIDENTE DEL COMITE DE ETICA EN INVESTIGACION
DEL HOSPITAL CENTRAL DEL ESTADO

2023, Cernenare O la mecrve ded Geoeral Franceco VUlL©
2023, Chen alos de Rotariamo es Ohitwahue™

2 . ICHISAL
@ / SECAETANA I INSTITUTO COANUMHUENSE Calle Rosstos No. 1362, Col. O5rwra, Chihuxhoa, Chis

REa OF SALUD Tobitfano (414) 4205300
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Chihuahua, Chih. A 31 de marzo del 2025
Oficio COI 31/2025

Asunto: recepcion de informe final

DRA. MEGNY GONZALEZ RAMIREZ
JEFA DE ENSENANZA HCE

Presente:

Por medio de la presente me permito informarle que hemos recibido su informe final del trabajo de
investigacién: Prevalencia de pacientes con diabetes mellitus tipo Il de largo evolucion que alconzan

las metas de LDL segun su riesgo cordiovascular y antecedentes de enfermedad cardiovascular, con
numero de registro C1 0051

Lo anterlor para los fines legales a que haya lugar,

Sin otro pa lax por el momento ie envio un afectuoso saludo.

Atentamente
Dr. Raul Ramirez rrez

Comité de investigackén del hospital

Calle Tercara No. 804
Col Centro, Chihuahua,
Chih

Telélono (614) 429-3300
Ext
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