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Resumen

Introduccion: la diabetes mellitus tipo 2 (DM2) presenta
complicaciones como la retinopatia diabética (RD) y la ne-
fropatia, ambas relacionadas con dafio microvascular. La
RD es la principal causa de ceguera prevenible en DM2.
La isquemia retiniana, detectable mediante fluorangiografia
(FAR), es un indicador temprano y su deteccién oportuna es
crucial. La disfuncion endotelial afecta los vasos en érganos
como la retina y los rifiones. La microalbuminuria (MA) es
un signo temprano de nefropatia diabética (ND). Su detec-
cion precoz, junto con un control metabdlico adecuado, pue-
de retrasar la progresion hacia enfermedad renal terminal.
Objetivo: investigar la relacion entre la isquemia retiniana,
detectada por FAR, y la MA en pacientes con DM2 y RD
no proliferativa en el Hospital de Especialidades No. 1 del
Bajio, IMSS.

Material y métodos: estudio transversal, con aprobacion
ética. Se incluyeron pacientes diabéticos sin enfermedad
renal previa ni RD proliferativa. La muestra de 66 pacientes
fue evaluada mediante FAR y analisis de MA (> 30 mg/24
h). Se aplicaron pruebas de Chi-cuadrada y t de Student.
Resultados: los pacientes con isquemia retiniana eran
mayores (62.73 + 8.93 frente a 57.50 + 14.14 afos;
p=0.05)ytenian mayor prevalenciade MA (45 % frente a 0 %;
p = 0.01). No se presentaron diferencias significativas en
cuanto a sexo, severidad de la RD, HbA1c o creatinina.
Conclusiones: la isquemia retiniana se asocia con una ma-
yor prevalencia de microalbuminuria en pacientes con DM2,
lo que apoya la hipétesis del estudio.

Abstract

Background: Type 2 diabetes mellitus (T2DM) presents
complications such as diabetic retinopathy (DR) and ne-
phropathy, both related to microvascular damage. DR is the
leading cause of preventable blindness in T2DM. Retinal is-
chemia, detectable by fluorescein angiography (FA), is an
early indicator, and its timely detection is crucial. Endothelial
dysfunction affects vessels in organs such as the retina and
kidneys. Microalbuminuria (MA) is an early sign of diabe-
tic nephropathy (DN). Early detection, along with adequate
metabolic control, can delay progression to end-stage renal
disease.

Objective: To investigate the relationship between retinal is-
chemia, detected by FA, and MA in patients with T2DM and
non-proliferative DR at the No. 1 Specialty Hospital of Bajio.
Material and methods: Cross-sectional study, with ethical
approval. Diabetic patients without previous renal disease
or proliferative DR were included. The sample of 66 patients
was evaluated by FA and MA analysis (> 30 mg/24 h). Chi-
square and Student’s t-tests were applied.

Results: Patients with retinal ischemia were older (62.73
+ 8.93 vs. 57.50 + 14.14 years; p = 0.05) and had a higher
prevalence of MA (45% vs. 0%; p = 0.01). No significant
differences were found in gender, DR severity, HbA1c, or
creatinine levels.

Conclusions: Retinal ischemia is associated with a higher
prevalence of microalbuminuria in T2DM patients, supporting
the study hypothesis.
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Introduccién

¢Existe asociacion entre la presencia de isquemia
retiniana y la presencia de microalbuminuria?

La diabetes mellitus tipo 2 (DM2), anteriormente
conocida como diabetes no insulinodependiente o diabetes
del adulto, representa entre el 90 y el 95% de todos los
casos de diabetes." Esta condicion se caracteriza por una
deficiencia relativa de insulina y resistencia periférica a la
misma. En la DM2, el cuerpo no utiliza eficientemente la
insulina, o el pancreas no produce suficiente cantidad, lo
que provoca un aumento en los niveles de azucar en la
sangre. A diferencia de la diabetes tipo 1, los pacientes con
DM2 generalmente no requieren tratamiento con insulina de
por vida en las etapas iniciales."

La DM2 es una enfermedad crénica que ha alcanzado
proporciones alarmantes a nivel global. Segun la Federacion
Internacional de Diabetes, en 1999 habia 151 millones de
adultos afectados por DM2 en todo el mundo. Para 2019,
esta cifra habia aumentado a 463 millones, lo que evidencia
un notable incremento en la carga global de la enfermedad.?
Este incremento no solo afecta la salud publica, sino
también los costos econdmicos asociados. En 2007, los
costos directos de atencion médica por DM2 se estimaron
en 232 mil millones de ddlares, cifra que ascendié a 760 mil
millones de ddlares en 2019.2

Los efectos de la DM2 en la salud son graves,
contribuyendo a la muerte prematura y reduciendo la
productividad laboral. Aproximadamente, el 80% de los
casos de DM2 se encuentran en paises de ingresos bajos
y medianos, donde se espera un aumento en la incidencia
de la enfermedad en las proximas décadas. En México,
se estimd que habia 4 millones de personas con DM2 en
2014, con una prevalencia mayor en estados como Ciudad
de México, Nuevo Leodn, Veracruz, Tamaulipas, Durango
y San Luis Potosi, lo que resulté en un gasto anual de
3,430 millones de dodlares en tratamiento y manejo de
complicaciones asociadas.?

