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RESUMEN

El infarto de miocardio es mas frecuente y tiene un peor prondstico en las personas con diabetes
mellitus tipo 2que en la poblacién general. Con el objetivo de identificar los factores asociados al
riesgo de infarto de miocardio en pacientes con diabetes mellitus tipo 2,se realizé un estudio
analitico de tipo casos y controles en 234pacientes atendidos en los servicios de Endocrinologia y
Cardiologia del hospital Carlos Manuel de Céspedes de la provincia de Granma, desde el 1ro de enero

de 2018 hasta el 31 de diciembre de 2022. Se evaluaron factores de riesgo cardiovasculares clasicosy
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no cldsicos, asi comoalgunas condiciones propias de la diabetes. Estadigrafos: Ji cuadrado y t de
Student. El analisis multivariado exhibié cinco factores con influencia independiente en el desarrollo
de infarto de miocardio, los cuales fueron: la microalbuminuria (OR=21.09, IC= 3.0-148.0, p = 0.002);
la hipertensién arterial (OR= 7.40, IC= 1.4-37.5, p = 0.016); la edad > 60 afios (OR= 6.72, IC= 1.0-44.9,
p = 0.049); un tiempo de diabetes>10 afos (OR= 4.07, IC=1.3-11.8, p = 0.010) y el colesterol HDLbajo
(OR= 3.21, 1C=1.01-10.1, p = 0.046). La prueba de Hosmer y Lemeshow demostré que los datos se
ajustan al modelo(p = 0,914). Se obtuvo un modelo que demuestrala influencia independiente de la
microalbuminuria, la hipertension arterial, la edad, el tiempo de diabetes y la disminucién del
colesterol HDL enel desarrollo de infarto de miocardio en las personas con diabetes mellitus tipo 2.

Palabras clave: Factores de riesgo; Infarto de miocardio; Diabetes mellitus tipo 2.

ABSTRACT

Myocardial infarction is more frequent and has a worse prognosis in people with type 2 diabetes
mellitus than in the general population. In order to identify factors associated with the risk of
myocardial infarction in patients with type 2 diabetes mellitus, a case-control analytical study was
conducted in 234 patients treated at the Endocrinology and Cardiology services of the Carlos Manuel
de Céspedes hospital in the province of Granma, from January 1, 2018 to December 31, 2022.
Classical and non-classical cardiovascular risk factors were evaluated, as well as some diabetes-
specific conditions. Statistical tests: Chi-square and Student's t-test. Multivariate analysis showed five
factors with independent influence on the development of myocardial infarction: microalbuminuria
(OR=21.09, CI= 3.0-148.0, p = 0.002); arterial hypertension (OR= 7.40, Cl= 1.4-37.5, p = 0.016); age >
60 years (OR= 6.72, Cl= 1.0-44.9, p = 0.049); diabetes duration 210 years (OR= 4.07, CI=1.3-11.8, p =
0.010); and low HDL cholesterol (OR= 3.21, CI=1.01-10.1, p = 0.046). The Hosmer-Lemeshow test
demonstrated that the data fit the model (p = 0.914). A model was obtained demonstrating the
independent influence of microalbuminuria, arterial hypertension, age, diabetes duration, and
decreased HDL cholesterol on the development of myocardial infarction in people with type 2

