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RESUMEN

El propésito de esta investigacion fue identificar, a través de la bisqueda de la literatura, factores

asociados que afectan a la poblacién que padece retinopatia diabética (RD). Para esto, se realizé

una busqueda electrénica de articulos cientificos en las bases de datos Medline (PubMed) y

LILACS, utilizando descriptores DeCS, donde de incluyeron palabras claves como factores de

riesgo, diabetes y retinopatia. Como resultado, se identificaron 9 estudios, en donde los facto-

res asociados a RD en la poblacién con diabetes mellitus fue dislipidemia, control glucémico,

drea rural, hipertension arterial, duracion de la diabetes, tabaquismo, obesidad, indice de masa

corporal (IMC), hemoglobina glicosilada (HbAl) y preeclampsia. Se concluyé que, en general,

la hiperglucemia, la dislipidemia y la hipertension se combinan con la duracién de la diabetes

para definir la fisiopatologia que subyace la retinopatfa diabética. De esta manera, el adecuado ~ Palabras clave: factores
y equilibrado control glucémico y de la presién arterial es el factor mds relevante para reducir  de riesgo, diabetes,
el riesgo en la progresién de la enfermedad microvascular retinal. retinopatfa
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ABSTRACT

Based on a literature review, this research aims to identify the associated factors affecting
the population with diabetic retinopathy (DR). To do so, an online search for scientific
papers was carried out in the databases Medline (PubMed) and LILACS, using Health
Science Descriptors [DeCS] and including keywords like risk factors, diabetes and re-
tinopathy. As a result, 9 studies were identified indicating factors associated with DR in
the population with diabetes mellitus such as dyslipidemia, glycemic control, living in
rural areas, hypertension, duration of diabetes, tobacco use, obesity, body mass index
(BMI), glycosylated hemoglobin (HbAlc) and pre-eclampsia. In general, this work
concluded that hyperglycemia, dyslipidemia and hypertension are combined throug-
hout the diabetes course, thus determining the physiopathology underlying a diabetic
retinopathy. This way, keeping an appropriate and balanced blood-pressure and glyce-
mic control becomes the most relevant factor to reduce the risk of disease progress as a
retina microvascular condition.

INTRODUCCION

Se conoce la retinopatia diabética (RD) como
una microangiopatia que afecta directamente
la pared de arteriolas, capilares y vénulas de la
retina, lo cual da lugar a hemorragias, aumento
de la permeabilidad capilar y también oclusién
microvascular. Como consecuencia, puede
causar una isquemia retiniana con un impacto

visual irreversible (1).

Para el ano 2016, la retinopatia diabética
ocupaba un 2,6 % de las causas principales
de ceguera a nivel mundial y era responsable
de un 10 % de nuevos casos de ceguera;
dichas cifras pueden variar de acuerdo con
distintos factores tales como estilos de vida,
etnia, peso, edad, sexo y comorbilidades, entre
otros. Asimismo, se destaca que la progresién
de la diabetes juega un papel importante ya
que se ha demostrado que la RD aumenta de
manera importante después de los 20 afios de
evolucion de la enfermedad (2). Esta condicién
afecta, principalmente, a poblaciones de paises
industrializados en edades entre 18 a 64 afios
y, con mayor frecuencia, en hombres (2).

En general, la prevalencia de RD en diabéticos
tipo I oscila entre el 10 % y el 50 %, segtn la
region geografica y los métodos utilizados para
su diagndstico. Respecto a la incidencia, esta

puede aumentar hasta 97 % después de los 25
afios (3); mientras tanto, la prevalencia mds baja
a nivel mundial ha sido reportada en asidticos,
conun 19,9 %. Estas cifras se relacionan con un
incremento en el indice de grasa visceral, que es
capaz de generar hipertension, diabetes, cancer
y alteraciones endocrinas, debido a que afecta
directamente la actividad del cortisol, hormona
del crecimiento y esteroides sexuales y, con
ello, la actividad de estas en tejidos periféricos
o blancos (4). También se relacionan con la
hiperinsulinemia y el sindrome de resistencia a
la insulina; este dltimo es el factor predominante

para el desarrollo de diabetes (5).

