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RESUMEN

Introduccion: El debut y/o evolucion de la
diabetes mellitus tipo 1 se presenta con
frecuencia durante la adolescencia, etapa
caracterizada por la  aspiracion a la
independencia y en ocasiones a conductas de
riesgo. El objetivo del estudio fue comparar el
control glicémico y caracteristicas
epidemioldgicas entre adolescentes y adultos
diabéticos tipo 1. Métodos: Se realiz6 un estudio
observacional transversal con 99 diabéticos tipo
1, valorando variables de la historia clinica, de
laboratorio (control glicémico, excrecion urinaria
de albuimina, perfil lipidico) y complicaciones
cronicas micro y macrovasculares de los sujetos.
Se defini6 como adolescentes aquellos sujetos
menores o iguales a 18 afios y adultos aquellos
mayores de 18 afos. Se efectud un analisis
comparativo de las variables entre el grupo de
adolescentes (n=34) y el de adultos (n=65).
Resultados: La edad promedio de los sujetos fue
de 25.0+ 9.9 afios, con una duraciéon promedio de

la diabetes de 12.8+ 8.6 afios. Hubo diferencias
estadisticamente significativas entre adolescentes
y adultos diabéticos tipo 1 en las siguientes
variables: edad de diagnostico (P=0.005), edad
de referencia (P=0.002), indice de masa corporal
(P<0.001), presencia de dislipidemia (P<0.001),
retinopatia (P=0.018) y nefropatia diabéticas
(P=0.001), requerimientos de insulina (P=0.041),
uso de inhibidores de la ECA (P=0.001) y
estatinas (P<0.001) y niveles de HbAIc
(P=0.009) y de triglicéridos (P=0.038). El control
glicémico promedio fue significativamente peor
en el grupo de adolescentes
(HbA1¢=9.3542.26%) en comparacion con el de
adultos (HbA1c=8.23+1.81%), sin embargo ésto
no se tradujo en mayor prevalencia de
complicaciones cronicas al momento del analisis,
en relacion con el grupo de adultos.
Conclusiones: La adolescencia puede ejercer un
efecto significativo y deletéreo en el control
metabdlico de la diabetes mellitus tipo 1 en
comparacion con la etapa adulta de la vida.
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PALABRAS CLAVE

Diabetes Mellitus Tipo 1. Adolescencia.
Macrovascular. Microvascular.

ABSTRACT

Background: Debut and/or progression of type 1
diabetes mellitus often occurs during adoles-
cence, a stage characterized by the desire for
independence and sometimes risky behaviors.
The aim of the study was to compare glycemic
control and epidemiology in adolescents and
adults with type 1-Diabetes. Methods: We per-
formed an observational cross-sectional study
with 99 type 1 diabetics, assessing variables of
medical history, laboratory results (glycemic
control, urinary albumin excretion, lipid profile)
and chronic micro and macrovascular complica-
tions. Adolescents were defined as subjects aged
18 years or less and adults, subjects over 18. We
performed a comparative analysis of the varia-
bles between the adolescent group (n=34) and
adult group (n=65) of the study. Results: The
average age of the subjects was 25.0 £ 9.9 years,
with an average duration of diabetes of 12.8 +
8.6 years. There were statistically significant
differences between adolescents and adults with
type 1 diabetes in the following variables: age at
diagnosis (P=0.005), baseline age (P=0.002),
body mass index (P<0.001), presence of
dyslipidemia (P<0.001), diabetic retinopathy
(P=0.018) and diabetic nephropathy (P=0.001),
insulin requirements (P=0.041), use of ACE
inhibitors (P=0.001) and statins (P<0.001),
HbAlc levels (P=0.009) and triglycerides
(P=0.038). The average glycemic control was
significantly worse in the adolescent group
(HbAlc = 9.35 £ 2.26%) compared with adults
(HbAlc = 8.23 £ 1.81%), however, this did not
translate into increased prevalence of chronic
complications at the time when analysis was
made. Conclusions: Adolescence can exert a
significant and deleterious effect on the metabol-
ic control of type 1 diabetes mellitus compared
with the adult stage of life.
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INTRODUCCION

La diabetes mellitus tipo 1 es un trastorno
metabdlico caracterizado por la destruccion
inmunitaria o idiopatica de las células beta del
pancreas, que comparte el fenotipo de la
hiperglicemia, siendo ésta ultima uno de los
factores etiopatogénicos en el desarrollo de
complicaciones agudas y cronicas de la
enfermedad”. La prevalencia mundial de esta
patologia ha aumentado de forma lineal a partir
de la segunda mitad del siglo XX y
principalmente en las ultimas 2 décadas, con
mayor incremento en la incidencia en el grupo
etario menor a 5 afios, en comparacion con otros
grupos”’. A pesar del incremento en la
frecuencia de la diabetes tipo 1, ésta constituye
menos del 10% de las causas de diabetes a nivel
mundial. La edad de presentacion tipica de la
diabetes tipo 1 es antes de los 20 afios, siendo el
80% de los casos antes de los 30'". Estos datos
epidemioldgicos revelan el hecho de que una
notable proporcion de diabéticos tipo 1 presentan
su debut, adaptacién a y convivencia diaria con
la enfermedad durante el periodo de 1la
adolescencia. Esta constituye una etapa de la
vida que establece una transicion entre la nifiez y
la edad adulta y se caracteriza por la aparicion de
cambios fisicos y psicologicos espectaculares. El
componente psicolégico de la adolescencia
abarca cambios en las siguientes 5 esferas:
desarrollo de pensamiento abstracto, forjamiento
de identidad personal y sexual, incremento en
nivel de socializacion, independencia respecto de
la familia y establecimiento de un sistema de
valores®.  Algunos autores definen la
adolescencia desde el punto de vista temporal,
como el lapso de tiempo que transcurre entre los
10 y 19 afios. Los adolescentes constituyen un
grupo poblacional con tendencia a los
comportamientos y conductas de riesgo, en
relacion con un sentimiento de inmortalidad
frente a accidentes y patologias previamente
establecidos o desarrollados durante el curso de

esta etapa de la vida®.