diabetes mellitus.
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RESUMO

O infarto do miocardio é maisfrequente e tempiorprogndsticoempessoascom diabetes mellitus tipo 2
do que napopulacdogeral. Como objetivo de identificar os fatoresassociadosao risco de infarto do
miocardioem pacientes com diabetes mellitus tipo 2, realizou-se umestudo analitico do tipo caso-
controle em 234 pacientes atendidos nos servigos de Endocrinologia e Cardiologia do hospital Carlos
Manuel de Céspedes da provincia de Granma, de 12 de janeiro de 2018 a 31 de dezembro de 2022.
Foramavaliadosfatores de risco cardiovasculares classicos e ndoclassicos, bem como
algumascondicdesproprias do diabetes. Estatisticos: Qui-quadrado e teste t de Student. A anadlise
multivariada exibiu cinco fatorescominfluénciaindependente no desenvolvimento de infarto do
miocardio: microalbuminuria (OR= 21,09, IC= 3,0-148,0, p = 0,002); hipertensdo arterial (OR= 7,40,
IC=1,4-37,5, p = 0,016); idade = 60 anos (OR= 6,72, IC= 1,0-44,9, p = 0,049); tempo de diabetes 210
anos (OR= 4,07, 1C=1,3-11,8, p = 0,010); e colesterol HDL baixo (OR= 3,21, IC=1,01-10,1, p = 0,046). O
teste de Hosmer e Lemeshowdemonstrou que os dados se ajustamao modelo (p = 0,914). Obteve-se
um modelo que demonstra a influénciaindependente da microalbuminduria, hipertensao arterial,
idade, tempo de diabetes e diminuicdo do colesterol HDL no desenvolvimento de infarto do
miocardioempessoascom diabetes mellitus tipo 2.

Palavras-chave: Fatores de risco; Infarto do miocardio; Diabetes mellitus tipo 2.
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Introduccion

Esta obra de Multimed se encuentra bajo una licencia
https://creativecommons.org/licenses/by-nc-sa/4.0/




VERSION ON-LINE: ISSN 1028-4818

El infarto de miocardio (IM), definido como la presencia de dafio miocardico agudo detectado por la
elevacién de biomarcadores cardiacos en el contexto de evidencia de isquemia miocardica aguda, es
mas frecuente en los pacientes con diabetes mellitus (DM) tipo 2 que en la poblacién general. WEn
este sentido, un trabajo desarrollado en Finlandia puso de manifiesto que pacientes con DM tipo 2
sin IM previo estaban expuestos a riesgo de IM en un plazo de 7 afios equiparable al de los no
diabéticos con antecedentes de IM. %!

Asimismo, el IM tiene un peor prondstico en las personas con diabetes.Varios estudios en pacientes
con angina inestable e IM demuestran que los individuos con DM presentaron riesgos relativos
ajustadossignificativamente aumentados en lo que respecta a mortalidadtotal, muerte por
enfermedad cardiovascular, nuevo IM, accidente cerebrovasculary nueva insuficiencia cardiaca
congestiva. (3.4)

En este contexto, la DM se considera un equivalente de riesgo coronario. No obstante, hay evidencias
de una amplia distribucién del riesgo de IM en los pacientes con DM tipo 2 en funcidn, entre otras
causas, del control de la glucemia, los afios de evolucion de la enfermedad y la cantidad de riesgo
atribuible a otros factores concomitantes. De ahi que, la mayoria de las sociedades cientificas
recomienden evaluar de manera individualizada el riesgo cardiovascular en las personas con DM.®)

El concepto de factores de riesgo en la cardiopatia isquémica fue acufiado por primera vez por el

®) Esta investigacién demostré las relaciones epidemioldgicas del

estudio de Framingham.
tabaquismo, la presion arterial y los niveles de colesterol con la incidencia de la enfermedad
coronaria. Desde entonces, los estudios de cohortes han continuado explorando lo referente al
impacto de diferentes factores en la aparicion de esta enfermedad.

En esta misma linea, la presente investigacidn se propone como objetivo identificar los factores

asociados al riesgo de infarto de miocardio en un grupo de personas con DM tipo 2.

Métodos
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Se realizé un estudio analitico de tipo casos y controles en pacientes con DM tipo 2, atendidos en los
servicios de Endocrinologia y Cardiologia del hospital general provincial Carlos Manuel de
Céspedesdel municipio Bayamo, provincia de Granma, desde el 1ro de enero de 2020 hasta el 31 de
diciembre de 2024.Se incluyeron pacientes con edad mayor o igual a 40 afios desde el diagndstico de
la diabetes, mientras que se excluyeron aquellos con IM en el curso de un bloqueo de rama izquierda
y con enfermedades que pudieran provocar IM no aterotrombético.

