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GIOVANNI BATTISTA MORGAGNI. AL MAESTRO CON CARINO

Las consecuencias de lo que él trabajé se cosecha-
ron en Londres, Paris, Viena y Berlin. Por lo tanto, po-
demos decir que, comenzando con Morgagni y el resul-
tado de su trabajo, el dogmatismo de las viejas escuelas
fue completamente despedazado, y que con él comienza
la nueva medicina.

Rudolf Virchow

El siglo XVIII puede ser catalogado como la al-
borada de la medicina moderna. La centuria fue testigo
del desarrollo de una prictica sustentada en el método
cientifico en gran medida impulsada por el iluminismo.
Esta linea de pensamiento apuntaba a lograr sistemas ra-
cionales, medicina incluida, a la par de desarrollar préc-
ticas preventivas y transmitir los nuevos conocimientos
al mayor ntimero posible de personas, con miras a me-
jorar la condicién humana. Podriamos coincidir en que
la Ilustracién abrazaba con mucho optimismo esa salu-
dable visién sobre la capacidad del hombre para someter
las tradiciones heredadas al andlisis racional y al debate
abierto. Fue una época prolifica en los distintos campos
del saber y en lo que hace a la Medicina la figura de Gio-
vanni Battista Morgagni es a todas luces prominente.

Morgagni naci6 en Forli, una pequeia ciudad de
la Emilia-Romagna, el 25 de febrero de 1682. Mientras
cursaba sus primeros estudios ya era visible su interés
por la medicina, la literatura y filosofia. Con apenas 16
afos, se marcha a Bolonia y obtiene los grados de doctor
en medicina y filosoffa en 1701. Tras ello es designado
Prosector en Anatomia bajo la tutela de Antonio Maria
Valsalva, en la misma ciudad. Cuando Valsalva se tras-
lada a Parma, Morgagni toma el cargo de Demostrador
en Anatomia. En aquella época publica su primera obra,
Adversaria Anatomica Prima (1706)." A comienzos de
1707 renuncia a su posicién y se dirige a Padua para
cursar estudios de postgrado en la disciplina. Dos afios
después regresa a Forli donde se establece como un mé-

dico muy célebre, por cierto. Pero el destino le tenfa
reservado otro transitar. En septiembre de 1711, la Uni-
versidad de Padua lo invita a desempefarse como pro-
fesor en la segunda cdtedra de Medicina Tedrica. El 17
de marzo de 1712, dicta su conferencia inaugural Nova
Institutionum Medicarum Idea, donde efecttia una pro-
puesta educativa del medicus perfectissimus. Morgag-
ni insistfa que los estudiantes debfan ser inicialmente
capacitados en matemdticas, posteriormente quimica,
botdnica y zoologfa, para finalmente concentrarse en la
anatomfa. En ese recorrido, los datos empiricos, sean a
través de observaciones o como experimentos, eran cru-
ciales para la busqueda de la verdad; lo que se dice un
probado moderno. Pocos afos después, concretamente
en 1715, el senado veneciano nombra a Morgagni en la
primera cdtedra de Anatomia de Padua. Su reputacién
como profesor trascendid las fronteras nacionales y con-
tinentales, lo que derivé en una mayor concurrencia de
estudiantes tanto peninsulares como extranjeros. Con-
cité el aprecio de las autoridades y estudiantes, por su
trato jovial y caballeresco. También obtuvo las membre-
stas de las sociedades cientificas mds prominentes de la
Europa settecentesca y sus colegas se referfan a él como
“su majestad anatémica” o “el principe de todos los ana-
tomistas europeos”. Tras 60 afios de una vida académica
tan fecunda, esa ciudad que lo cobijara lo vio partir un 5
de diciembre de 1771 a raiz de una ruptura ventricular.
Tenia 89 anos.

A través de su investigacién anatémica basada en
tantisimas disecciones, Morgagni apunté a encontrar
correlaciones entre los sintomas clinicos y los hallazgos
post mortem. En este contexto se abocé a explorar el
origen y el asiento de enfermedades via de las modifi-
caciones patoldgicas observables en el caddver. Segtin
él, el sintoma era el grito del érgano enfermo. Atento
a su vision, asimismo incursioné en la experimentacién

1 Elsegundo volumen, Adversaria Anatomica Altera se publicé en 1717, y el volumen final, Adversaria Anatomica Omnia, en 1719.
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animal como un medio que le facilitara una mayor com-
prensién de la enfermedad en el hombre.

Este cuerpo de observaciones meticulosas y muy
bien organizadas fue publicado en 1761 bajo el titulo
De Sedibus er Causis Morborum, por Anatomen Indagatis
Libri Quingue,* la piedra angular de la anatomia patolé-
gica moderna y una de las obras mds importantes en la
historia de la medicina. El nicleo de esta obra se susten-
ta en unas 70 cartas/comunicaciones escritas por Mor-
gagni en las que trata de aclarar diversas discrepancias
surgidas fundamentalmente a partir de la Sepulchretum
Sive Anatomica Practica publicado por Théophile Bonet
en 1679. Su anatomia patoldgica se distingue de las pre-
cedentes en la precision del razonamiento aplicado.

De Sedibus fue una compilacién de investigaciones
practicadas en alrededor de 700 disecciones durante las
autopsias. La mayoria de los pacientes descriptos habfan
sido tratados y en tltima instancia disecados por él mis-
mo, abarcando la mayoria de los campos de la patologia.
Sus enfermos provenian de todos los segmentos de la so-
ciedad, desde principes de la iglesia, hasta integrantes de
los estratos mds bajos; testimonio de la amplia gama de
pacientes asistidos. Los volamenes I, II y III describen
las enfermedades de cabeza, cuello, térax y abdomen,
mientras que el volumen IV trata sobre enfermedades
generales, comparados con aquéllas que requieren inter-
vencién quirdrgica. El dltdmo de ellos es un suplemento
en que agrega correcciones a lo escrito en los volimenes
anteriores, en funcién de observaciones ulteriores mds
refinadas. Su rasgo perfeccionista queda evidenciado en
los cuatro indices provistos para una identificacién mds
fécil de sus descripciones. El primero de ellos estd re-
lacionado con los temas de los cinco voltimenes, otro
estd referido a los sintomas de la enfermedad, causas y
otros asuntos relacionados. El tercero da cuenta de las
apariencias externas e internas de los caddveres, mientras
que el cuarto indexa nombres y otros elementos desta-
cables.

Si bien la idea de realizar una exploracién anatd-
mica para determinar lo subyacente en una enfermedad
es mérito de Marcello Malpighi (1628-1694), Morgag-
ni emerge como el gran impulsor de esta disciplina y
de su mano la ciencia médica se adentrd en una nueva
etapa. Su labor media la transicién entre la patologia de
orden humoralista y el estudio de lesiones localizadas
y de drganos enfermos. Insté a sus colegas a pensar en
la enfermedad en términos de alteraciones patolédgicas
especificas, en lugar de perturbaciones de los humores.
El reconocimiento de esta proyeccién de los cambios in-
ternos corporales en el cuadro clinico abrié las puertas
para que otros intentaran hallar nuevos instrumentos
en busca de identificar lesiones no visibles en los pa-
cientes. Asf, un tiempo después comenzd a utilizarse la
percusién tordcica gracias a Leopold Auenbrugger, y el
estetoscopio de René Théophile Hyacinthe Laénnec. No
resulta arriesgado sostener que por aquellos tiempos se
largé la carrera de ir incorporando mejores herramientas
diagnésticas. Mucho menos, que la justa se viene desa-
rrollando con renovado entusiasmo.

Probablemente velada por la magnificencia de la
obra, pasamos por alto que De Sedibus vio la luz cuando
Morgagni contaba con 79 afos. Resultado de una labor
de décadas que fue decantando en el roble de la sabidu-
rfa para extractar lo mds noble y sesudo de su legado.
Un siglo después otro septuagenario de la misma region
también sorprendié al mundo con su Otello, por lejos lo
mids granado de la produccién verdiana.

Cuando muchos habrin vaticinado que ya no tenfan
mds para dar, en los tramos finales de sus recorridos nos
agasajarfan con el vino de mejor calidad. Como deposi-
tarios de tales ofrendas vaya nuestra permanente gratitud.

Oscar Bottasso
IDICER, UNR-CONICET

oscarbottasso@gmail.com

2 Asientos y Causas de la Enfermedad Investigada por Anatomia en Cinco Libros.
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Resumen

El sindrome post COVID-19 ha sido reconocido como una afectacién que puede tener un gran impacto en la
salud de las personas, sus familias y la sociedad en general. Si bien se tiene conocimiento de numerosos estudios a
nivel internacional sobre esta nueva problemdtica de salud publica, la regién de Latinoamérica se ha quedado atrés.
Realizamos una revisién narrativa, donde la bisqueda y recuperacién de la informacién en bases de datos regionales
como Scielo y Redalyc no logré identificar mds de 15 trabajos relativos al sindrome post COVID-19 en paises lati-
noamericanos. Frente a la ausencia de informacién respecto de esta afectaciéon América Latina y el Caribe, deseamos
hacer un llamado de atencién para que se lleven a cabo mds estudios y para que se establezcan politicas de salud
publicas de atencién especializadas.

Palabras clave: Post COVID-19; América Latina; Caribe; Salud Pablica; Epidemiologia; Revisién de alcance.

POST COVID-19 SYNDROME IN LATIN AMERICA AND THE CARIBBEAN: A CALL FORATTENTION

Abstract

Post COVID-19 syndrome has been recognized as a condition that can have a great impact on the health of individuals,

their families and society ar large. Although numerous international studies on this emerging public health problem are
known, the Latin American region is lagging behind. We conducted a narrative review, where the search and retrieval of
information in regional databases such as Scielo and Redalyc failed to identify more than 15 papers on post COVID-19
syndrome in Latin American countries. In light of the lack of information on this condition in Latin America and the

Caribbean, we would like to call for more studies to be carried out and for the establishment of public health policies for
specialized care.

Keywords: Post COVID-19; Latin America; Caribbean; Public Health; Epidemiology; Scoping Review.
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Introduccién

Desde mediados del afio 2020 se comenzé a lla-
mar la atencidén sobre ciertos sintomas persistentes oca-
sionados por el virus SARS-CoV-2 (COVID-19) sobre
la salud de los pacientes, a pesar de que los mismos ya
habfan transitado la fase aguda de la enfermedad e in-
cluso resultaban negativos a las pruebas PCR.'? Al co-
mienzo no hubo informacién precisa, pero con el tiem-
po no sélo se alcanzé un conocimiento mds profundo de
la amplitud de las manifestaciones clinicas, sino ademds,
se logrd un reconocimiento formal por parte de la Orga-
nizacién Mundial de la Salud (OMS), la cual establecié
lo siguiente:

“La afeccién pos-COVID-19 se produce en indi-
viduos con antecedentes de infeccién probable o con-
firmada por el SARS-CoV-2, generalmente tres meses
después de la aparicién del COVID-19 con sintomas
que duran al menos dos meses y que no pueden expli-
carse por un diagndstico alternativo. Los sintomas mis
comunes son la fatiga, la dificultad para respirar y la
disfuncién cognitiva, pero también se pueden dar otros
sintomas que suelen repercutir en el funcionamiento
cotidiano del enfermo. Los sintomas pueden ser de nue-
va aparicién, tras la recuperacién inicial de un episo-
dio agudo de COVID-19, o pueden persistir desde el
inicio de la enfermedad. Los sintomas también pueden
fluctuar o puede haber recaidas con el tiempo. Para los
nifos, puede ser aplicable otra definicién”.*

A pesar de esta mencién de la OMS, quien ade-
mids establecié cddigos de clasificacidon especifica para
esta afectacién en septiembre de 2020 y la citada defi-
nicién clinica en octubre de 2021, a nivel de la regién
resulta llamativo que la Organizacién Panamericana
de la Salud (OPS) no haya realizado acciones especifi-
cas, o al menos, difundiera documentos de posicién y
orientacidn especifica. En contraste, en Europa, donde
esta manifestacién ha sido ampliamente estudiada, ya
existen documentos de orientacién y preparacién,®”’
aun cuando se reconoce la importancia de contar con
mayores niveles de evidencia cientifica y epidemioldgi-
ca.® En nuestra region, los diferentes gobiernos vy sis-
temas nacionales de salud no se han sobresaltado con
esta temdtica, y las publicaciones cientificas tampoco
parecen acompafar el mismo nivel de producciones
que en otras regiones del mundo hasta el momento.'?
La OPS se limité a ofrecer un Gnico webinar sobre la
temdtica en febrero de 2022, pero no se ha vuelto a

contar con mayores novedades.’

REVISTA MEDICA DE ROSARIO

Es importante hacer notar que la mayoria de los
reportes cientificos y la documentacién especifica sobre
esta afeccién proviene de estudios realizados en Euro-
pa, Asia y América del Norte.'? Nos preguntamos, qué
sucede en los paises de América Latina y el Caribe res-
pecto de la recopilacién de informacién epidemiolégica
y qué estdn haciendo los gobiernos para monitorear el
impacto de esta afectacién en la salud de la poblacién
en la regién. Acaso se trata de una problemdtica que no
concierne a la regién o tiene una escasa incidencia en la
salud de las personas. Se trata de una problemdtica des-
apercibida, que no ha logrado despertar el interés de la
comunidad cientifica y profesional, o bien, los reportes
de las investigaciones todavia no sean han divulgados.
Como sea, ¢l objetivo de este trabajo consiste recuperar
la informacién cientifica disponible hasta el momento

sobre esta afectacién en la regién.

Método

Se realiz6 una revisién de alcance'® con el obje-
tivo de recuperar y mapear la literatura especializada
sobre el sindrome post COVID-19 en América Latina
y el Caribe, tal como se ha realizado en otros contex-
tos."! Sin embargo, la ausencia de informacién cienti-
fica especifica para la regién resulta bastante llamativa,
al menos hasta la fecha del 21 de abril de 2022, cuando
se procedié con las busquedas en bases de datos regio-
nales. Por ejemplo, en las bases de datos como Scielo o
Redalyc, la produccién recuperada es muy limitada, de
acuerdo con los descriptos usualmente empleados: “Post
COVID-197, “COVID prolongado”, “Long COVID?,
“COVID de larga duracién”, “COVID Post-Agudo”,
“Sindrome de COVID?”, “COVID crénico”, “COVID
de secuela tardia”, “COVID persistente”, entre otros.'?
Es probable que la recuperacion de la literatura especi-
fica encuentre alguna dificultad debido a la falta de una
nomenclatura clara en sus inicios, asi como respecto del
criterio temporal que debe considerarse como afectacion
de largo plazo. Este tipo de cuestiones representaron un
problema hasta que la OMS establecié una definicién
mds precisa, como la sefialada mds arriba, con base en la
consulta a diversos expertos del todo el mundo.'> Cabe
sefialar que una bisqueda en Google Scholar con el tér-
mino “sindrome post COVID-19” arroja un ndmero
mayor de literatura en espafiol, portugués e inglés, pero
a partir de una lectura global se observa que muchas
publicaciones proceden de Espafa, y en general, la lite-

ratura regional es de tipo tedrica.
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Resultados
De los estudios especializados que se lograron re-
cuperar hasta el momento (15), la mayoria se ocuparon

de analizar los sintomas de la fase aguda,'*"

pero no
la persistencia de los mismos a través del tiempo. Por
ejemplo, un estudio temprano, realizado entre abril y
junio de 2020, analizé las caracteristicas clinicas de pa-
cientes con sintomas post SARS-CoV-2, los cuales ha-
bfan estado hospitalizado, no obstante, el andlisis de este
estudio se centrd en los sintomas de la fase aguda, y no
indagé la persistencia de los sintomas.’® Otwro estudio
evalué la condicién funcional respiratoria en pacientes
post COVID-19, entre los meses de mayo a junio de
2020, pero nuevamente no se realizé un seguimiento a
través del tiempo de los pacientes.'” Por su parte, un es-
tudio en futbolistas profesionales analiz6 las consecuen-
cias cardiacas post COVID-19, encontrando una baja
incidencia de los efectos posteriores.'®

Varias publicaciones consisten en editoriales,
donde bdsicamente se hace hincapié en la importancia
de analizar este fenémeno para la regién, y en general,
la bibliografia referenciada en estas producciones con-
siste en estudios internacionales, sin mayores referen-
cias a estudios regionales."”?! Otros trabajos exponen
una sintesis tedrica de la afectacién post COVID-19

o son revisiones de la literatura.?>?