La presencia de enfermedades cronicas durante
la adolescencia puede generar sentimientos de
angustia, negacion, falta de conciencia de
enfermedad y conflictos familiares que a su vez,
pueden condicionar un deterioro en el manejo y
seguimiento multidisciplinario de la patologia
por factores tales como: asistencia irregular a
citas de seguimiento médico, debilitamiento en la
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relacion médico-paciente, falta de adherencia a la
terapia, falta de acceso a atencion médica
especializada y limitaciones en las esferas
educativa y econdémica del paciente y su familia.

En Estados Unidos, la diabetes tipo 1 es una de
las patologias crénicas mas frecuentes entre
nifios y adolescentes. Estudios previos han
revelado que hasta el 40% de los adolescentes
diabéticos tipo 1 desarrollan complicaciones
cronicas microvasculares de la enfermedad,
siendo el riesgo mayor en aquellos con diabetes
pobremente controlada”. Dentro de los factores
que se han relacionado con deterioro en el
control glicémico en adolescentes diabéticos tipo
1, se describen la falta de adherencia al
tratamiento, el temor frente a los episodios de
hipoglicemia y la coexistencia de ciertas
patologias  psiquidtricas como  depresion,
trastornos de ansiedad y trastornos alimentarios

El presente estudio se realizd con el objetivo de
comparar el control metabolico y la prevalencia
de complicaciones crénicas de la enfermedad
entre el grupo de adolescentes y adultos
diabéticos tipo 1 de la Consulta Externa del
Hospital San Juan de Dios, San José, Costa Rica,
afio 2007.

DISENO DEL ESTUDIO

Estudio observacional transversal. Entre los
meses de marzo y agosto del afio 2007 se revisod
los expedientes de todos los pacientes con
diagnoéstico previo de diabetes tipo 1 de la
Consulta Externa de Endocrinologia del Hospital
San Juan de Dios (HSJD), un hospital
universitario localizado en San José, la capital
de Costa Rica. Los expedientes fueron revisados
el dia en el que el paciente asistia a su cita de
seguimiento médico a cargo del endocrindlogo
de dicho centro hospitalario. Se definié6 como
punto de corte la edad de 18 afios para distinguir
adolescentes (<18 afios) de adultos (>18 afios).

Se registro datos clinicos y de laboratorio para
cada paciente incluido en el estudio. Las
variables clinicas analizadas fueron divididas en
datos de la anamnesis y datos del examen fisico.
Las primeras incluyeron: ficha de identificacion,
edad de diagnéstico de diabetes tipo 1, edad de
referencia al HSJD, afios de evolucion de la
enfermedad, antecedentes personales patoldgicos
y heredofamiliares y tratamiento farmacologico
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actual. En el caso del tratamiento, se determino
el tipo de esquema de insulina utilizado por cada
paciente (esquema intensificado con insulina
simple y NPH, con analogos de insulina de
accion ultrarrapida en combinacion con analogos
de accion prolongada o combinaciones de los
anteriores), esquema mixto dividido, dos dosis
de insulina NPH, tres dosis de insulina
(combinando simple con NPH) y la dosis total
diaria de insulina. Ademdas se anot6 los otros
farmacos utilizados por el paciente y las dosis
empleadas.

El peso, la talla, la presion arterial y la
circunferencia abdominal fueron determinados y
registrados el dia de la cita del paciente, datos
que constituyeron las variables del examen fisico.
Las mediciones determinadas fueron obtenidas
en igualdad de condiciones para cada paciente
del estudio: todos fueron medidos y pesados
descalzos, en la misma bascula, por el mismo
explorador; la presion arterial se determind con
el mismo esfigmomanémetro por el mismo
explorador para todos los pacientes y la
circunferencia abdominal se midié mediante una
cinta métrica flexible inextensible por un Unico
explorador. La mediciéon de la circunferencia
abdominal fue antecedida por el consentimiento
informado verbal de cada paciente.

Las variables de laboratorio registradas fueron:
glicemia en ayunas (en mg/dl), HbAlc (en %),
microalbuminuria (en pg/mg  creatinina),
proteinuria (mg/24 horas), perfil lipidico (en
mg/dl: colesterol total, LDL colesterol, HDL
colesterol, triglicéridos) y transaminasas (en UI/I:
AST y ALT). Se anot6 Gnicamente los datos de
laboratorio mas recientes, correspondientes a la
toma de muestras de laboratorio para ser
analizados el dia de la cita médica del paciente
entre los meses de marzo y agosto 2007.

Finalmente, fureon registradas las
complicaciones cronicas micro y
macrovasculares y sus estadios para cada
paciente. Esta informacion fue obtenida a partir
del expediente clinico. Las complicaciones
microvasculares se clasificaron de la siguiente
forma: retinopatia diabética (no proliferativa vs
proliferativa), nefropatia diabética (estadio I:
microalbuminuria  reversible;  estadio  II:
hiperfiltracion glomerular y renomegalia; estadio
IIT: microalbuminuria/nefropatia diabétia
incipiente; estadio Iv:
macroalbuminuria/nefropatia diabética abierta;

98 febrero 2013 17




Revista Clinica de la Escuela de Medicina UCR - HSJD

estadio V: insuficiencia renal terminal) y
neuropatia diabética (somatica, visceral o
autonémica).