Los casos estuvieron representados por los pacientes con diagndstico de DM tipo 2 que sufrieron IM,
segun los criterios propuestos por el Comité de Expertos de la American Diabetes Association. " por
su parte, los controles lo constituyeron los pacientes con diagndstico de DM tipo 2 sin IM.Para el
diagnéstico del IM se utilizaron los criterios de la cuarta definicion universal. ) Teniendo en cuenta
que en la institucidon no hay disponibilidad de biomarcadores cardiacos, el diagnéstico se realizé en
base a criterios clinicos (sintomas de isquemia miocardica aguda), electrocardiograficos (nuevos
cambios isquémicos) y ecocardiograficos (pérdida de miocardio viable).

El tamafio de la muestra se calculd con el paquete estadistico EPIDAT versién 4.2 y fueron
seleccionados de forma aleatoria simple. Se obtuvo un nimero de 234 pacientes, de ellos 78casos y
156 controles.

Técnica y procedimientos en la obtencidn de la informacion

La informacién se obtuvo a partir de las historias clinicas. Se evaluaronlos factores de riesgo
siguientes: edad, sexo, antecedentes familiares de enfermedad coronaria prematura, tabaquismo,
sedentarismo, obesidad, hipertensién arterial (HTA), obesidad abdominal,colesterol total,
triglicéridos, colesterol unido a lipoproteinas de alta densidad (c-HDL) y microalbuminuria. Asimismo,
se tuvieron en cuenta algunas condiciones propias de la diabetes como el tiempode evolucion de la
enfermedad y el control glucémico (hemoglobina glucosilada).

Se consideraron antecedentes familiares de enfermedad coronaria prematura al IM o muerte subita
antes de los 55 afios en familiares de primera linea hombres o antes de los 65 afios en mujeres.Se
aceptd que una persona era fumadora si consumia cigarrillos diariamente o casi a diario,

independientemente del nimero fumado, o a quienes refirieron abandono de la adiccidn seis meses
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antes de ser insertados en este estudio. Se valoré como sedentaria a todoindividuocon una actividad
fisica baja, determinada a través del Cuestionario Internacional de Actividad Fisica. ®) se
estiméhipertenso atodopaciente que llevaba tratamiento con fdrmacos hipotensores, con
independencia de las cifras de la presidn arterial, o cuando en dos 0 mas ocasiones se comprobaran
niveles de presion arterial sistélica = 140 mmHg y/o presion arterial diastélica > 90 mmHg. ©)

Para evaluar el estado nutricional se utilizé el indice de masa corporal (IMC) que se calculé mediante
la férmula siguiente: peso (kg)/talla (m2). Se clasific6 como obeso al paciente cuando el IMC fuera 2
30. Se considero obesidad abdominal cuando la circunferencia de la cintura fue 2 102 cm en hombres
y 2 88 cm en mujeres. (10

Los puntos de corte empleados para transformar cada una de las variables cuantitativas en variables
dicotdmicas, con su posterior utilizacion en el andlisis bivariado y multivariado, se estimaron de
acuerdo con el método punto de corte éptimo o valor minimo de p. De esta manera se establecieron
como puntos de corte que definian a los expuestos a los siguientes valores: edad = 60 afos, tiempo
de DM > 10 afios, hemoglobina glucosilada (HA1c)>10 %, colesterol >5,2mmol/L, triglicéridos
>1,9mmol/L, HDL-colesterol <1,75mmol/L, ymicroalbuminuria=30 mg/g.

Analisis estadistico

Se obtuvieron distribuciones de frecuencia (numeros absolutos y porcentajes) de las variables
cualitativas, la media y la desviacién estandar de las variables cuantitativas. Se empled la prueba de Ji
cuadrado para comprobar la relacion entre las variables cualitativas, y t de Student para comparar los
valores promedio de las variables cuantitativas. Se asumié para todos los analisis un nivel de
significacién (p) < 0,05.