Por su parte, los caucdsicos ocupan un 45,7 % de
la poblacién con RD debido a los altos indices de
obesidad asociada a hébitos alimenticios, y factores
genéticos y ambientales (6), que dan lugar a un
incremento de la grasa corporal atribuida por el gen
FTO (fat mass and obesity associated gene) (6,7).
Por otro lado, para la poblacién afroamericana hay
una incidencia de 49,6 %, cifra que se asocia con
el estatus socioeconémico medio o alto, y con los
individuos que residen en zonas urbanas, lo que
puede ser un factor clave para el desarrollo de
RD (7,8). Finalmente, la poblacién hispana, con
un 34,6 %, si bien cuenta con un alto indice de
obesidad, no sobrepasa a la caucdsica y, pese a la
poca informacién en estas regiones, no se establece

un factor predominante para el desarrollo de RD (7).
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A partir de esta revision, el presente estudio
tuvo como propésito identificar, a través de la
bisqueda sistemdtic a de la literatura, factores
asociados que afectan a la poblacién que padece
retinopatia diabética.

MATERIALES Y METODOS

Se realiz6 una busqueda electrénica de articulos
cientificos en las bases de datos Medline (Pub-

FIGURA 1. Diagrama de flujo para la seleccién de articulos.

Fuente: elaboracion propia

Articulos recuperados en base de datos
(n=1702)

PubMed: 1645  LILACS: 57

Med) y LILACS utilizando descriptores DeCS.
La estructura de busqueda utilizada fue: (“Dia-
betic Retinopathy/epidemiology”[Mesh| OR
“Diabetic Retinopathy/pathology”[Mesh] OR
“Diabetic Retinopathy/physiopathology”[Mesh]
OR “Diabetic Retinopathy/prevention and
control”[Mesh]) AND “Risk Factors”[Mesh] para
las dos bases de datos. Se incluyeron palabras
clave factores de riesgo, diabetes y retinopatia

(figura 1).

Articulos eliminados por limite de tiempo
(10 afios)

v

Articulos recuperados en base de datos
(n=776)

PubMed: 726  LILACS: 50

v

(n=928)

Articulos duplicados base de datos

(n=443)

A 4

Articulos recuperados en consenso
por lectura de titulo

(n=333)

v

PubMed: 439  LILACS: 4

Articulos eliminados en consenso
por lectura de titulo

Articulos recuperados en consenso
por lectura de resumen

(n=250)

v

(n=283)

Articulos eliminados en consenso
por lectura de resumen

Articulos recuperados total en base de datos

PubMed: 50 LILACS: 4

v

(n=198)

Articulos eliminados en consenso
después de la evaluacién de calidad

Articulos incluidos después
de la evaluacién de calidad

PubMed: 8 LILACS: 1

v

PubMed: 40 LILACS: 3
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SELECCION DE ESTUDIOS

Se incluyeron estudios analiticos tipo cohorte, y casos
y controles los cuales evaluaron factores modificables
y no modificables, asociados a retinopatia diabética.
La informacion extraida fue clasificada en una tabla
por autor, afio, pais, periodo de tiempo del estudio,
tamarfio de muestra, edad y factores asociados a la RD
en diabetes mellitus tipo I (Tabla 1).

Cinco investigadores realizaron de forma inde-
pendiente la revisi6n inicial de titulos y exdmenes.

Tabla 1. Caracteristicas de los estudios de cohorte

Los desacuerdos para la inclusién de los articu-
los fueron resueltos por consenso. Los articulos
duplicados fueron eliminados, asi como aquellos
que no cumplian con los criterios de elegibilidad.

Se realiz6 la evaluacién de calidad con la escala
Newcastle-Ottawa aplicando el cuestionario segin
el tipo de estudio (casos y controles, o cohorte).
Cada uno de los items fue valorado por los
investigadores con una puntuacién maxima de
8, la cual equivalia a la totalidad de preguntas

establecidas en el instrumento.

