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RESUMEN

Antecedentes: Lacomplicacion mas comun, discapacitante y mortal de la diabetes
tipo 2 es la enfermedad cardiovascular aterosclerdtica. Para evitar su progresion, es
crucial un control adecuadode LDL-c. La Guia ESC 2019 sobre Diabetes establece
objetivos de LDL-c segin su propia estratificacion de riesgo cardiovascular,
basdndose en parametros clinicos practicos. Esta propuesta no se ha evaluado
previamente a nivel nacional. Objetivo: Determinar la frecuencia del control
lipidico segun la estratificacion de riesgo cardiovascular de la guia ESC 2019, en
pacientes con diabetes mellitus tipo 2 de una clinica privada de Lima entre 2019 y
2022. Materiales y métodos: Estudio descriptivo y retrospectivo, detipo serie de
casos. Los resultados se reportaron mediante frecuencias simples, porcentajes y
medidas de tendencia central. Resultados: Se revisaron 62 historias clinicas de
pacientes con DM2. La frecuencia de LDL-c fuera de objetivo fue del 50% en el
estrato de moderado riesgo, 100% en el estrato de alto riesgo y 71,7% en el estrato
de muy alto riesgo. EI 85,5% de los pacientes evaluados se clasifico en el estrato de
muy alto riesgo. Al evaluar tratamiento, el 51% de los pacientes de muy alto riesgo
fuera de la meta de LDL-c fue tratado con estatinas de moderada intensidad y
ninguno uso terapia combinada. Conclusiones: Se demuestra un alto porcentaje de
LDL-c fuera de meta en pacientes con DM2. La mayoria de los pacientes se

clasificd en el estrato de muy alto riesgo cardiovascular. Ademas, destaca que no se

indica el tratamiento hipolipemiante recomendado para esta poblacion.

Palabras claves: Diabetes Mellitus Tipo 2, LDL-c, Riesgo Cardiovascular, Peru.



ABSTRACT

Background: The most common, disabling and lethal complication of type 2
diabetes mellitus is atherosclerotic cardiovascular disease. Adequate LDL-ccontrol
is crucial to prevent its progression. The 2019 ESC Guidelines on Diabetes establish
LDL-c therapeutic targets that vary according to their cardiovascular risk
stratification, based on practical clinical parameters. This approach has not been
previously evaluated in Peru. Objective: To determine the frequency of lipid
control according to the cardiovascular risk stratification proposed by the 2019 ESC
Guidelines on Diabetes, in patients with type 2 diabetes mellitus receiving
outpatient care at a private clinic in Lima between 2019 and 2022. Methods and
Materials: Descriptive and retrospective study, a case series. Results were
described using simple frequencies, percentages and measures of central tendency.
Results: A total of 62 medical records of patients with type 2 diabetes were
reviewed. The frequency of off-target LDL-c was 50% in the moderate-risk group,
100% in the high-risk group, and 71.7% in the very high-risk group. Overall, 85.5%
of patients were classified in the very high-risk group. About treatment, 51% of
very high-risk patients out of the LDL-ctarget were treated with moderate-intensity
statins, and no patient in this study used combinated therapy. Conclusion: A high
percentage of patients with type 2 diabetes did not achieve the LDL-c target Most
patients were classified as very high cardiovascular risk. Moreover the

recommended lipid-lowering treatment for this population was not prescribed.

Keywords: Type 2 Diabetes Mellitus, LDL-c, cardiovascular risk, Peru.



. INTRODUCCION

La diabetes mellitus es una enfermedad metabdlica cronica que resulta de la
produccion insuficiente de insulina o la resistencia a la misma, y es influenciada
tanto por factores ambientales como genéticos. Esta condicién provoca un estado
de hiperglucemia que, de no ser debidamente controlado, genera dafio

multiorganico que puede conllevar a discapacidad e incluso a la muerte (1).

Existen diferentes tipos de diabetes y la mas frecuente es la diabetes mellitus tipo 2
(DM2), cuya prevalencia ha aumentado considerablemente en las Gltimas décadas.
Este incremento se debe, principalmente, a cambios en el estilo de vida de las
personas a nivel global, afectando tanto a paises industrializados como a aquellos

en vias de desarrollo (1).

Asimismo, segun estimaciones de la Federacién Internacional de Diabetes (FID) en
2021, aproximadamente 537 millones de adultos entre 20 y 79 afios tenian
diagndstico de DM2, lo que representé el 10,5% de la poblacion mundial. Esta cifra
es casi tres veces mayor que la reportada en el afio 2000, cuando la prevalencia era
del 4,6%. Ademas, la FID proyecta un aumento alarmante en la prevalencia de la
DM2 en los proximos afios, anticipando que para 2045 alrededor de 784 millones

de adultos, es decir, el 12% de la poblacion mundial, vivira con esta condicion (2).

En el Per(, segun datos del Instituto Nacional de Estadisticae Informética (INEI),
para el afio 2023, se estimd que el 5,5% de la poblacion de 15 afios a mas fue
diagnosticada con diabetes mellitus en algin momento de su vida (3). Estas cifras
representaron un aumento importante comparado con el 3,9% reportado en 2019

(4). Asimismo, un estudio realizado para determinar la prevalencia de esta



enfermedad a nivel nacional, entre 2010 y 2012, estimé que alrededor del 7% de la

poblacion peruana padecia de diabetes en ese periodo (5).

Por otra parte, la DM2 también impacta en la economia global debido a los altos
costos asociados con su atencién médica y a las consecuencias derivadas como la
pérdida de productividad laboral. Segun la FID, los costos de la diabetes a nivel
mundial ascendieron a 966 mil millones de délares en 2021, y se proyecta que
aumentarian a 1 054 mil millones de doélares para el afio 2045 (6). En el caso de
Per(, un estudio del 2016 estim0 los gastos destinados a diabetes mellitus e
hipertension arterial. El resultado obtenido fue de aproximadamente 557 millones
de soles, lo que correspondid al 6% del presupuesto total en salud (7). Ademas, en
2014 se calculd que el costo anual total para diabetes mellitus no complicada fue de

aproximadamente 20 millones de dolares (8).

Dado el impacto de la DM2 en la salud puablica, es necesario evaluar todos los
parametros que implican el control de esta enfermedad. Entre estos, destacan el
control glucémico, el manejo de la presion arterial y el control de los lipidos.
Ademas, se recomienda complementar estos enfoques con cambios en el estilo de

vida y reduccion del peso (9).

En este contexto, resaltamos el control lipidico puesto que la dislipidemia en
pacientes con DM2 esté vinculada a la resistencia a la insulina y suele ser una de
sus primeras manifestaciones, presentandose incluso antes de que la diabetes sea
evidente. En estos pacientes se presenta en un patron lipidico caracteristico
conocido como “dislipidemia diabética”. Esta incluye niveles normales o

ligeramente elevados de colesterol de lipoproteinas de baja intensidad (LDL-c),



bajos niveles de colesterol de lipoproteinas de alta intensidad (HDL-c) y niveles
elevados de triglicéridos. En el caso de las particulas de LDL, estas tienen una
composicién anormal al ser mas densas y susceptibles a la oxidacién y captacién
por macréfagos. Todo ello, sumado a su mayor capacidad de penetrar en la intima
endotelial, contribuye al desarrollo de la enfermedad cardiovascular aterosclerética
y, por lo tanto, no es necesaria una marcada elevacién en sus niveles séricos para

causar dafio (10).

Asimismo, es importante destacar el rol de la disfuncion endotelial en el desarrollo
de la enfermedad cardiovascular aterosclerética. En la DM2, se presenta un
incremento de especies reactivas de oxigeno debido a la hiperglucemia. Este
escenario favorece la oxidacion de particulas de LDL que, a su vez, contribuye a la
formacién de placas ateromatosas (11). De igual manera, la reduccion de los valores
de LDL-c se asocia a la regresion de la placa aterosclerotica. Un metaanalisis que
evalué los cambios en el volumen de la placa mediante el uso de ultrasonido
intravascular concluy6 que la disminucion de LDL-c, al menos en un 40% de su

valor inicial, era necesaria para la regresion de la placa (12).