Para el analisis de los factores de riesgo se utilizé una estrategia bivariada y una multivariada. La
primera se basé en la estimacidon del riesgo a través del valor obtenido del odds ratio (OR);mientras
que en la segundase evalué la influencia independiente de cada variable en la probabilidad de
desarrollar IM, a la vez que se controlaban todas las demds.Se aplicé también el estadistico de
bondad de ajuste Ji-Cuadrado de Hosmer y Lemeshow. El paquete estadistico SPSS 25.0 para

Windows, se empled para todo el andlisis de los datos.
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Regulaciones éticas
En la ejecucidon de este estudio se tuvieron en consideracion los principios éticos recomendados en la

declaracion de Helsinki, para la realizacion de las investigaciones en el &mbito clinico-epidemiolégico.

Resultados

La caracterizacidén global de la muestra se expone en las Tabla 1 y Tabla 2. De los 234 pacientes
estudiados, 119 (50,9 %), correspondieron al sexo femenino; y 115 (49,1 %), al masculino. La edad
media de los pacientes fue de 57,5 anos y como promedio tenian un tiempo de evolucién de la
diabetes de 10,3 afios. Las comorbilidades mads frecuentes fueron la HTA (77,3 %) y la obesidad

abdominal (68,4 %).

Tabla 1. Caracterizacion global de la muestra. Variables cualitativas n = 234.

Variables Categoria Numero %
Masculino 115 49,1
Sexo
Femenino 119 50,9
Antecedentes familiares de Si 43 18,4
enfermedad coronaria prematura No 191 81,6
Si 28 11,9
Tabaquismo
No 206 88,1
Si 104 44,4
Sedentarismo
No 130 55,6
Si 181 77,3
Hipertension arterial
No 53 22,7
Si 104 44,4
Obesidad
No 130 55,6
Si 160 68,4
Obesidad abdominal
No 74 31,6

Tabla 2. Caracterizacion global de la muestra. Variables cuantitativas n = 234.
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Variables Minimo | Maximo | Media Desviacion
Mediana
estandar

Edad 35 89 57,56 11,18 59,0

Tiempo de diabetes 1 44 10,32 8,52 7,0
Presion arterial sistélica 100 220 125,3 18,43 120

Presion arterial diastdlica 60 110 79,61 9,88 80
Hemoglobina glucosilada 4,9 23,4 9,10 3,33 9,6
Colesterol total 2,9 12,0 4,51 1,27 4,7
Triglicéridos 0,37 13,2 2,00 1,58 1,57
c-HDL 0,4 3,83 1,62 0,56 1,61
Microalbuminuria 3,21 136,5 29,78 27,27 19,68

c-HDL: colesterol unido a lipoproteinas de alta densidad.

En la Tabla 3 se observa que 8 de los 14 factores evaluados incrementaron significativamente el

riesgo de desarrollar IM. Solo los antecedentes familiares de enfermedad coronaria prematura

(p=0,191), los triglicéridos (p=0,194), el sedentarismo (p=0,353), el sexomasculino (p=0,643), la

obesidad (p=0,016), y la obesidad abdominal (p=0,842) no mostraron una relaciénrelevante con el

desarrollo de IM.

Tabla 3. Resultados del andlisis bivariado de los factores de riesgo cardiovasculares y algunas condiciones

propias de la diabetes mellitus.

Factores de riesgo Casos Casos con IM OR IC Valor
detectados N" (%) (95%) p
Hipertension arterial 181 75 (41,4) 11.79 3.54-39.23 0.000
Microalbuminuria 75 52(22,2) 9,28 2,63-32,69 0,000
Edad > 60 afios 185 73 (39,4) 5.73 2.17-15.14 0.001
Hipercolesterolemia 69 36 (52,2) 3,19 1,77-5,75 0,000
c-HDL bajo 140 60 (42,8) 3,16 1,71-5,84 0,000
Tabaquismo 28 16 (57,1) 3,09 1,38-6,93 0,006
Antecedentes familiares de ECP 43 18 (41,8) 1,57 0,79-3,09 0,191
Hipertrigliceridemia 106 40 (37,7) 1,43 0,83-2,47 0,194
Sedentarismo 104 38 (36,5) 1,29 0,75-2,23 0,353
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Sexo masculino 115 40 (34,8) 1.13 0.65-1.95 0.643
Obesidad abdominal 160 54 (33,7) 1,06 0,59-1,90 0,842
Obesidad 104 26 (25,0) 0,50 0,28-0,88 0,016