La determinacion de retinopatia diabética y sus
estadios estuvo a cargo de un oftalmoélogo y no
del endocrindlogo tratante. Se definié micro y
macroalbuminuria como tasas de excrecion
urinaria de albiimina entre 30 y 300 pg/mg
creatinina y mayor de 300 pg/mg creatinina,
respectivamente. Las complicaciones cronicas
macrovasculares registradas fueron: enfermedad
cardiovascular y enfermedad arterial periférica
con manifestaciones clinicas: amputaciones no
traumaticas de extremidades inferiores.

Procesamiento de datos

El analisis de las variables del estudio se realizo
mediante el programa SPSS 14.0 para Windows.

RESULTADOS

Datos de la Anamnesis

Fueron incluidos los datos de 99 diabéticos tipo
1. La edad promedio al momento del diagnostico
de la diabetes fue de 12.2+ 6.4 afios, con una
edad de referencia promedio al HSJD de 16.9 +
6.2 afos. La edad promedio al momento del
analisis de los datos (29/08/07) fue de 25.0 £ 9.9
afos. La evolucion promedio de la enfermedad
fue de 12.8+ 8.6 afios. La separacion de los
sujetos del estudio por grupos etarios, reveld la
presencia de 34 adolescentes (34.3%) y 65
adultos (65.7%). Hubo diferencias
estadisticamente significativas en la edad de
diagnéstico de diabetes tipo 1 (P=0.005) y edad
de referencia al HSJD (P=0.002) entre
adolescentes y adultos, siendo las edades maés
tempranas en los primeros (cuadro 3). En cuanto
a su distribucion por género, mas de la mitad de
la poblacion del estudio correspondié a mujeres,
con un total de 57 (57.6%).

Los antecedentes personales patologicos de
importancia mas frecuentes, en orden decreciente
fueron: dislipidemia (33.3%), tiroidopatias
(15.2%), hipertension arterial (10%) y depresion
(4%) (cuadros 1 y 2). La dislipidemia fue casi
exclusiva de los diabéticos tipo 1 adultos (97%)
en comparacion con los adolescentes (3%); casi
la mitad de los adultos asoci6 dislipidemia y
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menos de un 3% de los adolescentes (P<0.001)
(cuadro 3). La patologia tiroidea méas frecuente
fue el hipotiroidismo primario aislado (n=9),
seguida de hipotiroidismo subclinico (n=2).
Otras patologias tiroideas registradas fueron:
tiroiditis de Hashimoto, hipertiroidismo primario,
hipotiroidismo y cancer papilar de tiroides y
noédulo tiroideo eufuncionante (cuadro 2). No
hubo diferencias estadisticamente significativas
en la prevalencia de tiroidopatias entre la
poblacion de adolescentes y adultos diabéticos
tipo 1 (cuadro 3). Se document6 hipertension
arterial en 8 adultos y 1 adolescente diabéticos
tipo 1, diferencia que no alcanzé significancia
estadistica (cuadro 3). De los 99 pacientes, 4
tenian el diagndstico previo de depresion y
recibian control en psiquiatria.

Tabla 1: Tipos y prevalencia de
comorbilidades mas frecuentes en la
poblacion de estudio™.

] . .| Porcentaje

Dislipidemia 33 33,3%
Tiroidopatias 15 15,2%
Hlpertepsmn 9 9.1%
arterial
Gastritis 4 4,0%
Asma 4 4,0%
Depresion 4 4,0%
Epilepsia 2 2,0%
Sindrome de ’ 2.0%
Down
Total 73* 73,7%*"

* Los datos se basan en el grupo de 99 diabéticos tipo 1 de la
Consulta Externa del HSJD; * las comorbilidades no son
mutuamente excluyentes, por lo que un paciente podia

presentar una o varias de ellas de forma simultanea.
Fuente: Base de datos del trabajo.

El antecedente heredofamiliar mas prevalente fue
la diabetes mellitus tipo 2, presente en poco
menos de la mitad de la poblaciéon de estudio
(47.5%). En orden decreciente de frecuencia le
siguieron: diabetes mellitus tipo 1 (12.1%), asma
bronquial (6%), hipertension arterial (4%) y
cardiopatias (4%).

En relacion con el esquema de tratamiento
insulinico utilizado por los sujetos del estudio,
cerca de tres cuartas partes emplearon un
esquema intensificado (74.7%; de los cuales
69.7% insulina simple y NPH y 5% insulina
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simple y glargina), el 16.1% un esquema mixto
dividido y el 9,1% un esquema con dos dosis de
NPH. Hubo diferencias estadisticamente
significativas en los requerimientos de insulina
valorados en unidades internacionales por unidad
de peso por dia, entre el grupo de adolescentes y
el de adultos del estudio, con mayores
requerimientos por parte de los primeros
(P=0.041) (cuadro 3).

Tabla 2: Tipos y prevalencia de patologias
tiroideas en la poblacion de estudio*.

Hlpot.1r01d.1sm0 9 9,1%
primario
Hlpotqulqlsmo 2 2,0%
subclinico
Hipotiroidismo
primario y CA 1 1,0%
papilar de tiroides*
Nodulo .t1r01de0 1 1,0%
eufuncionante
Tiroiditis de °
Hashimoto ! Lo
HlpeI’FlI’Ol(?,lsmO 1 1,0%
primario
Total 15 15,2%

* Los datos se basan en el grupo de 99 diabéticos tipo 1 de la
Consulta Externa del HSJD; CA papilar denota carcinoma

papilar de tiroides.
Fuente: Base de datos del trabajo.

