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RESUMEN
Introduccién: Un mal control e inoportuno diagndstico de la DM, provocara un
estado de hiperglicemia y con el pasar de los afios producira dafios graves en
organos y sistemas, destacando la afectacion a nivel de la microvasculatura renal
y retiniana. Tanto la sintomatologia renal como la afectacién retiniana, suelen
ser de aparicion simultdnea. Por lo cual, las manifestaciones en la retinopatia
diabética podrian contribuir en el diagnostico y estadificacion de la afectacion
renal.
Objetivo: Detectar las alteraciones microvasculares de la retinopatia diabética
como factor predictor de afectacién renal en pacientes que acudieron al Hospital
Naval Guayaquil durante el periodo 2016-2020.
Metodologia: Se realiz6 un estudio de prevalencias que representa un disefio
observacional, descriptivo de corte transversal en el que se incluyeron 82
pacientes de manera no aleatoria con diagnéstico de DM que presentaron
afectacion oftalmica y renal atendidos en el Hospital Naval de Guayaquil y la
Clinica Internacional de la Visién del Ecuador.
Resultados: El andlisis de frecuencias de lesiones microvasculares de la retina
segun los estratos de gravedad de la enfermedad renal crénica, revelé que el
44% de pacientes en el primer estadio presentaron exudados, 22% lesiones
mixtas dobles y el resto no se visualizé lesiones por medio de la angiografia.
Conclusion: Los pacientes con retinopatia diabética proliferativa presentan un
efecto de mayor gravedad en su funcionamiento renal con respecto a los
patrones no proliferativos, sin embargo, el edema macular no guarda relacién o
efecto alguno sobre dicha funcion.

PALABRAS CLAVES: Diabetes mellitus, retinopatia diabética, nefropatia

diabética, edema de retina.

Xvii



ABSTRACT

Introduction: Poor control and untimely diagnosis of DM will cause a state of
hyperglycemia and over the years will cause serious damage to organs and
systems, highlighting the involvement of the renal and retinal microvasculature.
Both renal symptoms and retinal involvement tend to occur simultaneously.
Therefore, the manifestations in diabetic retinopathy could contribute to the
diagnosis and staging of renal involvement.

Objective: To detect the microvascular alterations of diabetic retinopathy as a
predictor of renal involvement in patients who attended the Hospital Naval
Guayaquil during the period 2016-2020.

Methodology: A prevalence study was carried out that represents an
observational, descriptive cross-sectional design in which 82 patients with a
diagnosis of DM who presented ophthalmic and renal involvement were included
in a non-randomized manner, treated at the Hospital Naval de Guayaquil and the
International Clinic of the Vision of Ecuador.

Results: The analysis of frequencies of retinal microvascular lesions according
to the severity strata of chronic kidney disease, revealed that 44% of patients in
the first stage presented exudates, 22% double mixed lesions and the rest did
not visualize lesions due to medium of angiography.

Conclusion: Patients with proliferative diabetic retinopathy have a more serious
effect on their renal function compared to non-proliferative patterns, however,

macular edema has no relationship or effect on this function.

KEY WORDS: Diabetes mellitus, diabetic retinopathy, diabetic nephropathy,

retinal edema.
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INTRODUCCION

La presente investigacion se desarrolla dentro del ambito de salud, analizando
los cambios retinales detectados mediante retinoangiografia fluorosceinica en
pacientes diabéticos, como indicador de afectacion renal. La diabetes mellitus
es una enfermedad metabdlica cronica que se caracteriza porque el paciente
presenta niveles aumentados de glucosa en sangre. Esta patologia acontece
debido a que el pancreas no produce suficiente insulina o el organismo no utiliza
de forma eficaz la insulina producida, y al ser la hormona encargada de regular
la glucosa en la sangre, se produce un desbalance y descompensacion en el
organismo. En efecto, el curso de la diabetes mal controlada provocara un
estado de hiperglucemia y a medida que transcurre en el tiempo, producira dafios
graves en 6rganos y sistemas, principalmente los nervios y vasos sanguineos @,
Esta patologia es una de las principales causas de ceguera, insuficiencia renal,
infarto de miocardio, accidente cerebrovascular y amputacion de miembros
inferiores (1). En la actualidad, la diabetes mellitus sigue siendo una enfermedad
muy prevalente en nuestra sociedad. A nivel mundial se presentan un sin
namero de casos. Desde de 1980 al 2014 los casos de pacientes diagnosticados
con diabetes aumentaron de 108 millones a 422 millones y solo entre el 2000 al
2016, la mortalidad precoz por diabetes se incrementé un 5% (2). Unicamente a
nivel latinoamericano, afecta aproximadamente a dos millones de personas,
predominando el tipo 2 con un aumento prevalente en paises de ingresos bajos
y medianos (3).

En el Ecuador, la diabetes representa un problema prioritario en el sistema de
salud. Segun la encuesta del ENSANUT, la prevalencia de la diabetes en

nuestros habitantes de 10 a 59 afios en de 1, 7%, con tendencia a tasas



elevadas. A partir de los 30 afios, se proyecta que esta tendencia se va a
incrementar y a la edad de 50 afos, uno de cada 10 ecuatorianos va a ser
diagnosticado con diabetes. A causa de una constante alimentacion no
saludable, inactividad fisica, abuso de alcohol y consumo de tabacos el cuadro
clinico del paciente empeorard y las complicaciones por esta patologia se van a
presentar con mayor frecuencia en edades mas tempranas (4). Como es de
conocimiento, la diabetes mellitus con un control inadecuado, incrementa las
probabilidades de muerte prematura, ademas esta patologia requiere de un
control, manejo y tratamiento multidisciplinario, debido a las mdudltiples
complicaciones que puede presentar el paciente, sin embargo, debemos
destacar dos con afectacién anatémica semejante, la retinopatia y nefropatia
diabética. En ambas complicaciones se ve afectada la microvasculatura, pero

se diferencian en el momento de aparicion y deteccién (5)(6).

