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RESUMEN

Introduccion: La Diabetes Mellitus tipo 2 es una patologia crénica no transmisible y
representa, un conocido factor de riesgo para el desarrollo de accidentes cerebrovasculares.
Ademas, la mortalidad asociada y la evolucidn posterior a dicho evento, entre los pacientes

diabéticos, son preocupantes.

Objetivo: Determinar los factores de riesgo relacionados al desarrollo de accidentes

cerebrovasculares en pacientes con Diabetes Mellitus tipo 2.

Meétodos: Este estudio es de tipo observacional, analitico de casos y controles y
retrospectivo. La poblacion se encontrd constituida por pacientes con el diagnostico de
Diabetes Mellitus de tipo 2 que fueron hospitalizados en el mencionado hospital y periodo.
La muestra estuvo conformada por 324 pacientes. Se realizdé un tipo de muestreo no

probabilistico.

Resultados: Se analizaron 108 casos y 2016 controles. En el analisis multivariado, la edad
mayor o igual a 60 afios (Odds ratio ajustado 1,04; 1C95% 1,02-1,07; p = 0,001), la
hipertension arterial (Odds ratio ajustado 5,26; 1C95% 2,84-9,74; p = 0,00), los niveles
elevados de hemoglobina glicada (Odds ratio ajustado 1,11; 1C95% 1,00-1,23; p = 0.05) y
los de proteina C reactiva (Odds ratio ajustado 1,04; 1C95% 1,01-1,06; p = 0,002) se
asociaron independientemente con el desarrollo de accidente cerebrovascular. Conclusion:
Los factores de riesgo relacionados al desarrollo de accidente cerebrovascular en pacientes
con Diabetes Mellitus tipo 2 fueron la edad mayor o igual a 60 afios, los niveles elevados de

hemoglobina glicada y los de proteina C reactiva.

Palabras clave (DeCS): Diabetes Mellitus tipo 2; accidente cerebrovascular; HbAlc; PCR;

hipertension arterial; edad avanzada



ABSTRACT

Background: The elevated cardiovascular risk observed in patients with a diagnosis of type
2 diabetes mellitus cannot be relieved by the intervention over a single factor for glycemic

control, but requires multifactorial control of other cardiovascular risk factors.

Objective: To establish the risk factors associated with the development of stroke in patients

with type 2 diabetes mellitus in the Internal Medicine Services of a referral hospital in Peru.

Methods: A study with unpaired case-control design was conducted, evaluating 324 patients
with the diagnosis of type 2 diabetes mellitus, 108 with the diagnosis confirmed by
tomography and 216 patients without it, in a reference hospital in Peru between the years
2012 and 2021. Lifestyle-related clinical and laboratory parameters were evaluated. Odds
ratios with 95% confidence intervals were obtained. Logistic regression was used for

multivariate analysis.

Results: In multivariate analysis, being 60 years of age or older: ORa 1.04; 95%CI 1.02-
1.07, hypertension: ORa 5.26; 95%CI 2.84-9.74, as well as, elevated glycated hemoglobin
(HbALc) levels: ORa 1.11; 95% CI 1.00-1.23 and C- reactive protein (CRP) levels ORa 1.04;
95% CI 1.01-1.06) were significantly associated with stroke risk.

Conclusion: The risk factors associated with the development of stroke in patients
diagnosed with type 2 diabetes mellitus were advanced age (over 60 years), chronic
inflammation (elevated CRP levels), inadequate metabolic control (elevated HbAlc levels),
and more conclusively, hypertension. Therefore, as they are all related to lifestyle, it is

important to strengthen their adequate development in this population.

Keywords (MESH): Type 2 Diabetes Mellitus; stroke; HbAlc; CRP; hypertension;
advanced age
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INTRODUCCION

La Diabetes Mellitus tipo 2 es una patologia cronica no transmisible y representa, tal y como las
demés enfermedades de ese tipo, una carga bastante importante de morbilidad con posterior
mortalidad y discapacidad, ademas de las consecuencias nefastas para la economia en nuestro
pais (1). Es asi que, para los adultos con este diagndstico, la mortalidad por afio se ha calculado
en 5.4%, es decir, el doble de los individuos sin la patologia (2). Ademas, reduce la expectativa
de vida en 10 afios, siendo las enfermedades cardiovasculares la principal causa de morbilidad
y mortalidad en los pacientes que padecen dicha patologia (3), (4). Por otra parte, se estima que
mundialmente, durante el afio 2010, afecté a 387 millones de personas y generd 1.3 millones de
muertes (5).

Pese a su inclusion como prioridad en la investigacion nacional y los constantes esfuerzos para
disminuir el impacto que genera, su prevalencia se encuentra en aumento en el Peru. Es asi que,
entre los afos 2010 y 2012, se reportd que 7% de los sujetos de >25 afios la padecian y a la fecha
se registran dos casos nuevos por cada cien personas al afio (6).

Por otra parte, es conocido que la diabetes es un factor de riesgo bastante bien definido para el
desarrollo de accidentes cerebrovasculares (4). Se encuentra dentro de las condiciones
modificables predisponentes -hipertension arterial, diabetes, tabaquismo y dislipidemias-. Y es
aln mas preocupante que la mortalidad en la poblacién diabética es mayor y la evolucion tras
el evento es mas pobre que en sujetos sanos. Especialmente, el riesgo de desarrollo de accidentes
cerebrovasculares de tipo isquémico se eleva de dos a tres veces. Ello toma especial relevancia
al tener en cuenta que la incidencia de accidentes cerebrovasculares es elevada en nuestro medio,
especialmente de los eventos isquémicos y con mayor proporcion en individuos del género
masculino (7).

En consecuencia, se puede afirmar que el control de la diabetes y otros factores de riesgo son
formas correctas y efectivas para realizar prevencion primaria de accidentes cerebrovasculares

y para evitar la recurrencia de los mismos (8).

Sin embargo, pese a la investigacién realizada con el fin de definir con mas exactitud opciones
de medidas preventivas, diagnosticas y de tratamiento, la prevalencia y el pronostico de

pacientes con Diabetes Mellitus tipo 2 que desarrollaron accidentes cerebrovasculares persisten



siendo negativos (9); su inclusién tanto dentro de las Prioridades Nacionales de Investigacion
en Salud para el periodo 2019 - 2023, en el rubro de las enfermedades metabolicas y
cardiovasculares; como dentro de las lineas de investigacion en Medicina del periodo 2021-
2025 de la Universidad Ricardo Palma, sobre las enfermedades metabdlicas y cardiovasculares;
y que en la institucién donde se recolectaron los datos no se han encontrado trabajos recientes
relacionados al tema, se optd por realizar esta investigacién para determinar cuales son los
factores de riesgo relacionados al desarrollo de accidentes cerebrovasculares en pacientes con
Diabetes Mellitus tipo 2.

Es asi que, con el presente trabajo, se dan a conocer algunos factores de riesgo para la promocion
y prevencion de la salud enfocada hacia esta patologia.

El primero de los capitulos de este trabajo de investigacion esta dirigido hacia brindar el enfoque
para comprender la importancia de la investigacion dirigida hacia este tema y realizar
especificaciones técnicas sobre el estudio.

El segundo de los capitulos se enfoca en proporcionar el marco teérico y asi dar a conocer los
antecedentes de investigacion en el tema, tanto nacionales como internacionales, junto con las
bases tedricas necesarias para la sustentacion de la tesis.

En el tercer capitulo del trabajo se tratan con mayor profundidad aspectos metodolégicos.

En el cuarto capitulo se detallan aspectos relacionados a la forma en la que se desarroll6 este
trabajo, mas precisamente, sobre la fuente de financiamiento, los costos y el cronograma que

describe cuando se realizaron las etapas.



CAPITULO I: PROBLEMA DE INVESTIGACION

1.1. Planteamiento del problema

Al ser, la Diabetes Mellitus tipo 2, una patologia endocrinolégica crénica y no transmisible, el
origen de un gran porcentaje bastante importante del total de la morbilidad, mortalidad y
discapacidad, llevando a consecuencias negativas en la economia nacional, resulta importante
entenderla muy bien para poder realizar investigacion que genere conocimiento para revertir la

situacién descrita.

Se menciono, ademas, que dentro de la poblacidn con el diagnostico de Diabetes Mellitus tipo
2, la causa mas frecuente de morbilidad y mortalidad son las enfermedades cardiovasculares (3),
(4). Ello resulta especialmente importante al conjugarse con que éste ultimo grupo de patologias
mencionadas, las cuales generan el 10% de la carga total de enfermedades y un radio del 30%

de mortalidad para aquellos que padecieron algin evento de este tipo (10).

A proposito de lo ello, resulta relevante mencionar que el costo econémico del manejo de
aquellas complicaciones representa del 20 al 50% del total del tratamiento de la enfermedad de
fondo, elevandose la cantidad entre 3,400 hasta casi 10,000 dolares més, de esta forma, los
accidentes cerebrovasculares por si mismos triplican el costo del tratamiento en comparacion al

del paciente que solo es diabético (11).

Por lo tanto, representa un factor de riesgo independiente para desarrollo de ceguera, falla renal,
amputaciones, fracturas, fragilidad, depresion, descenso cognitivo y complicaciones cardiacas,
renales (12) y accidentes cerebrovasculares, incrementando su prevalencia en 2 a 5 veces en

relacion a la poblacion no diabética.

En particular, los accidentes cerebrovasculares en pacientes diabéticos tienen un alto riesgo de
recurrencia, sin que esto dependa de diferencias regionales o la edad. De esa forma, el potencial
mecanismo biologico por el que la diabetes afecta la recurrencia de accidentes cerebrovasculares

no esta dilucidado (9). Probablemente, ello se deba segun el distinto grado de aterosclerosis



principalmente y en segundo lugar por hiperglucemia crénica —que aumenta la acumulacion de
lactato y lleva hacia acidosis intracelular por metabolismo anaerébico de la glucosa en el cerebro
isquémico, ademas de acelerar la injuria por isquemia y generar alteraciones en la barrera
hematoencefalica- o el aumento del estrés oxidativo que generan dafio directamente al endotelio
vascular, especialmente a merced del sistema de sintesis de Oxido nitrico, principal

vasodilatador endotelial (9).

Ademas, en este proceso también participa el aumento del tono simpatico, de la circulacion de
mayores cantidades de &cidos grasos libres, del volumen circulante con mayor estrés para las
paredes vasculares (13) y sin dejar de mencionar la importancia de una gran variedad de
citoquinas y moléculas de adhesion secretadas, en su gran mayoria, por células inflamatorias —
linfocitos T y leucocitos mononucleares- que se adhieren a las paredes vasculares y, tras un
periodo de migracién, llegan a la capa endotelial, donde hay fagocitosis de LDL, convirtiéndose
los macrofagos que lo hicieron, en células xantomatosas. Por otra parte, las plaquetas se adhieren
a la pared arterial como parte del fendmeno inflamatorio y pues, cuando degeneran las células
xantomatosas y se vuelven necroticas, permiten que los lipidos contenidos en dichas estructuras
permanezcan unidos al endotelio. Es asi como finalmente se termina formando una placa
ateromatosa que puede volverse erosiva y, de romperse una parte, junto con las plaquetas
activadas, formarian un trombo que puede estrechar u ocluir cualquier vaso cuyo diametro no
le permita el paso a través de la circulacién, como son los ubicados en el sistema nervioso central
(14).

Asi mismo, esta complicacion macrovascular fue la tercera causa de discapacidad y se les fueron
atribuidas alrededor de 6 millones de muertes a nivel mundial durante el afio 2015 (9). Ademas,
la Diabetes Mellitus tipo 2 se correlaciona a un peor pronostico, mayor discapacidad, mayor
atenuacion de la recuperacion cognitiva, mayor limitacion del resultado funcional 15 tras el
evento isquémico cerebral. Incluso, la recurrencia de los accidentes cerebrovasculares también
varia en la poblacion diabética, con mayor frecuencia de accidentes isquémicos transitorios

(TTIA’s), siendo ésta hasta del doble en comparacion con la poblacion sana (15).



Ello se debe, al parecer y entre otros factores, a la presencia de diversos factores de riesgo que
predisponen a este grupo de la poblacidon al desarrollo de aquellos eventos, tales como obesidad,
definida como el IMC >30 kg/m2, hipertensién arterial y dislipidemias (16).

Si bien en nuestro pais no se tienen la estadistica precisa por la falta de estudios de
epidemiologia, prevalencia o incidencia a gran escala, se tienen los resultados de un estudio que
fue realizado con poblacion del Cuzco, en el que se estimd que la prevalencia era de 6,47 por
cada 1000 individuos (El intervalo de confianza fue del 95%, 3,7 a 8,9 por cada 1000
individuos). Ademas, tenemos una prevalencia puntual ajustada segin la edad prevista por la
Organizacion Mundial de la Salud que fue de 5,74 por cada 1000 (con un intervalo de confianza
del 95%, 3,1 a 8,4 por cada 1000 individuos) (17).

Por todo lo mencionado, el desarrollo de literatura cientifica nacional enfocada a la descripcion
y mejora de la prevencién primaria, el diagnostico temprano, la adherencia al tratamiento vy,
sobre todo, la identificacidn de los factores de riesgo para el desarrollo de complicaciones son
temas de gran importancia y necesidad.

1.2. Formulacion del problema

Por lo expuesto, fue planteada la siguiente pregunta: ¢Cuales son los factores de riesgo
relacionados al desarrollo de accidente cerebrovascular en pacientes con Diabetes Mellitus tipo
2 internados en los servicios de Neurologia y Medicina Interna en el Hospital Nacional Dos de
Mayo durante el periodo 2012-2021?