Dentro de los otros tratamientos farmacoldgicos
utilizados por los pacientes, los tres farmacos
mayormente empleados en orden decreciente de
frecuencia fueron: inhibidores de la ECA
(IECAs) (36.4%), estatinas (30.3%) vy
antagonistas del receptor de angiotensina II
subtipo I (ARA II) (11.1%). De los pacientes
utilizando IECAs, la mayoria fueron adultos
(88.9%) (P<0.001) y casi la mitad de los adultos
estaba recibiendo un farmaco perteneciente a este
grupo terapéutico, en su mayoria: enalapril
(cuadro 3). No hubo diferencias significativas en
cuanto al uso de ARA II por parte de los dos
grupos. El uso de estatinas fue significativamente
mayor en el grupo de adultos (n=29) en
comparacion con el grupo de adolescentes (n=1)
(P<0.001) (cuadro 3). La estatina mayormente
utilizada fue la lovastatina.
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Tabla 3: Comparacion de los Resultados de
las Variables Clinicas y de Laboratorio
entre los Grupos de Adolescentes y Adultos.

Adolescentes Adultos

Criterio (n=34) (n=65) P
HbAlc 9.35+2.26 8.23£1.81 0.009
IMC 22.64+2.89 25.89+3.64 <0.001

SRS e 0.98£0.34  0.041

/ kg peso
Tiroidopatia 14.7% 15.4% 0.589
HTA 2.9% 12.3% 0.118
Dislipidemia 2.9% 49.2% <0.001
Retinopatia 0% 13.8% 0.018
Nefropatia 17.6% 52.3% 0.001
Neuropatia 2.9% 3.1% 0.729
Edad de 9.71£3.87 13.48+7.11
. R ~ ~ 0.005
diagnostico afios afios
Edad de 14.1841.08  1829+7.30  0.002
referencia
Uso de IECAs 11.8% 49.2% <0.001
Uso
concomitante 5.9% 13.8% 0.198
de ARA 11
Uso
concomitante 2.9% 44.6% <0.001
de estatinas
Presion
arterial 100.35£27.15 109'0?18'5 0.066
sistolica
Presion
arterial 70.88+11.64 70.79+10.13 969
diastolica
Nivelesde 033,370 216912228 413
proteinuria 21
Niveles de 182.57£38.5
colesterol total 198.18+51.86 2 97
Niveles de 111.03£31.1
LDL 111.92+30.60 3 0.896
Niveles de
HDL 50.00+12.36 51.18+12.41 0.659

Niveles de 157.69+144.7  108.78+84.2
triglicéridos 6 0
Porcentaje de
pacientes con
HbA1lc menor
a6.5%
Porcentaje de
pacientes con
HbA1lc menor
a7%
Porcentaje de
pacientes con
LDL menor a
100 mg/dl
Porcentaje de
pacientes que
alcanzan PAS
<130
Porcentaje de
pacientes que
alcanzan PAD
<80

0.038

11.8% 9.2% 0.470

14.7% 24.6% 0.189

41.2% 35.4% 0.536

94.1% 90.8% 0.584

91.2% 90.8% 0.530

www.revistaclinicahsjd.ucr.ac.cr

Fuente: Base de datos del trabajo.

28 febrero 2013 19




Revista Clinica de la Escuela de Medicina UCR - HSJD

Datos del Examen Fisico

El registro de las variables del examen fisico de
peso y talla permitio la determinacion del indice
de masa corporal (IMC) de los sujetos del
estudio. El promedio de IMC fue de 24.7+3.7
kg/m2, lo cual aun se encuentra dentro del limite
superior de normalidad para esta medida, sin
embargo presenta traslape con el rango de
sobrepeso (este ultimo definido como un IMC
entre 25 y 30 kg/m2). El analisis del IMC segun
el grupo etario reveld diferencias
estadisticamente  significativas. Los IMC
promedio para el grupo de adolescentes y adultos
fueron de 22.6+2.9 kg/m2 y 25.9+£3.6 kg/m2,
respectivamente, lo cual sugiere que la mayoria
de adolescentes se ubicaron dentro de valores
normales y la mayoria de adultos cumplieron
criterios de  sobrepeso, (P<0.001). La
circunferencia abdominal promedio fue de
83.9+£10.9 cm.

El analisis de los datos concernientes a las cifras
tensionales de los diabéticos tipo 1, reveld
promedios de presion arterial sistolica (PAS) de
106.0£22.2 mmHg y de presion arterial
diastolica (PAD) de 70.8£10.6 mmHg. No hubo
diferencias significativas en las cifras de PAS y
PAD entre adolescentes y adultos (P=0.066 y
P=0.969, respectivamente. (cuadro 3).

Datos de Laboratorio

La HbAlc promedio fue de 8.6+2.0%. El analisis
del control metabolico de acuerdo con el grupo
etario revelo diferencias estadisticamente
significativas. Los promedios de HbAlc para
adolescentes y adultos fueron de 9.442.3% vy
8.2+1.8%, respectivamente (P=0.009) (cuadro 3).

En relacion con el perfil de lipidos, no hubo
diferencias estadisticamente significativas entre
adolescentes y adultos en los valores promedio
de colesterol total, LDL colesterol y HDL
colesterol (cuadro 3). Los niveles promedio de
estas  variables  fueron, respectivamente,
187.9+439 mg/dl, 111.3£30.8 mg/dl y
50.8+12.34 mg/dl. Los niveles promedio de
triglicéridos fueron de 125.4+110.4 mg/dl,
siendo significativamente mayores en el grupo de
adolescentes en comparacion con el grupo de
adultos diabéticos tipo 1 (P=0.038) (cuadro 3).

De los 99 pacientes del estudio, los datos de
albuminuria de 57 de ellos (57.6% del total)
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estuvieron disponibles para su analisis; de los
cuales 22 fueron de adolescentes y 35 del grupo
de adultos. Los niveles promedio de albuminuria
fueron de 22.7+£34.7 pg/mg creatinina y no hubo
diferencias significativas entre los dos grupos.
Estas cifras de excrecion urinaria de albimina se
encuentran dentro del rango de
normoalbuminuria, con traslape con rangos de
microalbuminuria.