Por ejemplo, una
revisién sistemdtica de autores peruanos, con base en
20 estudios sobre post COVID-19 neurolégico, solo
contabilizd 1 estudio perteneciente a la region de Amé-
rica Latina?®. Otra revisién de autores internacionales
solamente recuperd 1 estudio latinoamericano de los
120 incluidos'.

Ahora bien, entre los trabajos que exponen datos
clinicos de observaciones directas sobre pacientes, se en-
cuentra un estudio que alcanzd a evaluar las consecuen-
cias cognitivas a largo plazo del COVID-19, particular-
mente la memoria, la atencién, le lenguaje, las funciones
ejecutivas y la ansiedad en 45 pacientes de Buenos Aires,
Argentina.” En Brasil, se reporté un caso tnico, donde
se describié la incidencia de algunos sintomas persisten-
tes en un paciente atendido en un Hospital Privado de
Sao Paulo.” Uno de los estudios mds completos analizé
600 pacientes cardioldgicos, entre septiembre de 2020 y
mayo de 2021, y logré identificar que el 28,6% de los
mismos habfan manifestado sintomas persistentes, entre

ellos, disnea, astenia y molestia precordial.”” Los autores
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del estudio enfatizaron la importancia de la evaluacién
de los pacientes luego del periodo de infeccién, dado
que es probable que un tercio de los mismos manifiesten
sintomas persistentes, lo cual coincide con los reportes
internacionales.” Otro estudio evalué el rendimiento
cardiopulmonar en 200 pacientes post COVID-19 en-
tre los 45 y 120 dias posterior a la infeccién viral en
Buenos Aires, Argentina.”® Finalmente, un estudio ob-
servacional longitudinal en poblacién pedidtrica no sélo
logré identificar una variedad de sintomas persistentes
en esta poblacién, sino ademds, sefalé la importancia
del abordaje interdisciplinario debido a la heterogenei-
dad de la afectacién.”? Sobre este punto, cabe sefialar
que la literatura cientifica internacional todavia es bas-
tante incipiente, pero algunos reportes ya vienen foca-
lizando sobre la afectacién post COVID-19 en nifios
y adolescentes, estableciendo algunas orientaciones para
su abordaje especializado,®® asi como también, puntua-
lizando en la importancia de la vacunacién COVID-19
como mecanismo de prevencién de la gravedad de la
enfermedad.’

Conclusiones

Hasta el momento, la evidencia de pacientes
afectados por la condicién post COVID-19 en Amé-
rica Latina y el Caribe es sensiblemente muy inferior
a otras regiones. Se desconocen las razones, por lo que
deberfan implementarse algunas acciones en materia
de investigacion y politicas publicas. Por ejemplo, una
adecuada recopilacién de informacién estandarizada, el
seguimiento de los casos, la capacitacién especifica del
personal sanitario, el desarrollo protocolos de atencién,
la conformacién de equipos interprofesionales, la orga-
nizacién de servicios de atencién especializados, la opi-
nién de los propios pacientes, etc.

Varias de estas medidas ya se han implementado en
diversos paises del mundo, principalmente en Europa.
Aunque la informacién no es totalmente concluyente
respecto del tiempo y la gravedad de la afectacidn, se ha
sefialado que el COVID-19 prolongado compromete la
salud mental y el bienestar psicosocial de las personas,
disminuye la capacidad de realizacién de las actividades
cotidianas, comprometiendo significativamente la situa-
cién socioecondmica de las familias y la sociedad, y su-
pone un potencial riesgo por la sobrecarga de atencién

eventual en los sistemas nacionales de salud.
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CIUDAD DE CALI, COLOMBIA
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Resumen

El objetivo de este estudio fue establecer los factores sociodemograficos y clinicos asociados a Diabetes Mellitus tipo
2 (DM2) en pacientes que son atendidos en el Programa Cardiovascular en un hospital de la ciudad de Cali.
Materiales y métodos: Se realiz6 un estudio descriptivo de corte transversal a partir de la revisién de 1053 historias
clinicas de pacientes con factores de riesgo para el desarrollo de DM2 durante el afio 2018. Los factores predictores
de DM2 se determinaron mediante regresién logistica bivariada, presentados como odds ratio y su respectivo intet-
valo de confianza del 95% (95% IC).

Resultados: La edad promedio de los pacientes diabéticos fue de 56 afios (DE+12) y el 59,1% fueron mujeres y se
agruparon mayormente entre 56-65 (35,8%, p=0,007). Después del ajuste, el riesgo de DM2 fue mis alto en las
personas con sindrome metabélico (OR: 27,388 [95% IC: 9,531-119,572], p<0,001), hipercolesterolemia (OR:
24,962 [95% IC: 2,710-229,956], p=0,005), sobrepeso (OR: 8,819 [95% IC: 1,088-71,506], p=0,041), obesi-
dad (OR: 7,214 [95% IC: 2,071-25,129], p=0,002) o hipertrigliceridemia (OR: 5,042 [95% IC: 1,798-14,138],
p=0,002).

Conclusion: En este estudio se determiné que los factores predictores de DM2 fueron: El sindrome metabélico, la
hipercolesterolemia, la hipertrigliceridemia, la obesidad y el sobrepeso.

Palabras clave. Diabetes Mellitus tipo 2, DM2, factores de riesgo, sindrome metabélico, epidemiologfa.

EPIDEMIOLOGICAL CHARACTERIZATION OF PATIENTS WITH TYPE 2 DIABETES MELLITUS WHO
CONSULTED A CLINIC IN THE CITY OF CALI

Abstract

Type 2 diabetes mellitus is considered a Public Health problem due to the high risk of complications, mortality and
economic impact. The objective of this study was to establish the sociodemographic and clinical factors associated with Type
2 Diabetes Mellitus in patients who are treated in the Cardiovascular Program in a hospital in the city of Cali.
Materials and methods: A descriptive cross-sectional study was carried out from the review of 1053 medical records of
patients with risk factors for the development of DM2 during 2018. Predictive factors of Type 2 Diabetes Mellitus were

* Direccion postal: Facultad de Ciencias de la Salud, Universidad Libre, Seccional Cali. Campus Valle del Lili. Carrera 109 N° 22-00;
Valle del Lili A. A. 1040. Santiago de Cali, Valle del Cauca, Colombia.
Correo electrénico: monikchavez@gmail.com
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determined by bivariate logistic regression, presented as odds ratio and its respective 95% confidence interval (95% CI).

Results: The mean age of the diabetic patients was 56 years (SD = 12); 59,1% were women and they were mostly grouped
between 56-65 years (35,8%, p = 0,007). After adjustment, the risk of DM2 was higher in people with metabolic
syndrome (OR: 27,388 [95% CI: 9,531-119,572], p <0,001), hypercholesterolemia (OR: 24,962 [95% CI: 2,710-
229,956], p = 0,005), overweight (OR: 8,819 [95% CI: 1,088-71,506], p = 0,041), obesity (OR: 7,214 [95% CI:
2,071-25,129], p = 0,002) or hypertriglyceridemia (OR: 5,042 [95% CI: 1,798-14,138], p = 0,002).

Conclusion: In this study it was determined that the predictive factors of Type 2 Diabetes Mellitus were: metabolic

syndrome, hypercholesterolemia, hypertriglyceridemia, obesity and overweight.

Key words: Type 2 Diabetes Mellitus, risk factors, metabolic syndrome, epidemiology.

Introduccién

La diabetes mellitus tipo 2 (DM2) es una enfer-
medad crénica considerada un importante problema
de salud publica por su elevada morbi-mortalidad, las
complicaciones que se desarrollan a causa de ella y el im-
pacto econdémico que genera a las naciones.’? Se estima
que para el afio 2035, el nimero de casos llegue a 38,5
millones (59,8%) en Sudamérica y Centroamérica.? La
prevalencia estimada de DM2 en personas adultas varia
notoriamente entre paises de Sudamérica, siendo Ecua-
dor el que registra la cifra mds baja (5,5%) y Guyana
y Brasil las mds altas (11,6% y 10,4%, respectivamen-
te)*°. En el caso de Paraguay, Chile, Colombia y Vene-
zuela, los porcentajes son del 9,6 %, el 8,6%, 7,4% y el
7%, respectivamente.> ¢

Existen muchos factores relacionados con la mor-
bi-mortalidad de la DM2; algunos son no modificables
como edad, sexo, historia familiar de la enfermedad,
regién de origen, a los que se suman los modificables,
principalmente aquellos que tienen que ver con los pa-
trones de alimentacién, la actividad fisica, el tabaquis-
mo y consumo de alcohol.>7”

Ademds, los pacientes diabéticos tienen un elevado
riesgo de padecer complicaciones, como la enfermedad
cardiovascular (ECV), enfermedad renal crénica (ERC),
complicaciones oftalmolégicas, neurolégicas y podols-
gicas cuya incidencia crece anualmente y repercuten de
manera importante en la calidad de vida.*'°

El riesgo de sufrir una ECV en pacientes diabéti-
cos es de dos a cuatro veces superior al de los que no tie-
nen diabetes, siendo esta enfermedad la principal causa
de morbimortalidad en los individuos con diabetes.'*'?
Las complicaciones crdnicas de la diabetes se rela-

cionan en gran medida con el mal control metabélico,"
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la duracién de la enfermedad y la presencia de factores
de riesgo cardiovascular (FRCV) asociados, como hiper-
tensién arterial (HTA), dislipidemia, obesidad y taba-
quismo.*™

La intervencidn terapéutica de estos factores con-
tribuye a una reduccién del riesgo vascular."'® Sin em-
bargo, estudios previos demostraron que en la practica
clinica es muy dificil lograr los objetivos terapéuticos
para estos factores de riesgo recomendados por las guias
clinicas.® 1217

El objetivo de este estudio fue establecer los fac-
tores sociodemograficos y clinicos asociados a DM2 en
pacientes que son atendidos en el Programa Cardiovas-

cular en una clinica de la ciudad de Cali

Materiales y métodos

Se realizé un estudio descriptivo, retrospectivo, de
corte transversal, a partir de la revisién de 1.053 histo-
rias clinicas de pacientes diagnosticados con algin fac-

tor de riesgo para desarrollar DM2 o con la enfermedad.

Obtencién de los datos

La informacién fue obtenida a partir de los regis-
tros de los pacientes almacenados en la base del Progra-
ma de Riesgo Cardiovascular de la clinica Versalles de la
ciudad de Cali y complementados con la revisién de la
historia clinica de control. La clinica Versalles atiende
la poblacién del drea metropolitana y rural de la ciudad
de Cali y personas provenientes del sur y del pacifico
colombiano.

Para la definicién del tamafio de la muestra, se
consideré la prevalencia de 50% para los factores de
riesgo cardiovasculares en la ciudad,® error de estima-
tiva de 5% y confiabilidad y precisién de la muestra de
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95%, acrecidos 10% para posibles pérdidas, resultando
en 268 individuos. Los datos fueron recolectados en el
periodo de enero a diciembre de 2018.

Se analizaron las variables sociodemogréficas: edad
y sexo, las variables antropométricas: peso, talla, peri-
metro abdominal e indice de masa corporal (IMC, peso
kg/talla en m?), las variables clinicas: niveles séricos de
triglicéridos, colesterol HDL, colesterol LDL, coleste-
rol total, hemoglobina glicosilada (HbA ), glucemia en
ayunas, creatinina, reporte de presion arterial sistdlica y
presion arterial diastélica, tasa de filtracién glomerular
(determinada por formula de Cockeroft-Gault), hiper-
tensién arterial (HTA), obesidad, sindrome metabélico,
la ERC y la ECV. Los factores de riesgo fueron: hdbito
de fumar, consumo de alcohol y dislipidemia (hipertri-
gliceridemia, hipercolesterolemia).

Los criterios de diagndstico para la diabetes fueron
los pardmetros establecidos por la Asociacién America-
na de Diabetes, que considera estado diabético a una
glicemia en ayunas >126 mg/dl (7,0 mmol/L) o el re-
porte de diagnéstico médico de DMT2.'8 Se excluyeron
los pacientes con diagnéstico de DM gestacional.

La dislipidemia se definié por la presencia de co-
lesterol total 2200 mg/dl, triglicéridos = 150 mg/dl o
tratamiento actual con firmacos hipolipidemiantes."”
La hipertensién cuando habia diagnéstico previo bajo
tratamiento o presion arterial sistélica (PAS) igual o ma-
yor de 140 mmHg o diastélica (PAD) igual o mayor de
90 mmHg,.

Se considerd que un paciente era obeso si tenfa un
indice de masa corporal (IMC) = 30 kg/m*. La obesi-
dad abdominal se definié por un perimetro abdominal
> 102 cm en los hombres y > 88 cm en las mujeres.

La enfermedad renal crénica se definié como la pre-
sencia de una alteracién estructural o funcional renal (se-
dimento, imagen, histologfa) que persiste mds de 3 meses,
con o sin deterioro de la funcién renal; o la tasa de filtra-
cién glomerular estimada <60 ml/min.1,73 m?% o al co-
ciente albmina/creatinina en orina 230 mg albimina/g
creatinina; o la creatinina sérica > a 2,0 mg/dl, o en orina
<0,5 ml/kg por hora a pesar de un adecuado suministro
de fluidos.

En la ECV se considerd: al infarto agudo de mio-
cardio, determinado enzimdticamente o por diagndsti-
co clinico de angina de pecho més electrocardiograma,
prueba de esfuerzo, gammagrafia o coronariografia, la
enfermedad cerebrovascular (EC) al diagnéstico clini-

co de accidente isquémico transitorio (con tomografia
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computarizada o resonancia magnética [RM] normal)
o accidente cerebrovascular establecido confirmado por
TC o RM. La arteriopatia periférica de las extremidades
inferiores mediante diagndstico clinico de gangrena o
tlceras isquémicas, o bien una arteriografia o una eco-
Doppler diagndsticas.'®

El sindrome metabdlico correspondié a la presen-
cia de tres o mds de cinco criterios definidos segin Ter-
cer Panel de Tratamiento del Adulto (ATP III).2!

Control glucémico, considerado como control
metabdlico, sujetos entre 53 y 56 afos (rango en el que
se encuentra la edad promedio de la poblacién de este
estudio) con valores de HbAlc < 6,5% y no control, va-
lores mayores.'®?° Se consideré fumador al consumidor

de >5 cigarrillos por dia en promedio.

Consideraciones éticas.

Este estudio fue avalado por el comité cientifico de
ética y bioética de la clinica Versalles (Acta No.2016-17-
05) y se llevé a cabo teniendo en cuenta los principios y
recomendaciones para realizar investigacién biomédica
en seres humanos adoptados por la 182 Asamblea Médi-
ca Mundial de Helsinki en 1964 y por dltimo ratificada
en la 412 Asamblea Mundial celebrada en Hong Kong
en 1991; fue aprobado por el Comité de Etica Médica
de la Clinica Versalles.

Anilisis Estadistico de los resultados

Los datos de las variables cuantitativas se expresa-
ron como promedio y desviacién estdndar (DE) y como
porcentaje para variables categéricas. La asociacién de
las variables cualitativas con el desarrollo de la DM2 se
determiné mediante la prueba de %? y se consideraron
significativos los valores de P<0,05. Para determinar
los principales factores asociados al desarrollo de DM2
se realizd un andlisis multiple, mediante el modelo de
regresién binomial. Las variables ingresadas al modelo
fueron mutuamente ajustadas por sexo, edad, HTA, hé-
bito del tabaco, consumo de alcohol, obesidad, sobrepe-
so, hipertrigliceridemia, hipercolesterolemia, sindrome
metabdlico, enfermedad renal crénica (ERC) y ECV.
Los datos para estos andlisis fueron presentados como
odds ratio (OR) y su respectivo intervalo de confianza
del 95% (95% IC) y nivel de significancia <0,05. Todos
los andlisis se realizaron empleando el paquete estadisti-
co SPSS versién 28,0 (Chicago, USA).