1.3. Linea de investigacion

El presente trabajo de investigacion sigue la linea de investigacion dentro de las Prioridades
Nacionales de Investigacion en Salud para el periodo 2019 - 2023, en el rubro de las
enfermedades metabdlicas y cardiovasculares. Ademas, se encuentra dentro de las lineas de
investigacién en Medicina del periodo 2021-2025 de la Universidad Ricardo Palma, en el

apartado de enfermedades metabolicas y cardiovasculares.



1.4. Justificacion del problema

Esta investigacion se realiz6 partiendo de la premisa de que los accidentes cerebrovasculares
conforman una problematica muy relevante en el ambito de la salud publica, afectando social y
econdmicamente a nuestro pais. En ese sentido, el costo monetario para el manejo de este grupo
de patologias, dentro de la poblacién de pacientes con el diagnéstico de Diabetes Mellitus tipo
2, representa del 20 al 50% del total del tratamiento de la enfermedad de fondo, incrementandose
aquella cantidad entre 3,400 hasta casi 10,000 ddlares mas, de esta forma, los accidentes
cerebrovasculares por si mismos triplican el costo del tratamiento en comparacién al del

paciente que solo debe costear el manejo de la Diabetes Mellitus tipo 2 (11).

Por otra parte, los pacientes con éste tipo en particular de diabetes representan un porcentaje
muy significativo del total de todos los pacientes que padecen diabetes y, tal como se mencion6
previamente, las enfermedades cardiovasculares representan la principal causa de morbilidad y
mortalidad en ellos (5), (6). Es asi que, el riesgo de desarrollar un accidente cerebrovascular se
multiplica de dos a cinco veces en relacion a la poblacion no diabética (12). De hecho, los
accidentes cerebrovasculares en pacientes diabéticos tienen un alto riesgo de recurrencia, sin
que esto dependa de diferencias regionales o la edad. De esa forma, el potencial mecanismo
biologico por el que la diabetes afecta la recurrencia de accidentes cerebrovasculares no esta
dilucidado (9).

En el Pert, la mortalidad y el gasto econdmico de las complicaciones originadas es muy elevado.
Por ello, existe razén valida para desarrollar estrategias para el manejo de los factores de riesgo
que determinan el desarrollo de accidentes cerebrovasculares en pacientes con Diabetes Mellitus

tipo 2.

Este trabajo de investigacion se hizo para describir cuéles son los factores de riesgo para el
desarrollo de accidentes cerebrovasculares especialmente en los pacientes que padecen de una
patologia claramente establecida como factor de riesgo cardiovascular, como es la Diabetes
Mellitus tipo 2 y asi servir como cimiento para esfuerzos conjuntos entre el personal de salud y



los pacientes para reducir la mortalidad de este grupo de pacientes y controlar los factores

mencionados.

Dado el contexto en el que nos encontramos, fue decidido que este trabajo de investigacion tome
lugar en el Hospital Nacional Dos de Mayo, puesto que se busca determinar influencia sobre la
prevencion como estrategia clave dirigida a todas las escalas para poder disminuir tanto la
mortalidad como las complicaciones generadas por los accidentes cerebrovasculares en

pacientes con Diabetes Mellitus Tipo 2.

1.5. Delimitacion

El presente estudio se aplicod mediante la recoleccion de datos de historias clinicas de pacientes
hospitalizados en los Servicios de Medicina del Hospital Nacional Dos de Mayo durante el
periodo 2012-2021.

1.6. Objetivos de la investigacion

1.6.1. Obijetivo general:

Identificar los factores de riesgo relacionados al desarrollo de accidente cerebrovascular en
pacientes con Diabetes Mellitus tipo 2 en los Servicios de Neurologia y Medicina Interna en el
Hospital Nacional Dos de Mayo durante el periodo 2012-2021.

1.6.2. Objetivos especificos:

e Determinar como los factores sociodemograficos (Edad y Sexo) estan relacionados al
desarrollo de accidente cerebrovascular en pacientes con Diabetes Mellitus tipo 2

e Determinar cémo la hipertensidn arterial estd relacionada al desarrollo de accidente
cerebrovascular en pacientes con Diabetes Mellitus tipo 2

e Determinar como el sobrepeso y la obesidad estan relacionados al desarrollo de

accidente cerebrovascular en pacientes con Diabetes Mellitus tipo 2



e Determinar como el tabaquismo esta relacionado al desarrollo de accidente
cerebrovascular en pacientes con Diabetes Mellitus tipo 2

e Determinar cémo los antecedentes patoldgicos (antecedentes de infarto agudo de
miocardio y enfermedad renal cronica) estan relacionados al desarrollo de accidente
cerebrovascular en pacientes con Diabetes Mellitus tipo 2

e Determinar como las alteraciones de valores de pruebas de laboratorio (niveles elevados
de proteina C reactiva, dislipidemias y hemoglobina glicada > 8%) estan relacionadas

con el desarrollo de accidente cerebrovascular en pacientes con Diabetes Mellitus tipo 2

CAPITULO Il: MARCO TEORICO

2.1. Antecedentes de la investigacion

2.1.1. Antecedentes internacionales

Einarson TR, et al (4), en su articulo “Prevalence of cardiovascular disease in type 2 diabetes: a
systematic literature review of scientific evidence from across the world in 2007-2017.
Dinamarca, 2018”

Estima la prevalencia actual de enfermedades cardiovasculares en adultos con el diagnéstico de
Diabetes Mellitus tipo 2 al revisar la literatura publicada en los ultimos diez afios. Se concluye
que el incremento del riesgo en general para desarrollar enfermedades cardiovasculares a partir
de los 40 afios y desde esa edad, incrementandose también por cada cinco afios de vida con

significancia estadistica.

Chen, R., et al (8), en su articulo “Diabetes and Stroke: Epidemiology, Pathophysiology,
Pharmaceuticals and Outcomes”

Menciona que la incidencia de accidente cerebrovascular isquémico es mayor en poblacién
diabética de raza negra menor de 55 afios y de raza blanca menor de 65 afios dado que son mas
propensos a padecer de otras comorbilidades como hipertension arterial, infarto al miocardio o

dislipidemias en comparacion con la poblacion no diabética.



Wang, et al (10), en su articulo “Association between diabetes mellitus and the risk for major
cardiovascular outcomes and all-cause mortality in women compared with men: a meta-analysis
of prospective cohort studies. China, 2019”

Estiman las diferencias entre sexos entre las complicaciones cardiovasculares de pacientes con
Diabetes Mellitus tipo 2. Se concluye que al género femenino se le atribuyd mayor riesgo (23%
mas) de desarrollar accidente cerebrovascular (RRR 1,23 (1C95% 1,09-1,39); p=0,001).

Wang, et al (5), en su articulo “Sex differences in the association between diabetes and risk of
cardiovascular disease, cancer, and all-cause and cause-specific mortality: a systematic review
and meta-anélisis of 5,162,654 participants. China, 2019”

Estima el efecto relativo de la Diabetes Mellitus tipo 2 como riesgo de enfermedades
cardiovasculares en mujeres comparado con hombres. Se afirma que el sexo femenino tuvo un
8% mas de mortalidad relacionada a accidentes cerebrovasculares en comparacion a los
hombres diabéticos (RRRCHD 1,58, 1C95% 1,32-1,90; P < 0,001; RRR accidente
cerebrovascular 1,08; 1C95% 1,01-1,15; P < 0,001) (5).

Peters, et al (18), en su articulo “Diabetes as a risk factor for stroke in women compared with
men: a systematic review and meta-analysis of 64 cohorts, including 775 385 individuals and
12 539 strokes. Inglaterra, 2014”

En su revision sistematica y meta-analisis se estima el efecto relativo de Diabetes Mellitus tipo
2 para el desarrollo de accidentes cerebrovasculares en mujeres comparadas a hombres. Se
reporta que el riesgo relativo para desarrollar eventos cerebrovasculares en individuos de género
femenino fue de 2,28 (IC95% 1,93-2,69) y en los de género masculino, 1,83 (IC95% 1,60
2,08), siendo, en general, significativamente mayor en el primer grupo mencionado (RR 1,27;
1C95% 1,10-1,46).

Multie, et al (19), en su estudio “An investigation of causal relationships between prediabetes
and vascular complications. Suecia, 2020”

Se evidenci6 un 11% de riesgo relativo de desarrollar accidente cerebrovascular. Sin embargo,
finalmente no se pudo establecer asociacion de causalidad para cualquier tipo de accidente
cerebrovascular (OR= 0.88; IC 95%: 0,69, 1,13).



Einarson TR, et al (4), en su articulo “Prevalence of cardiovascular disease in type 2 diabetes: a
systematic literature review of scientific evidence from across the world in 2007-2017.
Dinamarca, 2018”

Estima la prevalencia actual de enfermedades cardiovasculares en adultos con el diagnostico de
Diabetes Mellitus tipo 2 al revisar la literatura publicada en los ultimos diez afios. Se afirma que
la obesidad es factor de riesgo independiente para el desarrollo de enfermedades
cardiovasculares y el mas determinante para el desarrollo de Diabetes Mellitus tipo 2,
presentandose en el 37 - 61% de éstos pacientes, asi como paralelamente, entre el 50-60% de

personas obesas desarrollan intolerancia a la glucosa.

Abdool M, et al (20), en su articulo “Does the presence of diabetes mellitus confer an increased
risk of stroke in patients with atrial fibrillation on direct oral anticoagulants? A systematic
review and meta-analysis. India, 2020”.

Describe un radio de hasta 9,1 individuos diabéticos con nuevo diagndstico de fibrilacion
auricular por cada 1000 personas comparado con 6,6 individuos no diabéticos, de esa manera,
se habla también del aumento del 40% del riesgo de aparicion de novo de Fibrilacién Auricular

en diabéticos.

Grenet G, et al (21), en su articulo “Association between difference in blood pressure reduction
and risk of cardiovascular events in a type 2 diabetes population: A meta-regression analysis.
Francia, 2019~

Demostrd que el riesgo de desarrollo de accidentes cerebrovasculares, pero no de otras
complicaciones fue disminuido por reducciones desde 5 mmHg de la presion arterial sistolica
(OR 0,62; 1C95% 0,50-0,76) de pacientes diabéticos (21).

Al-Salameh A, et al (22), en su articulo “Cardiovascular Disease in Type 2 Diabetes: A Review
of Sex-Related Differences in Predisposition and Prevention. Francia, 2019”

Afirma que la Diabetes Mellitus tipo 2 se asocia con varias anormalidades lipidicas, entre las
que se encuentran los niveles elevados de triglicéridos y de lipoproteinas de baja densidad

(LDLc), asi como, disminucién de lipoproteina de colesterol de alta densidad (HDLc) lo que en



conjunto puede llevar con mayor frecuencia hacia la formacion de placas ateromatosas,
convirtiéndose en un factor determinante para el desarrollo de accidentes cerebrovasculares. Su
frecuencia se eleva en mujeres diabéticas mayores de 60 afios. Esto probablemente se deba a la

disminucién de la concentracidn de estrdgeno tras la menopausia.

Tang, Xian, et al. (23), en su articulo "The Role of Diabetes, Obesity, and Metabolic Syndrome
in Stroke”

Determind que el riesgo relativo, en la poblacion estudiada, de accidente cerebrovascular en
pacientes con sobrepeso fue de 1,36 (1C95%, 1,28-1,44) y de 1,81 (IC95% 1,45-2,25) en
pacientes con obesidad. En ese sentido, las medidas de obesidad abdominal (como la de
circunferencia abdominal) fueron asociadas independientemente con un riesgo elevado de

accidentes cerebrovasculares.

Al-Salameh A, et al (22), en su articulo “Cardiovascular Disease in Type 2 Diabetes: A Review
of Sex-Related Differences in Predisposition and Prevention. Francia, 2019”

Afirma que el tabaquismo es considerado como un factor de riesgo independiente dentro de la
patogénesis de distintas enfermedades cardiovasculares por lo que, al conjugarse con otro, como
lo es el ser diabético, empeora el riesgo cardiovascular del paciente. Asi mismo, su frecuencia
es hasta cuatro veces mayor en el género masculino, asi como, resulta interesante que el cese de

ésta condicidn, al parecer, no se asocia con beneficios cardiovasculares.

Mitsios, et al (24), en su estudio “Relationship Between Glycated Hemoglobin and Stroke Risk:
A Systematic Review and Meta- Analysis. Australia, 2018”

Evalud la relacién entre hemoglobina glicada y accidentes cerebrovasculares, se compararon los
valores normales de la mencionada prueba de laboratorio contra los de pre-diabetes (HR (IC
95%) de 1,19 (0.87-1,62)) sin que se encuentre asociacion significativa como factor de riesgo
para desarrollo de accidentes cerebrovasculares, algo que si se dio en el grupo de pacientes con
HbA ¢ en rangos de diabetes (>6,5%) (HR (IC 95%) de 2,15 (1,76-2,63)). Ademas, se demostro
que el incremento en un punto porcentual (HR (IC 95%) de 1,49 (1,32-1,69) aumentaba

significativamente el riesgo del primer evento de accidente cerebrovascular.



