UCAM

UNIVERSIDAD CATOLICA
DE MURCIA

ESCUELA INTERNACIONAL DE DOCTORADO

Programa de Doctorado Ciencias de la Salud

Diferencias regionales en el grado de control de la
Diabetes Mellitus Tipo 2 en Espafia. Anélisis de
causas y propuestas de mejora (Estudio IBERICAN).

Autora:

Isabel Maria Peral Martinez

Directores:
Dr. D. Juan Antonio Divisén Garrote
Dr. D. Antonio Martinez Pastor

Dr. D. Juan José Gomariz Garcia

Murcia, 12 de junio de 2022






UCAM

UNIVERSIDAD CATOLICA
DE MURCIA

ESCUELA INTERNACIONAL DE DOCTORADO

Programa de Doctorado Ciencias de la Salud

Diferencias regionales en el grado de control de la
Diabetes Mellitus Tipo 2 en Espafia. Anélisis de
causas y propuestas de mejora (Estudio IBERICAN).

Autora:

Isabel Maria Peral Martinez

Directores:
Dr. D. Juan Antonio Divisén Garrote
Dr. D. Antonio Martinez Pastor

Dr. D. Juan José Gomariz Garcia

Murcia, 12 de junio de 2022






EIDUCAM
Escuela Internacional
de Doctorado

AUTORIZACION DEL DIRECTOR DE LA TESIS
PARA SU PRESENTACION

Los Dr. D. Juan Antonio Divisén Garrote, Dr. D. Antonio Martinez
Pastor y Dr. D. Juan José Gomariz Garcia como Directores de la Tesis
Doctoral titulada “Diferencias regionales en el grado de control de la
Diabetes Mellitus Tipo 2 en Espafia. Andlisis de causas y propuestas de
mejora (Estudio IBERICAN)” realizada por D?. Isabel Maria Peral Martinez
en el Programa de Doctorado Ciencias de la Salud, autorizan su
presentacién a tramite dado que retine las condiciones necesarias para su

defensa.

Lo que firmamos, para dar cumplimiento al Real Decreto 99/2011 de

28 de enero, en Murcia, a 1 de mayo de 2022.

e =

Fdo.: Juan Antonio Divisén Garrote Fdo.: Antonio Martinez Pastor

/

!

Fdo.: Juan José Gomariz Garcia

W\ EIbucAm
;) Escuela Internacional
7/ de Doctorado

UCAM ({







AGRADECIMIENTOS

La idea de realizar la tesis doctoral nacié en mis afios universitarios siendo
alumna interna de Cirugia, donde aprendi lo que es la investigacion de la mano de
dos grandes maestros: la profesora MA Aller y el profesor Jaime Arias. Aunque ha
sido un recorrido lleno de incertidumbre y emociones, es un suefio cumplido. Una
etapa de mi vida bonita y enriquecedora. Gracias a todos los que habéis formado

parte de ella, sobre todo, a mis tres directores de tesis:

A Juan Antonio Divisén, por tu inestimable ayuda, tus buenos consejos y por
compartir desinteresadamente todo tu conocimiento. Ha sido un honor que lideres

este proyecto.

A Antonio Martinez Pastor, por tu apoyo, entusiasmo y dedicacion en este
proyecto desde el inicio. Tu conocimiento y sabiduria han sido claves en esta
andadura, pero no mas que tu forma de ser, tu amabilidad y la confianza que me has

brindado en todos estos afios.

A Juanjo Gomariz, mi “tutor” y amigo, porque has creido en mi desde el
principio, me has ensefiado todo lo que debia saber y eres un pilar fundamental de
esta tesis doctoral. Gracias por tus consejos y constante apoyo en todo mi recorrido

como médico y doctorando.

A Fausto, mi esposo, por tu paciencia y apoyo en cada uno de mis proyectos.
Gracias por toda tu ayuda y estimulo para conseguir mis metas profesionales.

Gracias también por brindarme siempre tu carifio, amor y compresion. Te quiero.



A mi hijo, José Fausto Franco Peral, por haberme acompanado en los tultimos
meses de este trabajo con tanta ilusion y alegria. Junto a tu padre, sois mi mayor

motivacion y lo mas importante de mi vida.

A mis padres, Francisco y Monica, porque mis éxitos siempre seran fruto de
vuestro esfuerzo. Al resto de mi familia, tanto los Peral Martinez como los Franco
Pineda, por vuestro apoyo incondicional en todos mis proyectos y la felicidad que

me produce compartirlos a vuestro lado. Tengo el mejor de los tesoros: mi familia.

A Alfonso Barquilla y al resto de compaieros de la Sociedad Espaiola de
M¢édicos de Atencion Primaria (SEMERGEN). Mil gracias porque sin vosotros este
trabajo no hubiera sido posible. Gracias por apoyar la formacion e investigacion en

los médicos jovenes y dar oportunidades sin pedir nada a cambio.

Por ultimo, dar las gracias a amigos y compafieros de trabajo de Madrid,
Lorca, Puerto Lumbreras y diversos lugares del mundo que, de un modo u otro, han

respaldado este esfuerzo.






"Para mi, no hay emocion comparable a la que produce la
actividad creadora, tanto en ciencia como en arte, literatura u otras
ocupaciones del intelecto humano. Mi mensaje, dirigido sobre todo a la
juventud es que, si sienten inclinacion por la ciencia, la sigan, pues no
dejara de proporcionarles satisfacciones inigualables. Cierto es que
abundan los momentos de desaliento y frustracion, pero estos se

olvidan pronto, mientras que las satisfacciones no se olvidan jamds”.

Severo Ochoa (1905-1993).

-10 -



-11 -



INDICE

RESUMEN ...ttt e e e e e e e e e e 18
A B S T R A C T ittt 20
INDICE DE FIGURAS. .. ..ot 22
INDICE DE TABLAS. ...t e 28
INDICE DE ANEXOS. ..o oot 37
SIGLAS Y ABREVIATURAS. ...ttt e e e, 39
I. INTRODUCCION......ouiiiiiiiiiieee e, 49
1.1.  Definicién y clasificacion de la diabetes..................ccociiiiiniine 49

1.2.  Fisiopatologia de la diabetes...............c.ccoeeiiiiiiiiiiiin. 50
1.2.1. Alteraciones en la secrecion de insulina...........coocvvvvvvennn... 52

1.2.2. Resistencia alainsulina.......coooeveeiiiniiiiiiiiiiiiiiiiaeeen, 55

1.3.  Situacion de la diabetesenel mundo........ccvvvviiiiiiiiiiiiiiiiiianenen, 59

1.4.  Situacion de la diabetes en Europa.............ccocoviviiiiiiiiiiininiii. 65

1.5.  Situacion de la diabetes en Espafia............c..coocoviviiiiiiiinnnnn 68

1.6.  Factores de riesgo asociadosalaDM2............coooiiiiiiiiiiiiiniinnn. 74
LB, 0. SOXO. ettt 75

T1.6.2. BAad....oooiineiiii i e e 76

L.6.3. Ba. ettt 77

1.6.4. Factores genéticos............ccoviuiiuiiiiiiiiiiiiiiiiiiiceeen, 78

1.6.5. Factores medioambientales.........ccoovviiiiiniiiiiiiiiiiininnn, 79
1.6.6. Factores SOCI0CCONOIMICOS. . .vuureinrtiteeee ettt eeeeeeeeaneenns 80

1.6.7. Factores conductuales.........ccooviieiiiiiiiiiiiaiee e, 82
N T B 1= - VTR 83

1.6.9. Obesidad......oouviriiieiiiiii e 84

1.6.10. SedentariSImO. .. ..vuu et e 88

-12 -



1.6. 11, Vitamina D ..o oo e e, 90

1.6.12. Vitamina K........oooooii 91

1.6.13. TabaquiSMmO. .......ovuiiiiiiiiiiiii i 91

1.7. Mortalidad de la diabetes..............c..ccoeiiiiiiiiiiii 91
1.8.  Importancia del grado de control de laDM2..................cooiinni 92
1.8.1. Objetivos glucémicos segtin las guias de practica clinica....... 95

1.8.2. Grado de controldelaDM2...........cccoiiiiiiiiiiiiiiini, 100

1.8.3. Objetivos de presion arterial en pacientes con DM2............ 106

1.8.4. Objetivos lipidicos en pacientes con DM2......................... 110

IL. JUSTIFICACION Y OBJETIVOS........oooviiiiiiiiiieeeeiiiieeeee, 123
III.  HIPOTESIS DETRABAJO.......oovvuuiiiiiiiiiiiiiiiieeeee e, ,.128
IV.  MATERIALY METODOS...........cocooiiiiiiiiiiiiiii e 132
41. Tipodeestudio.........ocoovviiiiiiiiiiiiiiiiii 132
42.  Poblacién diana y dmbito del estudio.....................oooi 132
43.  Periodo del estudio.............ocooiiiiiiiiiiiiii 136
4.4.  Criterios de inclusion y exclusion................c.oooiiiiin 137
4.5.  Calculo del tamafio muestral................ccooiiiii 137
46. Método de muestreo............oceeiiiiiiiiiiiiiiii 140
4.7.  Método de recogida de informacion.................cooeiiiiiin 140
4.8.  Variables y cuaderno de recogida de datos............................. 141
49.  Variables de grado de control.................cooiiiiiiiiiiii 145
4.10. Estrategia de andlisis estadistico. Test y procedimientos............ 148
411. Programa estadistico a utilizar......................oo 148
412. Aplicabilidad y utilidad de los resultados............................. 149
413. Estrategia de bisqueda bibliografica.......................ooi 149
4.14. Calendarioy cronograma previsto..............ccoeoviiiniininiininin 149
4.15. Aspectos éticolegales.............ooiiiiiiiiiii 151
4.15.1. Consentimiento informado...................cocoooiiii 151

4.15.2. Confidencialidad de la informacién............................. 152

4.15.3. Aprobacién por el Comité Etico de Investigacién Clinica
(CEICQ) i 153

- 13-



4.16. FinanciaciOon............cccooiiiiiiiiiiiiiiii 153
4.17. Documentacion del estudio...............ooooeoiiiiiin 154
4.17.1. Ficha técnica del estudio (anexo 1) ......ccoevviviviininninennn. 154

4.17.2. Aprobacién del estudio por el Comité de Etica de
Investigaciéon Clinica del Hospital Clinico San Carlos de

Madrid (Espafia) (anexo 2) .........ccceeeuverneinnennninnninnn. 154

4.17.3. Aprobacién del estudio por el Comité de Etica de la
Universidad Catélica San Antonio de Murcia (Espafia)

(ANEXO 3) ot 154

4.17.4. Informe clasificacion AEMPS (anexo4) .......ccoevvveenenn.e. 155

4.17.5. Compromiso del investigador (anexo 5) ...................... 155

4.17.6. Hoja de informacién al paciente (anexo 6) .................... 155

4.17.7. Consentimiento informado (anexo 7) ........ccooevvvvinininns 155

4.17.8. Hoja de registro de pacientes (anexo 8) ........................ 156

4.17.9. Cuaderno de recogida de datos (anex09) ..................... 156

V. RESULTADOS. ... ..ottt 160
5.1.  Caracteristicas generales de la muestra estudiada....................160
5.1.1. Antigiiedad de la DM de la muestra estudiada..............163

52. Andlisis de los datos sociodemograficos de la muestra
estudiada............ooooiii 166

521, Edad......coooiiiiiiiiii 167

522, 5EXO0..iiiiiiiiiiii 168

52.3. Lugar deresidencia.............ccocooiiiiiiiiiiiiiiii 170

52.4. Niveldeeducacion...............cooiiiiiiiiiiiiii, 172

5.2.5. Situacién laboral.................ooo 174

52.6. Nivelderenta..............ooviiiiiiiiiiii, 176

53.  Andlisis de los pardmetros clinicos de la muestra estudiada....... 178
5.3.1. Indice de masa corporal.............cccovuvvrriririeeeeeeeinnnn, 179

5.3.2. Perfimetro abdominal...................ooi 183

5.3.3. Glucemiabasal............cccooiiiiiiiiiiiiiiiii 185

5.3.4. Hemoglobina glicada..................coocoiiiiii 187

5.3.5. Colesterol LDL..........ccooiiiiiiiiiiiiiii 189

-14 -



54.

5.5.

5.6.
5.7.

5.8.

VI

6.1.

6.2.

5.3.6. Colesterol HDL....ooiiiiiiiiiii i 191

53.7. Triglicéridos..........ccoooiiiiiiiiiiii 193
5.3.8. Presién arterial sistolica..............cooeviiiiiiii, 195
5.3.9. Presién arterial diastolica.............coooveviiiiiiiiiiiiin 197
Andlisis de otros factores de riesgo cardiovascular de la muestra
estudiada............ooooiii 199
5.4.1. Hipertension arterial..................coooii 202
5.4.2. Dislipemia...........coooviiiiiiiiiiiiii 203
54.3. Obesidad..........cocoiiiiiiiiiiiii 205
5.4.4. TabaquiSMmO.........ccooviuiiiiiiiiiiiiiiiii 208
Andlisis de los estilos de vida de la muestra estudiada............. 210
5.5.1.  AlcOhOliSMO. ... c.uviuniiiiiiiiiiiiicie e 211
5.5.2. Actividad fisica............cooiiiiiii 213
553. DietScore..........ocoviiiiiiiiiii 215
Anadlisis de los distintos tratamientos de la muestra estudiada....217
Grado de control de la DM2 de la muestra estudiada............... 228
5.7.1. Grado de control glucémico por regiones..................... 228
5.7.2.  Objetivos de presién arterial.................cooviiiii 233
5.7.3. Objetivos lipidicos..........ccooviiiiiiiiiiiiii 235
57.3.1.  Objetivos de colesterol LDL........................ 235

5.7.3.2.  Objetivos de colesterol No HDL................... 237

5.7.4. Grado de control de todos los FRCV....................cco. 239
Variables asociadas al mal control glucémico........................... 241
DISCUSION. .......cooiiiiiiiiiiiiiiii e 247
Analisis de la prevalencia de la DM2 en Espafia y sus diferencias en
las distintas comunidades auténomas................cccoeeiiiiinn. 248
Valoracion del perfil sociodemografico y principales caracteristicas

clinicas de los pacientes con DM2............ccooiiiiiiiiiininiiinnn 252
0.2.1. SXO..uiiniiiiiii 252
6.2.2. Lugar de residencia................coooviiiiiiiiiiini 253

-15 -



6.2.3. Nivel de educacion.......ooovviviniiiiiiiii i 256

6.2.4. Situacion laboral.................coo 257
6.2.5. Nivelderenta................oooiiiii 258
6.3.  Diferencias en los estilos de vida de la poblacién con DM2 ........260
6.3.1. Indice de masa corporal y perimetro abdominal............. 260
6.3.2.  Glucemia basal y hemoglobina glicada..............c........... 261
6.3.3. Colesterol LDL, HDL y triglicéridos...............ccccennne 262
6.3.4. Presién arterial sistlica y diastélica.................cceeeeni 262
6.4.  Distribucion de los FRCV en los pacientes con DM2.................. 262
6.5.  Tratamientos que reciben los pacientes con DM2..................... 265
6.6.  Diferencias regionales en el grado de control de la poblacion
espafiola con DM2 asistida en atencion primaria..................... 267
6.7.  Identificacion de las variables asociadas al mal control
GIUCEMICO. ...t 271
6.8.  Propuestas de mejora respecto al control de la DM2................. 272
6.9.  Limitaciones y posibles sesgos del estudio.................c..innn 280
VII. CONCLUSIONES...........ciiiiiiiiiiiic e 286
VIII. REFERENCIAS BIBLIOGRAFICAS...........ccovvviiiieciiiin . 290
IX.  ANEXOS.......oiiii 338

-16 -



-17 -



RESUMEN

Antecedentes y objetivo: La prevalencia de diabetes tipo 2 (DM2) es elevada, esta
aumentando y su grado de control estd lejos de ser 6éptimo con importantes
consecuencias sociosanitarias. El objetivo de este estudio es conocer las diferencias
regionales en el grado de control glucémico de la DM2 en Espafia y sus factores

asociados.

Materiales y métodos: Estudio transversal, multicéntrico, observacional en pacientes
con DM2 entre 18 y 85 afios seleccionados por muestreo consecutivo entre 2014 y
2018. Se dividi6 la poblacién en cuatro regiones: norte, centro, mediterrdneo y sur-
este. La variable principal fue el valor de la hemoglobina glicada (HbA1lc). Se
registraron variables sociodemogréficas, clinicas, presencia o no de otros factores

de riesgo y tratamiento.

Resultados: Fueron analizados 1.587 pacientes con DM2, con una edad de 65,93
(desviacién estdndar (DE) 10,14) afios, el 54,5% eran hombres, la antigiiedad media
de la DM2 era de 8,63 (DE 6,64) afios y la HbAlc media era de 7,05%. El 59,8%
tenfan una HbAlc < 7% (norte 59,5%, centro 59,5%, mediterrédneo 60,6% y sur-este
59,8%; p=0,99). Los factores de mal control fueron en el norte la antigiiedad de la
DM2 y ser sedentario, en el centro la antigiiedad de la DM2 y tener un bajo nivel
de renta, en el mediterrdneo la antigiiedad de la DM2 y en el sur-este la antigiiedad
de la DM2 y tener un bajo nivel de estudios o renta. El 76,2% de los sujetos
presentaba hipertensién, el 75,1% dislipemia y el 51,7% obesidad, observandose

solo diferencias significativas entre regiones en el caso de la dislipemia (p<0,001).

Conclusiones: No se observaron diferencias en el grado de control de la diabetes en
las diferentes regiones, siendo el porcentaje de pacientes con necesidad de
intensificacion en su control elevado en todas ellas. Los factores asociados al mal
control fueron la antigiiedad de la enfermedad, un bajo nivel de estudios, de renta

y el sedentarismo.

Palabras Clave: Diabetes Mellitus tipo 2, Control glucémico, Atencién Primaria.
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ABSTRACT

Background and objective: The prevalence of type 2 diabetes (T2D) is high, it is
increased and its degree of control seems to be improved with important social and
health consequences. The objective of this study is to know the regional differences

in the degree of glycemic control of T2D in Spain and its associated factors.

Methods: Cross-sectional, multicenter, observational study in patients with T2D
between 18 and 85 years of age selected by consecutive sampling between 2014 and
2018. For this study, four regions were established: north, center, mediterranean
and south-east. The main variable was the value of glycated hemoglobin (HbAlc).
Sociodemographic and clinical variables, presence or not of other risk factors and

treatment were recorded.

Results: A total of 1,587 patients with T2D were analyzed, aged 65.93 (Standard
deviation (SD) 10.14) years; 54.5% were men; mean age of T2D was 8.63 (SD 6.64)
and mean HbA1c it was 7.05%. The 59.8% had an HbA1lc < 7% (north 59.5%, center
59.5%, mediterranean 60.6% and south-east 59.8%; p = 0.99). The poor control
factors were in the north the age of DM2 and being sedentary, in the center the age
of the DM2 and having a low income, in the mediterranean the age of the DM2 and
in the south-east the age of DM2 and have a low level of education or income. 76.2%
of the subjects had hypertension, 75.1% dyslipidemia, and 51.7% obesity, with
significant differences between regions only being observed in the case of

dyslipidemia (p<0.001).

Conclusions: No differences were observed in the degree of diabetes control in the
different regions, with the percentage of patients needing intensification in their
control being high in all of them. The factors associated with poor control were the

age of the disease, a low level of education or income, and a sedentary lifestyle.

Keywords: Type 2 diabetes; Glycemic control; Primary Health Care.

-20 -



-21 -



INDICE DE FIGURAS

Figura 1: Representacién esquemadtica de la fisiopatologia de la diabetes mellitus

Figura 2: Mecanismos que influyen en el desarrollo fisiopatolégico de la diabetes

mellitus PO 2.....coiiiiii a0 D2

Figura 3: Fases de la secrecién de insulina y alteraciones que se producen en la

diabetes mellitus tipo 2..........ooiiiiiiiiiiii 53
Figura 4: Fisiopatologia del sindrome metabdlico.................coooviiiiii 58

Figura 5: Prevalencia global de la diabetes en poblacién adulta (20-79 afios) en

millones de Personas. ............ooviiiiiiiiiiiiiiii 60

Figura 6: Prevalencia global y previsién de la diabetes en poblacién adulta (20-79
afios) en millones de personas y porcentaje de la poblacién a nivel mundial en los
aflos 2000, 2019, 2030 y 2045.........couiiiiiiiiiii 61

Figura 7: Estimacién del nimero de personas adultas con diabetes (20-79 afios) en
el MUNAO €11 2019, ... it e 62

Figura 8: Ranking de los diez paises del mundo con mayor nimero de personas
adultas con diabetes (20-79 afl0S) ......viuiininiinii it 63

Figura 9: Mapa con los paises del mundo con mayor ntimero de personas adultas

cOn diabetes (20-79 aT10S) .. ..viniininiieii e e e 63
Figura 10: Factores implicados en la obesidad y diabetes tipo 2........................ 87

Figura 11: Factores que sugiere la ADA para individualizar los objetivos de control

GIUCEIMICO. ... 96

Figura 12: Distribucién de las particulas que engloba el colesterol no HDL.........116

22 .



Figura 13: Mapa con la distribucién del ntimero de habitantes distribuidos por

comunidades auténomas en Espafia a fecha de 1 de julio de 2014.................... 133

Figura 14: Distribucion de las distintas comunidades auténomas por

ST 10 0 1T 135

Figura 15: Cronograma de actividades para la elaboraciéon de la tesis
doctoral.........oiiii 150

Figura 16: Ntimero y porcentaje de pacientes incluidos en la cohorte del estudio
IBERICAN con o sin diagnostico de diabetes mellitus tipo 2 (DM2).................160

Figura 17: Distribucién por comunidades auténomas (CCAA) del ndmero y
porcentaje de pacientes incluidos en la cohorte del estudio IBERICAN con o sin
diagnostico de diabetes mellitus tipo 2 (DM2) ..........ceeuiiiniiiiiiniiiniieiineenn, 161

Figura 18: Distribucién por regiones del porcentaje de pacientes incluidos en la

cohorte del estudio IBERICAN con o sin diagnostico de diabetes mellitus tipo 2

Figura 19: Edad media de los pacientes con DM2 por regiones. Estudio
IBERICAN. ... ouiiiiii e e, 168

Figura 20: Distribucién del sexo por regiones en los pacientes con DM2. Estudio
IBERICAN. ..ottt 170

Figura 21: Distribucién del lugar de residencia por regiones en los pacientes con
DM2. Estudio IBERICAN..........ooiiiiiiiiiii 172

Figura 22: Distribucién del nivel de educacién por regiones en los pacientes con
DM2. Estudio IBERICAN..........ooiiiiiiiiiii 174

Figura 23: Distribucién de la situacién laboral por regiones en los pacientes con
DM2. Estudio IBERICAN..........cooiiiiiiiiii 176

-23-



Figura 24: Distribucién del nivel de renta por regiones en los pacientes con DM2.
Estudio IBERICAN.........ooiiiiiiiiiii 178

Figura 25: Indice de Masa Corporal (IMC) medio de los pacientes con DM2 por
regiones. Estudio IBERICAN............coooiiiiiiii 181

Figura 26: Perimetro abdominal medio de los pacientes con DM2 por regiones.
Estudio IBERICAN.........ooiiiiiiiiiii 184

Figura 27: Glucemia basal media de los pacientes con DM2 por regiones. Estudio
IBERICAN. . ..ottt 187

Figura 28: Nivel medio de hemoglobina glicada de los pacientes con DM2 por
regiones. Estudio IBERICAN............coooiiiiiiiii e, 189

Figura 29: Nivel medio de colesterol LDL de los pacientes con DM2 por regiones.
Estudio IBERICAN.........iiiiiiiiii e 191

Figura 30: Nivel medio de colesterol HDL de los pacientes con DM2 por regiones.
Estudio IBERICAN........coiiiiiiiiiii 193

Figura 31: Nivel medio de Triglicéridos (TG) de los pacientes con DM2 por
regiones. Estudio IBERICAN............coooiiiiiiiii 195

Figura 32: Nivel medio de Presion Arterial Sistélica (PAS) de los pacientes con DM2
por regiones. Estudio IBERICAN.............ccooiiiiiiiiiiiicccnnn 197

Figura 33: Nivel medio de Presiéon Arterial Diastdlica (PAD) de los pacientes con
DM2 por regiones. Estudio IBERICAN............ccoiiiiiiiiiiiiiiii e 199

Figura 34: Distribucién de hipertensién arterial (HTA) en los pacientes con DM2
por regiones. Estudio IBERICAN.............oiiiiiiiiiiiii i 203

Figura 35: Distribucién de dislipemia (DLP) en los pacientes con DM2 por regiones.
Estudio IBERICAN.........oiiiiiiiiii 205

-24 -



Figura 36: Distribucién de la obesidad en los pacientes con DM2 por regiones.
Estudio IBERICAN.........ooiiiiiiiiiii 208

Figura 37: Distribucién del Tabaquismo en los pacientes con DM2 por regiones.
Estudio IBERICAN.........coiiiiiiiiiii 210

Figura 38: Distribucién del Alcoholismo en los pacientes con DM2 por regiones.
Estudio IBERICAN. .. ..ot 213

Figura 39: Distribucién de la Actividad fisica en los pacientes con DM2 por
regiones. Estudio IBERICAN............coooiiiiiii 215

Figura 40: Puntuacién media del Cuestionario Diet Score en los pacientes con DM2
por regiones. Estudio IBERICAN...........c.oooiiiiiiiiiiiii 217

Figura 41: Distribucién de los distintos tratamientos para los pacientes con DM2
del Norte de Espafia. Estudio IBERICAN.............coooiiiiiiiiiiiii e, 225

Figura 42: Distribucién de los distintos tratamientos para los pacientes con DM2
del Centro de Espafia. Estudio IBERICAN.............ccoiiiiiiiiiiiiiiii 226

Figura 43: Distribucién de los distintos tratamientos para los pacientes con DM2
del Mediterrdneo de Espafia. Estudio IBERICAN.................cooooiiii, 227

Figura 44: Distribucién de los distintos tratamientos para los pacientes con DM2
del Sur-Este de Espafia. Estudio IBERICAN................cooiiiiniiiniccnn. .. 228

Figura 45: Grado de control de la DM2 en poblacién asistida en consultas de
atencion primaria. Estudio IBERICAN............cooooiiiiiiiii 229

Figura 46: Proporciéon de pacientes con DM2 y nivel de HbAlc por regiones en
Espafia Estudio IBERICAN...........coooiiiiiiiiii v 229

Figura 47: Renta disponible por habitante y comunidad auténoma en Espafia. Afio

-05-



Figura 48: Test de FINDRISK de deteccién precoz delaDM2........................ 274

Figura 49: El plato para comer saludable propuesto por la Escuela de Salud Ptblica
de Harvard...........coooiiiiiii 278

-6 -



-7 -



INDICE DE TABLAS

Tabla 1: Anormalidades metabdlicas y funcionales asociadas con Ila

insulinorresistencia y la hiperinsulinemia....................coocoo . 57

Tabla 2: Numero de personas adultas (20-79 afios) con diabetes en el mundo en la

actualidad (2019) y previsién por regiones para los afios 2030 y 2045................. 64

Tabla 3: Estudios de prevalencia de la diabetes mellitus tipo 2 (DM2) en

Tabla 4: Caracteristicas generales de los estudios realizados en las distintas
comunidades auténomas entre los afios 2000 y 2009, recogidos en el estudio
DARIOS. ..., 73

Tabla 5: Factores que influyen en la prevalencia delaDM2............................. 75

Tabla 6: Clasificacion de la obesidad segin la Organizacion Mundial de la

Tabla 7: Objetivos glucémicos segtn las distintas guias de préctica clinica..........99

Tabla 8: Porcentaje de cumplimiento de objetivos de control en pacientes con DM2

en Espafia entre 1os aflos 1996 y 2007...........ccoiiiiiiiiiiiiiiiiiiiia 101

Tabla 9: Grado de control de glucemia (HbAlc) en diferentes estudios realizados

CIL L INUINIAO. oot 105

Tabla 10: Objetivos de presién arterial segin las distintas guias de préctica clinica

LS A Lo R U1 R hn g o o= V2 [0 1< TSI 108

Tabla 11: Grado de control de la presion arterial en los pacientes con DM2 en

diferentes estudios realizados en el MUNAO........c.ovvriiiiiiiiiiiciiien, 109

Tabla 12: Alteraciones lipidicas asociadas a la dislipemia aterogénica.............. 110

-08 -



Tabla 13: Categorias de riesgo cardiovascular en pacientes con diabetes

a1 | L T TP 114

Tabla 14: Comparacién de los objetivos terapéuticos lipidicos de las GPC
ESC/EASD 2016 y ACC/AHA 2018 respecto a la GPC ESC/EAS 2019............ 114

Tabla 15: Grado de control lipidico (objetivo LDL < 100 mg/dl) en los pacientes con

DM2 en diferentes estudios realizados en el mundo....................ooo 115
Tabla 16: Objetivos de colesterol No HDL de la SEC/ SEA............ccceevninnnin. 117
Tabla 17: Objetivos de control de los pacientes con DM2...................oooonie 118

Tabla 18: Numero de habitantes distribuidos por comunidades auténomas en
Espafia a fechade 1 de enero de 2014..........couviiniiiiiiiiiiniiiiiiiiice e 134

Tabla 19: Numero de investigadores participantes distribuidos por comunidades

auténomas en Espafia...........ooooviiiiiiiiii 136

Tabla 20: Plan de visitas y registros en cada una de ellas. En este estudio se incluyen

solo datos de la primera visita (V1) .......cooviiiiiniiiiiiiiniiice e 141

Tabla 21: Tipo de variables incluidas en el estudio IBERICAN........................ 145

Tabla 22: Distribucién de la prevalencia de la diabetes mellitus tipo 2 (DM2) por
sexo y comunidad auténoma (CCAA). Estudio IBERICAN. ...........c.cccevrvnnen. 162

Tabla 23: Antigiiedad media de la diabetes mellitus tipo 2 (DM2) en poblacién
asistida en consultas de Atencién Primaria en Espafia, distribuido por
comunidades auténomas. Estudio IBERICAN....................cooiiin 164

Tabla 24: Antigiiedad media de la diabetes mellitus tipo 2 (DM2) en poblacién
asistida en consultas de Atencién Primaria en Espafia, distribuido por regiones.
Estudio IBERICAN........ciiiiiiiiiii 165

-29.



Tabla 25: Distribuciéon de pacientes con antigiiedad de la diabetes mellitus tipo 2
(DM2) menor a 10 afios o mayor o igual a 10 afios por regiones. Estudio
IBERICAN. ...t 165

Tabla 26: Perfil sociodemogréfico de los pacientes con DM2 por regiones. Estudio
IBERICAN. . .outiiii e 166

Tabla 27: Edad media de los pacientes con DM2 por comunidades auténomas.
Estudio IBERICAN. ... ..ot 167

Tabla 28: Distribucién del sexo por comunidades auténomas en los pacientes con
DM2. Estudio IBERICAN..........cooiiiiiiiii 169

Tabla 29: Distribucién del lugar de residencia por comunidades auténomas en los
pacientes con DM2. Estudio IBERICAN.............coooiiiiiiiiii, 171

Tabla 30: Distribucién del nivel de educacién por comunidades auténomas en los
pacientes con DM2. Estudio IBERICAN.............cocoiiiiiiiiiiiii 173

Tabla 31: Distribucién de la situacién laboral por comunidades auténomas en los
pacientes con DM2. Estudio IBERICAN.............cooiiiiiiiiiiiiiie 175

Tabla 32: Distribucién del nivel de renta por comunidades auténomas en los
pacientes con DM2. Estudio IBERICAN.............cooiiiiiiiiiii 177

Tabla 33: Caracteristicas clinicas de los pacientes con DM2 por regiones. Estudio
IBERICAN.....ouii e 179

Tabla 34: Indice de Masa Corporal (IMC) medio de los pacientes con DM2 por
comunidades auténomas. Estudio IBERICAN..............cocoiiiiiiiiiiniinne. 180

Tabla 35: Distribucién del Indice de Masa Corporal (IMC) por regiones segtin la
Clasificacién de Obesidad de la OMS. Estudio IBERICAN............................ 182

Tabla 36: Perimetro abdominal medio de los pacientes con DM2 por comunidades
auténomas. Estudio IBERICAN.............ooooiiiiiii 183

-30 -



Tabla 37: Distribucién de Perimetro abdominal elevado o no elevado por sexo y
regiones. Estudio IBERICAN............coooiiiiiiiii e, 185

Tabla 38: Glucemia basal media de los pacientes con DM2 por comunidades
auténomas. Estudio IBERICAN............coooiiiiiiiiii 186

Tabla 39: Nivel medio de hemoglobina glicada de los pacientes con DM2 por
comunidades auténomas. Estudio IBERICAN....................ooonn, 188

Tabla 40: Nivel medio de colesterol LDL de los pacientes con DM2 por
comunidades auténomas. Estudio IBERICAN...................coooii, 190

Tabla 41: Nivel medio de colesterol HDL de los pacientes con DM2 por
comunidades auténomas. Estudio IBERICAN..............ccoiiiiiiiiiiin 192

Tabla 42: Nivel medio de Triglicéridos (TG) de los pacientes con DM2 por
comunidades auténomas. Estudio IBERICAN...................coooiiiiin s 194

Tabla 43: Nivel medio de Presién Arterial Sistélica (PAS) de los pacientes con DM2
por comunidades auténomas. Estudio IBERICAN...............c.ocooviiiiiinn. 196

Tabla 44: Nivel medio de Presién Arterial Diastdlica (PAD) de los pacientes con
DM2 por comunidades auténomas. Estudio IBERICAN.....................ceenin. 198

Tabla 45: Distribucién del nimero de factores de riesgo cardiovascular (FRCV):
hipertension arterial (HTA), dislipemia (DLP), obesidad y/o tabaquismo en los
pacientes con DM2. Estudio IBERICAN..............ocoiiiiiiiiiiii 200

Tabla 46: Distribucion de otros factores de riesgo cardiovascular (FRCV) en los

pacientes con DM2 por comunidades auténomas. Estudio IBERICAN.............201

Tabla 47: Distribucién de hipertensién arterial (HTA) en los pacientes con DM2 por
comunidades auténomas. Estudio IBERICAN................coooviiiiiiinnn 202

Tabla 48: Distribucién de dislipemia (DLP) en los pacientes con DM2 por
comunidades auténomas. Estudio IBERICAN....................oooie 204

-31 -



Tabla 49: Distribucién de obesidad segtin IMC en los pacientes con DM2 por
comunidades auténomas. Estudio IBERICAN..............c.ooiiiiiiiii 206

Tabla 50: Distribucién del peso en los pacientes con DM2 por regiones. Estudio
IBERICAN. . ..ottt s 207

Tabla 51: Distribucién del Tabaquismo en los pacientes con DM2 por comunidades
auténomas. Estudio IBERICAN..........ccooiiiiiiiiiii 209

Tabla 52: Estilos de vida de los pacientes con DM2 por regiones..................... 211

Tabla 53: Grado de adherencia a la dieta mediterrdnea segin puntuacién del Diet

Tabla 54: Distribucién del Alcoholismo en los pacientes con DM2 por comunidades
auténomas. Estudio IBERICAN..........coooiiiiiiiiii 212

Tabla 55: Distribucién de la Actividad fisica en los pacientes con DM2 por
comunidades auténomas. Estudio IBERICAN....................ooiiiinn 214

Tabla 56: Puntuacién media del Cuestionario Diet Score en los pacientes con DM2
por comunidades auténomas. Estudio IBERICAN.................coooiiiiniin. 216

Tabla 57: Distribucién de los distintos tratamientos que reciben los pacientes con
DM2 por comunidades auténomas. Estudio IBERICAN....................oconi 218

Tabla 58: Distribucién de los distintos tratamientos para los pacientes con DM2 por
comunidades auténomas (I). Estudio IBERICAN........ccoiviiiiiiiiiiiiiieiiennen, 220

Tabla 59: Distribucién de los distintos tratamientos para los pacientes con DM2 por
comunidades auténomas (II). Estudio IBERICAN........c.oviiiiiiiiiiiiiiiiienenns 221

Tabla 60: Distribucién de los distintos tratamientos para los pacientes con DM2 por
comunidades auténomas (III). Estudio IBERICAN.........ccciviiriiininiiiiiiininns 222

Tabla 61: Distribucién de los distintos tratamientos para los pacientes con DM2 por
comunidades auténomas (IV). Estudio IBERICAN.......c.cocioiiiiniiiieiiieein, 223

-32-



Tabla 62: Distribucién del grado de control de la DM2 en funcién del nivel de
HbA1c de los pacientes con DM2 incluidos en el estudio IBERICAN................. 230

Tabla 63: Distribucién del grado de control glucémico segtin sexo, edad y duracién
de la enfermedad en el Norte. Estudio IBERICAN..............ccooiviiiiiiiiiinn, 231

Tabla 64: Distribucién del grado de control glucémico segtin sexo, edad y duracién
de la enfermedad en el Centro. Estudio IBERICAN..............ccooiiiiiiiiinn 231

Tabla 65: Distribucién del grado de control glucémico segtin sexo, edad y duracién
de la enfermedad en el Mediterrdneo. Estudio IBERICAN.................c.cinii 232

Tabla 66: Distribucién del grado de control glucémico segtin sexo, edad y duracién
de la enfermedad en el Sur-Este. Estudio IBERICAN...............ccooiiiiiinin 232

Tabla 67: Tratamiento de los pacientes con DM2 segtin el nivel de HbAlc........ 233

Tabla 68: Grado de control de la DM2 y la HTA en los pacientes incluidos en la
muestra del estudio IBERICAN. Se considera buen control HbAlc > 7% y PA >
140/90 mmHg segtn la ADA 2022.......ccuuiiuiiiiiiiiiiiieie e 234

Tabla 69: Grado de control de la DM2 y la HTA en los pacientes incluidos en la
muestra del estudio IBERICAN. Se considera buen control HbAlc > 7% y PA >
130/80 mmHg segin la ACC/AHA 2017 y ESC/EASD 2019.......cccccevviunennee. 234

Tabla 70: Grado de control en los pacientes con DM2 y RCV muy alto segin sus
objetivos de control glucémicos y de C-LDL. Estudio IBERICAN. Objetivos de
grado de control segtin la GPC ESC/EASD 2019......c.cccuviiiiiiiiiniiiiicinennen, 235

Tabla 71: Grado de control en los pacientes con DM2 y RCV alto segtin sus objetivos
de control glucémicos y de C-LDL. Estudio IBERICAN. Objetivos de grado de
control segtinla GPC ESC/EASD 2019......c.uviuiiiiiiiiiiiiiiiieiie e 236

-33-



Tabla 72: Grado de control en los pacientes con DM2 y RCV moderado segtin sus
objetivos de control glucémicos y de C-LDL. Estudio IBERICAN. Objetivos de
grado de control segtin la GPC ESC/EASD 2019........ccouiiiiiiiiiiiiiniiiniienes 237

Tabla 73: Valores de colesterol No HDL (media + desviacién estdndar) en los

pacientes con DM2 incluidos en el estudio IBERICAN.................ccoeeiiinin. 238

Tabla 74: fndice de Mayurama o cociente TG/C-HDL en los pacientes con DM2
incluidos en el estudio IBERICAN.............cocooiiiiiiii 239

Tabla 75: Grado de control de la DM2, HTA y DLP en los pacientes con DM2 del
estudio IBERICAN. ..ot e 240

Tabla 76: Grado de control de la DM2, HTA, DLP y obesidad en los pacientes con
DM2 del estudio IBERICAN. . ..ottt e e 240

Tabla 77: Modelo de regresion logistica con la variable dependiente HbAlc > 7%.
Parte L. 242

Tabla 78: Modelo de regresion logistica con la variable dependiente HbAlc > 7%.

Tabla 79: Prevalencia de la diabetes mellitus tipo 2 (DM2) por comunidades
auténomas del estudio IBERICAN comparada con los estudios de prevalencia de

la DM2 mas importantes realizados en Espafa................c.cocooiiiiiiinnn. 249

Tabla 80: Prevalencia de la diabetes mellitus tipo 2 (DM2) por sexo y comunidad
auténoma del estudio IBERICAN comparada con los estudios de prevalencia de la

DM2 incluidos en el estudio DARIOS. .....oooiiiiiiiiii e 251

-34 -



Tabla 81: Distribuciéon de habitantes por lugar de residencia y comunidades
auténomas, asi como distribucion del lugar de residencia por comunidades

auténomas en los pacientes con DM2 del estudio IBERICAN......................... 255

Tabla 82: Distribucion de habitantes por lugar de residencia y regiones, asi como
distribucion del lugar de residencia por regiones en los pacientes con DM2 del

ESTUAIO IBERIC AN . ..ttt e e e e et aeaaes 256

Tabla 83: Grado de control de la DM2 segtin los niveles de hemoglobina glicada
(HbAlc) por regiones en el estudio IBERICAN comparado con otros estudios

realizados en Espana.............coooiiiiiiiiiiiiiii 270

-35-



-36 -



INDICE DE ANEXOS

Anexo 1: Ficha técnica del @StUAIO «...eueeeeneeeee e e 339

Anexo 2: Aprobacién del estudio por el Comité de Etica de Investigacién Clinica
del Hospital Clinico San Carlos de Madrid (Espafia)..........ccccoceuviuneiuniinninnene 342

Anexo 3: Aprobacién del estudio por el Comité de Etica de la Universidad Catélica

San Antonio de Murcia (ESPafia)...........veuueeuiiiiiiniiiniiiiiein e 345
Anexo 4: Informe clasificacion AEMPS...............oooiiii 347
Anexo 5: Compromiso del investigador................coooii 349
Anexo 6: Hoja de informacién al paciente.....................oooo 350
Anexo 7: Consentimiento informado..................coooiiiii 353
Anexo 8: Hoja de registro de pacientes..................ocoooviiiiii 355
Anexo 9: Hoja de recogida de datos..................o.oooiii 356
Anexo 10:: Mediterranean Diet Score.................ooooiiiiiiiiiiii 363
Anexo 11: Produccion cientifica..............oooiiiiiiiiiiiiiii 364

-37-



-38 -



SIGLAS Y ABREVIATURAS

AACE

ACC

ACCORD

ACCORD-BP

ACE

ACP

ACV

ADA

ADVANCE

AEMPS

AHA

AIM-HIGH

AMORIS

ARGLP1

ASCOT-LLA

American Association of Clinical Endocrinologists
American College of Cardiology
Action to Control Cardiovascular Risk in Diabetes

Action to Control Cardiovascular Risk in Diabetes- Blood

Pressure

American College of Endocrinology
American College of Physicians
Accidente cerebrovascular
American Diabetes Association

Action in Diabetes and Vascular disease: Preterax and

Diamicron MR Controlled Evaluation

Agencia Espafiola de Medicamentos y Productos

Sanitarios
American Heart Association

Atherothrombosis Intervention in Metabolic syndrome with
low HDL-high triglyceride and Impact in Global Health

outcomes
Apolipoprotein Mortality Risk
Agonistas del receptor del péptido similar al glucagén tipo 1

Anglo-Scandinavian =~ Cardiac ~ Outcomes  Trial-Lipid

Lowering Arm

-39.-



ASH American Society of Hypertension

C-AMP Lipasa dependiente de monofosfato de adenosina ciclico
CARDS Collaborative Atorvastatin Diabetes Study
CCAA Comunidades auténomas

CDA Canadian Diabetes Association

CDC Centers for Disease Control and Prevention
CEIC Comité ético de Investigacién Clinica

CHEP Canadian Hypertension Education Program
COM Competicion

CRD Cuaderno de recogida de datos

CRO Contract research organization

CIT Colesterol Treatment Trialist's collaboration
DCCT Diabetes Control and Complications Trial
DE Desviacién estdndar

DLP Dislipemia

DM Diabetes Mellitus

DM1 Diabetes Mellitus tipo 1

DM2 Diabetes Mellitus tipo 2

DPP Diabetes Prevention Program

DPS Diabetes Prevention Study

- 40 -



EAS

ECG

EASD

EEUU

EGB

EMA

EMB

EPV

ERCV

ES

ESC

ESH

EU

FCI

FED

FIELD

FINDRISK

FRCV

GBA

GLP-1

Sociedad Europea de Arterioesclerosis
Electrocardiograma

European Association for the Study of Diabetes
Estados Unidos

Educacién general bésica

Ejercicio moderado alto

Ejercicio moderado bajo

Eventos por variable

Elevado Riesgo Cardiovascular

Estudios superiores

European Society of Cardiology

European Society of Hypertension

Estudios universitarios

Formulario de consentimiento informado
Federacion Espafiola de Diabetes

Fenofibrate Intervention and Event Lowering in Diabetes
Finnish Diabetes Risk Score

Factores de Riesgo Cardiovacular

Glucemia Basal Alterada

Péptido similar al glucagén-1

-41 -



GLUT4

GPC

HbAlc

HDL

HPS

HTA

IAM

IBERICAN

IC

IDF

IDPP4

IGF2BP2

IMC

INE

IPAQ

IRS-1

ISGLT1

ISGLT2

Transportador de glucosa tipo 4
Guia de Préctica Clinica
Hemoglobina glicada
Lipoproteina de alta densidad
Heart Protection Study
Hipertensién arterial

Infarto agudo de miocardio

Identificacién de la poblacién espafiola de riesgo

cardiovascular y renal

Intervalo de confianza

International Diabetes Federation
Inhibidores de la dipeptidil peptidasa 4

Proteina 2 de unién al factor de crecimiento similar a la

insulina 2

Indice de Masa Corporal

Instituto Nacional de Estadistica

Cuestionario Internacional de Actividad Fisica

Sustrato del receptor de insulina-1

Inhibidores del cotransportador de sodio-glucosa tipo 1

Inhibidores del cotransportador de sodio-glucosa tipo 2

-42 -



ISH

ITG

JNC

KCNJ11

LDL

MCG

MERCV

NE

NEJM

NHANES

NICE

NO,

OMS

OR

PA

PAD

PAS

PPARG2

PREDIMED

International Society of Hypertension
Intolerancia a la glucosa

Joint National Committee

Canal de rectificacién interna de potasio
Lipoproteina de baja densidad

Monitorizacién continua de glucosa

Muy elevado riesgo cardiovascular

Ningtn ejercicio

New England Journal of Medicine

National Health and Nutrition Examination Survey
National Institute for Health and Care Excellence
Diéxido de nitrégeno

Organizacién Mundial de la Salud

Odds ratio

Presién arterial

Presién arterial diastdlica

Presién arterial sist6lica

Receptor gamma 2 activado por proliferacién de

peroxisomas

Prevenciéon con Dieta Mediterrdnea

- 43 -



PREDIMERC Prevalencia de Diabetes Mellitus y Factores de Riesgo

Cardiovascular
RCV Riesgo Cardiovascular
RedGEDAPS Red de Grupos de Estudio de la Diabetes en Atencién

Primaria de la Salud

RI Resistencia a la insulina

SED Sociedad Espafiola de Diabetes

SEMERGEN Sociedad Espafiola de Médicos de Atencién Primaria
SE Sin estudios

SGLT-2 Cotransportador de sodio-glucosa 2

SHARE Survey of Health Ageing and Retirement in Europe
SIRS Spanish Insulin Resistance Study

SOP Sindrome ovario poliquistico

SU Sulfonilureas

TCF7L2 Factor de transcripcién 7

TFGe Tasa de filtrado glomerular estimado

UCAM Universidad Catdlica San Antonio de Murcia
UKPDS United Kingdom Prospective Diabetes Study
VADT Veterans Affairs Diabetes Trial

VDR Receptor de la vitamina D

-44 -



VLDL Lipoproteinas de muy baja densidad

- 45 -



- 46 -



I. INTRODUCCION

- 47 -



- 48 -



I. INTRODUCCION

La diabetes mellitus (DM) se ha convertido en uno de los problemas sanitarios
mas importantes de nuestro tiempo. Sus tasas de incidencia y prevalencia estdn en
continuo crecimiento y es una enfermedad con un importante gasto socio-

econdmico asociado'.

En el caso de la diabetes mellitus tipo 2 (DM2), existe suficiente evidencia
cientifica que demuestra que actuando sobre factores de riesgo modificables como
la dieta inadecuada, el sobrepeso, la obesidad y el sedentarismo se puede prevenir

0 al menos retrasar su desarrollo®®.

La DM supone un reto desde el punto de vista de la salud ptblica, ya que
conocer su epidemiologia es determinante para conocer el estado de salud de la
poblacién, asi como para planificar estrategias destinadas a su atencién sanitaria,

diagndstico precoz y su prevencion.

1.1.  Definicion y clasificacion de la diabetes

La DM es una enfermedad metabdlica crénica, de etiopatogenia heterogénea,
que se caracteriza por hiperglucemia crénica y trastornos en el metabolismo de los
carbohidratos, lipidos y proteinas causados por una insuficiencia total o parcial de

la secrecién de insulina y /o accién de la insulina®.

La DM se clasifica principalmente en dos categorias':

¢ Diabetes Mellitus tipo 1 (DM1): se caracteriza por la ausencia de sintesis de

insulina. Se conoce también como diabetes insulindependiente o juvenil.

e Diabetes Mellitus tipo 2 (DM2): se caracteriza por una resistencia a la

insulina junto con una secrecién inadecuada de esta hormona. Es conocida como
diabetes no insulindependiente o del adulto. La DM2 es la forma mds comtin de

DM y representa del 90 al 95% de todos los pacientes con DM.
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El estudio sobre el que versa esta tesis doctoral estd centrado en la DM2 o

diabetes del adulto (personas mayores de 18 afios con DM).

1.2.  Fisiopatologia de la diabetes

La DM2 es un proceso en el que una serie de alteraciones celulares y
metabdlicas afectan y deterioran la homeostasis de la glucosa produciendo una

hiperglucemia crénica''.

En la fisiopatologia de la DM2 estdn implicados dos mecanismos
fundamentalmente, por un lado, se produce un deterioro progresivo de la funcién
de las células de los islotes pancredticos, que da lugar a una disminucién de la
sintesis y la secrecién de insulina, y, por otro lado, los tejidos periféricos tienen un
grado de resistencia a la insulina, lo que provoca una disminucién en su respuesta

metabdlica'>13,

El conocimiento disponible en la actualidad sobre la historia natural de la
enfermedad no permite establecer de forma clara la secuencia temporal de la
apariciéon de ambos defectos'*'°. Sin embargo, parece claro, que sea cual sea el
defecto que aparece de manera mds precoz (la resistencia a la insulina o la
alteracion de su secrecién) y, por tanto, inicia la alteracién del metabolismo de la
glucosa, va seguido de la aparicién del otro defecto’. Tanto la disminucién de la
sensibilidad a la insulina como el déficit en su secrecién son factores que
interaccionan a lo largo del tiempo y conllevan un deterioro progresivo de la

tolerancia a la glucosa (figura 1).
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Figura 1: Representaciéon esquematica de la fisiopatologia de la diabetes

mellitus tipo 2.

En el desarrollo de la DM2 también estdan implicados otros factores como el
estilo de vida, el medio ambiente y la genética. Su combinacién, junto con el
aumento de la prevalencia de la obesidad, han contribuido enormemente al
aumento de la prevalencia de la DM2 (Figura 2). Ademds de lo anterior, se deben

tener en cuenta varios factores!13;

e Los pacientes presentan una combinacién de diferentes grados de
resistencia a la insulina y de déficit en la secrecién de insulina. Es probable que
ambos factores contribuyan al desarrollo de la DM2.

¢ Las alteraciones implicadas en el desarrollo de la enfermedad pueden surgir
apoyadas por factores genéticos o ambientales, lo que dificulta determinar la causa
exacta en cada paciente.

e La propia hiperglucemia, por si misma, puede alterar la funcion de las
celulas B pancredticas y exacerbar la resistencia a la insulina, dando lugar a un

circulo vicioso.
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llul-"“m

emocional, pobreza, farmacos)

Figura 2: Mecanismos que influyen en el desarrollo fisiopatolégico de la

diabetes mellitus tipo 2.

1.2.1. Alteraciones en la secrecion de insulina

La secrecién de insulina presenta una respuesta bifdsica a la administracién

intravenosa de glucosa. En la primera fase o temprana se produce una secrecién

rdpida y en la segunda fase o tardia se produce una secrecién mds prolongada que

depende de la duracién del estimulo (figura 3).
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Secrecion bifasica de insulina

Niveles altos de glucosa

La primera fase de secrecion rapida
presenta un pico de secrecion
que corresponde a los granulos
cargados de proinsulina cerca
de la membrana. El pico de insulina
dura de 5 a 10 minutos.

— Segunda fase \

La segunda fase o lenta posee
una secrecion de insulina mas
prolongada correspondiente a los
granulos que se encuentran
a nivel central o a los que se estén
sintetizando de novo, por lo que tardan

\_ mas en llegar a la membrana.

“ = Primera fase

\

0-5 min

e

Secrecion de insulina

Tiempo

En un paciente con DM no vamos a encontrar la primera fase
y va a haber una disminucién de la curva en la segunda.

Figura 3: Fases de la secrecion de insulina y alteraciones que se producen

en la diabetes mellitus tipo 2%.

Se sabe que el déficit tanto en la primera como en la segunda fase de la
secrecién de insulina estd presente en los estadios mds iniciales de la historia
natural de la DM2, sobre todo, en la fase temprana'. El déficit de insulina inicial
produce hiperglucemia, debido a la falta de supresién de la produccién hepdtica
de glucosa. Y a su vez, la hiperglucemia resultante causa una hiperestimulacion
tardfa de la secrecién de insulina, como mecanismo compensador cuando hay unos
valores superiores a la normalidad de glucemia. La estimulacién crénica de la
secrecion insulinica contribuye al agotamiento funcional de las células 3
pancredticas, y eso se produce para mantener una respuesta adecuada ante la

hiperglucemia®.
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La hiperglucemia mantenida supone un estimulo permanente sobre las
células secretoras de insulina a lo largo del dia. Por otro lado, la hiperinsulinemia
induce una disminucién del nimero de receptores de insulina en los distintos

tejidos sensibles a su accién.

Conforme progresa la enfermedad, se produce un deterioro progresivo de la
capacidad y la reserva funcional secretora de insulina, probablemente por un
defecto genético de la célula  y la toxicidad mediada por la propia hiperglucemia
crénica. La instauracién progresiva de la insulinopenia supone un aumento de la
glucemia en ayunas como consecuencia de una deficiente supresiéon de la
produccién hepdtica de glucosa. Ademads de lo anterior, la mayor hiperglucemia
produce un mayor defecto de la acciéon de la insulina en los mecanismos

intracelulares!®.

Los mecanismos que subyacen a la insuficiente capacidad secretora de
insulina en la DM2 son atin desconocidos, aunque se han descrito como principales

factores implicados en su patogenia los siguientes’®:

e Factores genéticos.

e Glucotoxicidad.

e Lipotoxicidad (niveles elevados de dcidos grasos libres y triglicéridos).

e Resistencia a la insulina.