Este estudio se llevé a cabo teniendo en cuenta los

principios y recomendaciones para realizar investigacién
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biomédica en seres humanos adoptados por la 18 Asam-
blea Médica Mundial de Helsinki en 1964 y por dlti-
mo ratificada en la 41 Asamblea Mundial celebrada en
Hong Kong en 1991 y fue aprobado por el Comité de
Etica Médica de la Clinica Versalles. Se firmé el acuerdo
de confidencialidad con la institucién para garantizar
el anonimato de los pacientes, que la informacién solo
serd expuesta con intereses cientificos y en los marcos
apropiados.

Resultados

En la Tabla I se presentan las caracteristicas de
los pacientes diabéticos y no diabéticos en la poblacién
estudiada. La edad promedio fue de 53 (DE+11,250)
afios y 56 (DE+11,905) anos, respectivamente con un
leve predominio de mujeres en ambos grupos (59,1%
y 63,2%, respectivamente). El porcentaje de pacientes
con DM2 fue mayor a partir de los 56 anos comparado
con el grupo de no diabéticos.

Las medidas antropométricas no registraron dife-
rencias significativas entre los dos grupos.

Los pacientes diabéticos presentaron valores sig-
nificativamente mds altos de glicemia, hemoglobina
glicosilada, colesterol total y triglicéridos (p<0,05). Se
destaca que la HTA, el hébito del tabaco, el consumo de
alcohol, la obesidad, sobrepeso y el sindrome metabdli-

co fueron los factores de riesgo mds representativos para
ambos grupos.

El mayor nimero de pacientes con DM2 se agru-
po significativamente en el rango de edad comprendido
entre los 56 y 65 anos (35,8%, p=0,007) (Tabla I), las
mujeres fueron mayoritarias en este rango de edad con
mds del 60% de los casos como se muestra en la Figura 1.

El andlisis de la regresién logistica binomial en la
poblacién de diabéticos muestra que después del ajuste
se encontré que el riesgo de DM2 fue més alto en las per-
sonas con sindrome metabélico (OR: 27,388 [95% IC:
9,531-119,572], p<0,001), hipercolesterolemia (OR:
24,962 [95% IC: 2,710-229,956], p=0,005), sobrepeso
(OR: 8,819 [95% IC: 1,088-71,506], p=0,041), obe-
sas (OR: 7,214 [95% IC: 2,071-25,129], p=0,002) o
con hipertrigliceridemia (OR: 5,042 [95% IC: 1,798-
14,138], p=0,002) (Tabla II). Los resultados fueron
ajustados por sexo, edad, HTA, hébito del tabaco, con-
sumo de alcohol, obesidad, sobrepeso, hipertrigliceride-
mia, hipercolesterolemia, sindrome metabélico y ECV.

La ERC fue la comorbilidad que representd un va-
lor significativo entre las personas diabéticas (p=0,01).

La Tabla III presenta los factores predictores del
mal control metabdlico y el sindrome metabdlico en los
pacientes con DM2, ajustados por sexo, HTA, hébito

del tabaco, consumo de alcohol, obesidad, sobrepeso,

Sh B
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Figura 1. Distribucién por edad de los pacientes estratificados por sexo de acuerdo a la presencia de Diabetes Me-

llitus tipo 2.
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Tabla I. Caracteristica de la poblacién segiin el diagnéstico de Diabetes Mellitus tipo 2. #=1053

Variables Diabético n=279 No diabético n=774 Valor de p
Sociodemogrificas (%)
Sexo (M/H) 165/114 (59,1/40,9) 489/285 (63,2/36,8) 0,233
Edad ( en afios) 56 (11,250) 53 (11,905) 0,364
Grupo etario (%)
<45 afios 43 (15,4) 189 (24,4) 0,009*
46-55 afos 75 (26,9) 269 (34,8) 0,360
56-65 afios 100 (35.8) 214 (27.5) 0,007*
66-74 afios 27 (9,7) 72 (9,3) 0,367
>75 afos 14 (5) 29 (3,7) 0,167
Antropométricas (+DE)
Talla (cm) 159 (13,666) 160 (11,580) 0,328
Peso (Kg) 75 (15,064) 74 (48,083) 0,503
IMC (Kg/m?2) 29,15 (5,491) 28,39 (6,414) 0,250
Perimetro abdominal ( cm) 100,5 (12,579) 96 (13,375) 0,093
Clinicas (+DE)
PA (mmHg) 93,33 (34,886) 93,33 (21,232) 0,690
PAS (mmHg) 120 (21,993) 120 (28,235) 0,372
PAD (mmHg) 80 (48,086) 117 (17,566) 0,168
Glicemia (mg/dL) 138 (72,291) 92 (28,668) <0,001*
HbAlc (mg/dL) 8,85 (33,005) 6,8 (6,919) 0,001*
Colesterol total (mg/dL) 191 (52,874) 187 (39,689) <0,001*
Triglicéridos (mg/dL) 159 (117,781) 134 (132,759) 0,007*
LDL-colesterol (mg/dL) 118 (224,507) 114,1 (133,598) 0,312
HDL-colesterol (mg/dL) 43,3 (16,829) 44,2 (23,353) 0,641
Creatinina (mg/dl) 0,76 (0,326) 0,80 (0,533) 0,216
Factores de riesgo (%)
HTA 145 (52) 597 (77,1) <0,001*
Haibito del tabaco 146 (52,3) 398 (51,4) 0,007*
Consumo de alcohol 123 (44,1) 348 (45) 0,001*
Obesidad 138 (49,5) 273 (26,2) 0,003*
Sobrepeso 127 (45,5) 300 (38,7) 0,044*
Dislipidemia 166 (59,5) 514 (66,4) 0,651
Sindrome metabélico 158 (56,6) 288 (37,2) <0,001*
Control metabdlico 103 (36,9) 66 (8,5) <0,001*
Comorbilidades
ECV 8(2,9) 22 (2,8) 0,495 »
ERC 6(2,1) 4(0,5) 0,010* =
IMC: indice de masa corporal; PA: Presi6n Arterial Media; PAS: Presi6n Arterial Sistslicas PAD: Presién Arcerial Diastdlica; LDL: Lipoprotcina de baja (=)
densidad; HDL, Lipoproteina de alta densidad; HbA. : hemoglobina glicosilada, ERC: Enfermedad renal crénica, ECV: enfermedad cardiovascular. *
significancia estadistica p<0,05.
g p<0,05 t
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Tabla II. Factores asociados a Diabetes Mellitus tipo 2 en la poblacién estudiada.

Variables OR 95% IC p-value
Sexo
Hombre (Ref)
Mujer 0,927 0,105-8,221 0,946
<45 afos (Ref) - - -
46-55 afos 4,122 0,783 21,711 0,095
56-65 anos 2,348 0,489 11,279 0,286
66-74 anos 0,989 0,155 6,314 0,990
>75 aiios 1,414 0,073 27,297 0,819
HTA 1,831 0,177-18,959 0,612
Hibito del tabaco 1,490 0,231-9,617 0,675
Consumo de alcohol 3,212 0,287-35,902 0,343
Obesidad 7,214 2,071-25,129 0,002*
Sobrepeso 8,819 1,088-71,506 0,041*
Hipertrigliceridemia 5,042 1,798-14,138 0,002*
Hipercolesterolemia 24,962 2,710-229,956 0,005*
Sindrome metabdlico 27,388 9,531-119,572 <0,001*
ECV 6,629 0,573-76,625 0,130
ERC 7,610 0,881-65,743 0,065

Datos presentados como OR: Odds Ratio, con un Indice de Confianza (IC) del 95%. Los andlisis fueron ajustados por sexo, edad, HTA, hébito del

tabaco, consumo de alcohol, obesidad, sobrepeso, trigliceremia, hipercolesterolemia, sindrome metabélico, ERC y ECV. HTA: Hipertensién arterial;

ERC: Enfermedad renal crénica, ECV: enfermedad cardiovascular. * significancia estadistica p<0,05.

hipertrigliceridemia e hipercolesterolemia. Las mujeres
presentaron riesgo de tener niveles de HbA _superiores
a.6,5% (OR: 2,434 [IC 95%: 1,308-4,529], p=0,005),
aunque el 66% de las mujeres realizan un control me-
tabélico adecuado (p=0,023). La HTA fue también un
factor predictivo de mal control metabélico (OR: 2,033
(IC 95%: 1,043-3,965], p=0,037).

En el caso del sindrome metabdlico, se obtuvo
como resultado que los individuos con niveles altos de
triglicéridos tienen 23,183 veces mds riesgo (IC 95%:
9,455-56,845, p<0,001) de desarrollar sindrome meta-

bélico.

Discusion.

La DM2 y sus factores de riesgo son considerados
un problema de salud publica por su aumento en los
ultimos afos, sin considerar que en Colombia existe un

subregistro por la falta de acceso a los Sistema de Salud
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del pais, especialmente en las personas de escasos recur-
sos, que dificulta el seguimiento y control de la DM2 en
un primer nivel.?

La diabetes es un importante problema de salud
publica entre los adultos mayores, especialmente en
personas mayores de 65 afos, atribuido al riesgo de al-
teracién del metabolismo de la glucosa y la resistencia
a la insulina aumenta con la edad.” Sin embargo, en
nuestro estudio, la edad promedio de los pacientes dia-
béticos fue 56 afios y los individuos con edades entre
56 y 65 afos presentaron significativamente el mayor
numero (35,8%) de casos con DM2. En Colombia se
estima que las edades més afectadas con DM2 son las de
45-60 anos (6%).°

Se estima que la edad de aparicidn de la enferme-
dad cada vez se hace a menor edad. Para el afio 1993
aproximadamente un 35% de la poblacién con DM2
era mayor de 30 afios. Para el 2010, la proporcién au-
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Tabla III. Control metabdlico y sindrome metabélico en pacientes con Diabetes mellitus tipo 2.

Control metabélico

Sindrome metabdlico

Variables OR 95% IC Valor de p OR 95% IC Valor de p
Sexo
Hombre (Ref)
Mujer 2,434 1,308-4,529 0,005* 1,080 0,533-2,189 0,832
HTA 2,033 1,043-3,965 0,037* 1,875 0,886-3,968 0,100
Obesidad 0,522 0,230-1,186 0,120 2,129 0,819-5,534 0,121
Sobrepeso 0,683 0,299-1,560 0,365 1,414 0,554-3,614 0,469
Hibito del tabaco 1,419 0,717-2,808 0,314 1,053 0,503-2,205 0,892
Consumo de alcohol 0,794 0,400-1,576 0,509 0,888 0,425-1,855 0,752
Hipertrigliceridemia 0,660 0,322-1,350 0,255 23,183 9,455-56,845 <0,001*
Hipercolesterolemia 0,610 0,326-1,147 0,125 1,034 0,496-2,155 0,929

Datos presentados como OR: Odds Ratio, con un Indice de Confianza (IC) del 95%. Los anlisis fueron ajustados por sexo, HTA,

habito del tabaco, consumo de alcohol, obesidad, sobrepeso, hipertrigliceridemia e hipercolesterolemia. HTA: Hipertension arterial.

*signiﬁcancia estadistica p<0,05.

menté al 45%.> ¢ Una de las causas a este aumento es
el incremento de la obesidad infantil, lo que afecta la
aparicién de la DM2 a mds temprana edad.!

En relacidn al sexo, este estudio identificé que la
DM2 es mayor en mujeres, lo que coincide con las es-
timaciones proporcionadas por la IDF en 20 paises de
Latinoamérica.” Este resultado probablemente seria de-
bido a factores sociodemogréficos, que sittian a la mujer
en una mayor desigualdad socio-econdémica, lo que las
predispone a presentar prevalencias de obesidad, y resul-
ta consecuentemente en un incremento en la prevalen-
cia de las enfermedades crénicas no transmisibles, entre
ellas [a DM2.»!

Entre los factores independientes que se asocia-
ron con el desarrollo de DM2, el sindrome metabdli-
co fue uno de los méds importantes (OR: 27,388; IC
95%: 9,531-119,572; p<0,001). Diversos estudios han
encontrado asociacién entre el sindrome metabdlico y
las alteraciones de la glicemia.'" > ?* El sindrome me-
tabélico se encuentra fuertemente influenciado por la
obesidad, especialmente la abdominal, dislipidemia,
ademds de valores anormales de presién arterial o de la
glucemia.” En este estudio se encontré que la hipertri-
gliceridemia fue un fuerte predictor de sindrome me-

tabélico, con un riesgo mayor de 23 veces (IC 95%:

REVISTA MEDICA DE ROSARIO

9,455-56,845; p<0,001). Estos resultados son acordes
con los obtenidos en el estudio prospectivo de Cifuentes
y col. que encontraron a la hipertrigliceridemia como
la dislipidemia mds frecuente en pacientes diabéticos.”

La hipercolesterolemia representé un riesgo ma-
yor de 24 veces de desarrollar DM2 (OR: 24,962 [95%
IC: 2,710-229,956], p=0,005). Es conocido que en la
DM2 la presencia de insulina en el higado aumenta la
formacién y la liberacién de VLDL, lo que explica la
hipertrigliceridemia. El aumento de VLDL circulante
(que aporta el 20 % del colesterol total) incrementa la
sintesis de colesterol independiente de insulina favore-
ciendo la hipercolesterolemia detectada en los pacientes
diabéticos.?

El sobrepeso y la obesidad fueron factores predic-
tivos de DM2 encontrados en este estudio. En paises de
Latinoamérica se consideran al sobrepeso y la obesidad
como factores altamente prevalentes en pacientes diabé-
ticos; en México se reporta un 31% de sobrepeso y 32%
de obesidad ¥ ?*y en Argentina del 37,1 y del 29,8, res-
pectivamente.?

Los hallazgos del andlisis multivariado realizado
por Rubinstein y col., mostraron que la obesidad y la
baja actividad fisica se asociaron significativamente con
la diabetes (OR=1,80 y OR=1,12, respectivamente).*
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La obesidad abdominal es también importante
porque causa alteracion en el metabolismo de los lipidos
y resistencia a la insulina. De acuerdo a los criterios de
la Asociacién Latinoamericana de Diabetes, la circunfe-
rencia abdominal limite considerada para la poblacién
latinoamericana es de 90 cm para hombres y 80 cm para
mujeres.”! En este estudio, el promedio de obesidad ab-
dominal determinada fue de 100,5 cm, por encima del
estimado para nuestra regién, asimismo el estudio ade-
lantado por Aschner y col. estimé un perimetro abdo-
minal de 97,45 cm para la poblacién latinoamericana.®

Los datos obtenidos en este estudio se ven confir-
mados con previos estudios que establecen que el sobre-
peso (mds del 30%), el sindrome metabélico (entre 20
y 35%) y la hipercolesterolemia son determinantes de
la epidemia de DM2 en la poblacién colombiana y son
factores relacionados con estilos de vida sedentarios.??

Algunos reportes, como los sefialados en Argenti-
na, establecen como un fuerte predictor de diabetes al
control reciente del azdcar en la sangre (OR=4,75).%
Este estudio mostré que las mujeres con DM2 tienen
2,4 veces miés riesgo de mal control metabélico que los
hombres, a pesar que la mayoria de ellas realizan un
control metabdlico adecuado. Aunque en la literatura
consultada no se encontraron estudios que analizaran
el grado de control metabélico con respecto al sexo, la
diferencia observada probablemente se deba a la tenden-
cia que tienen las mujeres en el cumplimiento de los
tratamientos y mayor preocupacién por la salud como
lo plantea Garzén y col, quienes obtuvieron resultados
similares en un estudio que se realizé en el oriente de
Colombia.??