Imprialos KP, et al (25), en su estudio “Stroke paradox with SGLT-2 inhibitors: a play of chance
or a viscosity-mediated reality? Grecia, 2016”

Afirma que, en relacion al riesgo de desarrollo de accidentes cerebrovasculares y farmacos
usados en el tratamiento de la Diabetes Mellitus tipo 2, no se ha demostrado que alguno de ellos
disminuya la incidencia de accidentes cerebrovasculares, ademas, la disminucion de la glicemia
desilusiona en términos de proteccion cardiovascular. Es asi que, Metformina, Semaglutide (HR
0.61;(0.38-0,99); p = 0,04) y Pioglitazona (HR = 0,53; 1C95% 0,34-0,85; p = 0,0085) reducen
el riesgo de accidentes cerebrovasculares. En el caso de la Empaglifozina —un inhibidor de los
SGLT-2- reduce el riesgo cardiovascular en general, sin embargo, un dato resulta alarmante y
es que se hall6 que incrementa hasta en 30% el riesgo de desarrollar accidentes
cerebrovasculares, estableciendo una “stroke paradox” (paradoja del accidente cerebrovascular)
inicialmente atribuido al azar y finalmente, por el aumento del hematocrito asociandose

directamente con el incremento de la viscosidad sanguinea.

Castilla-Guerra L, et al (26), en su articulo “Antidiabetic drugs and stroke risk. Current evidence.
Espaiia, 2017~

Han reportado que algunos grupos farmacol6gicos incluso aumentaron el riesgo y ellos fueron
la insulina, las tiazolinedionas (Rosiglitazona) y las sulfonilureas (OR 1,39; 1C95% 1,16-1,65).

Smith L, etal (27), en su articulo “Exposure to hypoglycemia and risk of stroke: Hypoglycemia
and risk of stroke. Estados Unidos, 2018”

Establece que el manejo terapéutico riguroso y vigoroso es beneficioso, por un lado, puesto que
permite disminuir los riesgos de desarrollo de complicaciones sean macrovasculares o
microvasculares. Pero, también ponen al paciente en riesgo de desarrollar hipoglicemia -
cualquier episodio de baja concentracion de glucosa en sangre que expone al individuo a dafio
potencial- y en esos casos, el sistema nervioso autondémico trata a como dé lugar de regresar a
las condiciones basales, incrementando secrecion de catecolaminas y asi aumentando la
produccion hepatica de glucosa. Sin embargo, esa elevacion subita de adrenalina y
noradrenalina pueden llevar a consecuencias totalmente indeseadas, como agregacion

plaquetaria aumentada, arritmias fatales e inflamacion cardiaca cronica. De esa forma, episodios



reiterados de hipoglucemia pueden ir debilitando la respuesta neuroglucopénica del cuerpo a las
concentraciones bajas de glucosa y, mas aun, podrian convertirse en factores de riesgo para
desarrollo de accidente cerebrovascular probablemente por la activacién de vias pro-
coagulantes. Cabe mencionar que esto necesita mayor investigacion para su corroboracién adn,

puesto que solo se ha postulado en estudios preclinicos (27).

Chowdhury MZI, et al (28), en su articulo “Predicting the risk of stroke among patients with
type 2 diabetes: a systematic review and meta-analysis of C-statistics. Canada, 2019”

Menciona que entre los factores de riesgo relacionados al desarrollo de accidentes
cerebrovasculares estan los relacionados al estilo de vida, comorbilidades, enfermedades

genéticas, asi como las condiciones sociodemograficas determinadas para cada individuo.

Wahid A, et al (29), en su articulo “Quantifying the Association Between Physical Activity and
Cardiovascular Disease and Diabetes: A Systematic Review and Meta- Analysis. Inglaterra,
2016

Afirma que la actividad fisica insuficiente es un factor de riesgo clave para desarrollar
enfermedades cardiovasculares y neoplasicas, incluso. De esa forma, el incremento en 11,25
MET’s horas por semana de un individuo inactivo se asocid con una reduccion del riesgo
cardiovascular en 23% y en 26% para el desarrollo de Diabetes Mellitus tipo 2
independientemente del peso (asociacion protectora de mortalidad por enfermedades
cardiovasculares RR 0,77 y de incidencia de enfermedades cardiovasculares RR 0,83).

Lau Lik-Hui, etal (30), en su articulo "Prevalence of diabetes and its effects on stroke outcomes:
A meta-analysis and literature review. Australia, 2019~

Concluye que la prevalencia media de diabetes en los estudios de accidente cerebrovascular
isquémico y/o hemorragico es de 28%. Se demostrd, ademas, que la prevalencia media de
diabetes era mayor en pacientes que sufrieron algin accidente cerebrovascular que en la
poblacién en general. Sin embargo, se recalca que, dentro de todos los estudios revisados, la

constante era la variabilidad de métodos diagndsticos de diabetes.

Boehme, A., etal (31), en su articulo “"Stroke Risk Factors, Genetics, and Prevention”



Afirma que la duracién del diagnostico de Diabetes esta asociada a un incremento del riesgo de
padecer accidentes cerebrovasculares, de esa forma, en comparacién con los pacientes no
diabéticos, aquellos que si tuvieron diabetes hasta por 5 afios (con un HR ajustado de 1,7;
1IC95%=1,1-2,7) y de 5 a 10 afios (con un HR ajustado de 1,8; 1C95%=1,1-3,0) se encontraban
en riesgo elevado y aquellos con 10 afios a mas de diagndstico (con un HR ajustado de 3,2; IC

95% 1C=2,4-4,5) se encontraban en riesgo marcadamente elevado.

Ghoshal, S. y Freedman, B. (32), en su articulo "Mechanisms of Stroke in Patients with Chronic
Kidney Disease”

Menciona que el tener el diagnostico de enfermedad renal cronica es un factor de riesgo
independiente para el desarrollo de accidente cerebrovascular, sea de etiologia isquémica o
hemorragica. Asi mismo, se afirma que el riesgo también se ve incrementado en pacientes que
reciben alguna forma de terapia de reemplazo renal hasta en diez veces en relacion a la poblacién

en general y hasta en 7 veces el riesgo durante el primer afio de terapia con dialisis.

Jabbari, B. y Vaziri, N, (33), en su articulo “The nature, consequences, and management of
neurological disorders in chronic kidney disease ™

Afirma que el riesgo de desarrollo de accidente cerebrovascular en pacientes que reciben terapia
de dialisis es hasta 5 veces mayor que el de la poblacion en general y es particularmente alta en
pacientes que reciben hemodidlisis. Por otra parte, se postulan factores que pueden facilitar el
desarrollo de la patologia neuroldgica en este grupo de pacientes, entre los que se encuentran el
estrés oxidativo, la inflamacion a nivel sistemico, anormalidades de la coagulacion, las

dislipidemias y la hiperhomocisteinemia entre otros.

The Emerging Risk Factors Collaboration (34), en su metanalisis "C-reactive protein
concentration and risk of coronary heart disease, stroke, and mortality: an individual participant
meta-analysis”

Afirma que la concentracion de proteina C reactiva se asocio linealmente con distintos factores
de riesgo y marcadores inflamatorios. EI RR encontrado para accidente cerebrovascular
isquémico fue de 1,32 (1,18-1,49).



Krupinski, J., et al (35), en su articulo "Carotid plaque, stroke pathogenesis, and CRP: Treatment
of ischemic stroke™

Afirma que la asociacion entre los niveles de proteina C reactiva y futuros eventos
aterotrombadticos, asi como la regulacién al alza del marcador en las placas ateroscleroticas
apoya su postulado rol como biomarcador y agente con un rol activo en la patogénesis del

desarrollo de accidente cerebrovascular isquémico.

2.1.2. Antecedentes nacionales

Villena (36), en su articulo “Epidemiologia de la Diabetes Mellitus en el Pera. Pert, 2016”

Reviso los distintos aspectos epidemioldgicos de la Diabetes Mellitus y morbilidades asociadas.
Ahi se determino que afecta al 7% de la poblacidn peruana, que el tipo 2 representa el 96,8% de
los casos y que las infecciones, enfermedad renal cronica y accidente cerebrovascular son las

principales causas de hospitalizacion con una mortalidad <10%.

Castafieda-Guarderas (37), en su articulo “Registro de pacientes con accidente cerebrovascular
en un hospital pablico del Pert, 2000 - 2009. Pera, 20117

Describe las caracteristicas de los registros de pacientes con accidente cerebrovascular, como
diagnostico motivante de hospitalizacion. Se encontré que las condiciones asociadas mas

frecuentes fueron hipertension arterial, fibrilacion auricular y Diabetes Mellitus tipo 2.

Atamari-Anahui, et al (38), en su articulo “Tendencia de mortalidad por enfermedad
cerebrovascular registrada por el Ministerio de Salud de Pert, 2005 — 2015. Pera, 2019”

Describio la mortalidad por accidentes cerebrovasculares entre dichos afios y se encontré que el
grupo etario mas comprometido fue el de 60 afios a mas. Asi como, se evidencio que la
mortalidad por la patologia mencionada tiene una tendencia a la baja de distinta magnitud entre

departamentos.

Giraldo (39) en su tesis * Obesidad como factor asociado a diabetes en personas de edad de 18
afios 0 mas segun la Encuesta Demografica y de Salud Familiar (ENDES) 2018~



Concluyé que la obesidad esta relacionada al desarrollo de Diabetes. Ademas, entre otros
factores relacionados se encontr6 la edad adulta o adulta mayor, el poseer un perimetro a nivel
abdominal incrementado y el antecedente de diagnostico de hipertensién arterial. Por otra parte,
se determind que la residencia en una zona rural se asocia a proteccion frente al diagndstico de
Diabetes.

Posadas (40) en su tesis: "Factores de riesgo asociados a accidente cerebrovascular en el Hospital
Edgardo Rebagliati Martins, 2016™

Concluyé que la hipertension arterial (OR 9,97) y las dislipidemias (OR 9,75) son los principales
factores de riesgo relacionados con el desarrollo de accidente cerebrovascular isquémico, de

etiologia trombotica.

Rocca, J., et al. (41) en su articulo: "Type 2 Diabetes Mellitus in Peru: A literature review
including studies at high-altitude settings™

Menciona que el diagnéstico de Diabetes Mellitus de tipo 2 estuvo presente en el 14,7% de
pacientes con diagndstico de accidente cerebrovascular isquémico y en el 7,8% de los pacientes
con la patologia, pero de etiologia hemorragica. Ademas, estos datos se corroboran por su
similitud con otros resultados de un estudio en el que fueron de 15,5% y 9,7% respectivamente.

2.2. Bases tedricas

Diabetes Mellitus: Consiste en un grupo distinto de trastornos que estan caracterizados por

hiperglucemia y, ademas, por intolerancia a la glucosa.

Accidente cerebrovascular: Consiste en un grupo de afecciones que se caracterizan por una
pérdida de caracter subito de la funcidn neuroldgica debido a isquemia en el sistema nervioso
central 0 hemorragias intracraneales. Se clasifican segun el tipo de necrosis en los tejidos, como
la localizacion anatomica, vasculatura afectada, etiologia, edad del individuo afecto y naturaleza

hemorréagica o no hemorragica.



Infarto Agudo de Miocardio: Necrosis del miocardio causada por una obstruccién en el

suministro de sangre al corazdn (circulacion coronaria).

Hemoglobina glicada: Consiste en productos de reacciones no mediadas por enzimas entre la
glucosa y la hemoglobina, que se producen en una fraccién menor del total de hemoglobina de
los eritrocitos. Se usa como un indice del nivel promedio de la glucemia a lo largo de la vida de

los eritrocitos.

Hipertension arterial: Consiste en la elevacion persistente de la presion sanguinea arterial
sisttmica. Su diagnostico se establece en base a mdltiples lecturas de la presion arterial.
Habitualmente se consideran valores diagnosticos cuando la presién sistélica es mucho mayor

a 140 mm hg o cuando la presion diastolica es de 90 mm hg o mas.

Tabaquismo: Tabaco utilizado en detrimento de la salud de una persona o de su funcién social.

Se incluye la dependencia al tabaco.

Dislipidemias: Trastornos lipidicos a nivel sanguineo que se manifiestan por su concentracion
incrementada. Se acompafian con frecuencia de otras patologias como la Diabetes Mellitus tipo
2, el alcoholismo, la enfermedad renal crénica, los trastornos tiroideos o la gota, entre otros.
Enfermedad renal cronica: Resultado de diversas afecciones en las que la funcion renal se
encuentra deteriorada por mas de tres meses. Se estratifica segun los niveles de la tasa de filtrado
glomerular y el grado de albuminuria.

Sobrepeso: indice de masa corporal entre 25 y 29,9 (42).

Obesidad: indice de masa corporal de 30 0 mas (42).

Proteina C reactiva (PCR): Es un reactante de fase aguda inespecifico usado como medida de

respuesta inflamatoria.



Diabetes Mellitus de tipo 2 y Accidente cerebrovascular

Hay una gran variedad de posibles mecanismos relacionados que los vinculen. Entre otros,
encontramos a la disfuncion del endotelio, al incremento del tono arterial no relacionado al
envejecimiento e inflamacion a nivel sistémico. Ademas, las alteraciones de llenado diastélico
son comunes en la Diabetes Mellitus de tipo 2 y esto se debe a dafios microvasculares,
desordenes metabolicos, fibrosis del intersticio, hipertension arterial y a la disfuncion del
sistema nervioso autondémico. Asi también, el 6xido nitrico, que media vasodilatacién, y su
decreciente disponibilidad en los pacientes diabéticos puede tanto causar como empeorar la
disfuncion endotelial. También, la respuesta inflamatoria, con diversas citoquinas involucradas,
se encuentra incrementada en estos pacientes, por lo tanto, ello puede llevar a mayor facilidad

de formacién de placas ateromatosas (8).