En cuanto a la evidencia sobre LDL-c y sus efectos clinicos, diversos estudios
realizados por el grupo de trabajo Cholesterol Treatment Trialists’ (CTT) ha
demostrado la importancia de disminuir su valor sérico. En 2015, realizaron un
metaanalisis que incluy6 27 ensayos clinicos aleatorizados con un total de 174 149
pacientes, de los cuales aproximadamente 72 000 tenian el diagnéstico de DM2.
Este estudio demostrd que por cadareduccion de 1 mmol/L (40 mg/dL) de LDL-c
se redujeron los eventos vasculares mayores en 21%, los eventos coronarios

mayores y la necesidad de revascularizacion coronaria en 24%, y los accidentes



cerebrovasculares en 15%. Ademas, se redujo la mortalidad por todas las causas en
un 9% (13). Mientras que una revision sistemética y metaandlisis del 2016, que
abarco 49 ensayos clinicos (5 de los cuales estudiaban solo a pacientes con DM2)
y una poblacion total de 312 175 pacientes, también demostro la asociacion entre
la reduccién de LDL-c y la reduccion de eventos cardiovasculares. En sus
resultados, la disminucién de 1 mmol/L (40 mg/dL) de LDL-c se asocio a la
disminucion en 23% del riesgo de eventos cardiovasculares mayores tales como
muerte de causa cardiovascular, infarto agudo de miocardio (IMA),
revascularizacién coronaria y accidente cerebrovascular (ACV). Ademas, estos
resultados fueron validos para las poblaciones con y sin eventos cardiovasculares
previos (14). Finalmente, estos estudios no establecen un “valor limite inferior” de
LDL-c a partir del cual deje de observarse el beneficio en la reduccion de eventos

cardiovasculares (12,13).

Por lo tanto, debido a la evidencia disponible, la reduccion de LDL-c es reconocida
por las guias internacionales como la meta terapéutica mas exigente y con mayor
impacto protector para prevenir eventos cardiovasculares y reducir su mortalidad
asociada en pacientes con DM2 (15,16). Asimismo, si bien el control lipidico
usualmente se refiere tanto a LDL-c como a otros lipidos y apolipoproteinas en
sangre, solo el LDL-c cuenta con evidencia abundante y suficiente para
considerarlo un objetivo primario. Por ello, en nuestro estudio nos referimos al

LDL-c cuando hablamos de control lipidico.

Por otra parte, las estatinas son el tratamiento de primera linea para mantener
valores 6ptimos de LDL-c. Multiples estudios han confirmado su eficacia, como

los trabajos realizados por el CTT, que incluyen al metaandlisis previamente



mencionado y que lograron sus resultados utilizando estatinas como tratamiento
hipolipemiante (13). El impacto de las estatinas sobre el LDL-c depende
principalmente de ladosis indicada. Se considera que una dosis es dealta intensidad
cuando reduce los niveles de LDL-c en un 50% o mas, y de moderada intensidad
cuando disminuye los valores entre un 30 y 50% (17). Asimismo, al incrementar la
intensidad de la dosis de una misma estatina, el metaanalisis VOYAGER, que
compar6 diferentes dosis de atorvastatina, simvastatina y rosuvastatina, report6 que
cada incremento de la intensidad de la dosis de cualquiera de las estatinas

mencionas se tradujo en una reduccion aproximada del 6% de LDL-c (18).

Las estatinas poseen pocas contraindicaciones Yy limitaciones de uso en
determinadas poblaciones. En el caso de los adultos mayores, la literatura sefiala
que, en prevencion primaria, no existe suficiente evidencia para recomendar
categoricamente el tratamiento con estatinas. En este caso, los estudios en adultos
mayores son limitados, y el riesgo de toxicidad podria superar los beneficios de
iniciar la terapia. Por ello, se recomienda una evaluacion individualizada del
paciente (19). En el caso de prevencion secundaria, si se ha demostrado el beneficio
de utilizar el tratamiento con estatinas para la prevencion de nuevos eventos
cardiovasculares, sin embargo, se debe prestar especial cuidado al riesgo de
toxicidad asociado al tratamiento (9). Por ello, debido a las diferencias en las
indicaciones para la terapia con estatinas en esta poblacion, nuestro estudio no

incluy6 pacientes mayores de 75 afios.

En el caso de no alcanzar los valores objetivo de LDL-c, pese a recibir la dosis
maxima tolerada de estatinas, estd indicada la adicién de ezetimiba. Este

tratamiento combinado reduce el LDL-c en aproximadamente 65%. Un



metaanalisis de 22 231 pacientes, que incluyd a un 30% de pacientes con DM2 sin
antecedente de evento cardiovascular, compar6 el efecto de la monoterapia con
estatinas versus la terapia combinada con ezetimiba. Asi, demostré que, en los
grupos de terapia combinada, los niveles de LDL-c se redujeron en, al menos, un
23%, y que esta reduccion fue mayor mientras mayor fuera la intensidad de la
estatina usada. Ademas, al comparar el placebo con la monoterapia con ezetimiba,

la disminucion de LDL-c sérico fue de aproximadamente 13% (20).

Otra alternativa para la terapia combinada es el uso de los inhibidores de la
proproteina convertasa subtilisina/kexina tipo 9 (PCSK9), los cuales han
demostrado reducir significativamente los niveles de LDL-c, hasta en un 75% en

adicién con estatinas de alta intensidad, y hasta en un 85% en combinacion con

estatinas y ezetimiba (21).

Por lo anteriormente mencionado, la “Guia ESC 2019 sobre diabetes, pre-diabetes
y enfermedad cardiovascular, en colaboracion con European Association for the
study of Diabetes (EASD)” (ESC 2019) indica el uso de estatinas de alta intensidad
hasta la dosis maxima tolerada para alcanzar los objetivos de LDL-c, acorde al
riesgo cardiovascular del paciente. Asimismo, hace hincapié en el manejo de los
pacientes con DM2 con antecedente de enfermedad cardiovascular establecida o
dafio de 6rgano blanco. En esos grupos, las estatinas que han demostrado ser mas
potentes para la reduccién de LDL-c son atorvastatina y rosuvastatina, por lo que
se sugiere su elecciéon. Asimismo, también recomiendan, independientemente de
los antecedentes cardiovasculares de los pacientes con DM2, el uso de la terapia

combinada con ezetimiba cuando no se alcanzan los objetivos de LDL-c. Ademas,



el periodo sugerido para valorar que la intensificacion de la estatina es insuficiente,

y que se requiere terapia adicional, son 12 semanas (15).

Por otra parte, la enfermedad cardiovascular aterosclerdtica es la complicacion mas
discapacitante y mortal asociada a la DM2. Asimismo, tan solo el diagndstico de
DM2 implica el doble de riesgo de sufrir un evento cardiovascular mayor, como un

IMA 0 un ACV (22).

El “riesgo cardiovascular” es una herramienta que nos permite clasificar a los
pacientes segln su probabilidad de desarrollar un evento cardiovascular en un
tiempo determinado. Con esta clasificacion podemos establecer metas de
tratamiento e identificar a aquellas poblaciones que requieren un manejo integral

mas estricto (23).

La “Guia ESC 2016 sobre la prevencién de riesgo cardiovascular en la practica
clinica” utiliza el Systematic Coronary Risk Evaluation (SCORE), que evalla
factores como la edad, el tabaquismo, el sexo y la presion arterial del paciente para
calcular el riesgo de enfermedad cardiovascular mortal en 10 afios posteriores. Sin
embargo, SCORE no es aplicable para los pacientes con DM2 pues estos son
automaticamente clasificados como de alto riesgo cardiovascular (24). Por otro
lado, la guia ESC 2019 propone una clasificacion de riesgo cardiovascular
especifica para pacientes con diabetes mellitus, considerando factores como el

tiempo de enfermedad, dafio a 6rganos blanco y otros factores de riesgo (15).

Ya que el control de los lipidos, particularmente del LDL-c, es un componente
esencial en la prevencion de eventos cardiovasculares en pacientes con DM2, la

ESC 2019, ofrece directrices para el manejo de lipidos, asi como de la glucosa y



otros factores cardiovasculares, con el objetivo de reducir los riesgos asociados a
estas condiciones. Estas recomendaciones incluyen cambios en el estilo de vida,
control glucémico, manejo de la presion arterial y de los lipidos, asi como la
consideracion del tratamiento antiplaquetario. La mayoria de estos parametros son
generales para todos los pacientes diabéticos; sin embargo, las directrices sobre el
control lipidico y el uso de antiplaquetarios varian segun la categoria del riesgo
cardiovascular de cada paciente (ANEXO 1). Esta estratificacion, propuesta en la
guia ESC 2019, establece parametros claros y faciles de aplicar en estudios como
el de esta investigacion (ANEXO 2). Ademas, aun no se han realizado estudios en
el Peri que determinen el control lipidico de pacientes diabéticos segin esta
clasificacion de riesgo cardiovascular. Asimismo, ya que la reduccion de eventos
cardiovasculares y la mortalidad estan asociadas al tratamiento hipolipemiante
activo para disminuir el LDL-c, la ESC 2019 presenta metas mas estrictas de LDL-
c de acuerdo al riesgo cardiovascular del paciente (15). Por estas razones, el
presente trabajo aplicara la estratificacion de riesgo cardiovascular y las

recomendaciones establecidas en la guia ESC 2019.