AUTOR Pais TiEM- Mugs- Epap FACTORES MEDIDA DE Eva-
Y ANO PO TRA ASOCIADOS ASOCIACION LUA-
(RR-HR) CION
DE
CALI-
DAD
Colesterol séri-
Bulum 41 co total RR 1,519 [1,27-
et al. Croacia meses 103 33244 Duracién de la 1,91] 7/8
(8),2017. aflos diabetes RR 0,913 [0,85-
HbAlc 0,97]
RR 1,80 [1,11-
2,92]
Rudnis- Canadi 10 afos 980 58 HbAlc HR 1,42 [1,27- 6/8
ky et al. afos 1,59]
(11),2017.
10-14 afios HR
2,57 [1,15-5,76]
15-29 afios HR
La edad del ini- 3,04 [1,44-6,47]
cio y duracién 30-44 afios HR
Forga L1 0 a 45 de la diabetes 3,35 [1,49-7,56]
(12),2016. Espana 23 afios 989 afios DBP > 45 afios HR 6/8
(por 10 mmHg) 3,78 [1,37-10,41]
HDL, HR afios 1,55
(por 10 mg/dl) [1,26-1,91]
HbAlc HR 0,77 [0,68-
0,8]
HR >9 % 2,56
[1,38-4,75]
Gordin et 16 afios 158 > 25 HTA inducida HR3,5[1,1-11,8] 6/8
al. (14), Finlandia afios por el embarazo
2013.
Hemoglobina
Rudnisky > 45 glicosilada HR 1,42 [1,27-
etal (15), Canadd 20 afios 980 afios Presién arterial 1,59] 7/8
2012. sistolica HR 1,24 [1,06-
1,45]
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AUTOR Pais TiEM- MuEs- Epap FACTORES MEDIDA DE Eva-
Y ANO PO TRA ASOCIADOS ASOCIACION LUA-
(RR-HR) CION
DE
CALI-
DAD
Romero- <30 Hipertensién arterial 3,31(1,62-6,752]
Aroca et Espafia 10 afios 334 afios Duracién de la diabetes 8,90 [4,828- 6/8
al. (16), Niveles de HbAlc 17,38]
2011. 4,00(1,912-8,39]

DBP: gen implicado en la produccién y secrecién de insulina; HbAlc: hemoglobina glicosilada (mmol/mol); BP: blood pressure, para referirse a la presion

sistolica en sangre; IMC: indice de masa corporal.

Fuente: elaboracién propia

RESULTADOS

Se identificaron 9 estudios en participantes prove-
nientes de América del Norte, Europa, Oceania
y Africa, con 7989 sujetos en edades entre 0 a
87 aflos, con seguimientos entre 1 a 27 afios. Se
incluyeron articulos de tipo observacional anali-

Tabla 2. Caracteristicas de los estudios de casos y controles

tico identificando (6 articulos) prospectivos y (3
articulos) retrospectivos. Los factores asociados
a RD en poblacién con diabetes mellitus tipo I
fueron dislipidemia, control glucémico, hiperten-
sién arterial, edad y duracién de la diabetes, taba-
quismo, IMC, hemoglobina glicosilada (HbAl) y
tratamiento antihipertensivo (tabla 2).

AUTOR Pais Tiem- MUES- EpAD Facro- MEDIDA DE ASOCIA- EvALuA-
Y ANO PO TRA RES CION (OR) CION DE
ASOCIA- CALIDAD
DOS
Duracién
Warwick Reino 9 a 26 de la dia-
etal. (9), Unido 27 afios 464 afos betes OR 1,07 [1,02 1,11] 7/8
2017. tratamiento OR 6,87 [2,03-23,3]
antihiper-
tensivo
Tyrberg Tabaquis-
etal. Suecia 1 afio 794 15a 34 mo OR 2,86 [1,12-7,31]
(10), afios IMC OR 1,20 [1,04-1,40] 5/7
2017. HbAlc OR 2,50 [1,64-3,80]
6-10 afios OR 2,29
[1,83-2,86]
Duracién 11-15 afios OR 3,94
Cleland 20 a 80 de la dia- [3,05-5,09]
etal. Tanzania 4 afios 3187 afos betes 16-20 afios OR 7,57 718
(13), Glicemia [5,40-10,63]
2016. 20 afios OR 8,05 [5,55-
11,67]

OR 1,04 [1,03-1,06]

Fuente: elaboracién propia
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DISCUSION

El objetivo de este estudio fue identificar factores
de riesgo modificables y no modificables en indi-
viduos con retinopatia diabética. Los factores de
riesgo modificables identificados fueron el control
glucémico deficiente, como lo refleja un incre-
mento en la hemoglobina glicada, hipertensién
e hiperlipidemia e incremento del IMC.

La duracion de la diabetes juega un papel im-
portante en el riesgo de RD. Forga et al. han
demostrado que pacientes jovenes diabéticos con
tiempo de inicio de la enfermedad menor a 5 afios
no presentan cambios significativos en la retina.
Por su parte, en los pacientes adultos de 45 afios
y menores que han tenido tiempo de duracion de
diabetes inferior a 15 afios de seguimiento, se ha
reportado una mayor incidencia de RD, lo cual
aumenta el riesgo hasta 12 veces (13,14).