CAPITULO I11: HIPOTESIS Y VARIABLES

3.1.  Hipotesis de investigacion

3.1.1. Hipotesis general

e Existen factores de riesgo relacionados al desarrollo de accidente cerebrovascular en
pacientes con Diabetes Mellitus tipo 2 en los servicios de Neurologia y Medicina Interna
en el Hospital Nacional Dos de Mayo durante el periodo 2012-2021.

3.1.2. Hipotesis especificas

e Los factores sociodemograficos (Edad y Sexo) estan relacionados al desarrollo de
accidente cerebrovascular en pacientes con Diabetes Mellitus tipo 2

e La hipertension arterial esta relacionada al desarrollo de accidente cerebrovascular en
pacientes con Diabetes Mellitus tipo 2

e El sobrepeso y la obesidad estan relacionados al desarrollo de accidente cerebrovascular

en pacientes con Diabetes Mellitus tipo 2



e El tabaquismo esta relacionado al desarrollo de accidente cerebrovascular en pacientes
con Diabetes Mellitus tipo 2

e Los antecedentes patoldgicos (antecedentes de infarto agudo de miocardio y enfermedad
renal cronica) estan relacionados al desarrollo de accidente cerebrovascular en pacientes
con Diabetes Mellitus tipo 2

e Las alteraciones de valores de pruebas de laboratorio (niveles elevados de proteina C
reactiva, dislipidemias y hemoglobina glicada > 8%) estan relacionadas con el desarrollo

de accidente cerebrovascular en pacientes con Diabetes Mellitus tipo 2

3.2. Variables principales de investigacion

e Factores sociodemograficos (Edad y Sexo)
e Antecedente de Infarto Agudo de Miocardio
e Antecedente de Enfermedad Renal Cronica
e Hemoglobina glicada > 8%

e Hipertension arterial

e Sobrepeso y Obesidad

e Tabaquismo

e Dislipidemias

e Niveles elevados de Proteina C reactiva

e Desarrollo de accidente cerebrovascular

CAPITULO IV: METODOLOGIA

4.1. Disefio de estudio

Este estudio es de tipo observacional debido a que no se intervino directamente sobre las

variables de estudio ni fueron manipuladas.

El disefio corresponde a analitico (casos y controles), retrospectivo.



e Segun su finalidad, corresponde a analitico (casos y controles) puesto que busca
encontrar relacion de causa y efecto entre las variables independientes y el desarrollo de
accidente cerebrovascular en pacientes con Diabetes Mellitus tipo 2.

e Segun su cronologia, corresponde a retrospectivo puesto que se da posteriormente a los

hechos de estudio.

4.2. Poblacién

La poblacién se encontré conformada por pacientes con el diagnostico de Diabetes Mellitus de
tipo 2 que fueron internados en los Servicios de Neurologia y Medicina Interna del Hospital
Nacional Dos de Mayo durante el periodo 2012-2021.

Para los casos fueron considerados los pacientes hospitalizados durante dicho periodo y en
dichos servicios con los diagnosticos de Diabetes Mellitus tipo 2 y accidente cerebrovascular.
Mientras que, para los controles, fueron considerados los pacientes hospitalizados durante dicho
periodo y en dichos servicios con el diagndstico de Diabetes Mellitus tipo 2 pero no el de
accidente cerebrovascular que cumplan los criterios de inclusion y exclusion mencionados

posteriormente.

4.3. Muestra

4.3.1. Tamafno muestral

Para los calculos para hallar el tamafio de muestra, se tom6 como referencia la variable
hipertension arterial. La frecuencia de exposicion en los controles fue de 50%, segin fue
reportada en estudios (43). Ademas, el OR encontrado fue de 1.96 (IC 95% 1,097-3,501,
P=0,023) (44). El nivel de confianza se estim6 en 95% y el nimero de controles por caso fue
establecido en 2. Finalmente, la muestra estuvo conformada por 324 pacientes, de los que 108

corresponden a casos y 216 a controles.



Disefio Casos y Confroles

FRECUENCIA DE EXPOSICION ENTRE LOS CONTROLES 05
ODSS RATIO PREVISTO 1.96
NIVEL DE CONFIANZA 095
PODER ESTADISTICO 038
NUMERO DE CONTROLES POR CASO 2
NUMERO DE CASOS EN LA MUESTRA 108
NUMERO DE CONTROLES EN LA MUESTRA 216
TAMANO MUESTRA TOTAL 324

Fuente: Diaz P., Femandez P., “Céalculo del tamafio muestral en estudios casos y controles”, Unidad de Epidemiologia Clinica y
Bioestadistica. Complexo Hospitalario Juan Canalejo. A Corufia. Cad Aten Primaria 2002; 9: 148-150

4.3.2. Tipo de muestreo

Fue realizado un tipo de muestreo no probabilistico, al revisar historias clinicas segin sean

proporcionadas.

4.3.3. Criterios de seleccién de la muestra

4.3.3.1. Criterios de inclusién

e (Casos
o Historias clinicas completas pertenecientes a pacientes con el diagndstico de
Diabetes Mellitus de tipo 2 que estuvieron internados en los servicios de
Neurologia y Medicina Interna en el Hospital Nacional Dos de Mayo durante el
periodo 2012-2021 que hayan presentado el diagnostico confirmado de accidente

cerebrovascular mediante tomografia.



o Pacientes con edad mayor o igual a 18 afios.

o Pacientes con historias clinicas en las que se puedan determinar de forma precisa
las variables a evaluar.

e Controles

o Pacientes con el diagnéstico de Diabetes Mellitus de tipo 2 que estuvieron
internados en los servicios de Neurologia y Medicina Interna en el Hospital
Nacional Dos de Mayo durante el periodo 2012-2021 que no presenten el
diagnostico clinico de accidente cerebrovascular.

o Pacientes con edad mayor o igual a 18 afios.

o Pacientes con historias clinicas en las que se puedan determinar de forma precisa

las variables a evaluar.

4.3.3.2. Criterios de exclusion

e (Casos
O

O

O

O

Pacientes con el diagnostico de Diabetes Mellitus de tipo 1
Pacientes que no hayan presentado diagnostico confirmado mediante tomografia
de accidente cerebrovascular durante el periodo 2012-2021
Historias clinicas de pacientes gestantes con diagnéstico de Diabetes Gestacional

Pacientes cuyas historias clinicas no estén llenadas adecuadamente.

e Controles

O

Pacientes internados en los servicios de Neurologia y Medicina Interna en el
Hospital Nacional Dos de Mayo que no hayan presentado diagnostico de
Diabetes Mellitus de tipo 2 durante el periodo 2012-2021

Pacientes cuyas historias clinicas no estén llenadas de forma adecuada

4.4. Variables del estudio

Variables independientes

e Factores sociodemograficos (Edad y Sexo)



e Antecedente de Infarto Agudo de Miocardio
e Antecedente de Enfermedad Renal Cronica
e Hemoglobina glicada > 8%

e Hipertension arterial

e Sobrepeso y Obesidad

e Tabaquismo

e Dislipidemias

e Niveles elevados de Proteina C reactiva

Variables dependientes

e Desarrollo de accidente cerebrovascular

4.4.1. Definiciones conceptuales

e Edad: Corresponde al nimero de afios del paciente al momento de la realizacion de su
historia clinica

e Sexo: Latotalidad de las caracteristicas de las estructuras reproductivas y sus funciones,
fenotipo y genotipo, que diferencian al organismo masculino del femenino.

e Antecedente de Infarto Agudo de Miocardio: Antecedente de padecer infarto agudo
de miocardio, es decir, necrosis del miocardio causada por una disminucion del
suministro de sangre hacia el corazon (especificamente, circulacion coronaria).

e Hemoglobina glicada: Producto de reacciones no enzimaticas entre la glucosa y la
hemoglobina, que se producen como una fraccion menor de los componentes de la
hemoglobina de los eritrocitos humanos. Es la hemoglobina A con glucosa unida
covalentemente a la valina terminal de la cadena beta. Se usa como un indice del nivel
promedio de azUcar en la sangre a lo largo de la vida de los eritrocitos.

e Factores de riesgo cardiovascular: Se incluyen hipertensién arterial, obesidad definida
segun el indice de Masa Corporal, tabaquismo y datos bioquimicos referentes al perfil

lipidico como niveles elevados de colesterol, LDLc y triglicéridos.



Hipertension arterial: Consiste en niveles de presion sanguinea arterial sistémica
elevados persistentemente. El diagnostico es establecido en base a maltiples lecturas de
la presién arterial. En consecuencia, se considera hipertension cuando la presiéon sistélica
es mucho mayor a 140 mm hg o cuando la presion diastolica es de 90 mm hg o mas.
Sobrepeso: Consiste en un indice de masa corporal con valores entre 25,0-29,9 kg/m?.
Obesidad: Consiste en un estado en el que el peso corporal, medido en kilogramos, es
superior a lo aceptable y generalmente se debe a una acumulacidn del exceso de lipidos
y tejido adiposo en el cuerpo. El estandar puede variar segun la edad, sexo, genética o
medio cultural. Segun el indice de masa corporal, un IMC superior a 30,0 kg/m2 se
considera obeso y un IMC mayor a 40,0 kg/m2 se considera obeso morbido.
Tabaquismo: Tabaco utilizado en detrimento de la salud de una persona o de su funcién
social. Se incluye la dependencia al tabaco.

Dislipidemias: Alteraciones de las concentraciones séricas de los lipidos. Las
dislipidemias son trastornos de los lipidos y lipoproteinas que comprenden la
hiperproduccion y las deficiencias. Los perfiles anormales de los lipidos séricos
comprenden la elevacion del colesterol total, de los triglicéridos, del colesterol
transportado por lipoproteinas de alta densidad y concentraciones normales o elevadas
de colesterol transportado por lipoproteinas de baja densidad.

Colesterol elevado: Niveles elevados del principal esterol de todos
los animales superiores, distribuido en los tejidos del cuerpo, especialmente en
el cerebro y en la médula espinal, y en las grasas y aceites animales.

LDLc elevado: Consiste en niveles elevados de una clase de lipoproteinas que son
responsables del transporte de colesterol a los tejidos extrahepaticos. Se forman en el
torrente sanguineo cuando las proteinas de muy baja densidad son degradadas
inicialmente a lipoproteinas de densidad intermedia y posteriormente a LDL por la
ganancia y la pérdida de apolipoproteinas especificas y la perdida de la mayor parte de
sus triglicéridos.

HDLc disminuido. Consiste en niveles disminuidos de una clase de lipoproteinas que
promueven el transporte de moléculas de colesterol hacia el higado para su posterior

excrecion por la bilis.


http://decs2020.bvsalud.org/cgi-bin/wxis1660.exe/decsserver/?IsisScript=../cgi-bin/decsserver/decsserver.xis&previous_page=homepage&task=exact_term&interface_language=e&search_language=e&search_exp=Animales
http://decs2020.bvsalud.org/cgi-bin/wxis1660.exe/decsserver/?IsisScript=../cgi-bin/decsserver/decsserver.xis&previous_page=homepage&task=exact_term&interface_language=e&search_language=e&search_exp=Tejidos
http://decs2020.bvsalud.org/cgi-bin/wxis1660.exe/decsserver/?IsisScript=../cgi-bin/decsserver/decsserver.xis&previous_page=homepage&task=exact_term&interface_language=e&search_language=e&search_exp=Cerebro
http://decs2020.bvsalud.org/cgi-bin/wxis1660.exe/decsserver/?IsisScript=../cgi-bin/decsserver/decsserver.xis&previous_page=homepage&task=exact_term&interface_language=e&search_language=e&search_exp=M%E9dula%20Espinal
http://decs2020.bvsalud.org/cgi-bin/wxis1660.exe/decsserver/?IsisScript=../cgi-bin/decsserver/decsserver.xis&previous_page=homepage&task=exact_term&interface_language=e&search_language=e&search_exp=Grasas
http://decs2020.bvsalud.org/cgi-bin/wxis1660.exe/decsserver/?IsisScript=../cgi-bin/decsserver/decsserver.xis&previous_page=homepage&task=exact_term&interface_language=e&search_language=e&search_exp=Aceites
http://decs2020.bvsalud.org/cgi-bin/wxis1660.exe/decsserver/?IsisScript=../cgi-bin/decsserver/decsserver.xis&previous_page=homepage&task=exact_term&interface_language=e&search_language=e&search_exp=Animales

e Triglicéridos elevados: Niveles elevados del tipo de lipidos o grasas formadas por
glicerol y &cidos grasos, constituyen la principal forma de almacenamiento de energia
del organismo.

e Antecedente de Enfermedad renal crdnica: Consiste en el antecedente de haber sido
diagnosticado por el resultado de diversas afecciones renales que llevan a la disminucion
de la funcién renal que persiste por mas de 3 meses.

e Niveles elevados de Proteina C reactiva: Valores incrementados de un reactante de

fase aguda, cuya produccion se incrementa notablemente en procesos inflamatorios.

4.4.2. Operacionalizacion de variables

Se detallan en el anexo todas las variables consideradas para este estudio. (Anexo 9)

4.5. Técnicas e instrumento de recoleccion de datos

La recoleccion de los datos se realizd6 mediante una ficha considerada como el instrumento de
recoleccion de datos del estudio y se muestra anexada (Anexo 10). A través de ella, se
recopilaron los datos de relevancia para el trabajo de las historias clinicas. Lo recolectado fue

registrado en una base de datos usando el programa Microsoft Excel y SPSS.