El registro de los valores de proteinuria 24 horas
estuvo disponible para 29 de los 99 pacientes
(29.3% del total; 3 adolescentes y 26 adultos). El
valor promedio de proteinuria fue de
209.84216.9 mg/24 horas, sin diferencias
significativas entre adolescentes y adultos
(P=0.613) (cuadro 3).

Pacientes alcanzando metas de
tratamiento

La meta de control glicémico de HbAlc inferior
a 6.5% fue alcanzada por 10 de los 99 pacientes
(10.1% del total). No hubo diferencias
significativas en el porcentaje de pacientes
logrando esta meta entre adolescentes (n=4) y
adultos (n=6) (P=0.470) (cuadro 3). E121.2% de
los pacientes tuvo una HbAlc inferior a 7%
(n=21; adolescentes n=5; adultos n=16). No hubo
diferencias significativas en el porcentaje de
sujetos alcanzando esta meta entre adolescentes y
adultos (P=0.189) (cuadro 3).

La meta de LDL colesterol inferior a 100 mg/dl
fue alcanzada por 37 pacientes (37.4% del total),
de los cuales la mayoria (62.2%) fueron adultos
(n=23). No hubo diferencias en el porcentaje de
sujetos alcanzando esta meta entre adolescentes y
adultos (P=0.536) (cuadro 3).

El 91.9% (n=91) de los pacientes lograron la
meta de PAS inferior a 130 mmHg, sin
diferencias en el porcentaje de sujetos
alcanzando esta meta entre adolescentes y
adultos (P=0.584) (cuadro 3). El objetivo de
PAD inferior a 80 mmHg se registr6 en el 90.9%
de los pacientes (n=90), sin diferencias
significativas entre ambos grupos (P=0.530)
(cuadro 3).

Complicaciones Cronicas
Microvasculares

La prevalencia de complicaciones cronicas
microangiopaticas en orden decreciente de
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frecuencia fue: nefropatia diabética (40.4% del
total), retinopatia diabética (9.1% del total) y
neuropatia diabética (3.0% del total). Mas de la
mitad de la poblacion adulta presenté nefropatia
diabética (52.3%) en comparacién con el 17.6%
de los adolescentes, diferencia que fue
estadisticamente significativa (P=0.001) (cuadro
3).

La presencia de retinopatia diabética fue
exclusiva de la poblacion adulta, presente en un
total de 9 sujetos; diferencia que alcanzo
significancia estadistica en relacion con el grupo
de adolescentes (P=0.018).

Se document6 neuropatia diabética en un total de
tres sujetos, de los cuales dos fueron adultos. No
hubo diferencias significativas entre adolescentes
y adultos en la prevalencia de esta complicacion
(P=0.729) (cuadro 3).

Complicaciones Cronicas
Macrovasculares

Ninguno de los sujetos del estudio tenia
evidencia de enfermedad cardiovascular en
alguna de sus formas o amputaciones no
traumaticas de extremidades inferiores.

DISCUSION

El principal objetivo de este estudio fue
establecer un analisis comparativo del control
metabdlico y caracteristicas epidemiologicas
entre el grupo de adolescentes y el de adultos
diabéticos tipo 1 de la Consulta Externa del
HSJD. A pesar de que la edad promedio de la
poblacion fue relativamente joven (25+ 9.9 afios),
la proporcion adultos:adolescentes fue de 1.9:1.
El hallazgo mas sobresaliente del estudio fue la
demostracion de diferencias estadisticamente
significativas entre ambos grupos en un total de
10 variables: edad de diagnostico, edad de
referencia, presencia de dislipidemia, retinopatia
y nefropatia diabéticas, requerimientos de
insulina, uso de IECAs y estatinas y niveles de
HbAlc y de triglicéridos.

El disefio del estudio no permitié establecer de
forma objetiva los factores por los cuales se
presentaron  las  diferencias  previamente
nombradas entre los 2 grupos, sin embargo,
existe evidencia a partir de investigaciones
previas, de que algunas de las mismas,
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incluyendo las diferencias en el control
glicémico y en el desarrollo de complicaciones
cronicas de la enfermedad, pueden ser atribuidas
a factores psicosociales™®**1%,

La variable de la anamnesis edad de referencia,
es en realidad dependiente tanto de la edad de
diagnéstico de la diabetes tipo 1 como de las
politicas individuales de referencia de cada
centro de atencion en salud. Lo anterior explica,
al menos parcialmente, el hecho de que los
adultos fueran referidos con edades mas
avanzadas a la Consulta Externa de
Endocrinologia del HSJD, pues el diagnostico de
la diabetes tipo 1 se estableci6 de forma mas
tardia en los mismos, en comparacion con el
grupo de adolescentes. Resulta intrigante el
hallazgo de que el diagnostico de la enfermedad
se estableciera significativamente mas temprano
en los adolescentes en comparacion con los
adultos. Varias investigaciones previas han
revelado no sélo un incremento marcado en la
incidencia de la diabetes tipo 1 durante Ila
segunda mitad del siglo XX*'”), sino un mayor
aumento en la incidencia de la enfermedad en el
grupo etario de 0 a 4 afios, en relacion con
diabéticos tipo 1 de edades mayores!*'¥.