¢ Disminucién del efecto incretinico.

¢ Citocinas proinflamatorias (factor de necrosis tumoral alta, interleucina-6,
etc.)

¢ Depésito de amilina en los islotes.

e Edad.

e Estrés oxidativo y del reticulo endoplasmatico.

e Disfuncién mitocondrial.

e Disfuncién inducida por productos avanzados de glucosilacién.
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1.2.2. Resistencia a la insulina

La resistencia a la insulina (RI) se define como la disminucién de la capacidad
de la insulina para ejercer sus acciones biolégicas en los tejidos diana, como el
higado, el musculo esquelético o el tejido adiposo®. La RI suele anteceder al
desarrollo de situaciones patolégicas como la DM2 y el sindrome metabdlico y se

asocia con frecuencia al sobrepeso y obesidad®.

Al principio, la RI origina mecanismos compensatorios, de forma que,
durante un tiempo, la hipersecrecion de insulina mantiene la glucemia en valores
normales, por ello, clinicamente es dificil de detectar®. Conforme pasa el tiempo,
se produce el fracaso pancredtico en el cual las células beta son incapaces de
mantener la hipersecrecién de la insulina y comienzan a disminuir la secrecién de
la misma. En este momento, es cuando se diagnostican la mayoria de casos de

sindrome metabdlico y DM2%.

Se sabe que el principal responsable de la resistencia a la insulina es el higado,
que produce una excesiva produccién hepdtica de glucosa atin en presencia de una
hiperinsulinemia e hiperglucemia. Por otro lado, existe una disminucién de la

captacion de la glucosa por los tejidos periféricos, principalmente del musculo'.

Hasta ahora, no se ha dilucidado el mecanismo molecular exacto que conduce
a la resistencia insulinica ni su etiologia. En los tltimos afios se han publicado
diversos estudios que identifican las bases genéticas relacionada con el desarrollo
de diabetes y obesidad, lo que permite estudiar los mecanismos que regulan la
sensibilidad a la insulina. Ademds, se analizan otros factores implicados en la
cascada de sefializacién de la insulina que podrian estar involucrados en el

desarrollo de la RI%.

Se considera que podrian desempefiar un papel importante las alteraciones
posteriores al receptor en el sustrato receptor de insulina-1 (IRS-1), que regulan la
fosforilacion y la desfosforilaciéon®. La disminucién de la fosforilacién de la tirosina
IRS-1 tiene como efecto una translocacién reducida del transportador de glucosa
tipo 4 (GLUT-4) a la membrana plasmadtica, que permite la entrada de glucosa en

las células. Al mismo tiempo, la fosforilacién de la serina IRS-1 activa las proteinas
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activadas por mitégenos, cuya acciébn no estd involucrada en la actividad
metabdlica de la insulina y en las vias proinflamatorias que resultan en estrés

intramitocondrial y aumentan atin més la resistencia a la insulina®?.

En el contexto de la obesidad y sobrepeso, parece que los dcidos grasos libres
pueden interferir con la sefial de insulina, produciendo una lipotoxicidad como
consecuencia de la acumulacién ectépica de lipidos y sus efectos deletéreos en otros
tejidos distintos al adiposo. El hecho de que la RI pueda producirse también en
personas con normopeso, no contradice la teoria de la lipotoxicidad, sino que
plantea que cada individuo pueda tener una distinta capacidad para conservar una
acumulacién no ectépica de lipidos. Esto quiere decir que un individuo podra
mantenerse dentro de la normalidad metabdlica sin desarrollar RI mientras pueda
conservar la expansién de su tejido adiposo sin acumulacién ectépica del mismo.
Como cabe esperar, este limite serd distinto en cada persona y serd mds fécil
alcanzarlo cuanto mayor adiposidad tenga. Esto explica el mayor indice de Rl y

DM2 en aquellas personas con obesidad®.

Ademads de a la DM2, la RI también se asocia con el desarrollo de otras
patologias como el sindrome metabdlico, la dislipemia (DLP) aterogénica, la
hipertensién arterial (HTA), la enfermedad por higado graso no alcohdlico y el

sindrome de ovario poliquistico (SOP), entre otras® (tabla 1).
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Tabla 1: Anormalidades metabdlicas y funcionales asociadas con la

insulinorresistencia y la hiperinsulinemia.

Cleto Eradold ipferancae a Metabolismo del icido trico anormal Dislipemia

glucosa

+ Triglicéridos

| cHDL

| Didmetro de las particulas LDL
1 Lipemia posprandial

« 1 Concentracién plasmitica de
acido drico
| Aclaramiento renal de acido trico

*  Glucemia alterada en ayunas
« Tolerancia a la glucosa alterada

Hemodindmica I Hemostasia I Sistema reproductor

¢ 1 Actividad del sistema nervioso
simpatico

* 1 Retencién renal de sodio

¢ 1 Presién arterial (0 50%
hipertensos son
insulinorresistentes)

Disfuncién endotelial

t Adhesion de mononucleares

1 Concentracién plasmitica de moléculas de adhesion celular
t Concentracién plasmatica de dimetil-arginina asimétrica

| Vasodilatacién dependiente del endotelio

* 1 Inhibidor del activador del
plasminogeno-1 * Sindrome del ovario poliquistico
* 1 Fibrinogeno

O O O O

Nota: Reaven G. Metabolic syndrome: pathophysiology and implications for management
of cardiovascular  disease.  Circulation. 2002  Jul 16;,106(3):286-8.  doi:
10.1161/01.¢ir.0000019884.36724.49. PMID: 12119239%.

- Sindrome metabélico. El exceso de dcidos grasos libres circulantes,
procedentes de las reservas de triglicéridos (TG), del tejido adiposo sometido a la
lipasa dependiente de monofosfato de adenosina ciclico (cCAMP) o de la lipdlisis de
lipoproteinas ricas en TG en los tejidos, contribuyen al desarrollo de RI en el
sindrome metabdlico. Conforme aumenta la RI, se incrementa la liberacion de
dcidos grasos libres que, a su vez, producen una inhibicién de los efectos
antilipoliticos en la insulina (figura 4). El exceso de dcidos grasos libres provoca

alteraciones del sistema de sefiales que regulan el metabolismo de la glucosa®.
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O
— Morbimortalidad

A

N

Figura 4: Fisiopatologia del sindrome metabdlico”.

- Dislipemia aterogénica. En presencia de insulinorresistencia, se produce
un mayor flujo de dcidos grasos libres hacia el higado, causando un aumento en la
sintesis de TG y lipoproteinas de muy baja densidad (VLDL) ricas en TG y
apoproteina B junto con una acumulacién de lipoproteina de baja densidad (LDL)
que son mds aterogénicas por su mayor capacidad de penetrar en la intima de los
vasos sanguineos, su adhesién a los glucosaminoglicanos y su susceptibilidad a la
oxidacién. Por otro lado, las lipoproteinas de alta densidad (HDL) que son

antiaterogénicas, se eliminan por la circulacién®.

- Hipertension. Los pacientes con HTA tienen una mayor prevalencia de RI
que la poblacién general, aunque no siempre es facil de identificarla. Los
mecanismos propuestos para explicar la asociacién entre la hiperinsulinemia y la

elevacion de la presion arterial (PA) son el aumento de la reabsorcién renal de
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sodio, el aumento de la actividad nerviosa simpdtica, las alteraciones del transporte
i6nico de membrana celular y la hiperplasia de las células del musculo liso de la
pared de los vasos sanguineos. La insulina fortalece el papel del sodio procedente
de la dieta en la elevacién de la presién arterial, a la vez que aumenta la respuesta

a la angiotensina Il y favorece la acumulacién de calcio intracelular®.

- Enfermedad por higado graso no alcohdlico. El higado, al ser un 6rgano
diana para la insulina, se ve afectado por la RI. No se conoce su fisiopatologia del
todo, pero la teorfa mds aceptada es el aumento de insulina plasmadtica circulante
junto con un aumento en la produccién y liberacién de los dcidos grasos, lo que
produce un aumento en la sintesis de TG a nivel hepético. Si el higado no es capaz
de incorporar los nuevos TG a las VLDL y secretarlos, se incrementa la cantidad de

tejido graso en el higado”.

- Sindrome de ovario poliquistico. Se produce por un exceso de andrégenos
como consecuencia de la sintesis ovdrica y la aromatizacién de estrégenos en el
tejido adiposo. En su fisiopatologia incluyen la RI y el hiperinsulinismo circulante,
tanto end6geno, como exdgeno. Se asocia con relativa frecuencia a la obesidad y a

la diabetes?.

En resumen, la resistencia a la insulina se produce por la falta de supresion
de la produccién de glucosa y la falta de absorcién de glucosa por los tejidos
periféricos, principalmente los musculos, ya que estos usan mds del 80% de la

glucosa circulante en presencia de insulina®.

1.3. Situacion de la diabetes en el mundo

La magnitud de la DM del adulto en el mundo es enorme y sus cifras estdn
aumentando de forma vertiginosa en los tltimos afios, lo que la convierten en una

de las epidemias del siglo XXI.

Segun datos de la Organizaciéon Mundial de la Salud (OMS) en 2016, el
ntmero de adultos con diabetes casi se ha cuadruplicado, pasando de 108 millones

en 1980 a 422 millones en 2014, o lo que es lo mismo, se ha pasado de una
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prevalencia del 4,7% a casi el doble, un 8,5%, en sélo 30 afios. En el afio 2014, casi
un 46% de las personas con diabetes no estaban diagnosticadas, lo que viene a
significar que casi 200 millones de personas no eran conscientes de su condicién de

enfermos!.

En la dltima actualizacién del Atlas de Diabetes de la International Diabetes
Federation (IDF) del afio 2019% (figura 5), sefialan que, en el afio 2000, la
prevalencia mundial de la diabetes era de 151 millones de personas (4,6% de la
poblacién mundial). En el afio 2009, esta tasa habia crecido un 88% hasta alcanzar
los 285 millones de personas en el mundo, y en la actualidad, en el afio 2019, se
estima que 463 millones de personas adultas (entre 20-79 afios) tienen diabetes
(9,3% de la poblacién mundial); es decir, 1 cada 11 personas en el mundo padecen
esta enfermedad. Ademds de esto, hay 374 millones de personas adultas (entre 20-
79 afios) (7,5% de la poblacién mundial) con prediabetes y, por tanto, tienen un alto

riesgo de desarrollar la enfermedad en los préximos afios.

MILLONES DE PERSONAS CON DIABETES (20-79 ANOS)
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Figura 5: Prevalencia global de la diabetes en poblacién adulta (20-79 afios)

en millones de personas®.
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La prevision que hicieron los expertos® en 2010 para el afio 2025 fue de 438
millones de personas con diabetes. Si tenemos en cuenta estas cifras, ya se ha
superado en 25 millones las predicciones a pesar de que atiin quedan cinco afios
para esa fecha. Esto refleja el aumento exponencial de esta enfermedad por el
mundo. La IDF estima que para el afio 2030 habra 578 millones de personas adultas
con diabetes (10,2% de la poblacién mundial), y para el afio 2045 unos 700 millones
(10,9% de la poblacién mundial)?®?* (figura 6).

Prevalencia mundial diabetes en adultos (20-79 aiios)

800 12,00%
1
700 0,90%
| 10,20% 10,00%
600
8,00%
500
400 6,00%
300
m 4,00%
200 m
2,00%
100
151
0 0,00%
2000 2019 2030 2045

mmmm Millones de personas con diabetes =% poblacién mundial

Figura 6: Prevalencia global y prevision de la diabetes en poblacién
adulta (20-79 afios) en millones de personas y porcentaje de la poblacion a nivel
mundial en los afios 2000, 2019, 2030 y 2045%.

La dltima actualizacién del Atlas de Diabetes de la IDF* recoge datos de
prevalencia de la DM2 de hasta 211 paises y territorios que representan siete
regiones del mundo: Africa, Europa, Medio Oriente y Africa del Norte, América
del Norte y Caribe, América del Sur y Central, Sudeste Asidtico y el Pacifico
Occidental (figura 7).
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Figura 7: Estimacion del nimero de personas adultas con diabetes (20-

79 afios) en el mundo en 2019%.

Por regiones, se estima que las zonas con mayor niimero de casos son el
Pacifico Occidental (163 millones) y el Sudeste Asidtico (88 millones). Las
regiones de Norteamérica y el Caribe tienen 48 millones de personas con
diabetes y ademds coincide que alli encontramos la mayor proporciéon de
enfermos per cdpita del mundo (uno de cada ocho adultos tiene DM)*. (IDF
2019).

Por paises, en primer lugar, encontramos a China (116,4 millones), en

segundo lugar, la India (77 millones) y, en tercer lugar, a Estados Unidos (31

millones)® (Figuras 8-9).
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Figura 8: Ranking de los diez paises del mundo con mayor niimero de
personas adultas con diabetes (20-79 afios)*.

Paises con mayor prevalencia de diabetes en poblacién adulta (20-79 afios)
en el mundo segtn IDF 2019

Figura 9. Mapa con los paises del mundo con mayor nimero de personas

adultas con diabetes (20-79 aiios)?.
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En los tltimos afios, la DM ha pasado de ser un problema que afectaba en su
mayoria a los paises desarrollados, a ser un problema global que afecta en todo el
mundo. Prueba de ello es que Africa tiene la prevalencia mas baja por continentes
con solo 19 millones, y los datos de la IDF sefialan que serd la regién con mayor
incremento del nimero de casos (143%) en los préximos afios llegando hasta los 47
millones. La previsiéon de la IDF es que en los préximos afios se aumentard

exponencialmente el nimero de casos en todo el mundo® (tabla 2).

Tabla 2: Ntiumero de personas adultas (20-79 afios) con diabetes en el mundo

en la actualidad (2019) y previsién por regiones para los afios 2030 y 2045.

Region 2019 2030 2045
Africa 19 millones 29 millones 47 millones (1143%)
AniéricaiCentral'y 32 millones 40 millones 49 millones (155%)
del Sur
e B e Semillones | |63 millones (133%)
Caribe
Oriente Medio y : . ;
Norte de Africa 55 millones 76 millones 108 millones (196%)
Europa 59 millones 66 millones 68 millones (115%)
Sudeste Asiatico 88 millones 115 millones 153 millones (174%)
Pacifico Occidental 163 millones 197 millones 212 millones (131%)
Mundo 463 millones 578 millones 700 millones (151%)

Nota: International Diabetes Federation. IDF Diabetes Atlas, 9th edition. Brussels;

2019. Disponible en: hitp:/[www.diabetesatlas.org [iiltimo acceso el 26 de abril de
2020]%.

En el afio 2019, el niimero de personas con DM2 que viven en dreas urbanas
es de 310,3 millones (10,8%). En cambio, en dreas rurales hay solo 152,6 millones
(7,2%). Se espera en las préximas décadas, aumente mds la prevalencia en las dreas
urbanas como consecuencia de la globalizacién mundial®.

La DM tiene un importante impacto econémico en todos los paises del

mundo. La IDF estima que el gasto sanitario en la diabetes supera los 760 billones
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de délares. Para el afio 2030 se estima un gasto de 825 billones y para el afio 2045
de 845 billones®.

1.4. Situacion de la diabetes en Europa

La prevalencia de la DM en Europa sigue creciendo en los tdltimos afios y se
encuentra entre una de las principales causas de muerte en este continente®. Ya en
el afio 2013, la IDF*! estimaba que el 8,5% de la poblacién europea (56 millones de
personas) tenfa DM. Sin embargo, las tendencias en la prevalencia de esta
enfermedad entre los diferentes paises variaban de forma considerable (por

ejemplo, en Moldavia la prevalencia era del 2,4% v en Turquia del 14,9%.
jemp P y q

Para conocer cifras mds recientes de la prevalencia de la DM2 en Europa, la IDF,
en su ultima actualizacion de 2019%, sefiala una prevalencia de 59,3 millones de
personas adultas con diabetes entre 20-79 afios (8,9% de la poblacién total en
Europa). Estos datos incluyen a 24,2 millones de personas con diabetes no
diagnosticadas. En Europa, el 72,7% de la poblacién vive en las ciudades y la
prevalencia es mayor en las zonas urbanas (9,3%) que en las rurales (7,8%). Mds de

la mitad de las personas con DM2 (58,6%) viven en paises de ingresos altos.

Entre los paises con mayor prevalencia encontramos a Alemania (15,3% de la
poblacién) seguido de Israel (12,2%), Andorra (12,0%), Bosnia y Herzegovina
(11,7%), Albania (11,1%), Espafa (10,5%) y Chipre (10,4%). La previsién para el afio

2030 es que en Europa haya mds de 66 millones de personas adultas con diabetes?.

Si se realiza una revisién bibliografica que incluya algunos de los estudios de
prevalencia mds importantes realizados en los distintos paises europeos,

encontramos los siguientes datos:

e En Turquia, Satman et al.** llevaron a cabo el estudio TURDEP-II que
incluyé a 26.499 personas adultas y la prevalencia de la DM2 fue del 16,5% (6,5
millones de personas) y de prediabetes del 8,2%. La prevalencia fue mayor en
mujeres que en hombres. Los autores sefialaron como factores de riesgo
independientes la edad, el indice de masa corporal (IMC), la HTA, el perimetro

abdominal y el nivel educativo bajo.
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e En Polonia, Lopatynski ] et al.® realizaron entre 1998 y 2001 un estudio en
una zona rural (Lublin, al este de Polonia) para evaluar la prevalencia de la DM2.
La prevalencia de la DM2 y de prediabetes en la poblacién rural fue del 17,6% y
30,3, respectivamente, y en la poblacién urbana, del 14,1% vy 21,6%,
respectivamente. Mds tarde, Polakowska et al.**, en un estudio multicéntrico con
mads de 21.600 individuos de entre 20 y 74 afios determinaron que la prevalencia de
DM2 era del 6,8% (7,4% en hombres; 6,2% en mujeres).

e En Esparfia, Soriguer et al.*® desarrollaron el estudio di@abet.es en el que
sefialan que la prevalencia de la DM ajustada por edad y sexo de la poblacién fue
del 13,8%. Otro dato importante a sefialar de este estudio es que casi el 14,8% de la
poblacién espafiola tiene prediabetes.

e En Portugal, Gardete-Correia et al.* llevaron a cabo el estudio PREVADIAB
en el que sefialan una prevalencia de DM2 en poblacién adulta (20-79 afios) del
11,7% con una diferencia en hombres (14,2%) y mujeres (9,5%). La prevalencia de
prediabetes en la poblacién fue del 23,3%. En este estudio se detecté un alto
porcentaje de personas con diabetes no diagnosticada (43,6%).

¢ En Finlandia, el estudio de Ylihérsild et al.¥ determiné una prevalencia de
DM en hombres y mujeres del 10,2% y 7,4%, respectivamente, y de prediabetes de
10,5% y 9,2%, respectivamente.

¢ En Alemania, los distintos estudios que se han realizado para estimar la
prevalencia de la DM2 se basan, principalmente, en datos obtenidos de estudios
regionales o compafifas de seguros de salud®. A nivel nacional, los datos se
obtienen a través de la encuesta telefénica German Health Update (GE-DA)¥*.
Schipf et al.! llevaron a cabo el estudio DIAB-CORE Consortium, que incluyé
11.688 sujetos de 45 a 74 afios entre 1997 y 2006 y se estim6 una prevalencia del
8,2% (9,7% en hombres y 7,6% en mujeres) y encontraron diferencias entre las
regiones (una prevalencia de DM2 mds alta en el este con 12% frente al 5,8% en el
sur). El estudio mds reciente e importante de prevalencia es el realizado por
Heidemann et al.** que muestra una prevalencia de DM2 conocida para la
poblacién adulta entre 18-79 afios de 7,2% (mujeres 7,4%; hombres 7,0%). Para
ambos sexos, la prevalencia aumenta con la edad, ya que existe menos del 5% entre
los menores de 50 afios, y la prevalencia en aquellos entre 70-70 afios asciende al

22%. Se encontré que las mujeres de un nivel socioeconémico medio tenfan mayor
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prevalencia que aquellas con nivel socioeconémico alto y no se encontraron
diferencias en hombres respecto al nivel socioeconémico.

¢ En Hungria, Vamos et al.* examinaron la prevalencia de la poblacién adulta
htingara obteniendo una prevalencia del 6,2%. Los factores de riesgo asociados de
forma independiente con la DM2 fueron la edad, el IMC, el sexo masculino, la
inactividad fisica, el bajo nivel econémico, la HTA y el no fumar.

e En Croacia, Metelko et al.* realizaron una encuesta de salud sobre 1653
personas entre 18 y 65 afios obteniendo una prevalencia de DM2 del 6,1% con una
diferencia significativa por edad. La prevalencia de la prediabetes fue del 11,3%.

eEn Suiza, se sabe que la tasa de mortalidad por enfermedades
cardiovasculares es baja, pero no hay muchos estudios que evalten la prevalencia
y el manejo de los factores de riesgo cardiovascular (FRCV). El estudio liderado por
Estoppey et al.* recoge datos de tres encuestas nacionales de entrevistas de salud
realizadas entre 1997 y 2007. La prevalencia de la DM2 era del 3,3% y aumenté
hasta el 4,8% en 2007. Las prevalencias de HTA y DLP en 1997 fueron del 22,1% y
11,9%, respectivamente, y aumentaron hasta el 24,1% y 17,4%, respectivamente, en
el afio 2007. En dicho estudio se incluyé el grado de control, siendo del 80,6% en la
HTA, 75,1% enla DLP y del 53,3% en la DM2.

eEn Francia, Bringer et al.* realizaron una encuesta epidemiolégica
transversal sobre mds de 10.000 personas y encontraron una prevalencia de DM2
del 5,08% en hombres y del 4,11% en mujeres. Mds tarde, Bonaldi et al.*” estimo la
prevalencia de DM2 en poblacién adulta (18-74 afios) del 4,6%, similar a la obtenida
por Bringer et al. por lo que la prevalencia de la DM diagnosticada en adultos en
Francia es comparable con otras estimaciones recientes del norte de Europa. Otro
dato interesante que se puede sacar de este estudio es que el porcentaje de diabetes
no diagnosticada en Francia es bajo, lo que puede explicarse por una buena
estrategia de deteccién precoz.

e En Albania, Doupis et al.* realizaron un estudio sobre poblacién adulta del
suroeste de Albania entre 2005 y 2006, incluyendo una poblaciéon de 3.709
voluntarios. La prevalencia de la DM2 fue del 4,17%, similar a las tasas publicadas
sobre este pafs por la IDF en 2003°. Segiin otros estudios recientes*”’, la
prevalencia de la DM en las zonas urbanas de Albania es mucho mayor respecto a
las zonas rurales. Una posible explicacién es que las zonas rurales en Albania basan

su economia en la agricultura y la ganaderia, por lo que la actividad fisica en ese
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grupo de poblacién es mayor. El aumento de la DM2 en Albania en los tltimos
afios se podria explicar por la adopcién de un estilo de vida occidental con nuevos
hébitos nutricionales.

e En Suecia, Carlsson et al.’! utilizaron la cohorte del estudio AMORIS
(apolipoprotein Mortality Risk) que incluye 184.000 hombres y 151.000 mujeres con
edades entre 20 y 80 afios, de Estocolmo, y se estimé una prevalencia de DM2 para

hombres del 3,9% y para mujeres del 2,5%.

En general, encontramos gran variabilidad en las cifras de prevalencia de la
DM2 de estos estudios y no hay homogeneidad en la metodologia utilizada en cada

uno de ellos que permita hacer una comparacién entre ellos.

1.5.  Situacion de la diabetes en Espaia

La DM no es una enfermedad de declaracién obligatoria en Espafia y no
existe un registro nacional donde aparezca la cifra real de incidencia ni prevalencia.
Ademds de esto, se une el hecho de que hay un alto porcentaje de personas que
tienen esta enfermedad y no estdn diagnosticadas, por lo que todo ello influye en
que no exista un registro fiable y con una actualizacién periédica que nos permita
conocer la cifra exacta de diabéticos en nuestro pais. En los dltimos afios se han
realizado algunos estudios™ con este objetivo, pero la disparidad de datos que
ofrecen por los distintos métodos que han utilizado sigue sin permitirnos conocer

esta estadistica.

Hasta 1990 lo tnicos datos conocidos de prevalencia de DM en Espafia eran
los referidos a casos de diabetes declarada por la poblacién encuestada o por los
médicos™, o a estimaciones de prevalencia de diabetes tratada con fdrmacos™. La
principal limitacion de todos estudios es que infraestimaban la prevalencia de DM,

ya que no inclufan ni la diabetes tratada con dieta ni la desconocida'.

Desde 1990 se han llevado a cabo importantes estudios de prevalencia sobre

base poblacional (tabla 3):
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eEn 1992 se realiz6 un estudio transversal en la provincia de Le6n® que
incluyé a 572 individuos mayores de 18 afios. La prevalencia de la diabetes fue del
5,6% (3,9% conocida y 1,7% desconocida) y de prediabetes del 10,3%.

e En 1993 se realizé un estudio en Lejona (Vizcaya)*® que incluyé a 862
individuos mayores de 30 afios. La prevalencia de la DM2 fue del 6,4% (2,8%
conocida y 3,6% desconocida) y de prediabetes del 10,4%.

¢ En 1995 se realiz6 un estudio transversal en Galicia® con 1.275 personas de

40 a 69 afios seleccionadas del censo electoral y se determiné una prevalencia de
diabetes de 7,5%.

eEn 1997 se realiz6 un estudio poblacional y transversal en Aragén® que
incluy6 a 935 individuos entre 10 y 74 afios. La prevalencia de la diabetes fue del
6,1% (3,1% conocida y 3% desconocida) y de prediabetes del 7,2%.

¢ En 1999 se realiz6 un estudio en Catalufia® con 3.839 personas de 30 a 89
afios, determinando una prevalencia de diabetes del 10,3% (6,7% conocida y 3,6%
desconocida).

¢ En el afio 2000 se 1levé a cabo un estudio en Albacete® con 1.263 personas
mayores de 18 afios. La prevalencia de la DM2 fue del 9,8% (6,5% conocida 'y 3,3-%
desconocida).

eEn el afio 2001 se realiz6 un estudio en Guia (Gran Canaria)®® de 962
individuos mayores de 30 afios. La prevalencia de DM2 y de prediabetes fueron del
18,7% y 17,1%, respectivamente (una de las mayores prevalencias de DM2 vy
prediabetes en poblacién caucésica).

¢ En el afio 2001 también se llevé a cabo el estudio SIRS (Spanish Insulin
Resistance Study)®? que incluy6 a 2.949 personas con edades entre 34 y 69 afios,
seleccionados de ocho ciudades espafiolas (Arévalo, Guadalajara, Talavera de la
Reina, La Corufia, Avilés, Vic, Alicante y Mérida). La prevalencia de la DM2 fue
del 10,2%.

¢ En el afio 2002 se realiz6 el estudio Pizarra en Mdlaga® con 1.226 personas
de entre 18 y 65 afios obteniendo una prevalencia de la DM2 del 14,7% (5,9%
conocida y 8,8% desconocida) y de la prediabetes del 12,4%.

¢ En el afio 2003 se llevé a cabo un estudio en Asturias® con 1.034 personas

de 30 a 75 afios que inclufa a toda la poblacién de la comunidad asturiana. La
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prevalencia de DM2 y de la prediabetes fueron del 11,3% y del 13,2%,
respectivamente.

¢ En el afio 2004 se realiz6 en Yecla (Murcia)® un estudio a 286 personas. La
prevalencia de la DM2 fue del 12,6%, y de la prediabetes del 13,2%.

eEn el afio 2004 también se llevé a cabo un estudio en Gerona® con una
muestra de 1.748 personas de 25 a 74 afios. La prevalencia de la DM2 fue del 13%
(10% conocida y 3% desconocida), y de la prediabetes del 8,6%.

¢ En el afio 2005 se realiz6é un estudio poblacional en Telde (Gran Canaria)®”
con 1.030 personas de 30 a 82 afios con una prevalencia de DM2 del 13,2%.

¢ En el afio 2006, se realizé un estudio en Sevilla® con 537 individuos y una
prevalencia de DM2 y prediabetes del 10,2% (7,6% conocida y 2,6% desconocida) y
7,4%, respectivamente.

e En el afio 2008, se llev6 a cabo en la comunidad valenciana® un estudio con
2.092 personas entre 18 y 88 afios, en el que se obtuvo una prevalencia de DM2 del
14,1% (7,3% conocida y 6,8% desconocida).

¢ En el afio 2008 se realizé también un estudio en la comunidad de Madrid”
conocido como PREDIMERC (Prevalencia de Diabetes Mellitus y Factores de
Riesgo Cardiovascular) con una muestra de 2.268 personas entre 30 y 74 afios de

edad con una prevalencia de DM2 del 8,1%.
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Tabla 3: Estudios de prevalencia de la diabetes mellitus tipo 2 (DM2) en

Espana.

Autor (zona de estudio y afio) l N l DM2 (%)
Franch Nadal et al. (Ledn, 1992) 572 5,6
Bayo et al. (Vizcaya, 1993) 862 6,4
Muiiz et al. (Galicia, 1995) 1.275 7,5
Tamayo Marco et al. (Aragén, 1997) 935 6,1
Castell et al. (Cataluna, 1999) 3.839 10,3
Rodriguez Pafios et al. (Albacete, 2000) 1.263 9,8
De Pablos Velasco et al. (Gran Canaria, 2001) 691 18,7
Lorenzo et al. (SRIS, 2001) 2.949 10,2
Soriguer-Escofet et al. (Malaga, 2002) 1.226 14,7
Botas et al. (Asturias, 2003) 1.034 11,3
Martinez Candela et al. (Yecla, 2004) 286 12,6
Masia et al. (Gerona, 2004) 1.748 13
Boronat et al. (Teide, 2005) 1.030 13,2
Nuiiez Garcia et al. (Sevilla, 2006) 537 10,2
Catald Bauset et al. (Valencia, 2008) 2.092 141
Zorrilla B et al. (Madrid, 2008) 2.268 8,1

Nota: Ampudia-Blanco F], Mata M. Diabetes tipo 2 en Atencién Primaria. Evidencia y
prdctica clinica. Euromedice Ed Médicas 2015;39-45'.

Por otro lado, encontramos otras revisiones, como la de Ruiz Ramos et al.”
que sefiala que, en el afio 2006, la prevalencia de la DM2 en nuestro pais se
encontraba entre el 4,8% vy el 18,7%. Martinez et al.”> estima la prevalencia en un
6,5% para poblacién entre 30 y 65 afios, un 16,7% para aquellos entre 65 y 74 afios,
y un 19,3% para los mayores de 74 afios. Un afio mds tarde, Jiménez et al.”, describe
una prevalencia global del 7,1%, lo que supone un aumento sobre la observada en
el afio 2001 (5,5%) y en el afio 2006 (6%).
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Respecto al andlisis de la prevalencia de la DM y otros FRCV, encontramos
en la literatura el estudio DARIOS™ que agrupa 11 estudios realizados en diez
comunidades auténomas espafiolas, que incluyen a un total de 28.887 personas de
entre 35y 74 afios de edad, cuya poblacién representa aproximadamente el 70% de
la poblacién espafiola con el objetivo de determinar el grado de variabilidad

geografica en la distribuciéon de los FRCV.

Los estudios que incluye el estudio DARIOS son los siguientes:

oEl estudio ARTPER” realizado en Catalufia-Barcelona incluye 3.232
pacientes con una prevalencia de la DM2 del 25% en varones y 16% en mujeres.

¢ El estudio CDC” realizado en Canarias incluye 4.715 pacientes con una
prevalencia de la DM2 del 13% en varones y 13% en mujeres.

e El estudio CORSAIB” realizado en Islas Baleares incluye 1.669 pacientes con
una prevalencia de la DM2 del 12% en varones y 10% en mujeres.

¢ El estudio DINO?” realizado en la Regién de Murcia incluye 945 pacientes
con una prevalencia de la DM2 del 14% en varones y 11% en mujeres.

¢ El estudio DRECA-2” realizado en Andalucia incluye 1.599 pacientes con

una prevalencia de la DM2 del 14% en varones y 11% en mujeres.

e El estudio HERMEX® realizado en Extremadura incluye 2.204 pacientes con

una prevalencia de la DM2 del 11% en varones y 10% en mujeres.

¢ El estudio PREDIMERC®! realizado en la Comunidad de Madrid incluye

2.003 pacientes con una prevalencia de la DM2 del 10% en varones y 6% en mujeres.

¢ El estudio RECCyL® realizado en Castilla y Ledn incluye 2.436 pacientes

con una prevalencia de la DM2 del 7% en varones y 5% en mujeres.

e El estudio REGICOR® realizado en Catalufia-Girona incluye 5.694 pacientes

con una prevalencia de la DM2 del 12% en varones y 8% en mujeres.

¢ El estudio RIVANA® realizado en la Navarra incluye 3.862 pacientes con

una prevalencia de la DM2 del 10% en varones y 7% en mujeres.

¢ El estudio TALAVERA® realizado en Castilla-La Mancha incluye 528

pacientes con una prevalencia de la DM2 del 13% en varones y 8% en mujeres.

En la tabla 4 se incluyen tanto las caracteristicas principales de cada estudio

componente como los valores por sexo de glucemia, presion arterial sistélica (PAS),
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presién arterial diast6lica (PAD), DM diagnosticada y real (DM diagnosticada y
glucemia =126 mg/dl), HTA diagnosticada y real (HTA diagnosticada y PAS/PAD
>140/90 mmHg), IMC, porcentaje de sobrepeso (IMC 25-29,9), porcentaje de

obesidad (IMC = 30) y porcentaje de fumadores, no fumadores y ex fumadores.

Tabla 4: Caracteristicas generales de los estudios realizados en las distintas
comunidades auténomas entre los afios 2000 y 2009, recogidos en el estudio
DARIOS.

Comunidad wﬁg;ml meaia | Glucemia | PASAD | o prccicas | aisgnosticaan | sobrepeso | 9oz em o | N fumador

+DE obesidad (%) | 9>88 cm (%) | Ex fumador (%)

e 15 = o B ERE &R | vE |30 556 | 5
cpC lslag 4715 4949 Jd 105 d' 128/80 d 13/17 d 31/50 d 48/32 J' 98/34 d' 31/34/35
Canarias ? 100 Q 123/76 Q 13/14 Q 32/42 Q 38/36 Q 91/56 Q 18/72/10
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Nota: Grau M, Elosua R, Cabrera de Leon A, Guembe M], Baena-Diez [M et al.
Factores de riesgo cardiovascular en Espaiia en la primera década del siglo XXI:
andlisis agrupado con datos individuales de 11 estudios de base poblaciones, estudio
DARIOS. Rev Esp Cardiol. 2011; 64(4): 295-3047. N°: niimero; DE: desviacién

estandar; PAS: presion arterial sistélica; PAD: presion arterial diastélica; DM: diabetes

mellitus; HT A: hipertension arterial; PA: pertmetro abdominal.

Todos estos estudios han servido para poder llevar a cabo el estudio mds
importante de epidemiologia de diabetes realizado en nuestro pais: el estudio
di@bet.es® publicado en el afio 2012. Este estudio es un proyecto iniciado en

2006 a instancias del Ministerio de Salud y Consumo por el Grupo de
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Epidemiologia de la Sociedad Espafiola de Diabetes (SED) y la Federacién
Espafiola de Diabetes (FED) con el objetivo de actualizar los datos referentes a
la epidemiologia de la DM y otros FRCV en Espafia. En este estudio, la DM2 fue
mds frecuente en hombres (15,85%) que en mujeres (11,8%) y se aumenté de
forma significativa con la edad. Ademads, a partir de los 60 afios, la prevalencia
de la DM2 fue superior al 30%. Se observaron varios factores con asociacién
estadisticamente significativa con la diabetes: sexo masculino, edad avanzada,
bajo nivel educacional, el sobrepeso-obesidad y antecedentes familiares de

diabetes.

Segtn el estudio di@bet.es, dentro del territorio nacional, Andalucia es la
region con mayor prevalencia de FRCV (HTA, DM, obesidad) y mortalidad
cardiovascular. Los datos del estudio sugieren como justificacién a esta
estadistica la alta tasa de obesidad que existe en dicha comunidad auténoma.
Ademds, también lo relacionan con el estilo de vida y otros factores
socioecondmicos, ya que la renta per cdpita y el gasto sanitario por habitante de
Andalucia son los segundos mds bajos de Espafia y la tasa de desempleo roza el
30%°%.

A nivel internacional, la OMS publica en el 2016 que en Espafia existe una
prevalencia de la diabetes en adulto del 9,4% (10,6% en hombres y 8,2% en
mujeres). También sefiala que el 65% de la poblacién espafiola tiene sobrepeso,
el 26,5% obesidad y el 33,4% son sedentarios.

1.6.  Factores de riesgo asociados a la DM2

Algunos autores coinciden en sefialar que existen algunos factores

medioambientales y socioeconémicos que influyen en el aumento de la incidencia

y prevalencia de la DM2 como, por ejemplo, la transicion demogrdfica, el

envejecimiento poblacional, el bajo nivel educativo, la transicién nutricional, el

crecimiento econémico, la urbanizacién y aspectos sobre la actividad fisica.

-74 -



Los factores que influyen en la frecuencia de la DM2 son los siguientes (tabla
5):

Tabla 5: Factores que influyen en la prevalencia de la DM2.

Factores que influyen en la prevalencia de la DM2

« Sexo
« Edad

o Etnia

+ Factores genéticos

+ Factores medioambientales
+ Factores socioeconémicos
+ Factores conductuales

+ Dieta

+ Obesidad

+ Sedentarismo

o Vitamina D

o Vitamina K

» Tabaquismo

1.6.1. Sexo

Las diferencias que encontramos en el sexo describen diferencias ligadas a la
biologia entre los hombres y las mujeres, que estdn producidas por la variedad en
los cromosomas sexuales, las hormonas sexuales y sus efectos en el organismo. Por
otro lado, en las diferencias de género también se incluyen los procesos
socioculturales, como los diferentes comportamientos de mujeres y hombres,

distintas formas de nutricién, los estilos de vida o manejo del estrés emocional®*.

Se sabe que las hormonas sexuales tienen un gran impacto en el metabolismo

energético, la funcién vascular y la respuesta inflamatoria. Los factores biol6gicos
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y psicosociales son responsables de las diferencias de sexo y género en el riesgo de
presentar DM2. En general, el estrés psicosocial parece tener un mayor impacto en
las mujeres que en los hombres. Ademds, las mujeres tienen mayor riesgo
cardiovascular y mayores tasas de infarto agudo de miocardio (IAM) y mortalidad
por accidente cerebrovascular (ACV) que los hombres, en comparacién con los

individuos que no presentan DM*.

Existe una prevalencia de la DM2 mayor en el sexo masculino®®. Sin
embargo, el factor de riesgo mds importante para desarrollar la DM2, la obesidad,
es mds frecuente en las mujeres”. En 2013, la proporcién de mujeres con sobrepeso
aument6 al 38%, que es muy similar a la de los hombres (37%), pero, segiin un

andlisis sistemdtico, las mujeres tienden a ser mds obesas que los hombres®.

1.6.2. Edad

La prevalencia de DM2 estd relacionada con el envejecimiento poblacional ya
que aumenta a partir de la mediana edad (mayores de 45 afios), y es mayor en la
tercera edad (mayores de 65 afios)”. Algunos autores®*>* coinciden en sefialar que
la edad es el factor mds importante para el desarrollo de la DM2, como
consecuencia del aumento de la esperanza de vida en el mundo. Conforme se
envejece también aumenta el riesgo de desarrollar alteraciones del metabolismo
hidrocarbonado como la glucemia basal alterada (GBA) y la intolerancia a la
glucosa (ITG)”"%2.

En Estados Unidos, el Centro para el Control y la Prevencién de
Enfermedades (CDC) estimé una prevalencia de DM en personas entre 65 y 74 afios
del 18,5% (12 veces mayor que en individuos menores de 45 afios)®.

En Europa, se estima que hasta el 43,7% de la poblacién general tiene entre
50 y 79 afios y se espera que esta proporcién aumente al 47,7%. Por ello, una de las
causas de la alta prevalencia de la DM2 en Europa es el envejecimiento de la

poblacién en esta region del mundo®.

En Espafia, se disponen de varios estudios que estiman la prevalencia de

diabetes en los ancianos. Entre ellos, destacan:

-76 -



e Segin datos de Aragén hasta el 80% de los pacientes con DM atendidos en
atencién primaria son mayores de 60 afios™.

e La redGDPS estima una prevalencia del 63% en pacientes mayores de 65
afios”.

o El estudio di@bet.es sefiala una prevalencia de DM del 30,7% en varones y
del 33,4% en mujeres en aquellos pacientes con mds de 75 afios de edad. Ademds,
seglin este estudio, mds de la mitad de la poblacién con DM2 en nuestro pais

tendria més de 65 afnos®.

1.6.3. Etnia

Hay algunos grupos étnicos que se relacionan con una mayor prevalencia de
la DM2. Estos grupos son los nativos americanos, los afroamericanos, los

hispanoamericanos y los asidticos®.

La poblacién de raza negra es la que tiene mayor riesgo de desarrollar DM2,
incluso a edades mds tempranas, asi como de tener un peor control metabdlico y
aumento de la mortalidad por las complicaciones de la diabetes®". La prevalencia
de la DM en la poblacién de raza negra, segiin datos del CDC, es de un 12,7%,

mientras que en la poblacién caucdsica es de un 7,4%"'%.

En Europa, se sabe que muchas minorias en Europa tienen una mayor
prevalencia de DM2!%, En relacién con este factor de riesgo, encontramos un
estudio que se realiz6 en Inglaterra en 2001'™ en el que se comparo6 la prevalencia
de la DM2 en europeos de raza blanca frente a individuos de ascendencia africana,
caribefia y pakistani. La prevalencia ajustada por edad (35-79 afios) fue del 20% en

europeos, del 22% en africanos y caribefios, y del 33% en pakistanies.

Por otro lado, Kaljin Meeks et al.!®® realizaron un metaandlisis para estimar la
prevalencia de DM2 en las minorias étnicas en Europa. Se incluyeron 20 estudios
publicados entre 1994 y 2014 y los grupos étnicos se clasificaron en cinco: sur de
Asia, Africa subsahariana, Medio Oriente y Africa del Norte, América del Sur y

central y Pacifico Occidental. El riesgo de DM2 entre los grupos de minorfas étnicas
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que viven en Europa en comparacién con los europeos varia segtun el origen
geografico del grupo: tres a cinco veces mds alto en los procedentes del sur de Asia,
dos a cuatro veces mds alto en los procedentes de Medio Oriente y Africa del Norte

y dos a tres veces mds alto en aquellos procedentes de Africa subsahariana.

1.6.4. Factores Genéticos

Se sabe que los antecedentes familiares de DM2 son un factor de riesgo
importante para desarrollar la enfermedad® '™ y, sin embargo, los factores que
median este riesgo aumentado de padecer DM2 son poco conocidos'”. Hay

estudios recientes que han asociado algunas variantes genéticas con la DM21%.

Un estudio relevante que analiza este factor es el estudio InterAct'”. Se trata
de un estudio prospectivo de cohortes de individuos europeos, realizado sobre
13.869 personas con antecedentes familiares de DM. Sus resultados demuestran
que la historia familiar se asocia con una mayor incidencia de DM2 (odds ratio
(OR): 2,72 e intervalo de confianza (IC) al 95%: 2,48-2,99). El mayor riesgo de
presentar DM2 se observé en las personas que tenian antecedentes biparentales, es
decir, de madre y padre, de DM2 (OR:5,14 (IC 95%: 3,74-7,07) y aquellos con
diagnoéstico de diabetes en uno de sus progenitores a una edad mads joven por
debajo de los 50 afios (OR:4,69 (IC 95%: 3,35-6,58). Aquellos individuos que tienen
algtin miembro de su familia con DM2 tienen 2,5 veces mds riesgo de presentar
DM2 en el futuro que si no tienes antecedentes familiares, y si tienes 2 6 3 familiares
con DM2, el riesgo de presentar DM2 es atin mayor. En dicho estudio se evaluaron
otros factores de riesgo como el estilo de vida y datos antropométricos que
explicaron solo una proporcién pequeiia del riesgo de presentar DM2 por lo que
los autores destacan que la historia familiar sigue siendo un factor de riesgo fuerte
e independiente para la DM2.

Existe otro estudio que investig6 la asociacion de otros factores de riesgo con
la historia familiar y también encontré que los factores antropométricos explicaban

solo una minoria de los casos!®.

Hay estudios que han demostrado que la DM2 tiene un componente genético

importante®. Se encuentran tasas de concordancia mds altas entre los gemelos
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monocigéticos (96%) que los dicigéticos, lo que evidencia un componente genético
significativo en la DM2!%11°. Ademds, hasta un 40% de los familiares de primer
grado de pacientes con DM2 pueden desarrollar diabetes, mientras que la tasa de

incidencia es solo del 6% en la poblacién general''.

Desde el afio 2007, se han realizado varios estudios con el objetivo de
descubrir los loci (lugares donde se encuentran situados los genes en los
cromosomas) de susceptibilidad de la DM2!">118_ Algunos de los genes candidatos
son TCF7L2 (factor de transcripcion 7, el locus de la DM2 mds fuertemente
identificado hasta la fecha), KCNJ11 (canal de rectificacién interna de potasio), IRS1
(sustrato receptor de insulina 1), PPARG2 (receptor gamma 2 activado por
proliferaciéon de peroxisomas), IGF2BP2 (proteina 2 de unién al factor de
crecimiento similar a la insulina 2), entre otros'”. Merece la pena destacar que existe
un polimorfismo (IL-10-1082A) que se ha asociado con la susceptibilidad de
presentar DM2 en asidticos, pero no en europeos ni africanos, lo que puede

atribuirse a diversos antecedentes genéticos y exposiciones ambientales'.

Aungque ya hay identificados varios loci, existen atin muchos sin clasificar en
la patogénesis de la DM2. Por lo tanto, resulta necesario seguir realizando estudios
para mejorar el conocimiento biolégico actual con el objetivo de comprender y
controlar la DM2.

1.6.5. Factores Medioambientales

Se ha observado que una exposicién excesiva y crénica a algunos
contaminantes ambientales como las particulas en suspensién, el didéxido de

nitrégeno (NO»), bisfenol A, arsénico o pesticidas puede ir asociado con un mayor

riesgo de diabetes'?!!?2,

En la actualidad existen estudios'” que explican el efecto mimético del
arsénico sobre los efectos de la insulina, ya que estimula el factor de transcripcién
IPDXI y aumenta los niveles de ARN mensajero (ARN-m) de insulina en respuesta

a la glucosa, una reaccién similar a la que ocurre con la hiperglucemia. Ademds,
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Bazuine et al demostré que la exposicién a arsénico estimula también la entrada de

glucosa e induce la translocacién del cotransportador de glucosa GLUT4'*.

1.6.6. Factores Socioeconémicos

El término «desigualdad», en la salud, hace referencia a las distintas
oportunidades y los diversos recursos relacionados con la salud que tienen las
personas de diferente clase social, sexo, etnia o territorio, de manera que los grupos

de poblacién mds desfavorecidos presentan una salud peor que la del resto'®.

Resulta dificil realizar un andlisis veraz y proactivo de la situacién, por la
falta de informacién y datos fiables y actualizados sobre esta situacién. Ademads, no
hay una recogida sistematizada de estos datos en tiempo real, que permite
monitorizar la situacién y analizarla. Esto dificulta establecer estrategias de mejora

y desarrollar medidas eficientes para mejorar este problema'*.

La forma en que vivimos, las conductas que desarrollamos y los habitos que
adquirimos son determinantes de la salud. De acuerdo con la OMS'”, estos
determinantes sociales de la salud son las condiciones en las que la poblacién nace,
crece, vive, trabaja y envejece, asi como el tipo de sistema que utilizan para
combatir la enfermedad con los que determinan la desigualdad y la inequidad
social. Otros factores que también pueden influir son las condiciones politicas y

econémicas de cada region'* 1%,

Se sabe que aquellas personas que estdn en situaciéon de riesgo social tienen
mayor riesgo de desarrollar DM2 en el futuro, asi como, tener un peor control

metabdlico de su enfermedad!*1%,

Hay estudios que muestran que un nivel educativo bajo, ingresos
econémicos bajos y otros factores como la precariedad laboral o vivir en zonas
desfavorecidas estdn relacionados con una mayor prevalencia de DM2 y peor
control metabdlico de la enfermedad®2*!*11%%, E] riesgo de desarrollar DM2 es

de dos a cuatro veces méds alto que en regiones con mds ingresos econémicos y
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un nivel educativo mds alto. Ademds, la pobreza se ha relacionado con una

esperanza de vida mds corta y un aumento de la mortalidad®*.

Por otro lado, la estabilidad econémica y un alto nivel cultural se relacionan
con una incidencia més baja de DM2, ya que este grupo de la poblacién suele tener
una mayor educacién sanitaria, mayor conocimiento de la enfermedad, acceso a
una dieta mds saludable, facilidad para cambiar los hébitos de vida y una mayor

adherencia al tratamiento terapéutico!>131%,

Algunos estudios han intentado relacionar la pobreza y la falta de recursos
sociales con el estrés crénico y una mayor ansiedad y secrecién de cortisol, lo que

produce un aumento de los niveles de glucosa'”'%.

Albert Espelt et al.'* analizaron la influencia de las desigualdades
socioeconémicas en la incidencia y prevalencia de la DM2 en personas mayores de
50 afios en Europa en el estudio SHARE (Survey of Health, Ageing and Retirement
in Europe). Se incluyeron mds de 21.000 personas y la prevalencia ajustada por
edad y pais fue de 10,2% en hombres y 8,5% en mujeres. Los rangos de prevalencia
de DM2 en hombres fueron de 8,4% en Dinamarca a 15,3% en Espafia y en mujeres,
de 4,5% en Suiza a 14,2% en Espafia. En aquellos que tenfan una peor condicién
socioeconémica, se observé una mayor prevalencia de DM2, y estas diferencias
fueron mayores en las mujeres. Los autores encontraron que el factor de riesgo que
mejor podria explicar estos datos serfa el IMC. La limitacién principal de este
estudio es que solo representa al 30-50% de los pacientes con DM2 y la proporcién

de individuos que se perdieron durante el seguimiento fue considerable.

En la actualidad, se calcula que la poblacién con diabetes consume entre un
4 y un 14% del gasto sanitario global, es decir, unos 769 mil millones de délares en
el mundo segin la IDF en el afio 2019%. Ademds, cada paciente con diabetes
consume entre 2 y 6 veces mds recursos directos que un individuo con similar edad
y sexo y otras enfermedades crénicas. A pesar de la relevancia sociosanitaria de
esta enfermedad, existen escasas investigaciones publicadas en Espafia que nos
revele los costes y desigualdades econémicas asociados a la diabetes. Los costes de

la DM2 en Espana oscilan entre 758 y 4.348€/ persona/afio. Se ha demostrado que
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cuanto menor es el nivel socioeconémico, peor es el control de la DM2 y aumenta

su frecuencia, asi como sus factores de riesgo”.

Es fundamental proveer a la poblacién de unos servicios de atencién primaria
de calidad para atender a los pacientes con DM, puesto que se ha demostrado que
disminuyen el impacto de las desigualdades socioeconémicas. En este sentido, se
sabe que las personas con escasos recursos, mujeres y minorias éticas reciben una

peor calidad en su atencién’.

En un estudio realizado en el Pafs Vasco concluyen que cuanto menor es el
nivel socioeconémico, se observa una mayor prevalencia de DM2. También
aumentan los factores de riesgo, las complicaciones crénicas y empeora el control
de la enfermedad, a pesar de acudir con més frecuencia a las consultas de atencién
primaria’.

En resumen, pertenecer a una clase social baja, tener escasos ingresos o un

bajo nivel educativo se ha visto asociado con una mayor prevalencia de la DM2'42,

1.6.7. Factores Conductuales

Algunos autores han demostrado que la intervencién en los cambios de
comportamiento de los individuos de alto riesgo puede prevenir o retrasar el
desarrollo de DM2'“. En este sentido, tanto el Diabetes Prevention Study (DPS)
como el Diabetes Prevention Program (DPP) sefialaron que las intervenciones en la
dieta o en la actividad fisica podrian disminuir casi un 60% la incidencia de DM2

en 4 afnos®'#.

1.6.8. Dieta.

En los tltimos afios se han publicado diversos estudios sobre los alimentos o
dietas que afectan al riesgo de DM2 y se ha demostrado que el consumo de carne

roja o procesada y bebidas azucaradas se asocia con un mayor riesgo de diabetes.
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Por el contrario, una dieta rica en verduras, frutas, cereales integrados, frutos secos
y aceite de oliva virgen extra se asocia con un menor riesgo de desarrollar esta

enfermedad'®.

Se ha demostrado que algunos factores dietéticos como el consumo excesivo
de bebidas azucaradas, carne roja y procesada, granos refinados y el alcohol,
aumentan el riesgo de DM2. En cambio, la ingesta de frutos secos, verduras, lacteos,

legumbres y cereales integrales, disminuyen el riesgo de DM2'%,

El patrén dietético conocido como dieta mediterrdnea se establecié en la
década de 1950 por los paises del mediterraneo que por aquella época pasaban por
una crisis econémica como consecuencia de la II Guerra Mundial. Estas
condiciones, junto con bajo nivel tecnolégico, favorecieron un estilo de vida
fisicamente activo y una dieta rica en verduras'*. La dieta mediterrdnea estd
basada, principalmente, en un consumo alto de verduras, frutas, nueces,
legumbres, granos enteros y pescado, y un consumo menor de huevos, productos
lacteos y carne. Una de sus principales caracteristicas es el uso de aceite de oliva
virgen extra y el consumo de vino con moderacién en las comidas'¥. El grupo DPP>
seflal6 que una dieta mediterrdnea con un alto consumo de frutas, verduras,
legumbres, aceite de oliva virgen extra, frutos secos, pescado, granos enteros

disminuye el riesgo de DM2.

Algunos autores sefialan que las poblaciones mediterrdneas tienen una

adherencia a la dieta mediterrdanea de solo el 50%14514.

Segun las encuestas de Health-at-a-Glance'®, el porcentaje de personas que
consumen fruta a diario es muy variable (45% en Bulgaria y Rumania y 75% en
Italia, Malta y Eslovenia y hasta el 84% en Suiza). El consumo diario de hortalizas
vari6 de alrededor del 50% en Estonia, Alemania, Malta y la Reptblica Eslovaca al
75% en Francia y Eslovenia, con Bélgica e Irlanda con el 85% y 95%,

respectivamente.

En el estudio PREDIMED (Prevencién con Dieta Mediterranea)'®!, se observo
una disminucién en el riesgo de desarrollar diabetes en los grupos asignados a las

dietas mediterrdneas sin que hubiera cambios en el peso, tras cuatro afios de
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seguimiento. La actividad fisica no conllevé ninguna diferencia entre los tres
grupos del estudio. Aunque estos resultados sugieren que una dieta mediterrdnea
reduce la incidencia de la diabetes, independientemente de la pérdida de peso,
estos resultados deben ser interpretados con precaucion, ya que éste era un andlisis

exploratorio y la asignacién al azar no se estratific por el estado de la diabetes.