4.6. Procesamiento de datos y plan de analisis

Se estructurd una base de datos en el programa Microsoft Excel para poder organizar la
informacidn y posteriormente, mediante el programa SPSS, poder realizar el analisis estadistico.
Inicialmente, se llevod a cabo un andlisis descriptivo para establecer la frecuencia de presentacién
de cada variable de estudio para, en un posterior momento, realizar el analisis de datos mediante
tablas de contingencia para la realizacién del calculo de los Odds Ratio con intervalos de
confianza del 95% y asi poder comprobar asociaciones entre variables independientes y la

dependiente.



Para el analisis inferencial bivariado, se utilizo la prueba Chi cuadrado para el anélisis de las
variables de tipo cualitativo y la presencia de accidente cerebrovascular, siempre teniendo en
consideracion el valor de p <0,05 como significativamente estadistico.

Para el analisis multivariado, se utilizd un modelo de regresion logistica multivariada en el que
se incluyeron todas las variables que tuvieron una asociacion estadisticamente significativa en

modelo bivariado (p <0,05).

4.7. Aspectos éticos de la investigacion

Se respetard la privacidad y confidencialidad de los datos proporcionados por las historias
clinicas, en sentido del cumplimiento de los principios bioéticos, siempre y cuando se cuente
con la aprobacion del comité de ética del Hospital Nacional Dos de Mayo.

Se recibi6 la aprobacién por comité de ética mediante la adjunta solicitud. (Anexo 3)
CAPITULO V: RESULTADOS Y DISCUSION

5.1. Resultados

El grupo de estudio estuvo conformado por 324 pacientes (Figura 1).

Servicios de Medicina Interna del
Hospital MNacional Dos de Mayo
Lima, Perd 2014-2021

Total de historias clinicas
evaluadas =517

Ausencia de datos Ausencia de datos
clinicos o de clinicos o de
laboratorio =57 laboratorio = 103

Facientes con Diabetes Mellitus de tipo 2 Pacientes con Diabetes hellitus de tipo 2
con accidente cerebrovascular = 169 sin accidente cerebrovascular = 348

Mo cumplieron
criterios de
seleccion= 4

Mo cumplieron
criterios de
seleccion= 29

[ Grupo de casos = 108 ] Relacion 1.2 { Grupo de controles = 216 ]

Figura 1. Flujograma de casos y controles no pareado



Para el anlisis estadistico fueron incluidos un total de 324 pacientes con el diagnostico de
Diabetes Mellitus de tipo 2 que encajaron dentro de los criterios de inclusidén. Fueron respetados
y cumplidos los permisos y pasos necesarios para el acceso a las fuentes de recoleccién de datos,
es decir, las historias clinicas. Ello puede ser verificado en la carta N° 0208-2021-DG-HNDM,
que dispone la aprobacion del proyecto por el comité de ética del Hospital Nacional Dos de
Mayo.

En relacion a todo lo mencionado a continuacion, puede verse a mayor detalle en la Tabla 1.
En el caso de los controles, la media de edad fue de 60,1 afios con desviacion estandar de 12,8.
Por otro lado, entre los casos, la media de edad fue de 66,6 afios con desviacion estandar de
10,7.

La presencia de sobrepeso y obesidad se encontré en el 80,6% de controles, mientras que estuvo
presente en el 81,5% de los casos.

El antecedente de hipertensién arterial estuvo presente en el 41,2% de los controles, mientras
que asi lo hizo en el 79,6% de los casos.

El antecedente de infarto agudo de miocardio estuvo presente en el 5,6% de los controles,
mientras que fue encontrado en el 14,8% de los casos.

Los niveles de hemoglobina glicada >8% se encontraron en el 63,4% de los controles, con media
de 9,1 y desviacién estandar de 2,6. Por otra parte, aquellos valores estuvieron presentes en el
71,3% de los casos, con media de 9,5 y desviacion estandar de 2,6.

Los niveles de proteina C reactiva se encontraron elevados en el 48,1% de los controles y la
media de sus valores entre ellos fue de 12,9 con desviacion estandar de 10,5. Por otra parte,

estuvieron elevados en el 70,4% de los casos, con media de 17,3 y desviacion estandar de 13,3.

Tabla 1. Caracteristicas generales de la muestra estudiada.

] Casos Controles
Variables Categorias
n % n %
N >60 84 77,8% 116 53,7%
Edad (afios)
<60 24 22,2% 100 46,3%
S Femenino 54 50,0% 80 37,0%
exo
Masculino 54 50,0% 136 63,0%
Sobrepeso y 88 81,5% 174 80,6%
IMC obesidad
Peso normal 20 18,5% 42 19,4%

Tabaquismo Si 22 20,4% 36 16,7%



No 86 79,6% 180 83,3%

Antecedente
de Infarto Si 16 14,8% 12 5,6%
agudo de
miocardio No 92 85,2% 204 94,4%
Enfermedad Si 21 19,4% 37 17,1%
Renal Crénica
No 87 80,6% 179 82,9%
H|pertens|én Si 86 79,6% 89 41,2%
arterial No 22 20,4% 127 58,8%
>8 77 71,3% 137 63,4%
HbAlc (%)
<8 31 28,7% 79 36,6%
Colesterol >200 15 13,9% 25 11,6%
total (mg/dl) <200 93 86,1% 191 88,4%
>100 59 54,6% 118 54,6%
LDLc (mg/dl)
<100 49 45,4% 98 45,4%
<40 70 64,8% 141 65,3%
HDLc (mg/dl)
>40 38 35,2% 75 34,7%
(mg/dl) <150 43 39,8% 102 47,2%
>10 76 70,4% 104 48,1%
PCR
<10 32 29,6% 112 51,9%
Total 108 216

Al efectuar el analisis bivariado, se encontrd que el tener 60 o mas afios (OR 1,05;
IC95% 1,03-1,07; p = 0,00), el antecedente de infarto agudo de miocardio (OR 2,96;
IC95% 1,35-6,50; p = 0,01), la hipertensién arterial (OR 5,58; IC95% 3,25-9,58; p =
0,00), los niveles de proteina C reactiva elevados (OR 1,03; IC95% 1,01-1,05; p =0,00)
mostraron un valor de p <0.05. Todo lo mencionado se detalla con mayor énfasis en
la Tabla 2.



Tabla 2. Analisis bivariado

Intervalo de
Variables Categorias Controles Casos OR confianza de 95% p
n % n % Inferior  Superior
~60 161 53,7% 2 707/(’)8 1,05 1,03 1,07 0,00
Edad (afios) - 10 5 999
0 ]
<60 0 46,3% 4 % REF REF REF REF
Femenino 80 37,0% 2 53(’)0 1,70 1,07 2,71 0,26
Sexo
Masculino 13 63,0% > 30,0 REF REF REF REF
6 4 %
Sobrepeso y 17 0. 8 815
e Obesidad 4 80,6% 3 % 1,24 0,86 1,81 0,25
Pesonormal 42 19.4% é 13(;5 REF  REF REF  REF
si 36 16,7% g 28’4 128 071 231 041
Tabaquismo 18 8 7906
No 83,3% ) REF REF REF REF
0 6 %
Antecedente de Si 12 5,6% é 1;’)8 2,96 1,35 6,50 0,01
Infarto agudo de 20 9 8592
miocardio No 94,4% ’ REF REF REF REF
4 2 %
Antecedente de si 37 17.1% i 13’4 117 064 211 061
Enfermedad 17 8 8006
Renal Cronica No 9 82,9% 7 % REF REF REF REF
. 8 796
0 )
Hipertension Si 89 41,2% 6 % 5,58 3,25 9,58 0,00
arterial No 12 55806 2 204 pep REF REF REF
7 2 %
e 173 63,4% ; 701/’3 107 0,98 116 015
HbAlc (%) = 3 28"7
0, ’
<8 79 36,6% 1 % REF REF REF REF
25 11.6% ~ B39 100 100 101 034
Colesterol total >200 ' 5 % ’ ' ' ’
(mg/dl) 19 9 86,1
<200 1 88,4% 3 % REF REF REF REF
~100 181 54.6% g 5;(’)6 1,00 0,99 1,01 0,95
LDLc (mg/dl) - 4 454
0 ]
<100 98 45,4% 9 % REF REF REF REF
14 o 1 648
HDLc (mg/dl) <40 1 65,3% 0 % 1,01 0,98 1,03 0,65
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Posteriormente, al corroborarse mediante el andlisis multivariado, se encontrgé que las

siguientes variables mostraron significancia estadistica: la edad mayor o igual a 60
afos (OR 1,04; IC95% 1,02-1,07; p = 0,001), la hipertensién arterial (OR 5,26; 1IC95%
2,84-9,74; p = 0,00), la hemoglobina glicada (OR 1,11; 1C95% 1,00-1,23; p = 0.05), los
niveles elevados de triglicéridos (OR 1,00; IC95% 0,99-1,00; p = 0,048) y los niveles
de proteina C reactiva elevados (OR 1,04; IC95% 1,01-1,06; p = 0,002). Esto puede

verse a mayor detalle en la Tabla 3.

Tabla 3. Anélisis multivariado

OR 1C95% para OR ajustado
Variables Categorias ajustad . . p
o Inferior Superior
o >60 1,04 1,02 1,07 0,001
Edad (afios) <60 REF REF REF REF
Sexo Femeni_no 1,36 0,79 2,37 0,27
Masculino REF REF REF REF
Sobrepeso Si 0,81 0,39 1,66 0,565
No REF REF REF REF
. Si 1,99 0,84 4,76 0,120
Obesidad No REF REF REF REF
Tabaguismo Si 1,31 0,66 2,59 0,435
No REF REF REF REF
Antecedente de Si 2,02 0,81 5,04 0,131
Infarto agudo de No REF REF REF REF
miocardio

Antecedente de Si 0,84 0,40 1,75 0,642
E”fergreédn"’}gaRe”a' No REF REF REF REF
Hipertension arterial Si 5,26 2,84 9,74 0,000
No REF REF REF REF




>8 1,11 1,00 1,23 0,050

0
HbALc (%) <8 REF REF REF REF
Colesterol total >200 1,01 1,00 1,02 0,104
(mg/dI) <200 REF REF REF REF
>100 1,00 0,98 101 0,636
LDLc (mg/d) <100 REF REF REF REF
<40 0,98 0,95 101 0,286
HDLc (mg/di) >40 REF REF REF REF
o >150 1,00 0,99 100 0,048
Triglicéridos (mg/dl) <150 REF REF REF REF
>10 1,04 1,01 106 0,002
PCR (mg/dl) <10 REF REF REF REF

REF: Referencia; OR: Odds ratio; 1C95%: indice de confianza al 95%; mg/dl: miligramos

por decilitro

5.2. Discusion

A nivel mundial, el accidente cerebrovascular representa tanto la segunda causa de muerte como
la tercera de muerte y discapacidad combinadas (45). Se calcula que alrededor de 13 millones
de personas desarrollaran un accidente cerebrovascular cada afio y 5,5 millones fallecen a causa
de ello. Ademas, se estima que mundialmente, 1 de cada 4 adultos desarrollara alguno durante
su vida (46). Por ello, el estudio de sus factores de riesgo es clave para hacerle frente a estos

hechos.

Por otro lado, tenemos que uno de los factores relacionados a su desarrollo es la Diabetes
Mellitus tipo 2. Su prevalencia en adultos a nivel mundial durante el afio 2021 fue del 10%, lo
que equivale a alrededor de 537 millones de personas. Ademas, en Sudamérica, 1 de cada 11
adultos padece de esta enfermedad (alrededor de 33 millones). Se estima que para el afio 2045,
el nimero de casos se incremente en un 48% para llegar hasta los 49 millones. Ello toma mayor
relevancia al conocer que solo durante el afio 2021, fue —junto con sus complicaciones- la causa

de 410 mil muertes y 65 billones de ddlares en gastos relacionados a su tratamiento (47).

Por consiguiente, diversos estudios han abordado la importancia del reconocimiento y
diagnostico precoz de los factores de riesgo relacionados al desarrollo de accidente

cerebrovascular. Son estas las razones que nos motivaron a determinar cuales son los factores



de riesgo relacionados al desarrollo de accidente cerebrovascular en pacientes con el diagndstico
de Diabetes Mellitus tipo 2.

Envejecimiento

En nuestro estudio, se encontrd que el tener 60 afios 0 mas, la hipertension arterial y los niveles
elevados de proteina C reactiva estdn asociados de forma estadisticamente significativa al
desarrollo de accidente cerebrovascular en pacientes diabéticos en poblacion peruana.

Segun los datos analizados, el OR del tener 60 afios 0 mas en el grupo de pacientes diabéticos
con accidente cerebrovascular fue 4% mayor con respecto al grupo de pacientes diabéticos sin
accidente cerebrovascular. Este resultado fue estadisticamente significativo, con un intervalo de
confianza al 95% de 0,001.

Esto se apoya en lo mencionado por Berenguer, et al. (48), quienes encontraron que tener 60
afios 0 mas era un factor de riesgo significativo (OR 6,7) para el desarrollo de accidente
cerebrovascular. Esto va de la mano con lo mencionado por Bell, et al. (49), quienes afirmaron
que el riesgo de desarrollo de accidente cerebrovascular en individuos diabéticos es mayor en
la quinta y sexta década de vida entre los varones y durante la sexta entre las mujeres. Ademas,
en el estudio realizado por Forti, et al (50), se encontré que la frecuencia del diagndstico de
Diabetes Mellitus de tipo 2 en pacientes con accidente cerebrovascular era mayor
progresivamente desde los 60 afios (37,7% entre 60 a 69 afios, 34,8% entre 70 a 79 afios y 32,9%
entre los 80 a 89 arios).