Se ha encontrado que la carga glucémica es un
predictivo para el desarrollo de la RD. Consi-
derando valores normales (HbAlc) < 6,5 %
(48 mmol/mol), estos niveles de hemoglobina
glicada se pueden ver afectados segin la dieta
que se tenga en carbohidratos, el estudio de la
diabetes y la edad del paciente (17). En este mismo
sentido, las cifras controladas reducen el riesgo
de progresion de RD.

La progresion de esta enfermedad se mide a través
del control de la agudeza visual y la necesidad de
realizar fotocoagulacion ldser. Este efecto favora-
ble continda ddndose luego del control intensivo
de la glucemia y demuestra un mayor efecto en
la diabetes tipo I, con una reduccién del riesgo

hasta del 39 % (10).

De igual manera, el control estricto de la presién
arterial determina un factor importante en la in-
cidencia y progresion de la RD. Se ha documen-
tado una reduccion del 34 % en la progresion de
la enfermedad, una disminucién del 47 % en el
deterioro visual y un decrecimiento del 35 % con
la fotocoagulacién ldser; estos porcentajes se han

identificado cuando se ha mantenido un estricto
control de las cifras tensionales (10). Finalmente,
la presion arterial sistélica (PAS) cuenta con ma-
yor relevancia clinica, por ser un predictor de la
incidencia de la RD; sin embargo, el rango 6ptimo
para prevenir la progresion atn es incierto (18).

Se han indicado asociaciones entre el nivel de
triglicéridos y la presencia de RD, y una relacién
entre la lipoproteina de baja densidad y el ede-
ma macular diabético (11). EI mecanismo por
el cual se asocia la progresion de la retinopatia
diabética con el nivel de triglicéridos se explica a
través del aumento de la viscosidad en sangre y las
alteraciones en el sistema fibrinolitico, pues estos
generan exudados duros (19). Ademds, se cree que
los triglicéridos se incorporan en la membrana
celular y causan una fuga de los componentes
plasmadticos de la retina (19).

Por otra parte, la microalbuminuria son pequenas
cantidades de albiimina, una proteina abundante
en el plasma sanguineo, que se encuentran en la
orina. Cuando aquella se encuentra por fuera de
sus valores normales da muestra de un problema
renal incipiente, generalmente causado por dia-
betes. Bertelsen et al. encontraron que existe el
doble de riesgo de desarrollar RD en personas con
microalbuminuria fuera de los valores normales
(30 a 300 mg/24 horas) y sugieren que incluso
bajos niveles de la proteina en la orina pudrian ser
también predictores de riesgo para el desarrollo

de esta enfermedad (20).

Publicaciones recientes sustentan que los compo-
nentes del sindrome metabélico (MetS), los cuales
incluyen la presencia simultdnea de trastornos
como hipertension arterial, hiperglucemia, au-
mento en el IMC y dislipidemias, tienen un mayor
impacto sobre enfermedades macrovasculares. De
esta manera, cobra mayor relevancia el estudio
individual de cada uno de los componentes del
sindrome metabdlico para establecer la asociacion
con patologias microvasculares retinianas (18). Sin
embargo, es importante, ademds de la relacién

con las comorbilidades mencionadas, tener en
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cuenta la presencia de uno o varios componentes
presentes en el individuo, que puede demostrar
un riesgo hasta de 4,4 veces mayor de desarrollar
DR en pacientes con MetS, que vinculan todos

ellos (12).

Mientras tanto, los factores no modificables incluyen
el sexo masculino, la pubertad y el embarazo, en el
cual hay dos veces més posibilidades de desarrollar
RD (19) y mayores compromisos vasculares desde el
tercer trimestre hasta 12 meses después del embarazo
(21). En concordancia con la demds poblacién
diabética no embarazada, el control glucémico es
un determinante para la apariciéon de la RD. No
obstante, se ha identificado que cambios bruscos
hacia la normoglucemia pueden acelerar la patologia
microvascular y empeorar el prondstico visual
(21). A su vez, la preeclampsia, entendida como la
hipertension a partir de las 20 semanas de gestacion
puede amenazar la vision hasta en el 50 % de las
mujeres gestantes (22).

CONCLUSIONES

En general la hiperglucemia, la dislipidemia y
la hipertensién se combinan con la duracién
de la diabetes para definir la fisiopatologia que
subyace a la retinopatia diabética. De esta manera,
el adecuado y equilibrado control glucémico y
de la presion arterial comporta la medida mas
relevante para reducir el riesgo en la progresion

de la enfermedad microvascular retinal.
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