Por su parte, la recientemente publicada ESC 2023 comparte las mismas metas de
LDL-c que ESC 2019 pero afiade un estrato de bajo riesgo. Ademas, propone un
enfoque estandarizado para la evaluacién del riesgo cardiovascular a 10 afios
mediante el uso del Systematic Coronary Risk Evaluation — 2 Diabetes (SCORE 2
- Diabetes) para todos los pacientes con DM2, independientemente de la edad,
tiempo de enfermedad, presencia de enfermedad cardiovascular establecida, dafio
de 6rgano blanco y considerando la nacionalidad de paciente pues esta herramienta

ha sido validada para la poblacion europea (17,25). Por ello, no es aplicable en



nuestro medio y, al no establecer metas objetivo de LDL-c diferentes, optamos por

el uso de la guia ESC 2019.

Los estudios realizados en el Perl que evallan control lipidico en pacientes con
DM2 se basaron en las pautas de control metabolico establecidas por la American
Diabetes Association (ADA). Asi, definen control lipidico con una meta de LDL-
<100 mg/dL, esta fue igual para todos los pacientes, sin individualizar acorde al
riesgo cardiovascular. Y en cuanto a sus resultados, reportaron una frecuencia de
15-34% de pacientes que cumplian la meta para LDL-c, es decir, al menos 70% de
estos pacientes en Per( tenian un LDL-c por encima del umbral recomendado (26—

28).

Justificacion

A la fecha, este es el primer estudio realizado en nuestro pais que evalla la
aplicacién de una guia que establece metas diferenciadas de LDL-c acorde al riesgo
cardiovascular de pacientes diabéticos tipo 2. Asimismo, es uno de los pocos
realizados en Latinoamérica que utiliza la guia ESC 2019 (29). Es importante
considerar que la implementacion efectiva de las recomendaciones internacionales
en contextos clinicos especificos, como en clinicas privadas de Lima, no ha sido
suficientemente estudiada. A su vez, la eleccion de un centro de salud privado se
basa en nuestra consideracion de que no habria dificultades en la disponibilidad de
tratamientos hipolipemiantes. Ademas, investigar la implementacién de la guia
ESC 2019 en un entorno clinico especifico es fundamental para identificar posibles

brechas en la atencion y areas de mejora. Asi, los resultados de este estudio pueden



contribuir a optimizar las estrategias de manejo lipidico y, en ultima instancia,

ayudar a prevenir eventos cardiovasculares en pacientes con DM2.
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Il.  OBJETIVOS

Objetivo general

Determinar la frecuencia del control lipidico (LDL-c) por cada estrato de riesgo
cardiovascular propuesto por la guia ESC 2019, en pacientes con diabetes mellitus
tipo 2 atendidos por consulta ambulatoria en el servicio de Endocrinologia de la
Clinica Medica Cayetano Heredia en Lima, Perd, durante el periodo del 1 de enero

de 2019 hasta el 31 de diciembre de 2022.

Objetivos especificos

1. Clasificar segun la estratificacion de riesgo cardiovascular (muy alto, altoy
moderado riesgo) propuesta por la guia de la ESC 2019 a los pacientes con
diabetes mellitus tipo 2 atendidos por consulta ambulatoria en el servicio de
Endocrinologia de la Clinica Médica Cayetano Heredia en Lima, Peru,
durante el periodo del 1 de enero de 2019 hasta el 31 de diciembre de 2022.

2. Evaluar la frecuencia de control lipidico inadecuado de acuerdo al

tratamiento hipolipemiante.
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I1l.  MATERIALESY METODOS

A. Diseno de estudio

Estudio descriptivo y retrospectivo de una serie de casos.

B. Poblacion

Pacientes con el diagnostico de Diabetes Mellitus tipo 2 atendidos por
consulta ambulatoria en el servicio de Endocrinologia de la Clinica Médica

Cayetano Herediaen Lima (Pert) del 1 enero de 2019 al 31 de diciembre de

2022.

Criterios de inclusion

e Pacientes con diagndstico de diabetes mellitus tipo 2 por CIE

10“E11.0”a“E11.9”.

e Pacientes varones y mujeres mayores de 18 y menores de 75

anos.

e Pacientes que cuenten con al menos 1 medicién de LDL-c

tomada en el periodo enero 2019 - diciembre 2022.

e Pacientes con tratamiento hipolipemiante sin variaciones

durante al menos 3 meses antes de la Ultima toma de LDL-c.

Criterios de exclusién

e Pacientes con diabetes mellitus tipo 1 (DM1) u otro tipo de

diabetes secundaria.

12



e Gestantes.

e Pacientes con diagndstico de sindrome nefrético y/o

hepatopatia cronica.

C. Muestra

No fue necesario realizar un muestreo de la poblacion, ya que este estudio
se centra en una serie de casos. Por lo tanto, se recopilaron datos de todos
los individuos de la poblacion y se examinaron aquellos que cumplieron los

criterios de seleccién establecidos.

D. Procedimientos y Técnicas:

Recoleccion de Datos

Para la recoleccion de datos se utiliz6 una Ficha de Extraccion de Datos
elaborada por las autoras (ANEXO 3), donde se incluy6 el LDL-c, todas las
variables necesarias para determinar el estrato de riesgo cardiovascular de
cada paciente y el tratamiento hipolipemiante recibido. Dicha ficha registrd
informacion demografica (edad, sexo, tiempo de enfermedad), presencia de
enfermedad cardiovascular establecida (previo IMA, sindrome coronario
agudo, revascularizacion coronaria o similar, ACV, ataque isquémico
transitorio, aneurisma adrtico o enfermedad arterial periférica), evidencia de
dafio de drgano blanco (proteinuria, TFG <30, retinopatia diabética,
hipertrofia de ventriculo izquierdo), factores de riesgo (tabaquismo,
obesidad, dislipidemia, hipertension), examenes bioquimicos (LDL-c,

creatinina sérica) y la terapia hipolipemiante utilizada (tipo de

13



hipolipemiante y dosis). Los datos se extrajeron de las historias clinicas de
los pacientes seleccionados y se tabularon en una base de datos en hojas de

calculo de Excel.

Estratificacion

La estratificacion del riesgo cardiovascular de los pacientes fue realizada
por las autoras y revisada por los asesores siguiendo las recomendaciones
de la guia ESC 2019 (ANEXO 2). Segun estas recomendaciones, los
pacientes con DM2 menores de 50 afios, con menos de 10 afios de
enfermedad y sin otros factores de riesgo, fueron categorizados como de
moderado riesgo. Asimismo, los pacientes con DM2 con un tiempo de
enfermedad mayor o igual a 10 afios, sin dafio de 6rgano dianay con algun
otro factorderiesgo adicional fueron clasificados en el estrato dealto riesgo.
Finalmente, los pacientes con DM2 y enfermedad cardiovascular
establecida (antecedente de IMA, sindrome coronario agudo,
revascularizacion coronaria o similar, ACV, ataque isquémico transitorio,
aneurisma aortico o enfermedad arterial periférica), o dafio de organo
blanco, o con 3 a mas factores de riesgo mayores (edad mayor a 60 afios,
hipertension, dislipidemia, tabaquismo y obesidad) fueron clasificados en el

estrato de muy alto riesgo.