El mecanismo fisiopatoldgico del envejecimiento puede deberse a las alteraciones que sufre la
circulacion cerebral en la poblacion adulta mayor (como mayor rigidez arterial y disfuncion
endotelial), que aumentan la susceptibilidad a la insuficiencia vascular y a la lesion isquémica
(51, 52). Ademas, la diabetes promueve un estado de senescencia celular que puede provocar
lipotoxicidad y disfuncidn tisular, asi como inflamacion crénica y degradacion de la matriz

celular, lo que genera una relacion directa con la aterosclerosis (53).

Hipertension arterial



De la misma forma, el OR de la hipertension arterial en el grupo de pacientes diabéticos con
accidente cerebrovascular fue 5,2 veces mayor con respecto al grupo de pacientes diabéticos sin
accidente cerebrovascular. Este fue estadisticamente significativo, con un intervalo de confianza
al 95% de 0,001.

Ello va en el mismo sentido a lo determinado por Lu, et al. (54), quienes encontraron que la
hipertension arterial en los pacientes diabéticos era un factor de riesgo para el desarrollo de
accidentes cerebrovasculares (OR 2,84; 1C95% 0,57-14,22). Asi mismo, Berenguer, et al. (48)
encontraron que la hipertension arterial se asocia significativamente (OR 6,6; 1C95% 3,05-
14,41) con el desarrollo de dicha patologia neuroldgica. Ademas, Rawshani, et al. (55) y Bell,
et al. (56), mencionaron en sus trabajos que el mayor factor de riesgo para el desarrollo de
accidente cerebrovascular entre individuos con o sin el diagnéstico de Diabetes Mellitus de tipo
2 era la hipertension arterial.

Ademas, se ha sugerido que la HT A desempefia un papel protagonista en la promocion del estrés
oxidativo a través de la produccion de especies reactivas del oxigeno (ROS), la disfuncién de
los barorreceptores, haciéndolos menos sensibles a sus estimulos excitatorios (el aumento de la
presion arterial), promoviendo asi la inflamacion, a través de moléculas como la PCR, las
interleucinas 1 y 6, la esterasa leucocitaria y la molécula de adhesién intracelular-1, y
conduciendo asi a cambios funcionales de la vasculatura cerebral, que generan hipoperfusion y,
eventualmente, isquemia (57).

Entre los cambios vasculares se encuentra el deterioro de la autorregulacion del flujo sanguineo
cerebral, un mecanismo que normalmente permite que el flujo sanguineo cerebral mantenga una
presion de perfusidn estable a pesar de las variaciones de la presion sistémica. Ademas, una de
las consecuencias mas importantes de la HTA es su efecto sobre las arterias y arteriolas
cerebrales, provocando un remodelado vascular, es decir, aumentando su tono y disminuyendo
su lumen, lo que aumenta la gravedad y extensidn de la zona de penumbra durante un ictus (58).
Por otro lado, la HTA proporciona potentes estimulos vasoconstrictores como la angiotensina
I1, que actla a traves de sus receptores AT1 causando efectos deletéreos a diferentes niveles; la
endotelina-1 que, sumada al déficit de 6xido nitrico, también inducido por la HTA, promueve
un intenso aumento del tono vascular; y la activacion de los canales de calcio endoteliales y en

el masculo liso vascular (58).



Inflamacién crénica

Asimismo, se encontrd que la media de niveles séricos de PCR fue de 17,3 con desviacion
estandar de 13,3. Esto esta apoyado por los resultados del trabajo de Roudbary, et al. (59),
quienes encontraron que la media de valores séricos de PCR en pacientes con accidente
cerebrovascular isquémico fue de 18,9 con desviacion estandar de 11,3 (p <0,0001).

Segun los datos analizados, el OR de los niveles elevados de proteina C reactiva en el grupo de
pacientes diabéticos con accidente cerebrovascular fue 4% mayor con respecto al grupo de
pacientes diabéticos sin accidente cerebrovascular. Este resultado fue estadisticamente
significativo, con un intervalo de confianza al 95% de 0,002.

Esto apoya lo encontrado por Chehaibi, et al. (60), quienes encontraron que los niveles elevados
de PCR aumentan el riesgo de desarrollo de accidente cerebrovascular en pacientes diabéticos
(OR 2,61; 1C95% 2,31-6,42) y en pacientes sin esa patologia (OR 2,41; 1C95% 1,93-4,21). Ello
se suma a lo encontrado por The Emerging Risks Factors Collaboration (34), quienes
concluyeron en su investigacion que los niveles elevados de PCR tuvieron un RR de 1,46 para
el desarrollo de accidente cerebrovascular isquémico.

Precisamente, el papel de la inflamacién radica en su comportamiento como factor precipitante
del aumento de la viscosidad sanguinea, factor aterogénico en todas sus fases, tanto por la PCR
como por el factor de necrosis tumoral alfa y la interleucina 6 (61). Asi pues, ante los factores
estresantes mencionados, el endotelio vascular produce proteinas de adhesion celular que
facilitan la adhesion de leucocitos, mientras que los macréfagos tisulares aumentan la liberacion
de citocinas. A continuacion, estas moléculas estimularan la migracién de células musculares
de la adventicia a las demas capas arteriales para formar la cubierta fibrosa de la placa de

ateroma, la lesion elemental de la aterosclerosis (62).

Inadecuado control metabdlico

Por su parte, el OR de los niveles elevados de hemoglobina glicada en el grupo de pacientes
diabéticos con accidente cerebrovascular fue 11% mayor con respecto al grupo de pacientes
diabeéticos sin accidente cerebrovascular. Este resultado fue estadisticamente significativo, con

un intervalo de confianza al 95% de 0,05.



En ese sentido, Figueroa, et al. (63) hallaron que los pacientes diabéticos con niveles de
hemoglobina glicada elevados tuvieron una probabilidad seis veces mayor de desarrollar dicho
evento neuroldgico en pacientes diabéticos (OR 6,19; IC95% 1,71-23; p = 0,006). De la misma
forma, Mitsios, et al. (24) encontraron que los niveles elevados de dicha molécula se asociaron
con el desarrollo del evento en pacientes con la misma patologia (HR 1,19; 1C95% 0,87-1,62).
Asi mismo, Rawshani, et al. (55) concluyeron que la hemoglobina glicada fuera de sus valores
objetivo fue el predictor mas fuerte para el desarrollo de accidente cerebrovascular en pacientes
diabéticos.

La HbA1c se utiliza como evaluacion del control glucémico entre 8 y 12 semanas antes de la
medicion (64). Por lo tanto, su elevacion aumenta el riesgo de desarrollar complicaciones tanto
microvasculares como macrovasculares relacionadas con la Diabetes mellitus (63). Esto es
relativamente frecuente, ya que, por ejemplo, en Estados Unidos (65) y algunos paises
latinoamericanos (66), estos niveles elevados de HbAlc estan presentes en mas del 20% de la

poblacién diabética.

Asi pues, los niveles elevados de colesterol total (OR 1,01; 1C95% 1,00-1,02; p = 0,104)
mostraron un mayor riesgo, pero éste no fue significativo. Por otra parte, ni los niveles elevados
de triglicéridos (OR 1,00; 1C95% 0,99-1,00; p = 0,048) ni los niveles elevados de LDLc (OR
1,00; 1C95% 0,98-1,01; p = 0,636) mostraron asociacion. Ademas, segun los datos analizados,
el OR de los niveles disminuidos de HDLc en el grupo de pacientes diabéticos con accidente
cerebrovascular fue 2% menor con respecto al grupo de pacientes diabéticos sin accidente
cerebrovascular. Este no fue estadisticamente significativo, con un intervalo de confianza al
95% de 0,286.

Esto, por un lado, se apoya en lo hallado por Shen, et al. (67), quienes afirmaron que el HR para
valores entre 30 a 39,9 de HDLc se encontré en 0,89; es decir, se demostré una asociacion
inversa entre los niveles de HDLc y el desarrollo de accidente cerebrovascular en individuos
con el diagnostico de Diabetes Mellitus de tipo 2. Entre los mecanismos propuestos para la
explicacion de este fendbmeno resalta el de intercambiar que el incremento de glicacion o
glicoxidacion lleva a la disminucion de su capacidad de transporte inverso de colesterol y
antiaterogénica del LDLc (68).



Por otro lado, contrasta con lo encontrado por Berenguer, et al. (48), quienes concluyeron que
las dislipidemias se asociaron (OR 4,94; 1C95% 2,57-9,6) al desarrollo de accidente
cerebrovascular; y con lo hallado por Lu, et al. (54), quienes concluyeron que la hipertensién
era un factor de riesgo también (OR 6,53; 1C95% 1,07-20,53).

Aparte de ello, el OR del antecedente de infarto agudo de miocardio en el grupo de pacientes
diabéticos con accidente cerebrovascular fue 2 veces mayor con respecto al grupo de pacientes
diabéticos sin accidente cerebrovascular. Este resultado no fue estadisticamente significativo,
con un intervalo de confianza al 95% de 0,131, pese a haberlo sido en el analisis bivariado. Esto
contrasta con lo encontrado por Sun, et al. (69), quienes no encontraron una relacién entre el
antecedente de infarto agudo de miocardio y el desarrollo de accidente cerebrovascular (OR 1,1;
IC95% 0,95-1,28; p = 0,219). Asi mismo, Rawshani, et al. (55) encontraron que el HR de
desarrollo de infarto agudo de miocardio en individuos diabéticos era de 0,84 (IC95% 0,75-
0,93).

Aparte de ello, segun los datos analizados, el OR del antecedente de enfermedad renal cronica
en el grupo de pacientes diabéticos con accidente cerebrovascular fue 16% menor con respecto
al grupo de pacientes diabéticos sin accidente cerebrovascular. Este resultado no fue
estadisticamente significativo, con un intervalo de confianza al 95% de 0,642.

Esto dista de lo encontrado por Ghoshal, et al. (32), quienes determinaron que el riesgo relativo
de desarrollo de accidentes cerebrovasculares en pacientes con enfermedad renal cronica
(definida por una tasa de filtrado glomerular menor a 60 ml/min/1,73 m?) era de 1,43 (IC95%
1,31-1,57); y por lo encontrado por EI Husseini, et al. (70), quienes también identificaron a la
enfermedad renal cronica como un factor de riesgo (OR 1,64; 1C95% 1,21-2,23). Este hallazgo
podria deberse a la presencia de otras condiciones como anemia —que no fue incluida dentro de
los criterios de exclusion-, estrés oxidativo, desordenes hidroelectroliticos e inflamacion
cronica. Por otra parte, no fueron tomados en cuenta los estadios de la ERC y ello pudo influir
ya que, se describe mayor frecuencia de aterosclerosis y complicaciones vasculares en los

estadios 3 0 4 en comparacion con el 5 (71).



Ademas, segun los datos analizados, el OR del sexo femenino en el grupo de pacientes
diabéticos con accidente cerebrovascular fue 36% mayor con respecto al grupo de pacientes
diabéticos sin accidente cerebrovascular. Este resultado no fue estadisticamente significativo,
con un intervalo de confianza al 95% de 0,27.

Esto se apoya en lo hallado por Peters, et al. (18), quienes concluyeron que el riesgo relativo de
desarrollo de accidentes cerebrovasculares en poblacion diabética en varones fue menor (1,83;
IC95% 1,6-2,08) que en mujeres (2,28; 1C95% 1,93-2,69). Asi mismo, Liao, et al. (72)
encontraron mayor HR en mujeres (1,93; 1C95%: 1,76-2,12) que en varones (1,60; IC95%: 1,47-
1,75) para el desarrollo de accidente cerebrovascular en pacientes con el diagnostico de Diabetes
Mellitus de tipo 2.

Asi mismo, segun los datos analizados, el OR del sobrepeso en el grupo de pacientes diabéticos
con accidente cerebrovascular fue 19% menor con respecto al grupo de pacientes diabéticos sin
accidente cerebrovascular. Este resultado no fue estadisticamente significativo, con un intervalo
de confianza al 95% de 0,565.

Asi mismo, el OR de la obesidad en el grupo de pacientes diabéticos con accidente
cerebrovascular fue casi 2 veces mayor con respecto al grupo de pacientes diabéticos sin
accidente cerebrovascular. Este resultado no fue estadisticamente significativo, con un intervalo
de confianza al 95% de 0,120.

Estos hallazgos son apoyados por lo encontrado por Li, et al. (73), quienes encontraron que los
HR’s asociados con sobrepeso y obesidad eran 0,86 y 0,83 para el desarrollo de accidente
cerebrovascular, es decir, hubo una asociacion inversa entre mayor indice de masa corporal y el
desarrollo del evento susodicho. Los mecanismos por los que se explican estos hallazgos no
estan bien dilucidados, pero se postulan un par de hipotesis. La primera consiste en que los
pacientes diabéticos con peso normal pueden ser metabdlicamente obesos (concepto que incluye
hiperinsulinemia, resistencia a la insulina y dislipidemias) lo que predispondria al desarrollo de
accidentes cerebrovasculares. La segunda teoria postula que el peso normal en un diabético
podria deberse a insuficiente secrecion de insulina, lo que se deberia al avance de la enfermedad
y asi aumentar los riesgos de las complicaciones (73).

Sin embargo, ello contrasta con Berenguer, et al. (48), quienes hallaron que la obesidad se
encontrd asociada (OR 5,5; 1C95% 2,62-11,75) al desarrollo de dicha patologia neuroldgica.