La retinopatia diabética es una enfermedad que se presenta como complicacion
de la diabetes mellitus, debido a altos niveles de sangre en el organismo,
provocando dafio en los capilares de la retina, los cuales se pueden hinchar y
tener fugas de liquido, también pueden obstruirse e impedir el flujo de sangre.
En ocasiones, se pueden generar nuevos vasos sanguineos anormales en la
retina. Todos estos acontecimientos conllevan al que paciente sufra una
disminucién y subsiguiente pérdida de vision, pero a estas instancias los dafios
en la retina se encuentran ya avanzados (7). Es considerada una de las primeras
causas de ceguera a nivel mundial (8). La prevalencia de esta complicacion
aumenta con la evolucion en curso de la Diabetes Mellitus y por supuesto por

mal manejo (9)(10).



La nefropatia diabética es otra complicacién de la diabetes y se presenta en
aproximadamente el 25% de los pacientes, con una aparicion de sintomas
incluso antes del diagndstico. El curso de esta patologia incapacita a los rifiones
para realizar sus funciones habituales como eliminar los productos de desecho
y el exceso de liquido del cuerpo (11). Con el paso del tiempo se va afectando
paulatinamente el delicado sistema de filtracion, que, si no se previene o retrasa
su evolucion, las complicaciones se agravan, convirtiéendose en enfermad renal

terminal. (12)



OBJETIVOS
Problema a investigar

Es de nuestro interés el curso que toma la enfermedad en pacientes diabéticos
tipo 2, en los cuales, la afectacion microvascular no es evidente hasta sus
complicaciones mas graves. Por lo tanto, consideramos que es necesario,
mediante métodos no invasivos, detectar cambios en la retina que puedan servir
como indicadores del deterioro de la funcién renal en pacientes que acudieron al

Hospital Naval Guayaquil en el periodo 2016-2020.

Objetivo General

Detectar las alteraciones microvasculares de la retinopatia diabética como factor
predictor de afectacién renal en pacientes que acudieron al Hospital Naval

Guayaquil durante el periodo 2016-2020.

Objetivos Especificos

1. Identificar la categoria de retinopatia diabética, segun la clasificacion del
Early Treatment Diabetic Retinopathy study.

2. Clasificar al dafio renal crénico segun las Guias KDIGO

3. Determinar las alteraciones microvasculares retinales mediante
retinoangiografia fluorosceinica.

4. Correlacionar los cambios de retinopatia diabética con las alteraciones

renales.



Hipotesis
Los cambios retinales detectados en pacientes diabéticos, sirven como
indicadores de afectacion renal.

Operalizacién de variables

Tabla 1 Operalizacidn de variables

Nombre Definicion de la Tipo RESULTADO
Variables variable
Edad Edad Numérica En afios
Diabetes Clasificacion: Categorica e Diabetes Tipo 1
. . nominal
American Diabetes e Diabetes Tipo 2
Association _
e Diabetes
Gestacional
e Diabetes

especifico debido a

otras causas

Retinopatia Early Treatment Categorica e Retinopatia
diabética Diabetic Retinopathy nominal o
Study Diabética no

Proliferativa

e Retinopatia
Diabética
Proliferativa

Enfermedad Guias K/DOQI Categorica e Estadio 1 (filtrado
Renal Crénica ordinal
glomerular normal)

e Estadio 2 (filtrado
glomerular
levemente
disminuido)

e Estadio 3 (filtrado
glomerular
moderadamente
disminuido)

e Estadio 4 (filtrado
glomerular
gravemente
disminuido)

Estadio 5 (Fallo Renal)
Género Anamnesis Categoérica e Masculino
nominal
e Femenino



MARCO TEORICO
Capitulo 1: Diabetes Mellitus

Generalidades.

Engloba a las enfermedades de metabolismo carbohidratos, caracterizandose
por la presencia de glucosa sérica alta. Su patogenia se basa en la alteracion
relativa o completa de secrecion pancreatica de insulina, en conjunto con

diferente grados de resistencia de la misma hormona en tejidos periféricos (12).

Complicaciones.

Tener DM2 implica que el paciente tiene la necesidad de valoraciones
subsecuentes en fin de hallar cualquier indicio de inicio o establecimiento de
complicacion causada por esta patologia. Esto se debe al caracter insidioso y
consecuente diagnostico tardio de esta enfermedad, ademas del impacto en la
calidad de vida que dichas complicaciones generan. Las complicaciones de DM2
se clasifican en macrovasculares (Ejemplo: aterosclerosis) y en microvasculares

(Ejemplos: neuropatia, nefropatia y retinopatia) (13).



Capitulo 2: Retinopatia diabética.

Generalidades

Retinopatia diabética (RD) suele presentarse 4-7 afios antes del diagndstico
clinico, segun los hallazgos de Harris et al. al estudiar la prevalencia de esta en
relacion con los afios de inicio de DM2. La frecuencia y el tipo de valoracion
ocular para el control de un paciente con DM depende del tipo de diabetes y los
hallazgos oculares. Los que presentan DM2, la primera examinacion ocular se
recomienda que sea al momento del diagndstico. Posteriormente, el seguimiento
se recomienda que sea de forma anual en caso de presencia de retinopatia, y

cada 2 afios en caso de no haber evidencia de dicha alteracion (13).

Un buen control glicémico y de presion arterial es clave para reducir el riesgo de
aparicion y la progresion de deterioro visual. Terapia laser e inyecciones
intraoculares de agentes inhibidores VEGF tienen como objetivo amedrentar la

retinopatia avanzada (13).