La diabetes es una enfermedad caracterizada por una
secrecién inadecuada de insulina por parte de las células
beta del pancreas, resistencia a la insulina en los tejidos
y una respuesta compensatoria insuficiente. A medida que
la enfermedad avanza, la secrecion de insulina se vuelve
insuficiente para mantener la homeostasis de la glucosa,
lo que resulta en hiperglucemia.* Esta hiperglucemia
prolongada puede causar dafios en varios Organos,
incluyendo enfermedades cardiovasculares, neuropatia,
nefropatia y enfermedades oculares, como la retinopatia
diabética (RD), que puede llevar a la ceguera.®
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Las complicaciones de la DM2 se dividen en
macrovasculares (enfermedad cerebrovascular, coronaria
y vascular periférica) y microvasculares (RD, neuropatia
y nefropatia diabética).? Las cataratas y la RD son las
principales causas de deterioro visual y ceguera, ya que las
personas diabéticas tienen 25 veces mas probabilidades de
quedar ciegas en comparaciéon con la poblacion general.”
En los paises desarrollados, la RD es la principal causa de
ceguera en adultos menores de 75 afios.?

La RD se divide en retinopatia diabética no proliferativa
y proliferativa. La forma no proliferativa se caracteriza por
dafo capilar en la retina, provocando microaneurismas e
isquemia, mientras que la forma proliferativa se desarrolla
debido a la oclusién de los capilares retinianos, promoviendo
neovascularizacion. El diagnostico temprano de RD es
crucial para su tratamiento, y la angiografia con fluoresceina
(FAR) es una herramienta esencial para detectar dafios
microvasculares en etapas tempranas.® La FAR también
permite identificar isquemia retinal temprana, que puede
predecir la progresion de la enfermedad y orientar la
intervencion temprana.°

La deteccion temprana de microalbuminuria (MA), un
indicador de dafio renal inicial, es crucial para identificar el
inicio de la nefropatia diabética (ND) y aplicar intervenciones
preventivas."" Aproximadamente, el 20% de los pacientes
con MA desarrollan nefropatia en una década.'? La deteccion
regular de MA, junto con un control adecuado de la diabetes
y modificaciones en el estilo de vida, es fundamental para
prevenir o retrasar la progresién de la ND y reducir el riesgo
de enfermedad renal en etapa terminal.!3.14.15.16

La presencia de microalbuminuria en pacientes con
DM2 ha mostrado una fuerte correlacién con el desarrollo
de retinopatia diabética (RD), particularmente en las fases
iniciales de laenfermedad. Diversos estudios hanidentificado
la microalbuminuria como un predictor significativo del dafio
endotelial, lo que resalta su importancia en la vigilancia y el
manejo de la RD."” Ademas, las evidencias sugieren que
una estrategia integral, que incluya tanto la deteccién de
microalbuminuria como el seguimiento de la RD, puede
resultar en una mejora sustancial de los resultados clinicos
para estos pacientes. '8

El monitoreo de la microalbuminuria y la retinopatia
diabética en pacientes con DM2 revela que el control
intensivo de la glucosa y la presion arterial puede reducir
significativamente el riesgo de progresion de la RD y
la nefropatia.’®20 La implementacion de estrategias
preventivas basadas en estos hallazgos puede tener
un impacto importante en la salud ocular y renal de
los pacientes con DM2. Por lo tanto, es crucial que los
profesionales de la salud integren estas practicas en la
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atencion diaria para optimizar el manejo de la diabetes y
sus complicaciones.'2:21.22

Material y métodos

Para responder a nuestra pregunta de investigacion, se
llevd a cabo un estudio prospectivo, transversal y analitico
en el servicio de Oftalmologia del Hospital de Especialidades
No. 1, Centro Médico Nacional del Bajio, IMSS. El objetivo
fue investigar la asociacion entre la isquemia retiniana y la
microalbuminuria en pacientes con diabetes mellitus tipo Il.