1.6.9. Obesidad

El sobrepeso y la obesidad afectan aproximadamente al 85% de los
pacientes con DM2, y se ha visto que conforme se aumenta el exceso de grasa
corporal, se incrementa el riesgo de muerte por todas las causas
cardiovasculares. La obesidad y el sobrepeso se definen como una acumulacién

anormal o excesiva de grasa que puede ser perjudicial para la salud™2.

En los ultimos afios se han publicado multitud de estudios'®'®'> que
relacionan la obesidad con la diabetes, de ahi que se evaltie siempre el peso en
las personas con DM2, tanto en el momento del diagndstico como durante su
seguimiento. Una de las herramientas que disponemos en la préctica clinica
habitual para medirlo es el IMC, que se calcula dividiendo el peso de una
persona en kilogramos (Kg.) entre el cuadrado de la talla en metros. Una
persona con un IMC igual o superior a 30 es considerada obesa y con un IMC
igual o superior a 25 es considerada con sobrepeso (tabla 6). Sin embargo, el
IMC infravalora la prevalencia de sobrepeso y obesidad cuando se estima la
adiposidad corporal total. La diabetes se relaciona con el aumento de la grasa
intraabdominal o visceral, que puede ser medida de forma sencilla con el
perimetro de la cintura. Un perimetro abdominal > 102 cm en varones y =88 cm

en mujeres se relaciona con un riesgo cardiovascular (RCV) muy alto™.
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Tabla 6: Clasificacion de la obesidad segiin la Organizacion Mundial de
la Salud.

Clasificacién IMC (kg/m?) Riesgo asociado a la salud
Normo peso 18,5-24,9 Promedio
Sobrepeso 25-29,9 Aumentado
Obesidad Grado I o moderada 30-34,9 Aumento moderado
Obesidad Grado II o severa 35-39,9 Aumento severo
Obesidad Grado III o mérbida >40 Aumento muy severo

Nota: Organizacion Mundial de la salud. Obesidad y sobrepeso [Internet]. Ginebra: OMS;
2020 [Nota descriptiva] Disponible en: https:/[www.who.int/es/news-room/fact-
sheets/detail/obesity-and-overweight [1iltimo acceso el 5 junio 2020]*°. IMC: indice de masa
corporal.

Segun la OMS™®, la prevalencia de la obesidad en Europa se ha triplicado en
las tltimas dos décadas, pasando a tener uno de cada cinco europeos con obesidad
en el afio 2010. Este factor de riesgo se distribuye también de forma desigual, ya
que existen paises como Rumania y Suiza con solo un 8% de obesos, y en cambio,
otros paises como Hungria y Reino Unido, que tienen obesidad hasta un 25% de su

poblacién.

La prevalencia de la obesidad en la diabetes constituye un problema de salud
publica. En el estudio di@bet.es® se sefiala que hasta el 36% de los pacientes con
DM2 presentan sobrepeso, otro 36% presentan obesidad grado I y un 17,4%
obesidad grado II o III (mérbida). Ademds, en dicho estudio se observé en los
individuos con sobrepeso una probabilidad aumentada de 1,7 veces de presentar
DM respecto al grupo con normopeso, y en las personas con obesidad este riesgo

era superior a 3.
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Se ha visto que el IMC se relaciona con el riesgo de diabetes, asi en individuos
con un IMC mayor de 35 Kg/m? aumentan su riesgo casi por 100 respecto a
aquellos que tengan un IMC menor de 22 Kg/m?2 Asi mismo aquellos con una
obesidad central o abdominal medida por el perimetro abdominal tienen mayor
riesgo de DM2. Esto explica el mayor riesgo de DM en hombres, con mayor
obesidad abdominal, comparado con mujeres con el mismo IMC"™. Dada la

estrecha relacién entre la obesidad y la diabetes, se ha acufiado un nuevo término,
la “diabesidad” %,

Respecto a como influye la obesidad en la fisiopatologia de la DM2, se sabe
que aumenta la RI a nivel periférico y hepético. Esta RI se produce, por un lado,
por la disminucién del ndmero de receptores de insulina y, por otro lado, por
defectos especificos del posreceptor. Se ha encontrado que el namero de receptores
vuelve a la normalidad cuando se reducen las concentraciones de insulina
mediante dieta o fdrmacos, incluso sin cambios significativos en el IMC™®. En los
tejidos adiposo y hepadtico, la RI es ligera, sin embargo, en el musculo esquelético
es intensa, por lo que en los sujetos obesos la captacién de glucosa se hace en el
tejido adiposo, y en los sujetos delgados se hace en el tejido muscular. El aumento
de RI en el tejido muscular es importante porque podria contribuir a perpetuar la
obesidad, ya que la transferencia de nutrientes al tejido adiposo podria producir
hipertrofia e hiperplasia de este tejido. Las alteraciones del posreceptor se pueden
explicar por la disminucién en la actividad de la tirosinquinasa de la subunidad

beta del receptor de insulina o el sistema de transporte de la glucosa'® (figura 10).
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Deterioro en la calidad y expectativa de vida
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Figura 10: Factores implicados en la obesidad y la diabetes mellitus tipo 2.

SAOS: sindrome de apnea obstructiva del suefio; SNS: sistema nervioso simpadtico.

Los autores coinciden en sefialar que la obesidad es el factor de riesgo
modificable mds importante para desarrollar DM2* y sefialan varios factores que
mejoran el estilo de vida para evitar la obesidad, como son el aumento de la ingesta
de frutas, verduras, fibra dietética alta, ingesta reducida de alimentos densos,

pobres en micronutrientes y actividad fisica regular®.

La pérdida de peso produce efectos beneficios, puesto que mejora tanto la
sensibilidad a la insulina, el control glucémico y disminuye la gluconeogénesis
hepdtica y la glicolisis. Una pérdida de peso entre 5-10% del exceso de peso
corporal se ha visto que mejora significativamente los pardmetros clinicos y
metabdlicos de la DM2'*,

En el estudio DPP se observa una disminucién de DM2 cuando se produce
una reducciéon del peso, de forma que cada kilogramo de pérdida de peso se
correlaciona con una disminucién del 16% de riesgo de presentar DM2'!. Por lo

tanto, la reduccién de peso parece ser beneficiosa en la prevencién de la DM2'62,

Varios estudios sugieren la hipétesis del “thrifty genotype” para explicar el
incremento exponencial de la DM en el mundo. Esta hipétesis sugiere que la

interaccion entre la genética de los individuos y los cambios en los factores sociales
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y los estilos de vida conlleva a la globalizacién y el desarrollo de la actual sociedad.
De esta manera, la susceptibilidad genética a la obesidad y a la DM2 podria ser
desventajosa en los tiempos de abundancia de los alimentos, pero ventajosa cuando
hay escasez de alimentos, lo cual ha favorecido su persistencia por seleccién
natural. Esta hipétesis podria explicar el incremento exponencial de personas con
DM2 en comunidades con un estilo de vida “tradicional” cuando adquieren el
estilo de vida occidental. Ademds, se han observado mayores tasas de DM2 en
individuos que han migrado de paises con baja prevalencia de diabetes a Estados

Unidos o Europa'®.

1.6.10. Sedentarismo.

Si se tiene en cuenta el tiempo dedicado a realizar actividad fisica, el
sedentarismo o la inactividad fisica se define como la realizacién de menos de 30
minutos de actividad fisica moderada durante la mayoria de dias de la semana'®.
También se puede definir como sedentario o inactivo aquel individuo que no
realiza 5 o mds dias (sesiones) de actividad fisica moderada o caminata durante al
menos 30 minutos por sesién, o que no realiza 3 0 mds (sesiones) semanales de
actividad fisica vigorosa durante al menos 20 minutos, o que no genera un gasto
energético de al menos 600 Mets/minuto en una combinacién de actividades
vigorosas, moderadas y/o de caminata'®. En Espafia, el porcentaje de poblacién

sedentaria se sittia en un 47%1°.

A pesar de los efectos saludables demostrados que asocia la practica regular
de ejercicio fisico, la inactividad fisica sigue siendo un problema frecuente que,
ademds, va en aumento'”!®®, La actividad fisica se define como cualquier
movimiento corporal producido por los musculos esqueléticos que exija gasto de
energia. La OMS'™, en su informe sobre la situacion de las enfermedades no
transmisibles del afio 2010, estima que 3,2 millones de personas mueren cada afio

como consecuencia de la inactividad fisica.

Recientes estudios indican que ambos, obesidad e inactividad fisica
contribuyen independientemente al desarrollo de DM2, aunque la magnitud del

riesgo por obesidad parece ser mayor que la falta de actividad fisica'®>'®. Entre las

- 88 -



conductas sedentarias, ver la television mucho tiempo se asocia con el desarrollo
de obesidad y DM2'. En el estudio de Crump et al.'”! se observé que la baja
capacidad aerdbica y la fuerza muscular en hombre de 18 afios con un IMC normal
se asociaba con un aumento del riesgo de diabetes 25 afios después. Por lo tanto,
parece que la inactividad fisica, incluso si no va acompafiada de ganancia de peso,

incrementa el riesgo de desarrollar DM2.

Existen multitud de estudios epidemiolégicos observacionales y
experimentales que apoyan con evidencia cientifica los efectos perjudiciales del
sedentarismo sobre la salud, ya que se asocia un mayor riesgo de mortalidad'”>. As{
mismo, favorece la ganancia de peso y aumenta el riesgo de diversos FRCV como
la DM'",

Por otro lado, se ha demostrado que la realizacién de actividad fisica puede
contribuir a una reduccién entre el 30 y el 50% el desarrollo de DM2, por lo que las
intervenciones que se propongan a los pacientes de actividad fisica pueden mejorar
la tolerancia a la glucosa y disminuir el riesgo de DM2'3. Por ejemplo, se ha
demostrado que caminar, que es la opcién mds popular de actividad fisica por la
poblacién, reduce un 60% el riesgo relativo de DM2 cuando se realiza durante 150
minutos a la semana, en comparacién con caminar menos de 60 minutos a la
semana'’*. Para las personas que tienen problemas osteomusculares o articulares,
con dificultad para llevar a cabo esta actividad, se deben promover otras formas de

actividad fisica como la natacién o el ciclismo™.

En este sentido, se ha visto que el ejercicio fisico reduce el peso corporal, la
acumulacion de grasa visceral, la resistencia a la insulina y mejora el perfil lipidico,
asi como disminuye la presion arterial'”, aunque atn no se ha dilucidado hasta qué
punto la pérdida de peso concomitante y las alteraciones en la composicién

corporal influyen en estos cambios metabélicos'”>.

En la encuesta del Euro barémetro'”, realizada en 2010, se sefial6 que el 34%
de los ciudadanos europeos nunca o rara vez practican ejercicio fisico. Los paises
noérdicos y los Paises Bajos son los mds activos fisicamente, mientras que los paises
del sur de Europa y los nuevos estados miembros son los mds inactivos. Por ello,

existe una oportunidad de mejora en Europa ya que los bajos niveles de actividad
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fisica permiten realizar una intervencién para prevenir la DM o mejora su control

glucémico.

En el estudio di@bet.es* se observé que los individuos que realizaban un alto
nivel de actividad fisica segtn el cuestionario Internacional de Actividad Fisica
(IPAQ) mostraron una probabilidad de tener DM un 30% menor que los individuos

sedentarios.

Si bien la DM2 se asocia a distintos factores de riesgo, hay varios autores que
sefialan que realizar actividad fisica es una estrategia muy importante para su
prevencion'”7 1%, Actualmente, se recomienda realizar al menos 150 minutos de

actividad de intensidad moderada a la semana’®!.

1.6.11. Vitamina D

Varios autores’®>'# han propuesto que la vitamina D influye en la patogenia
de la DM ya que la vitamina D tiene un papel importante en la sintesis y liberacién
de insulina, debido a que la 1- a -hidroxilasa y el receptor de la vitamina D (VDR)

estdn presentes en las células (3 pancredticas'®.

El déficit de vitamina D puede tener efectos negativos sobre la intolerancia a
la glucosa, la secrecién de insulina y el control de la DM2. Los mecanismos que
pueden explicar este efecto serfan la activacién del VDR directa o indirectamente a
través de las hormonas del metabolismo del calcio y también a través de la
inflamaciéon'®'¢. La vitamina D tiene influencia también en la sensibilidad a la
insulina al controlar el flujo de calcio a través de la membrana tanto en las células

[ como en la insulina periférica'®.

Ademds, existen algunos grupos de investigacion como Takiishi et al. que
estudian una terapia prometedora para disminuir el riesgo DM2 mediante la
suplementacién con vitamina D y mejorar los pardmetros glucémicos en pacientes

con DM218,
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1.6.12. Vitamina K

La vitamina K tiene dos formas naturales: la fitoquinona (vitamina K1) y la
menaquinona-4 (vitamina K2)'°. Respecto a la vitamina K1, un estudio reciente
sefiala que produce beneficios en la homeostasis de la glucosa, ya que una mayor
ingesta de vitamina K1 se correlaciona con una mayor sensibilidad a la insulina'®’.
Otros estudios indican que cuando existe un déficit de vitamina K1 se empeora el

control glucémico™***!.

1.6.13. Tabaquismo

Se ha visto que tanto el tabaquismo activo como el pasivo se asocia con un
aumento significativo del riesgo de padecer DM2. Se recomienda dejar de fumar a
todos los pacientes con DM2 ya que puede reducir el riesgo y ademds disminuye
sustancialmente a medida que aumenta el tiempo transcurrido desde el

abandono!®1%2,

1.7. Mortalidad de la diabetes

A nivel mundial, la DM causa alrededor de 4,2 millones de muertes cada afio.
Esto equivale a una muerte cada ocho segundos. Se estima que la diabetes estd
asociada con el 11,3% de las muertes mundiales por todas las causas en adultos
entre 20 y 79 afios y casi la mitad (46,2%) de esas muertes se producen en la edad
laboral (personas menores de 60 afios). De forma global, se producen mds muertes
por diabetes en el sexo femenino (2,3 millones) que en el sexo masculino (1,9
millones). Respecto a la mortalidad de la diabetes en Europa, se estima que ha
causado casi 465.000 muertes en el afio 2019 como consecuencia de la propia

enfermedad y sus complicaciones®.

La OMS estima que la hiperglucemia es el tercer factor de riesgo mads

importante para la mortalidad prematura en el mundo, sélo por detrds de la HTA
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y el tabaquismo. Los tres paises con mayor mortalidad por DM son China, India y
Estados Unidos'”.

La DM2 produce complicaciones micro y macrovasculares como pueden
ser la enfermedad cardiovascular, la retinopatia diabética, la nefropatia
diabética, los accidentes cerebrovasculares, la neuropatia diabética o el pie
diabético. De todas ellas, la enfermedad cardiovascular (cardiopatia isquémica,
insuficiencia cardfaca, enfermedad cerebrovascular y enfermedad arterial
periférica) es la principal causa de morbimortalidad de la DM2. Las personas
con DM presentan una mortalidad cardiovascular de 2 a 5 veces mayor que los

que no la padecen'*'*,

El riesgo de evento cardiovascular, de mortalidad cardiovascular y de
mortalidad global, se aumenta también si el paciente presenta sindrome
metabdlico o prediabetes, entendiendo por prediabetes aquella situacién con
GBA, tolerancia alterada a la glucosa o hemoglobina glicada (HbA,.) entre 5,7-
6,4%. El riesgo en estos casos es entre 1,5-2 veces superior al de la poblacién

general'? 1%,

Por otro lado, existe una relacién entre la mortalidad producida por la DM
y el estatus socioeconomico del individuo, de manera que las personas con un
nivel socioeconomico mas desfavorecido tienen un mayor riesgo de

mortalidad™®1%.
1.8. Importancia del grado de control de la DM2

Los objetivos terapéuticos generales de la diabetes son: evitar las
complicaciones agudas, prevenir o retrasar la aparicién de las complicaciones
crénicas de la enfermedad, disminuir la morbimortalidad y conseguir o

mantener una adecuada calidad de vida para el paciente'®.

De esta forma, se pueden establecer objetivos a corto y largo plazo para tener

un buen control de la enfermedad'®.

¢ Objetivos a corto plazo: Los objetivos terapéuticos a corto plazo tienen

como finalidad la prevencién de las complicaciones agudas de la diabetes, sobre
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todo, la aparicién de hipoglucemias y las descompensaciones hiperglucémicas
(hiperglucemia simple, cetoacidosis diabética y estado hiperglucémico

hiperosmolar).

e Objetivos a largo plazo: La DM2 es una enfermedad crénica en cuyo
prondstico a largo plazo influyen diversos factores que deben estar controlados
para evitar las complicaciones crénicas de la enfermedad. Hoy en dia, el
pardmetro analitico mds eficiente para monitorizar el control glucémico de la
diabetes es la HbAlc. No obstante, se debe tener en cuenta que una misma cifra
de HbA,. puede tener distintas interpretaciones en cada paciente y, en
ocasiones, su uso puede estar limitado por determinadas situaciones. Ademds,
la DM es una enfermedad sistémica que no es posible controlar midiendo solo
este tinico pardmetro, sino que se deben tener en cuenta los objetivos de control

de otros factores que influyen en su patogenia.

Se han realizado grandes estudios de investigacién para conocer el efecto
del control glucémico en las complicaciones microvasculares de la DM2. Algunos
de ellos son el estudio UKPDS (United Kingdom Prospective Diabetes Study)'® y su
programa de seguimiento posterior (UKPDS-PTM)"”, el estudio ACCORD (Action
to Control Cardiovascular Risk in Diabetes)'8, el estudio ADVANCE (Action in Diabetes
and Vascular Disease: Preterax and Diamicron MR Controlled Evaluation)'® y el estudio
VADT (Veterans Affairs Diabetes Trial)'*.

El estudio observacional UKPDS"¢ valor6 el riesgo de complicaciones micro
y macrovasculares en funcién de los niveles de HbA; a lo largo del tiempo. Se
demostré que cada disminucién de un 1% de la HbA, se asociaba con una
disminucién del riesgo del 21% para muertes relacionadas con la DM, 14% para
IAM y 37% para complicaciones microvasculares. Ademads, la incidencia de
complicaciones clinicas en pacientes con DM2 depende de los niveles basales de
HDbA,.. Por ello, se estim6 que por cada incremento de un 1% en HbA,. se aumenta
el riesgo cardiovascular del paciente en un 18%. En el estudio UKPDS de diez afios
de evolucién, se demostré que la terapia intensiva reducia un 12% el riesgo de

complicaciones microvasculares.

Los otros tres macroestudios (ACCORD, ADVANCE y VADT)81641% gobre

poblacién con DM2 de mayor edad, con alto RCV y una evolucién de la diabetes
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de alrededor de diez afios, no demostré que un tratamiento intensivo para alcanzar
un objetivo glucémico menor de 6,5-7% mejorase la mortalidad ni los eventos
cardiovasculares o cerebrovasculares de una manera significativa. Fue entonces,
cuando la EASD (European Association for the Study of Diabetes)*® y la ADA
(American  Diabetes  Association)®®  consensuaron el concepto de

“individualizacién de los objetivos terapéuticos”.

La medicién de la HbA;. es una prueba de laboratorio que mide el promedio
de la glucemia en los dltimos tres meses. Esta proteina, la HbAlc, fue descubierta
hace unos 50 afios por el Profesor Samuel Rahbar*, que en la década de los 60 se
encontraba por entonces en Teherdn tratando de aprender mds sobre la estructura
de las proteinas y de la hemoglobina en particular. Su grupo de trabajo realizaba
por entonces unas 300 electroforesis al dia sobre muestras de sangre y en ellas
observé la alteracion de una hemoglobina anormal que estaba presente en
pacientes con DM mal controlada. Fue entonces cuando publicaron estos

resultados en 1968 en la revista Clinical Chemistry?®.

Al principio este efecto sobre la hemoglobina se interpreté como un efecto
toxico de la tolbutamida, la sulfonilurea (SU) mds utilizada de la época, sobre los
glébulos rojos y tuvieron que pasar veinticinco afios para que la HbAlc alcanzase
protagonismo en el campo diabetolégico. Este hecho, se puede datar, de forma
exacta, en el treinta de septiembre de 1993 con la publicacién en el New England
Journal of Medicine (NEJM) de los resultados del DCCT (Diabetes Control and
Complications Trial)?®. Esta publicacién marcé un antes y un después en el grado
de control de la DM, pues los autores plantearon por primera vez la necesidad de
determinar un punto de corte de la HbAlc como objetivo de buen control
glucémico. En este caso, eligieron a la HbAlc como pardmetro de medida y como

objetivo de buen control el 7%.
1.8.1. Objetivos glucémicos segiin las Guias de Practica Clinica

En la actualidad, se disponen de numerosas guias y recomendaciones sobre los
objetivos glucémicos en los pacientes con DM2. Se ha realizado una busqueda
bibliogréfica de las dltimas actualizaciones de las guias de préctica clinica (GPC)

mds relevantes en diabetes. Se incluyen en este andlisis las siguientes GPC:
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e GPC American Diabetes Association (ADA).

e GPC International Diabetes Federation (IDF).

e GPC American Association of Clinical Endocrinologists (AACE).

e GPC American College of Endocrinology (ACE).

e GPC American College of Physicians (ACP).

e GPC UK National Institute for Health and Care Excellence (NICE).
e GPC Canadian Diabetes Association (CDA).

Para establecer objetivos glucémicos, se deben tener en cuenta diversos
aspectos. La ADA?® propone unos objetivos especificos, pero tambien indica que
cada objetivo debe individualizarse siempre, teniendo en cuenta las necesidades de
cada paciente y los factores de su enfermedad. Cuando sea posible, tales decisiones
deben tomarse con el paciente, a fin de que queden reflejadas sus preferencias,
necesidades y valores. Los factores que sugiere la ADA para establecer un objetivo

de la HbA1c individualizado son los siguientes (figura 11):

* Riesgo potencial de presentar hipoglucemia y otros efectos adversos de los

fdrmacos.
e Antigliedad de la diabetes (en ndmero de afios desde el diagndstico).
e Esperanza de vida.
e Comorbilidades asociadas.
e Complicaciones micro y macrovasculares establecidas.
e Actitud del paciente y esfuerzo esperado durante el tratamiento.

e Recursos, apoyo familiar o social y soporte del sistema sanitario.
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Figura 11: Factores que sugiere la ADA para individualizar los objetivos de

control glucémico®®.

Cada uno de estos factores incluird en el objetivo de HbA,. sea mds ambicioso
(HbA1c <7%), o menos ambicioso (entre 7% y 8%, o incluso superior en algunos

€asos).

En cuanto a los objetivos de buen control de la DM2 que plantean de forma
general las GPC, todas las GPC coinciden en sefialar que los médicos o personal
sanitario deben individualizar los objetivos de control glucémico de los pacientes
con DM2 basdndose en la discusién de los posibles dafios y beneficios de los
farmacos antidiabéticos, las preferencias del paciente, el estado fisico del paciente,

u esperanza de vida, sus comorbilidades, la carga farmacolégica y los costes del



tratamiento. Sin embargo, no se ponen de acuerdo en el umbral de HbAlc que se

considera buen control.

Los objetivos que plantean las GPC de forma general son (tabla 7):

ela dltima actualizacion de la ADA de 2021** indica como objetivo
glucémico general en adultos, exceptuando a las embarazadas, de una HbAlc <7%
(<53 mmol/mol). Los objetivos de HbAlc podrian ser més estrictos (HbAlc < 6,5%)
en pacientes seleccionados que sean jovenes con esperanza de vida larga, poco
tiempo de evolucién de la DM, escasa comorbilidad y bajo riesgo de hipoglucemias.
En cambio, los objetivos de HbAlc deberian ser mds laxos (HbAlc <8%) en
pacientes con antecedentes de hipoglucemia severa, diabetes de larga evolucion,

presencia de complicaciones micro o macrovasculares o importante comorbilidad.

e La IDF* publicé en 2017 una actualizaciéon sobre la practica clinica y la
gestion de la DM2 en atencién primaria y en ella sefiala que la mayoria de GPC
recomiendan como objetivo general para el buen control de glucosa en sangre debe
ser una HbAlc < 7% (<53 mmol/mol), pero también debe considerarse un objetivo
mds deseable para algunos pacientes con una HbAlc < 6,5% (<48 mmol/mol).
Ademds, sefiala que los valores de HbAlc superiores al 8% son generalmente

inaceptables por todas las GPC.

e En el dltimo consenso de la AACE y la ACE*® se considera un objetivo
6ptimo un nivel de HbAlc <6,5% (<48 mmol/1) si se puede alcanzar con seguridad
y de manera adecuada. No obstante, como en el resto de GPC, el objetivo siempre
debe ser individualizado segin las caracteristicas clinicas de cada paciente.
También recomiendan el mismo objetivo en pacientes con terapia insulinica,
aunque estos pacientes deben ser controlados preferentemente con monitorizacién
continua de la glucosa.

¢ En la dltima Guia de Practica Clinica de la ACP*® sefialan unos objetivos
glucémicos distintos a las anteriores GPC referidas y mds laxos, ya que sitan el
umbral del buen control glucémico en una HbAlc entre 7-8% en la mayoria de los
pacientes con DM2. Se basan en las recomendaciones de la National Guideline
Clearinghouse y de la Guidelines International Network library. Consideran que
este intervalo es el mds equilibrado en dafios/beneficios teniendo en cuenta el

riesgo de hipoglucemias, carga farmacoldgica y costes de los tratamientos. La GPC
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AACE/ACE?® afirma que estas recomendaciones son regresivas y equivocadas
dado que no tienen en cuenta los avances producidos con las nuevas familias

farmacolégicas en los tltimos 10-15 afios.

e La dltima GPC del manejo de la DM2 publicada por la NICE?"? en 2015, y
revisada en agosto de 2019, recomiendan individualizar el objetivo de HbAlc en
los pacientes adultos con DM2. Para los pacientes con DM2 y en tratamiento con
medidas higiénico-dietéticas o en monoterapia con fdrmacos no asociados a
hipoglucemias se recomienda una HbAlc < 6,5% (< 48 mmol/mol). Para los
pacientes que estdn en tratamiento con fdrmacos que puede producir
hipoglucemias se recomienda una HbAlc < 7% (< 53 mmol/mol). Se recomienda
un objetivo menos estricto de HbAlc en pacientes mayores o fragiles, con una
esperanza de vida reducida y/o con mucha comorbilidad.

¢ En la dltima actualizacién de la GPC para la prevencién y el manejo de la
diabetes en Canadd publicada por la CDA?"! en 2018 se recomienda un objetivo
general de HbAlc < 7% en la mayoria de DM2. Se puede buscar un control mds
intensivo de la glucosa, HbAlc <6.5% (< 48 mmol/1), en personas con diabetes de
menor duracién y mayor esperanza de vida, especialmente en aquellas personas
que estdn en tratamiento con agentes antihiperglucémicos con bajo riesgo de
hipoglucemia. Un objetivo de HbAlc <8.5% puede ser mds apropiado en personas
con DM1 y DM2 con una esperanza de vida limitada, un mayor nivel de
dependencia funcional y un historial de hipoglucemia severa repetida con

hipoglucemia inconsciente.

Los datos del DCCT** y el estudio UKPDS" demostraron que un control
intensivo de la glucosa con la reduccién de los valores de HbAlc por debajo de 7%
tanto en la DM1 como en la DM2 proporciona importantes beneficios
cardiovasculares y ademds se reduce el riesgo de complicaciones microvasculares.
Ademds de los anteriores estudios, posteriormente los estudios ACCORD™®,
ADVANCE"™ y VADT" también aportan evidencia cientifica sobre este tema,

como ya se ha comentado con anterioridad.

Tanto el AACE?8, como la IDF?” estdn de acuerdo en recomendar en la
mayoria de los pacientes con DM2 un objetivo del HbAlc < 6, 5%, mientras que la
ADA 'y el EASD recomiendan una HbAlc < 7%%®. El argumento de la ACP?*” es que

no existen evidencias de alta calidad en la recomendacién de objetivos por debajo
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del 7% que indiquen que se mejoren los resultados y si en aumento de costes, carga
terapéutica y efectos secundarios, de ahi las discrepancias en esta recomendacion.
Por debajo del 6,5% no existe ninguna evidencia al respecto que indique mejora en

los resultados y sin en aumento de efectos adversos y costes.

En conclusién, parece que casi todas las GPC coinciden en sefialar como buen
control glucémico para la DM2 una HbAlc < 7%, aunque se recomienda
individualizar en casos seleccionados sobre objetivos méds laxos (HbAlc entre 7-
8%) o mas estrictos (HbAlc < 6,5%). No existen evidencias cientificas de alta calidad
que sustenten un objetivo general de buen control por debajo de 6,5% que indiquen
que mejoren los resultados y en cambio, se aumentarian los efectos adversos y los
costes, por lo que para este trabajo tomaremos como referencia un buen control

glucémico una HbAlc < 7%.

Tabla 7: Objetivos glucémicos segtin las distintas Guias de Practica Clinica.

GPC 151.7. 9 Glucemia preprandial Glucemia postprandial
<7,0% 80-130 mg/dl <180 mg/dl
ADA
(<53 mmol/1) (4,4-7,2 mmol /1) (<10,0 mmol /1)
OF <7,0% 115 mg/dl <160 mg/dl
(<53 mmol/1) (6,5 mmol /1) (<9,0 mmol /1)
<7,0 <130 mg/dl <180 mg/dl
ADA/EASD G 8/ g/
(<53 mmol/1) (<7,2 mmol /1) (<10,0 mmol /1)
<6,5% 70-130 mg/dl <180 mg/dl
AACE/ACE
(<48 mmol /1) (3,9-7,2 mmol /1) (<10,0 mmol /1)
e <7-8% 70-130 mg/dl <180 mg/dl
(<53-64 mmol /1) (3,9-7,2 mmol /1) (<10,0 mmol /1)
<6,5-7,0% <126 mg/dl <153 mg/dl
NICE
(<48-53 mmol /1) (<7,0 mmol /1) (<8,5 mmol /1)
<7,0% 72-126 mg/dl 90-180 mg/dl
CDA
(<53 mmol/1) (4,0-7,0 mmol /1) (4,0-7,0 mmol /1)

Nota: HbAlc: hemoglobina glicada; ADA (American Diabetes Association), IDF (International
Diabetes Federation), ADA/EASD (American Diabetes Association/European Association for
the Study of Diabetes), ACP (American College of Physicians), NICE (UK National Institute
for Health and Care Excellence), CDA (Canadian Diabetes Association).
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1.8.2. Grado de control de la DM2

A pesar de que se conoce el efecto perjudicial a largo plazo del mal control
metabdlico en la DM2 y se disponen de recomendaciones actualizadas anualmente
por las distintas GPC, los objetivos de buen control no se alcanzan en la mayoria
de pacientes®'??'®>. También es un hecho conocido que el grado de control de otros

FRCV (HTA vy dislipemia) asociados a la diabetes es deficiente.

Los datos publicados en el estudio estadounidense del National Health and
Nutrition Examination Survey (NHANES) de 1999 a 2000 sefialan que solo un 37%
de los adultos con DM2 consiguen valores de HbAlc < 7%, un 35,8% tiene valores
de PA < 130/80 mmHg y un 48,2% tiene un colesterol LDL < 100 mg/dl. Solo el
7,3% de las personas con diabetes tienen bien controlado los tres objetivos
simultdneamente?. En el andlisis posterior del NHANES de 2003 a 2006 sobre una
muestra de 8.780 pacientes con DM2, se observaron una mejoria en el control de
estos FRCV, encontrando un 57,1% con HbAlc < 7%, un 45,5% con PA < 130/80
mmHg, un 46,5% con LDL < 100 mg/dl y un 12,2% con buen control de estos tres
objetivos®*. Y en el NHANES de 2007 a 2010 se observé que solo el 52,5% de los
pacientes con DM2 tenfan una HbAlc < 7%?%3. En otro estudio realizado en Estados
Unidos (EEUU) por Bertoni et al.”’® se encontré un buen control de HbAlc < 7% en
pacientes con DM2 en el 45,8%.

Estos resultados son consistentes con otros estudios realizados en Europa,
que muestran una mejoria en el cumplimiento de los objetivos terapéuticos de
control glucémico en los tltimos afios, pero se mantiene un control sub6éptimo con

diferencias en los distintos estudios.

¢ En un estudio realizado en Suecia por Eliasson et al.?'” se evalué el control
de los factores de riesgo en comparacién con los objetivos nacionales e
internaciones durante el periodo 1996-2003 en la DM2. Los objetivos de HbAlc <
7,3% fueron alcanzados por el 58,3%.

e En Sicilia (Italia)?'® se llevé a cabo un estudio del 2001 al 2005 sobre 26.782
pacientes con DM2 en el que se observé un buen control de la enfermedad con
HbA1c<7% en el 59,9% de los participantes.
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¢ En Portugal se realiz6 el estudio VALSIM?” para evaluar la prevalencia, el
tratamiento y el control de la diabetes en usuarios de atencién primaria. Se
incluyeron a 16.856 individuos, de los cuales 3.215 tenfan DM2, y se observé que

tenfan un buen control de su enfermedad en solo el 51,7% (HbAlc < 7%).

¢ En el estudio PANORAMA?* realizado 5.817 pacientes con DM2 de nueve
paises europeos, se observé un mal control glucémico en el 37,4% (HbAlc>7%) (el
rango iba del 25,9% en Noruega al 52% en Turquia). En el andlisis multivariante los
factores que se asociaron con el mal control fueron la edad mads joven, la mala
adherencia a los estilos de vida o al tratamiento, una mayor antigiiedad de la

enfermedad, la mayor complejidad de tratamiento y la inercia terapéutica.

En Espania, la Red de Grupos de Estudio de la Diabetes en Atencién Primaria
de la Salud (RedGEDAPS)*! publicé en el 2010 un andlisis de la evaluacién de la
calidad asistencial al paciente con DM2 en nuestro pais en el que se observaba una
mejoria del control glucémico respecto a informes previos, encontrando solo un
buen control de HbAlc en el 43% de los pacientes con diabetes en el afio 1996 y un
59% en el afio 2007 (tabla 8).

Tabla 8: Porcentaje de cumplimiento de objetivos de control en pacientes

con DM2 en Espaiia entre los afios 1996 y 2007.

Indicador 1996 I 1998 2000 2002 I 2007

HbAlc < 7% 43,0% 49,2% 56,1% 53,4% 59%
Colesterol total < 250 mg/dl.  75,0% 75,4% 83,1% 78,0% 77,5%
PA < 140/90 mmHg 59,1% 53,6% 59,6% 63,1% 65,1%

Nota: Franch Nadal |, Artola Menendez S, Diez Espino |, Mata Cases M. [The evolution
of quality care indicators of patients with type 2 diabetes in the Spanish primary care (1996-
2007). The RedGEDAPS quality of care program]. Med Clin (Barc). 2010;135(13):600-
7%1. HbAlc: hemoglobina glicada; PA: presion arterial.
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Si analizamos datos de diferentes estudios realizados en Espafia (tabla 9)

sobre el grado de control de la DM2 en los tiltimos afios encontramos los siguientes:

¢ En el estudio de Diaz Gravalos et al.*? se valoraba el cumplimiento de los
objetivos de control metabdlico en el paciente con DM2 en atencién primaria de
dambito rural en Ourense (Galicia), compardndolo con los valores recomendados
por la ADA y la RedGEDAPS. Se observé que el 44,3% de las personas presentaba
una HbA1c inferior a 7%.

e En el estudio de Guerra-Bobo et al.** realizado en un centro de salud de
Segovia se observé que el control metabdlico de la diabetes fue bueno en un 50%
de los casos (HbAlc < 7%), por lo que se obtuvieron cifras muy similares a las
observadas en otros estudios realizados en DM2 seguidos en atencién primaria en
nuestro pais.

¢ En un estudio realizado por Orozco et al.** a nivel nacional observaron un
grado de control de la DM2 del 50,6% con HbA. < 7%.

¢ Bl estudio de Mengual et al.** se realiz6 en atencién primaria en Catalufia
con el objetivo de identificar el grado de control de la HbAlc y los FRCV en 392
pacientes con DM2 segtin las guias RedGEDAPS 2004. Se observé que un 54,8% de
los pacientes tenfa un buen control glucémico con una HbAlc < 7%, sin embargo,
el grado de control de todos los FRCV de la diabetes era insuficiente (2,6%).

¢ En el estudio de Roca-Rodriguez et al.?* se evaltio el grado de consecucién
de objetivos metabdlicos en DM2 en Cadiz de 2005 a 2008. Se observé que el
porcentaje de pacientes con HbAlc < 7% se mantuvo estable en el tiempo (2005:
31,7%; 2008:30,4%), aunque con un pobre control de la enfermedad por lo que
conclufan que era necesario optimizar el control metabélico en pacientes con DM2.

¢ En el estudio de Abelldn et al.**’ realizado en centros de atencién primaria
de todo el territorio nacional se incluyeron a 6.777 pacientes (3.419 varones y 3.358
mujeres) con edades comprendidas entre los 40 y 75 afios y diagnostico de HTA y
DM2. Respecto al grado de control de los pacientes, la HbAlc estaba en niveles de
buen control (<7%) en el 45,9% de la muestra.

eEn el estudio OBTEDIGA de Vidal Pardo et al.**® realizado sobre 3.078
pacientes con DM2 de los centros de salud de Galicia en 2007-2008 se observé que

el grado de control glucémico de estos pacientes (HbAlc<7%) era bueno en solo el
54,3% de los individuos.
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e Bl estudio de Lépez-Simarro et al.** se llev6 a cabo sobre 320 pacientes con
DM2 de Barcelona y se observé que el 66,4% de los mismas tenfa un buen control
glucémico (HbAlc < 7%).

e En el estudio de Vinagre et al.* realizado sobre 286.791 pacientes con DM2
atendidos en centros de salud de Catalufia, se observé un control glucémico similar
a otros estudios similares realizados en Espafia (el 56% de los pacientes tenian una
HbAlc <7%).

¢ En el estudio de Rivera Casares et al.?! realizado en Valencia se comparaba
el grado de control de pacientes con DM2 con elevado riesgo cardiovascular
(ERCV) y muy elevado riesgo cardiovascular (MERCV). En aquellos con MERCV
se observo que el 78,4% tenian buen control glucémico (HbAlc < 7%), sin embargo,
aquellos con ERCV tenian solo buen control el 31,6%.

e En los resultados de Espafia del estudio PANORAMA?>2 sobre 751 pacientes
con DM2 se observé que el 60,3% tenfan una HbAlc < 7 %. Ademds,
aproximadamente el 25% de los pacientes que estaban en monoterapia tenfa una
HbAlc > 7%. Los pacientes que tenfan un peor control de la enfermedad fueron
aquellos con una duracién mds larga de enfermedad y un tratamiento mds
complejo con insulina.

¢En el estudio de Pérez et al.**® realizado sobre 5.591 pacientes con DM2
atendidos en consultas de atencién primaria en Espafia se observé una HbAlc
media de 7,1 y que solo el 48,6% tenian un buen control glucémico (HbAlc < 7%).
Los factores que se asociaron con el buen control fueron la ausencia de tratamiento
con insulina, la ausencia de obesidad abdominal, la DLP aterogénica, la duracién
de la DM2 < 10 afios y la edad > 70 afios.

¢ En el estudio de Mata-Cases et al.?** se analizaron a 343.969 pacientes con
DM2 de Catalufia en 2013 y se observé una HbAlc media de 7,24 y un buen control
(HbAlc < 7%) en el 55,2% de los pacientes. Se observé que los pacientes con
antidiabéticos no insulinicos en combinacién o con insulina eran los que tenfan
unos niveles mds altos de HbAlc. Estos datos confirman los resultados de otros
estudios que muestran un retraso en la intensificacion del tratamiento en pacientes
que reciben terapias combinadas con un control glucémico deficitario. El grupo de
pacientes con mejor control glucémico fue el de pacientes mayores de 75 afios.

¢ En el estudio de Escribano et al.”> analizé el grado de control de la DM2 en

la provincia de Cadiz, utilizando las bases de datos del Sistema Publico de Salud
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del Servicio Andaluz de Salud. Se observé que el 69% de los pacientes con DM2 en
2016 tenian un adecuado grado de control seguin los criterios de la redDGPS de
cifras de HbAlcy edad. Una limitacién importante es que un tercio de los pacientes
incluidos en el estudio no disponia de una evaluacién de la HbAlc, por lo que esas
cifras podrian cambiar.

e En el estudio CODICE de Gémez et al.** se incluyen 3.143 pacientes con
DM2 con una edad media de 69 afios. La HbAlc media fue de 7,4% en mujeres y
7,3% en hombres. El 42% alcanzaron el objetivo de control de HbAlc (se
establecieron dos puntos de corte: < 7% y < 8,5% segtn individualizacién del
médico para cada paciente). Sin embargo, si se establece como objetivo comtn para
todos los pacientes una HbAlc < 7%, solo el 40,3% de los hombres y el 37,7% de las
mujeres lograban dicho objetivo. El 87,8% de los pacientes estaban por debajo de
una HbAlc < 8,5%.
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Tabla 9: Grado de control de glucemia (HbAlc) en diferentes estudios

realizados en el mundo.

Estudio ) ~ HbA1c<7%
Saydah et al. 2004. Estudio NHANES Datos 1999-2000 (EEUU) 441 37,0%
Eliasson et al. 2005. Datos del Registro nacional de DM 2003 (Suecia) 57.119 58,3%
Bertoni et al. 2008 (EEUU) 5.145 45,8%
Club Diabete Sicili@. 2008 (Italia) 26.782 59,9%
Cheung et al. 2009. Estudio NHANES Datos 2003-2006 (EEUU) 8.780 57,1%
' Cortez-Diaz et al. 2010. VALSIM Study (Portugal) 3215 5L,7%
Stark et al. 2013. Estudio NHANES Datos 2007-2010 (EEUU) 1.343 52,5%
Diaz Gravalos et al. 2006. (Galicia, Espafia) 253 44,3%
Guerra-Bobo et al. 2007. (Segovia, Espaiia) 60 50,0%
Orozco et al. 2007. (Espaiia) 1.907 50,6%
' Mengual et al. 2010. (Cataluiia, Espafia) . 393 ' 54,8%
Roca-Rodriguez et al. 2010. Datos afio 2005 (Cadiz, Espafia) 564 31,7%
Roca-Rodriguez et al. 2010. Datos afio 2008 (Cadiz, Espaiia) 1.177 30,4%
Abellan et al. 2011. Estudio BRAND II (Espafia) 6.777 45,9%
Vidal Pardo et al. 2011. Estudio OBTEDIGA (Galicia, Espafia) 3.078 54,3%
' Lépez-Simarro et al. 2012. (Barcelona, Espafia) . 320 A 66,4%
Vinagre et al. 2012. (Cataluiia, Espafia) 289.791 56,0%
Rivera Casares et al. 2013. (Valencia, Espaiia) 385 31,6%
De Pablos et al. 2014. Estudio PANORAMA (Espafia) 751 60,3%
Pérez et al. 2014. (Espafia) 5.591 48,6%
Mata-Cases et al. (Catalufia, Espafia) 343.969 55,2%
Escribano et al. 2019 (Cadiz, Espaiia) 87.689 69%
Goémez Garcia et al. 2020 (Espaiia) 3.143 40,3%

Los estudios anteriores muestran un deficiente control de la poblacién
espafiola con DM2, encontrando en la mayorfa a mds del 40% con una HbAlc >7%.
Una de las limitaciones de la mayoria de estos estudios es la escasa informacién
que proporcionan sobre los métodos utilizados para la determinacién de la HbAlc,
asi como la limitacién de datos sobre factores que pueden contribuir al control
glucémico, como las alteraciones del peso, los episodios de hipoglucemias y las

pautas de insulina utilizadas.

El mal control glucémico supone un coste econémico adicional por la elevada

tasa de complicaciones que produce la DM2. El estudio de Mata-Cases M et al.*’
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concluye que si la poblacién con DM2 en nuestro pais alcanzase un objetivo de
HbAlc mads estricto (HbAlc < 7%) y se evitase la inercia terapéutica se podrian
disminuir los costes relacionados con la diabetes al disminuir las complicaciones
que produce esta enfermedad (se podrian reducir mds de 1,2 millones de
complicaciones acumuladas en 25 afios: 553.000 relacionadas con la arteriopatia
periférica, 226.000 con la enfermedad cardiovascular, 204.000 con las
complicaciones oculares y 171.000 con la ERC). Los autores calculan que un buen
control glucémico en los pacientes esparfioles con DM2 podria ahorrar hasta 14.700

millones de euros en 25 afios.

1.8.3. Objetivos de presion arterial en pacientes con DM2

La HTA es muy frecuente en la DM2 y se considera la mayor causa prevenible
de enfermedad cardiovascular y mortalidad por cualquier causa prematura de
nuestro continente. Por eso, es tan importante su deteccién precoz y la instauracién

de un tratamiento adecuado que permita conseguir el objetivo terapéutico’.

El estudio que ha proporcionado mds datos sobre los objetivos de tensién
arterial en la DM2 ha sido el ACCORD-BP (ACCORD-blood pressure)*®. En este
estudio, con 4.733 participantes, se incluyeron pacientes con DM2 con una PAS
entre 130-180 mmHg, en tratamiento con no mds de tres fairmacos antihipertensivos
y una excrecion urinaria de albimina inferior a 1 gramo/24 horas. Fueron
asignados aleatoriamente a un grupo de tratamiento estdndar, con un objetivo de
PAS < 140 mmHg, frente a un grupo de tratamiento intensivo con la finalidad de
conseguir una PAS < 120 mmHg. Las conclusiones de este estudio fueron que en
los pacientes con DM2 y un RCV elevado, la reduccién de la PAS por debajo de 120
mmHg, comparada con una disminucién por debajo de 140 mmHg, no encontré
diferencias en el objetivo primario compuesto por IAM, accidente cerebrovascular

(ACV), o mortalidad cardiovascular.
Con el fin de estudiar los efectos clinicos en las personas con DM2 de los

distintos puntos de corte del control de la PA, se realiz6 un metaandlisis*® para

comparar los efectos de un tratamiento intensivo (limite superior de 130/80
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mmHg) frente a un tratamiento convencional (limite superior de 140-160/85-100
mmHg) en personas con DM2. Se seleccionaron finalmente 5 estudios y 7312
pacientes y se lleg6 a la conclusion de que fijar unos objetivos mds estrictos de PA
no se asociaba con una disminucién significativa del riesgo de mortalidad, pero si

se asocid con una pequefia disminucién del riesgo de ACV.

Los resultados del estudio ACCORD ha sido muy relevantes ya que
cuestionaban las cifras objetivo de PA en el paciente con DM2, establecidas por las
guias europeas y americanas. Los objetivos de PA han ido cambiando a lo largo de

estos afios (tabla 10).

En el afio 2013, la nueva GPC sobre HTA de la European Society of
Cardiology (ESC) y de la European Society of Hypertension (ESH)*°, marc6 como
objetivo una PA < 140/85 mmHg en las personas con DM2, modificando la anterior

recomendacién de mantener una PA <130/80 mmHg.

Por otro lado, el Joint National Committee (JNC-8)**! recomendaba en 2014
iniciar tratamiento farmacolégico en los pacientes con DM2 para mantener una PA
<140/90 mmHg.

En el afio 2015 se publicé la guia de la American Heart Association (AHA),
American College of Cardiology (ACC) y la American Society of Hypertension
(ASH) que recomendaban unos objetivos de PA < 130/80 mmHg?*.

Mids tarde, la guia canadiense CHEP (Canadian Hypertension Education
Program)*® del afio 2016 basaba sus recomendaciones de metas de PA,
fundamentalmente, en la medicién de la PA en la consulta y recomendaba una
meta de PA en los pacientes con DM2 de PA < 130/80 mmHg. En las guias europeas
ESC del 2016** se recomendaba una PA < 140/85 mmHg. y en el 2017, la ADA>**
recomendaba una PA < 140/90 mmHg y la ACC/AHA?* recomendaba unos
objetivos mds estrictos de PA < 130/80 mmHg.

En el 2019, las guias europeas ESC* recomiendan unos objetivos de PA <

130/80 mmHg, pudiendo considerar hasta 140 mmHg en pacientes > 65 afios. Se
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aconsejan modificaciones del estilo de vida y terapia farmacolégica para todos los
pacientes que tengan unos valores de PA > 140/90 mmHg. Por otro lado, la ADA
2022%% determina que un umbral de PA por encima de 140/90 mmHg se asocia de
forma importante con los eventos cardiovasculares, muerte y complicaciones
microvasculares, por lo que recomienda un objetivo de PA < 140/90 mmHg de
forma general, y en pacientes con alto RCV o ECV establecida, podria
recomendarse un objetivo mds estricto menor de 130/80 mmHg siempre que no se

alcance con un exceso terapéutico.

Tabla 10: Objetivos de presion arterial segtin las distintas guias de practica

clinica en los ultimos anos.

Guia Clinica | Objetivo Presién Arterial
ESH/ESC 2013 <140/85 mmHg
JNC-8 2014 < 140/90 mmHg
AHA/ACC/ASH 2015 <130/80 mmHg
CHEP 2016 < 140/90 mmHg
ESC 2016 < 140/85 mmHg
ADA 2017 < 140/90 mmHg
ACC/AHA 2017 <130/80 mmHg
ESC/EASD 2019 <130/80 mmHg
ADA 2021 < 140/90 mmHg

Nota: ESH: European Society of Hypertension; ESC: European Society of
Cardiology; ASH: American Society of Hypertension; ISH; Internationtal Society of
Hypertension; [NC: Joint National Committee; AHA: American Heart Association; ACC:
American College of Cardiology; CHEP: Canadian Hypertension Education Program;
ADA: American Diabetes Association; EASD: European Association for the Study of
Diabetes.
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En la siguiente tabla se recoge el grado de control de la PA segin objetivo
(<130/80 mmHg o < 140/90 mmHg) en los pacientes con DM2 en distintos estudios
realizados en EE.UU, Europa y Espana (tabla 11):

Tabla 11: Grado de control de la presién arterial en los pacientes con DM2

en diferentes estudios realizados en el mundo.

Estudio N | i segin abjetivo

Saydah et al. 2004. Estudio NHANES Datos 1999-2000 (EEUU) 441 35,8%
Eliasson et al. 2005. Datos del Registro nacional de DM 2003 (Suecia) 57.119 13%

Bertoni et al. 2008 (EEUU) 5.145 51,7%
Club Diabete Sicili@. 2008 (Italia) 26.782 48,5%
Cheung et al. 2009. Estudio NHANES Datos 2003-2006 (EEUU) 8.780 45,5%
Cortez-Diaz et al. 2010. VALSIM Study (Portugal) 3.215 9,3%

Stark et al. 2013. Estudio NHANES Datos 2007-2010 (EEUU) V 1.343 ‘ 51,1%
Diaz Gravalos et al. 2006. (Galicia, Espafia) 253 21,2%
Guerra-Bobo et al. 2007. (Segovia, Espaiia) 60 41,1%
Orozco et al. 2007. (Espaiia) 1.907 7,8%
Mengual et al. 2010. (Cataluiia, Espaiia) 393 24,7%
Roca-Rodriguez et al. 2010. Datos afio 2005 (Cidiz, Espafia) [ mear ] 19,1%
Roca-Rodriguez et al. 2010. Datos afio 2008 (Cadiz, Espafia) 1.177 25,6%
Abellan et al. 2011. Estudio BRAND II (Espafia) 6.777 9,8%
Vidal Pardo et al. 2011. Estudio OBTEDIGA (Galicia, Espafia) 3.078 65,8%
Lépez-Simarro et al. 2012. (Barcelona, Espafia) 320 43,2%
Vinagre et al. 2012. (Catalufia, Espafia) 289791 31,0%
Rivera Casares et al. 2013. (Valencia, Espaiia) 385 25,3%
De Pablos et al. 2014. Estudio PANORAMA (Espafia) - m1 28%
Pérez et al. 2014. (Espaiia) 5.591 NC

Mata-Cases et al. (Catalufia, Espafia) 343.969 NC
Escribano et al. 2019 (Cédiz, Espafia) 87689 NC
Goémez Garcia et al. 2020 (Espaiia) 3.143 57,3%

Nota: PA: Presion arterial; NC: no conocida.
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1.8.4. Objetivos lipidicos en pacientes con DM2

La DLP caracteristica de la DM2 y del sindrome metabdlico se conoce como
Dislipemia Aterogénica. Esta dislipemia consiste en una alteraciéon lipidica y
lipoproteica asociada a un RCV elevado que se caracteriza por la asociacién de un
C-HDL bajo (HDL < 40 mg/dl en los hombres y >50 mg/dl en la mujer), TG
elevados (TG > 150 mg/dl) y alta proporcién de particulas de colesterol LDL
pequefias y densas, atn con niveles de LDL normales o ligeramente

aumentados?®?¥ (tabla 12).

Tabla 12: Alteraciones lipidicas asociadas a la dislipemia Aterogénica.

Principales Otras
Hipertrigliceridemia Aumento colesterol no-HDL
Colesterol HDL bajo Aumento apolipoproteina B

Predominio de particulas LDL pequefias y densas

(patrén B de LDL) Descenso apolipoproteina Al

Aumento apolipoproteina C3

Aumento cociente apolipoproteina B/colesterol total

Aumento remanentes de triglicéridos

Aumento de la actividad CETP (proteina
transferidora de ésteres de colesterol)

Aumento de la actividad LH (lipasa hepatica)

Aumento de la actividad LpL (lipoprotein lipasa)

Nota: Fanlo M, Pinté X. Guias de prdctica clinica del manejo de la dislipemia en diabéticos

y otros grupos de riesgo. Rev Esp Cardiol Supl. 2015;15(A):8-13%%.

El diagndstico de las dislipemias en general se basa en una alteracién lipidica
de la analitica en sangre. Para valorar la dislipemia, se debe incluir un perfil lipico
en ayunas con el colesterol total, LDL, HDL y TG. El objetivo primario de control
es el LDL, y el objetivo secundario, en presencia de dislipemia aterogénica, es el

colesterol no HDL. El indice aterogénico recomendado a utilizar en atencién
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primaria por su facilidad de calculo es el indice de Mayurama que es el cociente
entre los TG y el colesterol HDL y se considera elevado si es >22#%2%,

El riesgo de dafio vascular baja significativamente a medida que disminuye
el LDL, tanto en los pacientes con diabetes como en los que no sufren esta

enfermedad?®.

El estudio HPS (Heart Protection Study)®' mostré el tratamiento con
simvastatina a dosis de 40 mg, en comparacién con placebo, era beneficioso en los
pacientes con DM2, al reducir en un 27% el riesgo de eventos cardiovasculares y
ACV. Este efecto fue independiente de la edad, el sexo, la HbA,, el nivel basal de
LDL y HDL y de la presencia de enfermedad vascular previa.