Escala de Severidad de Retinopatia Diabética Clinica “Early

Treatment Diabetic Retinopathy Study” (ETDRS).

Es una escala que define la historia natural de diferentes grados/niveles de
retinopatia segun hallazgos del fondo de ojo, como se muestra en la Tabla 1. El
riesgo de progresion aumenta con el tiempo y segun la severidad del hallazgo

inicial (14) (Tabla 1).



Patogenia

La RD, de forma tradicional, se lo consideraba como una complicacién
puramente microvascular de la retina. Pero actualmente se denota que consiste
en un trastorno neurovascular que implica alteracion de tanto componentes de
tejido vascular como de tejido nervioso de la retina (la unidad neurovascular).
Auln no esta definido siincluso el deterioro del tejido nervioso de la retina precede
0 no a los hallazgos microvasculares anormales. El deterioro y avance de esta
corresponde a la disrupcion de interacciones de células nerviosas (células
ganglionares, bipolares, etc.), vasculares (células endoteliales, pericitos),

inmunitarias (microglia) y glia (astrocitos, células de Miiller) (15).

Por lo general, la retinopatia diabética se lo divide en dos estadios:
1) No proliferativo (temprano): consiste en la presencia de MA,
hemorragias (HPR, HR y HV), RV, exudados (AED y EA), y AMIR.
2) Proliferativo (avanzado): consiste en la presencia de neovascularizacion
(NVD y NV) dado por isquemia e hipoxia. Aquellos nuevos vasos, al ser

de caracter fragil, son propensos a causar HV y/o DR por traccion (15).

Uno de los cambios microvasculares mas tempranos en la retina es el
engrosamiento de la membrana basal dado por el incremento excesivo en la
produccion de la matriz extracelular. La comunicacion de célula a célula se
vuelve deficiente entre células endoteliales y las otras de la unidad
neurovascular. Dicho mecanismo también aumenta la permeabilidad y
angiogénesis. Estos factores dafian la barrera sangre-retina y por consiguiente

permite la fuga de liquidos en la neuroretina, que, a su vez, engruesa de forma



anormal la macula (edema macular diabética, EMD). En todos los estadios esta
presente el EMD. Tanto el EDM y la NV son los dos pilares causales de pérdida
visual y ceguera en pacientes con DR. Otro de los cambios es la migracion y
pérdida de pericitos que dan soporte a las células endoteliales. Los capilares
terminan volviéndose débiles en estructura y se tornan propensos a la formacion

de MA y al aumento de permeabilidad vascular (15)(16).

Retino angiografia con fluoresceina

Es una técnica imagenoldgica que permite examinar la circulacion de la retina y
coroides mediante el uso de fluoresceina, un contraste sistémico administrado
de forma endovenosa. MA aparecen como punteados hiperfluorescentes en las
fases tempranas de la DR. Se las diferencian de hemorragias localizadas ya que
estas son hipofluorescentes. Ademas, es posible evaluar areas no perfundidas
ya que se muestran como areas hipofluorescentes y oscuras homogéneas.
Areas de neovascularizacién y de AMIR también son valorables mediante el uso

de esta técnica (17).
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Capitulo 3: Nefropatia Diabética

Generalidades

Al igual que la retinopatia, el tipo de diabetes que presente el paciente influird en
la frecuencia e inicio de cribado para la deteccion de nefropatia. Los DM2 deben
someterse bajo cribado al momento del diagndstico. Lo que se verifica son
cambios en las tasas de excrecion renal de albumina por encima de los rangos
normales (<30 mg/dia). Ante resultados patoldgicos, la prueba debe repetirse
dos a tres veces en un periodo total de 3 a 6 meses para la confirmacién de la
nefropatia. Importante tener en cuenta que esto se debe a que es frecuente que
se eleven estos parametros sin que el paciente tenga una nefropatia en si

(Ejemplo: fiebre, ejercicio, insuficiencia cardiaca, etc.) (13).

Estas alteraciones se denominan de la siguiente forma:
e Microalbuminuria: 30-300 mg/dia. Indicativo de nefropatia diabética.
e Macroalbuminuria: >300 mg/dia. Indicativo de enfermedad renal

establecida clinicamente (13).

La progresion de la nefropatia puede prolongarse debido a la instauracion
temprana de manejo con medidas que controlan presién arterial, uso de IECA,

ARA2 y SGLT2 (si es que son indicados) (13).

Ademas de la excrecion de albumina, la patologia renal en el diabético también

puede categorizarse segun el filtrado glomerular que presente. Estas las denotan

en las guias mas actuales, las guias “Kidney Disease: Improving Global
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Outcomes” (KDIGO), que son una actualizacion de las guias “Kidney Disease

Outcomes Quality Initiative” (KDOQUI) del 2004 (Tabla 2) (17).

Patogenia

Los hallazgos méas comunes de la nefropatia diabética consisten en el
engrosamiento de la membrana basal (glomerular, tubular y capilar) (19). La
hiperglicemia causa la produccion de radicales de oxigeno y productos finales

de la glicacion (AGE). (18)

Los AGE son moléculas que terminan entrecruzandose con proteinas de la
matriz extracelular glomerular y de proteinas intracelulares, alterando las
funciones fisiolégicas renales. Una de las consecuencias es el aumento de la
permeabilidad glomerular, hiperfiltracion y alteracion/pérdida de los podocitos,
dando lugar a la excrecion de proteinas séricas (albuminuria). Las proteinas
filtradas a su vez causan que las células epiteliales y mesenquimales se
transformen a fibroblastos, conllevando a una injuria tubular crénica y

disminucién del filtrado glomerular con el tiempo (Gréfico 1) (19) (20)

El modelo del Grafico 1 muestra la historia natural de un paciente con Diabetes
Mellitus | (DMI). La Unica diferencia con el paciente de DM2 es que el diagndstico
pudo haberse dado lugar durante el desarrollo de la nefropatia. Por ende los
cambios anatopatoldgicos renales en estos pacientes se resumen en hipertrofia
glomerular, esclerosis glomerular, inflamacion tubulointersticial y fibrosis que

terminan generando una enfermedad renal de estadio terminal (ESRD) (19).