La poblacion de estudio incluyé a pacientes con diabetes
mellitus tipo Il y retinopatia diabética no proliferativa
que asistieron a la consulta externa de oftalmologia. Los
participantes, que firmaron un consentimiento informado,
fueron seleccionados si cumplian con los criterios de
inclusion, excluyéndose a pacientes con retinopatia
diabética proliferativa, enfermedad renal diagnosticada
previamente, embarazadas, menores de edad o aquellos
que no aceptaron participar.

La muestra, calculada en 60 pacientes, se selecciond
intencionalmente, y los participantes fueron evaluados
mediante fluorangiografia para detectar isquemia retiniana y
analisis de orina de 24 horas para medir la microalbuminuria.
Con fines de la investigacion, se defini6 como isquemia
retiniana la presencia de una o mas areas de cierre capilar/
ausencia de perfusion sanguinea evaluada por FAR, y se
definié microalbuminuria como la presencia de MA en orina
> 30 mg/24 h.

Cuadro | Caracteristicas descriptivas de la poblacion

Los datos obtenidos se analizaron utilizando pruebas
estadisticas, como el analisis de Chi cuadrada y la prueba ¢
de Student, para determinar la asociacion entre las variables.
Se incluyé una carta de consentimiento informado para la
recoleccion de datos, analisis de imagenes y recoleccién
de muestras de orina de 24 horas para su analisis en
laboratorio. El estudio cuenta con la aprobacién del Comité
de Etica con el nimero de folio SIRELCIS F-2023-1001-
090. Registro R-2023-1001-090.

Resultados

En el estudio participaron 66 pacientes con un promedio
de edad de 61.94 + 9.88 afos. La distribucion por
sexo fue mas prevalente en las mujeres. La retinopatia
diabética no proliferativa estuvo presente en el 94% de
los pacientes (n = 62), con una distribucion igual entre las
formas leve, moderada y severa. Se observo isquemia
en la fluorangiografia (FAR) en el 83% de los casos
(n = 55), mientras que el 17% restante (n = 11) no presenté
isquemia. La microalbuminuria se detectd en el 38% de los
pacientes (n = 25), y el 62% restante (n = 41) no la presento.
Los niveles promedio de hemoglobina glicosilada (HbA1c)
fueron de 7.90 + 1.88%, y la creatinina sérica tuvo un
promedio de 1.08 + 2.15 mg/dL (cuadro I).

Al comparar a los pacientes con y sin isquemia
retiniana, se encontré que aquellos con isquemia eran
significativamente mayores (62.73 + 8.93 afios frente a
57.50 + 14.14 afios; p = 0.05). La microalbuminuria fue
significativamente mas frecuente en el grupo con isquemia

Valor

Edad en afos, promedio +- desviacion estandar 61.94 +- 9.88
Sexo, frecuencia (porcentaje)
Mujer (1) 41 (62)
Hombre (2) 25 (38)
Presencia de retinopatia diabética no proliferativa, frecuencia (porcentaje)
Leve 62 (94)
Moderada 2 (3)
Severa 2(3)
Isquemia en FAR, frecuencia (porcentaje)
Si(1) 55 (83)
No (0) 11 (17)
Microalbuminuria, frecuencia (porcentaje)

Si (1) 25 (38)
No (0) 41 (62)
HBA1C, promedio +- desviacion estandar 7.90 +- 1.88
Creatinina, promedio +- desviacién estandar 1.08 +- 2.15

FAR: fluorgangiografia; Hba1C: hemoglobina glucosilada
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(45% frente a 0%; p = 0.01). No se encontraron diferencias
significativas en la distribucion por género, ni en la severidad
de la retinopatia, niveles de HbA1c o creatinina sérica entre
los grupos con y sin isquemia (cuadro II).

Discusion

Los resultados de este estudio muestran una clara
asociacion entre la isquemia retiniana y la microalbuminuria
en pacientes con DM2. Este hallazgo es consistente con
nuestra hipétesis inicial, sugiriendo que laisquemiaretiniana,
detectada mediante fluorangiografia, podria ser un indicador
temprano de dafo microvascular en otros érganos, como
los rifiones. La deteccion de microalbuminuria en un 38% de
los pacientes y su asociacién significativa con la isquemia
retiniana refuerzan la importancia de monitorear ambos
marcadores en la evaluacion integral de las complicaciones
microvasculares en DM2.16:17

El analisis estadistico revel6 que la isquemia retiniana
fue mas prevalente en pacientes de mayor edad, en linea
con la literatura que describe la progresion de la retinopatia
diabética con el envejecimiento y la duraciéon prolongada
de la diabetes.?32425 Sin embargo, no se encontraron
diferencias significativas en la severidad de la retinopatia
ni en los niveles de hemoglobina glicosilada (HbA1c) entre
los grupos con y sin isquemia. Esto sugiere que, aunque
el control glucémico es fundamental, otros factores,
posiblemente relacionados con la edad o la susceptibilidad
individual, podrian estar influyendo en el desarrollo de la
isquemia retiniana y su relacién con la microalbuminuria.5>®