Asimismo, excluimos del estudio a aquellos pacientes que no cumplian
criterios para ser clasificados en alguna categoria de riesgo propuesta por la
ESC 2019, es decir, aquellos pacientes mayores de 50 afios y tiempo de

enfermedad menor a 10 afios; asi como pacientes menores de 50 afios, con
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tiempo de enfermedad menor a 10 afios y con maltiples factores de riesgo.
Ademés, la guia no establece otros parametros de ayuda para clasificar a

estos pacientes.
Metas de LDL-c

Para determinar si los pacientes alcanzaron las metas de LDL-c,
consideramos los parametros establecidos por la guia ESC 2019: LDL-
menor a 55 mg/dL para pacientes de muy alto riesgo, menor a 70 mg/dL
para pacientes de alto riesgo y menor a 100 mg/dL para pacientes de
moderado riesgo (ANEXO 1). No se consideraron los objetivos
complementarios de la guia que sugieren una reduccion del 50% en el valor
inicial de LDL-c, ya que el enfoque del estudio era medir el cumplimiento

de una meta especifica de LDL-c para cada estrato deriesgo cardiovascular.
E. Aspectos éticos del estudio

El estudio fue aprobado por el Comité Institucional de Etica en
Investigacion (CIEI) de la Universidad Peruana Cayetano Heredia
(UPCH) antes de su ejecucion. Se disefi¢ el estudio de manera que los
pacientes fueran seleccionados segun criterios especificos de inclusion y
exclusion, evitandoasi focalizar el protocolo en una poblacion vulnerable.
Ademas, al utilizar Unicamente historias clinicas, no se dispusieron
beneficios directos ya que no hubo participacion activa de los pacientes en
la investigacion. El enfoque se centro en la revision de registros médicos,
sin involucrar contacto directo con los pacientes. En lo referente a la

confidencialidad, los datos de los pacientes cuyas historias clinicas se
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utilizaron en este proyecto se organizaron en una hoja de célculo de Excel,
asignandoles una identificacion codificada de manera que la informacion
de cada paciente fue utilizada sin posibilidad de identificar a su

propietario.

F. Plan de analisis

Los datos recolectados fueron tabulados en una base de datosen Hojas de
célculo de Excel y tras una exhaustiva revision y tamizaje de los mismos,
fueron importados a Stata 17/SE 11.0 software (Statacorp LP, College
Station, Texas, USA) para ser analizados.

Se realiz6 un andlisis descriptivo. Las pruebas estadisticas utilizadas fueron
frecuencias simples, porcentajes y medidas de tendencia central. Ademas,
para la descripcion de los datos del estudio, las variables cuantitativas y

cualitativas fueron organizadas en tablas.
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IV. RESULTADOS

A) Proceso de seleccion de historias clinicas.

Se revisaron un total de 303 historias clinicas. Luego de aplicar los criterios de
inclusion y descartar los duplicados, se obtuvo un total de 114 historias clinicas de
pacientes con diagnostico de DM2 en el periodo de estudio. De estas, 52 fueron
excluidas: 40 debido a la falta de informacion suficiente para ser estratificadasy 12
porque, a pesar de contar con toda la informacion necesaria, no cumplian con
ninguna categoria de riesgo. Es asi que 62 historias clinicas contaron con
informacion suficiente para ser estratificadas en alguna categoria de riesgo

cardiovascular segun la ESC 2019 (Grafico 1).

B) Caracteristicas generales de los pacientes y su estratificacion por riesgo

cardiovascular.

Un total de 62 pacientes fueron incluidos en el analisis, de los cuales el 50% fueron
varones. La mediana de edad fue aproximadamente 60 afios y la mediana de tiempo
desdeel diagnoéstico fue de 5 afios, considerando un 33,8% pacientes con un tiempo

de enfermedad mayor o igual a 10 afios. Los detalles de las caracteristicas de los

pacientes se encuentran expuestas en la Tabla 1.

Respecto a los factores de riesgo identificados en el estudio, el 53,2% de los
pacientes tenian mas de 60 afios, el 48,4% tenian un indice de masa corporal
superior a 35, indicativo de obesidad; y el 53,2% tenian antecedente de hipertension

arterial. Solo 1 paciente (1,6%) fue reportado con el antecedente de tabaquismo.
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En cuanto a la frecuencia de dafio de 6rgano blanco, se registrd que el 33,9% de los
pacientes presentaron proteinuria, el 1,6% mostrd una tasa de filtracion glomerular
(TFG) menor a 30, el 8,1% tenia retinopatia diabética y el 29,1% presentaba

hipertrofia de ventriculo izquierdo (HVI).

Ademas, el 6,4% tenia enfermedad cardiovascular establecida, de estos, el 50%

habia sufridoun ACV y el otro 50% tenia antecedente de IMA.

La distribucion de pacientes de acuerdo a las definiciones para estratificacion de
riesgo cardiovascular propuesta por la ESC 2019 se muestran en la Tabla 1. Segln
la estratificacion, 4 pacientes (6,4%) fueron de moderadoriesgo, 5 pacientes (8,1%)

de alto riesgo y 53 pacientes (85,5%) de muy alto riesgo.

A su vez, de los resultados mostrados en la Tabla 1, se destaca lo siguiente en el
estrato de muy alto riesgo cardiovascular: el 54,7% (29 pacientes) de los
pertenecientes a este estrato fueron mayores de 60 afios y el 25,8% (16 pacientes)
tuvieron un tiempo de enfermedad igual o mayor a 10 afios. Ademas, 25 pacientes
(47,2%) no recibieron evaluaciones oftalmologicas para descartar retinopatia
diabética. Finalmente, se evidencia la falta de exdmenes complementarios, ya que
14 pacientes (26,4%) no contaron con electrocardiogramas (EKG) para descartar
hipertrofia ventricular izquierda (HVI)y 7 pacientes (13,2%) no tuvieron medicién

de proteinuria en 24 horas para descartar esta condicion.

En cuanto a los pacientes de alto riesgo, la mediana de edad fue de 67 afios y el
80% de pacientes tenia edad mayor a 60 afios. Asimismo, la mediana del tiempo de
enfermedad fue de 10 afios y todos los pacientes clasificados en esta categoria

tenian un tiempo de enfermedad mayor a 10 afios. Adicionalmente, resalta que la
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mediana de LDL-c en esta poblacion fue de 97 mg/dL y la mediana de HbA1lc fue

de 6,8%.

Los pacientes de moderado riesgo tenian una mediana de edad de 41 afios, con una
mediana de tiempo de enfermedad de 2,5 afios y en relacion a los variables

laboratoriales, resaltan medianas de LDL-c de 108 mg/dL y HbAlc de 6,7%.

La mediana de LDL-c en total fue de 80 mg/dL y la mediana de creatinina fue de
0,7 mg/dL. Si bien no es parte de los objetivos, también se reporté data
complementaria de triglicéridos y HbALc pues los pacientes contaban con dicha
informacion. La mediana de triglicéridos fue de 126,5 mg/dL y la de HbAlc fue de

6,6%.

El 72,6% de los pacientes estudiados no alcanzaron el objetivo de LDL-c propuesto

por la ESC 2019 para su respectivo riesgo cardiovascular.

El control lipidico inadecuado en el estrato de riesgo moderado fue del 50%, en el

de alto riesgo alcanzo el 100%, y en el de muy alto riesgo fue del 71,7% (Tabla 2).

Deacuerdo a la intensidad de la estatina utilizada en el tratamiento hipolipemiante,
77% fue tratado con estatinas de moderada intensidad y 23% con estatinas de alta
intensidad (Tabla 3). Ningun paciente fue tratado con estatinas de baja intensidad.
La mayoria de los pacientes de alto y muy alto riesgo fueron tratados con estatinas
de moderada intensidad (60% y 77,3% respectivamente), mientras que solo el 23%
de los pacientes de muy alto riesgo cardiovascular, fue tratado con estatinas de alta
intensidad. En el caso de los pacientes de alto riesgo, el 60% fue tratado con

estatinas de moderada intensidad y el resto con estatinas de alta intensidad.
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Adicionalmente, el 100% de los pacientes de moderado riesgo fueron tratados con

estatinas de moderada intensidad.

Las estatinas mas utilizadas fueron Atorvastatina de 20 mg (62,9% del total),
seguido de Atorvastatinade 40 mg (17,7% del total). No se report6 el uso de terapia

combinada de estatinas en adicion a otro farmaco (Tabla 3).

De los pacientes del estrato de moderado riesgo, el 100% que no se encontraba en
meta habia recibido estatinas de moderada intensidad. En el estrato de alto riesgo,
en el que ningln paciente estaba en meta, el 60% de pacientes recibia estatinas de
moderada intensidad y el 40%, estatinas de alta intensidad. Ademas, en el estrato
de muy alto riesgo, més del 50% de pacientes no controlados recibi6 estatinas de
moderada intensidad y tan solo el 21% recibi6 estatinas de alta intensidad (Tabla

4).
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V. DISCUSION

El presente estudio evalud el control lipidico (LDL-c) en pacientes con diabetes
mellitus tipo 2 atendidos ambulatoriamente en una clinica privada de Lima, Perd,
utilizando la estratificacion de riesgo cardiovascular propuesta por la guia ESC

2019.

Lapoblacion estudiada es reducida debido a que incluimos en el periodo de estudio
a los afos 2020 y 2021, durante los cuales la emergencia sanitaria por la pandemia

de COVID-19 limité significativamente las atenciones médicas, reduciendo el

numero de pacientes atendidos en consulta ambulatoria.