12



JUSTIFICACION

La retinopatia diabética al igual que la nefropatia diabética son el desenlace de
complicaciones tardias por mal control metabdlico de las Diabetes Mellitus,
resultando afectada la microvasculatura, provocando microangiopatia. Las
similitudes presentes en ambos sistemas vasculares de la retina y rifion, facilitan
gue las manifestaciones de la Diabetes mellitus aparezca en ambos 6rganos en
los pequefios vasos, siendo estos susceptibles a isquemia, como consecuencia
a la lesion de la membrana basal y pérdida de células, destacando la presencia
de capilaropatia con pérdida y muerte de pericitos, pérdida de células
musculares lisas y ademas modificaciones hematoldgicas como el aumento de
adhesion plaquetaria y de la viscosidad plasmatica, que conlleva a disfuncion
capilar, produciendo aumento de la permeabilidad vascular y oclusiones.

En la retina, como subsecuente, se produce disminuciéon de la perfusion
microvascular, provocando hipoxia y segun el curso de la enfermedad y la
evolucion del paciente, llegar a presentar signos de estadios mas avanzados con
la presencia de neovascularizacion, desprendimiento de retina, hemorragia en
vitreo y glaucoma neovascular (11). Sin embargo, el paciente no es capaz de
detectar estas afectaciones oftalmolégicas como una micro hemorragia en la
retina, exudados o microaneurismas. Es decir, la afectacion retinal sera
perceptible a través de la pérdida de la agudeza visual, pero ya cuando el dafio
este avanzado y la deteccibn sea mediante medios de imagenes. Por el
contrario, la afectaciéon renal es perceptible de inmediato, el paciente comienza
presentando poliuria, polidipsia y posterior avanzan las complicaciones, disuria

y edema generalizado.
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Por los argumentos anteriormente mencionados, consideramos que la valoracion
y deteccidn de los cambios tempranos en la retina, en pacientes diabéticos, van

a permitir establecer una asociacion con la afectacion renal.

Aplicabilidad y utilidad de los resultados del estudio.
A través de nuestra investigacion se busca establecer, en pacientes diabéticos,
cambios observados en la retina. En nuestro estudio en particular, para la
valoracion y seguimiento de la retinopatia diabética, asi como su beneficio en
demas complicaciones de la diabetes mellitus, en este caso la nefropatia

diabética.

Con los resultados de nuestro estudio, buscaremos caracterizar cambios en la
retina observados en la retino angiografia fluorosceinica, que permitan
estadificar al paciente, segun del grado de retinopatia diabética que presenteny
de esta manera correlacionar con la funcion renal. Estos hallazgos serviran
como indicador para las tres especialidades principales involucradas en el
manejo multidisciplinario de la diabetes mellitus. EIl oftalmélogo, nefrélogo y
endocrindlogo podran realizar un mejor desempefio en el paciente diabético y
ofrecerle un tratamiento personalizado y oportuno, sintetizando y

complementando las demas escalas para la terapia multidisciplinaria.
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METODOLOGIA

Materiales y métodos.

Estudio de prevalencias que representa un disefio observacional, descriptivo de
corte transversal con recoleccidon de datos de registro retrospectivo o fuente de
informacion secundaria a través de la técnica de documentacion, por medio de
la revisidon de historias clinicas y examenes angiograficos registrados en la base
de datos solicitada y otorgada por parte del Hospital Naval de Guayaquil y la

Clinica Internacional de la Vision del Ecuador.

Criterios de inclusion.
e Pacientes con diagnéstico de Diabetes Mellitus tipo 2.
e Pacientes con examenes angiograficos durante el periodo 2016-2020.
e Pacientes con valoracion oftalmoldgica y nefrologica por el Hospital Naval

Guayaquil.

Criterios de exclusion.

e Pacientes con diagndstico de Diabetes Mellitus tipo 1.
e Pacientes que presenten otras enfermedades terminales o cronicas.

e Pacientes con examenes incompletos.

Poblacién y muestra.

La poblacion de estudio incluird todos aquellos pacientes diagnosticados con
Diabetes Mellitus tipo 2 que presenten complicaciones nefroldgicas y oftalmicas,

cuya atencién se realizd en el Hospital Naval de Guayaquil y ademas se hayan
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realizado examenes angiograficos en la clinica Internacional de la Vision del
Ecuador durante el periodo de tiempo comprendido del afio 2016 al 2020, debido
a que la poblacion de pacientes fue muy reducida no se procedio a realizar el
calculo muestral sobre la poblacion y se analizo los datos de la totalidad de

participantes (Gréfico 2).

Analisis estadistico.

Se realiz6 una hoja de célculo en Excel para realizar la tabulacion de los datos
pertinentes para el estudio a partir de la base de datos solicitadas a los centros
de atencion médica previamente mencionadas, los datos recolectados por este
medio fueron exportado al software estadistico SPSS (STATISTICAL PACKAGE
FOR THE SOCIAL SCIENCES), mediante el cual se obtuvieron datos
correspondientes a las estadisticas descriptivas presentadas en los resultados

del estudio, ademas del disefio de tablas y graficos derivados de los mismos.