La ERC represent6 un valor significativo entre las
personas diabéticas (p=0,01). Esta enfermedad ha sido
clisicamente considerada el resultado de la interrelacién
de factores de susceptibilidad (edad, género, historia
familiar), de progresién (HTA, obesidad, dieta), y la
hiperglucemia como elemento iniciador.’* El estudio
prospectivo realizado por Bash y col. durante once afios
en pacientes con DM2 demostré una fuerte asociacién
entre el control metabdlico y la incidencia ERC, inde-
pendiente de factores de riesgo tradicionales de ERC e
incluso en ausencia de albuminuria y retinopatia.”

Sin embargo, en nuestro estudio se encontré a la

HTA como un factor predictivo de mal control meta-
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bélico (OR: 2,033 [IC 95%: 1,043-3,965], p=0,037).
Ademds, la prevalencia de HTA fue significativa en
todos los grupos de edad, incluidos los menores de 45
afios (16,4%, datos no mostrados). Se considera que la
HTA es dos veces més frecuente en los diabéticos que
en la poblacién general, asi como la diabetes y la intole-
rancia a la glucosa son mds frecuentes en los hipertensos
que en los normotensos. Esta coexistencia pueda deber-
se a la combinacidn de factores genéticos, vias fisiopato-
légicas metabélicas comunes y factores ambientales. Es
importante tener en cuenta la asociacién entre HTA y
DM porque aumenta las complicaciones cardiovascula-
res y el sindrome metabélico.*® Aunque en este estudio
se encontré que solo el 2,9% de los pacientes diabéticos
presentaron algtin tipo de ECV, si se observé el 89,4%
de los pacientes hipertensos tenfan un riesgo de sufrir
ECV (OR: 2,31, [IC 95% 4,-1,127], p=0,019) (datos
nos mostrados), lo que sustenta la idea de realizar con-
trol metabdlico y de la presién arterial a las personas
desde temprana edad para prevenir complicaciones y
dano de drgano blanco: corazén, cerebro, rindn y vasos
sanguineos.

Las principales limitaciones de este estudio se rela-
cionan con el disefio, que no puede establecer relaciones
causa-efecto, pero si permite plantear hipétesis entre las
variables expuestas; de la misma forma otra limitante fue
la no determinacidén de algunas variables como la proce-
dencia de los pacientes, los antecedentes familiares, los
habitos nutricionales y el grado de actividad. Ademds,
s6lo se incluyeron pacientes de una sola institucién, por
lo que se requieren estudios que incluyan un nimero
mayor de casos, con mds instituciones participantes, y

con seguimiento a mds largo plazo.

Conclusién.

El sindrome metabdlico, la hipercolesterolemia, la
hipertrigliceridemia, la obesidad y el sobrepeso fueron
los factores predictivos que se asociaron con el desarrollo
de DM2. Estos factores modificables se relacionan con
un balance metabélico inadecuado de los lipidos por lo
que a este factor se le debe prestar mayor atencidn, por-

que los mecanismos de control no estdn funcionando.

Conflicto de intereses: los autores declaran que no exis-
te conflicto de intereses.
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ENCUESTA DE OPINION SOBRE SATISFACCION LABORAL Y CALI-
DAD PRESTACIONAL EN UN SERVICIO DE HOSPITAL PUBLICO

GusTavo DeL FABBRO*, STELLA MARIS PARED, SiLvANA BARREDA, MONICA ABACA, LuciAaNA BELoTTl,
Rosa CaLisse, RoserTo |. TozziNi, ALBERTO J. MUNIAGURRIA

Hospital de Dia del Hospital Escuela de la Facultad de Ciencias Médicas, Universidad Nacional de Rosario

Introduccién

La presente Encuesta de Opinién (EO) hace re-
ferencia a la evaluacién de los miembros de un servicio
médico asistencial Hospital de Dia “Enrique Astengo”
(HDD) del Hospital Centenario de Rosario (HPCR)
sobre satisfaccién laboral y calidad prestacional, reu-
niendo de esta manera la reflexién y la capacidad de cada
drea en particular para dar su opinién sobre su lugar de
trabajo. La misma es una réplica de la confeccionada en
septiembre del afo 2019.

Fundamentacién

EI HDD es una unidad multdisciplinar en el cual
se realizan tratamientos ambulatorios en 4reas especifi-
cas tanto de cirugfa como de clinica, atendiendo a las
necesidades del HPCR. El personal que trabaja en el
mismo no solo debe estar altamente capacitado, sino
que debe interactuar en un medio ambiente propicio
para el desarrollo de su capacidad asistencial y acadé-
mica.

La valoracién de los sistemas relacionados con las
condiciones de trabajo, como ser la higiene, la seguri-
dad, la ergonomia, la vinculacién con los pares y supe-
riores, y los planes de formacién continua tiene como
finalidad conocer la calidad actual y mejorar el objetivo
de optimizar la atencidn del paciente.

Se desarrolla una EO sobre calidad y conformidad
en el lugar de trabajo. Ademds, se pretende comparar los
datos obtenidos con el andlisis igual desarrollado en el

afno 2019 a fin de evaluar la existencia de cambios en los

pardmetros y la evolucién.

Objetivo General:

®  Obtener informacién sobre el funcionamiento ac-
tual de todas las dreas del HDD;

* Autoevaluacién del Servicio y control de calidad
prestacional;

*  Comparar diacrénicamente el resultado de la EO.

Objetivos Especificos:

*  Conocer las necesidades del Servicio en si y de cada
area.

*  Promover y optimizar el sistema de trabajo y la cali-
dad de prestacién.

*  Derfeccionar la relacién interpersonal entre las dis-

tintas 4reas del mismo.
Materiales y Métodos

Encuesta semi-estructurada, anénima, voluntaria y
dirigida a todos los sectores y profesionales del Ser-
vicio de HDD, cuyos ejes temdticos fueron los si-
guientes:

*  Dercepcién general;

*  Reconocimiento del lugar de trabajo;

¢ Reconocimiento de acuerdo a su funcién;

*  Ambiente de trabajo;

¢ TFormacién e informacién.

* Correo electrénico: gustavodelfabbro@gmail.com
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Se confeccionaron 46 encuestas basadas en la né-
mina actual del personal de HDD, de las cuales fueron
respondidas 42, las cuales representan la muestra de este
estudio.

La poblacién estudiada es la misma que en la EO

anterior.

Andlisis

La poblacién de estudio corresponde al szff del
HDD, el cual estd compuesto por personal médico, ad-
ministrativo, de enfermerfa, de instrumentacién quirtr-
gica, de limpieza y camilleros. Se cre6 para la compara-
ci6én entre las encuestas, una nueva variable denominada
“Aceprabilidad” la cual agrupa los valores “excelente-sa-

tisfecho” y también “si-parcialmente”.

Percepcion General
sComo se siente trabajando en este sector?

2019 2021 Variacion
Excelente 0,00% 61,90% 61,90%
Satisfecho 95,24% 38,09% -57,15%
Insatisfecho 4,76% 0,00% -4,76%
Aceptabilidad 95,24% 100,00% 4,76%

sEn su sector se cumplen horarios de trabajo?

2019 2021 Variacion
Si 75,00% 95,23% 20,23%
Parcialmente 25,00% 4,76% -20,24%
No 0,00% 0,00% 0,00%
Aceptabilidad 100,00% 100,00% 0,00%

PARCIALMENTE
4,76%

SATISFECHGO
38,09%

EXCELENTE
£1,91%

130

Reconocimiento del lugar en donde trabaja
sConoce la historia del servicio de Hospital de Dia?

2019 2021 Variacion
Si 59,09% 73,80% 14,71%
Parcialmente 18,18% 23,80% 5,62%
No 22,73% 2,38% -20,35%
Aceptabilidad 77.27% 97,62% 20,35%

PARCIALMENTE =

REVISTA MEDICA DE ROSARIO

®@ee



Encuesta DE OrPINION SoBRE SATISFACCION LABORAL Y CALIDAD PRESTACIONAL

sRecibe informacion de como desempenarse en su trabajo?

Su posicion en la organizacion del servicio jes gratificante

para Ud.?
2019 2021  Variacién
Si 63,60% 85,71% 22,11% 2019 2021 Variacion
Parcialmente 27,30% 9,52% -17,78% Si 68,18% 80,95% 12,77%
No 9,10% 4,76% -4,34% Parcialmente 27,28% 16,66% -10,62%
Aceptabilidad 90,90% 95,24% 4,34% No 4,54% 0,00% -4,54%
NS/NC 0,00% 2,38% 2,38%
Aceptabilidad 95,46% 100,00% 4,54%

PARCIALMENTE
9,52%

Reconocimiento de acuerdo a su funcion

sSus funciones y responsabilidades estin bien definidas?

2019 2021 Variacién
Si 70,45% 92,85% 22,40%
Parcialmente 22,73% 7,14% -15,59%
No 6,82% 0,00% -6,82%
Aceptabilidad 93,18% 100,00% 6,82%

PARCIALMENTE
7.14%

PARCIALMENTE
16,66%

sComo calificaria su relacidn con los pares de trabajo?

2019 2021 Variacion
Excelente 38,60% 50,00% 11,40%
Satisfecho 52,30% 50,00% -2,30%
Insatisfecho 9,10% 0,00% -9,10%
Aceptabilidad 90,90% 100,00% 9,10%

EXCELENTE

50,00%

SATISFECHO

50,00%

REVISTA MEDICA DE ROSARIO
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La comunicacion interna dentro del drea de trabajo sfun-

ciona correctamente?

Ambiente de trabajo
sLas condiciones de trabajo en su sector son sequras?

2019 2021 Variacion 2019 2021 Variacion
Excelente 18,50% 23,80% 5,30% Si 86,40% 92,85% 6,45%
Satisfecho 44,70% 69,04% 24,34% Parcialmente 11,40% 7,14% -4,26%
Insatisfecho 36,80% 4,76% -32,04% No 2,20% 0,00% -2,20%
NS/NC 0,00% 2,38% 2,38% Aceptabilidad 97,80% 100,00% 2,20%
Aceptabilidad 63,20% 95,12% 31,92%

SATISFECHD
63, 04%

EXCELENTE
23,80%

INSATISFECHD
4,76%

PARCIALMENTE
7.14%

;Conoce las tareas que desempenan las distintas dreas que

componen su servicio?

sMantiene su lugar de trabajo limpio y libre de obstdculos?

2019 2021  Variacion 2019 2021 Variacion
Si 77,30% 95,23% 17,93% Si 86,40% 92,85% 6,45%
Parcialmente 20,40% 4,76% -15,64% Parcialmente 13,60% 7,14% -6,46%
No 2,30% 0,00% -2,30% No 0,00% 0,00% 0,00%
Aceptabilidad 97,70% 100,00% 2,30% Aceptabilidad 100,00% 100,00% 0,00%

PARCIALMEMNTE
4,765

Sl
92 86%

PARCIALMENTE
714% |
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sLas cargas de trabajo estdn bien repartidas? s Tiene indicaciones para actuar en caso de emergencias?
— Por ejemplo: Infarto agudo de miocardio
2019 2021  Variacion
Si 65,90% 80,95% 15,05% 2019 2021 Variacion
Parcialmente 25,00% 16,66% -8,34% Si 47,70% 45,23% 22,47%
No 9,10% 2,38%  -672%  Parcialmente 25,00% 30,95% 5,95%
Aceptabilidad 90,90% 97,62% 6,72% No 27.30% 23.80% -3.50%

Aceptabilidad 72,70% 76,20% 3,50%

PARCIALMENTE PARCIALMENTE
16,66% 30,96%

sEl servicio le facilita las herramientas individuales necesa-  Formacién e informacion

rias para desarrollar su trabajo? sRecibe formacion necesaria para desarrollar su tarea?
2019 2021 Variacion 2019 2021 Variacion
Si 7500%  8571%  1071% S 7045%  71,42% 0,97%

H 0, 0 _ 0,

Parcialmente 22,73% 11,00% 10,830  Lorcialmente 20,45% 11,90% 8,55%
No 9,10% 14,28% 5,18%
No 2,27% 238%  0.11%  Ng/NC 0,00% 2,38% 2,38%
Aceptabilidad 97,73% 97,62% -0,11% Aceptabilidad 90,90% 85,37% -5,53%

PARCIALMENTE
11,90%

PARCIALMENTE
11,90%
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sHa recibido formacion sobre la prevencion de riesgos de

Cuando se implementan nuevos mecanismos o tecnologias,

trabajo? sel servicio le provee la formacion necesaria?

2019 2021 Variacion 2019 2021 Variacion
Si 27,30% 54,76% 27,46% Si 56,80% 59,52% 2,72%
Parcialmente 18,20% 14,28% -3,92% Parcialmente 27,30% 26,19% -1,11%
No 54,50% 28,57% -25,93% No 15,90% 14,28% -1,62%
NS/NC 0,00% 2,38% 2,38% Aceptabilidad 84,10% 85,72% 1,62%
Aceptabilidad 45,50% 70,73% 25,23%

PARCIALMENTE
14,.28%

NO
14,28%

A

PARCIALMENTE
26,19%

sHa recibido la informacion sobre la prevencion de riesgos

de trabajo en otro momento?

:Si Ud. contesta afirmativamente, tendria dificultad en

implementar los nuevos mecanismos ylo tecnologias?

2019 2021 Variacion 2019 2021 Variacién
Si 47,70% 64,28% 16,58% Si 2,70% 8,10% 5,40%
Parcialmente 20,50% 21,42% 0,92% Parcialmente 8,12% 13,51% 5,39%
No 31,80% 14,28% -17,52% No 89,18% 78,38% -10,80%
Aceptabilidad 68,20% 85,72% 17,52% Aceptabilidad 10,82% 21,61% 10,79%

PARCIALMENTE
21,42%

8 PARCIALMENTE
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sEl servicio le proporciona oportunidades para su desarrollo

profesional?
2019 2021 Variacion
Si 47,70% 71,42% 23,72%
Parcialmente 31,90% 9,52% -22,38%
No 20,40% 16,66% -3,74%
NS/NC 0,00% 2,38% 2,38%
Aceptabilidad 79,60% 82,93% 3,33%

PARCIALMENTE
9,52%

;Cree Ud. que esta encuesta de opinion es util?

2019 2021  Variacion
Si 86,36% 71,42% -14,94%
Parcialmente 0,00% 0,00% 0,00%
No 13,64% 26,19% 12,55%
NS/NC 0,00% 2,38% 2,38%
Aceptabilidad 86,36% 73,17% -13,19%

REVISTA MEDICA DE ROSARIO

Discusién

El presente trabajo se desarroll$ considerando la in-
fluencia de la variable de ambiente laboral en la calidad
de la prestacién médica en el servicio HDD del HPCR.

El observar cuestiones de indole cualitativa preten-
de mejorar la calidad y el nimero de prestaciones a reali-
zar en un servicio médico entendiendo la dindmica que se
presenta en forma cotidiana.

En el afio 2019 se desarrollé una EO que evalu el
estado de atencién del centro médico, asi como aquellos
pardmetros que permitieron obtener informacién sobre el
funcionamiento del mismo. Con el objetivo de eficienti-
zar y perfeccionar el servicio, se reitera en el afio 2021 una
nueva EO para realizar una comparacién entre ambas.

Las encuestas incluyen iguales preguntas y se reali-
zaron a la poblacién constituida por las mismas personas
del staff permanente del servicio de HDD en el periodo
2019-2021.

Ante la consulta de cémo se siente trabajando en
este sector, se encuentra una mejoria de un 61,9% en-
tre las respuestas excelente y satisfecho. Se observé un
14,71% de mejoria sobre el conocimiento de la historia
del servicio y un 22,11% en la informacién recibida sobre
cémo desempenarse en su trabajo.

Mejord un 22,4% el reconocimiento de sus funcio-
nes y un 11,4% la relacién entre sus pares de trabajo. Se
observé una variacién positiva de 17,93% sobre el reco-
nocimiento de las funciones que desempenan las diferen-
tes dreas del servicio.