El estudio demostr6 una mayor prevalencia de
complicaciones crénicas microvasculares en el
grupo de adultos en comparacién con el de
adolescentes. Los principales factores
involucrados en el desarrollo y progresion de
dichas complicaciones son: duracion de la
enfermedad, control glicémico y control de la
presion arterial. El control de la presion arterial
no fue distinto entre los dos grupos y mas del
90% de los pacientes alcanzaron la meta de
tratamiento de PA menor a 130/80 mmHg
propuesta por la Asociacion Americana de
Diabetes. El control glicémico fue
significativamente peor en el grupo de
adolescentes en comparacion con el de adultos,
sin embargo, esto no se tradujo en una mayor
prevalencia de complicaciones cronicas en los
primeros. Tipicamente se ha descrito que las
complicaciones créonicas de la diabetes mellitus
se manifiestan durante el segundo decenio de
hiperglicemia, lo cual resalta la importancia de la
duracién de la enfermedad en el desarrollo y
progresion de las complicaciones asociadas. La
mayor prevalencia de nefropatia y retinopatia
diabéticas en la poblacion de adultos podria ser
atribuida, al menos en parte, a una mayor
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evolucion de la enfermedad en relacion con el
grupo de adolescentes.

La mayor utilizaciéon de estatinas e inhibidores
de la ECA por parte de los adultos diabéticos
tipo 1 en relacion con los adolescentes del
estudio, es un reflejo de la mayor prevalencia de
hipercolesterolemia y nefropatia diabética en los
primeros. Un dato alarmante fue el hallazgo de
que menos de la mitad de los sujetos del estudio
alcanzaron el nivel meta de LDL colesterol
propuesto por la Asociaciéon Americana de
Diabetes (LDL<100 mg/dl en 37.4% de
pacientes). Incluso hubo una tendencia no
significativa a un mayor porcentaje de adultos no
alcanzando metas de LDL colesterol en
comparacion con los adolescentes (P=0.536).

La importancia de alcanzar la cifra meta de LDL
colesterol, propuesto como objetivo primario del
tratamiento de dislipidemia por el Tercer Reporte
del Programa Nacional de Educaciéon en
Colesterol (NCEP) ATP 111"V en pacientes con
triglicéridos inferiores a 500 mg/dl, radica en la
asociacion continua y logaritmica entre los
niveles de LDL colesterol y el riesgo relativo de
enfermedad coronaria’®. A pesar de que la
evidencia sobre terapia hipolipemiante en
diabéticos tipo 1 es limitada, el Estudio de
Proteccion del Corazon (Heart Protection Study)
(en el subgrupo de 5963 diabéticos aleatorizados
a simvastatina vs placebo) demostrd6 una
reduccion de eventos cardiovasculares en el
subgrupo de 600 diabéticos tipo 1 similar a lo
observado en los diabéticos tipo 2 (sin embargo,
el beneficio no alcanzd  significancia
estadistica)®™. Sin embargo, se debe recordar
que en este estudio se incluy6 diabéticos de mas
de 40 anos de edad con un factor de riesgo
cardiovascular adicional, por lo que no
podriamos extrapolar los datos a la poblacion
evaluada en el presente estudio. En general, la
Asociacion Americana de Diabetes propone las
mismas metas hipolipemiantes en diabéticos tipo
1y tipo 21%.

Uno de los hallazgos més relevantes del estudio
fue la demostracion de un peor control glicémico
en la poblacion de adolescentes en relacion con
la de adultos diabéticos tipo 1. Se ha demostrado
que la hiperglicemia es un mediador clave del
riesgo cardiovascular de diabéticos tipo 1. Esta
lleva a disfuncioén endotelial, rigidez de paredes
vasculares arteriales, incremento en el grosor
intima media, neuropatia autondémica cardiaca y
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disfuncion  ventricular  izquierda’ ). El

estudio Oslo demostré que cada 1% de
incremento en HbAlc se relaciond con un
incremento de un 6.4% en el area de estenosis
coronaria,  determinado  por  ultrasonido
intravascular (18 afios de seguimiento)®”. El
control glicémico estricto en comparacion con el
convencional en diabéticos tipo 1, ha demostrado
retrasar el desarrollo y progresion de la
neuropatia cardiaca autondémica y mejorar la
masa y funcion ventricular izquierdas®*>".

Actualmente existe evidencia a partir de estudios
clinicos prospectivos aleatorizados utilizando
puntos finales clinicos, de que el control
glicémico estricto en la poblacion de diabéticos
tipo 1 retarda y reduce la progresion de
complicaciones crénicas microvasculares
(reduccion de retinopatia en un 47%, nefropatia
clinica en un 54% y neuropatia en un 60%; de
acuerdo con el Estudio de Control vy
Complicaciones en Diabetes, DCCT"?) vy
macrovasculares (reduccion de cualquier evento
cardiovascular en un 42% y reduccion de infarto
al miocardio no fatal, enfermedad
cerebrovascular y muerte por enfermedad
cardiovascular en un 57%; de acuerdo con el
estudio de Epidemiologia de Intervenciones y
Complicaciones en Diabetes, EDIC?”), en
comparacion con el grupo recibiendo terapia
convencional. Estos dos estudios resaltan la
importancia de la optimizacion del control
metabdlico en el paciente diabético.

La exposicion glicémica temprana en la
evolucion de la diabetes mellitus tipo 1 genera
una impronta metabdlica, conocida como
memoria metabolica, que contribuye al riesgo
cardiovascular. Un control glicémico estricto en
las primeras etapas de la enfermedad reduce
considerablemente el riesgo futuro de
complicaciones macrovasculares. A parte del
control glicémico temprano, la magnitud del
descenso de la glicemia es otro factor que influye
en la proteccion cardiovascular del diabético tipo
1. A diferencia de otros estudios en diabéticos
tipo 1 en los que el control glicémico fue menos
estricto, en el DCCT se alcanzo6 una HbAlc
cercana al 7% (grupo intensivo), lo cual, varios
aflos después, redujo marcadamente varias
complicaciones macrovasculares®?.