Con respecto a las variables cuantitativas o numéricas (edad, cronicidad de la
diabetes mellitus 2 y tasa de filtrado glomerular) se les realiz6 pruebas de
dispersion estadistica para hallar la media, desviacion estandar, mediana y
moda, mientras que con los datos cualitativos o categoricos (tipo de retinopatia,
presencia de edema y estadio de insuficiencia renal crénica), se analiz6 las
frecuencias relativas para cada una de las caracteristicas de variable y posterior
calculo del porcentaje que representan con respecto a la poblacién, con estos
datos se procedio al disefio y presentacion de tablas y graficos a fin de facilitar

la exposicion de los datos obtenidos por medio del estudio.

Para determinar la presencia de un efecto de las lesiones retinianas sobre la

funcién renal se realizaron pruebas de T de Student comparando los datos de
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dispersién, primero con los 2 subgrupos poblaciones de retinopatia diabética y
en segundo lugar con la presencia o ausencia de edema macular, para
posteriormente graficar las diferencias de sus distribuciones por medio de la

campana de gauss, a través de Excel 2016.

17



RESULTADOS

Nuestra poblacion consistia de 82 pacientes diabéticos que presentaron
alteraciones oftalmoldgicas y renales en conjunto, de los cuales 45 (54,9%) eran
del género masculino y 37 (45,1%) del femenino (Tabla 3 y Gréfico 3), la edad
promedio del total de individuos correspondia a 70 afios, con una desviacion
estandar de £11,25 con respecto a la media, la mediana de edad se registro en

69, mientras que la moda de aparicion fue a los 66 afios (9) (Gréafico 4).

Con respecto a las alteraciones oftalmoldgicas que presentaron los pacientes,
se dividieron en 60 (73,17%) con diagnéstico de retinopatia diabética no
proliferativa (RDNP), mientras que los 22 restantes se catalogaron con
enfermedad proliferativa (RDP) (Grafico 5), estos presentaron una cronicidad
aproximada de DM2 de 19,75 afios con DE 6,719 y 20,95 afios con DE 6,85
respectivamente para ambos grupos (Graficos 6 y 7), otro dato analizado fue la
presencia de edema macular, el cual se presentd en 36 pacientes, los cuales se
distribuyen en el 45% (27) de pacientes con RDNP y el 40,91% (9) de

diagnésticos de RDP (Graficos 8 y 9).

La evaluacion de funcion renal revela una media de filtracion de 59,26 ml/min,
con una desviacion estandar de 25,41 (Grafico 10), lo que los clasifica en
promedio como pacientes con ERC grado 4, se pudo determinar que FG
promedio de los pacientes con RDNP se encontraba en 63.51 (Grafico 11),
mientras que la de los pacientes con RDP se calculé en 47.65 (Grafico 12), la
ERC grado 1 se detecta en el 13,33% de RDNP, y un 4,55% de la RDP, la ERC2

aparece en el 45% y 22,73% respectivamente, la enfermedad grado 3 abarcar el
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38,33% de RDNP y 36,36% de la RDP, el grado 4 y 5 comparte el 1,67% de
casos en la RDNP, mientras que corresponden al 22,73% y 13,64%

respectivamente en pacientes con RDP (Graficos 13y 14).

Se realiz6 una prueba T Student (tabla 4) para variables independientes entre la
media del filtrado glomerular de pacientes con RDNP en comparacioén con la
filtracion de aquellos con RDP, determinandose un valor critico de 1,99 superado
por un t valor de 2,59, lo cual representa una p <0.05 (significativo), que
representa la existencia de diferencias significativas entre ambos grupos

(Grafico 15).

A su vez se realizé una prueba T Student (tabla 5) para variables independientes
entre los promedios del filtrado glomerular de pacientes con y sin edema macular
diabético, dando un valor critico de -1.99, que no es superado por el t valor de -
1.76, lo cual representa una p>0.05 (no significativo), que representa la falta de

efecto real del edema macular con respecto a la funcion renal (Gréafico 16).

Por ultimo, el analisis de frecuencias de lesiones microvasculares de la retina
segun los estratos de gravedad de la enfermedad renal crénica (Tablas 6y 7),
reveld que el 44% de pacientes en el primer estadio presentaron exudados, 22%
lesiones mixtas dobles y el resto no se visualizé lesiones por medio de la
angiografia, los hallazgos segundo grado (el mas prevalente) fueron
predominantemente exudados en un 18,18%, seguido de microaneruismas en
6,06%, compartiendo porcentaje de aparicion en un 3,03% para cada uno, se

encontraban los neovasos, lesiones mixtas dobles y triples, el grado 3A presento
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predominantemente exudados en un 41,67%, seguido por una gran diferencia
con los microaneurismas y neovasos con el 8,3% por cada uno, en gravedad 3B
las diferencias se redujeron pero siguié el predominio de exudados con un
15,79%, seguido de lesiones dobles con 10,53% y con 5,26% para neovasos asi
como los microaneurismas, los G4 predominaron en neovasos con un 33,33%
mientras que el exudado, lesiones dobles y triples compartieron el 16,67% de
casos, finalizando con que los neovasos y lesiones mixtas obtuvieron el 33,33%

del porcentaje de pacientes con enfermedad renal terminal.
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DISCUSION

Nuestro estudio contd con la mayoria de la poblacion correspondiente al género
masculino en el 54,9% de los casos, lo cual difiere con el estudio de Rojas &
Almagro desarrollado en el Hospital Eugenio Espejo de Quito en el 2014, en el
que su poblacién predominante eran mujeres con 53,7% de los casos, esto
posiblemente se deba a que este estudio incluyo Unicamente pacientes con
insuficiencia renal grado 5, que en nuestro estudio solo constituyeron el 5% (4
pacientes), a pesar de estas diferentes, el estudio también demostré que la
patologia retiniana no proliferativa fue la méas prevalente en el 58% de su
poblacién, aunque en nuestro estudio la proporcién fue mas grande con un

73,17% para el mismo subtipo de enfermedad (8).