El estudio CARDS (Collaborative Atorvastatin Diabetes Study)*? demostré
ser seguro y eficaz en la prevenciéon de eventos cardiovasculares y ACV de los
pacientes con DM2 y al menos un FRCV. De hecho, finaliz6 dos afios antes de lo
esperado debido a la eficacia del tratamiento. En este estudio el tratamiento con
estatinas previno 37 eventos cardiovasculares mayores por cada 1.000 personas
tratadas durante cuatro afios. Ademds, se observé que la atorvastatina reduce las

tasas de muerte en un 27% (p<0,059).

Un afio mdés tarde, el estudio ASCOT-LLA (Anglo-Scandinavian Cardiac
Outcomes Trial-Lipid-Lowering Arm)*?, demostré que la atorvastatina reducia
significativamente el riesgo de eventos cardiovasculares entre los pacientes con
DM2 con HTA bien controlada y sin una historia previa de enfermedad

cardiovascular o un colesterol extremadamente elevado.

Estos y otros hallazgos beneficiosos fueron corroborados en el metaandlisis
CTT (Colesterol Treatment Trialist's Collaboration)™ que incluye 14 ensayos
clinicos con estatinas realizado sobre mds de 18.000 pacientes con DM2, se observé
que la disminucién de los niveles de LDL tenia unos efectos beneficiosos similares
en todos los resultados cardiovasculares fatales y no fatales de los participantes,

tanto en los que tenfan diabetes como en los que no.
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En otros trabajos que incluyen otros agentes hipolipemiantes, el Jupiter
Trial*®®, realizado en 11.508 pacientes con DM2, demostré que la rosuvastatina a
dosis de 20 mg produjo una reducciéon de un 39% del objetivo primario (IAM, ACV,

angina inestable, revascularizacién arterial o muerte cardiovascular.

El estudio ACCORD de lipidos*¢, se comparé la terapia simple con
simvastatina con la terapia combinada simvastatina + fenofibrato, y no se
observaron diferencias entre los dos grupos. El estudio AIM-HIGH
(Atherothrombosis Intervention in Metabolic Syndrome with Low HDL / High
Triglyceride and Impact in Global Health Outcomes)*” con niacina tampoco

demostrd ser mds beneficioso que la terapia con estatinas solamente.

A pesar de estos resultados, un metaanadlisis de Allemann et al.**® mostro que
los fibratos reducen significativamente el riesgo de enfermedad coronaria en los
pacientes con DM2. Ademads, el tratamiento con fibratos puede ayudar a reducir las
complicaciones especificas de la diabetes, como la retinopatia y la nefropatia. En el
estudio FIELD (Fenofibrate Intervention and Event Lowering in Diabetes), se
encontrd que el tratamiento a largo plazo con fenofibrato redujo significativamente
la albuminuria y mostro una disminucion de cinco arios en la tasa de filtracién
glomerular estimada de los pacientes diabéticos. Parece ser que los individuos que
se beneficiarian terapéuticamente de los fibratos serian los que tienen HDL bajo y

TG elevados, aunque la mejora derivada de las estatinas siempre seria mayor.

En la actualidad, se disponen de las guifas europeas y americanas para definir

los objetivos terapéuticos lipidicos.

Por un lado, hasta la publicacién de la guia clinica americana de la ACCy de
la AHA en el 2013, los objetivos estaban marcados por el nivel de LDL, sin embargo,
desde entonces, las recomendaciones tienen en cuenta también el RCV del paciente

y la intensidad de tratamiento.

La GPC publicada por la ACC/AHA en 2013**, recomienda en los pacientes
con DM2 unos niveles del LDL de entre 70 y 190 mg/dl, debiendo iniciar en estos
casos una terapia de moderada intensidad. En prevencién secundaria, se debe

iniciar un tratamiento de alta intensidad. Se recomienda valorar el beneficio-riesgo
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y las preferencias de recibir tratamiento hipolipemiante en aquellas personas con

DM2 menores de 40 o mayores de 75 afios.

Por otro lado, la guia europea ESC/EASD del 2016 y las guias americanas
ACC/AHA del 2018%! si establecen unos objetivos de LDL. En el caso de los
pacientes con alto RCV (score entre 5-10% de mortalidad cardiovascular a los 10
afios) entre los que incluimos a la mayoria de los pacientes con DM2 (aquellos sin
ECV ni otros FRCV), se establece un objetivo de LDL menor de 100 mg/dl, y en los
pacientes con muy alto RCV (score 210% a los 10 afios, es decir, pacientes con DM2
con ECV establecida o pacientes con DM2 y otro FRCV como HTA, DLP o
tabaquismo) el objetivo de LDL seria inferior a 70 mg/dl. Cuando no se alcanzan
los objetivos mencionados de LDL con la dosis méxima tolerada de estatinas, el
objetivo terapéutico alternativo es disminuir un 50% la concentracién basal de LDL.
Adicionalmente, se recomienda mantener un nivel objetivo de TG < 150 mg/dl y

de HDL en los varones > 40 mg/dl y en las mujeres > 50 mg/dl.

La dltima actualizacién de la Guia ESC/EASD 2019%® introduce un cambio
sustancial respecto a la edicién europea previa y a las actuales guias americanas,
con unos objetivos de LDL mds bajos y una reclasificacién de las categorias de RCV
(tabla 13) orientada a estos objetivos (tabla 14). Para alcanzar estos objetivos

terapéuticos serd necesario intensificar el tratamiento hipolipemiante.
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Tabla 13: Categorias de riesgo cardiovascular en pacientes con diabetes mellitus.

Pacientes con DM y ECV establecida

o dafio de un 6rgano diana*

0 3 0 mas factores de riesgo mayores**

o0 DM1 de inicio precoz y larga duracién (>20 afios)

RCV muy alto

Pacientes con DM de duracién > 10 afios sin dafio de un érgano diana*
y con cualquier otro factor de riesgo adicional

RCV e Pacientes jévenes (edad < 35 afios en DM1 y < 50 afios en DM2) con una
LAl duracién de la DM < 10 afios sin otros factores de riesgo

Nota: Mach F, Baigent C, Catapano AL, Koskinas KC, Casula M, Badimon L, et al. ESC
Scientific Document Group. 2019 ESC/EAS Guidelines for the management of
dyslipidaemias: lipid modification to reduce cardiovascular risk. Eur Heart ]. 2020 Jan
1,41(1):111-188. doi: 10.1093/eurheartj/ehz455. Erratum in: Eur Heart ]. 2020 Nov
21,;41(44):4255. PMID: 31504418*". *Proteinuria, disfuncién renal definida como tasa de
filtrado glomerular estimado (TFGe) < 30 Ml/min/1,73m?, hipertrofia del ventriculo
izquierdo o retinopatin. **Edad, hipertension arterial, dislipemia, obesidad, tabaquismo.
(RCV: riesgo cardiovascular; DM: diabetes mellitus; ECV: enfermedad cardiovascular).

Tabla 14: Comparacién de los objetivos terapéuticos lipidicos de las GPC ESC/EASD
2016 y ACC/AHA 2018 respecto a la GPC ESC/EAS 2019.

Guia ESC/EAS 2016
Guia ESC/EAS 2019
Guia ACC/AHA 2018

Riesgo

Objetivo LDL-C Objetivo LDL-C
cardiovascular
Bajo <115 mg/dl <116 mg/dl
Moderado <115 mg/dl <100 mg/dl

<100 mg/dl o una reduccién = 50% cuando
Alto Reduccién =50% y <70 mg/dl
el LDL-C basal sea de 100-200 mg/dl

<70 mg/dl o una reduccién > 50% cuando
Muy alto Reduccién =50% y < 55 mg/dl
el LDL-C basal sea de 70-135 mg/dl

Nota: ESC: European Society of Hypertension; EAS: European Association for the Study
of Diabetes; ACC: American College of Cardiology; AHA: American Heart Association.
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Se ha demostrado que la reduccién de los niveles de LDL a través del
tratamiento con estatinas es una estrategia eficiente para la prevencién primaria y
secundaria de la enfermedad cardiovascular, teniendo en cuenta que los pacientes
con DM tienen mayor riesgo de enfermedad cardiovascular que la poblacién
general®®.

En la siguiente tabla se recoge el grado de control del LDL en los pacientes

con DM2 en distintos estudios realizados en EE.UU, Europa y Espaiia (tabla 15):

Tabla 15: Grado de control lipidico (objetivo LDL < 100 mg/dl) en los

pacientes con DM2 en diferentes estudios realizados en el mundo.

Estudio N LDL < 100 mg/dl

Saydah et al. 2004. Estudio NHANES Datos 1999-2000 (EEUU) 441 48,2%
Eliasson et al. 2005. Datos del Registro nacional de DM 2003 (Suecia) 57.119 28%

Bertoni et al. 2008 (EEUU) 5.145 37,2%
Club Diabete Sicili@. 2008 (Italia) 26.782 44,1%
Cheung et al. 2009. Estudio NHANES Datos 2003-2006 (EEUU) 8.780 46,5%
Cortez-Diaz et al. 2010. VALSIM Study (Portugal) 3215 29,6%
Stark et al. 2013. Estudio NHANES Datos 2007-2010 (EEUU) 1.343 56,2%
Diaz Gravalos et al. 2006. (Galicia, Espaiia) 253 19,8%
Guerra-Bobo et al. 2007. (Segovia, Espaiia) 60 30,6%
Orozco et al. 2007. (Espaiia) 1.907 5,9%
Mengual et al. 2010. (Catalufia, Espafia) 393 40,6%
Roca-Rodriguez et al. 2010. Datos afio 2005 (Cadiz, Espaiia) 564 7,6%
Roca-Rodriguez et al. 2010. Datos afio 2008 (Cadiz, Espafia) 1.177 9,2%
Abellén et al. 2011. Estudio BRAND II (Espaiia) 6.777 25,3%
Vidal Pardo et al. 2011. Estudio OBTEDIGA (Galicia, Espaiia) 3.078 72,6%
Lépez-Simarro et al. 2012. (Barcelona, Espaiia) ‘ 320 . 40,5%
Vinagre et al. 2012. (Cataluiia, Espaiia) 289.791 37,9%
Rivera Casares et al. 2013. (Valencia, Espafia) 7 385 61,5%
De Pablos et al. 2014. Estudio PANORAMA (Espaiia) 751 37,4%
Pérez et al. 2014. (Espaiia) 5.591 NC

Mata-Cases et al. (Catalufia, Espafia) 343.969 NC

Escribano et al. 2019 (Cadiz, Espafia) 87.689 NC

Gémez Garcia et al. 2020 (Espafia) | prsaasne| 61,9%

Nota: LDL: Lipoproteinas de baja densidad; NC: no conocida..
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Como la mayoria de pacientes con DM2 presentan DLP aterogénica, se ha
propuesto como objetivo de control el nivel de colesterol no HDL en lugar del LDL
por presentar un mayor poder predictivo para identificar la arteriosclerosis

subclinica y al grosor intima-media, y es semejante al cociente CT/HDL?* (figura

12).
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Figura 12: Distribucion de las particulas que engloba el colesterol no
HDL>®,

La estimacion del RCV solo con los niveles de LDL-c omite al resto de
particulas aterogénicas circulantes. En el afio 2016, la SEC y la Sociedad Europea
de Arterioesclerosis (EAS) publicaron una GPC en la que incluyeron al No HDL-C
como un FRCV independiente que debe tenerse en cuenta en los pacientes con altos
niveles de TG. Los objetivos de control para colesterol no HDL se calculan

facilmente afiadiendo 30 mg/dl a los objetivos de LDL* (tabla 16).
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Tabla 16: Objetivos de colesterol No HDL de la SEC/ SEA.

Guia ESC/EAS 2016
Guia ESC/EAS 2019
Guia ACC/AHA 2018

RCV Objetivo LDL-C Objetivo No HDL-C ‘ Objetivo LDL-C Objetivo No HDL-C
Bajo <115 mg/dl <145 mg/dl <116 mg/dl <146 mg/dl
Moderado <115 mg/dl <145 mg/dl <100 mg/dl <130 mg/dl
<100 mg/dl o una

reduccién = 50% cuando el Reduccién =50% y <
Alto <130 mg/dl <100 mg/dl

LDL-C basal sea de 100-200 70 mg/dl

mg/dl

<70 mg/dl o una reduccién
Reduccién =50% y <
Muy alto >50% cuando el LDL-C <100 mg/dl <85mg/dl

55 mg/dl
basal sea de 70-135 mg/dl

Nota: ESC: European Society of Hypertension; EAS: European Association for the Study
of Diabetes; ACC: American College of Cardiology; AHA: American Heart Association.

En definitiva, en los pacientes con DM2 ademds de plantearnos unos
objetivos glucémicos, se debe tener en cuenta el control del resto de factores de
riesgo cardiovascular (FRCV) para el buen manejo de la enfermedad y prevencién

de la enfermedad cardiovascular (tabla 17).
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Tabla 17: Objetivos de control en los pacientes con DM2. Adaptada de la
ADA 2022, ESC/EAS 2016, ACC/AHA 2018, ESC/EAS 2019.

HbA1c
Glucemia basal y preprandial
Glucemia postprandial

Colesterol total

C-LDL

C-HDL

TG

Presion arterial

OBJETIVO DE CONTROL
Generalmente < 7 % (Individualizar)®
80-130 mg/dl
<180 mg/dl

< 200 mg/d|

Seguin ESC/EAS 2016 y ACC/AHA 2018"
* <100 mg/dl
* SiRCV alto: < 70 mg/dl
Segun ESC/EAS 2019
* RCV intermedio: < 100 mg/dI
* RCV alto: reduccién = 50 % y < 70 mg/d|
* RCV muy alto: reduccién = 50 % y < 55 mg/dI

& > 40 mg/dl
@ > 50 mg/dl

< 150 mg/dl

Segun ADA 2021:
* 140/90 mmHg si RCV bajo y 130/80 mmHg si ECV
establecida o RCV elevado®
Segun Guia ESC/EASD 2020:
* 130/80 mmHg. En 2 65 afos PAS entre 130-140 mmHg*

Peso IMC < 25 kg/m?
@ <94 cm
Perimetro abdominal
® <80cm
Consumo de tabaco Abstencion

Nota: DM2: diabetes mellitus tipo 2; HbAlc: hemoglobina glicada; C-LDL: colesterol LDL;
RCV: riesgo cardiovascular; C-HDL: colesterol HDL; TG: triglicéridos; ADA: American
Diabetes Association; ESC: European Society of Hypertension; EAS: European Association
for the Study of Diabetes; ACC: American College of Cardiology; AHA: American Heart

Association. @El objetivo de buen control glucemico para la mayoria de las personas
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es HbAlc < 7 %, aunque se recomienda individualizar siempre. bSegu’n las guifas
europeas ESC/EAS 2016 y americanas
AHA/CC/AACV/AACVPR/AAPA/ABC/ACPM/ADA/APhA/ASPC/NLA/P
CNA 2018 se recomienda en los pacientes con DM2 sin ECV establecida ni otros
FRCV un objetivo de C-LDL < 100 mg/ dl. En pacientes con DM2 y ECV establecida

0 = 1 FRCV (alto RCV) el objetivo de C-LDL debe ser < 70 mg/dl. ¢ Las nuevas
guias ESC/ESA del 2019 introducen un cambio sustancial respecto a la edicién
europea previa y a las actuales guias americanas, con unos objetivos de c-LDL ma’s
bajos y una reclasificacién de las categoria de RCV orientada a estos objetivos. En
dichas guias se considera RCV muy alto (pacientes con DM y ECV establecida o
darfio de érgano diana o = 3 FRCV o DM1 de inicio precoz y larga duracién); RCV
alto (pacientes con DM > 10 arios de evolucién sin dafio de 6rgano diana y con
cualquier otro FRCV); RCV moderado (pacientes jovenes < 35 arios en DM1 y < 50
anos en DM2 con duracién DM < 10 anos sin otros FRCV). d La ADA 2022
recomienda: si ECV establecida o RCV a 10 anos > 15 %, un objetivo de presién
arterial < 130/80 mmHg puede ser apropiado, si se puede alcanzar con seguridad.
Para las personas con menor RCV, el objetivo de presién arterial serd 140/90
mmHg. € La Guia ESC/EASD 2020 recomienda un objetivo de PAS de 130 mmHg
o inferior si se tolera el tratamiento. Para pacientes mayores (> 65 arios) la PAS debe
situarse entre 130-140 mmHg si se tolera el tratamiento. La PAD debe reducirse a

< 80 mmHg. No se recomienda PA <120/70 mmHg.
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II. JUSTIFICACION Y
OBJETIVOS
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II. JUSTIFICACION Y OBJETIVOS

Este trabajo surge de la necesidad de conocer las diferencias regionales en el
grado de control de una enfermedad tan prevalente y crénica como es la Diabetes
Tipo 2. Dadas sus proporciones epidémicas y el gran ntimero de complicaciones
que produce es necesario realizar un andlisis de su situacién actual que nos permite
realizar propuestas de mejora en la salud y en su grado de control, a fin de

planificar los recursos destinados a su atencién y prevencion.

El estudio IBERICAN (Identificacion de la poblacién espafiola de riesgo
cardiovascular y renal), es un estudio de identificacién de la poblacién espafiola de
riesgo cardiovascular y renal, que estd promovido por la Sociedad Espafiola de
Médicos de Atencién Primaria (SEMERGEN), y se inici6é en el afio 2016 con el
objetivo de obtener una fotografia de la situacién cardiovascular y de los factores
de riesgo cardiovasculares en nuestro pais. Este estudio ha conseguido incluir a
mds de 8000 pacientes, de los cuales 1587 tienen DM, lo que lo convierte en un hito
dentro de los estudios de investigacion realizados en el dmbito de la Atencién

Primaria en Espafia.

Objetivos generales:

1. Identificar el grado de control de los pacientes con DM2 seguidos en las
consultas de atencién primaria.
2. Conocer las diferencias regionales en el grado de control de la poblacién

espafiola con DM2 asistida en atencién primaria.

Objetivos especificos:

1.  Identificar la prevalencia de la DM2 en Espafia y sus diferencias en
las distintas comunidades autonémicas. (CCAA) y regiones.

2. Describir el perfil sociodemogréfico y las principales caracteristicas
clinicas de los pacientes con DM2.

3.  Establecer si existen diferencias en los estilos de vida de la poblacién

con DM2 entre las distintas CCAA y regiones.
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4.  Averiguar cudl es la distribucién de los FRCV en los pacientes con
DM2 en las diferentes CCAA y regiones.

5. Analizar los distintos tratamientos que reciben los pacientes con
DM2 en las diferentes CCAA y regiones.

6. Reconocer posibles variables que se asocian al mal control de la
DM2.

7.  Realizar propuestas de mejora respecto al control de la DM2.

Los resultados de este estudio tienen la posibilidad de promover y
recomendar mejoras en la salud, el bienestar o el conocimiento de los pacientes con
DM?2 y permitirdn establecer los cambios necesarios para mejorar el grado de
control de la enfermedad con la finalidad de mejorar su calidad de vida, asi como
evitar sus complicaciones y el deterioro progresivo del paciente producido por la

diabetes mellitus.
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III. HIPOTESIS DE TRABAJO

El grado de control de los pacientes con DM2 atendidos en consultas de
Atencién Primaria de la poblacién estudiada, no es inferior al grado de control
obtenido por otros estudios de nuestro dmbito y realizados anteriormente en

nuestro pais.

Asi mismo, no esperamos pese a que hay distintos sistemas de salud en cada
CCAA que haya diferencias regionales en Espafia en el grado de control de los

pacientes con DM2 atendidos en consultas de Atencién Primaria.
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IV. MATERIAL Y METODOS

4.1. Tipo de estudio

El estudio IBERICAN es un estudio epidemiolégico, multicéntrico,

observacional y de cohortes de tipo prospectivo.

La investigaciéon que se realiza en esta tesis forma parte de un corte
transversal para analizar los datos de la primera visita que se realiz6 en el estudio
IBERICAN entre los afios 2014 y 2018.

4.2. Poblacion diana y &mbito del estudio

La poblacién diana del estudio estd constituida por individuos de ambos
sexos de entre 18 y 85 afios, con y sin factores de riesgo cardiovascular y con o sin
enfermedad cardiovascular previa (primer episodio), con derecho a asistencia
sanitaria y que consultan para recibir atencién médica en diversos centros de salud

de atencién primaria de todas las CCAA de Espafia.

Seguin consta en el censo en Espafia, realizado por el Instituto Nacional de
Estadistica (INE)*?, la poblacién en Espafia se situaba en 46.512.199 habitantes a 1
de enero de 2014 (afio de inicio del estudio). La distribucién por CCAA se puede

observar a continuacion (figura 13, tabla 18).
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Figura 13: Mapa con la distribucién del namero de habitantes distribuidos

por comunidades auténomas en Espafia a fecha de 1 de enero de 2014*%.

- 133 -



Tabla 18: Numero de habitantes distribuidos por comunidades auténomas

en Espana a fecha de 1 de enero de 2014.

Comunidad
N?* Habitantes
Auténoma
Andalucia 8.388.875
Aragén 1.331.301
Cantabria 587.682
Castilla la Mancha 2.075.197
Castilla y Leén 2.495.689
Catalufia 7.416.237
Comunidad de Madrid 6.378.297
Comunidad Valenciana 4.956.427
Extremadura 1.096.421
Galicia 2.747.226
Illes Balears 1.115.841
Islas Canarias 2.114.845
La Rioja 315.223
Melilla 83.870
Navarra 636.450
Pafs Vasco 2.167.166
Principado de Asturias 1.058.975
Regién de Murcia 1.461.803
Total 46.512.199

Se han incluido personas de 17 comunidades auténomas de Espaiia:
Andalucia, Aragén, Cantabria, Castilla La Mancha, Castilla y Leén, Catalufa,
Comunidad de Madrid, Comunidad Valenciana, Extremadura, Galicia, Islas
Baleares, Islas Canarias, La Rioja, Navarra, Pafs Vasco, Principado de Asturias,
Regién de Murcia y la ciudad de Melilla. No se incluyeron personas de la ciudad

de Ceuta.
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Para aumentar la potencia de los resultados de este trabajo, se han agrupado
las CCAA en 4 regiones: norte (Aragén, Cantabria, Galicia, La Rioja, Navarra, Pafs
Vasco y Principado de Asturias), centro (Castilla- La Mancha, Castilla y Ledn,
Comunidad de Madrid y Extremadura), mediterraneo (Catalufia, Comunidad
Valenciana e Islas Baleares) y sur-este (Andalucia, Islas Canarias, Melilla y Regién
de Murcia) (figura 14).

‘*"’ M NORTE
" M CENTRO

B MEDITERRANEO

N

B SUR-ESTE

Figura 14: Distribucién de las distintas comunidades auténomas por

regiones.

Los médicos investigadores que participan en el estudio han de ejercer su
profesion en centro de atencién primaria de cualquiera de las diecisiete
comunidades auténomas espariolas, y deberan haber solicitado la participacién del
estudio a través de la Secretaria de la SEMERGEN.

Participaron un total de 531 investigadores distribuidos por todo el territorio
nacional de 594 centros de salud diferentes (tabla 19). El numero de pacientes
incluidos por cada médico investigador de media fue 15,7 (DE: 16,5) pacientes y

una mediana de 10 pacientes.
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Tabla 19: Numero de investigadores participantes distribuidos por

comunidades auténomas en Espafia.

Comunidad auténoma | N° Investigadores
Andalucia 72 (13,6%)
Aragén 15 (2,8%)
Cantabria 11 (2,1%)
Castilla la Mancha 32 (6,0%)
Castilla y Le6n 43 (8,1%)
Catalufia 42 (7,9%)
Ceuta 0(0,0%)
Comunidad de Madrid 58 (10,9%)
Comunidad Valenciana 78 (14,7%)
Extremadura 49 (9,2%)
Galicia 45 (8,5%)
Illes Balears 15 (2,8%)
Islas Canarias 17 (3,2%)
La Rioja 3(0,6%)
Melilla 4 (0,8%)
Navarra 2 (0,4%)
Pais Vasco 17 (3,2%)
Principado de Asturias 13 (2,4%)
Regién de Murcia 15 (2,8%)
Total 531 (100%)

4.3. Periodo del estudio

Los resultados aportados en este trabajo corresponden al andlisis transversal
de las variables de inclusién de los pacientes incluidos en este estudio. El
reclutamiento de la primera visita se realizé del 1 de abril de 2014 al 31 de octubre
de 2018.
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4.4. Criterios de inclusién y exclusién

e Criterios de inclusiéon: Todo usuario del Sistema Nacional de Salud,

residente en Espafia en los ultimos 5 afios, incluido en el cupo del médico
investigador, de cualquier sexo, de entre 18 y 85 afios de edad, con o sin factores de

riesgo cardiovascular y con o sin enfermedad cardiovascular previa.

e Criterios de exclusién: Son criterios de exclusién los siguientes:

o Cambio de residencia habitual a otra ciudad o pais en los préximos
6 afios.

o Patologia terminal o esperanza de vida reducida en los préximos 5
anos.

o Dificultad manifiesta para el seguimiento en Atencién Primaria.

o Negativa por parte del individuo a formar parte de la cohorte
inicialmente o a continuar formando parte de la misma en el

seguimiento.

4.5. Calculo de tamano muestral

Ante los diferentes objetivos planteados en el estudio IBERICAN, se plante6

el tamafio muestral para el objetivo que precisaba una muestra de mayor tamafio.

De los objetivos planteados, el mds exigente era la incidencia de eventos, y la
elaboracién del modelo predictivo multivariado para explicar cudles son las
variables predictoras independientes de la incidencia de eventos. El modelo
multivariado mds adecuado para predecir el riesgo de evento en funcién de los
FRCV es una regresiéon de Cox. Los investigadores registran 10 posibles variables
independientes (edad, sexo, hipercolesterolemia, tabaquismo, hipertensién
arterial, diabetes, dieta, ejercicio, condicién social, stress psicosocial). Para calcular
el tamafio muestral en base al “n° de eventos por variable” (EPV), vamos a
considerar un minimo de 10-15 eventos por cada variable independiente del
modelo*?, que es lo recomendado para la mayoria de los modelos predictivos®*.
Esto supone que, para el modelo de Cox propuesto, se necesitarfan un minimo de
100 eventos. A continuacién, debemos estimar la incidencia de eventos en

poblaciones similares a la nuestra:
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=El estudio REGICOR** aporta la incidencia de infarto agudo de miocardio:
e Edad 36-64 afios.
©140,8/10° en hombres y 20,4/10° en mujeres.

= Estimacién de la incidencia de cardiopatia isquémica en Espafia®®.

= El estudio IBERICA?’ también aporta incidencia de primer infarto agudo
de miocardio en pacientes de 25 a 74 afios:
e Varones: 194/10°
* Mujeres: 38/10°
= El estudio RESCATE?**® aporta la incidencia de angina inestable:
e Varones: 130/10°
e Mujeres: 26/10°

= Un estudio que analiz6 las caracteristicas temporales y espaciales de la
mortalidad evitable entre 1986-2001 para pacientes de 25-74 afios mostré incidencia
para infarto agudo de miocardio®”’:
eHombres: 135-210 /10°
® Mujeres: 29-61/10°

También el mismo estudio aporté incidencias de accidente vascular cerebral
y de accidente isquémico transitorio®®:
> Incidencia de accidente vascular cerebral:
e Hombres: 183-364/10°
e Mujeres: 169/10°
> Incidencia de accidente isquémico transitorio:
e Hombres: 98/10°
* Mujeres: 63/10°
Segiin estos datos la tasa de incidencia de enfermedad cardiovascular,
incluyendo muerte cardiaca stbita, infarto, angina inestable, accidente vascular
cerebral y accidente isquémico transitorio, y suponiendo que no hubiera

solapamiento entre eventos, podria estar, estimando a la baja, en unos 650 casos
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por 100.000 hombres y en unos 300 casos por 100.000 mujeres, es decir, unos 475
eventos por 100.000 habitantes/ afio o, lo que es lo mismo, 4,75 eventos por 1000

habitantes / afio5-2¢,

Aceptamos entonces una incidencia para eventos de 4,75 eventos por 1000
habitantes por afio, por lo que necesitarfamos un tamafio muestral entre 4.200-6.300
pacientes que serfa util para prever entre 10-15 eventos por variable. Si
redondeamos en 6.000 pacientes, obtendriamos un modelo con capacidad para
prever 14 eventos por variable. Finalmente, asumiremos un 15% de pérdidas, por

lo que el tamafio muestral final serd de 7.000 pacientes.

Ademds, es muy improbable que en el modelo multivariado final
permanezcan las 10 variables independientes, por lo que el EPV aumentaria.
Podemos concluir que reducir el tamafio muestral de los 15.000 propuesto
inicialmente a los 7.000 actuales, no comprometeria de forma importante la
factibilidad y consecuciéon de los objetivos del estudio. Esta disminucién del
tamafio muestral obviamente reduciria la potencia estadistica del estudio y la

precisién de las estimaciones, pero la mantiene en limites aceptables.

Finalmente, el nimero de pacientes reclutados en el estudio ha sido de 8.112,
de los cuales se han eliminado 46 por falta de calidad suficiente de los datos, por

tanto, la muestra basal ha quedado conformada con 8.066 pacientes.

En este trabajo se incluye el andlisis de los pacientes con diagndstico de DM
que es de 1.623.

4.6. Método de muestreo

La seleccién de pacientes en este estudio se ha realizado por muestreo
consecutivo. Se trata de un muestreo no probabilistico muy utilizado que si se
realiza correctamente puede ser considerado como un muestreo aleatorio; es decir,
que si se realiza de forma correcta la representatividad de la muestra puede ser

semejante a la obtenida en un muestreo probabilistico.

- 139 -



Los investigadores seleccionan consecutivamente a los diez primeros
pacientes citados en sus consultas que tengan entre 18 y 85 afios de edad, que
cumplan los criterios de inclusién y no presenten ninguno de exclusién que se han
nombrado anteriormente; los diez pacientes se podrdn seleccionar en un periodo

de uno a cinco dias laborables contados a partir del dia del inicio de la captacién.

4.7. Método de recogida de informacion

La informacioén es recogida por los médicos de atenciéon primaria de los cupos
a los que pertenecen los pacientes incluidos en un cuaderno de recogida de datos
(CRD).

Las caracteristicas de este CRD son las necesarias para facilitar un desarrollo
y cumplimentacion muy simple, comodo y accesible. Todos los campos de
variables estdn claramente explicados en el mismo CRD, para que no surja ninguna
duda.

Para preservar y cumplir la Ley Orgénica de Proteccién de Datos de Caréacter
Personal y Garantia de los Derechos Digitales 3/2018, de 5 de diciembre, no

aparecen los nombres y apellidos completos.

Dado que los médicos de atenciéon primaria en Espafia disponen de muy poco
tiempo libre en la consulta para cumplimentar CRDs on-line, se facilitan unos CDR
en formato papel, para luego transcribirlos en la pagina web de SEMERGEN
(https:/ / www.e-clinical.org/iberican), accediendo a dicho CRD mediante un

usuario y contrasefia personal de cada investigador.

A los pacientes incluidos en el estudio se les realiza una exploracion
convencional de pardmetros clinicos y disfrutan de asignacién libre de tratamiento
(segin préctica clinica habitual). Las determinaciones analiticas se consideran
validas si se practican en el momento de la inclusién del paciente en el estudio o si

se han realizado en los seis meses previos a dicha inclusién.
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El ntimero de visitas que se realizardn a los sujetos incluidos en el estudio
serd de una al afio (una cada doce meses) durante al menos diez afios (tabla 20). En

este trabajo se incluyen solo los datos de la primera visita realizada.

Tabla 20: Plan de visitas y registros en cada una de ellas. En este estudio se

incluyen solo datos de la primera visita (V1).

Mes:
Visita:
Historia Clinica
Peso X X X X
Talla
Perimetro abdominal X X X X X
Presi6n arterial X X X X X
Frecuencia cardiaca X X X X X
Analitica X X X X X
Electrocardiograma X X X X X
Cuestionarios X X X X X
Farmacos X X X X X
Eventos X X X X X

4.8. Variables y cuaderno de recogida de datos

A continuacién, se presentan las variables recogidas en el CRD (tabla 21):

e Sexo: Hombre /Mujer
e Edad: afios (solo dos cifras)

e Lugar de residencia:
o Urbano: >2.500 habitantes
o Rural < 2.500 habitantes
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e Nivel educacion:
o Sin estudios (SE)
o Educacién general basica EGB)
o Estudios superiores (ES)
o Estudios universitarios (EU)

¢ Nivel econémico familiar:
o Renta anual menor de 18.000€
o Renta entre 18.000€ y 100.000€
o Renta mayor de 100.000€

e Situacién laboral actual:

o Trabaja
o Jubilado
o Paro

o Estudia

o Tareas Domésticas
e Actividad fisica/Sedentarismo:
o Ningun ejercicio (NE)
o Ejercicio Moderado-bajo (EMB)
o Ejercicio Moderado-Alto (EMA)
o Competicion (COM)
e Peso: en Kg. (solo con 1 decimal).
e Talla: en metros (con dos decimales).
¢ IMC: Peso (Kg) / Talla (m)>
e Perimetro abdominal: en cm (poner un cero delante si es menor de 100)
e PAS: en mmHg (poner un cero delante si es menor de 100)
e PAD: en mmHg (poner un cero delante si es menor de 100)
e Frecuencia cardiaca: en latidos por minuto
¢ Glucemia basal: en mg/dL (poner un cero delante si es menor de 100)
e Colesterol total: poner un cero delante si es menor de 100 (mg/dl)
e Colesterol LDL: poner un cero delante si es menor de 100 (mg/dl)
e Colesterol HDL: poner un cero delante si es menor de 100 (mg/dl)

¢ TG: poner un cero delante si es menor de 100 (mg/dl)
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e Creatinina sérica: con dos decimales (mg/dl)
e Cociente albtmina/creatinina (determinaciéon en los tdltimos 6 meses)
(mg/gr)
o Normoalbuminuria < 30 mg/gr
o Microalbuminuria entre 30 y 299 mg/gr
o Macroalbuminuria (proteinuria) > 300 mg/ gr
o No conocida
e Acido Urico: (determinacién en los Gltimos 6 meses) poner un cero delante
si es menor de 10 (mg/dl)
¢ Antecedentes de evento cardiovascular en familiares de primer grado
(padres o hermanos) (antes de los 55 afios en varén y antes de los 65 en mujer):
Si/No.
¢ Antecedentes personales
o Ninguna
o Ictus (ictus isquémico; hemorragia cerebral; accidente isquémico
transitorio)
o Fibrilacién auricular
o Insuficiencia cardfaca con fraccién de eyeccién reducida
o Insuficiencia cardiaca con fraccién de eyeccién conservada
o Cardiopatia isquémica documentada (infarto de miocardio; angina;
revascularizacién coronaria con intervencionismo o cirugia)
o Enfermedad vascular periférica (en extremidades inferiores)
o Retinopatia avanzada (hemorragias o exudados, papiledema)
e Hipertensién: Si/No. Definir como diagnosticada o no diagnosticada
previamente. Sefialar afio de diagndstico y tratamiento.
e Dislipemia: Si/ No. Definir como diagnosticada o no diagnosticada
previamente. Sefialar afio de diagndstico y tratamiento.
e Diabetes: Mellitus tipo 1: Si/No. Definir como diagnosticada o no
diagnosticada previamente. Sefialar afio de diagnéstico y cifra de HbAlc (mg/dl)
e Diabetes Mellitus tipo 2: Si/No. Definir como diagnosticada o no
diagnosticada previamente. Sefialar afio de diagndstico, cifra de HbAlc (mg/dl) y
tratamiento.

¢ Electrocardiograma (ECG) (Optativo: si es posible, uno cada dos afios)
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o Normal
o Anormal. Senalar tipo de alteracion electrocardiogréfica (fibrilacién
auricular/flutter; hipertrofia ventricular sin confirmar con
ecocardiograma;  hipertrofia ~ ventricular  confirmada con
ecocardiograma; bloqueo de rama izquierda; otros).
o No conocido
e Indice Tobillo Brazo (Optativo: si es posible, uno cada dos afios)
o Tobillo derecho
o Tobillo izquierdo
o No conocido
e Tratamiento antitrombdtico: Si/No
¢ Consumo crénico de antiinflamatorios: Si/No
e Tabaquismo:
o Ha fumado el dltimo mes al menos un cigarrillo
o No ha fumado el dltimo mes, pero si el tltimo afio
o Ex fumador: mds de 1 afio sin fumar

o Nunca fumador

e Alcoholismo: Si/No. Se consideran hébitos t6xicos de alcohol el consumo
diario de méds de 4 vasos de vino o 4 cervezas o 3 copas de cofac, anis, pachardn o
similares, o 2 giiisquis o combinados.

e Diet Score: valor entre 0-55. Realizado mediante la encuesta dietética
(Mediterranean Diet Score) mide en raciones al mes el consumo de cereales no
refinados (pan, arroz y pasta integral), patatas, frutas, verduras, legumbres y
pescado, dando 0 puntos cuando no hay consumo de esos alimentos, 1 punto
cuando el consumo se encuentra entre 1y 4 veces al mes, 2 puntos si estd entre 5y
8 veces al mes, 3 puntos si estd entre 9y 12, 4 puntos si estd entre 13 y 18, y 5 puntos
si el consumo es de mds de 18 veces al mes. Este sistema de puntuacién se invierte
para la carne roja y derivados, la carne de ave y los lacteos enteros, de esta forma
se darfan 5 puntos si no se notifica consumo al mes y 0 puntos si se consumen mds
de 18 veces al mes. En cuanto al uso del aceite de oliva para cocinar, se puntta 0
cuando no se consume y 5 cuando se hace diariamente, asi como el consumo de
alcohol, que se mide en funcién de los mililitros diarios, con un 5 para menos de

300 y un 0 para més de 700.

e Cuestionario de salud versién en espafiol EQ-5D
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Tengo dificultad para caminar: nunca/a veces/siempre

Mantengo mi aseo y cuidado personal: nunca/a veces/siempre
Puedo realizar actividades domésticas ordinarias: nunca/a
veces/siempre

Siento dolor: nunca/a veces/siempre

Tengo depresion: nunca/a veces/siempre

Tabla 21: Tipos de variables incluidas en el estudio IBERICAN.

ORDEN | TITULO TIPO POSIBLES INDEXADA DIGITOS
1 SEXO0 CUALITATIVA 2 SI 3
2 EDAD CUANTITATIVA () SI 2
3 RESIDENC CUALITATIVA 2 NO 5
1 NIVEL_ED CUALITATIVA 3 NO 3
5 NIVEL_EC CUALITATIVA 3 NO 1
6 LABORAL CUALITATIVA 6 NO 1
7 SEDENTAR CUALITATIVA B NO 3
8 PESO CUANTITATIVA () NO 1
9 TALLA CUANTITATIVA Q) NO 4

IMC CUANTITATIVA 20 AUTO 2
10 SOPLOS CUALITATIVA 2 NO 2
11 PERI_ABD CUANTITATIVA 80 NO 3
12 GLUC_BAS CUANTITATIVA 440 NO 3
13 PAS CUANTITATIVA () NO 3
14 PAD CUANTITATIVA () NO 3
15 PULSO CUNTITATIVA 200 NO 3
16 HTA CUALITATIVA 2 SI 2
17 TIPO_HTA CUALITATIVA B NO 1
18 DISLIPEM CUALITATIVA 2 SI 2
19 COLE_TOT CUANTITATIVA () NO 3
20 COLE_LDL CUANTITATIVA () NO 3
21 COLE_HDL CUANTITATIVA () NO 3
22 TRIGLICE CUANTITATIVA () NO 3
23 ENF_VASC CUALITATIVA 2 NO 2
24 TABAQUI CUALITATIVA 3 NO 2
25 INSUF_RE CUALITATIVA 2 NO 2
26 AF_ECVP CUALITATIVA 2 NO 7
27 CREATIN CUANTITATIVA 25 NO 3
28 USO_GUIA CUALITATIVA 5 NO 1
29 ECG CUALITATIVA 2 NO 1
30 ITB CUALITATIVA 3 NO 1
31 MED_DISL CUALITATIVA - NO
32 MED_DIAB CUALITATIVA - NO
33 MED_HTA CUALITATIVA NO -
34 ACIDO URICO CUANTITATIVA - NO 5
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4.9. Variables de grado de control

En el andlisis de la muestra de este estudio se han definido las siguientes

variables para evaluar el grado de control de la DM2:

e Grado de obesidad segtin la OMS:
o Normopeso: IMC entre 18,5 y 24,9 Kg/m?
o Sobrepeso: IMC entre 25 y 29,9 Kg/m?
o Obesidad: IMC > 30 Kg/m?
* Obesidad grado I: entre 30 y 34,9 Kg/m?
* Obesidad grado II: entre 35 y 39,9 Kg/m?
* Obesidad grado III: > 40 Kg/m?

e Perimetro abdominal:

o Se considera elevado si es > 88 cm en mujeres y es > 102 cm en
varones

e Grado de control tabaquismo: Para aumentar la representatividad de los
resultados se han agrupado a los pacientes en las siguientes categorias:

o Fumador activo: se incluyen aquellos pacientes que han fumado en
el dltimo mes al menos un cigarrillo

o Exfumador: se incluyen aquellos pacientes que no han fumado en el
dltimo mes, pero si en el dltimo afio y aquellos que llevan mds de 1
afio sin fumar

o No fumador: se incluyen aquellos pacientes que nunca han fumado

e Grado de control alcoholismo: se considera un hébito téxico de alcohol el
consumo diario de mds de 4 vasos de vino o 4 cervezas o 3 copas de cofiac,
anis, pachardn o similares, o 2 giiisquis o combinados.

e Grado de control Diet Score: valores entre 0-55 puntos. El nivel de
adherencia se establece siguiendo los siguientes puntos de corte: adherencia
baja (hombres: 0-34; mujeres 0-36), adherencia media (hombres: 34-37;
mujeres 37-40) y adherencia alta (hombres > 38; mujeres > 41).

e Grado de control glucémico:

o Se considera buen control glucémico un nivel de HbAlc < 7%.

o Se considera mal control glucémico un nivel de HbAlc >7%
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Grado de control de la DM2 y la HTA:

O

Se considera buen control un nivel de HbAlc < 7% y PA < 140/90
mmHg (segiin guias como la ADA 2022) y HbAlc < 7% y PA <
130/80 mmHg (segiin guias como la ACC/AHA 2017 o la
ESC/EASD 2019).

Se considera mal control un nivel de HbAlc > 7% y PA > 140/90
mmHg (segtin guias americanas, como la ADA 2022) y HbAlc > 7%
y PA >130/80 mmHg (segun guias europeas).

Grado de control de la DM2 y la DLP segtin objetivos de C-LDL: los

objetivos de grado de control dependen del RCV calculado del paciente con

DM2:

O

Si el RCV es muy alto (aquellos pacientes con DM2 y ECV
establecida o dafio de 6rgano diana o mds de 3 FRCV), se considera
buen control un nivel de HbAlc < 7% y C-LDL < 55 mg/dl y mal
control HbAlc > 7% y LDL > 55 mg/dl (segin la GPC ESC/EASD
2019).

Si el RCV es alto (aquellos pacientes con DM2 sin ECV ni dafios de
6rgano diana, pero con otro FRCV adicional), se considera buen
control un nivel de HbAlc < 7% y C-LDL < 70 mg/dl y mal control
HbAlc>7% y LDL >70 mg/dl (segtin la GPC ESC/EASD 2019).

Si el RCV es moderado (aquellos pacientes con DM2 j6venes con
duracién de la DM < 10 afos sin otros FRCV), se considera buen
control un nivel de HbAlc < 7% y C-LDL < 100 mg /dl y mal control
HbAlc>7% y LDL > 100 mg/dl (segtin la GPC ESC/EASD 2019).

Grado de control de la DM2 y la DLP segtn objetivos de C- No HDL: los
niveles de C-No HDL se calculan sumando 30 mg/dl a los objetivos de LDL.
El C-No HDL es semejante al cociente de Mayurama (TH/C-HDL).

O

Se considera buen control un indice de Mayurama < 2 y mal control

sies>2.
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4.10. Estrategia de analisis estadistico: test y procedimientos

En este estudio se analizan tanto variables cualitativas como cuantitativas
(tabla 21).

Las variables cualitativas se han definido como frecuencias absoluta y
relativa, y las variables continuas como media + desviacién estdndar (mediana y
rango intercuartilico, en su caso). Las pruebas estadisticas se han realizado
dependiendo de la naturaleza de las variables. El estudio de la relacién de variables
categdricas se ha llevado a cabo mediante la prueba de chi-cuadrado (en el caso de
que mas del 20% de las celdas tuvieran una frecuencia esperada menor a 5 se
utilizara'la prueba exacta de Fisher). La comparacién de variables continuas entre
grupos de pacientes se ha realizado mediante la prueba de la t de Student. Para la
comparacién de multiples medias se ha utilizado el andlisis de la varianza o test de
ANOVA.

Se realiz6 un andlisis de regresion logistica binaria no condicional, tomando
como variable dependiente el grado de control de la diabetes (HbAlc), codificada
como 1 (mal control = HbAlc>7%), y 0 (buen control = HbAlc <7%). Se incluyeron
como variables independientes en el modelo inicial todas las que mostraron un
valor p<0,05 en asociacién bivariada con la variable dependiente. A partir del
modelo inicial se fueron eliminando manualmente las variables no significativas,
hasta llegar al modelo final. Se elaboré un modelo para cada una de las 4 éreas

geograficas.

En todas las comparaciones se ha rechazado la hipétesis nula con un error alfa <
0,05.

4.11. Programa estadistico a utilizar

Para el procesamiento y andlisis de los datos de este trabajo se han utilizado

los siguientes programas informaéticos y estadisticos:

e Microsoft Excel version 16.37 (2020 Microsoft).
e Programa estadistico SPSS versién 22.0. (IBM Corp.; Estados Unidos).
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4.12. Aplicabilidad y utilidad de los resultados

Los resultados de este estudio van a proporcionar conocimiento sobre la
prevalencia de los diferentes factores de riesgo en la poblacién adulta espafiola
atendida en atencién primaria, por comunidades auténomas. Dado que en Espafia
se han adquirido unos hdbitos poco saludables en las dltimas décadas
(sedentarismo, dieta hipercaldrica, rica en grasas saturadas y azticares simples,
etc.), los resultados de este estudio adquieren importancia al tener la posibilidad
de promover mejoras en la salud, la prevencién y el tratamiento de las
enfermedades cardiovasculares en Espafia, mds en concreto, con la diabetes

mellitus tipo 2.

4.13. Estrategia de busqueda bibliografica

La bisqueda bibliogréfica se realizd, principalmente, a través de la base de
datos PubMed que permite el acceso a mds de 19 millones de referencias

bibliogréficas.

Se han utilizado como palabras clave los descriptores MeSHD: “Diabetes
Mellitus, Type 2”7, “Prevalence”, “Cardiovascular Risk”, “glycemic control”, entre

otros.

Ademids, se ha realizado una basqueda manual inversa a partir de referencias
incluidas en los articulos identificadas a partir de estrategias previas de btisqueda
en PubMed.

El acceso a estos recursos se ha realizado a través de la Biblioteca Virtual de

Murciasalud para disponer de los textos completos.

4.14. Calendario y cronograma previsto

A continuacién, se presenta el cronograma previsto de actividades para la

elaboracién de la tesis doctoral (figura 15).
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4.15. Aspectos ético legales

La notificacién o aprobacién por comités éticos de investigacion clinica y
autoridades competentes u otras organizaciones se realizard tal y como establecen
las normas nacionales antes de iniciar el reclutamiento en un centro participante en

el estudio.

La responsabilidad del médico participante se incluye dentro del campo de
su profesiéon médica, ya que se trata de un registro de enfermedad en un estudio
no intervencionista; por tanto, no es necesario un seguro especifico para el paciente

para este registro de enfermedad.

Este estudio se incluird en un registro ptblico que cumple los requisitos del
International Committee of Medical Journal Editors (ICJME) antes del comienzo
del reclutamiento de pacientes; asi mismo estard dirigido conforme a las normas de

las buenas précticas epidemiolégicas (BPE).

4.15.1. Consentimiento informado

Es responsabilidad del médico investigador obtener el formulario de
consentimiento informado (FCI) del paciente de forma voluntaria para participar

en el estudio antes de que se introduzca cualquier dato de un paciente en el CRD.

A la hora de obtener y documentar el consentimiento informado, el médico
debera cumplir con los requisitos reguladores vigentes de los principios éticos que

tienen su origen en la declaracién de Helsinki.

A todos los pacientes participantes se les entregd una “hoja de informacién”
y un “modelo de consentimiento informado”. Antes de firmar el consentimiento
informado, cada paciente recibié una explicacién adecuada de los objetivos y de los
métodos de estudio, asi como, tuvieron la oportunidad de realizar preguntas y
recibir respuestas satisfactorias. A cada paciente se le facilité el tiempo suficiente

para decidir si deseaba participar en el estudio.
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Al entregar el consentimiento informado, el paciente se declara conforme con
el hecho de que el médico recopile datos para el estudio desde la visita de referencia
(incluidos los 12 meses anteriores a esa visita de referencia), y datos del
seguimiento al cabo de 1 afio. El paciente comunicard su conformidad entregando

el FCI con una declaracién al respecto.

Todos los consentimientos informados deben estar firmados y fechados
personalmente por el paciente y por el médico que haya dirigido la gestion del

consentimiento informado.

Una vez firmado, el FCI se debe guardar en el centro del estudio
(preferiblemente en los informes médicos del paciente); la copia del formulario de
consentimiento firmado se debe entregar al paciente. La fecha de entrega del

consentimiento informado se registrara en el CRD.

4.15.2. Confidencialidad de la informacion

La privacidad de los pacientes se mantendrd conforme a los requisitos de la
directiva 95/46 CE y la legislaciéon nacional para la proteccién de datos. El
tratamiento, la comunicacién y cesién de los datos de cardcter personal de todos
los sujetos participantes se ajustard a lo dispuesto en la Ley Orgdnica 15/1999 de
13 de diciembre de proteccion de datos de cardcter personal y normas
complementarias (Real Decreto 1720/2007, de 21 de diciembre, que reglamenta la
citada Ley).

Los datos se recopilardn con un pseudénimo. Un nimero de identificacién
asignado a cada paciente se utilizard en lugar del nombre del paciente para
proteger la identidad del mismo cuando se presenten los datos relacionados con el
estudio. Unicamente el personal autorizado - personal de SEMERGEN,
representantes del Promotor y profesionales de la “contract research organization”
(CRO) - tendrd acceso a los datos personalizados del paciente, por ejemplo, a

documentos originales (historial médico). El paciente comunicard su conformidad
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entregando el consentimiento informado (se incluird una declaracién al respecto en
el FCI).

4.15.3. Aprobacién por el Comité Ftico de Investigacién Clinica (CEIC)

El CEIC del Hospital Universitario Clinico San Carlos de Madrid evaldo el
trabajo y dio la autorizacién para su realizacién , por cumplir los requisitos éticos
aplicables a este tipo de estudio el 21 de febrero de 2013 (C.P. IBERICAN - C.L
13/047-E).

Posteriormente, el Comité de Etica de la Universidad Catélica San Antonio
(UCAM) emiti6é un informe favorable para la realizacién de esta tesis doctoral, por

cumplir los requisitos éticos aplicables a este tipo de estudio el 26 de julio de 2019.

4.16. Financiacion

El promotor del estudio es la Sociedad Espafiola de Médicos de Atencién
Primaria SEMERGEN que garantiza la no interferencia en los procesos de seleccién
de los casos, andlisis de la informacién o presentacién de resultados, o en cualquier

otro proceso que pueda incidir en los resultados del estudio.

El promotor asume la financiacién del estudio de acuerdo con las directrices
del presente protocolo. Esta financiaciéon incluye la totalidad de los materiales
necesarios para la realizacion del estudio, el coste de los procesos de autorizacién
y control ante el CEIC y autoridades sanitarias, el disefio, mantenimiento y gestién
de la base de datos y el andlisis estadistico de la informacién que se genere. La
financiacién serd en todo caso independiente de los resultados del estudio. El
promotor del estudio dispondrd de una memoria econémica “cero”, ya que no se
realiza ninguna aportacién econémica a los investigadores que participan en el

estudio.
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4.17. Documentacion del estudio

A continuacioén, se detalla toda la documentacion relativa al estudio:

4.17.1. Ficha técnica del estudio (anexo 1)

Se incluye la ficha técnica del estudio donde se recoge el c6digo del estudio,
el titulo del proyecto, el promotor, la aprobacién del comité de ética, la clasificacién
del estudio por la Agencia Espafiola de Medicamentos y Productos Sanitarios
(AEMPS), el investigador principal, el comité cientifico y los coordinadores

regionales.

4.17.2. Aprobacién del estudio por el Comité de Etica de Investigacién
Clinica del Hospital Clinico San Carlos de Madrid (Espaia) (anexo
2)

Se incluye el informe del dictamen favorable emitido por el CEIC del Hospital
Clinico San Carlos de Madrid (Espafa).

4.17.3. Aprobacién del estudio por el Comité de Etica de la Universidad
Catoélica San Antonio de Murcia (Espaifia) (anexo 3)

Se incluye el informe favorable del comité de ética de la UCAM (Espana).

4.17.4. Informe clasificacion AEMPS (anexo 4)

Se incluye la resolucién del procedimiento de clasificacién de estudio clinico
o epidemiolégico emitido por la Agencia Espafiola de Medicamentos y Productos

Sanitarios del Ministerio de Sanidad, Servicios Sociales e Igualdad. Se resuelve
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clasificar al estudio IBERICAN como “Estudio Observacional No Posautorizacion”
(abreviado como No-EPA).

4.17.5. Compromiso del investigador (anexo 5)

Se incluye un documento que se entrega a cada investigador para que lo
firme, en el que consta que conoce y acepta participar con investigador en el estudio
que lleva por titulo “Identificacion de la poblacion Espafiola de Riesgo
Cardiovascular y renal” y que se compromete a que cada sujeto sea tratado y
controlado siguiendo lo establecido en el protocolo autorizado por el Comité de
Ftica de Investigacién Clinica y que respetard las normas éticas aplicables a este

tipo de estudios.

4.17.6. Hoja de informacion al paciente (anexo 6)

Se incluye una hoja de informacién al paciente que se entrega a todos los
individuos participantes en el estudio en la que se detalla el propésito del proyecto,
porqué ha sido elegido el paciente, que le sucederd si participa en el estudio,
quiénes participardn en el estudio, qué pruebas le van a realizar, su libertad para
participar en el estudio o dejar de participar en el mismo en el momento que quiera,
los posibles beneficios de su participacién en el estudio y aspectos sobre la

confidencialidad de datos del participante.