A pesar de que las diferentes guias sobre metas

de tratamiento para los pacientes diabéticos
enfatizan la importancia de un control glicémico
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adecuado, con meta de HbAlc < 7% en ausencia
de hipoglicemia significativa, de acuerdo con los
Estandares de Cuidado Médico en Diabetes 2010
de la Asociacion Americana de Diabetes(lz), se
sabe que en la practica clinica es dificil alcanzar
muchas de las metas. El control 6ptimo de la
enfermedad es dificil de alcanzar en la mayoria
de los pacientes diabéticos. En el estudio DCCT,
en el que participd una poblacién altamente
seleccionada y motivada, dotada de educacion y
seguimiento, s6lo un 5% de los pacientes
mantuvo una concentracion promedio de
hemoglobina glicosilada en el rango normal (<
6.5%)".

El manejo y seguimiento adecuados de la
diabetes tipo 1 requiere un abordaje
multidisciplinario, en el que interactuian el
paciente, su familia y el equipo y centro de
atencion en salud. Cada uno de los elementos es
fundamental en la definicion de metas de
tratamiento y medidas orientadas al control
optimo de la enfermedad. Existen multiples
factores que influyen en el control glicémico y
desarrollo y progresion de complicaciones
cronicas en diabéticos tipo 1.

En una revision (6) sobre el efecto de las barreras
externas sobre el control de la diabetes mellitus,
las mismas se dividieron en 2 grandes grupos:
barreras del paciente (influencia del nivel
socioecondmico, educacion del paciente y
presencia o ausencia de un seguro en salud) y
barreras del sistema de atencion en salud (acceso
a servicios de atencion en diabetes mellitus de
calidad y actitud del médico hacia la
enfermedad). En relaciéon con las barreras del
paciente, el Estudio Epidemiolégico de
Complicaciones de la Diabetes de Pittsburgh (por
sus siglas en inglés EDC; estudio prospectivo de
seguimiento de 658 diabéticos tipo 1 de inicio
antes de los 17 anos, edad media de 28 afos y
duraciéon media de la enfermedad de 20 afios),
reveld que tanto los pacientes con bajo nivel
socioecondmico como aquellos con menor nivel
educativo reportaron con menor frecuencia buen
estado de salud y tuvieron peor control glicémico
en comparacion con los diabéticos tipo 1 de
mayor nivel socioeconémico y educativo
(diferencias fueron estadisticamente
significativas).

El acceso a servicios de salud de calidad en

diabetes mellitus es una de las barreras de los
sistemas de atencién en salud. Estudios han
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revelado que mas del 90% de las visitas médicas
del diabético son atendidas por médicos de
atencion primaria, quienes se caracterizan por un
menor uso de medidas preventivas y peor control
glicémico de los pacientes en comparacion con la
poblacion diabética atendida por médicos
especialistas. La actitud del médico hacia la
diabetes es otra de las barreras que influyen en el
control de la enfermedad. Algunos estudios han
revelado que los médicos de atencién primaria
consideran mas complejo el tratamiento de la
diabetes mellitus en comparaciéon con otras
enfermedades cronicas.

Ademas de las barreras externas capaces de
influir en el control de la enfermedad, existen
otros factores que pueden modificar el control
glicémico en la poblacion de diabéticos tipo 1.
Diversos estudios previos han analizado el efecto
de la edad del diabético tipo 1 sobre el control
glicémico, y la relacibn con trastornos
psicosociales y complicaciones cronicas de la
enfermedad.

En un estudio observacional prospectivo
realizado en el Hospital Universitario de
Torontow, con 91 adolescentes femeninas
diabéticas tipo 1 (edad promedio: 1542 afios;
duraciéon promedio de enfermedad: 7+4 afios;
seguimiento promedio: 4-5 afios), se demostrd
una prevalencia basal de trastornos alimentarios
del 29%. De las pacientes sin trastornos
alimentarios al inicio del estudio, el 15%
desarrollaron alguno de estos trastornos durante
el seguimiento. Hubo una correlacion
significativa directa entre la severidad del
trastorno de la conducta alimentaria y el nivel de
HbAlc, y entre la severidad del desorden
alimentario al inicio del estudio y el desarrollo de
retinopatia diabética 4 afios después.

Dentro de los factores clinicos y de laboratorio
presentes en la poblacion de diabéticos tipo 1 al
inicio del estudio de seguimiento DCCT/EDIC,
asociados de forma significativa con el desarrollo
de enfermedad cardiovascular, la edad fue uno de
ellos. La edad mayor (31+ 6 afios) se asocid
significativamente con el desarrollo de
enfermedad cardiovascular en comparacion con
la edad menor (27+7 afios), independientemente
del grupo de tratamiento al que fuera asignado el
paciente (P<0.001). El estudio de seguimiento
DCCT/EDIC ratifica el hecho de que el grupo
etario de la poblacion de diabéticos tipo 1 puede
influir en el desarrollo de complicaciones
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crénicas de la enfermedad”. En el presente
estudio no se documentd complicaciones
cronicas macrovasculares, sin embargo si hubo
una relacion entre el grupo etario y el desarrollo
de complicaciones cronicas microvasculares
(véanse parrafos anteriores).

En contraposicion con los diabéticos tipo 1 con
mejor control glicémico, aquellos con un peor
control metabolico, presentan una mayor
prevalencia  de  patologias  psiquiatricas
concomitantes, tienden a proceder de familias
conflictivas 'y  presentan  una  mayor
predisposicion a ausentarse de sus citas médicas
de control®.

Desde que se establece el diagnostico y durante
el curso de la enfermedad, los niflos y
adolescentes diabéticos tipo 1 presentan una serie
de crisis personales predecibles, manifestadas
por sentimientos de tristeza intermitente, soledad,
irritabilidad y aislamiento social. Los conflictos
familiares al momento del debut se relacionan
con problemas de adaptacion temprana a la
enfermedad, predisposicion al desarrollo de
trastornos de ansiedad y depresion, control
glicémico subdptimo y asistencia irregular a las
citas de seguimiento médico en nifos y
adolescentes diabéticos tipol®.