La investigacion que desarrollamos demostré diferencias en la frecuencia de
aparicion de retinopatia proliferativo segun la cronicidad de tiempo con la que los
pacientes tuvieron el diagnéstico de DM2, mostrando el subtipo de RD en un
14,29% (3 de 21) de los pacientes con menos de 15 afios la enfermedad y un
30,64% (19 de 62) en quienes superaban dicho periodo de tiempo, lo cual
coincide con el resultado de la investigacion de Asensio et Al en Espafia en el
afio 2007, en donde el riesgo de retinopatia proliferativa se elevaba con un OR
de 4,2 segun la duracion de la edad, sin embargo este estudio incorporé la
gravedad de la albuminuria e hipertension arterial para establecer mayor
cantidad de relaciones a esta correlacion, lo cual no presentaba nuestro estudio

(21)

En el estudio de Razo y colaboradores se determino la frecuencia de aparicion

de los distintos grados de enfermedad renal cronica, presentando grado | un
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2,8%; ERC Il 26,3%; grado IV 21,1% y grado terminal el 42,1% de los 38
pacientes, mientras que nuestro estudio, los cuales difiere en las frecuencias de
aparicion de todos los grados de ERC, ya que nuestro estudio revelo ERC1 en
el 10,97%, ERC2 39,02%, ERC 37,80%, ERC4 7,31% y ERCS5 en el 4,87%, lo
cual sugiere que existidé una insuficiencia renal de menor gravedad en nuestra
poblacién, esto a pesar que la cantidad de pacientes con edema macular se
asemejaban ligeramente entre ambos estudios (Suarez & Indacochea 43,44%
vs Razo et al 49,1%), aunque este ultimo estudio solo presento RDP en el 13,2%

de casos (8).

Algo que merece la pena destacar de los resultados del estudio espafiol de
Bermejo & colaboradores en el 2015, es la mayor frecuencia de nefropatia no
diabética en pacientes con DM sin datos de retinopatia diabética, con un OR de
0,23 significativo (p=0,022), lo que nos indicaria que los trastornos
microvasculares de la retina podrian no podrian relacionarse con todos los tipos

de enfermedades renales que esta poblacion de riesgo podria enfrentarse. (22)

Nuestro estudio pudo demostrar un efecto significativo que tiene la presencia de
retinopatia diabética proliferativa con la gravedad de la disfuncién renal, siendo
mucho mayor para este grupo segun la comparacion de medias de ambos
subgrupos, pero esto podria deberse a factores confundidores, tales como la
edad, ya que se ha demostrado que este patron de enfermedad suele
presentarse en fases tardias de la enfermedad, lo cual pudiera deberse mas al
efecto acumulado de multiples variables no analizadas en nuestro estudio como

lo son la presion arterial, indice de masa corporal, etc. (15).
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CONCLUSION

El estudio concluyo que el edema macular no representaria alguna
capacidad predictiva para enfermedad renal, mientras que la diferencia de
patrones de lesion retiniana (proliferativa y no proliferativa) influyen en la
gravedad de la insuficiencia renal consolidada, sin embargo, esta
resolucién analitica requiere de mas pruebas de contraste de hipotesis
para determinar la aplicabilidad real que tuviera esta conclusion al
momento de realizar predicciones clinicas, finalmente se evidencia mayor
prevalencia de exudados en los estadios tempranos de ERC, mientras

que los tardios predominan los hallazgos neo vasculares y mixtos.

La retinopatia diabética no proliferativa es el subtipo mas predominante
en la poblacién, presentdndose con una frecuencia 3 veces superior a la

forma proliferativa.

Los casos de RDNP rara vez presentaron una ERC superior al grado 3,
siendo mas comun una evolucion en estadio 2, mientras que la ERC grado
3 fue la forma predominante en la RDP, seguidos con igual frecuencia de
los estadios 2 y 4, mientras que la enfermedad terminal en este grupo fue

cerca de 7 veces superior al que se detect6 en los individuos del primer

grupo.

Las alteraciones microvasculares de la retina mas predominantes en esta
poblacién son las de fases tempranas que incluyen anomalias de formay

permeabilidad vascular, siendo los trastornos angiogénicos tardios son
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poco frecuentes en el estudio, mientras que el edema se presentaba cerca
de la mitad de los casos de ambos subgrupos poblacionales.
Los pacientes con retinopatia diabética proliferativa presentan un efecto de
mayor gravedad en su funcionamiento renal con respecto a los patrones no
proliferativos, sin embargo, el edema macular no guarda relacion o efecto alguno

sobre dicha funcién.
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RECOMENDACIONES

Se recomienda realizar estudios ulteriores en poblaciones de mayor
tamafo poblacional para determinar el efecto real que tienen nuestras
conclusiones tanto a nivel local como regional.

Un disefio de estudio longitudinal sea en su modalidad prospectiva o
retrospectiva permitira calcular el efecto predictor de las variables
analizadas, lo cual debera de incluir otro tipo de variables como el control
glicémico mediante diferencias terapéuticas, niveles de hemoglobina
glicosilada, presién arterial, entre otros.

Una vez que se pudiera recabar suficiente informacion descriptiva sobre
el comportamiento y relacion de estas complicaciones en la poblacién de
diabéticos se deberd de realizar un estudio analitico que permita
discriminar adecuadamente en qué direccion se movilizan las relaciones
aparecen demostradas en el estudio.