4.17.7. Consentimiento informado (anexo 7)

Se incluye la hoja de consentimiento informado que se entrega a todos los
participantes en el estudio para que la firmen. En ella constan tantos los datos del
paciente como del investigador que lo informa y ambas rubricas. Mediante la firma
de este documento el paciente deja constancia que ha leido la hoja de informacién
sobre el estudio IBERICAN, ha podido hacer preguntas sobre el estudio y ha
recibido suficiente informacién sobre el mismo. Asi mismo, el paciente comprende
que su participacion es voluntaria y que puede retirarse del estudio cuando quiera,

sin tener que dar explicaciones y sin que ello repercuta en sus cuidados médicos.
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4.17.8. Hoja de registro de pacientes (anexo 8)

Se incluye la hoja de registro de pacientes incluidos en el estudio IBERICAN
que se entrega a cada investigador para que sea tratada de forma confidencial con
el objetivo de dejar reflejado la fecha de inicio de captacién de cada paciente,
iniciales del paciente, edad en la primera visita, nimero de historia clinica y la fecha

de sucesivas visitas.

4.17.9. Cuaderno de recogida de datos (anexo 9)

Se incluye el cuaderno de recogida de datos de la visita inicial de captaciéon

del paciente.
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V. RESULTADOS
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V. RESULTADOS

5.1.  Caracteristicas generales de la muestra estudiada

La cohorte del estudio IBERICAN estd formada por 8.112 pacientes, de todas
las comunidades auténomas y de la ciudad de Melilla, de los cuales se han
eliminado 62 por falta de calidad suficiente en la recogida de los datos, quedando
la muestra basal conformada por 8.050 pacientes. En este estudio se han estudiado
solo a los pacientes diagnosticados de DM2, por lo que la muestra final esta
formada por los 1.587 pacientes diagnosticados de DM2 incluidos en la cohorte
(figuras 16). Se analizan los resultados por CCAA y por regiones: norte (Aragon,
Cantabria, Galicia, La Rioja, Navarra, Pais Vasco y Principado de Asturias), centro
(Castilla- La Mancha, Castilla y Leén, Comunidad de Madrid y Extremadura),
mediterrdneo (Catalufia, Comunidad Valenciana e Islas Baleares) y sur-este
(Andalucia, Islas Canarias, Melilla y Regién de Murcia). A continuacién, se

describen las caracteristicas de esta muestra.

DM2 diagnosticada

1587
(19,71%)

6463

(80,29%)

WDM2 s No DM2

Figura 16: Numero y porcentaje de pacientes incluidos en la cohorte del
estudio IBERICAN con o sin diagnostico de diabetes mellitus tipo 2 (DM2).
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Respecto a la prevalencia de DM2 por CCAA (figura 17) se observan
importantes diferencias, como por ejemplo una prevalencia baja en Aragén y
Cantabria (10,3% y 13,1%, respectivamente) que contrasta con la de la Region de

Murcia e Islas Canarias (27,7% y 26,1%, respectivamente).

DM2 diagnosticada por CCAA

M DM2 si diagnosticada & DM2 no diagnosticada

Andalucdia
Aragén
Cantabria
C.La Mancha
C.Ledn
Catalufia
C. Madrid
C.Valenciana
Extremadura
Galicia
Islas Baleares
Islas Canarias
La Rioja
Melilla
Navarra
Pais Vasco
P. de Asturias
Regién de Murdia
Total

0% 10% 20% 30% 40% 50% 60% 70% 80% 90% 100%

Figura 17: Distribuciéon por comunidades auténomas (CCAA) del niimero
y porcentaje de pacientes incluidos en la cohorte del estudio IBERICAN con o

sin diagnostico de diabetes mellitus tipo 2 (DM2).
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La prevalencia de la DM2 en la muestra analizada es mayor en el sexo
masculino (24,1%) que en el sexo femenino (16,1%). Ademds, se observan
importantes variaciones de la prevalencia de la DM2 por sexo entre las distintas
CCAA (tabla 22).

Tabla 22: Distribuciéon de la prevalencia de la diabetes mellitus tipo 2
(DM2) por sexo y comunidad auténoma (CCAA). Estudio IBERICAN.

. Prevalencia DM2
(;(::::;:Liiaad ' Sexo masculino ' Sexo femenino
N ) % )N ) %

Andalucia 155 26,3% 126 18,0%
Aragén 3 6,5% 9 12,7%
Cantabria 9 18,8% 4 7,8%
3:;‘:11; la 65  256% 67  197%
Castilla y Le6n 69 24,2% 37 13,4%
Catalufia 68 23,1% 61 15,9%
fﬁ‘;‘;‘igidad de 133 251% 90 @ 144%
$:$:3:i:d 68  198% 63  148%
Extremadura 64 20,4% 61 14,2%
Galicia 70 24,6% 38 11,9%
Illes Balears 25 21,0% 21 16,2%
Islas Canarias 52 30,4% 46 22,5%
La Rioja 9 32,1% 2 9,1%
Melilla 2 13,3% 4 19,0%
Navarra 2 16,7% 2 18,2%
Pais Vasco 25 26,0% 17 18,1%
i’sit“:riig:“ o 32 225% 26 @ 171%
;‘fgg’l‘; e 31 360% 31 22,5%
Total 882 24,1% 705 16,1%
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Por regiones (figura 18), esta prevalencia es mds homogénea y similar a la
media observada en la muestra total, excepto en el sur-este, que supera el 20%
(23,2%).

DM2 diagnosticada por regiones

M DM2 si diagnosticada  ® DM2 no diagnosticada

Norte 18 82

Centro 19,2% 80,8%

Mediterraneo 18 82

Sur-Este 23,2% 76,8%

-
i

Total 19,7% 80,3%

0% 10% 20% 30% 40% 50% 60% 70% 80% 90%

Figura 18: Distribucion por regiones del porcentaje de pacientes incluidos
en la cohorte del estudio IBERICAN con o sin diagnéstico de diabetes mellitus
tipo 2 (DM2).

5.1.1. Antigiiedad de la DM de la muestra estudiada

En cuanto a la duracién de la DM2, es de 8,63t 6,64 afios para la muestra
general, encontrando diferencias entre las distintas CCAA (tabla 23): la antigiiedad
media mds alta se sittia en Extremadura (10,24+ 7,69 afios) y la Regién de Murcia
(10,1£ 5,79 afios), en cambio, la mds baja se encuentra en Castilla y Leén (5,28+ 5,18
afios) y Melilla (5,67+ 5,79 afios).

Por regiones (tabla 24), la antigiiedad media se encuentra mds alta en el

mediterrdneo (8,94+6,24 afios), en el centro y sur-este, estd similar a la media de la
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muestra (8,78+6,86 y 8,90+6,61 afios, respectivamente) y, sin embargo, en el norte

la duracién media es menor (7,8445,71 afios).

Tabla 23: Antigiiedad media de la diabetes mellitus tipo 2 (DM2) en
poblacién asistida en consultas de Atencion Primaria en Espaiia, distribuido por

comunidades autonomas. Estudio IBERICAN.

Comunidad | Antigiiedad media de la
auténoma DM2 (Media + DE)

Andalucia 8,28+6,90
Aragén 8,515,6
Cantabria 9,62+4,94
f;:nhcllll‘; 2 9,3448,15
Castilla y Le6n 5,2815,18
Cataluiia 9,36+6,19
g&'g‘n‘f‘f“ad e 9,2445,98
S;’l‘:‘:c‘;‘ai‘;d 9,1246,21
Extremadura 10,24+7,69
Galicia 7,7816,27

Illes Balears 9,89+7,12
Islas Canarias 7,4+6,94
La Rioja 7,7315,39
Melilla 5,67+5,79
Navarra 7,7515,7

' Pais Vasco | 8,2145,85
Ficpadode sorss
&efr‘;‘; 2 10,115,79
Total 8,6316,64

Nota: DE: desviacion estindar.
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Tabla 24: Antigiiedad media de la diabetes mellitus tipo 2 (DM2) en
poblacion asistida en consultas de Atencidon Primaria en Espafa, distribuido
por regiones. Estudio IBERICAN.

Region I

Variables
Centro I Mediterraneo Sur-Este I P

Antigiiedad

media Media+DE 7,8415,71

0,156*

8,90+6,61

8,7816,86 8,9416,24

Nota: “Test ANOVA; DE: desviacién estdndar.

La mayoria de los pacientes con DM2 tienen una antigiiedad media de su
enfermedad inferior a 10 afios (60,5%), aunque se observan diferencias
significativas por regiones (p=0,03). En el norte el porcentaje de pacientes con una
duracién media menor de 10 afios estd en el 66%, y en el centro y sur-este en el 61%.
Sin embargo, en el mediterrdneo aproximadamente la mitad de los pacientes tienen
una duracién media corta (< 10 afios) y la otra mitad una duracién larga (10 o mds

afos) (tabla 25).
Tabla 25: Distribucién de pacientes con antigiiedad de la diabetes mellitus

(DM) menor a 10 afios o mayor o igual a 10 afios por regiones. Estudio
IBERICAN.

Antigiiedad DM

Regién

< 10 afios =10 anos

Norte 161 (66%) 83 (34%)

Centro 354 (61,2%) 224 (38,8%)
Mediterrineo 159 (52,6%) 143 (47,4%) 0,03
Sur-Este 275 (61,9%) 169 (38,1%)

Total 949 (60,5%) 619 (39,5%)

- 165 -



5.2.  Anadlisis de los datos sociodemograficos de la muestra estudiada

Las principales caracteristicas sociodemogréficas de los pacientes con DM2
incluidos en el estudio se muestran en la tabla 26. La edad media de la muestra
incluida es de 65,93 + 10,14 afios, con predominio de hombres (54,5%). La mayoria
de la muestra reside en zonas urbanas (58,5%), mds de 3 de cada 4 pacientes (77,1%)
no tienen estudios o solo tienen estudios primarios, la mayoria estan jubilados
(56,3%) y més de la mitad (51,4%) se encuentran en el nivel de renta mds bajo (<
18.000€/ afio).

Por regiones, se encontraron diferencias significativas en el lugar de

residencia (p<0,001), nivel de educacién (p=0,01) y nivel de renta (p=0,005).

Tabla 26: Perfil sociodemografico de los pacientes con DM2 por regiones.
Estudio IBERICAN.

. ' Region '
Variables
' Norte ' Centro ' Mediterrineo ' Sur-Este ' Total ' P

Edad l Media+DE 66,74+10,83  67,00+9,34 65,99+9,86  65,93+10,14 0,436°

66,04+9, 81
oo ) ¢ 150 (60,5%)  331(56,5%) 161(52,6%) 240 (53,6%) 882 (54,5%) pp—
) 9 98(39,5%)  255(43,5%) 145(47,4%) 207 (46,4%) 705 (455%) ’
) Urbano 107 (43,3%)  375(64,1%) 154 (50,3%) 292 (652%) 928 (58,5%)
(EECRUUET 58(235%)  47(80%)  107(350%)  144(323%)  356(22,5%)  <0,001°
) Runal 82(33,2%)  163(27,9%) 45(147%)  11(2,5%)  301(19,0%)
) 29 (11,7%)  87(15,0%)  49(163%)  85(19,1%) 250 (15,:8%)
Nivelde | 176 (71%)  348(59,7%) 193 (63,1%) 254 (56,7%) 971 (61,3%) D
Educacién ) 33(13,3%)  106(18,1%) 40 (131%)  84(18,8%) 263 (16,6%) ’
) 10 (4,0%) 42 (7,2%) 23 (7,5%) 24 (5,4%) 99 (6,3%)
) 51(23,2%) 143 (24,5%)  70(229%) 104 (231%) 374 (23,6%)
) 16 (6,5%) 34 (5,8%) 11 (3,6%) 34(7,6%) 95 (6,0%)
s,‘_;‘f;fl" ) 140 (56,9%) 318 (54,5%) 193 (63,1%)  241(54,0%) 892 (56,3%) 0,233°
) 1(0,4%) 2 (0,3%) 0 (0%) 0 (0%) 3(0,2%
) 32(13% 87 (14,9%)  32(105%)  68(152%) 219 (13,8%)
) Baja 106 (42,7%) 322 (54,9%) 155(50,7%) 233 (52,0%) 815 (51,4%)
) Media 142 (57,3%) 250 (44,2%) 146 (47,7%) 213 (47,8%) 759 (47,9%) 0,005
) At 0 (0%) 5 (0,9%) 5(1,6%) 1(0,2%) 11 (0,7%)

Nota: “Test ANOVA; * Test Chi cuadrado; DE: desviacién estdndar; O: sexo masculino;

Q: sexo femenino; Habitat o lugar de residencia: urbano (>20.000 habitantes), semi-urbano
(entre 5.000 y 20.000 habitantes; rural (< 5.000 habitantes); Nivel de educacién: SE (sin
estudios), EGB (educacién general bdsica o estudios primarios ), ES (estudios secundarios),
EU (estudios universitarios); Renta o nivel econémico familiar: baja (< 18.000€/afio), media
(entre 18.000 y 100.000€/afio, alta (> 100.000€/afio).
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5.2.1. Edad

Respecto a la edad media por CCAA, se observa que es similar en todas ellas
excepto en la ciudad de Melilla que es muy inferior (53,83 + 11,30 afios). La mayor
edad media se encuentra en Pais Vasco (67,52 + 8,33 afios), Extremadura (67,26 +
9,97 afios) y Castilla La Mancha (67,16 + 11,57 afios) (tabla 27).

Tabla 27: Edad media de los pacientes con DM2 por comunidades

autonomas. Estudio IBERICAN.

Edad

Comunidad Auténoma Media+DE
Andalucia 65,94+9,77
Aragén 66,92+10,03
Cantabria 63,38+9,98
Castilla la Mancha 67,16+11,57
Castilla y Leén 64,59+10,53
Cataluiia 67,52+9,19
Comunidad de Madrid 65,79+10,92
Comunidad Valenciana 66,18+9,53
Extremadura 67,26+9,97
Galicia 65,31+9,67

Illes Balears 64,74+9,18

Islas Canarias 64,111+9,99
La Rioja 68,45+10,59
Melilla 53,83+11,30
Navarra 65,00+11,43

Pais Vasco 67,52+8,33
Principado de Asturias 64,05+10,82
Region de Murcia 66,18+9,46
Total 65,93+10,14

Si analizamos las regiones, se observa una situacién parecida: la edad media
es homogénea en todas ellas excepto en el mediterrdneo, que es levemente superior

(67,00 + 9,34 afos), sin diferencias entre las regiones (figura 19).
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Edad media de los pacientes con DM2 por regiones
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Figura 19: Edad media de los pacientes con DM2 por regiones. Estudio
IBERICAN.

5.2.2. Sexo

Entre las diferentes CCAA se observa una distribucién del sexo homogénea
en algunas CCAA como Castilla La Mancha (49,2% varones, 50,8% mujeres),
Catalufia (52,7% varones, 47,3% mujeres), Comunidad Valenciana (51,9% varones,
48,1% mujeres), Extremadura (51,2% varones, 48,8% mujeres), Islas Canarias (53,1%
varones, 46,9% mujeres), Navarra (50% varones, 50% mujeres) o la Regién de
Murcia (50% varones, 50% mujeres), sin embargo es muy heterogénea en Aragén
(25% varones, 75% mujeres), Cantabria (69,2% varones, 30,8% mujeres), Castilla y
Le6n (65,1% varones, 34,9% mujeres), Galicia (64,8% varones, 35,2% mujeres), La
Rioja (81,2% varones, 18,2% mujeres) o la ciudad de Melilla (33,3% varones, 66,7%
mujeres) (tabla 28).
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Tabla 28: Distribucién del sexo por comunidades auténomas en los
pacientes con DM2. Estudio IBERICAN.

Sexo
Comunidad Auténoma . 3 Q

Andalucia 155 (55,2%) 126 (44,8%)

Aragén 3 (25,0%) 9 (75,0%)

Cantabria 9 (69,2%) 4 (30,8%)
Castilla la Mancha 65 (49,2%) 67 (50,8%)
Castilla y Le6n 69 (65,1%) 37 (34,9%)
Cataluna 68 (52,7%) 61 (47,3%)
Comunidad de Madrid 133 (59,6%) 90 (40,4%)
Comunidad 68 (51,9%) 63 (48,1%)
Extremadura 64 (51,2%) 61 (48,8%)
Galicia 70 (64,8%) 38 (35,2%)

Illes Balears 25 (54,3%) 21 (45,7%)

Islas Canarias 52 (53,1%) 46 (46,9%)

La Rioja 9 (81,8%) 2 (18,2%)

Melilla 2 (33,3%) 4 (66,7%)

Navarra 2 (50,0%) 2 (50,0%)

Pais Vasco 25 (59,5%) 17 (40,5%)
Principado de Asturias 32 (55,2%) 26 (44,8%)
Region de Murcia 31 (50,0%) 31 (50,0%)
Total 882 (54,5%) 705 (45,5%)

Por regiones, se observa una mayor prevalencia de la DM2 en varones, sobre

todo en el norte (60% varones 40% mujeres) (figura 20).
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Distribucion de Hombres/Mujeres por regiones
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Figura 20: Distribucion del sexo por regiones en los pacientes con DM2.
Estudio IBERICAN.

5.2.3. Lugar de residencia

En relacién al hébitat o lugar de residencia, los pacientes con DM2 incluidos
en la muestra viven mayoritariamente en zonas urbanas (> 20.000 habitantes) en
Melilla (100%), Comunidad de Madrid (92,8%), Pais Vasco (95,1%), Andalucia
(73%) y Cantabria (69,2%). Existe una proporcién importante que vive en zonas
semi-urbanas (entre 5.000 y 20.000 habitantes) como es el caso de la Regién de
Murcia (51,6%), Navarra (50%), y Cataluiia (41,9%) y, en cambio, las CCAA con
mds poblacién en zonas rurales (< 5.000 habitantes) son Aragén (83,3%),
Extremadura (52,4%) y Asturias (48,3%) (tabla 29).
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Tabla 29: Distribucion del lugar de residencia por comunidades auténomas
en los pacientes con DM2. Estudio IBERICAN.

' Lugar de residencia
Comunidad Autonoma ' Urbano ' Semi-urbano ' Rural

Andalucia 205 (73%) 73 (26,0%) 3 (1,1%)
Aragén 2 (16,3%) 0 (0,0%) 10 (83,3%)
Cantabria 9 (69,2%) 2 (15,4%) 2 (15,4%)
Castilla la Mancha 63 (47,7%) 14 (10,6%) 55 (41,7%)
Castilla y Leén 55 (51,9%) 19 (17,9%) 32 (30,2%)
Cataluna 72 (55,8%) 54 (41,9%) 3(2,3%)
Comunidad de Madrid 207 (92,8%) 5 (2,2%) 11 (4,9%)
Comunidad Valenciana 55 (42,0%) 35 (26,7%) 41 (31,3%)
Extremadura 50 (40,3%) 9 (7,3%) 65 (52,4%)
Galicia 30 (27,8%) 42 (38,9%) 36 (33,3%)

Illes Balears 27 (58,7%) 18 (39,1%) 1(2,2%)

Islas Canarias 53 (54,1%) 39 (39,8%) 6 (6,1%)

La Rioja 5 (45,5%) 1(9,1%) 5 (45,5%)
Melilla 6 (100,0%) 0 (0,0%) 0 (0,0%)
Navarra 2 (50,0%) 2 (50,0%) 0 (0,0%)

Pais Vasco 39 (95,1%) 1(2,4%) 1(2,4%)
Principado de Asturias 20 (34,5%) 10 (17,2%) 28 (48,3%)
Region de Murcia 28 (45,2%) 32 (51,6%) 2 (3,2%)

Total

928 (58,5%)

356 (22,5%)

301 (19,0%)

Por regiones, se observan diferencias significativas (p<0,001) con una mayor

proporciéon de pacientes con DM2 en niicleos urbanos en el centro y el sur-este

(64,1% y 652%, respectivamente). El mediterrdneo y el sur-este tienen una

importante cantidad de poblacién en zona semi-urbana en comparacién con el

centro y, sin embargo, en el sur-este apenas hay poblacién rural (solo el 2,5%). Las

zonas de Espafia con mayor poblacién en zonas rurales corresponden al norte y al

centro (figura 21).
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Figura 21: Distribucién del lugar de residencia por regiones en los
pacientes con DM2. Estudio IBERICAN.

5.2.4. Nivel de educacion

Mas del 75% de la poblacion con DM2 en Espafia analizada en el estudio

IBERICAN tiene un nivel educativo bajo (sin estudios o estudios primarios) (77%).

Por CCAA llama la atencién que hay algunas que esta cifra supera incluso el
90%, como es el caso de Galicia (91,6%) y La Rioja (90,9%). Por el contrario, las
CCAA que tienen un mejor nivel educativo (estudios secundarios o estudios
universitarios) son Comunidad de Madrid (35,1%), Cantabria (38,5%), y Navarra
(75%), aunque las cifras de ésta tiltima podrian no ser comparables de forma aislada
por su pequefio tamafio muestral. El porcentaje de estudios universitario es muy
bajo en todo el pais (6,3%), encontrando a Islas Baleares como la CCAA que mayor

porcentaje tiene (15,2%) (tabla 30).
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Tabla 30: Distribucién del nivel de educacién por comunidades auténomas
en los pacientes con DM2. Estudio IBERICAN.

Comunidad

Nivel de educacién

Estudios

Estudios

Estudios

Auténoma
Andalucia
Aragén
Cantabria
Castilla la Mancha
Castilla y Leén
Catalufia

Comunidad de
Madrid

Comunidad
Valenciana

Extremadura
Galicia
Illes Balears
Islas Canarias
La Rioja
Melilla
Navarra
Pais Vasco

Principado de
Asturias

Regién de Murcia

Total

Sin estudios I

51 (18,1%)
1(8,3%)
1(7,7%)

30 (22,9%)
7 (6,7%)

22 (17,2%)

19 (8,6%)

20 (15,3%)

31 (24,8%)
17 (15,7%)
7 (15,2%)
15 (15,3%)
3 (27,3%)
2 (33,3%)
0 (0,0%)
3 (7,1%)

4 (6,9%)

17 (27,4%)

250 (15,8%)

Primarios
163 (58,0%)
8 (66,7%)
7 (53,8%)
83 (63,4%)
65 (61,9%)
78 (60,9%)

125 (56,3%)

88 (67,2%)

75 (60,0%)
82 (75,9%)
27 (58,7%)
56 (57,1%)
7 (63,6%)
3 (50,0%)
1 (25,0%)
31 (73,8%)

40 (69,0%)

32 (51,6%)

971 (61,3%)

Secundarios

53 (18,9%)
2 (16,7%)
5 (38,5%)
14 (10,7%)
25 (23,8%)
20 (15,6%)

54 (24,3%)

15 (11,5%)

13 (10,4%)
8 (7,4%)
5 (10,9%)
21 (21,4%)
0 (0,0%)
0 (0,0%)
2 (50,0%)
7 (16,7%)

9 (15,5%)

10 (16,1%)
263 (16,6%)

universitarios

14 (5,0%)
1 (8,3%)
0 (0,0%)
4 (3,1%)
8 (7,6%)
8 (6,3%)

24 (10,8%)

8 (6,1%)

6 (4,8%)
1 (0,9%)
7 (15,2%)
6 (6,1%)
1 (9,1%)
1(16,7%)
1 (25,0%)
1 (2,4%)

5 (8,6%)

3 (4,8%)
99 (6,3%)

Se han observado diferencias significativas en el nivel de educacién entre las

distintas regiones (p=0,01). En todas ellas, se observa un nivel educativo bajo,

siendo el norte donde existe mayor porcentaje (83%) de poblacién sin estudios o

con estudios primarios. El sur-este es la regién con mayor porcentaje de poblacién

con DM2 sin estudios (19%), y el mediterrdneo es la que mayor porcentaje tiene con

estudios universitarios (8%), doblando al norte de Esparia, que tiene solo el 4% en

ese grupo de estudios (figura 22).
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Figura 22: Distribucién del nivel de educacion por regiones en los pacientes
con DM2. Estudio IBERICAN.

5.2.5. Situacion laboral

La mayoria de los pacientes con DM2 en Espafia estdn jubilados (56,3%). Otro

porcentaje importante trabaja (23,6%) o se dedica a tareas domésticas (13,8%) y una

minima parte de la poblacién estd en paro (6%) o es estudiante (0,2%).

Hay CCAA como Aragén (75%), Navarra (75%), La Rioja (72,7%) y Catalufia

(69,8%) que tiene una mayor proporcién de jubilados comparadas con otras como

Cantabria (38,5%) y Islas Canarias (42,9%), que tienen una mayor cantidad de

personas en edad laboral (tabla 31).
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Tabla 31: Distribucidén de la situacién laboral por comunidades auténomas
en los pacientes con DM2. Estudio IBERICAN.

. Situacién laboral

Comunidad Auténoma Trabaja | Paro | Jubilado | Estudiante I doEéZ:iscas
Andalucia 69 (24,6%) 17 (6,0%) 165 (58,7%) 0 (0,0%) 30 (10,7%)
Aragén 1 (8,3%) 1 (8,3%) 9 (75,0%) 0 (0,0%) 1 (8,3%)
Cantabria 4 (30,8%) 2 (15,4%) 5 (38,5%) 0 (0,0%) 2 (15,4%)
Castilla la Mancha 31 (23,5%) 3 (2,3%) 82 (62,1%) 0 (0,0%) 16 (12,1%)
Castilla y Leén 28 (26,9%) 5 (4,8%) 53 (51,0%) 1(1,0%) 17 (16,3%)
Catalufia 24 (18,6%) 3 (2,3%) 90 (69,8%) 0 (0,0%) 12 (9,3%)

Comunidad de Madrid 63 (28,3%) 13 (5,8%) 115(51,6%) 1(0,4%) 31 (13,9%)
Comunidad Valenciana 30 (22,9%) 8 (6,1%) 74 (56,5%) 0 (0,0%) 19 (14,5%)

Extremadura 21 (16,8%) 13 (10,4%) 68 (54,4%) 0(0,0%) 23 (18,4%)
Galicia 29 (27,1%) 5 (4,7%) 64 (59,8%) 0(0,0%) 9 (8,4%)
Illes Balears 16 (34,8%) 0 (0,0%) 29 (63,0%) 0(0,0%) 1(2,2%)
Islas Canarias 24 (24,5%) 7 (7,1%) 42 (42,9%) 0(0,0%) 25 (25,5%)
La Rioja 1(9,1%) 2 (18,2%) 8 (72,7%) 0 (0,0%) 0 (0,0%)
Melilla 1(16,7%) 3 (50,0%) 0 (0,0%) 0 (0,0%) 2 (33,3%)
Navarra 1 (25,0%) 0 (0,0%) 3 (75,0%) 0 (0,0%) 0 (0,0%)
Pais Vasco 1(17,1%) 2 (4,9%) 23 (56,1%) 0 (0,0%) 9 (22,0%)
Principado de Asturias 14 (24,1%) 4 (6,9%) 28 (48,3%) 1(1,7%) 11 (19,0%)
Regién de Murcia 10 (16,1%) 7(11,3%) 34 (54,8%) 0(0,0%) 11 (9,3%)
Total 374 (23,6%) 95(6,0%) 892 (56,3%) 3(0,2%) 219 (13,8%)

No se observan diferencias entre las regiones, aunque el mediterrdneo y el
norte (63% y 60% respectivamente) tienen un porcentaje mayor de jubilados que el
centro y el sur-este (ambos con 54%). La proporcion de personas en paro es baja en
todos ellos (madximo del 8% en el sur-este) y la proporcién tanto de trabajadores
activos como de personas que se dedican a las tareas domésticas es similar en los

cuatro grupos (figura 23).
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Figura 23: Distribucién de la situacién laboral por regiones en los pacientes
con DM2. Estudio IBERICAN.

5.2.6. Nivel de renta

Préacticamente la totalidad de los pacientes con DM2 en Espafia tienen una
renta media o baja, ya que apenas el 0,7% declara percibir unos ingresos por encima
de los 100.000€/ afio. La Comunidad de Madrid concentra a la mayor parte de ese
0,7% de rentas altas.

Por otro lado, la cantidad de personas con una renta baja (< 18.000€/afio) es
similar a la de renta media (entre 18.000 y 100.000€/afio), sin embargo, existen
CCAA en las que esta proporcién no es tan similar. Por ejemplo, La Rioja (81,8%),
Castilla La Mancha (73,5%) y la Regién de Murcia (71%) tienen mayor cantidad de
personas con rentas bajas y, en cambio, Pais Vasco (78,6%), Cantabria (76,9%),
Castilla y Le6n (66,7%) e Islas Baleares (63%) tienen una mayor proporcién de

rentas media (tabla 32).
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Tabla 32: Distribucién del nivel de renta por comunidades auténomas en
los pacientes con DM2. Estudio IBERICAN.

Comunidad Auténoma

Andalucia 127 (45,2%) 154 (54,8%) 0 (0,0%)
Aragén 4 (33,3%) 8 (66,7%) 0 (0,0%)
Cantabria 3 (23,1%) 10 (76,9%) 0 (0,0%)
Castilla la Mancha 97 (73,5%) 35 (26,5%) 0 (0,0%)
Castillay Leén 33 (31,4%) 70 (66,7%) 2 (1,9%)
Catalufia 61 (47,3%) 63 (48,8%) 5 (3,9%)
Comunidad de Madrid 109 (48,9%) 112 (50,2%) 2 (0,9%)
Comunidad Valenciana 77 (58,8%) 54 (41,2%) 0 (0,0%)
Extremadura 82 (66,1%) 41 (33,1%) 1 (0,8%)
Galicia 54 (50,0%) 54 (50,0%) 0 (0,0%)

Illes Balears 17 (37,0%) 29 (63,0%) 0 (0,0%)
Islas Canarias 59 (60,2%) 38 (38,8%) 1 (1,0%)

La Rioja 9 (81,8%) 2 (18,2%) 0 (0,0%)
Melilla 3 (50,0%) 3 (50,0%) 0 (0,0%)
Navarra 1 (25,0%) 3 (75,0%) 0 (0,0%)

Pais Vasco 9 (21,4%) 33 (78,6%) 0 (0,0%)
Principado de Asturias 26 (44,8%) 32 (55,2%) 0 (0,0%)
Region de Murcia 44 (71,0%) 18 (29,0%) 0 (0,0%)
Total 815 (51,4%) 759 (47,9%) 11 (0,7%)

En el nivel de renta entre regiones también se han observado diferencias
significativas (p=0,005), siendo el norte la regién con un mayor porcentaje de
pacientes con renta media (43% renta baja; 57% renta media), teniendo el resto de
regiones la mayoria de sus pacientes con un nivel de renta bajo (centro: 54,9% renta
baja y 44,2% renta media; mediterrdaneo: 50,7% renta baja y 47,7% renta media; sur-
este: 52% renta baja y 47,8% renta media;). En todas las regiones existe menos de

un 1% de pacientes con una renta superior a los 100.000€ anuales (figura 24).
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Distribucion del nivel de renta por regiones
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Figura 24: Distribucién del nivel de renta por regiones en los pacientes con
DM2. Estudio IBERICAN.

5.3.  Anadlisis de los parametros clinicos de la muestra estudiada

Las principales caracteristicas clinicas de los pacientes con DM2 incluidos en
el estudio se muestran en la tabla 33. Mds del 88% de la muestra presenta sobrepeso
(IMC = 25 Kg/m?) y més de la mitad presentan obesidad (IMC > 30 Kg/m?). EI IMC
medio es de 31,79 + 9,35 Kg/m? y el perimetro abdominal medio de 103,62 + 14,84
cm, lo cual indica que ambos valores se encuentran por encima de los
recomendados, ya que la mayor parte de la poblacién con DM2 en Espafia tiene
obesidad central (IMC > 30 Kg/m?y perimetro abdominal superior a los valores de
normalidad). El nivel medio de HbAlc es 7,05 + 1,32 % y el de la glucemia basal
media es de 103,38 + 15,89 mg/dl. El LDL-C medio es de 101,07 + 37,15 mg/d], el
C-HDL es de 48,88+13,97 mg/dl y los TG 156,70 + 95.96 mg/dl. La PAS y PAD
media es de 134,42 + 15,85 mmHg y 77,03 £+ 10,15 mmHg, respectivamente.
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Tabla 33: Caracteristicas clinicas de los pacientes con DM2 por regiones.
Estudio IBERICAN.

) Regién )

Variables

I Norte | Centro | Mediterrineo | Sur-Este I Total I :NTgilTA
IMC (kymz) l Media+DE 30,62+5,16 30,51+5,2 30,61+4,92 30,67+5,21 30,60+5,12 0,963
E Ab(:l::inal I Media+DE 103,25+13,14 104,82+16,30  102,21+13,93  103,24+14,20 103,62114,84 0,072
baGs:llu(:::;:ll) I Media+DE 137,51+43,35 135,92+40,50 134,0316,63 140,75+7,84  137,41142,50 0,148
HbA1lc (%) l Media+DE 7,05+1,27 7,03+1,18 6,9211,08 7,04+1,26 7,05+1,32 0,503
C-LDL (mg/dl) l Media+DE 99,621+32,78 99,62+35,65 103,03+33,77 107,18+37,04 101,07+37,15 0,006
C-HDL (mg/dl) ' Media+DE 48,23+14,24 49,73+13,87 47,63+12,77 49,05+14,72 48,88+13,97 0,168
TG (mg/dl) ' Media+DE 146,90+91,14 141,27+75,52 151,80+90,88 156,35+96,98 149,08+ 88,63 0,044
PAS (mmHg) l Media+DE 134,03£14,98  133,46+15,54 136,28+14,68 134,85:£16,97 134,421+15,85 0,074
PAD (mmHg) l Media+DE 77,374+9,19 76,59+9,93 77,44110,11 77,021+10,32 77,03£10,15 0,585

Nota: IMC: indice de masa corporal; P.Abdominal: perimetro abdominal; HBAlc:
hemoglobina glicada; C-LDL: colesterol LDL; C-HDL: colesterol HDL; TG: triglicéridos;

PAS: presion arterial sistélica; PAD: presion arterial diastélica; DE: desviacion estdndar.

5.3.1. Indice de Masa Corporal

Respecto al IMC medio, se observa que en encuentra por encima de 30 Kg/m?
(obesidad) en casi todas las CCAA, excepto en solo una: Cantabria (28,47 + 4,05
Kg/m?), que esta por debajo (sobrepeso).

Los IMC medios més altos los tiene por orden: Islas Baleares (34,09 + 14,46
Kg/m?), Pais Vasco (33,78 + 16,77 Kg/m?), Asturias (33,15 + 10,61 Kg/m?) y
Comunidad Valenciana (33,10 + 12,07 Kg/m?) (tabla 34).
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Tabla 34: indice de Masa Corporal (IMC) medio de los pacientes con DM2
por comunidades auténomas. Estudio IBERICAN.

l IMC
CCAA Media | Desviacion
estandar
Andalucia 31,04 8,12
Aragén 32,32 5,52
Cantabria 28,47 4,05
Castilla la
Mancha 32,23 6,68
Castilla y Le6n 32,79 13,67
Catalufa 31,14 6,93
Comunidad de
Madrid 31,38 9,10
Comunidad
Valenciana 33,10 bl
Extremadura 30,39 5,66
Galicia 31,61 8,51
Illes Balears 34,09 14,46
Islas Canarias 31,74 6,07
La Rioja 30,00 4,62
Melilla 31,72 8,01
Navarra 30,67 6,33
Pais Vasco 33,78 16,77
Principado de
Asturias 33,15 10,61
Region de
Murcia 32,33 9,54
Total 31,79 9,35

Si analizamos las regiones, se observa una situacién mucho més homogénea,
ya que todas tienen un IMC medio similar a la media nacional (en torno a 30,5

Kg/m?), sin diferencias significativas entre regiones (p=0,963) (figura 25).
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IMC medio de los pacientes con DM2 por regiones
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Figura 25: indice de Masa Corporal (IMC) medio de los pacientes con DM2
por regiones. Estudio IBERICAN.

Segun la clasificacion de obesidad de la OMS no observamos diferencias
significativas entre regiones (p=0,716), aunque si observamos tendencias
importantes, como, por ejemplo, solo 1 de cada 10 pacientes con DM2 de la muestra
tienen normopeso (10-11%). La mayoria de los pacientes con DM2 (casi 7 de cada
10) presentan sobrepeso u obesidad grado I. Las regiones con mayor proporcién de

obesidad grado IIT o mérbida son el mediterrdneo (8,1%) y el norte (8%) (tabla 35).
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Tabla 35: Distribucién del indice de Masa Corporal (IMC) por regiones
segun la Clasificacién de Obesidad de la OMS. Estudio IBERICAN.

Clasificacion de Obesidad OMS

Region Obesidad Obesidad Obesidad

Normopeso Sobrepeso

18,5249 25.20.9 grado I grado II grado III

30-34,9 35-39,99 >40

28 (11,3%)

Norte 27 (10,9%) 98 (39,5%) 75 (30,2%) 20 (8%)

Centro 69 (11,9%) 223 (38,3%) 172 (29,6%) 77 (13,2%) 40 (6,9%)
W LB e 35 (11,4%) 105 (34,3%) 104 (34%) 36 (11,8%) 25 (8,1%) 0,716
Sur-Este 53 (11,9%) 149 (33,5%) 155 (34,8%) 61 (13,7%) 25 (5,6%)

Total 184 (11,6%) 575 (36,4%) 506 (32%) 202 (12,8%) 110 (7%)

5.3.2. Perimetro Abdominal

Las tinicas CCAA que tienen un P. Abdominal inferior a 100 cm son Aragén
(98,08 £ 7,67 cm), Melilla (98,17 + 18,04 cm) y Navarra (99,75 + 24,16 cm), el resto
presentan todas un P. Abdominal superior. Llama la atencién que hay una CCAA,
Castilla La Mancha, que su valor es muy superior a la media y al resto de CCAA
(111,59 + 21,77 cm) (tabla 36).
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Tabla 36: Perimetro abdominal (P. Abdominal) medio de los pacientes con
DM2 por comunidades autonomas. Estudio IBERICAN.

P. Abdominal

. Desviacion
Media estindar
Andalucia 102,42 14,77
Aragén 98,08 7,67
Cantabria 102,15 10,16
Castilla la
Mancha 111,59 21,77
Castilla y Leén 102,14 13,55
Cataluiia 101,20 13,31
Comunidad de
Madrid 102,79 13,35
Comunidad
Valenciana 101,83 14,51
Extremadura 103,41 14,78
Galicia 103,26 12,80
Illes Balears 106,04 13,58
Islas Canarias 106,43 13,44
La Rioja 107,36 20,54
Melilla 98,17 18,04
Navarra 99,75 24,16
Pais Vasco 104,88 12,16
Principado de
Asturias 102,90 13,55
Residmde 102,42 11,57
Murcia
Total 103,62 14,84

El centro de Espaiia es la region con un P. Abdominal medio més alto (104,82
+ 16,30 cm), aunque muy similar al del resto de regiones. No se han observado

diferencias significativas entre ellas (p=0,072) (figura 26).
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Figura 26: Perimetro abdominal medio de los pacientes con DM2 por
regiones. Estudio IBERICAN.

Teniendo en cuenta que el P. Abdominal se considera superior a la
normalidad si es > 88 cm en mujeres y > 102 cm en hombre, se observa que las
mujeres con DM2 presentan mayor frecuencia un P. Abdominal elevado (84,8%
sexo femenino Vs 59,7%). Respecto al sexo masculino, la regién que presenta mds
pacientes con un P. Abdominal elevado es el centro (61,5%) y la que menos el norte
(56,8%). Por el contrario, en cuanto al sexo femenino, la regién que presenta mds
pacientes con P. Abdominal elevado es el norte (89,7%) y la que menos el
mediterrdneo (82,4%) (tabla 37).
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Tabla 37: Distribucién de Perimetro abdominal elevado o no elevado por
sexo y regiones. Estudio IBERICAN.

Perimetro abdominal elevado
(= 88 cm en mujeres y > 102 cm en varones)

Regién
No Si | IC 95% | Valor p

Norte 64 (43,2%) 84 (56,8%) (48,37-64,47)
Centro 127 (38,5%) 203 (61,5%) (56,02-66,60)

Masculino Mediterraneo 64 (40%) 96 (60%) (51,96-67,27) 0,782
Sur-Este 99 (41,3%) 141 (58,8%) (52,23-64,79)
Total 354 (40,3%) 524 (59,7%) (56,35-62,87)
Norte 10 (10,3%) 87 (89,7%) (81,85-94,26)
Centro 42 (16,7%) 209 (83,3%) (78,06-87,36)

Femenino Mediterrineo 25 (17,6%) 117 (82,4%) (75,11-87,76) 0,378
Sur-Este 29 (14,1%) 177 (85,9%) (80,41-90,00)

Total 106 (15,2%) 590 (84,8%) (81,88-87,24)

5.3.3. Glucemia Basal

La CCAA con los valores de glucemia basal mds altos de toda Espafa es
Cantabria (171,15 + 84,54 mg/dl), muy superior a la siguiente que le sigue también
con un pobre control, Islas Canarias, con una glucemia basal media de 155,58 +
51,20 mg/dl. Las CCAA con un mejor control son Comunidad Valenciana (125,84
+ 31,53 mg/dl) y Melilla (123,83 + 45,64 mg/dl) (tabla 38).
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Tabla 38: Glucemia basal media de los pacientes con DM2 por
comunidades auténomas. Estudio IBERICAN.

l GLUCEMIA BASAL MG/DL
. Desviacion
| Media estandar
Andalucia 134,90 44,36
Aragoén 145,25 43,46
Cantabria 171,15 84,54
Castilla la
Mancha 136,11 41,88
Castilla y Le6n 136,35 46,60
Cataluna 140,84 40,02
Comunidad de
Madrid 133,90 37,46
Comunidad
Valenciana . 31,53
Extremadura 139,91 39,04
Galicia 134,79 40,94
Illes Balears 139,85 36,02
Islas Canarias 155,58 51,20
La Rioja 141,18 24,84
Melilla 123,83 45,64
Navarra 145,75 27,20
Pais Vasco 135,00 29,01
Principado de
Asturias 136,25 45,45
Region de Murcia 146,58 53,04
Total 137,41 42,50
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Por regiones, no se han observado diferencias significativas, siendo el sur-

este la regiéon con una glucemia media mds elevada (140,75 + 7,84 mg/dl) y el

mediterrdneo la regién con una media mds baja (134,03 + 6,63 mg/dl) (figura 27).
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Figura 27: Glucemia basal media de los pacientes con DM2 por regiones.

Estudio IBERICAN.

5.3.4. Hemoglobina glicada

La mayoria de CCAA presentan una HbAlc mayor del 7%. Solo hay 6 CCAA

que estdn por debajo de esa cifra, que son Andalucia, Regién de Murcia,

Comunidad de Madrid, Comunidad Valenciana, Melilla y La Rioja, siendo ésta

dltima la que presenta un valor mds bajo (6,6 + 0,77 %). Las CCAA con peor control
glucémico son Melilla (7,83 + 1,56 %) y Cantabria (7,48 + 1,53 %) (tabla 39).
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Tabla 39: Nivel medio de hemoglobina glicada de los pacientes con DM2
por comunidades auténomas. Estudio IBERICAN.

l HBA1C %
. Desviacion
CCAA Media .
estandar
Andalucia 6,99 1,28
Aragén 7,09 1,53
Cantabria 7,48 1,53
Castilla la
Mancha 7,27 Lt
Castilla y Leén 7,12 1,42
Cataluna 7,01 1,16
Comunidad de
Madrid 6,82 1,08
Comunidad
Valenciana 6,77 Lk
Extremadura 7,20 1s55
Galicia 7,00 1,73
Illes Balears 7,40 1,71
Islas Canarias 7,32 1,43
La Rioja 6,60 0,77
Melilla 7,83 1,56
Navarra 6,73 57
Pais Vasco 7,14 1,06
Principado de
Asturias 7,27 Lt
Regién de Murcia 6,93 1,32
Total 7,05 1,32
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En cuanto a las regiones, tanto el norte como el centro y el sur-este tienen
unos valores similares entre ellas y parecidos a la media nacional. Sin embargo, el
mediterrdneo presenta una media mds baja (6,92 £ 1,08 %). A pesar de estos
resultados no se han observado diferencias significativas entre regiones (p=0,503)
(figura 28).

HbA1lc media de los
pacientes con DM2 por regiones

——Norte ——Centro —Mediterraneo —Sur-Este -—Total

9
8 1 T I Y [
7 7,05 7,03 6,92 7,04 7,05
6 J | | J 1
5
4
3
2
1
0
Norte Centro Mediterraneo  Sur-Este Total

Figura 28: Nivel medio de hemoglobina glicada de los pacientes con DM2
por regiones. Estudio IBERICAN.

5.3.5. Colesterol LDL

En relacién al C-LDL se observa que la mitad de las CCAA estdn por debajo
de 100 mg/dl. Los niveles mds bajos (< 90 mg/dl) se encuentran en aquellas CCAA
con menor tamafio muestral (La Rioja, Melilla y Navarra). Por el contrario, en
Andalucia y la Regién de Murcia estdn en torno a 109 mg/dl y las Islas Baleares

tienen el valor mds alto del pais con una media de 113,74 + 29,89 mg/dl. (tabla 40).
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Tabla 40: Nivel medio de colesterol LDL de los pacientes con DM2 por
comunidades auténomas. Estudio IBERICAN.

COLESTEROL LDL

Desviacion
estandar

Media l

Andalucia 109,53 40,74
Aragén 99,15 20,25
Cantabria 105,46 45,81
Castilla la
Mancha 101,85 41,85
Castilla y Le6n 101,31 36,50
Cataluiia 104,98 48,94
Comunidad de
Madrid 96,54 32,48
Comunidad
Valenciana 90545 s
Extremadura 93,12 33,44
Galicia 95,30 25,74
Illes Balears 113,74 29,89
Islas Canarias 95,39 33,24
La Rioja 80,18 31,81
Melilla 87,60 37,75
Navarra 89,75 33,27
Pais Vasco 98,44 28,17
Principado de 104.58 43.57
Asturias 4 2
Region de
Murcia 109,55 36,62
Total 101,07 37,15

En el caso del C-LDL si se observaron diferencias significativas entre regiones
(p=0,006), presentando el norte y el centro un nivel por debajo de 100 mg/dl (99,62
+ 32,78 mg/dl y 99,62 + 35,65 mg/dl, respectivamente), y el mediterrdneo y sur-
este por encima de 103 mg/dl (103,03 + 33,77 mg/dl y 107,18 + 37,04 mg/d],

respectivamente) (figura 29).
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Figura 29: Nivel medio de colesterol LDL de los pacientes con DM2 por
regiones. Estudio IBERICAN.

5.3.6. Colesterol HDL

La mayor parte de CCAA de Espafia presenta un C-HDL medio similar a la
media del pais (48,88 + 13,97 mg/dl). Los valores mds bajos se encuentran en
Aragoén (41,17 + 12,40 mg/dl) e Islas Baleares (43,07 + 11,44 mg/dl). Por otro lado,
hay 3 CCAA que superan los 50 mg/dl, que son Extremadura (50,26 + 13,50
mg/dl), Castilla y Leén (51,40 + 16,05 mg/dl) y Navarra (54,00 + 15,34 mg/dl)
(tabla 41).
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Tabla 41: Nivel medio de colesterol HDL de los pacientes con DM2 por
comunidades auténomas. Estudio IBERICAN.

l COLESTEROL HDL

. Desviacion
l Media l

estandar
Andalucia 49,59 15,64
Aragén 41,17 12,40
Cantabria 47,62 12,42
Castilla la
Mancha 47,75 12,49
Castilla y Leon 51,40 16,05
Cataluna 48,72 14,15
Comunidad de
Madrid 49,75 13,65
Comunidad
Valenciana 18,18 i
Extremadura 50,26 13,50
Galicia 48,74 14,65
Illes Balears 43,07 11,44
Islas Canarias 48,70 13,62
La Rioja 49,82 19,89
Melilla 45,00 11,54
Navarra 54,00 15,34
Pais Vasco 46,28 12,99
Principado de 49,58 13,79
Asturias 4 !
Region de
e 47,12 11,54
Total 48,88 13,97
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Por regiones, el mediterrdneo presenta los valores mds bajos del pais (46,65 +
12,34 mg/dl) y el centro los mds altos (49,79 + 13,92 mg/dl), sin diferencias
significativas entre ellas (p=0,168) (figura 30).
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Figura 30: Nivel medio de colesterol HDL de los pacientes con DM2 por
regiones. Estudio IBERICAN.

5.3.7.  Triglicéridos

Los valores medios de TG en la mitad de CCAA estdn por encima de los
deseados en la poblacién con DM2 segtin las GPC (> 150 mg/dl), siendo los mds
altos los de Aragén (225,08 + 242,32 mg/dl) y Melilla (188,17 + 93,34 mg/dl). Los
mejores valores se encuentran en Extremadura (139,10 + 66,26 mg/dl), Asturias
(139,14 + 72,24 mg/dl) y Galicia (139,26 + 66,15 mg/dl) (tabla 42).
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Tabla 42: Nivel medio de Triglicéridos (TG) de los pacientes con DM2 por
comunidades auténomas. Estudio IBERICAN.

TG
Desviacion
estaindar
Andalucia 150,88 80,22
Aragoén 225,08 242,32
Cantabria 141,00 77,73
Castilla la Mancha 144,14 61,65
Castilla y Le6n 144,83 108,66
Catalufia 157,98 92,47
Comunidad de
Madrid 141,10 70,79
Comunidad
Valenciana 141,90 96,69
Extremadura 139,10 66,26
Galicia 139,26 66,15
Illes Balears 161,11 69,01
Islas Canarias 165,81 137,15
La Rioja 152,18 68,96
Melilla 188,17 93,34
Navarra 170,75 131,39
Pais Vasco 154,57 98,56
Principado de
Pt 139,14 72,24
Region de Murcia 163,66 93,69
Total 156,70 95,96

El mediterrdneo y el sur-este se encuentran por encima de los valores
recomendados de normalidad (> 150 mg/dl), siendo el sur-este la que presenta
unos valores medios més altos (156,35 + 96,98 mg/ dl), con diferencias significativas

entre las distintas regiones (p=0,044) (figura 31).
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Figura 31: Nivel medio de Triglicéridos (TG) de los pacientes con DM2 por
regiones. Estudio IBERICAN.

5.3.8.  Presion arterial sistolica

Los valores de PAS son parecidos en casi todas las CCAA, presentando los
mds bajos Navarra (127,25 + 11,03 mmHg) y la Comunidad de Madrid (129,23 +
13,42 mmHg) y, en cambio, los mds altos, Cantabria (142,46 + 24,06 mmHg) e Islas
Canarias (140,04 + 19,69 mmHg) (tabla 43).

- 195 -



Tabla 43: Nivel medio de Presiéon Arterial Sistélica (PAS) de los pacientes
con DM2 por comunidades auténomas. Estudio IBERICAN.

I PAS en mmHg

CCAA Mediall B aeion
estandar
Andalucia 132,84 16,29
Aragén 131,75 9,76
Cantabria 142,46 24,06
Castilla la
Mancha 137,80 17,40
Castillay Leon 135,54 16,05
Cataluna 135,86 13,82
Comunidad de
Madrid 129,23 13,42
Comunidad
Valenciana 135,92 1o
Extremadura 134,51 14,97
Galicia 133,56 15,19
Illes Balears 138,83 15,66
Islas Canarias 140,04 19,69
La Rioja 132,64 16,72
Melilla 133,17 18,44
Navarra 127,25 11,03
Pais Vasco 134,40 11,62
Principado de
Asturias 133,70 15,16
R;f"’“. ge 134,45 16,26
urcia
Total 134,42 15,85

Las cuatro regiones presentan unos valores similares de PAS media, en torno
a la media nacional (134,42 + 15,85 mmHg). El centro es la regién que tiene el valor
mds bajo (133,46 + 15,54 mmHg) y el mediterrdneo la que lo tiene mds alto (136,28
+ 14,68 mmHg), sin diferencias entre regiones (p=0,074) (figura 32).
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PAS media de los
pacientes con DM2 por regiones
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Figura 32: Nivel medio de Presién Arterial Sist6lica (PAS) de los pacientes
con DM2 por regiones. Estudio IBERICAN.

5.3.9. Presion arterial diastolica

Los valores de PAD también son muy similares en casi todas las CCAA,
presentando los mds bajos Melilla (74,67 + 10,71 mmHg) y la Comunidad de
Madrid (74,68 + 8,88 mmHg) y, en cambio, los mds altos, La Rioja (83,73 + 12,42
mmHg), Regién de Murcia (80,48 + 13,21 mmHg) y Navarra (80,00 + 2,16 mmHg).
Cabe destacar que la Comunidad de Madrid es la CCAA que mejor control de la
PA presenta, con los valores mds bajos de PAS y PAD (tabla 44).
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Tabla 44: Nivel medio de Presion Arterial Diastdlica (PAD) de los pacientes
con DM2 por comunidades auténomas. Estudio IBERICAN.

l PAD en mmHg

CCAA Nicaiall Reartans
estandar
Andalucia 75,99 10,02
Aragén 76,25 7,10
Cantabria 78,62 11,23
Castilla la
Mancha 78,85 11,74
Castilla y Leén 78,30 9,74
Cataluna 77,48 10,44
Comunidad de
Madrid 74,68 8,88
Comunidad
Valenciana 77,00 e
Extremadura 75,89 8,87
Galicia 77,06 9,41
Illes Balears 78,59 10,07
Islas Canarias 78,45 10,90
La Rioja 83,73 12,42
Melilla 74,67 10,71
Navarra 80,00 2,16
Pais Vasco 78,50 9,17
Principado de
Asturias 76,19 9,69
Region d
;f“’“. € 80,48 13,21
urcia
Total 77,03 10,15
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Con la PAD media ocurre lo mismo que con la PAS, que todas las regiones
presentan valores muy similares, en torno a la media nacional. Los valores més
altos se encuentran en el norte (77,37 + 9,19 mmHg) y los mds bajos en el centro
(76,59 + 9,93 mmHg), sin diferencias significativas entre regiones (p=0,585) (figura
33).

PAD media de los
pacientes con DM2 por regiones
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Figura 33: Nivel medio de Presion Arterial Diastélica (PAD) de los
pacientes con DM2 por regiones. Estudio IBERICAN.

5.4. Anadlisis de otros factores de riesgo cardiovascular de la muestra

estudiada

La mayoria de los pacientes con DM2 incluidos en el estudio presenta algtin
FRCV como la HTA, la DLP, obesidad o tabaquismo (95,3%). No se observan
diferencias significativas entre regiones (p=0,144), pero cabe sefialar que casi todos
los pacientes con DM2 del mediterrdneo presentan asociado a la DM2 otro FRCV
(solo 2,3% sin otros FRCV) y el centro es la regién que mds porcentaje presenta de
personas con DM2 y 3 FRCV con un 37,9% (tabla 45).
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Tabla 45: Distribucién del nimero de factores de riesgo cardiovascular
(FRCV): hipertension arterial (HTA), dislipemia (DLP), obesidad (IMC > 30
Kg/m?) y/o tabaquismo activo en los pacientes con DM2. Estudio IBERICAN.