En un estudio que valord el impacto de la
inclusion de la psicologia clinica en el manejo
multidisciplinario de la diabetes, se demostré que
ciertos factores psicosociales se relacionaron con
pobre adherencia al tratamiento y peor control
glicémico, algunos fueron: sindrome organico
cerebral produciendo tendencia al olvido,
reacciones de duelo por el fallecimiento de seres
queridos, antecedente de abuso sexual o
violacion en la infancia, sentimientos
encontrados por la separacion marital o el
divorcio de los padres y conflictos familiares por
la diabetes".

Uno de los factores que ha demostrado ser
controversial en el control metabdlico de los
adolescentes diabéticos tipo 1 es la motivacion
intrinseca. Se cree que los adolescentes con
mayor motivacion intrinseca para el manejo de
su enfermedad, podrian ser mas persistentes en el
cuidado de su diabetes y presentarian mejor
control glicémico. En un estudio transversal con
43 adolescentes diabéticos tipo 1 (edad
promedio= 14.14+ 1.73 afios; 65% mujeres; 74%
caucasicos) se quiso poner a prueba la anterior
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hipétesis. El estudio reveld que los adolescentes
con mayor motivacion intrinseca reportaron una
mayor adherencia al tratamiento (r=0.38, P<
0.05), pero, sorprendentemente, tuvieron un peor
control glicémico en comparacién con el grupo
con menor motivacion intrinseca (r=0.48, P<
0.05). Estos resultados han sido reportados
previamente en la literatura, lo cual sugiere que
los adolescentes encargados primariamente por
el cuidado de su diabetes tienden a presentar
pobre control glicémico. Los autores del estudio
sugieren que los adolescentes diabéticos tipo 1
intrinsicamente motivados corren el riesgo de
pobre control glicémico, probablemente por la
toma de decisiones sobre el manejo de su
enfermedad basados en su juicio propio,
caracterizado por inexperiencia y
desconocimiento sobre el manejo adecuado de la
patologia®.

En el caso de la poblacion de adolescentes es
necesario considerar que es un grupo etario
caracterizado por las aspiraciones al pensamiento
y accionar independientes. Se recomienda la
participacion activa del adolescente en la toma
de decisiones y definicion de metas de
tratamiento con el objetivo de incrementar la
adherencia al tratamiento®.

Los diabéticos tipo 1 presentan una mayor
prevalencia de algunas patologias psiquiatricas
en comparacion con el resto de la poblacion. Las
3 condiciones mayormente asociadas y que a su
vez se relacionan con un peor control glicémico
y mayor progresion de complicaciones cronicas,
son la depresion, los trastornos de ansiedad y los
trastornos alimentarios.

En el caso de la depresion, se ha demostrado que
su prevalencia se encuentra aumentada en la
poblacion de adultos diabéticos tipo 1. El
efecto hiperglicemiante de la depresion parece
depender de factores conductuales (conducta
alimentaria, tabaquismo, actividad fisica, funciéon
cognitiva y adherencia al tratamiento) y factores
fisiopatologicos (disregulacion glucocorticoide,
hiperactividad simpatica y alteraciones en
mediadores  inflamatorios, que llevan a
hiperglicemia y/o resistencia a la insulina). Se ha
demostrado que la depresion favorece la
progresion de complicaciones cronicas micro y
macrovasculares en la poblacion de diabéticos y
aumenta el riesgo de muerte prematura''?.
Algunos estudios han demostrado una asociacion
entre retinopatia diabética mas severa en

28 febrero 2013




Revista Clinica de la Escuela de Medicina UCR - HSJD

diabéticos deprimidos en relacién con controles
no deprimidos"*'?. Existe evidencia de que el
alivio de la depresion se acompaina de mejoria en
el control glicémico y en la sensibilidad a la
insulina en sujetos diabéticos tipos 1y 21.

La poblacion femenina de diabéticas tipo 1
presenta mayor riesgo de trastornos de la
alimentacion tipo bulimia y anorexia nerviosa.
Estas pacientes con frecuencia omiten las
aplicaciones de insulina con el objetivo de perder
peso. Esta conducta se ha relacionado con
deterioro en el control glicémico y desarrollo
acelerado de retinopatia diabética®®.

Los sindromes de ansiedad se presentan con
mayor frecuencia en la poblacién de diabéticos
tipo 1 en comparacion con la poblacion general,
se han relacionado con pobre control glicémico y
se pueden confundir con cuadros de

hipoglicemia®.

CONCLUSIONES Y RECOMENDACIONES

La diabetes mellitus tipo 1 es una enfermedad
crénica de base predominantemente
autoinmunitaria cuya prevalencia ha aumentado
en los ultimos 20 afios. Con frecuencia el debut y
gran parte de la evolucion de la patologia se
presentan durante la nifiez y/o adolescencia,
siendo ésta tltima una etapa de la vida
caracterizada por las aspiraciones al pensamiento
y accionar independientes. Uno de los
principales hallazgos del presente estudio fue la
demostracion de un control  glicémico
significativamente peor en la poblacion de
adolescentes en comparacion con la de adultos
diabéticos tipo 1 de la Consulta Externa de
Endocrinologia del HSJD. A pesar de que no se
analizé los factores especificos responsables de
esta diferencia, gran parte de la misma podria ser
atribuible a factores psicosociales.

Actualmente, varios proveedores de cuidados en
diabetes reconocen la importancia de la inclusion
de servicios de apoyo psicosocial capacitado en
el manejo multidisciplinario de la diabetes. El
Programa de Reconocimiento en Educacion de la
Asociacion Americana de Diabetes apoya esta

inclusion®.
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