Una vez corroborada toda la informacion mediante estudios de mayor
complejidad y peso estadistico en la poblacion, deberdn implementarse
algoritmos del diagnostico y manejo de este tipo de pacientes en nuestra
poblacion, para de esta manera disminuir gran parte de la carga que

ejerce esta enfermedad en nuestro medio.
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Tablas

ANEXOS

Tabla 1.- Escala de severidad ETDRS de RD

Nivel Severidad Caracteristicas
10 No retinopatia -
20 RDNP muy leve Solo MA.
35 RDNP leve MA + ED, EA y/o HR.
43 RDNP moderado A: HR moderada en 4 cuadrantes o severa en 1.
B: AMIR leve en 1-3 cuadrantes.
47 RDNP moderadamente | A: 43A + 43B
severo B: AMIR leve en 4 cuadrantes.
C: HR severa en 2-3 cuadrantes.
D: RV en 1 cuadrante.
53 RDNP severo A: = 2 caracteristicas de nivel 47.
B: HR severa en 4 cuadrantes.
C: AMIR moderada a severa en 1 + cuadrantes.
D: RV en 2+ cuadrantes.
RDNP muy severa E: = 2 caracteristicas de nivel 53 A-D.
61 RDP leve NV <0.5 AD en 1+ cuadrantes
65 RDP moderado A: NV 20.5 AD en 1 + cuadrantes.
B: NVD <1/4 a 1/3 AD.
71, 75 | RDP de alto riesgo NVD mas grande, o NV 20.5 AD con HV o HPR,
o HV o HPR que oscurece =21 AD.
81,85 | RDP avanzado Vista parcialmente oscurecida por HV o HPR de
una NV, o DR que involucra macula.

Abreviaciones: AD, area del disco; AED, exudados duros; AMIR, anomalias

microvasculares intrarretinianas; DR, desprendimiento retiniano; EA, exudados

algodonosos; HPR, hemorragia prerretiniana; HR, hemorragia retiniana; HV,

hemorragia del vitreo; MA, microaneurismas; NVD, neovascularizacion del

disco; NV, neovascularizacion de otra parte; RDNP, retinopatia diabética no

proliferativa; RDP, retinopatia diabética proliferativa; RV, rosario venoso.

Fuente: American Society of Retina Specialists, (2020) (14).
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Tabla 2.- Categorias de afectacidon renal segun guias “Kidney
Disease: Improving Global Outcomes” (KDIGO).

Categorias de Filtrado Glomerular (FG)

Categoria | FG (mL/min) Descripcion
Grado 1 =90 Normal o elevado
Grado 2 60-89 Ligeramente disminuido
Grado 3
A 45-50 Ligero a moderadamente disminuido
B 30-44 Moderadamente a gravemente disminuido
Grado 4 15-29 Gravemente disminuido
Grado 5 <15 Fallo renal

Categorias de Albuminuria

Albuminuria

Categoria Descripcion
(mg/24horas)
Al <30 Normal a ligeramente elevada
A2 30-300 Moderadamente elevada
A3 >300 Muy elevada

Fuente: Spanish Society of Nephrology, (2014) (18)
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Tabla 3.- Estadistica descriptiva sobre la
distribucion del género de pacientes en la
poblacion.

Frecuenci Porcentaj Porcentaje Porcentaje

a e valido acumulado
Valido F 37 45,1 45,1 45,1
M 45 54,9 54,9 100,0

Total 82 100,0 100,0

Fuente: Suarez & Indacochea.
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Tabla 4.- T de Student de promedios de FG de paciente con
RDNP vs RDP

T Student promedio FG
RDNP RDP
Media 63,52 47,65
Varianza 573,87 686,89
Observaciones 60,00 22,00
Varianza agrupada 603,54
Diferencia hipotética de las
medias 0,00
Grados de libertad 80,00
t>
t 2,59 | critico
p (1 cola) 0,01
Critico (1 cola) 1,66
p (2 colas) 0,01|p<0.05
Critico (2 colas) 1,99
0 Critico t
0 1,99 2,59
Probabilidad de HO real H1 real
HO: no existe diferencias significativas entre los
promedios
H1: existe diferencias significativas entre los
promedios

Fuente: Suarez & Indacochea.
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Tabla 5.- T de Student de promedios de FG de paciente con
SEMD vs EMD

T Student promedio FG
SEMD EMD
Media 54,93261 | 64,7897222
Varianza 685,2485 | 558,196603
Observaciones 46 36
Varianza agrupada 629,6633
Diferencia hipotética de las
medias 0
Grados de libertad 80
t -1,7653 | t < critico
p (1 cola) 0,040665
Critico (1 cola) 1,664125
p (2 colas) 0,081329 ;
Critico (2 colas) -1,99006
0 t Critico
2,59 1,99
Probabilidad de HO real H1 real

H1: existe diferencias significativas entre los promedios
Fuente: Suarez & Indacochea.
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Tabla 6.- Frecuencias de hallazgos patologicos de la
microvasculatura retiniana segun la gravedad de ERC.

ERC/LMVD 0 Exudado| NV MA 2 3 TOTAL
G1 3 4 0 0 2 0 9
G2 22 6 1 2 1 1 33
G3A 5 5 1 1 0 0 12
G3B 12 3 1 1 2 0 19
G4 1 2 0 1 1 6
G5 0 1 0 1 0 3
44 19 6 4 7 2 82

Abreviaciones: ERC (Enfermedad renal cronica), LMVD (lesién micro vascular
diabética), O (sin lesion), NV (neovasos), MA (micro aneurisma), 2 y 3 (hallazgos
de multiples lesiones), G1, G2, G3A, G3B, G4 Y G5 (Grados de ERC).

Fuente: Suarez & Indacochea.

Tabla 7.- Porcentaje de hallazgos patologicos de la
microvasculatura retiniana segun la gravedad de ERC.