Nuestro primer hallazgo es el gran porcentaje de pacientes fuera de la meta de
LDL-c segun su riesgo cardiovascular. Del total de pacientes, el 72,6% no alcanzo
los objetivos establecidos por la guia. Ademas, el 50% (2/4) de los clasificados
como de riesgo moderado y el 100% (5/5) de los de alto riesgo no lograron sus
metas de LDL-c. De manera mas preocupante, el 71,7% (38/53), es decir, mas de

dos tercios de los pacientes del grupo de muy alto riesgo, tampoco alcanzaron sus

metas de LDL-c.

Estos hallazgos son consistentes con estudios previos que han documentado una
alta prevalencia de LDL-c fuera de meta en pacientes con diabetes mellitus tipo 2,
especialmente en aquellos con mayor riesgo cardiovascular segun la guia ESC

2019.

El estudio DA VINCI, que recolect datos de 6 paises de Europa del Este y Central
con una poblacién aproximada de 2 154 pacientes y que incluy6é a un 38% de

pacientes con diabetes, reporto que el 76% de los pacientes no alcanzaron las metas
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de LDL-c establecidas por ESC 2019 en los diferentes estratos de riesgo. Este
estudio clasific a los pacientes en grupos de prevencion primaria y prevencion
secundaria. En el grupo de prevencion primaria, solo el 4% de pacientes de muy
alto riesgo y el 19% de los pacientes de alto riesgo lograron sus objetivos de LDL-
c. Ademads, en el grupo de prevencion secundaria, solo el 13% de pacientes estaban
en control adecuado (30). Por su parte, el estudio SANTORINI realizado en 14
paises europeos con una poblacion de 9 044 pacientes, de los cuales el 33,6% tenia
diabetes, evaluo a los pacientes de alto y muy alto riesgo cardiovascular. Estereveld
que mas del 70% de los pacientes tenian niveles de LDL-c inadecuados y solo

reporta que, para el estrato de muy alto riesgo, un 75,6% de pacientes estaban fuera

del objetivo de LDL (31).

Un estudio de Rumania que incluyé a 880 individuos, reportd que el 95% de
pacientes de muy alto riesgo, el 99,8% dealto riesgo y el 98,4% de moderado riesgo
no se encontraba en meta de LDL-c; es decir, el 93,5% del total de pacientes no

alcanzd su meta de LDL-c (32).

En 2023, un estudio de Austria y Alemania, que incluy6 a 23 856 pacientes con
DM2 mostr6 que el 88,2% del grupo de muy alto riesgo, el 83,7% del grupo de alto
riesgo y 48,3% del grupo de moderado riesgo presentaron niveles de LDL-c fuera

de su objetivo (33).

Del mismo afio, un estudio galés que incluyd a 3 478 pacientes con DM2 y con
antecedente de procedimiento coronario percutaneo, es decir de muy alto riesgo,
reporta que el 73% se encontraba con valores de LDL-c >55 mg/dL (34). Asimismo,

en un estudio realizado en Corea con 2 000 pacientes con DM2, el 80,8% de
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pacientes, el 74,1% y el 40% de muy alto, alto y moderado riesgo tampoco se

encuentra en su meta correspondiente de LDL-c (35).

En 2022, el estudio espafiol GALIPDIA queincluy6 a 380 individuos, encontro que
casi el 60% de pacientes no estaban en meta en los diferentes estratos, con un 29%
decontrol inadecuadode LDL-c en el estrato de riesgo moderado, 60% en el dealto
riesgo y 61% en el de muy alto riesgo (36). Finalmente, a nivel regional, un estudio
realizado en Argentina reveld que el 84% de pacientes del estrato de muy alto
riesgo, el 91% de alto riesgo y el 69% de moderado riesgo no estaban en meta, con
un control inadecuado general del 82%, logrando solo el 18% de los pacientes las

metas de LDL-c (29).

Estos datos sugieren una tendencia global de dificultades en el manejo lipidico en
esta poblacion. En Perd, se han realizado algunos estudios que informan sobre el
control lipidico en pacientes con DM2 y estos trabajos no consideraron el estado de
riesgo cardiovascular individual de cada paciente (moderado, alto y muy alto
riesgo) al establecer la meta terapéutica de LDL-c (<100 mg/dL, <70 mg/dLy <55
mg/dL, respectivamente). En su lugar, estos estudios solo consideran un LDL-c
<100 mg/dL como adecuado, cuya tasa de incumplimiento supera el 70% (27,28).
A pesar de la publicacion continua y disponible de guias para el tratamiento de la
dislipidemia en pacientes diabéticos, nuestro estudio demuestra que, en la practica,

el cumplimiento de dichas recomendaciones es deficiente.

Mas aln, existe una guia nacional denominada “Guia de Practica Clinica para el
Diagndstico, Manejo y Control de Dislipidemia, Complicaciones Renales y

Oculares en Personas con Diabetes Mellitus Tipo 2 (2017)”. En ella se presenta un
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algoritmo que busca establecer un tratamiento hipolipemiante a pacientes diabéticos
con calculo deriesgo cardiovascular >10% segiin Framingham o LDL-c por encima
de 190 mg/dl (37). Sin embargo, no existe evidencia que muestre la tasa de
aplicacion de dicha guia en base a los estudios relacionados al tema desarrollados

en el pais.

Investigar las posibles causas de estos resultados no fue objetivo de este estudio.
Pero, acorde a la literatura, podria deberse a la interaccion de varios factores
relacionados tanto con las recomendaciones médicas, con los pacientes y con el
escenario donde se desarrolld el estudio (una clinica privada). Con relacion al
componente médico, postulamos que el principal factor que podria estar asociado
es la inercia terapéutica. Esta significa que no se intensifican las dosis de estatinas
0 que no se emplea la terapia combinada, pese a no lograr los objetivos terapéuticos
establecidos y de que dichos cambios de tratamiento estan indicados por las guias
en base a la evidencia disponible (38). La inercia terapéutica, a su vez, puede
deberse a maltiples factores, entre los que destacamos a la falta de acuerdo con las
recomendaciones internacionales Y la faltade formacion continua para la aplicacion
de estas recomendaciones (38,39). Por ejemplo, en el estudio SANTORINI
previamente mencionado, se encuesto a los médicos tratantes para conocer la fuente
de recomendaciones para el tratamiento de dislipidemia. Los resultados mostraron
que el 52% utiliz6 la guia ESC 2019, el 34,2% refiri basarse en su propia
experiencia y el 9,3% siguié las recomendaciones de guias nacionales (31).
Asimismo, un estudio croata que explord los conocimientos de los médicos sobre
el manejo de los factores de riesgo cardiovascular evidencié que solo el 56,9%

basaba su terapéutica en alguna guia de manejo. Ademas, en cuanto al control de
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lipidos de sus pacientes, el 80% asumi6 que su manejo era adecuado; sin embargo,
solo el 53,3% conocia los valores meta de LDL-c para pacientes de alto riesgo (40).
Adicionalmente, otras barreras reportadas por médicos para emplear el uso de guias
son el idioma en el que esta publicada y la poca disponibilidad, de los examenes

auxiliares requeridos acorde a la herramienta de estratificacion de riesgo

cardiovascular usada (32,41).

De la misma manera, un factor importante y pocas veces comentado es la
subestimacion del riesgo cardiovascular del paciente. Enrelacion aello, en nuestro
estudio, si bien la mayor proporcion de pacientes se encontraba en la categoria de
muy alto riesgo, solo 4 pacientes tenian el antecedente de ACV o IMA, lo que hizo
mas evidente para los médicos tratantes la necesidad de un manejo con mayores
dosis de estatinas. Para el resto de pacientes, los médicos podrian haber
subestimado el riesgo cardiovascular, manteniendo asi el tratamiento
hipolipemiante inadecuado. Esta conducta es descrita por otros estudios como,
nuevamente, en el estudio SANTORINI. Pues al consultar a los medicos sobre la
proporcion de pacientes que consideraban de muy alto riesgo, ellos estimaron que
el 70,8% de sus pacientes estaban en esta categoria. Sin embargo, en realidad, el
91% de los pacientes tenian un riesgo muy alto (31). Asimismo, esta subestimacién
también fue reportada en el estudio DA VINCI, donde los pacientes de muy alto
riesgo en el grupo de prevencion secundaria alcanzaron mejores objetivos de LDL -
¢, comparado al grupo de pacientes de muy alto riesgo sin evento cardiovascular
previo, pues recibian estatinas de alta intensidad o terapia combinada mas
tempranamente (30). Por otra parte, la faltade supervision del paciente después de

la prescripcion del hipolipemiante o la falta de comunicacion efectiva con el
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paciente también se han asociado con una alta tasa de fallos en el tratamiento

(42,43).