Del mismo modo, es importante resaltar lo encontrado por Bailey, et al. (74), quienes reportaron
que los individuos con diabetes y obesidad tienen mayor riesgo de discapacidades funcionales
tras un evento cerebrovascular (OR 2,62; 1C95% 2,23-3,08).

Finalmente, segun los datos analizados, el OR del tabaquismo en el grupo de pacientes
diabéticos con accidente cerebrovascular fue 1,3 veces mayor con respecto al grupo de pacientes
diabéticos sin accidente cerebrovascular. Este resultado no fue estadisticamente significativo,
con un intervalo de confianza al 95% de 0,435.

Esto se apoya sobre lo encontrado por Lou, et al. (75), quienes encontraron que la incidencia de
accidente cerebrovascular era mayor en pacientes con el diagndstico de Diabetes Mellitus de
tipo 2 que fumaban (OR 3,45; 1C95% 2,30-5,16; P<0,001) y concluyeron que el riesgo de
padecerlo era 3 veces y media mayor en la poblacion mencionada respecto en los individuos
que no presentaban Diabetes Mellitus de tipo 2 ni fumaban. Resultados similares fueron hallados
por Berenguer, et al. (48), quienes encontraron que el tabaquismo estuvo asociado (OR 3,8;

IC95% 2,05-6,92) al desarrollo de accidentes cerebrovasculares.

Desde luego, no podemos dejar de mencionar que entre las limitaciones a las que esta sujeto
este trabajo, consideramos que la muestra podria ser mas representativa de poder ampliarse a
mas historias clinicas de otros hospitales. Por otra parte, sélo se consideraron historias clinicas
de los pacientes que fueron internados durante las fechas establecidas, pero no de quienes
estuvieron internados desde antes y lo estuvieron después del inicio del periodo temporal
estudiado. Por ello, el ampliar el periodo de tiempo incluiria una muestra mas representativa.
Asi mismo, fueron tomados seleccionados casos prevalentes, hecho que podria aumentar el

riesgo de sesgo de seleccion (76).



CAPITULO VI: CONCLUSIONES Y RECOMENDACIONES

6.1. Conclusiones

1. El tener 60 afios 0 mas, al efectuar el andlisis multivariado, presenté una asociacién
estadisticamente significativa con el desarrollo de accidentes cerebrovasculares en pacientes con
el diagndstico de Diabetes Mellitus tipo 2, incrementando el riesgo en 4%.

2. La hipertension arterial fue el factor de riesgo asociado significativamente de mayor peso,
aumentando 5,26 veces el riesgo de desarrollo de accidente cerebrovascular en pacientes
diabéticos tipo 2.

3. Los niveles elevados de proteina C reactiva, al efectuar el analisis multivariado, presentaron
una asociacion significativamente estadistica con el desarrollo de accidentes cerebrovasculares
en pacientes con el diagnostico de Diabetes Mellitus tipo 2.

4. El sexo femenino, sobrepeso, obesidad, tabaquismo, antecedente de infarto agudo de
miocardio, antecedente de enfermedad renal crénicay las dislipidemias no mostraron asociacion

estadisticamente significativa en este estudio.

6.2. Recomendaciones

1. Realizar estudios de mayor profundidad sobre cada factor de riesgo identificado, con
énfasis al tiempo de diagndstico necesario para ser considerado como tal.
Especificamente, en el caso del tabaquismo, evaluar el consumo necesario para asociarse
al desarrollo de accidentes cerebrovasculares en poblacion diabética.

2. Promover la basqueda e identificacion precoz de los factores de riesgo encontrados en
este estudio, principalmente, en el caso de la hipertension arterial. Ello ya que, en este
estudio, fue identificada como el factor de riesgo de mayor peso en la poblacién peruana.
Ademas, recientemente fue publicada su prevalencia nacional de 22% (1C95%: 20,0% -
25,0%; 12=99,2%) (67). Por esto, deberia ser tomada en cuenta en el manejo de los
pacientes y en su prevencion.

3. Realizar un abordaje integral en la atencion primaria del paciente diabético para asi

reconocer, prevenir o controlar los distintos factores de riesgo, reconocidos en este



trabajo o0 en otros, tanto para el desarrollo de accidente cerebrovascular como para las
otras complicaciones micro o macrovasculares de dicha enfermedad crénica.

Realizar estudios de caracter prospectivo y de tipo de cohorte, para asi poder evaluar de
una mejor forma el riesgo que representa cada exposicion evaluada, partiendo desde el
desarrollo de esta patologia neuroldgica hacia los factores de riesgo, como los
reconocidos por este trabajo. Ademas, el hecho de contar con casos incidentes puede
disminuir el riesgo de sesgo de seleccion por contar con controles hospitalarios (66).
Realizar estudios de prevalencia nacional de factores de riesgo relacionados al desarrollo
de accidente cerebrovascular en pacientes diabéticos, como los estudiados en este
trabajo, para poder priorizar y orientar hacia su busqueda en la evaluacion integral del

paciente diabético.
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Informe N°0795-2021-OACDI-HNDM, informan que no existe ningin inconveniente en que se
desarrolle el estudio de investigacion titulado:

“FACTORES DE RIESGO PARA DESARROLLO DE ACCIDENTE CEREBROVASCULAR
EN PACIENTES CON DIABETES MELLITUS TIPO 2 EN LOS SERVICIOS DE
NEUROLOGIA Y MEDICINA INTERNA EN EL HOSPITAL NACIONAL DOS DE MAYO
DURANTE EL PERIODO 2012-2021”

En tal sentido esta oficina autoriza la realizacion del estudio de investigacion. Consecuentemente
el investigador debera cumplir con el compromiso firmado, mantener comunicacion continua sobre
el desarrollo del trabajo y remitir una copia del estudio al concluirse.

El presente documento tiene aprobacion por el Comité de Etica en Investigacion Biomédica de
Nuestra Institucion; segun la (Evaluacion N°056-2020-CEIB-HNDM) el cual entra en vigencia a
partir del 11 de noviembre 2021 y expira el 10 de noviembre del 2022.

Si aplica, los tramites para su renovacion deberan iniciarse por lo menos 30 dias previos a su
vencimiento.

Sin otro particular, me suscribo de Usted.

Atentamente,

Parque "Historia de la Medicina Peruana”
s/n alt. cdra. 13 Av. Grau- Cercado de Lima
Teléfono: 328-0028 Anexo 3209



ANEXO 5: Acta de aprobacion del borrador de tesis

UNIVERSIDAD RICARDO PALMA
FACULTAD DE MEDICINA HUMNA
Instituto de Investigacion en Ciencias Biomédicas
Unidad de Grados y Titulos
FORMAMOS SERES HUMANOS PARA UNA CULTURA DE PAZ.

ACTA DE APROBACION DEL BORRADOR DE TESIS

Los abajo firmantes, director, asesor y miembros del Jurado de la Tesis titulada
“FACTORES DE RIESGO RELACIONADOS AL DESARROLLO DE ACCIDENTE
CEREBROVASCULAR EN PACIENTES CON DIABETES MELLITUS TIPO 2 EN LOS
SERVICIOS DE NEUROLOGIA Y MEDICINA INTERNA EN EL HOSPITAL
NACIONAL DOS DE MAYO DURANTE EL PERIODO 2012-2021", que presenta el Sefior
ALVARO MARCELO OYARCE CALDERON para optar el Titulo Profesional de Médico
Cirujano, dejan constancia de haber revisado el borrador de tesis correspondiente, declarando que
este se halla conforme, reuniendo los requisitos en lo que respecta a la forma y al fondo.

Por lo tanto, consideramos que el borrador de tesis se halla expedito para la impresion, de acuerdo

a lo sefialado en el Reglamento de Grados y Titulos, y ha sido revisado con el software Turnitin,
quedando atentos a la citacion que fija dia, hora y lugar, para la sustentacién
correspondiente.

FACTORES DE RIESGO RELACIONADOS AL DESARROLLO DE ACCIDENTE
CEREBROVASCULAR EN PACIENTES CON DIABETES MELLITUS TIPO 2 EN LOS SERVICIOS
DE NEUROLOGIA Y MEDICINA INTERNA EN EL HOSPITAL NACIONAL DOS DE MAYO
DURANTE EL PERIODO 2012-2021

En fe de lo cual ﬁmnw del Jurado de Tesis:

Mg DANTE QUINONES LAVERIANO
MIEMBRO

(Borerre

Dr. RODOLFO QUIROZ VALDIVIA
MIEMBRO

e

Dr. Jhony De La €ruz Vargas
Director i

Dr. Jhony De La Cruz Vargas
Asesor de Tesis

Lima, 15 de Abril 2023



ANEXO 6: Reporte de originalidad del Turnitin

Reporie de similited
# 21% de similitud general
Principales fuentes encontradas en las siguientes baszes de datos:
+ 19% Basze de datos de Internet + 1% Base de datos de publicaciones
+ Basze de datos de Crossref + Base de datos de contenido publicado de Crossr

+ 1% Base de datos de trabajos entregados

FUENTES PRINCIPALES
Las fuemes can &l mayor namend de coincidencias dentno de [a entrega. Las feenles superpoesias no se

mMasirardn.

o repositorio. urp.edu. pe 7%
IFibarnet

o lookformedical.com o8
Il

o 1library.co 1%
Il
hdl handle.net

& e 1%
IFibarmnet

a Erasmus.gr <1%
Il

o repositorio.unu.edu. pe 1%
Il

o Munez Zelada, Camila Paz. "Analizis de la Calidad de la Prescripcion d... 1%
Publication

o cimogsys.espoch.edu.ec <1%

Irit&nmet



ANEXO 7: Certificado de asistencia al curso taller

UNIVERSIDAD RICARDO PALMA

FACULTAD DE MEDICINA HUMANA
MANUEL HUAMAN GUERRERO

VIII CURSO TALLER PARA LA TITULACION POR TESIS
MODALIDAD VIRTUAL

CERTIFICADO

Por el presente se deja constancia que el Sr
ALVARO MARCELO OYARCE CALDERON

Ha cumplido con los requisitos del CURSO-TALLER para la Titulacién por Tesis
Modalidad Virtual durante los meses de setiembre, octubre, noviembre, diciembre 2021
y enero 2022, con la finalidad de desarrollar el proyecto de Tesis, asi como la
culminacién del mismo, siendo el titulo de la tesis:

FACTORES DE RIESGO RELACIONADOS AL DESARROLLO DE ACCIDENTE
CEREBROVASCULAR EN PACIENTES CON DIABETES MELLITUS TIPO 2 EN LOS
SERVICIOS DE NEUROLOGIA Y MEDICINA INTERNA EN EL HOSPITAL NACIONAL
DOS DE MAYO DURANTE EL PERIODO 2012-2021

Por lo tanto, se extiende el presente certificado con valor curricular y valide por 06
conferencias académicas para la sustentacion de tesis respectiva de acuerdo a articulo
14° de Reglamento vigente de Grados y Titulos de Facultad de Medicina Humana
aprobado mediante Acuerdo de Consejo Universitario N®2583-2018.

Lima, 13 de enero de 2022
\
o

DR. JHONY DE LA CRUZ VARGAS
Director del Curso Taller de Tesis Dacano (¢}




ANEXO 8: Matriz de consistencia

cerebrovascular

en pacientes con
Diabetes Mellitus
tipo 2 en los
servicios de
Neurologia y
Medicina Interna
en el Hospital
Nacional Dos de

Mayo durante el

cerebrovascular

en pacientes con
Diabetes Mellitus
tipo 2 en los
Servicios de
Neurologia y
Medicina Interna
en el Hospital
Nacional Dos de

Mayo durante el

cerebrovascular

en pacientes con
Diabetes Mellitus
tipo 2 en los
servicios de
Neurologia y
Medicina Interna
en el Hospital
Nacional Dos de

Mayo durante el

los servicios de
Neurologia y
Medicina
Interna del
Hospital
Nacional Dos
de Mayo
Controles:
Pacientes con
Diabetes
Mellitus de
tipo 2
internados en
los servicios de
Neurologia y
Medicina

Problema Objetivos Hipdtesis Variable Disefio Poblacion y Técnicas e Plan de
metodoldgico muestra instrumento | analisis
S de datos
PROBLEMA OBJETIVO HIPOTESIS VARIABLE Estudio Casos: Historia Estadistic
GENERAL GENERAL GENERAL DEPENDIENTE | observacional | Pacientes con clinica a
Accidente , analitico de | Diabetes descriptiv
¢Cuales son los | Identificar los | Existen factores | cerebrovascular | casosy Mellitus de a
factores de riesgo | factores de riesgo | de riesgo controles,_ tipo 2 con el
VARIABLE retrospectivo | diagnostico
relacionados  al | relacionados  al | relacionados al | INDEPENDIEN confirmado por Anélisis
desarrollo de | desarrollo de | desarrollo de . TE tom_ograﬁa de bivariado
Diabetes mellitus accidente
accidente accidente accidente tipo 2 cerebrovascula Regresion
r internados en logistica




periodo 2012-
20217

periodo 2012-
2021,

periodo 2012-
2021.