Nimero de FRCV (HTA, DLP, Obesidad y/o Tabaquismo) I
Region
Ninguno 1FRCV | 2FRCV I 3 FRCV

Los 4 FRCV | Valor p

Norte 15 (6,1%) 34 (13,8%) 106 (42,9%) 87 (35,2%) 5 (2%)
Centro 28 (4,8%) 106 (18,1%) 215 (36,7%) 222 (37,9%) 15 (2,6%)
Mediterrineo 7 (2,3%) 43 (14,1%) 135 (44,1%) 113 (36,9%) 8(2,6%) 0,144
Sur-Este 25 (5,6%) 85 (19,1%) 177 (39,7%) 144 (32,3%) 15 (3,4%)

Total 75 (4,7%) 268 (16,9%) 633 (39,9%) 566 (35,7%) 43 (2,7%)

Nota: “Prueba Chi cuadrado.

La distribucién de otros FRCV (HTA, DLP, obesidad y tabaquismo) en los
pacientes con DM2 incluidos en el estudio se pueden ver en la tabla 46. En ella se
observa que el 76,2% de los pacientes presenta hipertension, el 75,1% dislipemia, el
51,7% obesidad y la mayoria son no fumadores (50,7%) o exfumadores (36,2%), sin
diferencias significativas entre regiones, excepto en la dislipemia (p<0,001).
Ademds, la presencia a la vez de varios FRCV en los pacientes con DM2 fue alta, el
78,3% tenian 2 o mds FRCV y el 38,4% tenia 3 6 mds FRCV (sin diferencias entre
regiones; p=0,144) (tabla 46).
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Tabla 46: Distribucién de otros factores de riesgo cardiovascular (FRCV) en

los pacientes con DM2 por regiones. Estudio IBERICAN.

I Region

Variables
I Norte | Centro I Mediterrineo Sur-Este I Total
184 (74,5%) 440 (75,1%) 248 (81%) 336 (74,9%) 1208 (76,2%)
HTA 0,161
63 (25,5%) 146 (24,9%) 58 (19%) 111 (25,1%) 378 (23,8%)

Si 194 (78,5%)  461(78,7%) 234 (771%)  302(67,7%) 1191 (75,1%)
<0,001
No 53 (21,5%) 125 (21,3%) 72 (22,9%) 145 (32,3%) 395 (24,9%)

Obesidad

IMC =25 221 (89,1%) 512 (88%) 270 (882%) 390 (87,6%) 1393 (88,1%) 0,326

IMC < 25 27 (10,9%) 70 (12%) 36 (11,8%) 55 (12,4%) 188 (11,9%)

Fumador

activo

| IMC =30 123 (49,6%) 289 (49,7%) 165 (53,9%) 241 (54,2%) 818 (51,7%)
| 29 (12%) 80 (14%) 39 (13%) 59 (13%) 207 (13,1%)

Tabaquismo | Ex-fumador 87 (35%) 228 (39%) 102 (33%) 156 (35%) 573 (36,2%) 0,556

No fumador 129 (53%) 276 (47%) 164 (54%) 232 (52%) 801 (50,7%)

Nota: HTA: hipertension arterial; DLP: dislipemia; IMC: indice de masa corporal. Prueba
Chi cuadrado.

-201 -



5.4.1. Hipertension arterial

Por orden, Extremadura (84,8%), Catalufia (83,7%), Castilla La Mancha
(81,8%) y Comunidad Valenciana (80,9%) son las CCAA con mayor tasa de
pacientes con DM2 e HTA. En cambio, las que tienen menos pacientes con HTA
son Melilla (33,3%) y Cantabria (53,8%) (tabla 47).

Tabla 47: Distribucién de hipertension arterial (HTA) en los pacientes con
DM2 por comunidades autonomas. Estudio IBERICAN.

Andalucia 212 754% 69  24,6%
Aragén 9 75,0% 3 25,0%
Cantabria 7 53,8% 6  462%
c;;t::": 108  81,8% 24  182%
Castillay Leén 73 68,9% 33 31,1%
Catalufia 108 837% 21 16,3%

Comunidad de

Madrid 153 68,6% 70 31,4%

Comunidad

Valenciana 106 80,9% 25 19,1%

Extremadura 106 84,8% 19 15,2%

Galicia 85 79,4% 22 20,6%
llles Balears 34 73,9% 12 26,1%
Islas Canarias 74 75,5% 24 24,5%
La Rioja 6 54,5% 5 45,5%
Melilla 2 33,3% 4 66,7%
Navarra 3 75,0% 1 25,0%
Pais Vasco 31 73,8% 11 26,2%
P”:‘j&j‘i’a"s de 4 781% 15  259%
R‘:Lér'c‘i:e a8 774% 14 22,6%
Total 1208 76,2% 378 23,8%
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El Mediterrdneo es la regién de Espafia con mds pacientes con DM2 e HTA
con un 81%. El resto tienen una cifra algo inferior, en torno al 75% de pacientes
(figura 34).

Distribucion de HTA por regiones
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Figura 34: Distribucién de hipertension arterial (HTA) en los pacientes con
DM2 por regiones. Estudio IBERICAN.

5.4.2. Dislipemia

El 100% de los pacientes con DM2 en Melilla presentan también DLP. Otras
CCAA con una alta tasa de DLP son La Rioja (90,9%), Galicia (88,8%) e Islas

Baleares (87%). La que menor proporcién de pacientes con DM2 y DLP tiene es
Aragoén (58,3%) (tabla 48).
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Tabla 48: Distribucion de dislipemia (DLP) en los pacientes con DM2 por
comunidades auténomas. Estudio IBERICAN.

Andalucia 187 66,5% 94 33,5%

Aragén 7 58,3% 5 41,7%
Cantabria 9 69,2% 4 30,8%
Castilla la

Mancha 107 81,1% 25 18,9%

Castilla y Leén 83 78,3% 23 21,7%
Cataluiia 92 71,3% 37 28,7%

Comunidad de
Madrid

Comunidad
Valenciana

Extremadura 96 76,8% 29 23,2%

175 78,5% 48 21,5%

102 77,9% 29 22,1%

Galicia 95 88,8% 12 11,2%
llles Balears 40 87,0% 6 13,0%
Islas Canarias 65 66,3% 33 33,7%

La Rioja 10 90,9% 1 9,1%
Melilla 6 100% 0 0,0%
Navarra 3 75,0% 1 25,0%
Pais Vasco 28 66,7% 14 33,3%
Principadode ) ., 0 16 27,6%
Asturias
Res o a4  71,0% 18 29,0%
Murcia
Total 1191 75,1% 395 24,9%
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El Sur-Este es de forma clara la regién con menos proporcién de DM2 y DLP
con un 68%. El Mediterraneo tiene un 76% y tanto el Norte como el Centro un 79%
(figura 35).

Distribucion DLP por regiones
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Figura 35: Distribucion de dislipemia (DLP) en los pacientes con DM2 por

regiones. Estudio IBERICAN.

5.4.3. Obesidad

La mayoria de los pacientes con DM2 presenta sobrepeso u obesidad,
siendo Islas Canarias (64,3%), La Rioja (63,6%) e Islas Baleares (60,9%) las CCAA
con mayor porcentaje de obesidad. Por otro lado, las CCAA con mayor porcentaje
de normopeso son La Rioja (27,3%), Cantabria (23,1%) y Andalucia (15%) (tabla 49).
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Tabla 49: Distribucién de obesidad segiin IMC en los pacientes con DM2
por comunidades auténomas. Estudio IBERICAN.

' Obesidad

CCAA |IMC<25 JIMC25-29 | IMC>30 | Valor p
Andalucia  150%  371%  47,9%

Aragén 8,3% 33,3% 58,3%
Cantabria  23,1% 38,5% 38,5%

C;:;Hc; :a 9,1% 379%  53,0%
Cafgl,;f Y 160% @ 349% = 491%
Catalufa 11,6% 41,1% 47,3%
Comunida
dde 12,1% 42,6% 45,3%
Madrid
Comunida
d 13,8% 31,5% 54,6%
Valenciana
Extremadu 13,6% 40,0% 46,4% 0,326

ra
Galicia 10,2% 40,7% 49,1%

Illes
ER 13,0% 26,1% 60,9%

Islas
Canarias 12,2% 23,5% 64,3%
La Rioja 27,3% 9,1% 63,6%
Melilla 16,7% 33,3% 50,0%
Navarra 0,0% 50,0% 50,0%

Pais Vasco  11,9% 47,6% 40,5%

Principado
I 8,6% 39,7% 51,7%
Region de
oo 48%  355%  59,7%

Nota: Valor p Chi cuadrado
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No se observan diferencias significativas en la distribucién del peso por
regiones (p=0,716), aunque si se puede observar que el porcentaje de obesidad roza
el 50% en el Norte y el Centro (49,6% y 49,7%, respectivamente), y lo supera en el
Mediterraneo y el Sur-Este (53,9% y 54,2%, respectivamente) (tabla 50).

Tabla 50: Distribucion del peso en los pacientes con DM2 por regiones.
Estudio IBERICAN.

Clasificacion Obesidad

Normopeso Sobrepeso Obesidad
IMC< 25 IMC 25-30 IMC =30

98 (39,5%) 123 (49,6%)

Regi6n |

Norte 27 (10,9%)

Centro 70 (12%) 223 (38,3%) 289 (49,7%)
Mediterrineo 36 (11,8%) 105 (34,3%) 165 (53,9%) p=0,716
Sur-Este 55 (12,4%) 149 (33,4%) 241 (54,2%)

Total 188 (11,9%) 575 (36,4%) 818 (51,7%)

Nota: IMC: indice de masa corporal. Prueba Chi cuadrado.

La mayoria de los pacientes con DM2 de la muestra estudiada tienen
sobrepeso y/u obesidad. El Mediterrdneo y el Sur-Este son las regiones que mds
porcentaje de obesos tienen (53,9% y 54,2%, respectivamente). En cuanto al
sobrepeso, todas las regiones tienen una proporcién similar, en torno a la media
nacional (88,1%). La regién con mds porcentaje de pacientes con DM2 y normopeso

es el norte (10,9%) (figura 36).
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Distribucion de Obesidad por regiones
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Figura 36: Distribucién de la obesidad en los pacientes con DM2 por
regiones. Estudio IBERICAN.

5.4.4. Tabaquismo

Para aumentar la potencia de los resultados se han agrupado todos los
valores de Exfumador en un solo grupo. Las CCAA con mayor nimero de
pacientes con DM2 que son fumadores son Navarra (25%), Cantabria (23,2%) y
Extremadura (20,2%). La mayor tasa de exfumadores se encuentra en La Rioja
(63,6%), Navarra (50%), Pais Vasco (45,2%) y Castilla y Le6n (49,5%) y la menor en
Aragoén (8,3%). Hay 2 CCAA que presentan una alta tasa de no fumadores, que son
Aragoén (83,3%) e Islas Baleares (63%). Sin embargo, hay otras que presentan una
tasa muy baja, como son Navarra (25%), La Rioja (27,3%) y Cantabria (38,5%) (tabla
51).
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Tabla 51: Distribucién del Tabaquismo en los pacientes con DM2 por
comunidades auténomas. Estudio IBERICAN.

Tabaquismo

Fumador activo' Ex-Fumador . No fumador

Andalucia 36 (12,8%) 102 (36,3%) 143 (50,9%)
Aragén 1(8,3%) 1(8,3%) 10 (83,3%)

Cantabria 3 (23,1%) 5 (38,5%) 5 (38,5%)
Castillala Mancha 20 (15,2%) 45 (34,1%) 67 (50,8%)
Castilla y Leén 8 (7,6%) 52 (49,5%) 45 (42,9%)
Catalufia 13 (10,1%) 49 (38,0%) 67 (51,9%)
c°'“§::;‘:?: . 27 (12,1%) 88 (39,5%) 108 (48,4%)
Comunidad 19 (14,6%) 43 (33,1%) 68 (52,3%)
Extremadura 25 (20,2%) 43 (34,7%) 56 (45,2%)
Galicia 14 (13,3%) 32 (30,5%) 59 (56,2%)

llles Balears 7 (15,2%) 10 (21,7%) 29 (63,0%)
Islas Canarias 16 (16,3%) 32(32,7%) 50 (51,0%)

La Rioja 1 (9,1%) 7 (63,6%) 3(27,3%)

Melilla 1 (16,7%) 2(33,3%) 3 (50,0%)

Navarra 1(25,0%) 2 (50,0%) 1(25,0%)

Pais Vasco 2 (4,8%) 19 (45,2%) 21 (50,0%)
Pﬁ:f:;?; ge 7 (12,1%) 21 (36,2%) 30 (51,7%)
Regién de Murcia 6 (9,7%) 20 (32,3%) 36 (58,1%)
Total 207 (13,1%) 573 (36,2%) 801 (50,7%)

Por regiones, se observa una tasa de fumadores activos muy similar entre
ellas, siendo la mayor la del Centro (14%) y la menor la del Norte (12%). En el grupo
de exfumadores los porcentajes también son parecidos excepto en el Centro, que es
ligeramente superior al resto (39%). Es por ello, que el Centro también sea la que

menor porcentaje de no fumadores presente (47%) (figura 37).
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Distribucion del Tabaquismo en pacientes con DM2 por regiones
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Figura 37: Distribucién del Tabaquismo en los pacientes con DM2 por
regiones. Estudio IBERICAN.
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5.5. Analisis de los estilos de vida de 1a muestra estudiada

Las principales caracteristicas de los estilos de vida de los pacientes con DM2
incluidos en el estudio se pueden observar en la tabla 52. Respecto al consumo de
alcohol, un pequefio porcentaje (15,4%) declara un consumo diario nocivo. La
mayoria de los pacientes con DM2 (78,8%) son sedentarios o realizan una actividad
fisica baja en su dia a dia, el 18,2% realiza ejercicio fisico moderado-alto y un escaso
3% practica deporte habitualmente. En cuanto a la dieta que realizan los pacientes
con DM2, los resultados del Diet Score muestran que la mayoria de regiones tienen
una adherencia baja, siendo el Mediterrdneo la regién con mayor adherencia a la
dieta mediterrdnea (28,5%) con diferencias significativas entre regiones (p= 0,01)
(tabla 53).
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Tabla 52: Estilos de vida de los pacientes con DM2 por regiones.

Regién
Centro lMediterréneo l Sur-Este l Total I P

Variables l

Aleohalismo ) 62 (25%) 73 (12%) 48 (16%) 61 (18%) 244 (15,4%) <0001
184 (75%) 511 (88%) 258 (84%) 286 (82%) 1339 (84,6%)
61 (25%) 232 (40%) 93 (30%) 179 (40%) 565 (35,7%)
17 (47%) 245 (42%) 129 (42%) 191 (43%) 682 (43,1%) <0001
63 (25%) 92 (16%) 69 (23%) 64 (14%) 288 (18,2%)
7 (3%) 15 (2%) 14 (5%) 12 (3%) 48 (3,0%)
3515+3,97  3514+4,57  36,141508  34,65+4,18  3522+4,72 0,011

Nota: NE: ningtin ejercicio; EMB: ejercicio moderado-bajo; EMA: ejercicio moderado-alto;
COM: prdctica habitual de deporte o competicion. Diet Score: encuesta dietética

Mediterranean Diet Score. Prueba Chi cuadrado.

Tabla 53: Grado de adherencia a la dieta mediterranea segin puntuacién

del Diet Score.

Regién

DIET SCORE
. Centro .Mediterrineo . Sur-Este . P

)]  Baja 113 (46,7%) 259 (44,3%) 121 (39,7%) 228 (51,1%)
Adherencia Media 76 (31,4%) 186 (31,8%)  97(31,8%) 141 (31,6%) 0,011
Alta 53 (21,9%) 140 (23,9%)  87(28,5%) 77 (17,3%)

Nota: Adherencia baja en hombres 0-33 y en mujeres 0-36. Adherencia media en hombres

34-37 y en mujeres 37-40. Adherencia alta en hombres >38 y en mujeres >41. Prueba Chi

cuadrado.

5.5.1. Alcoholismo

Existen dos CCAA en las que no hay ninguna persona con consumo téxico
de alcohol (Melilla y Navarra) y otras tres con menos del 10% (Aragén (8,3%),
Comunidad de Madrid (9%) y Regién de Murcia (9,7%). Por otro lado, existen tres
CCAA que estdn muy por encima del resto en la tasa de alcoholismo que son Pais

Vasco (38,1%), La Rioja (36,4%) y Cantabria (30,8%) (tabla 54).
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Tabla 54: Distribuciéon del Alcoholismo en los pacientes con DM2 por
comunidades auténomas. Estudio IBERICAN.

Alcoholismo

Andalucia 37 (13,2%) 244 (86,8%)
Aragén 1(8,3%) 11 (91,7%)
Cantabria 4 (30,8%) 9(69,2%)
Castilla la Mancha 18 (13,6%) 114 (86,4%)
Castilla y Le6n 19 (18,1%) 86 (81,9%)
Catalufia 28 (21,7%) 101 (78,3%)
c°mh:|‘:;‘:?: ge 20 (9,0%) 203 (91,0%)
f,:z:'c‘:::: 14 (10,7%) 117 (89,3%)
Extremadura 16 (12,9%) 108 (87,1%)
Galicia 26 (24,5%) 80 (75,5%)
llles Balears 6 (13,0%) 40 (87,0%)
Islas Canarias 18 (18,4%) 80 (81,6%)
La Rioja 4 (36,4%) 7 (63,6%)
Melilla 0(0,0%) 6 (100,0%)
Navarra 0(0,0%) 4 (100%)
Pais Vasco 16 (38,1%) 26 (61,9%)
Prizcsitf:?a‘; ge 11 (19,0%) 47 (81,0%)
Region de Murcia 6(9,7%) 56 (90,3%)
Total 244 (15,4%) 1339 (84,6%)
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Hay una regién que presenta una tasa de alcoholismo superior al resto, que
es el Norte (25%), ya que el resto la tasa se sitda entre el 12-18%, siendo la que

menor tasa tiene el Centro con solo el 12% (figura 38).

Distribucion de Alcoholismo en pacientes con DM2 por regiones
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Figura 38: Distribucién del Alcoholismo en los pacientes con DM2 por
regiones. Estudio IBERICAN.

5.5.2. Actividad fisica

Las CCAA mads sedentarias son, por orden, la Regién de Murcia (52,5%),
Cantabria (50%), Castilla La Mancha (50%) y Galicia (46,8%). Sin embargo, las mds
activas (suma de aquellas que practican ejercicio moderado-alto y habitualmente
de deporte) son el Pais Vasco (47,7%) seguida de La Rioja (36,4%) y la Comunidad
de Madrid (34,1%) (tabla 55).
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Tabla 55: Distribucién de la Actividad fisica en los pacientes con DM2 por
comunidades auténomas. Estudio IBERICAN.

Actividad fisica

CCAA = NE . EMB I EMA | comM

Andalucia 115 (40,9%) 124 (44,1%) 36 (12,8%) 6 (2,1%)
Aragén 6 (50,0%) 2 (16,7%) 4(33,3%) 0 (0,0%)

Cantabria 4 (30,8%) 5 (38,5%) 4 (30,8%) 0 (0,0%)

Castilla la

Mancha 66 (50,0%)  52(39,4%)  13(9,8%) 1(0,8%)

Castillay Leén 27 (25,7%) 48 (45,7%) 24 (22,9%) 6 (5,7%)

Cataluiia 38 (29,5%) 47 (36,4%) 35 (27,1%) 9 (7,0%)

Comunidad de
Madrid
Comunidad
Valenciana

81(36,3%) 96 (43,0%) 39 (17,5%)  7(3,1%)
42(32,3%) 64 (49,2%) 21(162%)  3(2,3%)
Extremadura 58 (46,8%) 49 (39,5%) 16 (12,9%) 1(0,8%)

Galicia 28(25,9%)  55(50,9%) 23 (21,3%) 2 (1,9%)
llles Balears 13 (28,3%)  18(39,1%) 13 (28,3%) 2 (4,3%)

Islas Canarias 30 (30,6%) 43 (43,9%) 20 (20,4%) 5(5,1%)

La Rioja 1(9,1%) 6 (54,5%) 3 (27,3%) 1(9,1%)
Melilla 2 (33,3%) 3 (50,0%) 1(16,7%) 0 (0,0%)
Navarra 0(0,0%) 3 (75,0%) 1(25,0%) 0 (0,0%)

Pais Vasco 5 (11,9%) 17 (40,5%) 18 (42,9%) 2 (4,8%)

Principado de
o€ 17(29,3%)  29(500%)  10(17,2%)  2(34%)
Regibnde ) ) 5%) 21(34,4%)  7(11,5%) 1(1,6%)
Murcia ’ ! ’ ’
Total 565 (35,7%) 682 (43,1%) 288 (18,2%) 48 (3,0%)

Las regiones mds sedentarias (suma de no ejercicio y ejercicio moderado-
bajo) son el centro y el Sur-Este, como se puede ver en la figura 39. Ademads, estas

dos regiones coinciden en el mismo porcentaje de personas con DM2 que no
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realizan ningun ejercicio fisico (40%). Las regiones mds activas son el Mediterrdneo
y el Norte, ambas con un 28% de su poblacién que realiza ejercicio fisico moderado-
alto o préctica habitual de deporte, con diferencias significativas entre regiones
(p<0,001).

Distribucion Actividad Fisica por regiones

100% I
90%
80%
70%
60%
50%
40%
30%
20%
10%

0%

Norte Centro Mediterraneo Sur-Este Total

ENE MEMB HMEMA mECOM

19 _48_

565

Figura 39: Distribucién de la Actividad fisica en los pacientes con DM2 por
regiones. Estudio IBERICAN.

5.5.3. Diet Score

La puntuacién del cuestionario Diet Score de adherencia a la dieta
mediterrdnea es similar en todas las CCAA. La puntuacién mds alta la tiene Castilla
La Mancha con 36,52 + 4,86 puntos y, la mds baja, Cantabria con 33,23 + 6,51 puntos.

Todas ellas tienen una adherencia baja-media (tabla 56).
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Tabla 56: Puntuacion media del Cuestionario Diet Score en los pacientes

con DM2 por comunidades auténomas. Estudio IBERICAN.

Diet Score

Media I DE

Andalucia 35,16 4,53
Aragén 36,42 4,70
Cantabria 33,23 6,51
Castilla la Mancha 36,52 4,86
Castillay Leén 35,52 4,52
Catalufia 35,67 5,00
Comunidad de Madrid 35,23 4,50
Comunidad Valenciana 36,14 5,53
Extremadura 33,30 4,42
Galicia 35,19 4,40

llles Balears 36,63 4,73

Islas Canarias 33,69 4,32

La Rioja 35,36 2,42
Melilla 34,83 3,37
Navarra 35,25 1,50

Pais Vasco 36,73 3,59
Principado de Asturias 33,93 4,71
Region de Murcia 34,95 4,51
Total 35,22 4,72

Por regiones, la puntuacién mds alta la tiene el Mediterrdneo con 36,14 £ 5,08
puntos y la més baja el Sur-Este con 34,65 + 4,18 puntos (figura 40). El Sur-Este es
la regién con mayor porcentaje con adherencia baja (51,1%) y el Mediterréneo la
regién con mayor porcentaje con adherencia alta (28,5%) con diferencias entre

regiones (p=0,01).
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Figura 40: Puntuacién media del Cuestionario Diet Score en los pacientes
con DM2 por regiones. Estudio IBERICAN.

5.6. Analisis de los distintos tratamientos de la muestra estudiada

La distribucién de los distintos tratamientos que reciben los pacientes con
DM2 incluidos en el estudio se puede observar en la tabla 57. Se observa que mads
de un 40% no tiene prescrito dieta y ejercicio, siendo el Centro la regién con un
mayor porcentaje (52%). El antidiabético mds prescrito es la metformina (76,9%)
seguida de los iDPP4 , las insulinas y las sulfonilureas. Se observan diferencias
entre regiones en la prescripcién de dieta y ejercicio, de las sulfonilureas y de los
iDPP4. Los tratamientos menos utilizados por los profesionales son las Glitazonas
(2,3%), 1as Glinidas (5,7%) y los nuevos antidiabéticos no insulinicos: aGLP1 (3,4%)
e iSGLT2 (7,3%). En torno al 20% de los pacientes con DM2 estdn insulinizados
(20,2%).
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Tabla 57: Distribucion de los distintos tratamientos que reciben los

pacientes con DM2 por comunidades auténomas. Estudio IBERICAN.

Region l
Norte I Centro 'Mediterréneo ' Sur-Este I Total l P
171 (69%) 284 (48%) 186 (61%) 281 (63%) 922 (58,1%) <0001
77 (31%) 302 (52%) 120 39%) 166 (37%) 665 (41,9%)
190 (77%) 463 (79%) 233 (76%) 335 (75%) 1221 (76,9%) 0,458
58 (23%) 123 (21%) 73 (24%) 112 (25%) 366 (23,1%)
28 (11%) 59 (79%) 42 (14%) 72 (16%) 201(12,7%) 0027
220 (89%) 527 (21%) 264 (86%) 375 (84%) 1386 (87,3%)
15 (6%) 33 (10%) 17 (6%) 25 (6%) 90 (5,7%) 0,994
233 (94%) 553 (90%) 289 (94%) 422 (94%) 1497 (94,3%
2 (1%) 13 (6%) 12 (4%) 10 (2%) 37 (2,3%) 0113
246 (99%) 573 (94%) 294 (96%) 437 (98%) 1550 (97,7%)
90 (36%) 216 (37%) 102 (33%) 118 26%) 526 (33,1%) 0,003
158 (64%) 370 (63%) 204 (67%) 329 (74%) 1061 (66,9%)
5 (2%) 20 (3%) 13 (4%) 16 (4%) 54 (34%) 0,54
243 (98%) 566 (97%) 293 (96%) 431 (96%) 1533 (96,6%)
12 (5%) 48 (8%) 19 (6%) 37 (8%) 116 (7,3%) 0252
236 (95%) 538 (92%) 287 (94%) 410 (92%) 1471 (92,7%)
40 (16%) 118 (20%) 55 (18%) 107 (24%) 320 (20,2%) 0,058
208 (84%) 468 (80%) 251 (82%) 339 (76%) 1267 (79,8%)
5 (2%) 6 (2%) 5 (2%) 6 (1%) 22 (1,4%) 070
243 (98%) 580 (98%) 301 (98%) 440 (99%) 1565 (98,7%)

Nota: Medidas H-D: medidas higiénico-dietéticas; MET: metformina; SU: sulfonilureas;
iDPP4: inhibidores de la dipeptidil peptidasa 4, aGLP1: andlogos del péptido 1 similar al
glucagon; iSGLT?2: inhibidores del cotransportador sodio-glucosa tipo 2.

La distribucién de dieta y ejercicio por CCAA es heterogénea, ya que por
ejemplo algunas superan el 70% como Asturias (75,9%), Aragén (75%) y Navarra
(75%) y, en cambio, otras apenas estdn en el 40%, como Castilla La Mancha (40,9%)
y Castilla y Ledn (41,5%). Navarra y La Rioja tienen al 100% de sus pacientes con
DM2 con metformina. Las que menos usan metformina son Aragén (58,3%) y
Melilla (66,7%) (tabla 58).

Respecto al tratamiento con SU hay CCAA que no tienen a ningtin paciente
con ellas como Aragoén, La Rioja y Navarra. Las que mds usan SU son Catalufia
(25,6%) y Cantabria (23,1%). Melilla y Navarra no usan Glinidas. Las que mas la
usan son La Rioja (27,3%) y Aragén (16,7%). Aragén, Cantabria, Islas Baleares, La
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Rioja, Melilla, Navarra y Asturias no usan Glitazonas. La CCAA que més las usa es
la Comunidad Valenciana (8,4%) (tabla 59).

Después de la metformina, los iDPP4 son los fdrmacos mds utilizados, sobre
todo, en La Rioja (54,5%), Aragén (50%) e Islas Canarias (43,9%). Las que menos los
utilizan son Melilla (16,7%) y Andalucia (18,1%). En general, los aGLP1 son muy
poco utilizados. Hay CCAA como Aragén, Cantabria, Melilla y Navarra que no
tienen prescrito ninguno. La que mds los utiliza es Islas Baleares (6,5%). Los iSGLT2
son también infrecuentes, aunque algo mds utilizados que los aGLP1. Aragén,
Cantabria y Navarra tampoco los utilizan en ninguno de sus pacientes y las que
mas los utilizan son Melilla (50%) e Islas Baleares (15,2%). (tabla 60).

En cuanto a la insulina, Navarra no tiene ningtin paciente insulinizado. Las
CCAA que menos utilizan este tratamiento son Catalufia (13,2%) Comunidad
Valenciana (13,7%) y Asturias (13,8%) y las que mds son Islas Baleares (43,5%) y
Melilla (33,3%). La cifra de otros tratamientos es despreciable en précticamente
todas las CCAA (tabla 61).
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Tabla 58: Distribucion de los distintos tratamientos para los pacientes con
DM2 por comunidades autonomas (I). Estudio IBERICAN.

Dieta + Ejercicio

Andalucia 183 651% 98 349% 209 744% 72 256%
Aragén 9 750% 3 250% 7 58,3% 5 4,7%

Cantabria 9 692% 4 308% 11 84,6% 2 15,4%

Castillala 54 409% 78 591% 109 82,6% 23 17.4%
Mancha
Ctlay 44 a15% 62 585% 81 T64% 25  236%

Catalufia 71 550% 58 450% 98 76,0% 31 24,0%

Comunidad ., 5560, 99  444% 180 80,7% 43  19,3%
de Madrid
Comunidad

88 67,2% 43 328% 100 763% 31 237%
Valenciana

Extremadura 62 496% 63 504% 93 744% 32 25,6%
Galicia 73 676% 35 324% 81 750% 27 25,0%

llles Balears 27 587% 19 413% 35 761% 11 23,9%

L 58 592% 40 40,8% 75 765% 23 23,5%

Canarias

La Rioja 7 636% 4 364% 11 100,0% O 0,0%
Melilla 4 667% 2 333% 4 667% 2 33,3%
Navarra 3 750% 1 250% 4 1000% O 0,0%

Pais Vasco 26 619% 16 381% 35 83,3% 7  16,7%

Princpado 44 7599, 14 241% 41 707% 17  29,3%
de Asturias
Regibnde .0 5g19, 26 419% 47 758% 15  24,2%
Murcia
Total 922 581% 665 41,9% 1221 76,9% 366 231%

Nota: CCAA: comunidades auténomas; MET: metformina.

- 220 -



Tabla 59: Distribucion de los distintos tratamientos para los pacientes con
DM2 por comunidades auténomas (II). Estudio IBERICAN.

Glinidas Glitazonas

Andalucia 52 18,5% 229 81,5% 9 3,2% 272 96,8% 8 2,8% 273 97,2%

Aragén 0 00% 12 1000% 2 167% 10 833% 0  00% 12  100,0%
Cantabria 3 231% 10 769% 1 7,7% 12 923% 0  00% 13  100,0%
c;’::l:? 12 91% 120 90,9% 16 121% 116 87.9% 5  38% 127  96,2%
C’f::':" 5 47% 101 953% 4  38% 102 962% 3  28% 103 97,2%
Catalufia 33 256% 96 744% 4 31% 125 96,9% 1 8% 128 992%

Comunidad % 196 87,9% 9  40% 214 96,0% ° -
deMadrid 27 121% 9% 0% 0% 1 4% 222 99,6%

f,:'l';:::::: 8 61% 123 939% 10 7,6% 121 924% 11  84% 120 91,6%

Extremadura 15 12,0% 110 88,0% 4 3,2% 121  96,8% 4 3,2% 121 96,8%
Galicia 18 16,7% 90 83,3% 3 28% 105 97,2% 1 9% 107 99,1%
llles Balears 1 2,2% 45 97,8% 3 6,5% 43  93,5% 0 0,0% 46  100,0%

Islas Canarias 12 122% 86 878% 13 13,3% 85 86,7% 1 1,0% 97 99,0%

La Rioja 0 0,0% 1  100,0% 3 27,3% 8 72,7% 0 0,0% 1 100,0%
Melilla 1 16,7% 5 83,3% 0 0,0% 6 1000% o 0,0% 6 100,0%
Navarra 0 0,0% 4 1000% O 0,0% 4 1000% o 0,0% 4 100,0%

Pais Vasco 1 2,4% 41  97,6% 5 1,9% 37 88,1% 1 2,4% 41 97,6%

Principado o 4030, 52 897% 1 17% 57 983% 0  00% 58  100,0%
de Asturias
e 7 13% 55 887% 3 48% 59 952% 1 16% 61  984%
Murcia
Total 201 12,7% 1386 87,3% 90 57% 1497 943% 37  23% 1550 97.7%

Nota: CCAA: comunidades auténomas; SU: sulfonilureas.
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Tabla 60: Distribucién de los distintos tratamientos para los pacientes con DM2
por comunidades auténomas (III). Estudio IBERICAN.

Andalucia 51 181% 230 81,9% 10  3,6% 271 964% 19  68% 262  93,2%

Aragén 6 500% 6 500% 0  00% 12 1000% 0  00% 12  100,0%
Cantabria 3 231% 10 769% 0  00% 13 1000% O  00% 13  100,0%
Castilla la

i 46 348% 86 652% 7  53% 125 947% 2  15% 130 98,5%
ca:::: y 20 274% 77 726% 3 28% 103 97,2% 11 104% 95  89,6%
Cataluia 35  271% 94 729% 6  47% 123  953% 3 23% 126 97,7%
cd"emh:::::: 91  408% 132 592% 6  27% 217 97,3% 24  10,8% 199  89,2%
f,:'l';:::::: 49  374% 82 626% 4  31% 127 969% 9  69% 122  931%

Extremadura 50 40,0% 75 60,0% 4 3,2% 121 96,8% 1 8,8% 114 91,2%
Galicia 40 37,0% 68 63,0% 1 9% 107 99,1% 5 4,6% 103 954%
llles Balears 18 39,1% 28 60,9% 3 6,5% 43 93,5% 7 15,2% 39 84,8%

Islas Canarias 43 43,9% 55 56,1% 5 5,1% 93 94,9% 12 12,2% 86 87,8%

La Rioja 6 54,5% 5 45,5% 0 0,0% 1 100,0% 1 9,1% 10 90,9%
Melilla 1 16,7% 5 83,3% 0 0,0% 6 100,0% 3 50,0% 3 50,0%
Navarra 1 25,0% 3 75,0% 0 0,0% 4 100,0% 0 0,0% 4 100,0%

Pais Vasco 17 40,5% 25 59,5% 1 2,4% M 97,6% 5 11,9% 37 88,1%

Principad
do :‘;ﬁia‘; 17 2903% 41 707% 3 52% 55 948% 1 1,7% 57 98,3%
R 23 371% 39  629% 1  16% 61 984% 3  48% 59  952%
Murcia
Total 526  331% 1061 66,9% 54  34% 1533 96,6% 116  7,3% 1471  92,7%

Nota: CCAA: comunidades auténomas; iDPP4: inhibidores de la dipeptidil peptidasa 4;
aGLP1: andlogos del péptido 1 similar al glucagén; iSGLT2: inhibidores del

cotransportador sodio-glucosa tipo 2.
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Tabla 61: Distribucién de los distintos tratamientos para los pacientes con
DM2 por comunidades auténomas (IV). Estudio IBERICAN.

Andalucia 75  267% 206 733% 2 7% 279  993%
o 3 250% 9 750% 1  83% 11 91,7%
Cantabria 3 231% 10 769% 0  00% 13  100,0%
c;’::"l:;’ 35 265% 97 735% 3  23% 120 97,7%
c’::g';’ y 15 142% 91 858% 2  1,9% 104 98,1%
Catalufia 17 132% 112 868% 1 8% 128  99,2%
C;’:;‘:Lfi’: 37  16,6% 186 834% 1 4% 222 99,6%
f,‘;’l';:'c‘:::: 18 137% 113 863% 3  23% 128 97,7%

Extremadura 31 24,8% 94 75,2% 0 0,0% 125 100,0%
Galicia 20 18,5% 88 81,5% 1 9% 107  991%
llles Balears 20 435% 26 56,5% 1 2,2% 45  97,8%

Islas Canarias 16 16,3% 82 83,7% 2 2,0% 96 98,0%

La Rioja 0 00% 11 1000% 1  91% 10  90,9%
Melilla 2 333% 4 667% 0 00% 6  100,0%
i 0 00% 4 1000% O  00% 4 100,0%

Pais Vasco 6 143% 36 857% 1  24% 41  97,6%

Principadode g 4380 50  g62% 1  17% 57  98,3%

Asturias
“;‘L‘:‘c‘i:" 14 226% 48 774% 2 32% 60  96,8%
Total 320 202% 1267 79,8% 22  14% 1565 98,6%

Nota: CCAA: comunidades auténomas.
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Si analizamos estos datos por regiones, en todas ellas el tratamiento mds
indicado es la metformina, por encima de la dieta y ejercicio. El segundo grupo
farmacolégico mds utilizado tras la metformina son los iDPP4 y, en tercer lugar, la

insulina. Los menos utilizados con las Glitazonas y los aGLP1 (figuras 41-44).

En cuanto a los tratamientos no farmacolégicos de primera linea, se observa
que la dieta y el ejercicio no superan el umbral del 70% en ninguna regién, siendo
el Norte quien mds prescribe este tratamiento (69%) y el Centro la que menos, ya

que ni la mitad de sus pacientes con DM2 tiene estas medidas puestas (48%).

Respecto a los tratamientos farmacolégicos, la mayoria de los pacientes
llevan metformina en su tratamiento (entre el 75-79% de los pacientes). El segundo
tratamiento de eleccién son los iDPP4, siendo el Centro quien mds los prescribe
(37%) y el Sur-Este el que menos (26%). El tercer tratamiento de eleccién es la
Insulina, encontrando diferencias entre las regiones (32% en el Sur-Este y la mitad,
el 16%, en el Norte). La regién que mds prescribe SU es el Sur-Este con un 16% y la
que menos el Centro con un 10%. Todas las regiones prescriben el mismo
porcentaje de Glinidas. Apenas se utilizan las Glitazonas, siendo la regién que mds
las utiliza el Mediterrdneo (4%). Llama la atencién que los aGLP1 se prescriben muy
poco, atin menos que las Glinidas y de forma parecida a las Glitazonas. Los iSGLT2
se prescriben algo mds que los anteriores, pero en un nimero por debajo del
esperado (entre el 5-8%). Las cifras de otros tratamientos son insignificantes (menos
del 2%).
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Distribucidn ratamien nelN Espai
HSi ®mNo
Dieta y Ejercicio | 1 | s | | ]
MET
suU
Glinidas [
Glitazonas
iDPP4 36% 8%
aGLPl P 73
iSGLT2 HJ 95%
Insulina 16% 84%
Otros X3 98%
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Figura 41: Distribucién de los distintos tratamientos para los pacientes con
DM2 del Norte de Espana. Estudio IBERICAN. MET: metformina; SU: sulfonilureas;
iDPP4: inhibidores de la dipeptidil peptidasa 4, aGLP1: andlogos del péptido 1 similar al
glucagon; iSGLT?2: inhibidores del cotransportador sodio-glucosa tipo 2.
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Distribucién de tratamientos en el Centro de Espaiia

MSi ®No
Dieta y Ejercicio | | ]
MET
S'-1% - - 90% |
Glinidas
Glitazonas
iDPP4
aGLP1 £} 97%
iSGLT2
Insulina
Otros 33 98%
0% 10% 20% 30% 40% 50% 60% 70% 80% 90% 100

Figura 42: Distribucion de los distintos tratamientos para los pacientes con
DM2 del Centro de Espaiia. Estudio IBERICAN. MET: metformina; SU:
sulfonilureas; iDPP4: inhibidores de la dipeptidil peptidasa 4; aGLP1: andlogos del péptido

1 similar al glucagon; iSGLT2: inhibidores del cotransportador sodio-glucosa tipo 2).

- 226 -

%



Distribucién de tratamient | Mediterréneo de Espaft

HSi ®No
Dieta y Ejercicio
MET
su
Glinidas K343 L
Glitazonas
iDPP4
aGLP1
iSGLT2
Insulina
Otros 3] 98%
0% 10% 20% 30% 40% 50% 60% 70% 80% 90% 100%

Figura 43: Distribucién de los distintos tratamientos para los pacientes
con DM2 del Mediterraneo de Espaiia. Estudio IBERICAN. MET: metformina; SU:
sulfonilureas; iDPP4: inhibidores de la dipeptidil peptidasa 4; aGLP1: andlogos del péptido

1 similar al glucagon; iSGLT2: inhibidores del cotransportador sodio-glucosa tipo 2.
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Figura 44: Distribucién de los distintos tratamientos para los pacientes con
DM2 del Sur-Este de Espaiia. Estudio IBERICAN. MET: metformina; SU:
sulfonilureas; iDPP4: inhibidores de la dipeptidil peptidasa 4; aGLP1: andlogos del péptido

1 similar al glucagon; iSGLT2: inhibidores del cotransportador sodio-glucosa tipo 2.

5.7. Grado de control de la DM2 de la muestra estudiada
5.7.1. Grado de control glucémico por regiones

El grado de control de los pacientes con DM2 incluidos en la muestra
estudiada es del 59,8%, considerando buen control una HbAlc < 7%. Adem4s, no

se observan diferencias significativas entre las distintas regiones en el grado de

control (p=0,99) (figuras 45 y 46).
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Grado de control DM2
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Figura 45: Grado de control de la DM2 en poblacion asistida en consultas
de atencién primaria. Estudio IBERICAN.

NORTE
ﬁbAR <7% 59,5% MEDITERRANEO
HH::\: 7-855%%2182.;% HbA1c < 7% 60,6%
c>8,5 HbA1c 7-8,5% 31,5%
HbA1c > 8,5% 7,9%
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HbA1lc < 7% 59,5% -
HbA1c 7-8,5% 29,6% Z
R A B MEDITERRANEO
F 4
B SUR-ESTE
TOTAL
SUR-ESTE HbA1c £ 7% 59,8%
HbA1c £ 7% 60% HbA1c 7-8,5% 30,6%

HbA1c 7-8,5% 29,8%
p HbA1c > 8,5% 10,2%

Y
v .{. j

HbA1c > 8,5% 10,3%

Figura 46: Proporcion de pacientes con DM2 y nivel de HbAlc por regiones
en Espana. Estudio IBERICAN.
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Cabe destacar que solo el 40,9% de la muestra presenta una HbAlc < 6,5%
y aproximadamente el 10% presenta una HbAlc muy superior a la deseada (HbAlc
> 8,5%). Tampoco hay diferencias regionales significativas en estos valores (tabla
62).

Tabla 62: Distribucion del grado de control de la DM2 en funcién del nivel
de HbA1c de los pacientes con DM2 incluidos en el estudio IBERICAN.

Control DM
Region

HbA1c > 6,5 | HbAlc<6,5 | HbAlc>7 HbAlc<7 | HbA1c > 8,5 | HbAlc<8,5

Norte 147 (60,7%) 95 (39,3%) 98 (40,5%) 144 (59,5%) 29 (12%) 213 (88%)
Centro 352(60,7%)  228(39,3%)  235(40,5%)  345(59,5%)  63(10,9%) 517 (89,1%)
VERHERET  178 (58,9%) 124 (41,1%) 119 (39,4%) 183 (60,6%) 24 (7,9%) 278 (92,1%)
Sur-Este 249 (56,3%) 193 (43,7%) 177 (40%) 265 (60%) 45 (10,2%) 397 (89,8%)
Total 926 (59,1%) 640 (40,9%) 629 (40,9%) 937 (59,8%)  161(10,3%) 1405 (89,7%)
Valor p 0,517 0,99 0,43

Nota: *Valor p Chi cuadrado.

El grado de control glucémico segin el sexo, la edad y la antigiiedad de la

enfermedad se puede observar en las tablas 63-66.
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Tabla 63: Distribucién del grado de control glucémico segin sexo, edad y

duracion de la enfermedad en el Norte. Estudio IBERICAN.

| HbAlc < 7% l Hb >7% | Valor p*

Hombre 91 (60,7%)

59 (39,3%)

0,304
Mujer 53 (54,1%) 45 (45,9%)
| < 75 afios 108 (54,3%) 91 (45,7%)
Edad 0,015
| 275 afios 36 (73,5%) 13 (26,5%)
Antigiiedad de | < 10 afos 111 (62,4%) 67 (37,6%) 0063

laDM _
210 afios 33 (49,3%) 34 (50,7%)

Nota: *Valor p Chi cuadrado.

Tabla 64: Distribucién del grado de control glucémico segin sexo, edad y

duracion de la enfermedad en el Centro. Estudio IBERICAN.

CENTRO I HbAlc < 7% I Hb = 7% I Valor p*

l Hombre 206 (62,2%) 125 (37,8%)

0,073
| Mujer 140 (54,9%) 115 (45,1%)
l < 75 afios 270 (60,9%) 173 (39,1%)

Edad 0,099
| 275 anos 76 (53,1%) 67 (46,9%)

Antigiiedad de | < 10 afios 237 (63,9%) 134 (36,1%) 0003

laDM _
l 210 afios 109 (51,4%) 103 (48,6%)

Nota: *Valor p Chi cuadrado.
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Tabla 65: Distribucién del grado de control glucémico segin sexo, edad y
duracién de la enfermedad en el Mediterraneo. Estudio IBERICAN.

MEDITERRANEO | HbAlc < 7% | Hb 27% l Valor p*

| Hombre 100 (62,1%) 61 (37,9%)

0,456
I Mujer 84 (57,9%) 61 (42,1%)
I <75 afios 150 (60,5%) 98 (39,5%)
Edad 0,794
| >75 afios 34 (58,6%) 24 (41,4%)
Antigiiedad de | < 10 afios 119 (64,7%) 65 (35,3%) 00t

laDM "
210 afios 64 (52,9%) 57 (47,1%)

Nota: *Valor p Chi cuadrado.

Tabla 66: Distribucién del grado de control glucémico segin sexo, edad y
duracién de la enfermedad en el Sur-Este Estudio IBERICAN.

SUR-ESTE | HbAlc < 7% Hb 27% | Valor p*

| Hombre 148 (61,9%) 91 (38,1%)

0,291
| Mujer 118 (57,0%) 89 (43,0%)
| < 75 afios 219 (60,5%) 143 (39,5%)
Edad 0,444
| 275 afios 47 (56,0%) 37 (44,0%)
Antigiiedad de | <10 afios 175 (64,6%) 96 (35,4%) 0007
laDM 4

210 afios 90 (51,7%) 84 (48,3%)

Nota: *Valor p Chi cuadrado.

En la tabla 67 se muestra el nimero de fdrmacos utilizados en cada una de las
regiones en los pacientes con buen y mal control. Al valorar el nimero de fdrmacos

utilizados en los pacientes segtin estdn bien o0 mal controlados se observa en los mal
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controlados la mayoria estdn con dos farmacos (31%), siendo el mediterrdneo la
regién con un mayor porcentaje con doble terapia (47%) y en los bien controlados
casi la mitad estdn con monoterapia (52%), con cifras muy similares entre las

distintas regiones.

Tabla 67. Tratamiento de los pacientes con DM2 segtin el nivel de HbA1lc.

HbA1c<7% HbAlc > 7%

Region
Norte | Centro | Mediterrineo |Sum-Este Total Norte | Centro IMediterréneoI Sur-Este | Total

Norte 19 40 23 19 101 5 3 3 3 14
B%)  12%) a2%) 0% W% 6% (%) @%) % %)

Centro 78 163 101 150 492 30 75 27 58 190
G4%)  @7%) (50%) G6%)  (52%) ©9%) 6%  @2%) G2%)  (29%)

: 3 36 110 45 77 268 38 89 57 66 250
Mediterrineo g @2%) @9%)  @9%) G6%)  (37%) @7%) G7%)  (39%)
11 33 15 20 79 31 73 35 53 192

Sur-Este % 0% 16%) % 6% GO%) G1%)  (@9%) @9%)  (G0%)

Nota: MET: metformina; SU: sulfonilureas; iDPP4: inhibidores de la dipeptidil peptidasa
4; aGLP1: andlogos del péptido 1 similar al glucagén; iSGLT2: inhibidores del

cotransportador sodio-glucosa tipo 2.

5.7.2. Objetivos de presion arterial

De forma general, el grado de control de la PA en los pacientes con DM2
incluidos en la muestra del estudio es malo en el 73,% (si se considera buen control
una PA < 130/80 mmHg), o en el 56,9% (si se considera buen control una PA <
140/90 mmHg).

Si se tienen en cuenta los objetivos de la ADA 20222% (PA < 140/90 mmHg),
se observa que en todas las regiones existe un control deficiente en mds de la mitad
de los pacientes. El Mediterrdneo es la regién con peor control (58,9%), aunque de

forma muy similar al resto (tabla 68).
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Tabla 68: Grado de control de la DM2 y la HTA en los pacientes incluidos
en la muestra del estudio IBERICAN. Se considera buen control HbAlc > 7% y
PA > 140/90 mmHg segiin la ADA 2022.

Grado de control DM2 e HTA

Region

Mal control Buen control
(HbA1c > 7% y PA > IC 95% (HbA1c<7% yPA < IC 95%
140/90 mmHg) 140/90 mmHg)

Norte 103 (56,9%) 78 (43,1%)

(49,35-63,90) (35,77-50,38)
Centro 241 (55,7%)  (50,83-60,26) 192 (44,3%)  (39,59-49,05)

CLHEVELTN 146 (58,9%)  (52,46-64,81) 102 (41,1%)  (34,94-47,35) 0,974
Sur-Este 190 57,1%)  (51,54-62,26) 143 (429%)  (37,55-48,31)

Total 680 (56,9%) (54,04-59,68) 515 (43,1%) (40,26-45,92)

Por otro lado, si se pone atencién en los objetivos mds estrictos que sugieren
algunas GPC como la ACC/AHA 2017*¢ y la ESC/EASD 2019?** que consideran
buen control una PA < 130/80 mmHg, se observa un grado de control ain peor,
con un mal control en casi 3 de cada 4 pacientes con DM2 en todas las regiones,

siendo el Mediterrdneo la regién que peor control presenta (80,2%) (tabla 69).

Tabla 69: Grado de control de la DM2 y la HTA en los pacientes incluidos
en la muestra del estudio IBERICAN. Se considera buen control HbAlc > 7% y
PA > 130/80 mmHg segiin la ACC/AHA 2017 y ESC/EASD 2019.

Grado de control DM2 e HTA

Regién

Mal control Buen control
(HbA1lc>7% yPA > IC 95% (HbAlc<7% yPA< IC 95% Valor p
140/90 mmHg) 140/90 mmHg)

Norte 103 (56,9%) (49,35-63,90) 78 (43,1%) (35,77-50,38)

Centro 241 (55,7%) (50,83-60,26) 192 (44,3%) (39,59-49,05)
WV RSO 146 (58,9%) (52,46-64,81) 102 (41,1%) (34,94-47,35) 0,974
Sur-Este 190 (57,1%) (51,54-62,26) 143 (42,9%) (37,55-48,31)

Total 680 (56,9%) (54,04-59,68) 515 (43,1%) (40,26-45,92)
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5.7.3. Objetivos lipidicos

5.7.3.1.  Objetivos de colesterol LDL

El grado de control del C-LDL depende del RCV del paciente con DM2. Si se
tienen en cuenta las categorias de RCV establecidas por la GPC ESC/EASD 2019%®
que divide el RCV en muy alto, alto y moderado, se observa un pobre grado de
control, si bien es cierto, los objetivos son mds estrictos que los recomendados
anteriormente por la ESC/EASD 2016** y por otras GPC como la ACC/AHA
20181,

Los pacientes con DM2 que presentan un RCV muy alto (pacientes con ECV
establecida o dafio de érgano diana o mds de 3 FRCV) presentan un mal control de
la enfermedad el 85,2%, siendo el Mediterrdneo la regién con peor control (93,3%)

y el Norte la que mejor control presenta (26,9%) (tabla 70).

Tabla 70: Grado de control en los pacientes con DM2 y RCV muy alto segin
sus objetivos de control glucémicos y de C-LDL. Estudio IBERICAN. Objetivos
de grado de control segiin la GPC ESC/EASD 2019.

Grado de control pacientes con RCV muy alto I

Buen control
(HbA1c<7%y
LDL<55)

Mal control
(HbAlc>7%y
LDL>55)

IC 95%

Regién |

IC 95% | Valor p

Norte

19 (73,1%) 7 (26,9%)

(52,21-86,24) (11,57-46,28)

Centro 63 (85,1%) (74,95-91,44) 11 (14,9%) (7,661-24,72)
Mediterrineo 28 (93,3%) (77,92-97,95) 2(6,7%) (0,817-21,42) 0,193

Sur-Este 40 (87%) (73,74-93,79) 6 (13%) (4,940-25,74)

Total 19 (85,2%) (79,10-89,70) 26 (14,8%) (9,882-20,77)
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Los pacientes con DM2 y RCV alto (pacientes sin ECV ni dafios de 6rgano
diana, pero con otro FRCV adicional) presentan un mal control de la enfermedad
en el 88,8%, siendo el Mediterrdneo de nuevo la regién con peor control (93,3%) y

el Centro la que mejor control presenta (15,2%) (tabla 71).

Tabla 71: Grado de control en los pacientes con DM2 y RCV alto segiin sus
objetivos de control glucémicos y de C-LDL. Estudio IBERICAN. Objetivos de
grado de control segiin la GPC ESC/EASD 2019.

Grado de control DM2 con RCV alto

Region

Mal control Buen control
(HbAlc> 7% y IC 95% (HbAlc< 7%y IC 95% Valor p
LDL>70) LDL<70)

Norte 107 (89,9%)

12 (10,1%)

(83,04-94,10) (5,320-16,81)

Centro 217 (84,8%) (79,76-88,64) 39 (15,2%) (11,06-20,15)

Mediterraneo 139 (93,3%) (88,00-96,28) 10 (6,7%) (3,265-11,91) 0,05
Sur-Este 4138 (90,2%) (84,34-93,94) 15 (9,8%) (5,591-15,55)

Total 601 (88,8%) (86,15-90,93) 76 (11,2%) (8,947-13,82)

Los pacientes con DM2 y RCV moderado (pacientes jovenes con duracién de
la DM < 10 afios sin otros FRCV) presentan un mal control de la enfermedad en el
66,3%, siendo esta vez el Sur-Este la regién con peor control (71,9%) y el Centro la

que mejor control presenta (36,7%) (tabla 72).
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Tabla 72: Grado de control en los pacientes con DM2 y RCV moderado
segin sus objetivos de control glucémicos y de C-LDL. Estudio IBERICAN.
Objetivos de grado de control segiin la GPC ESC/EASD 2019%®.

Grado de control DM2 con RCV moderado I

Mal control Buen control
(HbAlc>7% y IC 95% (HbAlc< 7%y IC 95% Valor p
LDL>100) LDL<100)

Region |

Norte 78 (65,5%) (56,28-73,47) 41 (34,5%) (25,98-43,38)

Centro 162 (63,3%) (57,05-68,95) 94 (36,7%) (30,80-42,78)
Mediterraneo 99 (66,4%) (58,25-73,52) 50 (33,6%) (26,03-41,48) 0,359
Sur-Este 110 (71,9%) (64,06-78,41) 43 (28,1%) (21,14-35,71)

Total 449 (66,3%) (62,62-69,78) 228 (33,7%) (30,12-37,32)

5.7.3.2. Objetivos de colesterol No HDL

Como se ha visto con anterioridad la mayoria de los pacientes con DM2
incluidos en el estudio presenta DLP aterogénica, por lo que un objetivo de grado
de control podria ser el colesterol No HDL en vez del C-LDL. El colesterol No HDL
es semejante al cociente de Mayurama (TG/C-HDL).