Con relacion a los pacientes, los estudios relacionados al tema destacan la pobre
adherencia al tratamiento. Esto puede ser ocasionado por la aparicion de efectos
secundarios, el costo del tratamiento, interaccion medicamentosa o la percepcion
del paciente de que el tratamiento es ineficaz, de corta duracién o poco significativo
para la prevencion cardiovascular (42,43). Esto Gltimo se apoya en que los niveles
elevados de LDL-c no dan sintomas como tal, sino eventos cardiovasculares
discapacitantes o fatales futuros. Asimismo, en nuestra poblacion de estudio no se
evaluo la adherencia al tratamiento indicado. Cabe resaltar que, en este estudio, si
bien la mayor proporcion de pacientes se encontraba en la categoria de muy alto
riesgo, solo 4 pacientes tenian el antecedente de ACV o IMA, por lo que la

poblacion restante podria sentir menos urgencia para seguir el tratamiento indicado.

Ademés, otro posible factor podria estar relacionado con el acceso limitado a
medicamentos, ya que los pacientes atendidos en la clinica son principalmente
asegurados por compafiias privadas, las cuales presentan variaciones en la cobertura
de los medicamentos que ofrecen. No disponemos de informacion precisa sobre la
cobertura de la terapia hipolipemiante ofrecida por estas compafiias, lo que impide
corroborar esta asociacion. Sin embargo, un estudio previo ha sefialado que las
restricciones en las politicas de reembolso de medicamentos como la ezetimiba y
los inhibidores de PCSK9 representan la principal barrera para acceder a
tratamientos hipolipemiantes altamente efectivos en los sistemas de salud de ciertas
regiones de Europa. Por otro lado, en relacion al primer objetivo especifico de este

estudio, la mayoria de pacientes se estratificaron en la categoria de muy alto riesgo,
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representando el 85,5% (53/62) del total de pacientes. Un 8,1% (5/62) se clasificd

como de alto riesgo y un 6,4% (4/62) como de moderado riesgo.

Estos resultados son parecidos a estudios internacionales, en los cuales los
investigadores utilizaron también la misma guia ESC 2019 para estratificar a los
pacientes. Si bien contaban con poblaciones de estudio bastante mas numerosas a
la nuestra, la proporcion de pacientes en estratos de alto y muy alto riesgo es similar
a la encontrada en nuestro trabajo. El estudio de Rumania reporto que el 93%, 1%
y 6% de pacientes se encontraron en los estratos de muy alto, alto y moderado
riesgo, respectivamente (32). En el otro estudio de Austria y Alemania describieron
que el 0,4% del total de pacientes era de moderado riesgo; el 18,1%, de alto riesgo
y el 81,4%, de muy alto riesgo (33). Mientras que, en el estudio GALIPDIA, el
72,1% fue estratificado como de muy alto riesgo; el 26,1%, en el de alto riesgo y el
1,8%, en el de moderado riesgo (36). Por su parte, en el estudio de Argentina
previamente mencionado, el 54,2% de pacientes fue clasificado en el estrato de muy
alto riesgo, el 42,4% en el de alto riesgo, y solo el 2% de pacientes se encontraba

en el estrato de moderado riesgo (29).

Esta mayor cantidad de pacientes en los estratos de alto y muy alto riesgo podria
deberse a que, en la metodologia, no se incluyeron a aquellos pacientes que no
contaban con todos los estudios necesarios para ser estratificados, omitiendo asi a
pacientes con diagndstico reciente, pocos afios de enfermedad oa quienes, por algin
motivo, no se les realizaron todaslas evaluaciones complementarias requeridas. Por
otra parte, desconocemos si los médicos tratantes consideraron el riesgo
cardiovascular de los pacientes de manera similar a la nuestra, puesto que no se

registro en la historia clinica de los pacientes estudiados. En el caso del estrato de
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muy alto riesgo, solo el 6,4% de pacientes tenian enfermedad cardiovascular
establecida, lo que permitiria una estratificacion directa hacia el estrato de muy alto
riesgo. En el resto decasos, acorde a nuestra categorizacion, el 43,5% y 50% fueron
clasificados segln la suma de factores de riesgo y algun reporte de dafio de érgano

blanco, respectivamente.

Por otro lado, en relacion al segundo objetivo secundario, el tipo de estatina mas
utilizado en este estudio fue el de moderada intensidad, con el 77% de los pacientes.
Solo 23% recibia estatinas de alta intensidad, a pesar de que mas del 70% de los
pacientes pertenecia a la categoria de muy alto riesgo cardiovascular. Por ello, la

discusion de esta seccion se centrara en esta categoria.

Es alarmante el porcentaje de pacientes que no recibieron el tratamiento
hipolipemiante que le correspondia acorde a la guia ESC 2019. Del estrato de muy
alto riesgo, el 51% de pacientes que se encontraba fuera de objetivo de LDL-
recibia estatinas de moderada intensidad, principalmente atorvastatina de 20 mg
(Tabla 3y 4). Asimismo, por el disefio de nuestro estudio, todos los pacientes se
encontraban en tratamiento hipolipemiantes durante al menos 12 semanas sin
cambios, por lo que el pobre efecto del tratamiento en la reduccion del LDL-c se
podria explicar por el tipo y dosis de estatina utilizada. Sobre ello, la evidencia
recomienda intensificar la dosis de la estatina elegida, ya que se ha demostrado que
cadavez que se duplica la dosis de estatina se logra una reduccion adicional de 6%
en los niveles de LDL-c (18). Por otro lado, en relacion a las estatinas usadas, tanto
atorvastatina como rosuvastatina tienen efectividad similar para reducir eventos

cardiovasculares futuros y muerte. No hay evidencia suficiente para preferir una

antes que otra (44,45).
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Por otra parte, el 21% restante de pacientes de muy alto riesgo, fuera de meta de
LDL-c, si recibia tratamiento con estatinas de alta intensidad. La estatina mas usada
en este grupo fue atorvastatina de 40 mg, siendo a la vez la dosis maxima de
atorvastatina utilizada en este estudio (Tabla 3 y 4). Frente a estos resultados, es
claro que para esta poblacion lo indicado es intensificar la dosis acorde a la
tolerancia del paciente. Ademas, previamente comentamos la limitacion de las
estatinas, incluso de alta intensidad, para reducir el LDL-c hasta en un 50% de su
valor inicial (17). Por ello, la evidencia sugiere la necesidad del uso de la terapia
combinada con ezetimiba en los casos donde no se logran los objetivos a pesar del
tratamiento con estatinas de alta intensidad (20). Por lo tanto, es de atencion que
todos los pacientes incluidos en este estudio solo fueran tratados con monoterapia
de estatinas, lo que alude los factores relacionados al inadecuado control

previamente mencionados.

De forma similar, estudios anteriores reportan un uso limitado de estatinas de alta
intensidad y la falta de adicion de ezetimiba pues, por ejemplo, en SANTORINI,

aproximadamente el 50% de pacientes de muy alto riesgo recibié monoterapia con

estatinas, mientras que un 26,4% utilizada la terapia combinada (31,36).

Este estudio presenta algunas limitaciones que deben ser consideradas para
interpretar los resultados y para guiar futuros estudios que puedan proporcionar una
comprension adn mas profunda del manejo de la dislipidemia segun el riesgo

cardiovascular en los pacientes diabéticos.

Primero, la poblacién estudiada es pequefia, lo cual reduce la capacidad de analisis

y la generalizacion de nuestros resultados. Sin embargo, estos son similares a los
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reportados en estudios con mas participantes. Sugerimos una muestra mas grande
para corroborar nuestros hallazgos y explorar intervenciones especificas que

puedan mejorar el control lipidico en esta poblacion.

Segundo, la faltade informacion (antecedentesy examenes auxiliares) no permitio
la estratificacion de un grupo de pacientes luego deaplicar los criterios de inclusion
y exclusion. Asi, el 27,7% (40/144) del total de historias clinicas fueron excluidas
delestudio y ello generd un sesgo de seleccion. De manera que, al estratificar a los
pacientes de aquellas historias clinicas con informacién completa, la mayoria
fueron clasificados en la categoria muy alto riesgo. Esto resalta la oportunidad de
promover el uso de examenes complementarios necesarios para el control de todos

los pacientes con DM2,y no solo de aquellos con factores de riesgo mas evidentes.