Condiciones propias de la diabetes
Tiempo de diabetes 210 afios 100 54 (54,0) 5.38 2.97-9.71 0.000
Descontrol glucémico 190 67 (35,3) 2,81 1,05-7,48 0,039
Poblacién total 234 78 (33,3) 1,00

IC: intervalo de confianza; OR: odds ratio; c-HDL: colesterol unido a lipoproteinas de alta densidad; ECP: enfermedad coronaria prematura.

El analisis multivariado (Tabla 4) exhibié cincofactores con influencia independiente en el desarrollo

de IM, los cuales fueron: la microalbuminuria (OR=21.09, IC=3.0-148.0, p = 0.002); la hipertension

arterial (OR= 7.40, IC= 1.4-37.5, p = 0.016); la edad (OR=6.72, IC=1.0-44.9, p = 0.049); el tiempo de

diabetes (OR=4.07, 1C=1.3-11.8, p = 0.010) y el c-HDL bajo (OR=3.21, 1C=1.01-10.1, p = 0.046).

Tabla 4. Analisis multivariado de los factores de riesgo cardiovasculares.

OR IC (95%)
Factores de riesgo B Wald p
ajustado Inferior Superior

Microalbuminuria 3,049 9,407 21,09 3,00 148,02 0,002
Hipertension arterial 2,002 5,834 7,405 1,459 37,593 0,016
Edad = 60 afios 1,905 3,863 6,722 1,005 44,949 0,049
Tiempo de diabetes 210 afios 1,405 6,626 4,074 1,398 11,873 0,010
c-HDL bajo 1,166 3,969 3,210 1,019 10,10 0,046

IC: intervalo de confianza; OR: odds ratio;c-HDL: colesterol unido a lipoproteinas de alta densidad.

Prueba de Hosmer y Lemeshow p = 0,914.

Discusion

Los resultados de la presente investigacion demuestran que para estimar el riesgo de IM en las

personas con DM tipo 2 no bastan con los factores de riesgo cardiovasculares cldsicos, sino que hay

gue tener en cuenta también los factores no tradicionales, asi como algunas condiciones propias de
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la diabetes.Entre estas ultimas hay que resaltar a la duracion de la diabetes, pues demostré ser un
factor de riesgo independiente de IM. La exposicion a la hiperglucemia crénica puede ser el nexo de
union entre el tiempo de evolucion de la enfermedad y el riesgo de complicaciones macrovasculares.
No obstante, hay que sefialar que en la DM tipo 2 las complicaciones pueden aparecer desde el
diagnéstico de la enfermedad.

Resultados similares al de la presente investigacion se encontraron en el estudio DISCOVER

M) realizado con 15 992 pacientes con DM tipo 2. Los autores comprobaron que la

studyprogram,
duracion de la diabetes se asocid significativamente con las complicaciones macrovasculares RR =
1,02 (IC95 % = 1,01-1,02). De igual forma, Nanayakkara N et al. 12 en una investigacion que incluyd a
3 419 adultos con DM tipo 2 de Australia, ratificaron que el tiempo de diabetes se asocié de forma
independiente a las complicaciones macrovasculares(p<0,001).