Se demostré una mejoria del 12,77% en la grati-
ficacién por su posicién en el servicio, y un 0,97% de
incremento en la opinién sobre recibir informacién ne-
cesaria para realizar su tarea, asi como 27,40% mas so-
bre la informaci6n para disminuir el riesgo en el lugar de
trabajo.

El 23,72% reconocié mejoria en las oportunidades
para su desarrollo profesional.

Un 26,19% consideré que la encuesta es poco ttil
y se observé un descenso del 2,4% en detrimento de la
capacitacién de c6mo actuar en caso de emergencia.

Un 20,35% de los encuestados manifiesta no co-
nocer la historia del servicio de HDD que, a pesar de no
influir directamente en la atencién sanitaria, es de uti-
lidad porque unifica el lenguaje y el reconocimiento de
las normativas vigentes permitiendo crear un ambiente
grupal con objetivos comunes e identidad para el perso-
nal, mejorando asi el cuidado de la salud de los pacientes.

Se produjo una mejoria notable del (29,64%) entre
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excelente y satisfecho en cuanto a la comunicacién inter-
na entre los miembros del servicio; sin embargo, se debe
destacar el alto ndmero (21,61%) de encuestados en los
cuales la dificultad potencial para incorporar nuevas téc-
nicas y tecnologias aplicadas a la salud parece ser un factor
de resistencia y debe ser evaluado a fin de mejorar este
indicador y apoyar un desarrollo personal y del servicio
en si. En la préxima encuesta se debe investigar si la ca-
pacitacion del recurso humano en cuanto al aprendizaje e
incorporacién de nuevas metodologias resulta deficiente.
Cabe la mencién de precisar si presentan algtin otro tipo
de dificultad que obstaculice la capacitacidn requerida.

Otro indicador a considerar es el reconocimiento
de la prevencién de riesgos y actitudes sobre emergencias
o situaciones especiales que, si bien ha mejorado con res-
pecto al estudio anterior, debe incrementarse para poder
tomar medidas y adoptar protocolos ante todos aquellos
eventos que pongan en riesgo la salud general.

En comparacién con la encuesta anterior, se observa
un aumento en los indicadores que evaltian un trabajo
gratificante y las relaciones humanas enriquecedoras y co-
laborativas, sin embargo, el nimero de individuos a los
cuales este estudio no le parecié util, ha aumentado (de
13,64% a 26,19%). Una posible razén que explica esta
variacién es que no se han tomado las medidas sugeridas
puestas en evidencia en la encuesta previa y debe con-
siderarse para futuras politicas e inversiones dentro del
servicio.

Cabe destacar que esta EO pudo verse influenciada
en sus respuestas por la pandemia de SARS-CoV2, que
en el HDD llevé a modificar por un periodo de 6 meses
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sus normativas de funcionamiento ambulatorio por inter-
nacién. Resulta de interés considerar que el personal de
la unidad asistencial redistribuy6 sus horarios laborales,
cubriendo la prestacion sin necesitar el ingreso de nuevo

personal.

Conclusiones

Esta EO permite el estudio del estado actual y la
comparacion con otra realizada en el afio 2019 brindan-
do informacién sobre los indicadores evaluados, que tiene
el objetivo de lograr el bienestar de los recursos humanos
dentro de un servicio asistencial ptblico ambulatorio y
de esta manera mejorar el nivel y la calidad de atencién
de pacientes.

La mejorfa en la mayoria de los indicadores de-
muestra un crecimiento interesante de las variables eva-
luadas; sin embargo, se deben reconocer aquellos marca-
dores que exponen deficiencias existentes con el objetivo
de su correccidn.

Se insiste en la importancia de la formacién conti-
nua del personal participante.

La repeticion en la toma de los indicadores jerarqui-
za el valor de los mismos para la obtencién de conclusio-
nes que puedan ser representativas.

Se considera de interés repetir la EO peridédicamen-
te para obtener informacién sobre la modificacién de
los indicadores estudiados, asi como también incorporar
nuevas variables a considerar para mejorar la calidad y ni-
vel prestacional. Es importante la consideracién de reeva-

luar propuestas sugeridas en la EO del afio 2019.
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2. Comisidn Directiva de la Sociedad de Endocrinologia, Metabolismo y Nutricion de Rosario (SEMNRO).

Caso clinico

Paciente de 62 afios con antecedentes de tabaquis-
mo (40 paquetes/afio) y diagndstico de cdncer de len-
gua metastdsico. Se inicia quimioterapia neoadyuvante
con pembrolizumab durante dos meses (200 mg cada
21 dias) y, posteriormente, se procede a la reseccién de
hemilengua derecha y linfadenectomia cervical bilateral.

A los tres meses de iniciado el tratamiento el pa-
ciente reflere aisladas palpitaciones y un fino temblor
distal. Se constata un valor de TSH 0,01 pUI/ml y de
T4 libre de 7,8 ng/dl. La ecografia de tiroides eviden-
cia parénquima glandular heterogéneo. Se inicia trata-
miento con metimazol 5 mg/dfa. Por manifestar aste-
nia progresiva se solicita interconsulta con servicio de
Endocrinologfa. En la evaluacién inicial se evidencia
aceptable estado general, con un peso corporal de 65
kg, presién arterial 130/80 mmHg, FC 70 latidos/min,
afebril, bocio difuso grado 2 sin adenomegalias latero-
cervicales palpables. Se solicita un nuevo laboratorio
donde se constata una TSH de 54 pUIl/ml y una T4
libre de 0,11 ng/dl con anticuerpos antitiroperoxidasa
(ATPO) y anti-receptor de TSH (TRAb) negativos. Se
suspende metimazol e inicia levotiroxina 100 pg/dia, la
cual durante el seguimiento se incrementa a 112 pg/dia
por hallarse una TSH de 5,4 pUI/ml.

Revisién de la literatura

El desarrollo de la biologfa molecular y la inmu-
nologfa del cdncer ha traido cambios drésticos en las
terapias oncoldgicas de los dltimos anos. Ademds de
la quimioterapia citot6xica convencional ahora estin
disponibles nuevos enfoques terapéuticos basados en el
perfil molecular del tumor, como los inhibidores de la
tirosina quinasa (ITQ) que bloquean ciertas senales au-
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toinducidas por las células tumorales, o los inhibidores
de puntos de control inmunitarios (IPCI) que actdan
sobre el levantamiento de las barreras de inmunotole-
rancia al cdncer.

El principio de la inmunoterapia contra el cdn-
cer es amplificar la reaccién inmunitaria antitumoral
adaptativa citotéxica mediada por células T. Una de
las estrategias que se utilizan en la actualidad es blo-
quear puntos de control inmunitarios inhibidores:
PD1 (muerte celular programada 1), PDL1 (ligando
1 de muerte celular programada) o CTLA4 (antigeno
4 de linfocitos T citotéxicos). La inhibicién de estos
puntos de control inmunitarios impide frenar la proli-
feracién y activacién de las células T contra las células
tumorales. Actualmente se comercializan tres familias
de IPCI: anti-CTLA4 (ipilimumab, tremelimumab),
anti-PD1 (nivolumab, pembrolizumab) y anti-PDL1
(avelumab, atezolizumab, durvalumab). Ipilimumab
fue aprobado en 2011 por la Food and Drug Admi-
nistration (FDA) para el melanoma avanzado. Ipilimu-
mab es un anticuerpo monoclonal (mAb) IgG1 huma-
no que bloquea CTLA-4, un IPCI de la activacién de
células T. El pembrolizumab y el nivolumab son mAb
IgG4 y regulan la activacién de las células T mediante
el bloqueo de PD-1. Ambos fueron aprobados por la
FDA en 2014 para el tratamiento del melanoma avan-
zado. Posteriormente, pembrolizumab fue aprobado
para cdncer de pulmén de células no pequefias (NS-
CLCQ), linfoma de Hodgkin refractario, linfoma pri-
mario de células B grandes del mediastino y carcinoma
urotelial metastdsico o localmente avanzado. Final-
mente, la FDA aprobé tanto el pembrolizumab como
el nivolumab para su uso en pacientes seleccionados
con cdnceres con alto indice de inestabilidad de micro-
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satélites (MSI) y deficiencia en la reparacién de errores
de emparejamiento, que han progresado con la qui-
mioterapia estindar (nivolumab en cdncer colorrectal
metastdsico con alto indice de MSI y pembrolizumab
para el tratamiento de tumores sélidos alto-MSI irrese-
cables o metastdsicos en adultos y pedidtricos).” Nivo-
lumab también fue aprobado para NSCLC, carcinoma
de células renales de riesgo bajo a intermedio, linfoma
de Hodgkin, cdncer urotelial localmente avanzado,
carcinoma hepatocelular (que progresé después de so-
rafenib), carcinoma de células escamosas de cabeza y
cuello localmente avanzado o metastdsico y NSCLC
metastdsico (que tienen progresién de la enfermedad
durante o después del tratamiento quimioterapia con
base en platino). En 2015 se autorizé la primera com-
binacién de inmunoterapia de ipilimumab mds nivo-
lumab para melanoma avanzado. Mds recientemente,
la FDA aprobé tres nuevos IPCI: atezolizumab, durva-
lumab y avelumab, todos ellos mAbs dirigidos contra
el ligando 1 de muerte programada (PD-L1). Atezo-
lizumab estd aprobado para pacientes con carcinoma
urotelial localmente avanzado o metastdsico que no
son elegibles para quimioterapia con cisplatino y tam-
bién para pacientes con NSCLC que tienen progresion
de la enfermedad durante o después de la quimiotera-
pia que contiene platino. Avelumab estd aprobado para
uso en pacientes con carcinoma de células de Merkel y
carcinoma urotelial que tienen progresién de la enfer-
medad durante o después de la quimioterapia. Durva-
lumab estd aprobado para uso en pacientes con carci-
noma urotelial que tienen progresién de la enfermedad
durante o después de la quimioterapia con platino o
como tratamiento neoadyuvante o adyuvante.

Los anti-CTLA-4 y anti-PD-1/PD-L1 antagoni-
zan la actividad antitumoral al bloquear los reguladores
negativos de la funcién de las células T que existen tanto
en las células inmunitarias como en las tumorales. Sin
embargo, este efecto sobre el sistema inmunitario puede
desencadenar eventos adversos relacionados como, por
ejemplo, trastornos gastrointestinales (enterocolitis, en-
fermedad celiaca, gastritis), dermatoldgicos (erupcion
maculopapular, vitiligo, psoriasis), hepdticos (hepatitis)
y endocrinos. Aunque con menor frecuencia, puede
ocurrir toxicidad en sistema nervioso central, pulmones,
rifones, pancreas, médula ésea y 0jos.

La incidencia de efectos adversos endocrinolégicos
(EAE) notificados con el uso de IPCI oscila entre el 5
y el 20%. Los mds comunes son la hipofisitis aguda
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que produce hipopituitarismo y conduce a insuficiencia
adrenal (IA) central, hipotiroidismo central e hipogo-
nadismo hipogonadotrépico y enfermedad tiroidea (hi-
potiroidismo, hipertiroidismo, tiroiditis) o anomalias
en las pruebas de funcién tiroidea. Las endocrinopatias
notificadas con menos frecuencia incluyen diabetes me-
llitus (DM) tipo 1 (DM1), IA primaria, hipercalcemia
e hipoparatiroidismo. La hipofisitis aparece con mayor
frecuencia en mujeres y en hombres mayores de 60
afios. La toxicidad esquelética parece ser poco comin,
representando menos del 1% de los informes genera-
les. El reconocimiento temprano y el manejo adecuado
de estas toxicidades son fundamentales para reducir la
aparicién de complicaciones potencialmente mortales.
La interpretacién de los resultados de la evaluacién hor-
monal puede complicarse por la enfermedad aguda y
la administracién de medicamentos que afectan el ¢je
pituitario-tiroideo-suprarrenal. Ademds, con excepcién
de las pruebas de funcién tiroidea, las pruebas de labo-
ratorio para la disfuncién endocrina rara vez se realizan
de forma rutinaria. En esta oportunidad, vamos a revisar
la disfuncién tiroidea asociada a IPCI.

La disfuncién tiroidea es un efecto secundario fre-
cuente de los ICPI. La incidencia de hipotiroidismo va-
ria del 6 al 13% y la tirotoxicosis varfa del 3 al 16%. Sin
embargo, cuando se incluyen el hipotiroidismo o el hi-
pertiroidismo subclinicos, la incidencia puede alcanzar
el 28% y el 22%, respectivamente. El riesgo de hiperti-
roidismo e hipotiroidismo es mayor en pacientes trata-
dos con anti-PD1 frente a anti-PD-L1 y anti-CTLA-4.
Con la combinacién de inmunoterapia el riesgo de to-
xicidad tiroidea es aproximadamente el doble que con
monoterapia. La disfuncién tiroidea ocurre con mayor
frecuencia entre el 2° y 4° ciclo, pero se han reportado
casos hasta tres afios después del inicio del tratamiento,
o incluso tan tempranamente como en el primer ciclo.
En laTabla I se expone la mediana de tiempo (en meses)
desde el inicio de tratamiento con IPCI y el desarrollo
de la toxicidad tiroidea. El riesgo de desarrollar trastor-
no tiroideo depende, al igual que para los ITQ, de los
antecedentes del paciente (predominio femenino y en
ancianos), la existencia de trastorno tiroideo asociado, el
tiempo de exposicion y la combinacién con otro IPCI.
No estd formalmente establecido que la presencia de
ATPO o Tg-Abs, o los niveles de TSH en el extremo
superior del rango normal antes de la prescripcién de
inmunoterapia estén asociados con una mayor riesgo de

disfuncién tiroidea.
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Tabla I. Mediana de tiempo en meses entre inicio de la inmunoterapia y toxicidad tiroidea (modificado de Del

Rivero y col.).
Clase de IPCI Anti-CTLA4 Anti-PD1 Anti-PDL1
Nombre de IPCI Ipilimumab Nivolumab Pembrolizumab Atezolizumab
3,2 (1,4-5,8) en CCR

Hipertiroidismo 1,64 (1,18-3,64)  0,76-1.48 (0,03-14,2) 1,4 (0,03-22)

4,9 (0,69-31) en NSCLC

5,4 (0,69-11,3) en CCR
Hipotiroidismo 2,13 (0,85-2,96) 2-3 (0,03-22) 3,5 (0,03-19)

4,8 (0,49-31) en NSCLC

Abreviaturas: IPCI, inhibidores de puntos de control inmunitario; CCR, carcinoma de células renales; NSCLC, cdncer de pulmén de

células no pequefias

Actualmente, se acepta que esta toxicidad se debe
a una tiroiditis linfocitica silente, que en su presentacién
clinica es similar a la tiroiditis posparto, en el momento
de la reactivacién fisioldgica del sistema inmune. Tras
la amplificacién de la respuesta inmunitaria adaptativa,
se produce una reaccién inmunitaria citotdxica media-
da por células ligada a células NK maduras, células T
colaboradoras CD4+ y células T CD8+ citotdxicas. A
diferencia de las enfermedades autoinmunes tipicas, por
ejemplo, los trastornos autoinmunes iatrogénicos rela-
cionados con ICPI se acompafian de una disminucién
de algunas células inmunosupresoras y un aumento de
la expresién de HLA-DR en la superficie de los mono-
citos CD14+CD16+. Sin embargo, es posible que esta
concepcidn fisiopatoldgica evolucione con el surgimien-

to de nuevas investigaciones.