La literatura actual respalda que la microalbuminuria es
un marcador temprano de nefropatia diabética y un predictor

de complicaciones cardiovasculares.'®20 En este estudio, la
correlacion entre la microalbuminuria y la isquemia retiniana
podria indicar un dafo endotelial sistémico subyacente,
afectando tanto a los capilares renales como a los
retinianos.” Este hallazgo tiene importantes implicaciones
clinicas, sugiriendo que la presencia de isquemia retiniana
en pacientes con DM2 deberia alertar a los médicos sobre
la posible coexistencia de dafio renal subclinico, incluso en
ausencia de alteraciones significativas en los niveles de
creatinina sérica.!%22

Es importante destacar que el tamafio de la muestra fue
limitado porque los pacientes fueron seleccionados en un
tercer nivel de atencion, donde predominan aquellos con
retinopatia diabética en estadios avanzados. Esto dificulta
el acceso a una poblacién con estadios tempranos de la
enfermedad y puede influir en la generalizacién de los
resultados. Esta limitacion refuerza la necesidad de realizar
estudios con muestras mas grandes y diversas.

Ademas, la alta prevalencia de retinopatia diabética no
proliferativa en la muestra (94%) subraya la importancia
del diagnostico temprano y el manejo adecuado de esta
condicion.'-12 La fluorangiografia con fluoresceina (FAR)
demostré ser una herramienta valiosa para identificar
la isquemia retiniana, especialmente en pacientes con
retinopatia diabética no proliferativa. Estos resultados
sugieren que la FAR deberia considerarse en la evaluacion
rutinaria de pacientes con DM2, particularmente aquellos
con factores de riesgo adicionales, como la edad avanzada
o la duracion prolongada de la enfermedad. 318

A pesar de estos hallazgos, la naturaleza transversal
del estudio limita la posibilidad de establecer relaciones
causales entre la isquemia retiniana y la microalbuminuria.

Cuadro Il Analisis comparativo de las variables en pacientes con y sin isquemia retiniana

Caracteristica demografica o clinica Con isquemia retiniana (1) Sin isquemia retiniana (2) Valor de p

Edad en afios, promedio+-desviaciéon estandar 62.73 +- 8.93 57.50 +- 14.14 0.05
Sexo, frecuencia (porcentaje)
Mujer (1) 0.51
Hombre (2) 3
Presencia de retinopatia diabética, frecuencia (porcentaje)
Leve 11
Moderada 0-53
Severa
Microalbuminuria, frecuencia (porcentaje)
Si (1) 0 0.01
No (0) 11
HBA1C, promedio+-desviacion estandar 7.92 +- 1.88 7.80 +- 2.10 0.48
Creatinina, promedio+-desviacion estandar 1.17 +- 2.36 0.61 +- 0.20 0.28

*Las variables cualitatias se compararon mediante la prueba e Chi cuadrada y las variables cuantitativas mediante la prueba de t de Student
para muestras independientes. En ambos casos se consideré como significatios los valores p menores de 0.05
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Factores no controlados, como la duraciéon exacta de la
diabetes o variaciones en el tratamiento, podrian haber
influido en los resultados. Finalmente, el uso exclusivo de
la FAR para detectar isquemia retiniana podria no haber
captado todos los aspectos de la disfuncion microvascular.

Conclusiones

En conclusion, nuestros hallazgos subrayan Ia
interrelacion entre las complicaciones microvasculares
en la DM2, destacando la importancia de un enfoque
multidisciplinario en el manejo de estos pacientes.
La detecciéon temprana de isquemia retiniana y
microalbuminuria podria permitir intervenciones mas
oportunas para prevenir la progresion de la nefropatia
diabética y otras complicaciones vasculares. Si bien la
asociacion observada entre la isquemia retiniana y la
microalbuminuria fue estadisticamente significativa, es
importante considerar las limitaciones de este estudio.
El tamafio reducido de la muestra, determinado por
la seleccién en un tercer nivel de atencion, restringio
la inclusion de pacientes en estadios iniciales de la
enfermedad. Ademas, el disefio transversal limita la

fortaleza de los resultados. Se recomienda la realizacion
de estudios longitudinales con muestras mas amplias y
diversas para confirmar y expandir estos resultados, asi
como para explorar los mecanismos subyacentes a esta
asociacion y determinar si intervenciones especificas
pueden modificar el riesgo de progresion de la enfermedad
en este grupo de pacientes. 122123
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