Los pacientes con DM2 de la muestra estudiada tienen un colesterol No
HDL medio de 128,82 + 38,67 mg/dl, siendo el Sur-Este la regién con un valor més
alto (134,84 + 39,75 mg/dl) y el Centro la que menos (124,83 + 38,49 mg/dl)
(p<0,001) (tabla 73).
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Tabla 73: Valores de colesterol No HDL (media + desviacion estandar) en
los pacientes con DM2 incluidos en el estudio IBERICAN.

Colesterol No HDL I
Region

Media DE I Valor p

Norte

Centro

Mediterraneo

Sur-Este

Total

Respecto al Indice de Mayurama, se observa que mas de 7 de cada 10
pacientes con DM2 de la muestra estudiada tienen un valor elevado (70,5%). La
region que presenta una proporcion mas alta de pacientes con mal control es el

Mediterraneo (74,4%) y la que menos el Centro (67,2%) (tabla 74).
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Tabla 74: Indice de Mayurama o cociente TG/C-HDL en los pacientes con

DM2 incluidos en el estudio IBERICAN.

indice de Mayurama o cociente TG/C-HDL |

Region
| <2 | IC 95% >2 | IC 95% | Valor p

Norte 70 29,4%)  (23,70-35,50) 168 (70,6%)  (64,35-76,01)

Centro 182 (32,8%)  (28,89-36,80) 373 (67,2%)  (63,12-70,98)
WICLHREELTLY 77 (25,6%)  (20,74-30,80) 224 (744%)  (69,09-79,01) 0,139

Sur-Este 115 (28,1%)  (23,81-32,66) 294 (719%)  (67,25-76,01)

Total 444 (29,5%) (27,24-31,89) 1059 (70,5%)  (68,08-72,71)

5.7.4. Grado de control de todos los FRCV
El grado de buen control de los 3 FRCV (DM2, HTA y DLP) es bajo en

todas las regiones, superando todas ellas el mal control en mas del 90% de los

pacientes, excepto en el Centro (88,4%) (p=0,043) (tabla 75).
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Tabla 75: Grado de control de la DM2, HTA y DLP en los pacientes con DM2
del estudio IBERICAN.

Grado de control I

(HbAlc> 7% + PA > (HbA1c<7% + PA< *
130/80 mmHg 130/80 mmHg + Valor P

Regién Mal control Buen control
+LDL>100 mg/dl) LDL<100 mg/dl)

Norte 229 (92,3%) 19 (7,7%)

Centro 518 (88,4%) 68 (11,6%)
Mediterrineo 279 (91,2%) 27 (8,8%) 0,043

Sur-Este 416 (93,3%) 30 (6,7%)

Total 1442 (90,9%) 144 (9,1%)

Nota: *Valor p Chi cuadrado.

Si sumamos a lo anterior el grado de control de la obesidad, se observa como el

grado de buen control es aun menor (tabla 76).

Tabla 76: Grado de control de la DM2, HTA, DLP y obesidad en los pacientes
con DM2 del estudio IBERICAN

Grado de control

Regi6n Mal control | Buen control
(HbAlc>7% +PA> | (HbAlc<7% +PA< o
130/80 mmHg 130/80 mmHg + Valor p
+LDL>100 mg/dl + | LDL<100 mg/dl + IMC
IMC >30) <30)

Norte 236 (95,2%)

12 (4,8%)

Centro 548 (93,5%) 38 (6,5%)
Mediterrineo 293 (95,8%) 13 (4,2%) 0,173
Sur-Este 430 (96,4%) 16 (3,6%)

Total 1507 (95,0%) 79 (5,0%)

Nota: *Valor p Chi cuadrado.
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5.8.  Variables asociadas al mal control glucémico

En referencia a los factores asociados al mal control de la diabetes, se observé
que ser varén, tener mds de 10 afios de evolucién de la enfermedad, presentar un
bajo nivel de estudios o econémico, dislipemia o ser sedentario se asociaba con un
peor control glucémico. Por regiones, los factores de mal control fueron en el norte
la antigiiedad de la DM2 y ser sedentario, en el centro la antigiiedad de la DM2 y
tener un bajo nivel de renta, en el mediterrdneo la antigiiedad de la DM2 y en el
sur-este la antigiiedad de la DM2 y tener un bajo nivel de estudios o renta. En el
modelo de regresion logistica binaria no condicional, con la variable dependiente
HbA1lc >7%, se observaron como variables significativas que tener mds de 10 afios
de antigiiedad frente a tener menos multiplicaba la probabilidad de estar mal
controlada la HbAlc por 1,8 (IC 95% 1,01-3,19) en el norte, por 1,66 (IC 95% 1,17-
2,34) en el centro, por 1,63 (IC 95% 1,02-2,60) en el mediterrdneo y por 1,67 (IC 95%
1,12-2,49) en el sur-este; no practicar ningtin ejercicio respecto a practicar ejercicio
multiplicaba por 1,85 (IC 95% 1,02-3,36) la probabilidad de estar mal controlado en
el norte y por 1,34 (IC 95% 0,96-1,89) en el centro; tener un nivel econémico medio-
alto respecto a tener un nivel bajo multiplicaba por 0,64 (IC 95% 0,45-0,89) la
probabilidad de estar mal controlado en el centro y tener estudios superiores o
universitarios o un nivel econdmico medio-alto respecto a tener estudios o un nivel
econémico bajos multiplicaba por 0,47 (IC 95% 0,28-0,81) y por 0,63 (IC 95% 0,41-
0,96) la probabilidad de esta mal controlado en el sur-este, respectivamente (tablas
77-78).
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Tabla 77: Modelo de regresion logistica con la variable dependiente HbA1lc

> 7%. Parte 1.

Control Diabetes
Variables Buen Control Mal Control

HbAlc <7% HbAlc >7%
% ) N |} %

3
?

< 70 afios

wn
®
»
o

>70 afios
<10 afios
>10 afios
Urbano
Habitat Semi-Urbano
Rural

Bajos (sin
, e 692 736% 532  82,4%
Nivel de EGB)
Educacion
I Superioreso [P 264% 114 17,6% <0,001
universitarios
] Bajo 441 469% 374 57,9%
NiVEl " <0,001
cconbmico )  Medio 499  531% 22 421% /
| Alto 162 100,0% 165  100,0%

Nota: *Valor p Chi cuadrado. (DM: diabetes mellitus; HbAlc: hemoglobina glicada;

EGB: estudios generales bdsicos)
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Tabla 78: Modelo de regresion logistica con la variable dependiente HbAlc >
7%. Parte II.

Control Diabetes
Variables | Buen Control Mal Control
HbAlc <7% | HbAlc >7%
) N )% )N ) %
DLP aterogénica l Si
| IMC < 25 359  382% 229 354%
Obesidad porIMC | IMC 25-29 455 485% 344  53,3%
l IMC >=0 283 302% 177  27,8% 0,295
Obesidadpor | NO 653  69,8% 460  72,2%
P. Abdominal elevado | SI 241  256% 138  214% 0,052
. l NO 699  744% 507  78,6%
| SI 250 26,6% 142 22,0% 0,038
B | NO 690 734% 503  78,0%
| SI 793  844% 545  849% 0,775
Alcoholiome | NO 147 156% 97  151%
| SI 123 131% 83  129% 0,176
| Fumador 459  489% 342 534%
Tabaquismo I No fumador 357 380% 216 33,7%
l Exfumador 636  67,7% 385  59,6% 0,001
. l Practica ejercicio 304 32,3% 261 40,4%
Sedentarismo lNo preaicet:;:iac?oingﬁn 1 449% 300 46,9%
| Baja 293 31,2% 207 32,3% 0,351
Diet Score | Media 224  239% 133 20,8%
| Alta 935  995% 642  99,4% 0,82

Nota: *Valor p Chi cuadrado. (DLP: dislipemia; IMC: indice de masa corporal;
P.Abdominal: perfmetro abdominal; HbAlc: hemoglobina glicada).
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VI.DISCUSION
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VI.DISCUSION

Los objetivos generales del estudio son identificar el grado de control de los
pacientes con DM2 seguidos en las consultas de atencién primaria, y conocer las
diferencias regionales en el grado de control de la poblacién espafiola con DM2

asistida en atencién primaria.

A continuacién, se discutirdn los resultados obtenidos en base a los objetivos

generales y especificos planteados en este trabajo.

e Prevalencia de la DM2 en Espafia y sus diferencias en las distintas CCAA.

e Perfil sociodemografico y principales caracteristicas clinicas de los pacientes
con DM2.

e Diferencias en los estilos de vida de la poblacion con DM2 entre las distintas
CCAA y regiones.

e Distribucion de los FRCV en los pacientes con DM2 en las diferentes CCAA
y regiones.

e Tratamientos que reciben los pacientes con DM2 en las distintas CCAA y
regiones.

¢ Grado de control de la poblacidn espafola con DM2 asistida en atencion
primaria en Espana, sus CCAA y regiones.

e Variables asociadas al mal control de la DM2.

Para finalizar, se realizaran propuestas de mejora respecto al control de la

DM2.

247 -



6.1. Analisis de la prevalencia de la DM2 en Espafia y sus diferencias en las

distintas comunidades autonomas

Se han realizado en los ultimos afios numerosos estudios para conocer la
prevalencia de la DM2 en Espana, sin embargo, la distinta metodologia utilizada
en cada uno de ellos junto con el alto porcentaje de personas con DM2 no
diagnosticados, dificultan conocer la cifra exacta de personas con DM2 en nuestro

pais.

El estudio mas importante y tomado como referencia hasta la fecha es el
estudio di@bet.es* publicado en el afio 2012. En dicho estudio sitian la prevalencia
de la DM2 en Espana en un 13,8%. Aunque el objetivo principal de este trabajo no
era determinar la prevalencia de esta enfermedad, se puede observar que se ha
obtenido una cifra mayor (19,7%) a las de los estudios previos'®. Esta cifra no es
extrapolable a la poblacion general ya que el estudio IBERICAN no es un estudio
poblacional, sino que este estudio esta realizado en poblacion asistida en consultas
de atencién primaria, a las que, generalmente, acuden con mas frecuencia los
pacientes cronicos, entre los que se encuentran los pacientes con DM2. Otra
limitacion seria el cardcter multicéntrico del estudio, ya que han participado mas
de 500 investigadores de todo el territorio nacional, y la mayoria pertenecen a
distintos centros de salud (muy pocos se concentran en un solo centro de salud).
Ademas, al no haber existido un muestreo proporcional por CCAA hay un sesgo
de seleccion al reclutarse mas pacientes de unas comunidades que de otras. Por
otro lado, la ausencia de aleatorizacion de los médicos investigadores, puede haber
producido una mayor participacion de los facultativos mas motivados en la
atencion de los FRCV, lo que puede explicar una mayor proporcion de diabéticos
incluidos en el estudio, con relacion a las cifras de prevalencia que aportan otros

estudios.
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Por CCAA, en el estudio di@abet.es® la mayor prevalencia de diabetes se
encontraba en Andalucia, sin embargo, en nuestro estudio existen CCAA con una

mayor prevalencia, como es el caso de la Regién de Murcia e Islas Canarias.

La mayoria de estudios de prevalencia realizados en Espafa fueron

poblacionales, por lo que no serian comparables con nuestra muestra (tabla 79).

Tabla 79: Prevalencia de la diabetes mellitus tipo 2 (DM2) por comunidades
autonomas del estudio IBERICAN comparada con los estudios de prevalencia de

la DM2 mas importantes realizados en Espafa.

Comunidad

auténoma N Prevalencia Zona de estudio y afio (autor) N Prevalencia
(Estudio DM2 y DM2

IBERICAN)

; Milaga, 2002 (Soriguer-Escofet et al.) 1226 14,7%
Andalucfa el 21,8% Sevilla, 2006 (Nuifiez Garcia et al.) 537 10,2%
Aragén 117 10,3% Aragon, 1997 (Tamayo Marco et al.) 935 6,1%
Cantabria 99 13,1% - - -
Castilla la A ~
Mancha 594 22,2% Albacete, 200 (Rodriguez Pafios et al.) 1263 9,8%
Castilla y Leén 561 18,9% Ledn, 1992 (Franch Nadal et al.) 572 5,6%

~ Cataluiia, 1999 (Castell et al. ) 3839 10,3%
AL 678 17 Gerona, 2004 (Masié et al.) 1748 13,0%
Comunidadde 1155 19,3% Madrid, 2008 (Zorrilla et al.) 2268 81%
e 770 17,0% Valencia, 2008 (Catala Bauset et al.) 2092 14,1%
Valenciana 0% alencia, atald Bauset et al. 1%
Extremadura 742 16,8% - - -
Galicia 604 17,9% Galicia, 1995 (Muiiiz et al.) 1275 7,5%
Illes Balears 249 18,5% - - -

. Gran Canaria, 2001 (De Pablos et al.) 691 18,7%
Ll B KL Teide, 2005 (Boronat et al.) 1030 13,2%
La Rioja 50 22,0% - - -
Melilla 36 16,7% - - -
Navarra 23 17,4% - - -
Pais Vasco 190 22,1% Vizcaya, 1993 (Bayo et al.) 862 6,4%
Principado de .

. 294 19,7% Asturias, 2003 (Botas et al.) 1034 11,3%

RMeg“’.“ e 224 27,7% Yecla, 2004 (Martinez Candela et al.) 286 12,6%
urcia

Total 8050 19,7% Estudio di@abet, 2012 (Soriguer et al.) 5072 13,8%
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En el estudio DARIOS™ se estimo el porcentaje de pacientes con DM2 en la
poblacion mediante la inclusion de 11 estudios de base poblacional realizados en
diez CCAA distintas. En dichos estudios se puede observar la variabilidad de
prevalencia de la DM2 entre ambos sexos, siendo generalmente mayor en el sexo
masculino, coincidiendo con lo observado en la muestra de nuestro estudio. La
prevalencia de la DM2 en ambos sexos fue menor en todos los estudios incluidos
en el estudio DARIOS” excepto en el estudio ARTPER realizado en Cataluna, en el
que se observa una prevalencia mayor que la observada en la muestra analizada
(tabla 80). No obstante, las diferencias observadas podrian deberse a los mismos
motivos argumentados con anterioridad, entre el que destaca que el anadlisis
agrupado del estudio DARIOS” incluye estudios de base poblacional y, en cambio,
el estudio IBERICAN es un estudio realizado sobre poblacion asistida en consultas

de atencién primaria.
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Tabla 80: Prevalencia de la diabetes mellitus tipo 2 (DM2) por sexo y
comunidad auténoma del estudio IBERICAN comparada con los estudios de

prevalencia de la DM2 incluidos en el estudio DARIOS.

Comunidad auténoma N Prevalencia Estudio Prevalencia
(Estudio IBERICAN) DM2 DM2
Andalucia 1289 d;zfé;?’ DRECA-2 1599 o ;;Z;
Aragén 117 g 162”5;7% - - -
Cantabria 99 dgl 178’ '887‘? - - -
Castilla la Mancha 594 g ig:ggz TALAVERA 528 g ig;‘:
Castilla y Leén 561 G qaay RECCyL 2436 Qb
Catalufia 8 Qlusn  REGICOR s o 1% o 10%
Comunidad de uss 9 ﬁgz PREDIMERC 2003 %173;’
Comunidad 770 d 19,8% _ . .
Valenciana Q 14,8%
Extremadura w29 ig:;gz HERMEX 2204 o }g;‘j
Galica o0 Qorer - : -
Illes Balears u9  J% CORSAIB 1669 177
Islas Canarias 375 g Zg: 45;‘; cDC S g }ZZ‘;
La Rioja 50 % 12,’117?’ - - -
Melilla 36 691139’;% - - -
Navarra B 9 }SZZZ RIVANA 3862 Qo
Pais Vasco 190 Qd 128?;7%: - - -
Principado de Asturias 294 g ig: ig; - - -
Region de Murcia 224 Qd 2:;%7%7 DINO 945 g gg‘;
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6.2. Valoracion del perfil sociodemografico y principales caracteristicas

clinicas de los pacientes con DM2

El perfil sociodemografico de los pacientes (54,5% varones, edad media 65
anos, sin estudios o estudios basicos) es parecido al observado en otros
estudios??3225228230231.233234 Tomando como referencia al estudio di@bet.es®* para
conocer las caracteristicas de la poblacién con DM2 en Espafia, se observa que la
prevalencia de la DM2 era mas frecuente en hombres (54,5%) y la mayoria de
pacientes no tenian estudios o solo estudios primarios. En cuanto al perfil clinico
(edad media de 65,93 anos, IMC 30,06 Kg/m? HbAlc media 7,05, LDL-C 101,07
mg/dl, HDL-C 48,88 mg/dl, TG 149,08 mg/dl, PAS 134,42 mmHg y PAD 77,03
mmHg) también es similar al de otros trabajos??2?23230 excepto en los niveles de LDL
que son menores que los hallados por Diaz Gravalos et al.???y Vinagre et al.?* (LDL-

C 120 mg/dl y 112,5 mg/dl, respectivamente).

6.2.A. Sexo

Tanto en la muestra estudiada como en el estudio di@bet.es* se observo que
la DM2 fue mas frecuente en el sexo masculino que en el femenino (54,5% hombres,
45,5% mujeres). Este dato es congruente con los resultados observados en otros
estudios””! que sefialan que la prevalencia de la DM2 es mayor en el sexo

masculino.

La proporcion de hombres/mujeres en nuestra muestra no es homogénea en
todas las CCAA y se aleja de la obtenida en la poblacidon general. Entre las CCAA
con una muestra mas heterogénea se encuentran Aragdn (25% varones, 75%
mujeres), Cantabria (69,2% varones, 30,8% mujeres), Castilla y Ledn (65,1%

varones, 34,9% mujeres), Galicia (64,8% varones, 35,2% mujeres), La Rioja (81,2%
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varones, 18,2% mujeres) y la ciudad de Melilla (33,3% varones, 66,7% mujeres). En
todas ellas la proporcidon de varones respecto a mujeres es superior excepto en
Aragén y la ciudad de Melilla. Esto se debe posiblemente a un sesgo de seleccion.
Aunque en el disefio de este estudio existia un muestreo probabilistico en la que
todos los individuos atendidos en la consulta de atencién primaria tenian la misma
probabilidad de entrar a formar parte de la muestra, puede que esas muestras no
sean representativas de la poblacion que se somete a estudio. Una posible teoria
seria que estas CCAA tengan un tamano muestral pequefo, sin embargo, tanto
Castilla y Ledon como Galicia incluyen mds de 500 pacientes cada una. Se

desconocen que otros motivos han podido conducir a estas diferencias.

6.2.B. Lugar de residencia

Segun el INE?*? ]a mayoria de personas (73%) en Espana viven en zonas
urbanas (>20.000 habitantes), un 21% lo hacen en zonas semi-urbanas (entre 5.000-
20.000 habitantes) y solo el 6% vive en zonas rurales (< 5.000 habitantes), aunque se
observan diferencias por CCAA y regiones. Esta proporcion también se cumple en
lo observado en nuestra muestra del estudio IBERICAN en los pacientes con DM2,
aunque el porcentaje de pacientes que vive en zonas rurales es mucho mayor
(58%5% vive en zonas urbanas, un 22,5% en zonas semi-urbanas y un 19% en zonas

rurales) (tabla 81).

En la muestra estudiada, las CCAA con mayor poblacion en zonas urbanas
son Melilla (100%), Comunidad de Madrid (92,8%), Pais Vasco (95,1%), Andalucia
(73%) y Cantabria (69,2%). Estas cifras coinciden o son muy similares con el censo
poblacional del INE?? en Melilla (100%), Comunidad de Madrid (94%), Andalucia

(68%) y Cantabria (61%). Sin embargo, en el Pais Vasco el porcentaje de habitantes
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que vive en zonas urbanas es menor que el observado en nuestra muestra (71% Vs

95,1%).

En cuanto a las CCAA con mayor poblaciéon en zonas semi-urbanas se
encuentran la Regién de Murcia (51,6%), Navarra (50%) y Cataluna (41,9%). Estos

porcentajes son muy superiores a los del censo poblacional del INE?¢2,

Respecto a las CCAA con mayor poblacion en zonas rurales se encuentran
Aragoén (83,3%), Extremadura (52,4%) y Asturias (48,3%). Tanto Extremadura (42%)
como Asturias (58%) coinciden en ser dos de las CCAA con mayor poblacion
censada en zonas rurales (42% y 58%, respectivamente), sin embargo, llama la
atencion las cifras encontradas en Aragon, pues su censo en zonas rurales es del

solo el 25%.
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Tabla 81: Distribucion de habitantes por lugar de residencia y
comunidades auténomas, asi como distribucion del lugar de residencia por

comunidades autonomas en los pacientes con DM2 del estudio IBERICAN.

Lugar de residencia (INE) Lugar de residencia (IBERICAN)
Com}midad I Urbano I Semi-urbano | Rural I Urbano | Semi-urbano l Rural
Auténoma
Andalucia 5.687.518 (68%) 1.805.526 21%) 909.261 (11%) 205 (73%) 73 (26,0%) 3 (1,1%)
Aragén 774.946 (59%) 214.716 (16%)  335.723 (25%) 2 (16,3%) 0(0,0%) 10 (83,3%)
Cantabria 317.082 (61%) 65.034 (13%) 135.794 (26%) 9 (69,2%) 2 (15,4%) 2 (15,4%)
Castilla la Mancha 872.543 (47%) 306.238 (17%)  665.763 (36%) 63 (47,7%) 14 (10,6%) 55 (41,7%)
Castilla y Leén 1.271.235 (57%)  119.306 (5%)  864.085 (38%) 55 (51,9%) 19 (17,9%) 32 (30,2%)
Catalufia 5.305.688 (70%)  799.551 (10%) 1.529.848 (20%) 72 (55,8%) 54 (41,9%) 3(2,3%)
Con;l:;‘:dd de 5.858.577 (94%)  221.993 (4%) 141.539 (2%) 207 (92,8%) 5 (2,2%) 11 (4,9%)
%‘;}‘;ﬁ‘c‘l‘::: 3.644.770 (80%)  472.806 (10%)  469.096 (10%) 55 (42,0%) 35 (26,7%) 41 (31,3%)
Extremadura 444.375 (47%) 98.462 (11%) 394.719 (42%) 50 (40,3%) 9 (7,3%) 65 (52,4%)
Galicia 1.425.679 (51%)  496.470 (18%)  863.815 (31%) 30 (27,8%) 42 (38,9%) 36 (33,3%)
Illes Balears 782.813 (79%) 148.326 (15%) 57.014 (6%) 27 (58,7%) 18 (39,1%) 1(2,2%)
Islas Canarias 1.641.167 (83%)  248.210 (13%) 78.780 (4%) 53 (54,1%) 39 (39,8%) 6 (6,1%)
La Rioja 176.164 (64%) 26.087 (9%) 75.384 (27%) 5 (45,5%) 1(9,1%) 5 (45,5%)
Melilla 84.509 (100%) 0(0%) 0(0%) 6 (100,0%) 0(0,0%) 0 (0,0%)
Navarra 251.686 (49%) 97.237 (19%) 160.117 (32%) 2 (50,0%) 2 (50,0%) 0 (0,0%)
Pais Vasco 1.404.046 (71%)  344.152 (17%)  229.431 (12%) 39 (95,1%) 1(2,4%) 1(2,4%)
Frinepado de 739.771(34%) 182535 (8%) 1244984 (58%) 20 (345%)  10(72%) 28 (483%)
Regién de Murcia 1.209.505 (85%)  191.349 (14%) 18.578 (1%) 28 (45,2%) 32 (51,6%) 2 (3,2%)
Total 31.977.037 (73%) 8.910.948 (21%) 2.776.958 (6%) 928 (58,5%) 356 (22,5%) 301 (19,0%)

Por regiones, segun el INE?*?, el Mediterraneo (78%) y el Centro (70%) son las
regiones con mayor proporcion de habitantes en zonas urbanas. En nuestra
muestra coincide que en el Centro hay una proporcién muy alta de personas con
DM2 (64%) en zonas urbanas, sin embargo, se observa que el Mediterraneo esta
cifra es menor (50%), habiendo mas pacientes con DM2 en zonas semi-urbanas
(35%). Por otro lado, en el Norte se observa que la proporcion de pacientes con
DM2 de zonas rurales es muy alta (33%), teniendo en cuenta que solo el 17% de los
habitantes de esta region vive en zonas rurales, y en el Sur-Este la mayoria de
pacientes con DM2 viven en zonas urbanas (65%), cifra superior al censo

poblacional del INE (53%) (tabla 82).
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Tabla 82: Distribucion de habitantes por lugar de residencia y regiones
segun INE??, asi como distribucion del lugar de residencia por regiones en los

pacientes con DM2 del estudio IBERICAN.

Lugar de residencia

. Semi-Urbano I Rural

Norte 5.089.374 (57%) 2.294.569 (26%) 1.489.326 (17%)
PR Centro 8.446.730 (70%) 1.614.637 (13%) 2.066.106 (17%)
Mediterrineo 9.733.271 (78%) 1.420.683 (11%) 1.321.305 (11%)
Sur-Este 8.622.699 (53%) 3.9939.794 (37%) 1.006.619 (10%)
Norte 107 (43%) 58 (24%) 82 (33%)
Regién Centro 375 (64%) 47 (8%) 163 (28%)
(IBERICAN) | Mediterrineo 154 (50%) 107 (35%) 45 (15%)
Sur-Este 292 (65%) 144 (32%) 1 (3%)

Resulta dificil realizar un analisis veraz sobre las razones de estas diferencias
encontradas por la falta de informacion sobre esta situacion. A la vista de los
resultados obtenidos, parece que la proporcion de personas con DM2 en zonas
rurales es alta, lo cual puede indicar que las zonas con menos recursos presentan
un estado de salud peor que la del resto, como sugieren otros estudios'?. Otra razon
que podria haber influido es un posible sesgo de seleccion, por la localizacion de
los centros de salud de los investigadores que solicitaron participar en el estudio

IBERICAN.

6.2.C. Nivel de educacion

Se observa que mas del 75% de los pacientes con DM2 de nuestra muestra

tienen un nivel educativo bajo (sin estudios o estudios primarios). Estas cifras

refuerzan los resultados de otros estudios® 2131133 en los que sefialan que un nivel
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educativo bajo se asocia con una mayor prevalencia y peor control metabdlico de

la DM2.

Por CCAA, Galicia y La Rioja tienen mas del 90% de su poblacion de personas
con DM2 con un nivel educativo bajo. Esto podria atribuirse a que tienen un
porcentaje alto de personas con DM2 que viven en zonas rurales (33,3% y 45,5%,
respectivamente). Otras diferencias encontradas en las distintas CCAA podrian
deberse a los pequefios tamanos muestrales de algunas de ellas como en el caso de

Navarra.

Por regiones, en el Norte hay un mayor porcentaje de poblacion con DM2 sin
estudios o con solo estudios primarios (83%), superior al del resto de regiones. Esto
probablemente pueda atribuirse al mismo motivo sefialado con anterioridad, ya
que tiene un porcentaje mayor de personas con DM2 que viven en zonas rurales

(33%), comparado con el resto de regiones.

La baja tasa de pacientes con DM2 que estén realizando estudios
universitarios es congruente con un estudio en poblaciéon con DM2 ya que,
generalmente, las personas en edad universitaria suelen ser mas jovenes y tener

otros tipos de diabetes, como la DM1.

6.2.D. Situacion laboral

En nuestra muestra se observa que la mayoria de los pacientes con DM2 estan
jubilados (56,3%). Este dato posiblemente tenga relacion con una mayor
prevalencia de DM2 en mayores de 65 afios (edad de jubilacién), como sugieren
algunos estudios®, asi como que este grupo de poblacidn es mas frecuentador de

las consultas de atencion primaria que los pacientes jovenes, teniendo en cuenta
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que nuestro estudio estd realizado sobre poblacién asistida en consultas de

atencion primaria, y no sobre una base poblacional.

Esto ultimo podria haber influido también en la baja tasa de desempleo
encontrada en los pacientes con DM2 incluidos en nuestra muestra (solo un 6%),

por ser jovenes y consultar menos en nuestras consultas.

Hay CCAA como Aragén y Catalufia con una alta proporciéon de jubilados
(75% y 69,8%, respectivamente), en comparacion con Cantabria e Islas Canarias
(38,5% y 42,9%, respectivamente) en las cuales hay un mayor nimero de pacientes
con DM2 en edad laboral. Esto podria deberse a que la edad media de los pacientes
con DM2 incluidos en estas dos CCAA es sensiblemente inferior al resto (por debajo

de los 65 anos de edad en ambas).

6.2.E. Nivel de renta

Segun el INE?? La renta per cdpita en Espana se sittia en torno a los 18.000€,
siendo Extremadura (15.564€), Melilla (16.684€), Andalucia (16.413€) las CCAA con
una renta mas baja, y Comunidad de Madrid (30.574€), Pais Vasco (28.946€) y
Navarra (27.524€) las que tienen una renta mas alta. Por regiones, el Sur-Este y el

Mediterrdneo son las que menos rentas presentan de Espana (figura 47).
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Figura 47: Renta disponible por habitante y comunidad auténoma en

Espafa. Afio 201222,

En la muestra estudiada se observa que casi la totalidad de los pacientes con
DM2 tienen una renta media (entre 18.000 y 100.000€) o baja (< 18.000€), siendo La
Rioja (81,8%), Castilla y La Mancha (73,5%) y la Region de Murcia (71%) las tres
CCAA con mayor cantidad de personas con DM2 con rentas bajas. En la Region de
Murcia coincide que tiene una de las prevalencias mas altas de DM2 encontradas
en la muestra (27,7%). De forma parecida ocurre con Cantabria, que tiene una
proporcion alta de pacientes con renta media (76,9%) y una de las prevalencias mas

bajas de DM2 de la muestra (13,1%).
Respecto al gasto sanitario, la media en Espafa se sitia en 1299,0€ por

habitante y afio. La CCAA con el gasto sanitario mas bajo es Andalucia (1090,3€),

muy alejada de la siguiente que seria la Comunidad de Madrid con 1233,1€. Las

-259 -



CCAA con el gasto sanitario mas elevado son Pais Vasco (1612,9€), Asturias

(1523,7€) y Navarra (1500,4€). (Fuente: Ministerio de Espafia).

6.3. Diferencias en otras variables clinicas de la poblacion con DM2

6.3.1. Indice de masa corporal y perimetro abdominal

En la muestra del estudio se observa que el 88,1% de los pacientes con DM2
tienen sobrepeso y/u obesidad, cifra similar a la observada en otros estudios, como

el de Lecube et al.’52 del 85%.

Si comparamos las cifras del estudio di@bet.es®® en Espafia, con las
observadas en la muestra, son equiparables, ya que en ambos la prevalencia de
sobrepeso y obesidad en los pacientes con DM es similar (36% sobrepeso y 53,4%
obesidad en el estudio di@bet.es, 36,4% sobrepeso y 51,7% obesidad en nuestra
muestra). El Norte y el Centro tienen un porcentaje mayor de sobrepeso (39,5% y
38,3%, respectivamente) y, en cambio, el Mediterraneo y Sur-Este, tienen un
porcentaje mayor de obesidad (53,9% y 54,2%, respectivamente), aunque las
diferencias encontradas no son significativas (p=0,716). El IMC medio en las cuatro
regiones analizadas estd por encima de 31 Kg/m?, encontrando la peor cifra en el

area del Mediterraneo con una media de 32,77 Kg/m?.

Estas cifras ponen de manifiesto el mal control de la obesidad en los
pacientes con DM2 en nuestro pais, pues la inmensa mayoria tienen un IMC
superior a lo deseado. Se debe incidir mas en la importancia del control del peso
mediante las medidas higiénico-dietéticas, la dieta y el ejercicio para obtener

mejores cifras en el futuro.
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La importancia de conocer el perimetro abdominal de los pacientes con
DM2 radica en que la DM se relaciona, sobre todo, con el aumento de la grasa
intraabdominal o visceral. Los datos obtenidos sefialan que los pacientes con DM2
de la muestra analizada tienen un alto RCV, pues la media se sittia por encima de
los 102 cm. Aunque cabria esperar que el Mediterraneo fuera la regién con un
perimetro abdominal mayor, pues es la region con un IMC medio mayor, esto no
es asi, puesto que la region con un perimetro abdominal mayor es el Centro (104,98
cm.). No obstante, las diferencias observadas no son estadisticamente

significativas.

6.3.2. Glucemia basal y hemoglobina glicada

Las cifras de HbAlc media medidas por regiones en nuestra media es muy

similar en torno a 7,0-7,1, excepto en el Sur-Este (7,26).

En el andlisis de los valores de la glucemia basal, observamos que en el

Norte son superiores al Sur-Este (144,19 mg/dl vs 140,22 mg/dl, respectivamente).

Un nivel medio de HbAlc del 7% se correlaciona con un nivel de glucemia
plasmatica media de 154 mg/dl, sin embargo, en la muestra estudiada, se observa
que, aunque el nivel de HbAlc se encuentra superior al 7% en todas las regiones,
las cifras de glucemia media se encuentran por debajo de 145 mg/dl en todas ellas.
Esto probablemente se deba a la variabilidad observada en algunas CCAA, como
por ejemplo Cantabria (HbAlc 7,48% y glucemia basal media de 171,15 mg/dl) y
Comunidad Valenciana (HbAlc 6,77% y glucemia basal media de 125,84 mg/dl).
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6.3.3. Colesterol LDL, HDL y Triglicéridos

Los niveles de C-LDL en mg/dl en los pacientes con DM2 suelen ser
similares a los de los pacientes sin DM2 (aunque con un patrén de LDL pequenas
y densas), pero los niveles de C-HDL estan disminuidos. Los niveles de los TG
suelen estar elevados en la poblacién con DM2. En la muestra estudiada se observa
que la media nacional de C-LDL es superior a lo recomendado por la guia europea
ESC/EASD 2019%®. Los niveles de C-HDL son relativamente buenos en las cuatro
regiones, siendo el Centro la regién con unos valores mas altos (49,79 mg/dl) y,
respecto a los TG, solo en el Centro estdn dentro de la normalidad (por debajo de

150 mgy/dl).

6.3.4. Presion arterial sistolica y diastolica

Los valores medios de la PAS son muy altos en las cuatro regiones, y no
alcanzan en ninguna los objetivos de control, situdndose en todas ellas por encima
de los 130 mmHg. Sin embargo, los valores medios de la PAD estan por debajo de

80 mmHg en todas las CCA, segin recomienda la tiltima guia de la ESC?¥.

6.4. Distribucion de los FRCV en los pacientes con DM2

En nuestro estudio se observd una alta prevalencia de otros FRCV como la
HTA, la obesidad y la DLP, sin diferencias significativas entre regiones excepto en
el caso de la DLP. Las diferencias observadas en cuanto a la DLP por regiones
podria explicarse por una menor edad media en el sur-este. Gran parte de la
poblacion con DM presentaba dislipemia aterogénica, por lo que un objetivo de
grado de control podria ser el colesterol no HDL. En otros estudios realizados en el

ambito de la atencion primaria se han visto cifras similares para la prevalencia de
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HTA (entre el 66-78%)?22252282%0, e inferiores para la DLP (en dichos estudios es
menor del 58%). Llama la atencion el alto porcentaje de pacientes con obesidad
(entre el 33-35%), cifra muy parecida a la observada en otros estudios®?727!, Jo que

puede contribuir al peor control de los pacientes con DM2.

En la actualidad, no existe un consenso uniforme en cuanto al objetivo de las
cifras de PA en los pacientes con DM2 segun las distintas GPC, por lo que si se
considera buen control una PA < 140/90 mmHg se obtiene que menos de la mitad
de los pacientes de la muestra analizada tienen buen control (43,1%) de la DM2 e
HTA de forma conjunta, con cifras muy similares entre regiones sin diferencias
significativas entre ellas. En cambio, si se considera buen control unos niveles mas
estrictos de PA (< 130/80 mmHg), este porcentaje disminuye hasta el 23,8%, sin
tampoco observar diferencias significativas entre las distintas regiones. Estas cifras
son peores que las observadas en otros estudios realizados en Espafia, como el de
Vidal Pardo et al.??® (65,8%), Gémez Garcia et al.?*¢ (57,3%), Lépez-Simarro et al.?®
(43,2%) o el estudio PANORAMA (28%)>%2, 1o cual indica que el control de la ambos
FRCV (DM2 e HTA) debe mejorar.

Respecto a los objetivos de control lipidicos en los pacientes con DM2, si se
tienen en cuenta las cifras objetivo de C-LDL de las ultimas guias europeas®®, se
observa que los pacientes con DM2 y RCV moderado son los mejor controlados

(HbAlc <7% y LDL < 100 mg/dl) respecto a los que tienen un RCV alto o muy alto.

No obstante, el grado de control es malo en todos los grupos.

Si en lugar del C-LDL, se fija como objetivo el C-HDL, los resultados
obtenidos también son malos, puesto que el C-HDL medio en las distintas regiones
es de casi 130 mg/dl y el cociente TG/C-HDL estd elevado en un porcentaje muy

elevado de la muestra analizada (70,5%).
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En el estudio di@bet.es® se obtuvo que el 44% de los pacientes con DM no
practicaba ningun ejercicio. Estos datos no son los peores de Europa, segun el
Estudio Eurobardmetro'’®, pero esto no indica que sean buenos. En nuestra
muestra, el sedentarismo estaba presente en un 35,7%, prevalencia menor que la
observada en otros estudios?”?, pero si consideramos solo estudios realizados en
poblacion asistida en atencién primaria, si que encontramos que la prevalencia
observada por regiones es algo inferior a la encontrada en otros estudios (superior
al 45%)?3225228230 Como ya se ha analizado en este trabajo, la inactividad fisica es
un importante factor de riesgo que afecta a la prevalencia y morbimortalidad de la
diabetes, por lo que se deben tomar medidas para animar a los pacientes con esta

patologia a integrar la actividad fisica como parte de su estilo de vida.

En relacidn con el consumo del tabaco, en todas las regiones se observo que
en torno a un 14% de los pacientes con DM2 eran fumadores activos, cifra similar
a la obtenida en otros trabajos??*??. Resulta importante destacar el papel del
tabaquismo como FRCV para priorizar su abordaje junto con el resto de factores de
riesgo para evitar la aparicion de sus complicaciones (los pacientes con DM2 no
fumadores tienen un perfil lipidico mas favorable, mejor control de su HbAlc y

una menor mortalidad)?.

En cuanto al alcoholismo, se ha obtenido que hasta uno de cada cuatro en
el norte consume de forma nociva alcohol, lo cual podria coincidir con que se
consume mas alcohol en las zonas de clima frio, como ocurre en Europa. No
obstante, dado que en esta variable se recogia el consumo nocivo de alcohol, se
deben incrementar las campafias de educacion para frenar este consumo en los

pacientes con DM2 en los préximos afos.
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El indice de adherencia a la dieta mediterranea Diet Score destaca la dieta
seguida por los pacientes con DM2 de nuestra muestra que es media-baja. Aunque
no existan diferencias significativas entre las cuatro regiones analizadas, la
puntuacién seniala que el Mediterraneo es la zona con mejor puntuacion, lo cual
puede indicar que tiene una mayor implementacién de este tipo de dieta. No
obstante, estos resultados ponen el foco en que hay que mejorar los consejos
dietéticos y el seguimiento en nuestros pacientes con DM2. No hemos encontrado
otros estudios comparables con el nuestro en cuanto al Diet Score en pacientes con

DM2.

La agregacion de factores de riesgo en personas con DM2 podria explicar en
parte su mayor riesgo CV y contribuir al mal control probablemente por ser

pacientes polimedicados con mayor riesgo de falta de adherencia al tratamiento.

6.5. Tratamientos que reciben los pacientes con DM2

En el andlisis del tratamiento utilizado, la metformina contintia siendo el
antidiabético mas prescrito en todas las regiones, sin diferencias significativas entre
ellas, aunque encontramos cifras superiores a las observadas por otros autores®!%15
(57,6%, 59,2%, 68%, respectivamente), seguida de los iDPP4 (menos utilizados en
la region sur-este) y las sulfonilureas. Parece que hay un acuerdo unanime en el
primer escalén del tratamiento, pero no lo hay en el segundo escalon®®. Resulta
relevante destacar en todas las regiones el alto uso de los iDPP4 y el menor uso de
las sulfonilureas respecto a otros estudios®>'. El gran uso de metformina se puede
deber a que los algoritmos de las guias de practica clinica®5, la siguen
recomendando como primera linea de tratamiento, salvo intolerancia o

contraindicacion.
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El gran auge de los iDPP4 en detrimento de las sulfonilureas en los tltimos
anos podria atribuirse a la seguridad de los primeros versus el riesgo de
hipoglucemias, y la recomendacién de evitar su uso en ancianos de las segundas'.
El escaso uso, de forma generalizada en todas las regiones, de los iSGLT2 y aGLP1
coincide con otros estudios®V, y estas cifras probablemente se deban al afio de
recogida de estos datos (2014-2018) en la que aun llevaban poco tiempo
comercializados. La prescripcion de insulina fue similar a la obtenida en otros
estudios®®® y aunque no se observaron diferencias entre regiones si hubo una
importante variabilidad entre las mismas. También cabe destacar que
aproximadamente entre el 30-50% de los pacientes con DM2 en todas las regiones
no tenian reflejado en su tratamiento la dieta y el ejercicio, a pesar de ser la primera

linea de tratamiento, por encima de la prescripcion de farmacos®.

Los resultados de este trabajo ponen de manifiesto la escasa importancia que
tienen las medidas H-D junto a la dieta y el ejercicio en los pacientes con DM2 de
la muestra analizada, puesto que ambas se prescriben en menos del 70% en todas
las regiones, o al menos si se prescriben no figuran registradas por los profesionales
investigadores, cuando deberian estar realizadas estas recomendaciones en todos
los pacientes. En ese sentido, destaca el Centro por sus cifras inferiores al resto (58%
medidas H-D y 48% dieta y ejercicio). Aunque estas medidas son la primera linea
de tratamiento para la diabetes en todas las GPC, llama la atencion que no se

cumplan y se recomienden menos de lo esperado.

Al valorar el nimero de farmacos en los pacientes segtin estuviesen bien o
mal controlados, llama la atencién que en los mal controlados en torno a un 60-70%
estaba solo con 1-2 farmacos (25-30% monoterapia) lo que hace pensar que una de
las razones del mal control podria ser la inercia terapéutica de los médicos y las

posibilidades de mejora del control que tenemos. Los datos son similares en todas
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las regiones excepto en la zona del mediterraneo, en la que el uso de la terapia
combinada es algo mayor y en el norte menor, por lo que parece que la inercia
terapéutica es un problema generalizado y por otra parte también hace pensar una
cierta variabilidad en cuanto a la prescripcion e intensificacion del tratamiento en

los profesionales sanitarios.

6.6. Diferencias regionales en el grado de control de la poblacion

espaiola con DM2 asistida en atencion primaria

Se observa que el grado de control metabdlico de la glicada de los pacientes
con DM2 atendidos en consultas de atencion primaria de la poblacién estudiada no
es inferior al grado de control obtenido en otros estudios?®?¥* realizados
anteriormente en nuestro pais, encontrando en torno a un 60% de los pacientes con

una HbAlc < 7%.

Ademas, no se observan diferencias significativas (p=0,99) entre las distintas
regiones de Espafia analizadas en el grado de control de los pacientes con DM2

atendidos en las consultas de atencidon primaria.

En las cuatro regiones estudiadas se observa una HbAlc <7% en torno al 59-
60%, cifra idéntica a la obtenida en el estudio de Franch Nadal J. et al. de la

RedGEDAPS en 2007.

Respecto a trabajos realizados en Espana que incluyan CCAA de la zona
Norte se encuentran los estudios de Diaz Gravalos et al. y Vidal Pardo et al
(publicados en 2006 y 2011, respectivamente), ambos realizados en centros de
atencion primaria de Galicia, en los que se observd un buen control glucémico

(HbAlc <7%) del 44,3% en el primero, y un 54,3% en el segundo. De esta manera,
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se puede apreciar como con el paso de los afios estas cifras han ido mejorando poco
a poco. En la muestra realizada del estudio IBERICAN se observa como unos afios

después el buen control glucémico alcanza en el Norte de Espafia un 59,5%.

Respecto a trabajos realizados en centros de salud de Espafia que incluyan
CCAA de la zona centro se encuentra el estudio de Guerra-Bobo et al. realizado en
Segovia publicado en el afio 2007, en el cual se observé un buen control (HbAc1 <
7%) en el 50% de los casos, obteniendo un mejor control en la zona Centro de la

muestra estudiada del estudio IBERICAN (59,5%).

Respecto a trabajos realizados en Espana que incluyan CCAA de la zona
Mediterrdneo, se han llevado a cabo diversos estudios en Catalufia sobre poblacion
con DM2 asistida en atencién primaria, como son el estudio de Mengual et al.,
Lépez-Simarro et al., Vinagre et al. y Mata Cases et al. (publicados en 2010, 2012,
2012 y 2016, respectivamente) observando un buen control glucémico (HbAlc <
7%) en mas del 50% de los pacientes en todos ellos (54,8%, 66,4%, 56% y 55,2%,
respectivamente). La cifra obtenida en el Mediterraneo de la muestra analizada en
nuestro estudio es similar a ellas (60,6%), siguiendo la tendencia al alza en la mejora

del control glucémico con el paso de los afios.

Respecto a trabajos realizados en Espafia que incluyan CCAA de la zona Sur-
Este, se encuentra el de Escribano et al. (publicado en el afio 2019), realizado sobre
las bases de datos del Servicio Andaluz de Salud de Cadiz. En dicho estudio se
observé un control glucémico bueno (HbAlc < 7%) en el 69% de los pacientes con
DM2, cifra superior a la observada en nuestra muestra (60%), si bien es cierto que
no son estudios comparables, porque el primero esta hecho en base poblacional, y

el segundo, sobre poblacion asistida en centros de salud.
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Otros estudios analizan el grado de buen control glucémico (HbAlc <7%) en
todo el territorio nacional, como son los de Orozco et al. (50,6%), Abellan et al.
(45,9%), estudio PANORAMA (60,3%), Pérez et al. (48,6%) y estudio CODICE
(39%). La cifra obtenida en la muestra estudiada en el estudio IBERICAN es similar
a la del estudio PANORAMA, del 59,8% a nivel nacional, sin observar diferencias

en ninguna de las cuatro regiones analizadas (tabla 71).
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Tabla 83: Grado de control de la DM2 segtn los niveles de hemoglobina
glicada (HbAlc) por regiones en el estudio IBERICAN comparado con otros

estudios realizados en Espana.

Estudio IBERICAN Estudio
Region I N . HbAlc | Autory zona de estudio I N
Diaz Grévalos et al. 2006.
(Galicia, Espafia) 253 e
Norte 1377 59,5%

Vidal Pardo et al. 2011. Estudio

OBTEDIGA (Galicia, Espafia) Al S

Guerra-Bobo et al. 2007. (Segovia,

Centro 3052 59,5% Espafia) 60 50,0%

ll;/lengual et al. 2010. (Cataluiia, 393 54,8%
spaiia)

Lépez-Simarro et al. 2012.

(Barcelona, Espaia) <Al 66/4%

Mediterraneo 1697 60,6%

Vmagre et al. 2012. (Cataluiia, 289.791 56,0%

Espaiia)

g/lata:Cases et al. (Cataluiia, 343.969 55,2%
spaiia)

Sur-Este 1924 60% E“HE’”‘° R 87.689 69%

spaiia)

Orozco et al. 2007. (Espafia) 1.907 50,6%

Abellén et al. 2011. Estudio

BRAND II (Espaiia) 6.777 <

Total 8050 59,8% :

De Pablos et al. 2014~. Estudio 751 60,3%

PANORAMA (Espaiia)

Pérez et al. 2014. (Espaiia) 5.591 48,6%

Goémez Garcia et al. 2020 (Espafia) 3.143 40,3%

Algunos autores?® senalan como posibles motivos que justifiquen el
insuficiente control glucémico en nuestro pais la inercia terapéutica, el
incumplimiento del tratamiento y los problemas inherentes al sistema sanitario,
que es el encargado de facilitar los medios al profesional sanitario y al paciente para
la consecucion de los objetivos. Los datos obtenidos de buen control con
monoterapia o terapia combinada son similares a los observados en otros estudios

como el de Mengual et al.?®> y sigue la tendencia obtenida por Mata et al.?* en
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Cataluna, aunque se debe tener en cuenta la distinta metodologia empleada entre

ellos.

6.7. Identificacion de las variables asociadas al mal control glucémico

En cuanto a los factores asociados al mal control de la enfermedad, la mayor
duracion de la enfermedad es el factor que aparece con mas frecuencia relacionado
con un peor control glucémico en todas las regiones, como ya han puesto de
manifiesto otros estudios, tradicionalmente explicado por el deterioro progresivo
de las células beta??52%23 o que resalta la importancia de un control precoz. Otros
factores que observamos asociados con la no consecucion de los objetivos
glucémicos son el ser vardn y el bajo nivel de renta y de estudios, como ya mostraba
el estudio PANORAMA?2, Seguin datos reflejados por el Instituto Nacional de
Estadistica (INE)?%, la renta per capita en Espafia entre los afios 2014 y 2018, se
situaba en torno a los 18.000€, siendo el norte y el sur-este las regiones con una
renta mas alta y mas baja, respectivamente. En otros estudios?® se ha puesto de
manifiesto que las personas mas desfavorecidas socialmente tienen un mayor
porcentaje de héabitos de vida poco saludables, con mayor obesidad, sedentarismo
y tabaquismo y que, a medida que aumenta su nivel de renta disminuye la HbAlc,
mejorando el control de la enfermedad, de ahi la importancia de mejorar las
condiciones socioeconémicas de los pacientes con DM2. Estos datos son
congruentes con los resultados de nuestro estudio, en el cual el porcentaje de
pacientes obesos y sedentarios en el sur-este fue mayor que en el norte. En cuanto
al género, algunos estudios, como el de Sandin et al.?’¢, los resultados de control de
DM2 para hombres y mujeres son diferentes y dependen del contexto en el que
viven, aunque suelen situar a las mujeres con una peor posicion socioeconémica y

peor control de la enfermedad. Sin embargo, en nuestro estudio hubo una mayor
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representacion de hombres, lo que puede haber contribuido a esta diferencia de
género. La dislipemia y el sedentarismo también se asociaron con un peor control,
lo que se podria explicar por los nuevos estilos de vida adoptados en los paises
desarrollados (dietas hipercaldricas, ricas en hidratos de carbono de absorcidon
rapida, sedentarismo y envejecimiento de la poblacion). Serd importante en el
futuro seguir promoviendo los estilos de vida saludables evitando el sedentarismo
ya que se ha demostrado en numerosos estudios el beneficio clinico del ejercicio

con una reduccion de la HbA1c?2,

6.8. Propuestas de mejora respecto al control de la DM2

Los resultados que se han observado en este trabajo indican un control
deficiente de la DM2 en la poblacién atendidas en las consultas de atencion
primaria, tanto a nivel regional como por regiones, por lo que a continuacion se
detallan algunas propuestas de mejora para la consecucion de estos objetivos y

mejorar el grado de control de esta enfermedad.

¢ Uno delos puntos mdas importantes para mejorar el manejo de la DM2
es la intensificacion de la prevencion de esta enfermedad.
Actualmente, existen diversas estrategias asistenciales en el plan
europeo para la prevencion de la diabetes (DE-PLAN) que se han
puesto en marcha también en el Sistema Nacional de Salud de Espana.
Para conseguir estos objetivos se han elaborado programas de cribado
de personas con alto riesgo de diabetes, promueven cambios en los
estilos de vida y motivan a los pacientes para obtener un mejor

control.
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Con el fin de mejorar la prevencion de la diabetes, se propone crear
un buen programa de prevencion de la diabetes con la
implementacion de registros a nivel nacional que nos permitan
diagnosticar la prediabetes y tomar medidas activas para evitar su
progresion. Asi mismo, dichos registros deben ser homogéneos para
poder conocer la prevalencia y evolucion de la atencion a las personas
con esta enfermedad.
Entre las herramientas disponibles para realizar el cribado
poblacional de deteccién precoz de la DM2 se encuentra un
cuestionario validado en espafiol conocido como el test de FINDRISK
(Finnish Diabetes Risk Score)?’, por lo que se podria recomendar el
uso generalizado de este cuestionario para identificar a personas con
alto riesgo de DM2 no conocidas (figura 48). Dado que es una
herramienta validada y eficaz, se podria realizar en farmacias o por el
propio paciente, para evitar la saturacion de tareas por parte de
enfermeria en los centros de salud.
o Se trata de un cuestionario de ocho preguntas que ayuda a

medir el riesgo de desarrollar DM2 en los préximos diez afios.

Se recomienda realizar a las personas con edad igual o mayor

de 45 afios y a los mayores de 18 afios con sobrepeso (es decir,

IMC > 25) y con al menos un factor de riesgo para la DM.

o En el caso de que una persona obtenga un resultado igual o
mayor de 15 puntos se realizardn las pruebas para el

diagnostico de DM2.
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El test de FINDRISK es una herramienta de cribado poblacional de deteccién precoz de la DM, en la que la
persona responde a un cuestionario de 8 preguntas
cuyo resultado ayuda a medir el riesgo de DM

VARIABLES ANALIZADAS
* IMC * Familiares con DM
* Edad * Habitos alimenticios
* Ejercicio fisico * Tratamiento farmacoldgico de HTA
* Perimetro de cintura * Episodios de hiperglucemia
Puntuacién < 7 puntos 7-11 puntos 12-14 puntos 15-20 puntos >20 puntos
FINDRISK
~ ~ ~ ~ ~
Probabilidad DM
robantica <1% 1-4% 4-15% 15-30% 30-50%
en 10 afios
~ ~ ~ ~ ~
Riesgo Riesgo
Nivel de riesgo Riesgo bajo Iigeramer?te alto mo derga do Riesgo alto Riesgo muy alto

Figura 48: Test de FINDRISK de deteccion precoz de la DM?7”.

e El sistema sanitario espafiol debe reorientarse al manejo de la
cronicidad dado el envejecimiento de la poblacién y la alta
prevalencia de este tipo de patologias. Es por ello, que se considera
necesario dedicar recursos a esta atencion.

e Se debe mejorar la formacion de los profesionales, asi como la
coordinacién entre atencidn primaria y especializada con programas
conjuntos, sobre todo, en el manejo y control de los pacientes crénicos
estables. La coordinacion entre niveles asistenciales resulta
fundamental para homogeneizar los criterios clinicos, terapéuticos,
asi como la elaboracion de documentos de consenso por areas de
salud que incluyan las responsabilidades que asume atencion
primaria y especializada, los criterios y prioridad de derivacion (en
ambos sentidos), cuando y cédmo solicitar determinadas pruebas
complementarias, implementar consultas de alta resoluciéon en las que
mediante un acto tnico se realicen exploraciones complementarias, se

pauten directrices terapéuticas y se de alta al paciente para disminuir
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las listas de espera, promover a nivel nacional la realizacion e
implementacion de rutas asistenciales como el PAI de DM2 de la
Regién de Murcia?® (realizado en 2019, en fase actual de
implementacion tras la pandemia), la interconsulta telematica o no
presencial entre profesionales con la posibilidad de intercambiar
comentarios y enviar documentos.