Los datos derivados del presente estudioconfirman que la microalbuminuria es un predictor
independiente de IM en las personas con DM tipo 2. El vinculo entre microalbuminuria e IM puede
estar en la disfuncién endotelial. En la diabetes, la hiperglucemia crénica compromete la integridad
de la barrera de filtracién glomerular, la cual esta compuesta de células endoteliales glomerulares, de
ahi que la microalbuminuria refleja un dafio vascular extenso en todo el cuerpo y sea considerada un
marcador de disfuncién endotelial.

En la misma linea de los resultados del presente estudio, el ensayo clinico Empagliflozin

14 realizado en pacientes con DM tipo 2, demostré que la

Cardiovascular OutcomeEvent Trial,
disminucion del 30% en la excrecidn urinaria de albumina redujo de manera significativael riesgo de
eventos cardiovasculares mayores (HR = 0,96; IC 95 % = 0,93-0,99; p=0,012), muertes
cardiovasculares y hospitalizaciones por insuficiencia cardiaca (HR = 0,94; IC 95 % = 0,91-0,98; p =
0,003).

La HTA en las personas con diabetes tiene caracteristicas que hacen que se acelere la enfermedad
coronaria, lo que justifica el resultado de la presente investigacion. Asi, predomina el componente
sistélico, de mas dificil tratamiento y control, hay falta de descenso nocturno de la tensién arterial

durante el suefio (patrén non dipper) y lesién precoz de 6rgano diana. **
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Una revisidn sistemadtica y metaandlisis que evaludé 16 ensayos controlados aleatorios en pacientes
con DM tipo 2, realizada por Wang J et al. 8 ha encontrado resultados similares al del presente
trabajo. Estos autores comprobaron que el tratamiento intensivo para bajar la presion arterial
disminuyd notablemente el riesgo de eventos cardiovasculares mayores (RR = 0,82; IC del 95 % =
0,73-0,92), IM (RR = 0,86; IC del 95 % = 0,77-0,96), accidente cerebrovascular (RR =0,72; IC del 95 % =
0,60-0,88) y muerte cardiovascular (RR = 0,73; IC 95 % = 0,58-0,92), en comparacién con el
tratamiento menos intensivo.

Las escalas predictivas creadas a partir de cohortes de personas con diabetes han demostrado, al
igual que el presente trabajo, que la edad es un fuerte predictor de 1M, an aunque los umbrales de
edad existentes para identificar a las personas con diabetes que tienen un alto riesgo de IM no son
bien conocidos.

El Global Burden of Disease Study, (18) comprobé que la incidencia de IM en el mundo durante el afio
2019 creci6 a partir de la cuarta década de la vida y no disminuyd después. En esta misma linea estan
los resultados del presente estudio. Es importante sefialar que la edad media de la muestra fue
elevada, lo que pudo influir en este resultado y en que el punto de corte de la edad a partir de la cual
se diferenciaban mejor los sanos y los enfermos fuera alto (57,5 afios).

Los resultados de la presente investigacion coinciden con décadas de investigacion que han
demostrado que los niveles plasmaticos bajos de c-HDL se asocian con un mayor riesgo de
enfermedad coronaria.Desde el punto de vista fisiopatoldgico esta relacion se explica ya que el c-HDL
ejerce una serie de funciones antiaterogénicas como la mediacién de la salida de colesterol de las
células espumosas de los macrofagos, el transporte inverso del colesterol al higado, la estimulacion
directa de la produccién de éxido nitrico endotelial y la inhibicién de la oxidacion de lipidos. (19)

No obstante, el papel causal del c-HDL en la patogenia del aterosclerosis, asi como de diana
terapéutica idénea se examinan en la actualidad por los datos de aleatorizacién mendeliana que
muestran que el c-HDL puede no ser causal de ECVA. Ademas, los fdrmacos que aumentan el c-HDL

han fracasado en gran medida a la hora de prevenir o tratar la ECVA. *°)
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El presente estudio concluye que los factores con mayor influencia en el desarrollo de infarto de
miocardio en los pacientes con DM tipo 2 son la microalbuminuria, la hipertension arterial, la edad,

un tiempo de diabetes mayor de 10 afios y la disminucién del c-HDL.
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