Interna del
Hospital
Nacional Dos
de Mayo

PROBLEMA
ESPECIFICO

¢Los factores
sociodemografico
s (Edad y Sexo)
estan
relacionados  al
desarrollo de
accidente
cerebrovascular
en pacientes con
Diabetes Mellitus

OBJETIVO
ESPECIFICO
Determinar si los

factores
sociodemogréfico
s (Edad y Sexo)
estan
relacionados  al
desarrollo de
accidente
cerebrovascular

en pacientes con

HIPOTESIS
ESPECIFICA
Los factores
sociodemografico
s (Edad y Sexo)

estan
relacionados  al
desarrollo de
accidente
cerebrovascular
en pacientes con
Diabetes Mellitus

VARIABLE
DEPENDIENTE
Accidente
cerebrovascular

VARIABLE
INDEPENDIEN
TE
Factores
sociodemogréafico
s (Edad y Sexo)

tipo 27 Diabetes Mellitus | tipo 2
tipo 2
PROBLEMA OBJETIVO HIPOT'ESIS VARIABLE
ESPECIFICO ESPECIFICO ESPECIFICA | DEPENDIENTE




¢La hemoglobina
glicada > 8% esta
relacionada al
desarrollo de
accidente
cerebrovascular
en pacientes con
Diabetes Mellitus

Determinar si la
hemoglobina

glicada > 8% esta

relacionada al
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accidente

cerebrovascular

en pacientes con

La hemoglobina
glicada > 8% esta
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cerebrovascular
en pacientes con
Diabetes Mellitus
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cerebrovascular
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desarrollo de
accidente
cerebrovascular

en pacientes con
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INDEPENDIEN
TE

Hipertension
arterial




Diabetes Mellitus

en pacientes con

Diabetes Mellitus

tipo 2? Diabetes Mellitus | tipo 2
tipo 2
PROBLEMA OBJETIVO HIP(')T,ESIS VARIABLE
ESPECIFICO ESPECIFICO ESPECIFICA | DEPENDIENTE
Accidente

¢La obesidad esta

relacionada al

Determinar si la

obesidad esta

La obesidad esta
relacionada al

cerebrovascular
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desarrollo de | relacionada al | desarrollo de | INDEPENDIEN
accidente desarrollo de | accidente TE
cerebrovascular accidente cerebrovascular Obesidad
en pacientes con | cerebrovascular en pacientes con
Diabetes Mellitus | en pacientes con | Diabetes Mellitus
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Accidente
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estan relacionadas | estan relacionadas | al desarrollo de | INDEPENDIEN
al desarrollo de | al desarrollo de | accidente TE
accidente accidente cerebrovascular Dislipidemias

cerebrovascular
en pacientes con
Diabetes Mellitus
tipo 2?

cerebrovascular
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Diabetes Mellitus
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en pacientes con
Diabetes Mellitus
tipo 2
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de miocardio
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ESPECIFICO
Determinar si el
antecedente  de
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HIPOTESIS

ESPECIFICA
El antecedente de
infarto agudo de
miocardio previo
esta relacionado

al desarrollo de

VARIABLE
DEPENDIENTE
Accidente
cerebrovascular

VARIABLE
INDEPENDIEN
TE

Antecedente de
infarto agudo de

desarrollo de | al desarrollo de | accidente miocardio
accidente accidente cerebrovascular
cerebrovascular cerebrovascular en pacientes con
en pacientes con | en pacientes con | Diabetes Mellitus
Diabetes Mellitus | Diabetes Mellitus | tipo 2
tipo 2? tipo 2
PROBLEMA OBJETIVO HIPC’)T’ESIS VARIABLE
ESPECIFICO ESPECIFICO ESPECIFICA | DEPENDIENTE
Accidente

(El antecedente | Determinar si el | El antecedente de | cerebrovascular

de enfermedad
renal cronica esta

relacionado al

antecedente  de
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crénica esta
relacionado al
desarrollo de

infarto agudo de
miocardio previo

esta relacionado

VARIABLE
INDEPENDIEN
TE




desarrollo de | accidente al desarrollo de | Antecedente de
. cerebrovascular . enfermedad renal
accidente . accidente ..
en pacientes con crénica
cerebrovascular Diabetes Mellitus | cerebrovascular
. tipo 2 .
en pacientes con en pacientes con
Diabetes Mellitus Diabetes Mellitus
tipo 2? tipo 2
PROBLEMA OBJETIVO HIPOTESIS VARIABLE
ESPECIFICO ESPECIFICO ESPECIFICA | DEPENDIENTE
Accidente
¢Los niveles | Determinar si los | Los niveles | cerebrovascular
clevados de Ia niveles elevados | elevados de
de proteina C | proteina C VARIABLE
proteina C | reactiva estan | reactiva estdn | INDEPENDIEN
reactiva estan relacionados con | relacionados  al TE
el desarrollo de | desarrollo de
relacionados  al | accidente accidente Niveles elevados

desarrollo de
accidente
cerebrovascular
en pacientes con
Diabetes Mellitus
tipo 2?

cerebrovascular
en pacientes con
Diabetes Mellitus
tipo 2

cerebrovascular
en pacientes con
Diabetes Mellitus
tipo 2
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ANEXO 9: Ficha de recoleccién de datos

Numero de Historia Clinica:
Sala de hospitalizacion:
Periodo de hospitalizacion:

Edad:

Sexo:

Tabaquismo:

Peso (kg)

Talla (m)

Valor de Hemoglobina glicada:
Antecedente de Infarto Agudo de Miocardio:
Antecedente de ERC:
Hipertension arterial:

Valor de Colesterol:

Valor de LDLc:

Valor de HDLc:

Valor de triglicéridos:

Valor de PCR:

Femenino __ / Masculino __
No_ / Si__
No / Si__
No [/ Si__
No / Si__



ANEXO 10: Operacionalizacion de variables

de los eritrocitos humanos. Se
usa como un indice del nivel
promedio de azUcar en la sangre

historia clinica

, , ESCALA |\ aRiABLE: .
VARIABLES DEFINICION DEFINICION DE RELACIC’)NY CATEGORIA O
CONCEPTUAL OPERACIONAL MEDICI UNIDAD
p NATURALEZ
ON
A
Numero de afos del paciente al NUmero de afios Raz6 Ind di 0= me~nor a 60
Edad momento de la realizacion de su registrado en la azon naependiente anos.
o AU Discreta Cuantitativa 1= mayor o igual a
historia clinica historia clinica ~
60 afos
La totalidad de las
caracteristicas de las estructuras )
. . , - Nominal . _ .
Sexo reproductivas y sus funciones, Género indicado en la Dicotémic Independiente 0 = femenino
fenotipo y genotipo, que historia clinica 3 Cuantitativa 1 = masculino
diferencian al organismo
masculino del femenino.
Antecedente de padecer Infarto
Antecedente de Agudo de Miocardio, es decir, Antecedente de Nominal
Infarto Aaudo necrosis del miocardio causada Infarto Agudo de Dicotomic Independiente 0=No
de Miocagrdio por una disminucion del Miocardio registrado 3 Cuantitativa 1=Si
suministro de sangre hacia el en la historia clinica
corazon.
Producto de reacciones no
enzimaticas entre la glucosa y la
Hemoglobina crc])eanooch;bf!rnaa::’c?gﬁ rsr?eelgordclijec ?cr)]s Hrﬁ;?/%grlgkilglaa?:;%%ia I\_lomjna_l o 0 = menor a 8%
) . . Dicotémic Cualitativa 1 = mayor o igual a
glicada componentes de la hemoglobina registrado en la 3 8%




a lo largo de la vida de los
eritrocitos.

Niveles de presion sanguinea
arterial sistémica elevados
persistentemente. El diagndstico
es establecido en base a
multiples lecturas de la presion

Presidn sistolica
mayor a 140 mmHg o

lee;[;er?asllon arte_rial. Er] consecy,encia, se c.uanfj(.) la presion Razon |r(1:dueapr$t?ttilt?\?;e 01; ';IIO
considera hipertension cuando diastolica es de 90
la presidn sistolica es mucho mmHg 0 mas.
mayor a 140 mm hg o cuando la
presion diastélica es de 90 mm
hg 0 mas.
Estado en el que el peso
corporal, medido en kilogramos,
. es superior a lo aceptable. IMC igual o superior . Independiente 0=No
Obesidad Segun el indice de masa a 30 Razon Cuantitativa 1=Si
corporal, un IMC superior a
30,0 kg/m2 se considera obeso.
Indice de masa corporal entre 25 . Independiente 0=No
Sobrepeso ; 29’5 IMC de 250a29,9 | Razén Cu;’mi s s
Tabaco utilizado en detrimento Habito de fumar Nominal _
Tabaguismo de la sa_lud de una persona o de registrado en la Dicotémic Independu_ante 0 = No fumador
su funcion social. Se incluye la SRR Cuantitativa 1 = Fumador
dependencia al tabaco. historia clinica a
Y
Niveles elevados del principal
esterol de todos Cifra superior a 200 Nominal
Colesterol los animales superiores, mg/dl en sangre Dicotémic Independiente 0=No
elevado distribuido en los tejidos del registrada en la 3 Cuantitativa 1=Si

cuerpo, especialmente en
el cerebro y en la médula

historia clinica



http://decs2020.bvsalud.org/cgi-bin/wxis1660.exe/decsserver/?IsisScript=../cgi-bin/decsserver/decsserver.xis&previous_page=homepage&task=exact_term&interface_language=e&search_language=e&search_exp=Animales
http://decs2020.bvsalud.org/cgi-bin/wxis1660.exe/decsserver/?IsisScript=../cgi-bin/decsserver/decsserver.xis&previous_page=homepage&task=exact_term&interface_language=e&search_language=e&search_exp=Tejidos
http://decs2020.bvsalud.org/cgi-bin/wxis1660.exe/decsserver/?IsisScript=../cgi-bin/decsserver/decsserver.xis&previous_page=homepage&task=exact_term&interface_language=e&search_language=e&search_exp=Cerebro
http://decs2020.bvsalud.org/cgi-bin/wxis1660.exe/decsserver/?IsisScript=../cgi-bin/decsserver/decsserver.xis&previous_page=homepage&task=exact_term&interface_language=e&search_language=e&search_exp=M%E9dula%20Espinal

espinal, y en
las grasas y aceites animales.

LDLc elevado

Niveles elevados de una clase
de lipoproteinas que son
responsables del transporte de
colesterol a los tejidos
extrahepatico. Se forman en el
torrente sanguineo cuando las
proteinas de muy baja densidad
son degradadas inicialmente a
lipoproteinas de densidad
intermedia y posteriormente a
LDL por la ganancia y la
pérdida de apolipoproteinas
especificas y la pérdida de la
mayor parte de sus triglicéridos.

Cifra mayor o igual a
100 mg/dl en sangre
registrada en la
historia clinica

Nominal
Dicotomic
a

Independiente
Cuantitativa

Triglicéridos
elevados

Niveles elevados del tipo de
lipidos o grasas formadas por
glicerol y &cidos grasos,
constituyen la principal forma
de almacenamiento de energia
del organismo.

Cifra superior a 150
mg/dl en sangre
registrada en la
historia clinica

Nominal
Dicotdmic
a

Independiente
Cuantitativa

HDLc
disminuido

Niveles disminuidos de una
clase de lipoproteinas que
promueven el transporte de
moléculas de colesterol hacia el
higado para su posterior
excrecion por la bilis.

Cifra menor a 40
mg/dl en sangre
registrada en la
historia clinica

Nominal
Dicotdmic
a

Independiente
Cuantitativa

Antecedente de
Enfermedad

Renal Cronica

Antecedente de haber sido
diagnosticado por el resultado
de diversas afecciones renales

Antecedente de
Enfermedad Renal

Nominal
Dicotdmic

a

Independiente
Cuantitativa



http://decs2020.bvsalud.org/cgi-bin/wxis1660.exe/decsserver/?IsisScript=../cgi-bin/decsserver/decsserver.xis&previous_page=homepage&task=exact_term&interface_language=e&search_language=e&search_exp=M%E9dula%20Espinal
http://decs2020.bvsalud.org/cgi-bin/wxis1660.exe/decsserver/?IsisScript=../cgi-bin/decsserver/decsserver.xis&previous_page=homepage&task=exact_term&interface_language=e&search_language=e&search_exp=Grasas
http://decs2020.bvsalud.org/cgi-bin/wxis1660.exe/decsserver/?IsisScript=../cgi-bin/decsserver/decsserver.xis&previous_page=homepage&task=exact_term&interface_language=e&search_language=e&search_exp=Aceites
http://decs2020.bvsalud.org/cgi-bin/wxis1660.exe/decsserver/?IsisScript=../cgi-bin/decsserver/decsserver.xis&previous_page=homepage&task=exact_term&interface_language=e&search_language=e&search_exp=Animales

que llevan a la disminucién de
la funcion renal que persiste por
mas de 3 meses.

Crdnica registrado en
la historia clinica

Niveles elevados
de Proteina C
reactiva

Valores incrementados de un
reactante de fase aguda, cuya
produccion se incrementa
notablemente en procesos
inflamatorios.

Cifra mayor de 10
mg/dI

Nominal
Dicotomic
a

Independiente
Cuantitativa




ANEXO 11: Base de datos (EXCEL) o el link a su base de datos subida en el INICIB-
URP.

https://docs.google.com/spreadsheets/d/1dbYJDO iPIng5M8hVSVIXb8iPNGVvKNaA/edi
t?2usp=sharing&ouid=102636949378428760472&rtpof=true&sd=true



https://docs.google.com/spreadsheets/d/1dbYJDO_iPIng5M8hVSVfXb8iPNGvKNaA/edit?usp=sharing&ouid=102636949378428760472&rtpof=true&sd=true
https://docs.google.com/spreadsheets/d/1dbYJDO_iPIng5M8hVSVfXb8iPNGvKNaA/edit?usp=sharing&ouid=102636949378428760472&rtpof=true&sd=true