Al valorar el nimero de farmacos en los pacientes segun estuviesen
bien o mal controlados, llamaba la atenciéon que en los mal
controlados en torno a un 60-70% estaban solo con 1-2 farmacos (25-
30% monoterapia) lo que hace pensar que una de las razones del mal
control podria ser la inercia terapéutica de los médicos y las
posibilidades de mejora del control que tenemos. Los datos son
similares en todas las regiones, por lo que parece que la inercia
terapéutica es un problema generalizado y por otra parte también
hace pensar una cierta variabilidad en cuanto a la prescripcién e
intensificacion del tratamiento en los profesionales sanitarios. En este
sentido, se deben llevar a cabo medidas para mejorar la inercia
terapéutica de los profesionales.

Mejorar las tecnologias de la informacidn, de los datos, las historias
clinicas en atencion primaria, con un enfoque proactivo que permita
el profesional identificar de forma mas sencilla el porcentaje de
pacientes mal controlados de su cupo con niveles de HbAlc por
encima de su objetivo marcado, cuantos llevan sin control en el altimo
ano, en definitiva, desarrollar herramientas que permitan al médico
de familia identificar a los pacientes que no se siguen de forma
adecuada en su cupo.

La educacién terapéutica en los pacientes con diabetes debe ser un

punto fundamental para mejorar el autocontrol efectivo de la
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enfermedad por el paciente. Se deben impulsar los programas de
paciente experto en las distintas areas de salud, incorporando la
participacion activa de Enfermeria en estos programas. Para ello,
resulta esencial capacitar a los profesionales de enfermeria para que
puedan desarrollar esta labor en todos los centros de salud. Ademas,
es importante, realizar mds campanas de educacién en la salud
dirigidas al sector de la poblacion identificada con un peor control
glucémico, en este caso, los pacientes con un nivel socioeconémico
bajo.

Se propone combatir el sobrepeso y la obesidad mediante campafias
para combatir la obesidad. En este sentido, para facilitar a los
pacientes con DM2 la planificacion de su dieta, se podria recomendar
“El plato para comer saludable” (figura 49), creado por expertos en
nutricion de la Escuela de Salud Publica de Harvard?” para crear
comidas saludables y balanceadas. El mensaje clave de esta propuesta
es mejorar la calidad de la dieta. Esta disponible en internet y ademas
traducido a 32 idiomas, lo que lo convierte en una herramienta util en
las consultas de atencion primaria.

o Lamayoria de las comidas deben ser vegetales y frutas (%2 del
plato): se propone incorporar color y variedad a la dieta. En
los pacientes con DM2 hay que tener en cuenta que las patatas
no se consideran un vegetal, ademads su uso debe ser limitado
por su alto contenido en almiddén, que se traduce en un
aumento de la glucemia.

o Granos integrales (¥4 del plato): los granos integrales son el
trigo integral, la cebada, los granos de trigo, la quinoa, la
avena, el arroz integral, y las comidas preparadas con estos

ingredientes como la pasta de trigo integral. Tienen un efecto
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mas moderado en la aztcar en la sangre y la insulina que el
pan blanco, el arroz blanco, y otros granos refinados.
Proteinas (%4 del plato): Pescado, pollo, legumbres
(habichuelas/lentejas/frijoles), y nueces son fuentes de
proteinas saludables y versatiles. Pueden ser mezcladas en
ensaladas, y se combinan bien con verduras en un plato. Se
debe limitar el consumo de carnes rojas, asi como las carnes
procesadas como el tocino o bacon y los embuditos
(salchichas).

Aceites de plantas saludables: se recomienda un consumo en
moderacién: Los aceites vegetales saludables el de oliva,
canola, soya, maiz, girasol, mani (cacahuate), u otros. Se deben
evitar los aceites parcialmente hidrogenados, los cuales
contienen las grasas trans no saludables.

La bebida principal del dia debe ser el agua. Como
alternativas se puede tomar café, o té (con poco o nada de
azucar). Se debe limitar el consumo de productos lacteos a una
o dos porciones al dia y eliminar de la dieta el consumo de
bebidas azucaradas.

Ademas de comer saludable, es esencial mantenerse activo
para controlar el peso. La figura roja corriendo sobre el mantel
de El Plato para Comer Saludable es un recordatorio de que
mantenerse activo también es importante en el control de
peso.

Es mas importante elegir el tipo de carbohidratos que se
incluyen en la dieta que la cantidad de los mismos. Los mas

saludables son los vegetales (otros que no sean patatas), las
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frutas, los granos integrales y las legumbres

(habichuelas/lentejas/frijoles).

EL PLATO PARA COMER SALUDABLE

Use aceites saludables
(como aceite de oliva y
colza) para cocinar, en
ensaladas, y en la mesa.
Limite la mantequilla.
Evite las grasas trans.

Beba agua, té, o café (con
poco o nada de aztcar).
Limite la leche y lacteos

(1-2 porciones al dia) y los

zumos (1 vaso pequeno al
CEREALES dia). Evite las bebidas

INTEGRALES azucaradas.

Cuantas mas verduras y
mayor variedad, mejor. Las VERDURAS

patatas y las patatas fritas
no cuentan.

Coma cereales (granos)
integrales variados (como
pan integral, pasta integral,
y arroz integral). Limite los
PROTEINA cereales refinados (como
arroz blanco y pan blanco).

Coma muchas frutas y de todos SALUDABLE
los colores.

Escoja pescados, aves, legumbres
(habichuelas/garbanzos/lentejas), y
frutos secos; limite las carnes rojas y el
queso; evite el beicon, fiambres, y otras

(J
& iMANTENGASE ACTIVO!

carnes procesadas.
© Harvard University
Harvard T.H. Chan School of Public Health Harvard Medical School Bt
The Nutrition Source Harvard Health Publications ‘—:\5\
www.hsph.harvard.edu/nutritionsource www.health.harvard.edu

Figura 49: El plato para comer saludable propuesto por la Escuela de Salud

Pablica de Harvard?”.

Uno de los problemas observados en este estudio es la prevalencia de
obesidad y falta de realizacion de ejercicio fisico entre los pacientes con
DM2, es por ello que se debe motivar a los pacientes a fijarse unos objetivos
y establecer un plan de rutina de ejercicios que le agraden y en la que se
sientan comodos, para evitar que los abandone al poco tiempo. Se podrian
llevar a cabo estrategias para promover el ejercicio fisico aerobico mediante
talleres de prescripcion de ejercicio fisico, proporcion de informacion al

paciente, ayuda a la hora de elegir qué tipo de ejercicio puede realizar,
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campanas de publicidad o fomentar el uso de dispositivos como los
podometros para registrar los pasos dados durante el dia y a través de
aplicaciones moviles poder consultar su progreso para motivarse en
conseguir nuevos logros. Por otro lado, otras medidas que podrian ser ttiles
serian evitar los tipos de ejercicios que causen dolor o lesiones o si el clima
no permite realizar actividades al aire libre se puede proponer su cambio
por actividades bajo techo.

Aungque en este estudio no se ha analizado la implicacién de enfermeria en
el control y seguimiento del paciente con DM2, se cree que se debe
promocionar una mayor implicacion de estos profesionales en el paciente
con DM2 mediante el fomento del ejercicio fisico, el control de otros FRCV,
el examen de los pies, entre otras. Para ello, consideramos que seria muy
importante fomentar una buena coordinacién y comunicacion entre
medicina y enfermeria con el objetivo de mejorar el control y seguimiento
de los pacientes.

Se podria implementar un sistema informatico que permita detectar de una
forma mas sencilla y visual a los pacientes no adherentes, con la generacion
de alarmas o avisos en las historias clinicas para poder incidir en esta causa
de mal control.

Un gran avance producido en la DM en los dltimos afos son los sistemas
de monitorizacion continua de glucosa, que permiten medir la glucosa de
manera continua con lecturas seriadas utilizando un sensor que posee un
filamento flexible que se inserta debajo de la piel y envia la sefal a través
de un transmisor al dispositivo receptor (monitor o aplicacién moévil) para
informar de la lectura. Estos dispositivos han demostrado su efectividad en
conseguir un mejor control de la DM por lo que el sistema ptblico deberia

dar una solucion en el futuro para garantizar la accesibilidad de todos los
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pacientes con DM2 a estas nuevas tecnologias, cuyo coste-beneficio estd ya

demostrado?79-281,

6.9. Limitaciones y posibles sesgos

Aungque los estudios observacionales son los mas utilizados por sus multiples
ventajas en la investigacion clinica, se deben tener en cuenta también algunas de
sus limitaciones, entre las que destacan: la ausencia aleatorizacion de los médicos
investigadores y los pacientes no permite establecer una relacion causa-efecto entre
las asociaciones encontradas, puede influir la subjetividad del investigador que
recoge los datos que puede conducir a errores de medicién, representan en
ocasiones la experiencia limitada del grupo de investigadores y, a veces, la
presencia de algtin factor de riesgo puede ser solo coincidencia. Es por ello, que hay
que tener presente que este tipo de estudios no constituyen una evidencia solida

para alterar la practica clinica habitual, si ésta ha sido exitosa.

Con respecto a la recogida de datos, una posible limitacién es que
probablemente los médicos que han participado como investigadores de este
estudio sean los mds motivados e interesados en el manejo de la patologia
cardiovascular y sus factores de riesgo, lo que puede haber influido en una mayor
prevalencia de la DM al tener mds pacientes cronicos en sus cupos, asi como a un
mejor control de los FRCV, aunque los resultados obtenidos sean aun muy

mejorables.

Aunque la poblacién diana son los pacientes atendidos en el sistema
nacional de salud, se debe tener presente que no se incluye la poblacién atendida
en otros sistemas privados ni la poblacién sin derecho a asistencia sanitaria. No

obstante, dado que la cobertura es universal, representaria a pocos habitantes.
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Otra limitacion es la distinta participacion por comunidades auténomas en
el estudio, que impide obtener muchas veces un tamano muestral suficiente para
establecer relaciones significativas entre los datos analizados. Es por ello, que para
aumentar la potencia de los resultados se han agrupado por regiones. Asi mismo,
el tamafio muestral de las regiones fue menor del desead lo que limité la validez

externa de este trabajo, limitada a poblacién clinica.

Ademas, la validez externa del estudio podria estar limitada por posibles
pérdidas de informacién en determinados segmentos de poblacién (varones, 18-44
anos) que acuden con menor frecuencia a las consultas médicas de atencidon
primaria. Es por ello, que puedan surgir dudas acerca de la representatividad de

ese estrato poblacional en la poblacién espafiola.

Se debe tener en cuenta que la medicion de algunas variables se ha realizado
una sola vez, como el peso, la talla y el perimetro abdominal, con la técnica
disponible por cada médico en su consulta (no validada para todos los
investigadores) y los datos de la analitica no se han obtenido de forma centralizada.
A pesar de ello, se puede considerar, que los resultados reflejan la practica clinica
habitual de las consultas de atencion primaria, que es el contexto en el que se toman

las decisiones clinicas.

Otra fuente de sesgo de informacién podria ser la informacién recogida a
través de la entrevista clinica para conocer el nivel de renta, el consumo de tabaco
o alcohol y la realizacion de actividad fisica. No obstante, los datos obtenidos son
concordantes con la bibliografia existente consultada, por lo que no parece que

altere los resultados de nuestro estudio.
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En este estudio no se ha valorado la inercia terapéutica ni el cumplimiento
terapéutico ni la implicacion de enfermeria en el seguimiento ni la presencia de
otras comorbilidades como factores que podrian influir en el grado de control. Sin
embargo, los resultados obtenidos son coincidentes con los publicados y coherentes

en cuanto a las asociaciones observadas.

Se considera que, una vez analizadas estas posibles limitaciones del estudio,
la metodologia, el tamafio de la muestra y la selecciéon consecutiva de los pacientes
por el médico proporcionan fortaleza al estudio y sus resultados pueden ser
considerados razonablemente representativos de este grupo de pacientes asistidos
en atencidon primaria. Ademas, es uno de los primeros estudios realizados a nivel
nacional en Atencién Primaria que incluye una cohorte de pacientes y la siguen en
el tiempo lo que permite analizar la prevalencia, incidencia y distribucion
geografica de los distintos FRCV en la poblacion adulta espafiola asistida en
consultas de Atencion Primaria, asi como observar la aparicion de nuevos eventos
cardiovasculares, lesion organica subclinica o complicaciones cardiovasculares de

forma prospectiva y longitudinal.
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VII.CONCLUSIONES

A partir de los resultados obtenidos se presentan las siguientes conclusiones:

1. Elgrado de control de los pacientes con DM atendidos en Atencién Primaria de
la poblacién estudiada no es inferior al grado de control obtenido en otros
estudios y no se observan diferencias significativas entre las distintas regiones
de Espafia, siendo deficiente en todas ellas.

2. El perfil del paciente con DM en nuestro estudio es pensionista, con estudios
bajos y de renta anual baja- media. Tiene sobrepeso u obesidad central, es
sedentario, con un nivel medio de HbAlc aceptable, valores de C-no HDL y TG
altos y una PAS media por encima de 130 mmHg.

3. La poblacién con DM atendida en atencion primaria tiene una alta prevalencia
de todos los factores de riesgo cardiovascular. El factor de riesgo con mayor
variabilidad por regiones es el tabaquismo.

4. La metformina contintda siendo el antidiabético de eleccidn, seguido de los
iDPP4. La prescripcion y/o adherencia a las medidas higiénico-dietéticas, asi
como a la dieta y ejercicio es baja.

5. El tratamiento con mayor variabilidad en su prescripcion por regiones es la
insulina. Atn se prescribe un porcentaje muy bajo de nuevos antidiabéticos no
insulinicos a pesar de sus beneficios cardiovasculares y renales.

6. La poblacion del estudio presenta un perfil de dislipemia aterogénica, por lo
que se debe incluir en el objetivo de grado de control el colesterol no HDL,
cuando las HDL son bajas y los TG elevados.

7. Las estrategias que pretendan mejorar el grado de control de la DM deben ir
orientadas a aumentar los recursos socio-sanitarios y realizar una adecuada
educacion diabetoldgica en los pacientes con menor nivel de renta y estudios,
incrementar la prescripcidon de dieta y ejercicio en consulta, asi como evitar la

inercia terapéutica con el uso de los nuevos antidiabéticos no insulinicos.
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IX. ANEXOS

Anexo 1: Ficha del estudio IBERICAN
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www.semergen.es
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Anexo 2: Aprobacién del estudio por el Comité de Etica de Investigacién Clinica

del Hospital Clinico San Carlos de Madrid (Espaiia)

Informe Dictamen Protocolo Favorable

X, CP.IBERICAN - C.1. 13/047-€
"‘ Hospital Clinico San Carlos . l »
L 21 de febrero de 2013

CEIC Hospital Clinico San Carlos

Dra. Mar Garcia Arenillas
Secretania del CEIC Hospital Clinico San Carlos

CERTIFICA

Que el CEIC Hospital Clinico San Carlos en su reunion del dia 20/02/2013, acta 2.2/13 ha evaluado
la propuesta del promotor referida al estudio:

Titulo: “Identificacidn de la poblacion Espariola de Riesgo Cardio Vasculary renal”
Promotor: SEMERGEN
Cédigo protocolo: IBERICAN Versién protocolo: 1.0 de 11/12/2012

Que en este estudio:

o Se cumplen los requisitos necesarios de idoneidad del protocolo en relacién con los
objetivos del estudio y estan justificados los riesgos y molestias previsibles para el sujeto.

o Es adecuado el procedimiento para obtener el consentimiento informado.

o La capacidad del investigador y los medios disponibles son adecuados para llevar a cabo el
estudio.

El alcance de las compensaciones econdmicas previstas no interfiere con el respeto de los
postulados éticos.

o Se cumplen los preceptos éticos formulados en la Orden SAS 347072009 y la Declaracion
de Helsinki de la Asociacion Médica mundial sobre principios éticos para las investigaciones
médicas en seres humanos y en sus posteriores revisiones, asi como aquellos exigidos por la
normativa aplicable en funcion de las caracteristicas del estudio.

Es por ello que el Comité informa favorablemente sobre la realizacion de dicho proyecto por el Dr.
Jes(s Vergara Martin perteneciente a la Sociedad Espafiola de Médicos de Atencion Primaria
como investigador principal.

Lo que firmo en Madrid, a 21 de febrero de 2013
e B

Dra. Mar Garcia Arenillas
Secretaria del CEIC Hospital Clinico San Carlos

Hospital Clinico San Calos Pagna
Doctor Martin Logos, s, Madrd 28040 Madd Esparva

Tel. 91 330 34 13 Fax. 91 330 3299 Correo electidnico ceic hesolisalad made i org




Informe Dictamen Modificacion Favorable

‘ Y Hospital Clinico San Carlos - C.P. IBERICAN - N.E. - -- C.I. 13/047-E
L 14 de febrero de 2014

CEIC Hospital Clinico San Carlos

Dra. Mar Garcia Arenillas
Secretaria del CEIC Hospital Clinico San Carlos

CERTIFICA

1°, Que ha evaluado la propuesta del promotor como comité referencia para que se realice la
modificacion Enmienda 1 en el estudio:

Titulo: "Identificacion de la poblacion Espafiola de Riesgo Cardio Vascular y renal”

Codigo Promotor: IBERICAN

Caodigo Interno: 13/047-E

Promotor: SEMERGEN (Sociedad Espafiola de Médicos de Atencidn primaria)
Monitor/CRO: AZIERTA Contract Scientific Support Consulting, S.L.
Version Protocolo: 1.0 de 11/12/2012

20, La modificacion solicita:
Mod. Documentacién: Protocolo
iVersién protocolo Version: 1.1 Fecha: 14/01/2014

30, Este CEIC, en la reunion celebrada el dia 5 de febrero de 2014, acta n® 2.1/14, actuando como
comité de referencia, y habiendo tenido en cuenta los dictamenes de los demas CEICs implicados emite
un DICTAMEN FAVORABLE para la realizacion de la modificacion al estudio en los centros pertinentes.

4°, En dicha reunion se cumplieron los requisitos establecidos en la legislacién vigente - Real Decreto
223/2004 - para que la decision del citado CEIC sea valida. El CEIC tanto en su composicién, como en
los PNT cumple con las normas de BPC (CPMP/ICH/135/95).

59, EICEICArea7- Hospital Clinico San Carlos a fecha 5 de febrero de 2014 estaba compuesto por:

o Presidente Dr. A. Moreno Gonzalez Esp. Farmacologia Clinica
o Vicepresidente Dr. J.M. Ladero Qi d Esp. Aparato Digestivo
o Secretaria Dra. M. Garcia Arenillas Esp. Farmacologia Clinica
o Vocal Dr. F.J. Martin Sanchez Esp. Urgencias
e Vocal D. A. Cerdn Sanchez Otras No Sanitarias
e Vocal Lda. A. Fernandez Ruiz-Mordn Farmacia
e Vocal D2 M. Gémez de Pedro Ldo. Derecho
o Vocal Dr. A. Marcos Dolado Esp. Neurologia
o Vocal Dr. M. Carnero Alcazar Esp. Cirugia Cardiovascular
Hospital Clinico San Carlos le 2

Doctor Martin Lagos, s/n. Madrid 28040 Madrid Espana

Tel. 91 330 34 13 Fax. 91 330 32 99 Correo electrénico ceic.hcsc ud.madrid.org




Informe Dictamen Modificacion Favorable

- = prSe. ]

‘ S Hospital Clinico San Carlos . C.P. IBERICAN - N.E. C.I. 13/047-E
Mackid 14 de febrero de 2014
CEIC Hospital Clinico San Carlos

e Vocal D2 C. Novella Aguilar Enfermeria

o Vocal Dr. J.C. Pontes Navarro Esp. Medicina Interna

e Vocal Dr. J.A. Garcia Saenz Esp. Oncologia Médica

o Vocal D2 A. Aiiino Alba Atencion Primaria

e Vocal Dr. C. Verdejo Bravo Esp. Geriatria

Para que conste donde proceda, y a peticion del promotor,

Lo que firmo en Madrid, a 14 de febrero de 2014

Fdo.: Dra. Mar Garcia Arenillas
Secretaria del CEIC Hospital Clinico San Carlos

Hospital Clinico San Carlos Pégina 2 de 2

Doctor Martin Lagos, s/n. Madrid 28040 Madrid Espana

Tel. 91 330 34 13 Fax. 91 330 32 99 Correo electronico ceic.hcsc@salud.madrid.org
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Anexo 3: Aprobacién del estudio por el Comité de Etica de la Universidad

Catoélica San Antonio de Murcia (Espafia)

COMITE DE ETICA DE LA UCAM

DATOS DEL PROYECTO
“Diferencias regionales en el grado de control de la Diabetes Mellitus
Titulo: Tipo 2 en Espaiia. Andlisis de causas y propuestas de mejora (Estudio
IBERICAN)"
Investigador Principal |Nombre Correo-¢
Dr. Juan Antonio Divisén Garrote jadivison@ucam.cdu

INFORME DEL COMITE

[Fecha | 26/07/2019 | [Cédigo | CE071917 |

Tipo de Experimentacion

Investigacién experimental clinica con seres humanos

Utilizacién de tejidos humanos procedentes de pacientes, tejidos embrionarios o
fetales

Utilizacién de tejidos humanos, tejidos embrionarios o fetales procedentes de
bancos de muestras o tejidos

Investigacién observacional con seres humanos, psicol6gica o comportamental
en humanos

Uso de datos personales, informacién genética, etc. X
Experimentacién animal

Utilizacién de agentes biolégicos de riesgo para la salud humana, animal o las
plantas

Uso de organismos modificados genéticamente (OMGs)

Comentarios Respecto al Tipo de Experimentacion
Nada Obsta

PLYL »U UDPITES ‘UOTORBTIISOAUI OP OPRIOIDVIIVOTA ‘OTUOIUY UWS WOTIOIVD PYPIsSILATUN

Comentarios Respecto a la Metodologia de Experimentacién
Nada Obsta
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®

A, COMITE DE ETICA DE LA UCAM
‘Sugerencias al Investigador

A la vista de la solicitud de informe adjunto por el Investigador y de las
recomendaciones anteriormente expuestas el dictamen del Comité es:

Emitir Informe Favorable X
Emitir Informe Desfavorable

Emitir Informe Favorable condicionado a
Subsanacién
MOTIVACION

Incrementard conocimientos en su drea

V* B° El Presidente, — El Secretario,
{

o ] ~ / p
< Y .
/J/ V4 { \
/‘

Jresihs N
Fdo.: José Alberto Cédnovas Sdnchez

Fdo.: José Xl_arcén Teruel



Anexo 4: Informe clasificacion AEMPS.

DEPARTAMENTO

¥ MINISTERIO agencia espafiola de DE MEDICAMENTOS
= DE SANIDAD, SERVICIOS SOCIALES m medicamentos y DE USO HUMANO
. productos sanitarios

» EIGUALDAD
=

ASUNTO: RESOLUCION DEL PROCEDIMIENTO DE CLASIFICACION DE
ESTUDIO CLINICO O EPIDEMIOLOGICO

DESTINATARIO: D? EVA M? RODRIGUEZ PERERA

Vista la solicitud-propuesta formulada con fecha 28 de diciembre de 2012, por
D? EVA M? RODRIGUEZ PERERA, en representacion de AZIERTA para la
clasificacion del estudio titulado “Identificacién de la poblacién Espaiiola de Riesgo
Cardio Vascular y renal”, y cuyo promotor es SEMERGEN , se emite resolucion.

El Departamento de Medicamentos de Uso Humano de la Agencia Espariola de
Medicamentos y Productos Sanitarios (AEMPG), de conformidad con los preceptos
aplicables, " RESUELVE clasificar el estudio citado anteriormente como “Estudio
Observacional No Posautorizacion” (abreviado como No-EPA).

Para el inicio del estudio no se requiere la autorizaciéon previa de ninguna
autoridad competente (AEMPS o CCAA) @ pero si es necesario presentarlo a un CEIC
acreditado en nuestro pais y obtener su dictamen favorable.

El promotor tendrd que informar a los responsables de las entidades
proveedoras de servicios sanitarios donde se lleve a cabo el estudio y les entregara
copia del protocolo y de los documentos que acrediten la aprobacion por parte del
CEIC vy, en su caso, la clasificacién de la AEMPS. Asimismo estos documentos se
entregaran a los érganos competentes de las CC.AA., cuando sea requerido. La
gestidn y formalizacion del contrato estara sujeta a los requisitos especificos de cada
Comunidad Auténoma.

ORREQ ELECTRONICO)
C/ CAMPEZO, 1-EDIFICIO 8
farmacoepi@aemps.es 28022 MADRID
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DEPARTAMENTO

MINISTERIO agencia espafiola de DE MEDICAMENTOS
DE SANIDAD, SERVICIOS SOCIALES m medicamentos y DE USO HUMANO
. productos sanitarios

E IGUALDAD

Contra la presente resolucion que pone fin a la via administrativa podra
interponerse Recurso Potestativo de Reposicién, ante la Directora de la Agencia, en el
plazo de un mes a contar desde el dia siguiente a aquel en que tenga lugar la
notificacién de la presente resolucién. ©

Madrid, a 23 de enero de 2013

EL JEFE DE DEPARTAMENTO DE
MEDICAMENTOS DE USO HUMANO

aa“espal\ola de
langggica‘mentos y

& productas sanitarios
Wamaww

\

César Hernandez Garcia

' Son de aplicacion al presente procedimiento la Ley 30/1992, de 26 de noviembre, de Régimen Juridico de las
Administraciones Publicas y del Procedimiento Administrativo Comun; la Ley 12/2000, de 29 de diciembre, de
medidas fiscales, administrativas y de orden social; la Ley 29/2006, de 26 de julio, de Garantias y Uso Racional de
los Medicamentos y Productos Sanitarios; el Real Decreto 223/2004, de 6 de febrero, por el que se regulan los
ensayos clinicos con medicamentos; el Real Decreto 1275/2011, de 16 de septiembre, por el que se crea la Agencia
estatal “Agencia Espanola de Medicamentos y Productos Sanitarios”" y se aprueba su estatuto; el Real Decreto
1344/2007, de 11 de octubre, por el que se regula la farmacovigilancia de medicamentos de uso humano y la Orden
SAS/3470/2009, de 16 de diciembre, por la que se publican las directrices sobre estudios posautorizacién de tipo
observacional para medicamentos de uso humano.

2 De acuerdo con la Orden SAS/3470/2009, de 16 de diciembre

® De conformidad con lo dispuesto en los articulos 116 y 117 de la Ley 30/1992, de 26 de noviembre, o Recurso
Contencioso-Administrativo ante el Juzgado Central de lo Contencioso-Administrativo de Madrid, en el plazo de dos
meses contados desde el dia siguiente al de la notificacién de la presente resolucion, de conformidad con la Ley
29/1998, de 13 de Julio, reguladora de la Jurisdiccion Contencioso-Administrativa, sin perjuicio de poder ejercitar
cualquier otro recurso que se estime oportuno. En caso de interponerse recurso de reposicién no podra interponerse
recurso contencioso-administrativo hasta la resolucion expresa o presunta del primero.

ORREO ELECTRONICO
C/ CAMPEZO, 1-EDIFICIO 8

farmacoepi@aemps.es 28022 MADRID



Anexo 5: Compromiso del investigador

Estudio IBERICAN. V. 17/12/19

ANEXO 7.- Compromiso de Investigador

Yo D./D2.

Como investigador/a del Estudio IBERICAN

Hago constar:

Que conozco y acepto participar como investigador principal en el estudio que lleva por titulo

“Identificacion de la poblacion espafiola de riesgo cardiovascular y renal.”

Que me comprometo a que cada sujeto sea tratado y controlado siguiendo lo establecido en el
protocolo autorizado por el Comité Etico de Investigacién Clinica.

Que respetaré las normas éticas aplicables a este tipo de estudios.

Lo que firmo en.....cceeveveevvrvennnne P TR (o [T de ...20........

Fdo
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Anexo 6: Hoja de informacién al paciente

Protocolo

ANEXO 8.- Hoja de Informacion a Pacientes

Titulo: Identificacién de la poblacién espafiola de riesgo cardio-vascular y renal Cddigo:
IBERICAN

Coordinador:

Version Fecha: 17/12/2019 (corresponde a la enmienda relevante N2 7 del estudio
principal IBERICAN)

Para cumplimentar por el investigador:

Nombre del investigador:
Teléfono de contacto:

Por favor, lea atentamente esta hoja de informacion:
Titulo del estudio: identificacion de la poblacion espafiola de riesgo cardiovascular y
renal.

En estos momentos se le esta invitando a participar en un estudio cuyo objetivo es recoger
datos sobre sus enfermedades, los tratamientos administrados en la actualidad y cémo
pueden estar repercutiéndole en sus expectativas de vida.

Para saber si desea participar en este estudio conviene que conozca y entienda por qué se
va a realizar el proyecto y en qué consiste. Por favor, tdmese todo el tiempo que necesite
para leer con cuidado esta informacion y comente cuanto desee con su enfermera/o, sus
amigos y sus familiares. Indique a su enfermera/o si desea mas informacion y consulte con
él/ella todas sus dudas. Asimismo, disponga de tiempo suficiente para decidir si quiere o
no participar.

¢Cual es el proposito de este proyecto?

Se constituye un grupo de pacientes con o sin FRCV en observacién, seleccionando
aleatoriamente a pacientes del cupo de cada médico investigador, con la finalidad de
observar la aparicién de: diabetes, hipertension arterial, dislipemia, etc.

Se le realizardn exploraciones convencionales de parametros clinicos. Se le determinara
una analitica en el momento de inclusién o se tomaran datos de otra analitica anterior, que
resultaria valida si tiene una antelacién maxima al momento de inclusién de 6 meses. El
nimero de visitas serdn de 1 al afio (aproximadamente una cada doce meses) hasta
completar 10 afios consecutivos de seguimiento.

Se registraran los ingresos hospitalarios, cuando existan y estén relacionados con el riesgo
o la patologia CV; se aportard siempre que sea posible informe de alta.
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Estudio IBERICAN. V. 17/12/19

éPor qué me han elegido a mi?

Nos dirigimos a usted porque ha sido seleccionado al azar entre los pacientes
pertenecientes al cupo de su médico de atencidn primaria que han solicitado visita en el
dia de la fecha.

Aligual que a usted, esta previsto invitar a participar en este estudio a aproximadamente
7.000 pacientes.

¢Qué me sucedera si participo?

Si decide participar, su médico revisara su historia clinica, incluyendo los analisis que le
han realizado. Se le realizaran pruebas adicionales como electrocardiogramas y otras
analiticas de sangre y orina, para obtener la informacion que se quiere recoger en este
estudio.

El hecho de que participe en el estudio no le supondra cambio alguno en su tratamiento,
ni en la frecuencia de las visitas que realiza a su centro de salud/Hospital/Centro de
Especialidades.

¢Quiénes participaran en el estudio?

Como se le ha comentado anteriormente, estd previsto que el estudio se realice en
centros de salud, donde se trata y realiza el seguimiento de pacientes como usted. Se
espera que aproximadamente 7.000 pacientes participen facilitando, como usted, sus
datos para este estudio.

¢Qué pruebas me van a realizar?

Todos los pacientes son sometidos a un andlisis de sangre y orina y un
electrocardiograma. Ambas son pruebas que se realizan habitualmente en los centros
de Atencidn Primaria de nuestro pais y cuya seguridad y eficacia estd suficientemente
comprobada. Es posible que si usted tiene alguna enfermedad ya le hayan realizado
alguna de estas pruebas.

Si usted participa en alguno de los subestudios, le informara su médico y le indicard que
prueba se le realizara. Pueden realizarle una Mediciéon de pared de arteria carétida o una
monitorizacion de presion arterial durante 24h, en ambos casos también son pruebas
sencillas, sin efectos secundarios para usted.

é¢Tengo que venir mas veces a la consulta de mi médico o enfermera?

Los datos se recogen anualmente, por lo que usted debera visitar a su médico una vez al
afio para realizar la exploracion fisica correspondiente, asi como el analisis de sangre y
orina y el electrocardiograma.

Es posible que si usted tiene alguna enfermedad ya le hayan realizado alguna de las
exploraciones indicadas, por lo que no supondra para usted ninguna visita extra.

La medicion de la pared arterial de arteria carétida y la monitorizacidn arterial de la
presion arterial durante 24h sélo se realizaran en una ocasioén.
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¢Tengo necesariamente que participar?

Usted es libre de decidir si quiere o no participar en este estudio. Si decide participar y
por algin motivo cambia de opinidn, podra indicarselo a su médico en cualquier
momento. Su decisién no influird en la calidad de la atencidn sanitaria que usted reciba
ahora o mas adelante.

¢éCuales son los posibles beneficios de mi participacion en el estudio?

Usted no obtendra ningun beneficio directo de su participacién en el estudio, pero la
informacién y conclusiones que se deriven del mismo podran ayudar a mejorar el
conocimiento de los tratamientos mas indicados para individuos que padecen
enfermedades que aumentan el riesgo CV de la poblaciéon. Esta informacién podria
beneficiar en el futuro a usted y a otras personas.

¢éSe respetara la confidencialidad de mi participacion en el estudio?

Su nombre, apellidos y datos identificativos personales NO se recogerdn en ningun caso.
Si decide tomar parte en este estudio, se le pedird que firme un formulario de
consentimiento por escrito.

Durante este estudio se recogeran datos de usted y su enfermedad. Estos datos se
manejaran de acuerdo con la Ley Organica de Proteccién de Datos Personales y Garantia de
los Derechos Digitales 3/2018, de 5 de diciembre, teniendo usted los derechos que la citada
ley le reconoce. Sus datos clinicos, sin nombre que le identifiquen, seran recogidos por
su médico y enviados para que los responsables del estudio u otras personas que actien
en su nombre, puedan estudiarlos y analizarlos.

Al acceder a participar en este estudio, usted consiente la recogida, tratamiento, cesion
y transferencia (si procede) de los datos relativos a este estudio, con total garantia del
anonimato.

Segun la ley vigente, los pacientes tienen derecho a acceder a sus datos personales y
pueden ejercer el derecho de rectificacidn, cancelacion y oposicion; usted podra hacerlo
en cualquier momento pidiéndoselo al médico que le estd invitando a participar en el
estudio.

Toda la informacion sobre usted relacionada con su participacion en el estudio se tratard
con la mas estricta confidencialidad y sélo se desvelara a expertos para su evaluacién
cientifica. Se le identificard sélo por un nimero.

Sus datos, asi como la informacidn sobre su salud general y las respuestas a las preguntas
gue se le formulen, se analizaran y los resultados podrian usarse en presentaciones o
publicaciones cientificas y usarse en futuras investigaciones.

Contactos para obtener mas informacién

En caso de que tenga alguna duda relativa al estudio consulte a su médico o enfermero.
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Anexo 7: Consentimiento informado

Estudio IBERICAN. V. 17/12/19

ANEXQO 9.- Consentimiento Informado

Titulo: Identificacion de la poblacion Espafiola de Riesgo Cardiovascular y renal.
Cddigo: IBERICAN

Coordinador:_
Versién Fecha: 17/12/2019 (corresponde a la enmienda relevante N2 7 del estudio
principal IBERICAN)

Yo, (nombre y apellidos)

He leido la hoja de informacidn sobre el Estudio epidemiolégico para la identificacion de la poblacidn
Espafiola de Riesgo Cardiovascular y renal que se siguen en consultas de Atencién Primaria del Pais.
He podido hacer preguntas sobre el estudio.
He recibido suficiente informacidn sobre el estudio.
He hablado con el Médico:
Comprendo que mi participacién es voluntaria. Comprendo que puedo retirarme del estudio:
o cuando quiera
o sintener que dar explicaciones
o sin que esto repercuta en mis cuidados médicos

Entiendo que la participacion en el estudio implica el acceso de su Médico o Enfermero/a su historia clinica
para recoger los datos necesarios y que se le realizard anualmente un analisis de sangre y orina, ademas
de un electrocardiograma.

Entiendo que, al acceder a participar en este estudio, consiento a la recogida, tratamiento, cesién y
transferencia (si procede) de mis datos personales con respeto del anonimato para fines de atencion
sanitaria y/o investigacion médica

Presto libremente mi conformidad para participar en el estudio y que mis datos puedan ser utilizados con
fines de investigacion. Recibiré una copia firmada de esta hoja de informacion al paciente y
consentimiento informado.

Firma del paciente: Fecha: /]

Firma del investigador: Fecha: /] /_

REVOCACION (firmar solo si el/ la usuario/ a decide retirarse del estudio)

D./D2. de afios de edad, con DNI , en
calidad de , REVOCO el consentimiento para participar en este estudio.
En ,a____de ,de20___
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FORMULARIO DE CONSENTIMIENTO INFORMADO ORAL ANTE TESTIGOS

Titulo: Identificacion de la poblacién Espaiola de Riesgo Cardiovascular y renal.
Codigo: IBERICAN

Coordinador:_ Versién Fecha: 17/12/2019 (corresponde a la enmienda relevante N2 7 del
estudio principal IBERICAN)

Yo, (nombre y apellidos) declaro bajo

mi responsabilidad que: (nombre del participante

en el estudio).

He leido la hoja de informacién sobre el Estudio epidemioldgico para la identificacion de la poblacion
Espafiola de Riesgo Cardiovascular y renal que se siguen en consultas de Atencidn Primaria del Pais.

Ha podido hacer preguntas sobre el estudio.

Ha recibido suficiente informacidn sobre el estudio.

Ha hablado con el Médico: Comprende que su

participacion es voluntaria. Comprende que puede retirarse del estudio:
o cuando quiera
o sintener que dar explicaciones
o sin que esto repercuta en mis cuidados

Entiende que la participacion en el estudio implica el acceso de su Médico o Enfermero/a su historia clinica
para recoger los datos necesarios y que se le realizard anualmente un analisis de sangre y orina, ademas
de un electrocardiograma.

Entiende que, al acceder a participar en este estudio, consiente a la recogida, tratamiento, cesién y
transferencia (si procede) de sus datos personales con respeto del anonimato para fines de atencién
sanitaria y/o investigacion.

Presta libremente mi conformidad para participar en el estudio y que sus datos puedan ser utilizados con
fines de investigacién. Recibird una copia firmada de esta hoja de informacién al paciente y
consentimiento informado.

Firma del testigo: Fecha: / _/

Firma del investigador: Fecha: /]

REVOCACION (firmar solo si el/ la usuario/ a decide retirarse del estudio)

D./Da. , de afios de edad, con DNI ,
en calidad de , REVOCO el consentimiento para participar en este estudio.
En ,a de ,de20__
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Anexo 9: Cuaderno de recogida de datos de la primera visita

Datos Personales

Nombre Apellidos

E-mail Teléfono de contacto
Centro de Poblacién

trabajo

Comunidad/ ciudad

Provincia -
auténoma

Los datos del investigador que aparecen en este documento serdn introducidos y tratados en un fichero propiedad
de Dynamic solution S.L, C/Sant Antonio M* Claret 434, 08027 Barcelona, declarado como Centro de Gestion de
Datos, quien podra tratarlos conforme a lo que dispone la Ley Orgénica 15/1999 de 13 diciembre de Proteccién de
Datos de Carécter personal. El investigador podra ejercer sus derechos de informacién, oposicién, acceso,
rectificacién o cancelacién de los datos reconocidos en dicha Ley.
Con la firma de este documento, el abajo firmante, como investigador, se compromete a:
*  Participar como investigador y conocer el protocolo. La firma de este compromiso supone la aceptacion
de todos los términos descritos en el protocolo
¢ Informar a los sujetos de investigacion y obtener su consentimiento
* Recoger, registrar y notificar los datos de forma correcta respondiendo de su actualizacién y calidad ante
las auditorias oportunas
* Notificar al promotor las reacciones adversas segtn se establezca en el protocolo
*  Respetar la confidencialidad de los datos de los sujetos participantes
¢ Saber responder de los objetivos, metodologia bdsica y significado de los resultados ante la comunidad
cientifica y profesional

Basal

Paciente: _ _ - _

Fecha de la visita (dd/mm/aaaa)

Criterios de inclusion

Edad comprendida entre 18 y 85 afios (ambos inclusive) Si / No

Consentimiento informado

¢ El paciente ha firmado el consentimiento informado? Si / No

Fecha (dd/mm/aaaa)

Medidas antropométricas

Sexo Fecha de nacimiento (dd/mm/aaaa)

Raza Habitat
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Nivel de educacion Nivel econdmico familiar

Situacion laboral actual Actividad/ sedentarismo

Peso Kg Talla m

Perimetro de cintura cm IMC Kg/m?
Presidn arterial sistélica mmHg Presién arterial diastélica mmHg
Frecuencia cardiaca latidos/min

Bioquimica

Glucemia basal reciente mg/dl Colesterol total mg/dl
Colesterol HDL mg/dl Colesterol LDL mg/dl
Triglicéridos mg/dl Creatinina mg/dl

Cociente Albimina / Creatinina (Determinacion en los dltimos 6 meses)

Normoalbuminuria mg/gr
Microalbumina mg/gr
Proteinuria mg/gr
Acido drico (Determinacién en los ultimos 6 meses) mg/dl

Antecedentes de evento cardiovascular

Antecedentes de evento cardiovascular en familiares de primer grado (padres o hermanos) (antes de los 55 afios en
varon y antes de los 65 en mujer)

Ninguna

Ictus (ictus isquémico; hemorragia cerebral; accidente isquémico transitorio)
Fibrilacién auricular

Insuficiencia cardiaca con fraccion de eyeccion reducida

Insuficiencia cardiaca con fraccion de eyeccion conservada

[] Cardiopatia isquémica documentada (infarto de miocardio; angina; revascularizacién coronaria con
intervencionismo o cirugia)

[] Enfermedad vascular periferica (en extremidades inferiores)

[] Retinopatia avanzada (hemorragias o exudados, papiledema)
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Diagnostico de hipertension

(Ha sido el paciente diagndsticado de hipertension? Si / No
Aflo de diagndstico de la hipertension arterial
Tratamiento para la hipertension arterial

[ ] Dieta hiposédica y ejercicio
[] Diurético

[JIECAS

[[] Bloqueador de los canales del calcio
[] Beta bloqueante
[]Bloqueante alfa 1
[JARATI

[] Inhibidor de la renina

[] De accion central

[Jotro 1

[]Otro 2

[]otro 3

Diagnostico de dislipemia

(Ha sido el paciente diagndsticado de dislipemia ? Si / No
Ao de diagndstico de la dislipemia
Tratamiento para la dislipemia

[] Dieta hipolipemiante y ejercicio
[ ] Resina de intercambio iénico

[ ] Estatina

[ ] Ezetimiba

[] Fibrato

[ ] Acido nicotinico
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[] Esteres etilicos de acido omega 3
[]Otro 1
[]Otro 2

[]Otro 3

Diagnostico de diabetes tipo 1

(Ha sido el paciente diagndsticado de diabetes tipo 1? Si / No
Ano de diagnéstico de la diabetes tipo 1

Hemoglobina glicosilada mg/dl

Diagnostico de diabetes tipo 2

(Ha sido el paciente diagndsticado de diabetes tipo 2? Si / No
Ao de diagndstico de la diabetes tipo 2
Hemoglobina glicosilada mg/dl
Tratamiento para la diabetes
[[] Dieta hipoglucemiante y ejercicio
[] Metformina
[] Sulfonilurea
[] Glinida
[] Glitazona
[] Inhibidor de la DPP-4
[] Agonistas del receptor de la GLP-1
[] Inhibidor selectivo del co transportador de na-glucosa renal
[] Insulina
[Jotro 1
[Jotro2

[JOtro 3

ECG (valido en los ultimos 6 meses)
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(ECG normal? Si / No
Tipos de alteracion electrocardiografica
[] Fibrilacién auricular/ flutter
[[] Hipertrofia ventricular sin confirmar con ecocardiograma
[ Hipertrofia ventricular confirmado con ecocardiograma
[ Bloqueo de rama izquierda (BRIHH)

Indice tobillo/ brazo (Prueba opcional, vilida si esta

realizada en los ultimos 6 meses)
Tobillo derecho

Tobillo izquierdo

Tratamiento antitrombotico

(Estd el paciente actualmente en tratamiento antitrombético? Si / No
[] Acido acetil salicilico
[] Clopidogrel
[] Nuevos antiagregantes
[] Antagonista de la vitamina K

[[]Nuevos anticoagulantes

Consumo antiinflamatorios

(El paciente consume antiinflamatorios de forma crénica? Si / No

Cuestionario para practica de actividad fisica

(Alguna vez el médico le ha dicho si usted tiene un problema en el corazén, y solo deberia St/

hacer actividad fisica recomendado por un médico?

( Usted siente dolor en el pecho cuando hace actividad fisica? Si /
(Le ha dolido el pecho en el tltimo mes, cuando no estd haciendo ejercicio? Si/
( Usted pierde la estabilidad a causa de que se marea, o alguna vez ha perdido el St/
conocimiento?
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(Tiene alglin problema en las articulaciones (por ejemplo, espalda, rodillas, o cadera) que
pueda empeorar por las actividades fisicas propuestas?

Si/ No

(El medico actualmente le ha indicado tomar medicinas para la presion arterial o el corazén?  Si / No

(Sabe usted, de cualquier otra razén por la cual usted no deberfa hacer actividad fisica? Si / No
Ve . yd .

Habitos toxicos

(El paciente consume regularmente alcohol ? Si / No

SE CONSIDERAN HABITOS TOXICOS ALCOHOL.:
Consumir diariamente mas de 4 vasos de vino 6 4 cervezas 6 3 copas de cofiac, anis, pacharan o similares, 6 2
giiisquis o combinados

Tabaquismo O

Encuesta dietética (Mediterranean Diet Score)

Alimento Frecuencia de consumo (porciones/mes)
Cereales no refinados (pan integral, pasta, arroz.etc)
Patatas
Frutas
Vegetales
Legumbres
Pescado
Carne roja y derivados
Aves
Productos lacteos enteros (queso, yogurt y leche)
Uso de aceite de oliva para cocinar (veces/semana)
Bebidas alcohélicas (mL/dfa; 100 mL = 12 gramos de etanol)
*Diet Score

*Valor entre 0-55. Modificado de: Panagiotakos DB, Pitsavos C, Stefanadis C. Dietary patterns: a Mediterranean
diet score and its relation to clinical and biological markers of cardiovascular disease risk. Nutr Metab Cardiovasc
Dis. 2006;16:559-68.

Cuestionario de salud version EN espaiiol para US (Spanish
version for the US) EQ - 5D

Por favor, seleccione la respuesta apropiada para cada concepto
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Tengo dificultad para caminar

Mantengo mi aseo y cuidado personal

Puedo realizar actividades domésticas ordinarias
Siento dolor

Tengo depresién

Comentarios

Si quiere afiadir algtin comentario de la visita use el cuadro de texto siguiente

Certifico la validez de los datos recogidos en esta pagina y doy mi consentimiento expreso para su procesamiento
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Anexo 10: Mediterranean Diet Score

Protocolo

ANEXO 13.- MEDITERRANEAN DIET SCORE

Frecuencia de consumo (porciones/mes) Nunca | 1-4 | 58 | 912 | 1318 >18
Cereales no refinados (pan integral, pasta, amoz, etc) 0 1 2 3 4 5
Patatas 0 1 2 3 4 5
Frutas 0 1 2 3 4 5
Vegetales 0 1 2 3 4 5
Legumbres 0 1 2 3 4 5
Pescado 0 1 2 3 4 5
Came roja y derivados 5 4 3 2 1 0
Aves 5 4 3 2 1 0
Productos lacteos enteros (queso, yogurt y leche) 5 4 3 2 1 0
Uso de aceite de oliva para cocinar (veces/semana) NUS ca ij <,1 1;3 3;5 A d,'sano
Bebidas alcohdlicas (mL/dia; 100 mL = 12 gramos de etanol) = 200 320 420 520 620 z Z)DO
* Valor entre 0-55. Modificado de: Panagiotakos DB, Pitsavos C, Stefanadis C. Dietary patterns: a

Mediterranean diet score and its relation to clinical and biological markers of cardiovascular disease
risk. Nutr Metab Cardiovasc Dis. 2006;16:559-68.
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Anexo 11: Produccion Cientifica

Publicaciones:

o Peral I, Martinez A, Gomariz J, Barquilla A, Martin V, Micé R, Divisén
JA. Diferencias regionales en el grado de control glucémico de la
diabetes en Espafa y factores asociados. Estudio IBERICAN.
Aceptado el 12 de abril de 2022 para su publicacién en la revista
Endocrinologfa, Diabetes y Nutricién.

o Cinza S, Llisterri JL, Segura A, Prieto MA, Escobar C, Barquilla A, et al.
Characteristics of the Metabolic Syndrome in the Patients of
IBERICAN Study (Identification of the Spanish Population at
Cardiovsacular and Renal Risk). Metabolic Syndrome and Related
Disorders 2017; 15(9):1-8.

o Escobar C, Cinza S, Prieto MA, Llisterri JL, Barquilla A, et al. (2017)
Baseline Characteristics and Clinical Management of Patients
Attended in Primary Care Setting According to the Presence of
Cardiovascular Disease. ] Fam Med Dis Prev 3:068.
doi.org/10.23937 /2469-5793 /1510068

o Cinza, Prieto MA, Llisterri JL, Pallarés V, Barquilla A, Rodriguez L, et
al. Caracteristicas y manejo clinico de los primeros 3.000 pacientes
incluidos en el estudio IBERICAN (Identificacion de la poblacion
espafiola de riesgo cardiovascular y renal). Semergen. 2017;43(7):493-
500.

o Barrios V, et al. Caracteristicas clinicas basales y manejo de los
pacientes incluidos en el estudio IBERICAN. Semergen. 2014.
http:/ /dx.doi.org/10.1016/j.semerg.2014.09.010

363



Comunicaciones a Congresos y Jornadas:

1. Peral Martinez I. Objetivos de colesterol no HDL en los pacientes con
diabetes atendidos en consultas de atencién primaria en Espafia por
regiones. Estudio IBERICAN. 43° Congreso Nacional Semergen 2021.
Zaragoza, del 29 de septiembre al 2 de octubre de 2021.

2. Peral Martinez I. Grado de control en funcién de los niveles de
hemoglobina glicada de los pacientes con diabetes atendidos en
consultas de atencién primaria en Espafia por regiones. Estudio
IBERICAN. 43° Congreso Nacional Semergen 2021. Zaragoza, del 29 de
septiembre al 2 de octubre de 2021.

3. Peral Martinez I. Distribucion de los diferentes tratamientos que
reciben los pacientes con diabetes atendidos en consultas de atencion
primaria en Espafia por comunidades auténomas Estudio IBERICAN.
12° Jornadas Nacionales Cardiovasculares Semergen 2021. Virtuales, del
12 al 17 de abril de 2021.

4. Peral Martinez I. Estilos de vida de los pacientes con diabetes
atendidos en consultas de atencién primaria en Espafa por
comunidades autonomas Estudio IBERICAN. 12° Jornadas Nacionales
Cardiovasculares Semergen 2021. Virtuales, del 12 al 17 de abril de 2021.

5. Peral Martinez I. Distribuciéon de los factores de riesgo cardiovascular
por comunidades auténomas en los pacientes con diabetes atendidos
en consultas de atencidon primaria en Espafia. Estudio IBERICAN. 8°
Jornadas Nacionales Diabetes Semergen 2021. Virtuales, del 15 al 19 de
marzo de 2021.

6. Peral Martinez 1. Edad, sexo y raza de los pacientes con diabetes
mellitus incluidos en el estudio IBERICAN por comunidades
auténomas. 8° Jornadas Nacionales Diabetes Semergen 2021. Virtuales,
del 15 al 19 de marzo de 2021.

7. Peral Martinez 1. Habitat, nivel de educacién, nivel econémico y
situacién laboral de los pacientes con diabetes incluidos en el estudio
IBERICAN por comunidades auténomas. 8° Jornadas Nacionales
Diabetes Semergen 2021. Virtuales, del 15 al 19 de marzo de 2021.
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10.

11.

12.

13.

14.

15.

Peral Martinez I. Perfil clinico de los pacientes con diabetes atendidos
en consultas de atencion primaria en Espafia por comunidades
auténomas. Estudio IBERICAN 8° Jornadas Nacionales Diabetes
Semergen 2021. Virtuales, del 15 al 19 de marzo de 2021.

Peral Martinez I. Grado de control de la diabetes mellitus y la
hipertension arterial de los pacientes con diabetes atendidos en
consultas de atencién primaria en Espafia por regiones. 8° Jornadas
Nacionales Diabetes Semergen 2021. Virtuales, del 15 al 19 de marzo de
2021.

Peral Martinez I. Estilo de vida y prevalencia de diabetes en poblacién
atendida en atencién primaria. Estudio IBERICAN. 3° Jornadas
Interautonémicas SEMERGEN. 2021. Virtuales, del 4 al 6 de mayo de
2021.

Peral Martinez I. Analisis de la evolucién de la prevalencia de la
diabetes mellitus tipo 2. Comunicacién oral. 4° Congreso Autonémico
SEMERGEN Murcia. Murcia, del 8 al 9 de febrero de 2019.

Peral Martinez I. Caracteristicas basales de los pacientes con diabetes
atendidos en atencién primaria en Espafia. Estudio IBERICAN.
Comunicacién oral. 7° Jornadas Nacionales Semergen de Diabetes.
Toledo, del 22 al 23 de marzo de 2019.

Peral Martinez I. Dislipemia en los pacientes con diabetes incluidos
en el estudio IBERICAN. Comunicacién oral. 41° Congreso Nacional
Semergen. Gijon, del 17 al 20 de octubre de 2019.

Peral Martinez I. Caracteristicas de los pacienets incluidos en el
estudio IBERICAN. Corte 3.000 primeros pacientes. Comunicacién
oral. 40° Congreso Nacional Semergen. Palma, del 17 al 20 de octubre de
2018.

Peral Martinez I. Enfermedad cardiovascular en los pacientes con
diabetes atendidos en atencién primaria en Espafia. Estudio
IBERICAN. Comunicacién oral. 40° Congreso Nacional Semergen.
Palma, del 17 al 20 de octubre de 2018.
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16. Peral Martinez I. Grado de control de los pacientes con diabetes
atendidos en atencién primaria en Espafia. Estudio IBERICAN.
Comunicacién oral. 40° Congreso Nacional Semergen. Palma, del 17 al
20 de octubre de 2018.
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