Tercero, excluimos pacientes que no cumplian con ninguna de las categorias de
riesgo propuestas por la ESC 2019, pues el 10,5% (12/144) de las historias clinicas
seleccionadas, a pesar de cumplir con los criterios de inclusion, no pudieron ser
clasificadas en algun estrato de riesgo de esta guia, lo que destaca una limitacién de
la ESC 2019 al no incluir una categoria de menor riesgo para pacientes que no
cumplen sus criterios. La guia ESC 2023 aborda esta limitacién al incluir una

categoria de “bajo riesgo” en la que podrian haber clasificado estos 12 pacientes

(sin contar el peso de SCORE 2 para cada estrato) (25).

Cuarto, no incluimos a pacientes con el diagndstico de diabetes mellitus
insulinorrequirientes (CIE 10 E10.0 en adelante) pues buscamos asegurar que se
excluyeran pacientes con diabetes tipo 1, pero esto también pudo haber excluido a

pacientes con diabetes tipo 2 usuarios de insulina. A pesar de ello, durante la
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revision de historias clinicas constatamos que varios pacientes con DM2 y CIE 10

E11.0-E11.0 eran tratados con insulina.

Quinto, no excluimos a pacientes con diagnostico de hipercolesterolemia familiar,
lo que pudo haber influido en los niveles de LDL-c del paciente estudiado y

afectado la interpretacion de la efectividad del tratamiento con estatinas.

Sexto, no recabamos informacion sobre el tratamiento que recibian los pacientes
para otras comorbilidades (corticoides, antipsicoticos atipicos, etc.), los cuales
podrian haber impactado en su perfil lipidico independientemente de su diagndstico
de DM2. Estos farmacos deben ser considerados en la metodologia de estudios

posteriores que exploren objetivos similares a los nuestros en pacientes con DM2.

Séptimo, solo incluimos historias clinicas de pacientes atendidosen consultorios de
Endocrinologia. Sin embargo, algunos estudios, como DA VINCI, sugieren que, al
comparar diferentes especialidades, existen diferencias en el conocimiento de las
metas en LDL-c adecuadas segun las guias. Esto podria indicar un sesgo en los
objetivos terapéuticos segun la especialidad y resalta la importancia de un
tratamiento integral entre endocrindlogos y otros especialistas para mejorar el

control de la diabetes tipo 2.

Finalmente, la guia ESC 2019, que utilizamos para la estratificacion del riesgo
cardiovascular, no considera el antecedente familiar de enfermedad cardiovascular
aterosclerdtica, un determinante importante del riesgo cardiovascular (46). La

exclusion de este factor podria haber llevado a una subestimacion del riesgo en

algunos pacientes.
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V1. CONCLUSIONES

El 71,7% de los pacientes con diabetes mellitus tipo 2 clasificados en el estrato de
muy alto riesgo cardiovascular, el 100% de el estrato de alto riesgo y el 50% en el
estrato de moderado riesgo no alcanzé su respectiva meta de LDL-c establecida por
la ESC 2019. Asimismo, la mayoria de pacientes se encontraban en la categoria de
muy alto riesgo cardiovascular y, al evaluar tratamiento, el 51% de los pacientes de

muy alto riesgo fuera de la meta de LDL-c fue tratado con estatinas de moderada

intensidad y ninguno uso terapia combinada.
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VII. RECOMENDACIONES

Es esencial desarrollar estrategias mas efectivas para mejorar el manejo de los
lipidos en estos pacientes. Se recomienda ampliar mas estudios para identificar las
causas de nuestros hallazgos. Asimismo, también implementar programas de
educacion continua para incrementar el uso de las guias clinicas por parte del
profesional médico, estrategias para contrarrestar la inercia terapéutica, medidas

para mejorar la adherencia de los pacientes y un seguimiento mas riguroso de los

niveles de lipidos de los pacientes diabéticos.
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IX. TABLAS,GRAFICOSY FIGURAS

Grafico 1. Proceso de selecciéon de historias clinicas

303 historias clinicas
CRITERIOS DE EXCLUSION n= 303

« Pacientes que no cuenten con al menos 1
medicion de LDL-c.

« Pacientes con diabetes mellitus tipo 1 n = 189 excluidos
(DM1), diabetes gestacional (DG) u otro
tipo de diabetes secundaria. - No cumplian criterios de
« Pacientes embarazadas. inclusion
« Pacientes menores de 18 afos y mayores de
75 afios.

114 historias clinicas

CRITERIOS DE INCLUSION n=114
« Pacientes con diagnostico de diabetes n = 52 excluidos
mellitus tipo 2 por CIE 10 “E11.0” a
“E11.97. « No contaban con
« Pacientes vgrones y mujeres mayores de 18 suficiente informacion
y menores de 75 aflos. para ser estratificados:
« Pacientes que cuenten con al menos | 40
medicién de LDL-c tomada en el periodo « No cumplian con alguna
enero 2019- diciembre 2022, categoria de riesgo: 12

« Pacientes con tratamiento hipolipemiante
sin variaciones durante al menos 3 meses
antes de la altima toma de LDL-c.

62 Historias clinicas
n=62

Tabla 1. Caracteristicas sociodemograficas y clinicas de los pacientes segun

estrato de riesgo cardiovascular.

Estrato de riesgo

Total Moderado  Alto Muy alto
N=62 N=4 N=5 N=53

Demografia

Edad, mediana (R1Q) 60,5(12) 415(2) 67 (5) 61(8)

Tiempo de enfermedad,

mediana (RI1Q) 5 (10) 2,5 (4,5) 10 (1) 4(10)
Masculino 31 (50%) 2(50%) 2 (40%) 27 (43,5%)
Tiempo de enfermedad > 10

anos 21 (33,8%) 0 5 (100%) 16 (25,8%)
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Factores de riesgo
Edad mayor de 60 afos
Dislipidemias
Tabaquismo
Hipertension arterial
Obesidad

si

no

no reportado
Dafio de 6rgano blanco
Proteinuria

Si

no

no reportado
TFG <30

Si

no

no reportado
Retinopatia diabética

si

no

no reportado

33 (53,2%)
62 (100%)
1 (1,6%)
33 (53,3%)

30 (48,3%)
30 (48,3%)
2 (3,2%)

21 (33,9%)
34 (54,8%)
7 (11,3%)

1 (1,6%)
60 (96,7%)
1 (1,6%)

5 (8,1%)
32 (51,6%)
25 (40,3%)

Hipertrofia de ventriculo izquierdo

si
no

no reportado

Enfermedad cardiovascular

establecida

18 (29,1%)
30 (48,4%)
14 (22,5%)

4 (6,4%)
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0
4 (100%)
0
0

0
4 (100%)
0

0
4 (100%)
0

0
4 (100%)
0

0
4 (100%)
0

0
4 (100%)
0

0

4 (80%)
5 (100%)
0
0

0
5 (100%)
0

0
5 (100%)
0

0
5 (100%)
0

0
5 (100%)
0

0
5 (100%)
0

0

29 (54,7%)
53 (100%)
1
33 (62,2%)

30 (56,6%)
21 (39,6%)
2 (3,7%)

21 (39,6%)
25 (47,2%)
7 (13,2%)

1 (1,9%)
51 (96,2%)
1 (1,9%)

5 (9,4%)
23 (43,3%)
25 (47,2%)

18 (33,9%)
21 (39,6%)
14 (26,4%)

4 (9,4%)



IMA 2 (50%) 0 0 2 (3.7%)
ACV 2 (50%) 0 0 2 (3,7%)

Examenes de laboratorio
0,6
Creatinina, mediana (RIQ) 0,7(0,2) 0,6(0,37) (0,13 0,8 (0,2)

LDL control, mediana (RIQ) 80 (6) 108 (118) 97 (33) 76 (40)

Triglicéridos, mediana
(RIQ) 126,5(81) 157,5(252) 90 (20) 127 (73)

HbA1c, mediana (RIQ) 6,6(2,3) 6,7(3,6) 68(3,1) 6,6(22)

Datos expresados como n (%) y mediana (R1Q). RIQ: rango intercuartil. TFG:
tasa de filtracion glomerular. IMA: infarto de miocardio. ACV: accidente
cerebrovascular. LDL: lipoproteina de baja densidad. HbAlc: hemoglobina

glicosilada.

Tabla 2. Frecuencia de cumplimiento de objetivo de LDL-c por categoria de
riesgo cardiovascular.

e Lol n 06
Muy alto <55 mg/dL 15 (28,3%)
(N=153) >55 mg/dL 38 (71,7%)

Alto <70 mg/dL 0

(N=5) >70 mg/dL 5 (100%)
Moderado <100 mg/dL 2 (50%)

(N=4) >100 mg/dL 2 (50%)

Valores de objetivo de LDL-c acorde a la guia ESC 2019: moderado riesgo
LDL-c <100 mg/dL, alto riesgo LDL-c <70 mg/dL y muy alto riesgo LDL-
¢ <565 mg/dL.
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Tabla 3. Intensidad de estatinas segin categoria de riesgo cardiovascular.