Hipotiroidismo primario

Los sintomas que nos pueden hacer sospechar esta
condicién consisten en aumento de peso, intolerancia
al frio, estrefiimiento, depresién, pérdida de cabello,
edema y astenia. El diagndstico se establece mediante
pruebas de laboratorio que muestran TSH alta y T4 li-
bre baja. Si estas pruebas son positivas, se recomiendan
pruebas adicionales de ATPO. Los pacientes con hipo-
tiroidismo primario deben recibir reemplazo con levo-
tiroxina segun las pautas actuales, comenzando con una
dosis de 0,8 a 1,6 pg/kg.dia. Sin embargo, en pacientes
de edad avanzada y pacientes con enfermedades cardia-
cas, se recomienda una dosis inicial mds baja de 25 a
50 pg por dia con un aumento lento de la titulacién

REVISTA MEDICA DE ROSARIO

para lograr la normalizacién de las pruebas de funcién
tiroidea. También se recomienda repetir las pruebas de
funcién tiroidea antes de cada dosis de inmunoterapia,
dentro de las 6 a 8 semanas posteriores al inicio del re-
emplazo de hormonas tiroideas o ante cambio de dosis.
Antes de iniciar tratamiento con levotiroxina es perti-

nente descartar insuficiencia adrenal concomitante.

Hipertiroidismo

Los sintomas mds comunes de hipertiroidismo son
pérdida de peso y taquicardia. Otros sintomas pueden
ser la intolerancia al calor, temblores, ansiedad, diarrea
y sintomas de actividad hipermetabélica. El diagndstico
se lleva a cabo ante niveles elevados de T4 libre o triyo-
dotironina total (T3T) junto a niveles bajos de TSH.
Esta complicacién suele aparecer entre los 21 y 75 dias
de iniciado el IPCI. Mientras que la enfermedad de
Graves-Basedow es muy rara, la tiroiditis es la causa mds
frecuente de tirotoxicosis y se observa con mayor fre-
cuencia con los inhibidores de PD-1/PD-L1 que con los
agentes anti-CTLA-4. La mayorfa de las anomalias ti-
roideas son de bajo grado; sin embargo, se han notifica-
do casos de tormenta tiroidea. El diagndstico diferencial
mds importante es el sindrome del eutiroideo enfermo,
caracterizado por TSH baja, pero no completamente su-
primida, y niveles normales o bajos de T4 libre y T3T.

Entre las pruebas complementarias, se puede pro-
ceder a la determinacién de los TRAbs o los ATPO.
También podria plantearse un estudio de captacién y
centellograma tiroideo en casos donde la etiologfa no

esté clara. Sin embargo, debido a que la principal causa
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Tabla II. Guias para el manejo de los trastornos tiroideos asociados a inmunoterapia (modificado de Deligiorgi y col.).

ASCO?» SITC?* NCCN¥ ESMO*
G1: continuar con
IPCI
G2: podria evaluarse
suspension de IPCI . .
hasta r,esolucién de HS: continuar IPCI HS: LT4 si astenia
sintomas Evaluaci6n de funcién ) .
TSH 210 wUL/m] G <2 1T tiroidea cada 4-G Titulacién de L'T-4
>10 pUl/ml o D semanas. hasta normalizacién de
TSH >4 pUl/ml + TSH.

sintomas: LT-4

Evaluacién de funcién
tiroidea cada 4-6

TSH 210 pUl/ml y/o
sintomas: LT-4

Tiroiditis inflamatoria:

Hipotiroidismo Evaluacién de funcién ~ semanas y titulaciéon prednisona 1 mg/
tiroidea cada 4-6 de dosis. ke di d &
culacion pocas semanas y g.dfa con descenso
semanjis };{tlt.u G 23: suspension de titulacién de dosis. gradual.
e dosis 20
God: 14 IPCIy LT4 Consulta Considerar suspensién
o é %,P I endocrinolégica de ICPI en caso de
suspenston de paciente sintomatico
LT-4 EV en caso de
mixedema.
Consulta
endocrinolégica
G1: continuar con
IPCI
G2: podria evaluarse
suspension de IPCI
hasmsll:flst(()};json de B-bloqueantes. No sintomas: -bloqueantes.
continuar IPCI.
G3-4: ioual que G2 Evaluacién de funcién En raras situaciones:
Tirotoxicosis Higuatdq ’ tiroidea cada 2 -bloqueantes. MMI o esteroides.
i i . semanas.
Pa;zldegit:;gltle f; a:lo;. Evaluacién de funcién  Suspensién de IPCI
kp dia (o e uivalen%e) Suspensién de IPCI en tiroidea cada 4-6 hasta resolucién de
& d caso de toxicidad G=3 semanas. sintomas.

con descenso en 1-2
semanas.

Solucién saturada de
yoduro de potasio o
tionamidas

Abreviaturas: ASCO, American Society of Clinical Oncology; SITS, Society of Inmunotherapy of Cancer; NCCN, National Comprehensive Cancer Network;
ESMO, European Society for Medical Oncology; G, grado: IPCI, inhibidores de puntos de control inmunitarios; TSH, tirotrofina; LT-4, levotiroxina;

MMI; metimazol.

es la tiroiditis, el impacto en el manejo clinico de estas
exploraciones resulta insignificante. En casos excepcio-
nales, donde se constaten hallazgos clinicos relacionados
con la enfermedad de Graves (por ejemplo, oftalmopatia
de Graves) estaria indicada la determinacién de TRAbs

y/o relacién de captacién tiroidea.
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La tirotoxicosis causada por tiroiditis debe tratarse
de manera sintomdtica con betabloqueantes (por ¢jem-
plo, 40-120 mg de propranolol por via oral al dia en

& o

dosis divididas, 0 25-50 mg de atenolol por via oral una
o dos veces al dia) para lograr un control de la taquicar-

»

dia, los temblores y otros signos y sintomas relacionados

REVISTA MEDICA DE ROSARIO



DisFUNCION TIROIDEA ASOCIADA A INMUNOTERAPIA

con la tirotoxicosis. En casos raros de tirotoxicosis grave,
puede plantearse un curso corto de glucocorticoides (1
mg/kg.dia de prednisona o equivalente durante 1 a 2
semanas). Su utilidad radicarfa tanto en su capacidad
para suprimir la destruccién tiroidea como por la in-
hibicién de la conversién periférica de T4 a T3, la hor-
mona tiroidea més activa. Es importante resaltar que los
firmacos antitiroideos como las tionamidas (en nuestro
medio, el metimazol) y el yodo radiactivo (yodo-131)
no tienen ningln papel en la tirotoxicosis inducida por
IPCI, ya que esta toxicidad no es causada por un exceso
de sintesis de hormona tiroidea sino por la destruccién
de la tiroides. Asimismo, la tiroiditis es un proceso auto-
limitado que conduce, de manera inexorable, al hipoti-
roidismo transitorio o permanente en una mediana de 6
a 12 semanas. Por lo tanto, se sugiere la reevaluacién de
los niveles de TSH y T4L cada 2-3 semanas. Ante una
elevacién de TSH 210 mUI/ml y/o niveles bajos de T4L
se justifica el inicio de terapia con levotiroxina.

Se han publicado varias guias para el manejo de
los trastornos de la tiroides inducidos por IPCI (Ta-
bla IT). 52
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Discusién del caso

El caso presentado describe un paciente que pre-
senta toxicidad tiroidea, puntualmente una tiroiditis
inducida por pembrolizumab, con una fase inicial de ti-
rotoxicosis seguida de hipotiroidismo. La utilizacién de
metimazol durante la fase de tirotoxicosis fue incorrecta.
Eventualmente, podria haberse instaurado tratamiento
sintomdtico con betabloqueantes y/o glucocorticoides.
Como refleja la literatura, la enfermedad de Graves es
muy rara; sin embargo, en caso de duda diagndstica po-
drfan haberse determinado ATPO y/o TRAbs. El trata-
miento ulterior con levotiroxina, durante la fase de hi-
potiroidismo, se llevé a cabo con la dosis diaria habitual

(1,5-1,7 pg/kg.dia).

Conclusiones

La disfuncidn tiroidea se encuentra entre los efectos
adversos mds comunes durante la inmunoterapia anti-
PD-1. Durante la fase de tirotoxicosis, el uso sistemdtico
de tionamidas no se encuentra justificado ya que el pro-
ceso de tiroiditis es autolimitado, y la mayoria de las veces

evoluciona espontdneamente hacia el hipotiroidismo.
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DIABETES MODY 2 Y 3: REPORTE DE 4 CASOS CON MUTACIONES
NUEVAS

JAVIER CHIARPENELLO (V' ®@); AgusTiN FrResco @; ANA BAELLA®); M. FLorenciA CorBacHO-RE ©); BRENDA
FaNeELL @; ViRGINIA GorosiTo @,

1) Coordinador del Servicio de Endocrinologia, Metabolismo y Nutricion del Hospital Provincial del Cen-
tenario, Rosario, Santa Fe, Argentina. 2) Centro de Endocrinologia de Rosario. 3) Miembro titular del

Servicio de Endocrinologia, Metabolismo y Nutricion del Hospital Provincial del Centenario, Rosario. 4)
Concurrencia de Endocrinologia, Metabolismo y Nutricidn del Hospital Provincial del Centenario

Resumen

Introduccion: la diabetes MODY (Maturity Onset Diabetes of the Young) es un grupo de enfermedades monogé-
nicas, de herencia autosémica dominante, que se caracterizan por la disfuncién no autoinmune de las células f.
La hiperglucemia suele aparecer antes de los 25 afios y se asocia con defectos primarios en la secrecién de insulina.
Material y Métodos: estudio retrospectivo donde se incluyeron pacientes con Diabetes MODY diagnosticados en
el Servicio de Endocrinologia, Metabolismo y Nutricién.

Resultados: se diagnosticaron un total de 4 pacientes: 3 casos de DBT MODY 2y 1 casos de MODY 3. También
se rescataron 4 pacientes mds con diagndstico de diabetes mellitus cuyos estudios genéticos arrojaron mutaciones
no deletéreas de la enzima HNF1A pero que sin embargo presentan un comportamiento clinico compatible con
diabetes MODY.

Discusién: en esta publicacién se describen 3 pacientes Diabetes MODY 2 (dos de ellos hermanos) y 1 paciente
con MODY 3 cuyas mutaciones en las enzimas no tienen precedentes bibliogréficos. Ademds se exponen otros 4
casos con diagndstico de diabetes mellitus que presentan mutaciones no deletéreas y negativas para MODY 2 y 3,
pero que tienen comportamiento clinico similar.

Conclusién: la importancia es presentar tres mutaciones de Diabetes MODY 2 y una de MODY 3 no reportadas
previamente en la literatura cientifica a nivel mundial.

Todos los pacientes tuvieron el comportamiento esperable de cada tipo de la enfermedad: los tipo 2 se encuentran
estables solo con medidas higiénico-dietéticas al igual que el tipo 3 que se encuentra ain en edades tempranas.

Palabras claves: diabetes, MODY 2, MODY 3, mutaciones no reportadas, mutaciones no deletéreas.

DIABETES MODY 2 AND 3: REPORT OF 4 CASES WITH NEW MUTATIONS.

Abstract

Introduction: MODY diabetes (Maturity Onser Diabetes of the Young) is a group of monogenic diseases, of autosomal
dominant inheritance, characterized by non-autoimmune dysfunction of P cells. Hyperglycemia usually appears before
the age of 25 and is associated with primary defects in insulin secretion.

Material and Methods: a retrospective study including patients with MODY Diabetes diagnosed in the Endocrinolo-
gy, Metabolism and Nutrition Service.

* Correo electrénico:
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Results: a rotal of 4 patients were diagnosed: 3 cases of MODY 2 DBT and 1 cases of MODY 3. 4 more patients with a
diagnosis of diabetes mellitus were also rescued whose genetic studies revealed non-deleterious mutations of the HNFIA

enzyme but nevertheless present a clinical behavior compatible with MODY diabetes.

Discussion: this publication describes 3 MODY 2 Diabetes patients (two of them brothers) and 1 patient with MODY
3 whose mutations in the enzymes have no bibliographic precedents. In addition, another 4 cases with a diagnosis of

diabetes mellitus are exposed that present non-deleterious and negative mutations for MODY 2 and 3, but that have

similar clinical behavior.

Conclusion: the importance is to present three MODY 2 Diabetes mutations and one MODY 3 mutations not pre-

viously reported in the scientific literature worldwide.

All patients had the expected bebavior of each type of disease: type 2 is stable only with hygienic-dietary measures, as is

type 3, which is still at an early age.

Key words: diabetes, MODY 2, MODY 3, unreported mutations, non-deleterious mutations.

Introduccién

La diabetes MODY (Maturity Onset Diabetes of
the Young) es un grupo genéticamente y clinicamente
heterogéneo de enfermedades monogénicas, de heren-
cia autosémica dominante, que se caracterizan por la
disfuncién no autoinmune de las células . La hiper-
glucemia suele aparecer antes de los 25 afios y se asocia
con defectos primarios en la secrecién de insulina.®”

En general en estos tipos de diabetes los pacientes
no son obesos (lo que nos ayuda a diferenciarlos clini-
camente de la diabetes mellitus tipo 2), tienen menor
riesgo a complicaciones vasculares, y mayoritariamente
no requieren tratamiento insulinico, solo medidas hi-
giénico dietéticas y/o hipoglucemiantes orales.

Aunque se desconoce la prevalencia exacta de
MODY, se estima que estas variantes son responsables
del 2 al 5% de todos los casos de diabetes no insuli-
norequiriente. Hay mds de 800 mutaciones conocidas
asociadas con MODY vy otras nuevas se estdn descu-
briendo.? Estas deleciones son heterocigotas y se han
identificado 13 genes implicados que determinan los
subtipos de la enfermedad.®® (ver Tabla I)

La frecuencia de cada subtipo varia segtn la po-
blacién estudiada, la estrategia utilizada y el método de
pesquisa, pero universalmente los patrones mds preva-
lentes lo integran las mutaciones de genes que codifican
la expresién de la glucokinasa (GCK): MODY 2; y en el
factor nuclear hepatocitico 1 alfa (HNF1A): MODY 3.
La GCK participa como sensor pancredtico de la glice-
mia para la secrecién de insulina, y el HNF1A participa

en la accién de la insulina a nivel hepdtico.!

144

Material y métodos

Se realizé un estudio retrospectivo donde se in-
cluyeron pacientes con Diabetes MODY diagnostica-
dos en el Servicio de Endocrinologfa, Metabolismo y
Nutricién del Hospital Provincial del Centenario, en
la ciudad de Rosario, Provincia de Santa Fe, Republica
Argentina, en un periodo de tiempo comprendido des-
de el mes de enero del afo 2011 a julio del 2020.

Los diagnésticos se hicieron mediante estudios
genético-molecular, la metodologia empleada fue la ex-
traccién del ADN gendémico y la ampliacién mediante
PCR de regiones codificantes e intrénicas flanquean-
tes del gen afectado. Luego se prepararon las reaccio-
nes de secuenciacién tipo Sanger de ADN, y mediante
herramientas bioinformdticas se analizé el impacto de
la proteina y su funcionalidad en comparacién con se-

cuencias de referencia.

Resultados

Se diagnosticaron un total de 4 pacientes: 3 casos
de DBT MODY 2 (pacientes 2A, 2B y 2C) y 1 caso de
MODY 3 (paciente 3A).

Casos con DBT MODY 2:

- Paciente 2A: se observé una mutacién en el exén
6 que consiste en la delecién de una Citosina (C) en
heterocigosis (c.617delC) que produce un corrimiento
del marco de lectura de la proteina (p.Thr2006fs).

- Paciente 2B y 2C (hermanos): en el ex6n 4 se

observé la deleciéon de una Citosina (C) en heterocigo-
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Tabla I: genes involucrados en cada variante de Diabetes MODY.

SUBTIPOS DE GEN
DIABETES MODY INVOLUCRADO

MODY 1 Factor nuclear del hepatocito 4 alfa (HNF4A)
MODY 2 Glucoquinasa (GCK)
MODY 3 Factor nuclear del hepatocito 1 alfa (HFN1A)
MODY 4 Homeosecuencia pancredtica y duodenal 1 (PDX1)
MODY 5 Factor nuclear del hepatocito 1 beta (HFN1B)
MODY 6 NEUROD1
MODY 7 KLF11
MODY 8 CEL
MODY 9 PAX4
MODY 10 INS
MODY 11 BLK
MODY 12 ABC8
MODY 13 KCNJ11
MODY 14 APPL1

sis: (c.477delC) generando un corrimiento del marco de
lectura a partir de la isoleucina 159 (p.lle159fs).