ERC/LMVD 0 Exudado | NV MA 2 3 TOTAL
G1 33,33 44,44 22,22 100,00
G2 66,67 18,18 3,03 | 6,06 3,03 3,03 100,00
G3A 41,67 41,67 8,33 | 8,33 100,00
G3B 63,16 15,79 5,26 | 5,26 10,53 100,00
G4 16,67 16,67 33,33 16,67 16,67 100,00
G5 33,33 33,33 33,33 100,00

Abreviaciones descritas en la tabla 6.

Fuente: Suarez & Indacochea.
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Graficos
Grafico 1.- Historia Natural de la Diabetes Mellitus.

Diagnosis

Hyperglycemia I
Cellular injury Mesangial expansion, glomerulosqlgfgg;. tubulointerstitial fibrosis and hﬂnmmchonj |
Micratuminura Macroalouminuria |

GFR High ‘Normal Low ESRD
Hypertension — 77 J ‘

Cardiovascular disease, infections, death

Years 2 5 10 20 30

Fuente: American Society of Nephrology, (2017) (19).

Grafico 2.- Diagrama de flujo del proceso de seleccion del
grupo de estudio.

Base de datos obtenida
Pacientes diagnosticados con diabetes mellitus (DM)
atendidos en el Hospital Naval de Guayaquil y la Clinica
Internacional de la Vision del Ecuador durante el periodo
del 2016 al 2020

Incluidos Excluidos
1.- Diagndstico de DM2 1.- Diagnostico de DM1
2.- Retino angiografia con 2.- Presencia de otras
fluoresceina realizada del comorbilidades crénicas o
2016-2020._ ] o terminales.
3.- Valoracion oftalmicas y 3.- Exdmenes incompletos
nefrolégica.

Poblacién de estudio
N =82

Fuente: Suarez & Indacochea.
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Gréfico 3.- Distribucidén por géneros en la poblacién.

SEXO

Fuente: Suarez & Indacochea.

Gréfico 4.- Distribucidn etaria de la poblacién.

Histograma

10 ' ' Media = 70,2
Desviacion estandar = 11,255

Frecuencia

40 a0 &0 70 a0 an

EDAD

Fuente: Suarez & Indacochea.
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Gréfico 5.- Distribucién de los tipos de retinopatia dentro de la
poblacion.

RD PROLIFERATIVA

80

Porcentaje

RD PROLIFERATIVA

Fuente: Suarez & Indacochea.

Gréfico 6.- Distribucidn del periodo de cronicidad de diabetes
en pacientes diagnosticados con RDNP.

TIEMPO DE DM2 (ANOS)
RD PROLIFERATIVA: NO

Media =19,75
Desviacion estandar = 5,719

Frecuencia

0o 10,00 20,00 30,00 40,00 50,00

TIEMPO DE DM2 (ANOS)

Fuente: Suarez & Indacochea.
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Gréfico 7.- Distribucién del periodo de cronicidad de diabetes
en pacientes diagnosticados con RDP.

TIEMPO DE DM2 (ANOS)
RD PROLIFERATIVA: SI

Media = 20,95
Desviacion estandar = 6,855

Frecuencia

00 10,00 20,00 30,00 40,00 50,00

TIEMPO DE DM2 (ANOS)

Fuente: Suarez & Indacochea.

Gréfico 8.- Proporcion de pacientes con RDNP en quienes se
detectaron edema macular.

EDEMA MACULAR
RD PROLIFERATIVA: NO

Fuente: Suarez & Indacochea.
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Gréfico 9.- Proporcion de pacientes con RDNP en quienes se
detectaron edema macular.

EDEMA MACULAR
RD PROLIFERATIVA: SI

Fuente: Suarez & Indacochea.

Gréfico 10.- Tasa de filtracion glomerular en la totalidad de la
poblacion.

Histograma

Media = 59,26
Desviacion estandar = 25 419

Frecuencia

0o 25,00 50,00 75,00 100,00 12500

TASA DE FILTRADO GLOMERULAR

Fuente: Suarez & Indacochea
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Gréfico 11.- Tasa de filtracion glomerular en pacientes con
RDNP

TASA DEFILTRADO GLOMERULAR
RD PROLIFERATIVA: NO

Media = 63,52
Desviacion estandar = 23,956

Frecuencia

00 20,00 40,00 60,00 80,00 100,00 120,00

TASA DE FILTRADO GLOMERULAR

Fuente: Suarez & Indacochea.

Grafico 12.- Tasa de filtracion glomerular en pacientes con RDP

TASA DEFILTRADO GLOMERULAR
RD PROLIFERATIVA: SI

Meclia = 47 65
Desviacion estandar = 28,209
2

Frecuencia

a0 20,00 40,00 60,00 50,00 100,00 120,00

TASA DE FILTRADO GLOMERULAR

Fuente: Suarez & Indacochea.
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Gréfico 13.- Distribucién de pacientes con RDNP respecto al
estadio de gravedad de ERC.

GRADO DEERC
RD PROLIFERATIVA: NO

a0

Porcentaje

GRADO DE ERC

Fuente: Suarez & Indacochea.

Gréfico 14.- Distribucién de pacientes con RDP respecto al
estadio de gravedad de ERC.

GRADO DE ERC
RD PROLIFERATIVA: 51

40

Porcentaje

G1 G2 G3 G4 G5
GRADO DE ERC

Fuente: Suarez & Indacochea.
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Gréfico 15.- Diferencias del promedio de FG entre paciente con
RDNP vs RDP

Filtracion Glomerular (FG) en Retinopatia
diabética (RD)

[ 4

-
-

0 20 40 60 a0 100 120 140

RDNP: RD no proliferativa

Fuente: Suarez & Indacochea.

Grafico 16.- Diferencias del promedio de FG entre paciente
SEMD vs EMD

Filtracion Glomerular (FG) en Edema Macular Diabético
(EMD)

SEMD: Sin edema macular diabético
Fuente: Suarez & Indacochea.
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