. Todos los  Moderado Alto Muy alto
Intensidad de . . X
Estatina estratos resgo riesgo riesgo
N= 62 N=4 N=5 N= 53
Baja 0 0 0 0
Moderada 48 (77%) 4 (100%) 3 (60%) 41 (77%)
10mg 8 (12,9%) 1 (25%) 0 7 (13,2%)

Atorvastatina
20mg 39 (62,9%) 3 (75%) 3(60%) 33 (62,2%)

Simvastatina ~ 40mg 1 (1,6%) 0 1 (1,9%)
Alta 14 (23%) 2 (40%) 12 (23%)
Atorvastatina  40mg 11 (17,7%) 1(20%) 10 (18,9%)

0
0
0
Rosuvastatina  20mg 3 (4,8%) 0 1 (20%) 2 (3,8%)

Data expresada como n (%).

Tabla 4. Objetivos de LDL-c por estrato, segun intensidad de estatinas usadas.

Estrato de Control LDL-c - Intensidad de Estatinas
riesgo Baja Moderada Alta

Moderado <100 mg/dL(n=2) 0 2 (50%) 0
(n=4) >100 mg/dL (n=2) 0 2 (50%) 0
Alto <70 mg/dL 0 0 0
(n=5) >70 mg/dL (n=5) 0 3 (60%) 2 (40%)

Muy alto <55 mg/dL (n=15) 0 14 (26%) 1 (2%)
(n=53) >55 mg/dL (n=38) 0 27 (51%) 11 (21%)

Data expresada como n (%)
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ANEXOS

Anexo 1: Resumen de los objetivos terapéuticos en el tratamiento de pacientes

con diabetes.

Factor de riesgo

Objetivo

Presion arterial

Objetivo de PAS 130 mmHg para la mayoria de
adultos, < 130 mmHg si se tolera, pero no < 120
mmHg.

Objetivos menos restrictivos, PAS 130-139

en pacientes mayores de 65 afios.

HbAlc

Control glucémico:

Objetivo HbA1c para la mayoria de los adultos
<7,0% (<53 mmol/mol).

Objetivos de HbA1c menos restrictivos < 6.5%
(48 mmol/mol) pueden proponerse
individualizadamente si se consigue sin
hipoglucemia significativa u otros efectos
colaterales en el tratamiento.

Objetivos de HbA1c menos restrictivos, < 8%
(64 mmol/mol) o <9% (75 mmol/mol) pueden

ser aceptables en pacientes mayores.




Para pacientes con diabetes mellitus y riesgo
cardiovascular muy alto, el objetivo de LDL-ces
<1,4 mmol/L (<55 mg/dL) y una reduccion de
LDL-c de al menos el 50%.

Para pacientes con diabetes mellitus de alto

Perfil lipidico:

L DLec riesgo, el objetivo de LDL-c es <1.8 mmol/L
(<70 mg/dL) y una reduccion de LDL-c deal
menos el 50%.
Para pacientes con diabetes mellitus y riesgo
cardiovascular moderado, se busca un objetivo
deLDL-c < 2,6 mmol/L (<100 mg/dL).

Inhibicién En pacientes con diabetes mellitus y riesgo

plaquetaria cardiovascular alto/muy alto.

Tabaquismo Cese obligatorio.

Actividad Fisica

De moderada a vigorosa, >150 min/semana,

combinando ejercicio aerdbico y de resistencia.

Peso

Objetivo de estabilizacion del peso para
pacientes diabéticos con sobrepeso u obesos
acorde con el balance calérico y reduccion del
peso para sujetos con intolerancia a la glucosa

para prevencion de diabetes mellitus tipo 2.

Habitos dietéticos

Se recomienda la reduccién de la ingesta
calorica para pacientes obesos con diabetes
mellitus tipo 2 para reducir el peso corporal.
No existen porcentajes ideales de calorias de
carbohidratos, proteinas y grasas para

pacientes con diabetes mellitus.




Anexo 2: Categorias de riesgo cardiovascular en pacientes con diabetes.

Pacientes con diabetes mellitus y enfermedad

cardiovascular establecida O :

Riesgo muy e O dafiosdeun 6rgano diana *
alto e O 3 0 mas factores de riesgo mayores e
e O diabetes mellitus tipo 1 de inicio precoz y de
larga duracion (<20 afios)
Pacientes con diabetes mellitus de duracion > 10 afios
Riesgo alto sin dafio de un 6rgano dianay con cualquier otro factor
de riesgo adicional.
Pacientes jovenes (edad <35 afios en diabetes mellitus
Riesgo tipo 1y <50 afos en diabetes mellitus tipo 2) con una
moderado duracion de la diabetes mellitus de < 10 afios sin otros

factores de riesgo.

O Enfermedad cardiovascular establecida: Previo infarto agudo de miocardio,

sindrome coronario agudo, revascularizacion coronaria o similar, accidente

cerebrovascular, ataque isquémico transitorio, aneurisma adrtico o enfermedad

arterial periférica.

* Dafo de organo diana: Proteinuria, disfuncion renal definida como TFG <30

mL/min /1.73m2, hipertrofia del ventriculo izquierdo o retinopatia.

e Factores de riesgo mayores: Edad, hipertension, dislipidemia, obesidad,

tabaquismo.




Anexo 3: Ficha de extraccion de datos.

Variable
Edad (afios)
Sexo (femenino o masculino)
Tiempo de enfermedad (afos)
Enfermedad Cardiovascular
Categoria Parametro Criterio Si No

(Presenta valor de proteinas en orina de
24 horas > 30 mg/24h, o determinacion
Proteinuria del indice albumina — creatinina en una O O
muestra de orina aislada > 30 mg/g o tira
reactiva para proteinuria positiva?.

(Presenta estimacion de la tasa de

P filtracion glomerular segin CKD-EPI
TFG <30 mi/min/1.73m2 (calculo con creatinina) <30 ml/ min/ D D
1.73m2?.
(Presenta resultado de evaluacion de
Daiio de Retinopatia diabética fondo de ojo por oftalmélogo que reporte D D

el diagnostico o antecedente patologico

organo blanco v i
B reportado en historia clinica?.

(Reporte de informe de ecocardiografia
(Incremento de la masa ventricular
izquierda (MVI) > 115 g/m2 (varones) y
>95 g/m2 en mujeres) y/o resultado de
electrocardiograma: segiin criterio de D D
Sokolow-Lyon (la suma de onda R en
V5-6+onda S en V1> 35 mm) o criterio
de voltaje de Cornell (suma de onda R en
aVL + onda S en V3 > 20 mm en mujeres
0> 28 mm en varones), 0 ambos?.

Hipertrofia de ventriculo izquierdo

(Presenta antecedente de consumo de

Tabaquismo tabaco hasta 1 afio antes del periodo de O O
estudio?.
(Relacién entre el peso (en kg) y la talla
de Obesidad (IMC > 30) (en metros) al cuadrado (indice de masa D D
Faiti:eso corporal) >30?.
g (Diagnoéstico de dislipidemia reportado
Dislipidemia en la historia clinica o tratamiento O O
hipolipemiante actual?.
2 i : (Antecedente de hipertension arterial o
&
Hipertension‘arterial tratamiento antihipertensivo actual?. D D
Si: Presenta reporte de 1 o0 mas de los
Enfermedad cardiovascular establecida eventos consignados para enfermedad
(Antecedente de infarto agudo de miocardio, cardiovascular establecida en la historia
sindrome coronario agudo, revascularizacion clinica. D D
coronaria o similar, accidente cerebrovascular, ataque
isquémico transitorio, aneurisma aortico o No: No presenta el antecedente en la
enfermedad arterial periférica) historia clinica en mas de una consulta
inicial por un especialista.
Examenes Bioquimicos Valor numérico
LDL (mg/dL)*
Creatinina sérica (mg/dL)
Triglicéridos (mg/dL)

Hemoglobina glicosilada (%)

Tratamientos hipolipemiantes* Dosis

* Si presenta al menos dos mediciones de LDL-c, considerar el ultimo control de LDL con un intervalo de 3 meses o el LDL mas
cercano a la semana 12 después del control.

 Se considera un tiempo minimo de tratamiento de 12 semanas previos a la toma del ultimo LDL.