Estos dos cambios no han sido previamente des-
cripto en la base de datos ni en la bibliografia consul-
tada (a excepcién de dos publicaciones anteriores de la
misma autorfa: Chiarpenello et al.); sin embargo, dado
que las deleciones observadas generan un cambio en el
marco de lectura que, presumiblemente, produce a ni-
vel de la proteina un codén de parada prematuro, lo
mds probable es que este cambio afecte a la actividad

enzimdtica y por tanto sea un cambio patoldgico.

Caso con DBT MODY 3:

- Paciente 3A: en el ex6n 7 se ha detectado la
transicién de Guanina (G) por una Adenina (A), en he-
terocicosis en la posicién 1445 (c.1445G>A) que genera
un cambio a nivel de la proteina (p.Ser482Asn). Este
cambio no ha sido descripto previamente en las bases
de datos ni en la bibliografia consultada (a excepcién de
una publicacién anterior de la misma autorfa: Chiarpe-
nello et al.), pero puede ser probablemente patogénico.

Todas las historias clinicas se detallan a continua-
cién sintetizadas en las Tablas II y III.

A modo de curiosidad, cabe comentar que tam-
bién se rescataron 4 pacientes mds con diagnéstico de
diabetes mellitus cuyos estudios genéticos arrojaron

REVISTA MEDICA DE ROSARIO

mutaciones no deletéreas de la enzima HNFIA pero
que sin embargo presentan un comportamiento clinico
compatible con diabetes MODY debido a que no tienen
sobrepeso, hay ausencia de autoinmunidad y fueron de-
tectados en edades tempranas de la vida. Estos casos no
presentan ninguna delecién compatible con MODY 2,
pero no han podido ser estudiados genéticamente para
otras variante mds alld de la 2 y 3.

Varios de estos cambios genéticos en la HNF1A
han sido reportados en la bibliografia mundial previa
junto a otras mutaciones patdégenas en pacientes con
diagndstico de Diabetes MODY tipo 3.

Las historias clinicas se exponen en las Tablas IV y V.

Discusién

En esta publicacién se describen 3 pacientes Dia-
betes MODY 2 (dos de ellos hermanos) y 1 paciente
con MODY 3 cuyas mutaciones en las enzimas no
tienen precedentes bibliogréficos. Ademds se exponen
otros 4 casos con diagndstico de diabetes mellitus que
presentan mutaciones descriptas molecularmente como
no deletéreas y negativas para MODY 2 y 3, pero que
tienen comportamiento clinico similar exceptuando la
ausencia de antecedentes familiares.

La Diabetes MODY es una forma de presentacién
de diabetes que en los dltimos afios ha aumentado su
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Tabla II: pacientes con diagnéstico de Diabetes MODY 2. Ninguna de las mutaciones ha sido previamente repor-

tada atin a excepcion de 2 trabajos anteriores del mismo autor: Chiarpenello, J. et al.

Paciente 2B

Paciente 2C

Dl s (hermano del paciente 2C) (hermano del paciente 2B)
Sexo F F F
Edad de diagnéstico 5 afos. 9 afios. 7 anos.
Peso 23,6 kg. 33,2 kg. 20 kg.
Talla 1,17 m. 1,42 m. 1,18 m.
IMC 17,01 (DS +1) 16,37 (DS 0) 16,36 (DS entre 0 y +1)
C . - Hiperbilirrubinemia neonatal ,
- Comunicacién interauricular. cransitori - Padre, dos tias paternas y
Comorbilidades - Padre con DBT MODY 2 ransitoria. abuela paterna DBT
. s - Padre, dos tias paternas y abuela . ® L.
con la misma mutacién. ) . . sin estudios genéticos.
paterna DBT sin estudios genéticos.
- Glicemia ayunas: 124 mg/dL
(VN: 70-100 mg/dL)
- HblAc: 6,6 % _ Glicemi nas:
(VN: < 5,6 %) - Glicemia ayunas: 152 mg/dL 16361 n? %li as:
- Insulinemia: 2,57 uU/mL (VN: 70-100 mg/dL) (VN: 70 10% /dL)
. (VN: 4,4-14,6 uU/mL) -HblAc: 7,1 % LS
Laboratorio . -HblAc: 6,9 %
- Péptido C: 0,44 ng/mL (VN: < 5,6 %)
al momento del (VN: 0,5-2 ng/mL) - Péptido C: 1,16 ng/mL (VN: < 5.6 %)
diagnéstico A & p . & - Péptido C: 0,56 ng/mL

- Ac anti GAD: negativo.
(Positivo: > 5 U/mL)
- Ac ICA 512: negativo.
(Positivo: = 15 U/mL)
- Ac antiinsulina: negativo.

(Positivo: = 0,4 U/mL)

Motivo de consulta Hiperglicemia.
Mutacién del gen En el ex6n 6: c.617 del C
GCK (p-Thr206fs).

(VN: 0,5-2 ng/mL)
- Ac anti GAD: negativo.
(Positivo: = 5 U/mL).

Hiperglicemia.

En el exén 4: c.477 del C
(p.Ile159fs).

(VN: 0,5-2 ng/mL)
- Ac anti GAD: negativo.
(Positivo: > 5 U/mL).

Hiperglicemia.

En el exén 4: c.477 del C
(p.Ile159fs).

Referencias: IMC: Indice de Masa Corporal; DS: desvio estdndar; F: Femenino; HblAc: Hemoglobina glicosilada 1Ac; m.: metros; DBT:

Diabetes Mellitus; VN: valor normal.

diagndstico por métodos genético-moleculares, y sus
variantes mds frecuentes son la 2 y la 3. El tipo MODY
2 se caracteriza generalmente por hiperglicemia leve
asintomdtica, sin complicaciones vasculares y que pre-
senta niveles de hemoglobina glicosilada (Hb1Ac) siem-
pre menores a 7,5 % de manera estable. En cambio, el
tipo 3 suele tener un comportamiento normoglucémico
en la infancia pero con un defecto progresivo de dete-
rioro de la secrecién de insulina, por lo cual los requisi-
tos terapéuticos aumentan y son propensos a complica-
ciones vasculares en la adultez. 1

Las caracteristicas clinicas antes mencionadas
coinciden con la cohorte de este trabajo debido a que los
tres pacientes MODY 2 se encuentran solo realizando
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tratamiento higiénico-dietético, con buen estado clini-
co, automonitoreos estables (con hemoglobina glicosi-
lada 1Ac dentro de los valores expresados en el pérrafo
anterior) y curva de crecimiento dentro del objetivo me-
dio parental. Y en cuanto al MODY 3 que se encuen-
tra ain en la etapa de la adolescencia tampoco requirié
hasta ahora ningtn hipoglicemiante oral o insulina,

pero posiblemente si lo necesite al llegar a mayor edad.

Conclusién

El valor de esta publicacién es la de presentar tres
mutaciones de Diabetes MODY 2 y una de MODY 3
no reportadas previamente en la literatura cientifica a

nivel mundial.
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Tabla III: paciente con diagndstico de Diabetes MODY 3.
Solo fue descripto en una publicacién anterior de la misma

autorfa: Chiarpenello, J. et al.

Paciente Paciente 3E
Sexo M
Edad de diagnéstico 12 afios.
Peso 42,6 kg
Talla 1,47 m.
IMC 19,71 (DS entre 0 y +1)
Comorbilidades - Padre DBT sin estudios genéticos.
- Glicemia ayunas:
130 mg/dL
(VN: 70-100 mg/dL)
- HblAc: 54 %
Laboratorio (VN: <5,6 .%)
al momento del - Fructosamina:
diaenésti 229,9 umol/L
iagnéstico

Motivo de consulta

(VN: 205-285 umol/L)
- Péptido C: 1,29 ng/mL
(VN: 0,5-2 ng/mL)

- Ac anti GAD: negativo.
(Positivo: > 5 U/mL)

Hipoglicemia.

Referencias: IMC: Indice de Masa Corporal; DS: desvio estdndar; M:

masculino; HblAc: Hemoglobina glicosilada 1Ac; m.: metros; DBT: Dia-

betes Mellitus; VN: valor normal.

Todos los pacientes tuvieron el comportamiento
esperable de cada tipo de la enfermedad: los tipo 2 se
encuentran estables solo con medidas higiénico-dietéti-
cas al igual que el tipo 3 que se encuentra atin en edades
tempranas.

Es importante sospechar Diabetes MODY en
todo nifio o adolescente que ha sido diagnosticado
como diabético tipo 1, pero que se presenta con auto-
inmunidad negativa y persistencia de niveles adecuados
de péptido C; y en aquellos pacientes con diagndstico
de Diabetes Mellitus tipo 2 que no presentan caracte-
risticas de insulinoresistencia.

La sospecha clinica y la realizacién de estudios

complementarios adecuados contribuyen a la llegada

REVISTA MEDICA DE ROSARIO

de un diagnéstico precoz y con ello la instauracién de
un tratamiento adecuado, pasos fundamentales para la

mejorfa del prondstico de las enfermedades.
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Tabla IV: pacientes con mutaciones no deletéreas de la enzima HNF1A pero con comportamiento compatible con

diabetes MODY.
Paciente Paciente 0A Paciente 0B Paciente 0C Paciente 0D
Sexo F F M M
de dif.(gizgstico 28 anos. 9 anos. 9 anos. 5 anos.
Peso 39,5 kg. 27,9 kg. 40,4 kg. 16,9 kg.
Talla 1,6 m. 1,29 m. 1,39 m. 1,04 m.
IMC 15,42 16,76 ( DS 0) 20,9 (DS entre +1 y +2) 15,62 (DS entre el -1y 0)
- Sin antecedentes familiares . .
de DBT. - Sin antecedentes - Sin antecedentes  Sin antecedentes
Comorbilidades P ) familiares de DBT. familiares de DBT. .
- Partos prematuros. - Reflui ical " Hipotiroidi familiares de DBT.
1 aborto natural. eflujo ureterovesical. ipotiroidismo.
- Glicemia ayunas: Glicemi ) Glicemi )
128 mg/dL - Glicemia ayunas: - Glicemia ayunas:
(VN: 70-100 me/dL) 149 mg/dL - Glicemia ayunas: 180 mg/dL
HblAG 640 (VN: 70-100 mg/dL) 120 mg/dL (VN: 70-100 mg/dL)
(VNi< 5 6’0/)" -HblAc: 54 % (VN: 70-100 mg/dL) -HblAc 4%
nolinein (VN: < 5,6 %) - HblAc: 6,1 % (VN: < 5,6 %)
5 SSILUmea ) - Fructosamina: (VN: < 5,6 %) - Fructosamina:
Laboratorio (VN: 4’ 4-14.6 uU/mL) 259 umol/L - Fructosamina: 220,4 umol/L
al moment ’ Aib miyn uri i (VN: 205-285 umol/L) 247 umo/L (VN: 205-285 umol/L)
dol i 262 o e - Péptido C: 0,8 ng/mL  (VN: 205-285 umol/L) - Péptido C: 1,01 ng/mL
agn S " (VN: 0,5-2 ng/mL) - Péptido C: 1,7 ng/mL. (VN: 0,5-2 ng/mL)
- Insulinemia: 5,5 uU/mL

(VN: < 30 mg/24 hs)
- Péptido C: 0,48 ng/mL
(VN: 0,5-2 ng/mL)
- Ac anti GAD: negativo.
(Positivo: = 5 U/mL)
- Ac ICA 512: negativo.
(Positivo: > 15 U/mL)

- Ac anti GAD: negativo.
(Positivo: = 5 U/mL)

- Ac ICA 512: negativo.
(Positivo: > 15 U/mL)

- Ac anti insulina: negativo.

(Positivo: = 0,4 U/mL)

(VN: 0,5-2 ng/mL)
- Ac anti GAD: negativo. (VN: 4,4-14,6 uU/mL)
(Positivo: 2 5 U/mL) - Ac anti GAD: negativo.
- AcICA 512: negativo.  (Positivo: 2 5 U/mL)
(Positivo: 2 15 U/mL) - Ac ICA 512: negativo.
(Positivo: = 15 U/mL)

Referencias: IMC: Indice de Masa Corporal; DS: desvio estdndar; F: Femenino; Hb1Ac: Hemoglobina glicosilada 1Ac; m.: metros;

DBT: Diabetes Mellitus; VN: valor normal.
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Tabla V: cambios mutacionales no deletéreos en la enzima HNFI1A en pacientes diabéticos junto con sus antece-

dentes bibliogréficos.

Paciente

Mutaciones del gen

HNF1A

Referencias

Paciente
0A

En el exén 4

c.864G>C

En el exén 4
g.15772G>C

4 casos en una familia de Repiiblica de Malta (1 padre y 3 hijos) 2019. @V

Variante no reportada.

Paciente
0B

En el exén 4

c.864G>C

Enel exén 1

c.79A>C

En el exén 4

g.15772G>C

Enel exén 1

g.305A>C

4 casos en una familia de Repiiblica de Malta (1 padre y 3 hijos) 2019. @V

74 casos en Turquia 2018. 2
1 caso en Noruega 2017. 9

Variantes no reportadas.

Paciente

0C

En el exén 1

c.79A>C

En el ex6n 7

c.1460G>A

En el exén 1

c.51C>G

En el exén 7

c1375C>T

En el exén 1

g.305A>C

En el ex6n 7
£.19082G>A

En el exén 1

g.277G>C

En el exén 7

g.18997C>T

En el intrén 8
£.19130G>A

74 casos en Turquia 2018. (2
1 caso en Noruega 2017. 9

1 caso en Noruega 2017.
(14)

1 caso en Suiza 2010. @

(14)

Variantes no reportadas.

Paciente
0D

En el exén 4

c.864G>C

En el exén 1
c.79A>C

En el exén 7
c.1460G>A

En el exén 4

g.15772G>C

Enel exén 1

g.305A>C

En el exén 7
¢.19082G>A

En el intrén 8
g.19130G>A

4 casos en una familia de Repiiblica de Malta (1 padre y 3 hijos) 2019. @V

74 casos en Turquia 2018. (2
1 caso en Noruega 2017. @

1 caso en Noruega 2017. @9
(14)

Variantes no reportadas.
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Autoridades del Circulo Médico de Rosario, Fundacién Ciencias Médicas de Rosario, Academia de Ciencias

Médicas de la provincia de Santa Fe e integrantes del Comité Editorial de la Revista Médica Rosario.

En el mes de septiembre de 2022 el Circulo Médi-
co de Rosario festejé su 112° Aniversario, oportunidad
en la cual se inauguraron también las obras de la puesta
en valor de la fachada de su edificio centenario.

Entre los trabajos realizados se pueden enume-
rar:1) Recuperacién de tejados. 2) Impermeabilizacién
de ornamentos y cornisas. 3) Revision estructural y pin-
tura de paredes exteriores y balcones. 4) Restauracién de
mamposteria y pilastras de la fachada. 5) Reposicién de
molduras faltantes.6) Restauracién de aberturas histéri-
cas de ingreso.7) Instalacidn de nuevas luminarias, etc.

Los trabajos fueron realizados gracias al incondi-
cional apoyo de la Fundacién Ciencias Médicas de Ro-
sario, se llevaron a cabo en el tiempo establecido y se

cumplieron los objetivos fijados.

REVISTA MEDICA DE ROSARIO

El Circulo Médico estd vivo, se dan hoy en él nue-
vamente actividades culturales, numerosas jornadas,
entre congresos y simposios, con la participacién de re-
ferentes del pais y del extranjero. Las filiales de casi todas
las especialidades que se retinen de forma mensual para
desarrollar y discutir novedades cientificas. Su bibliote-
ca estd abierta a la solicitud de articulos y alertados de
actualidad.

Es asi que, con el trabajo conjunto de todos aque-
llos que utilizan y disfrutan de los espacios de la Insti-
tucién, logramos generar y sumar acciones constantes

en pos de la educacién continuada de los profesionales.
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OBITUARIO
Dr. Alberto Badano

Notable ginecdlogo de nuestra ciudad, hizo una
gran contribucién al estudio y tratamiento de casos de
infertilidad, en el marco del grupo interdisciplinario
GEFER (Grupo de Estudio de la Fertilidad y la Esteri-
lidad de Rosario).

Pupi, como le llamaban sus amigos, era alguien de
mucha presencia y mucho empuje. Tenia algunas apren-
siones con respecto a su salud (su sobrepeso rayaba con
la obesidad), y eran frecuentes sus llamadas matinales a
mi casa para hacerme una consulta o aclarar una duda.

Eso si, nunca me visité en el consultorio...

Después de jubilarse, eran frecuentes nuestros en-
cuentros en el supermercado (habia uno a metros de su
casa y yo iba alli casi siempre).

Nos dejé este afio, y tuvo —en la expresién de Si-
mone de Beauvoir— una muerte dulce, ya que fallecié

sentado en su sillén favorito, mirando televisién.

Ariel Sinchez

Se cumple un afio del fallecimiento de una gran
persona y médico. El Dr. Alberto Ramén Badano nos
sorprendié con su deceso en noviembre de 2021, ro-
deado con su acostumbrada paz y serenidad. Oriundo
de Entre Rios, vino a Rosario para estudiar medicina y
aqui se afincé. Desarrollé una brillante carrera con acti-
va participacién en grupos de trabajo e investigacién en
el drea de la Ginecologia, Endocrinologia Ginecoldgica
y Medicina Reproductiva. Docente en la Citedra de Gi-
necologia del Hospital Centenario, luego se traslada a la
extensién de Cétedra en el Hospital Roque Sdenz Pefia
donde prosigue hasta su retiro profesional. Co-Fundador
del grupo PROFER (Programa de Fertilizacién Asistida
de Rosario), estuvo entre quienes lograron el segundo
bebé nacido en la Argentina y luego se fusionaron con
otros profesionales para constituir PROAR (Programa de
Asistencia Reproductiva de Rosario), en donde continué
su trabajo y aporte en la Medicina Reproductiva.

Persona con una calidez y sensibilidad distingui-
da, se dedicé a la musica desde el piano, con exquisi-
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tas interpretaciones de jazz que le permitieron transitar
varios escenarios. El acromodelismo, otra pasién; cons-
truy6 multiples naves con los avances tecnoldgicos més
sofisticados, traidos de sus viajes al extranjero aprove-
chando para matizar la medicina con ese espiritu libre
y creativo. La pesca deportiva era otro de sus escapes
frecuentes.

Un gran estudioso, de alta produccién cientifica
y generosidad con sus conocimientos, permitié que
numerosos profesionales se formaran y crecieran a su
lado trascendiendo las regiones y con destacado recono-
cimiento nacional.

Dr. Alberto Badano, hoy dejé su espacio poblado
de amigos, discipulos y gran cantidad de pacientes bene-
ficiados por su saber. Todos quienes interactuamos con
él lo recordamos con enorme carino y gratitud. Sin duda

seguird su creatividad esparciendo logros desde mas lejos.

Dr. Carlos Morente (h)

REVISTA MEDICA DE ROSARIO

& 6

2



Rev. Mep. Rosario 88: 153-154, 2022

CURIOSIDADES EN MEDICINA

COMO NOMBRAR A BABINSKI

Dieco BErToLA

Catedra de Clinica Médica, Facultad de Ciencias Médicas, Universidad Nacional de Rosario
Servicio de Clinica Médica, Hospital Provincial del Centenario, Rosario

El nombre de Babinski, quien en realidad es Jo-
seph Francois Felix Babinski, merece el comentario de
algunas particularidades que lo rodean: es uno de los
epénimos mds ampliamente utilizados y debe ser con
seguridad el que con mayor frecuencia se escribe de ma-
nera incorrecta. Babinski naci6 en Paris en 1857, hijo
de padres polacos exiliados, por lo que su apellido se
escribe Babinski y no Babinsky, tal como suele verse a
menudo suponiendo la ascendencia anglosajona.’?

Se gradué en Medicina en 1884 en Paris, y ya
orientado a la neurologfa publicé su tesis el afo siguien-
te, llamada Etude Anatomique et Clinique sur la Sclérose
en Plagues. Fue discipulo distinguido del gran Charcot
en la Salpetriére, donde intentando hallar signos objeti-
vos que ayudaran en la diferenciacién de la hemiparesia
histérica de la orgdnica (un tipo de diagndstico diferen-
cial que fascinaba a los neurdlogos de fines del siglo XIX)
describid el signo que lleva su nombre. Babinski observé
y atribuy6 causalidad (la lesién de las vias corticoespina-
les) a la dorsiflexién del dedo hallux (primer dedo del
pie), que puede o no estar acompanada por la extensién
en abanico de los demds dedos.? Si bien parece ser que
este fenémeno fue inicialmente reconocido en animales
por Prochaska en 1784, en 1833 Hall lo catalogd sélo
como un reflejo medular. Se debe entonces a Babinski
la interpretacién de uno de los signos de mayor impor-
tancia en la clinica neuroldgica: cuando estd presente en
el adulto significa siempre enfermedad orgédnica.

Babinski redacté 3 articulos con sus observaciones
y conclusiones. Su primer trabajo fue escueto (de menos
de 30 lineas de texto), y lo presenté en febrero de 1896,
en una reunién de la Société de Biologie de Paris. Alli
comunicd la existencia del fenémeno y sugirid la posible
relacién con algunas alteraciones orgdnicas del sistema
nervioso central. No consider$ en esta comunicacién a

la extensién del primer dedo como caracteristica mds
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importante del reflejo, pero remarcé la persistencia del
reflejo plantar flexor en el miembro no parético (utili-
zable como control) y describié la presencia en forma
bilateral del reflejo en los pacientes parapléjicos.”®

En un segundo articulo del afio 1898 volvié a ex-
playarse sobre el tema agregando nuevas observaciones
validadas por la investigacién que continuaba realizan-
do. En este si reconocid la importancia de la extension
del primer dedo del pie, y remarcé la comprobada au-
sencia del signo en pacientes con debilidad histérica.
Advirtié que el grado de debilidad del reflejo no estd en
relacién directa a la intensidad de la pardlisis.>”

El tercer y altimo articulo de Babinski es también
breve y es del afio 1903. Senala que el reflejo se puede
observar en pacientes con una “alteracién del sistema
piramidal, en pacientes con pardlisis espdstica congénita
y en recién nacidos, en quienes el sistema piramidal no
se ha desarrollado completamente”.>®

La inmensa obra de Babinski, no obstante, fue més
alld de la interpretacién del signo que lleva su nombre.

Fue uno de los fundadores de la Sociedad de Neu-
rologia de Paris, junto con Brissaud y Pierre Marie, en-
tre otros. Incursiond también en la histologia y anato-
mia patolégicas describiendo, por ejemplo, el huso mus-
cular mecanorreceptor. También distingui6 las lesiones
miopdticas de las neuropdticas, reconocid las lesiones de
las distrofias musculares y relaciond la topografia de las
placas con la clinica en la forma hemipléjica de la escle-
rosis multiple.

Aportd términos como “asinergia’ y “adiadococi-
nesia’, mientras realizaba investigaciones sobre patolo-
gia del cerebelo y los sintomas correspondientes. Con
tal finalidad desarrollé la prueba de Babinski-Weil, que
permitié poner en evidencia lesiones a ese nivel cuando
el paciente presentaba la “marcha en estrella”.

Se le atribuye también la primera descripcién del
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sindrome adiposo-genital en 1900, un caso de hipogona-
dismo terciario por lesion hipotaldmica, conocido des-
de entonces como la enfermedad de Babinski-Frohlich.
El reconocimiento de la relacién entre hipotdlamo e
hipéfisis dio nacimiento a la neuroendocrinologia en
los afios posteriores. En 1902 con Nageotte describié
el sindrome de la lesién bulbar unilateral (sindrome de
Babinski-Nageotte). ?

Ademis, contribuyé a la neurocirugfa: en 1922
localizé el primer tumor espinal que fue extirpado en
Francia, recurriendo a los reflejos de defensa para lo-
calizar la lesién medular. Publicé mds de 280 trabajos
durante su vida, los cuales se encuentran compilados
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en dos obras: Exposée des Travatix Scientifiques (1913) y
Oeuvre Scientifique (1934).'°

Injustamente en 1913 fue desestimado para reci-
bir el premio Nobel sélo porque sus trabajos sobre la
respuesta planta extensora excedian los 10 afios de an-
tigliedad. Aunque muri6é en 1932 afectado por la en-
fermedad de Parkinson, sigue siendo recordado como
ejemplo de cientifico despreocupado de las glorias per-
sonales. Con perseverancia y ldgica meticulosas, logré
fusionar la clinica y el laboratorio, por lo que no debe
sorprender que ain su nombre suene a diario en los hos-
pitales de cualquier lugar del mundo.
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La foto histérica

EbpiToR DE LA seccioN: HEcTor Huco BERRA*
Facultad de Ciencias Médicas, UNR

SANATORIO GOLLAN

Ubicado en la calle Sarmiento 391, donde luego estuvo el Sanatorio MAPACI y en la actualidad, luego de varias
reformas, estd el Policlinico PAMI I, el doctor Alberto Marfa Golldn (1889-1935) junto con Juan Alberto Sugasti
fundaron este Sanatorio Golldn entre finales de la segunda y comienzos de la tercera décadas del siglo anterior. Go-
ll4n falleci6 el mismo afio que Artemio Zeno (1935). En la imagen hay dos vistas del aspecto actual del edificio. En
la superior a la izquierda la edificacién conserva reminiscencias de la construccién de aquella época.

* Correo electrénico: hhbonar@hotmail.com
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ANALISIS DE LAS VARIABLES INVOLUCRADAS EN EL TIEMPO DE RESOLUCION DE LOS
PARAMETROS METABOLICOS EN ADULTOS CON CETOACIDOSIS DIABETICA

PauLa Maria Gago NoBLE, MARiA CeLIA JAIMET, Luis AGUSTIN RAMIREZ STIEBEN

Resumen:

Introduccién. La cetoacidosis diabética (CAD) es una complicacién potencialmente mortal caracterizada por hiperglu-
cemia, acidosis metabdlica y cetonemia. Aunque el tiempo para la resolucién de la CAD se ha estimado en 12 a 18 horas,
los factores que podrian prolongarlo no se han estudiado con exhaustividad. Métodos. Estudio retrospectivo de historias
clinicas de pacientes adultos admitidos a sala general con diagnéstico de CAD. Se clasificaron segtin la severidad en leve,
moderada y severa. El tiempo de resolucién de la crisis (TRC) se definié como aquel necesario hasta normalizacién de
pardmetros metabdlicos. Se realizé un andlisis de regresién logistica para evaluar la asociacién entre TRC>12 horas y
variables continuas. Se realizé un andlisis ROC y un andlisis de supervivencia utilizando un modelo de regresién de Cox.
Resultados. Se estudiaron 85 pacientes. El 48.23% presenté CAD severa. El TRC fue de 14 horas, siendo mayor en
CAD severa. Los pacientes con TRC>12 horas presentaron menor pH y HCO3, y mayor anién gap, glébulos blancos
y volumen de cristaloides utilizados. El andlisis de regresion logistica demostré que el pH y el volumen de cristaloides
correlacionaron con TRC>12 horas. El andlisis ROC determiné un valor de corte de pH de 7.13 para TRC>12 horas
(sensibilidad 77%, especificidad 88%). La regresién de Cox demostré que un pH <7.13 al ingreso se asocia a mayor TRC
(HR 3.30). Conclusién. Un pH menor a 7.13 al momento de admisién hospitalaria identifica a pacientes con CAD que
necesitardn un mayor tiempo para resolver sus parimetros metabélicos.

Revista de la Facultad de Ciencias Médicas de Cérdoba 2022; 79(3)

DEFICIENCIA AISLADA DE ACTH ASOCIADA A INMUNOTERAPIA ANTI-PD1: SERIE DE CASOS

Ramirez S1iEBEN LA, Cuabpros F, Bianchi C, Pastor A, OsToicH S.

Resumen:

La deficiencia aislada de adrenocorticotropina (ACTH) es un trastorno hipofisario raro caracterizado por insuficien-
cia suprarrenal secundaria, pero secrecién normal de hormonas hipofisarias distintas de la ACTH. En pacientes bajo
tratamiento con inmunoterapia, se acepta que la hipofisitis autoinmune es la etiologfa subyacente. Aunque el diag-
néstico definitivo solo puede lograrse a través de la histologia de una muestra de biopsia transesfenoidal, puede obte-
nerse el diagndstico no invasivo mediante la evaluacién imagenoldgica y determinaciones hormonales. Presentamos
tres pacientes que recibieron tratamiento con agentes anti-PD1 y que, en su evolucion, desarrollaron una deficiencia
aislada de ACTH con respuesta clinica satisfactoria tras inicio de terapia de reemplazo con hidrocortisona.

Rev Argent Endocrinol Metab 2022; 59(3):25-8.

OSTEONECROSIS MAXILAR: RELEVANCIA DEL TRABAJO EN EQUIPO ENTRE ODONTOLOGO
Y OSTEOLOGO

GuELMAN R, LARroupE MS, MaNsUR JL, SANcHEZ A, VEGA E, ZAaNcHETTA MB, Picarpo SN,
Ropricguez GenTta SA, Rey EA

Revista de la Academia Nacional de Odontologia 30(7): 12-8, 2022
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HIPOVITAMINOSIS D EN PACIENTES CON DIABETES TIPO 2: FACTORES DE RIESGO Y
ASOCIACION CON CONTROL GLUCEMICO Y COMPLICACIONES MICROVASCULARES
ESTABLECIDAS

Luis AcusTiN Ramirez StieBeN, RaqueL DoBRry, LiLiAN ANcA, ADRIAN GoNzALEZ, MARIA ISABEL
LoPez, SALVADOR BAYo, ARIEL SANCHEZ, MARIA LORENA BRANCE

Resumen:

Introduccién: Varios estudios reportaron que la deficiencia de vitamina D aumenta el riesgo de enfermedad macro-
vascular y microvascular en pacientes con diabetes tipo 2 (DM2). Investigamos los niveles de 20HD en adultos
con DM2, factores de riesgo de deficiencia de 250HD vy relacién entre 250HD, control glucémico y complicacio-
nes crénicas de la DM2. Métodos: Se realiz6 un estudio transversal en el que se evaluaron los niveles de 250HD en
adultos (mayores de 18 afios) con DM2. Se realizaron andlisis de correlacién para evaluar la interdependencia de la
250HD con otras variables continuas. Se realizé un andlisis de las caracteristicas operativas del receptor para identi-
ficar valores de corte para diagndstico de deficiencia de vitamina D. Se realizd una regresion logistica para identificar
asociacién independiente entre deficiencia de 250HD y variables asociadas con una menor 250HD. Resultados:
Se analizaron 208 pacientes. La edad media fue 62 afos. El nivel de 250HD fue 19 ng/ml (IQR 13.28-24.43),
59.78% tenia deficiencia de vitamina D y 10.33% tenia deficiencia severa. Glucemia, HbAlc y IMC correlaciona-
ron negativamente con 250HD. El punto de corte para deficiencia de vitamina D fue 33,39 kg/m2 para indice de
masa corporal (IMC), 123 mg/dl para glucemia y 6,65% para HbAlc. En la regresién logistica multivariada, IMC
>33,39 kg/m2, glucemia >123,5 mg/dl y albuminuria presentaron mayores probabilidades de deficiencia de vita-
mina D. Conclusién principal: La deficiencia de vitamina D fue altamente prevalente en los pacientes con DM2.
Niveles bajos de 250HD se relacionaron con mayor glucemia, mayor IMC y nefropatia diabética.
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