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El control estricto de la glucemia también beneficia al diabético tipo II

The Effects of Improved Glycemic Control on Complications in Type 2 Diabetes.

Objetivo
Evaluar la evidencia cientifica que relaciona el control de la glucemia
con la incidencia y la progresion de las complicaciones cronicas de la
diabetes.

Fuentes de datos

Se obtuvieron por MEDLINE todos los estudios en inglés desde 1970
en adelante, que investigaran el nivel de control de la glucemia y la
presencia de complicaciones.

Seleccion de estudios

Se incluyeron estudios de cohortes prospectivas y ensayos clinicos con-
trolados y aleatorizados de mds de tres meses de seguimiento. Se
excluyeron aquellos que no diferenciaron el tipo de diabetes (I 6 II), los
diabéticos tipo I de II, los que no usaron adecuadas medidas de control
(glucemia en ayunas o hemoglobina glicosilada) y los que no reportaron
analisis estadistico.

Resultados principales

Los estudios epidemioldgicos mostraron una fuerte asociacién entre la
hiperglucemia y la tasa de complicaciones microvasculares (20 estudios
analizables). La relacién fue la misma para los tipo I que para los tipo I
para cualquier nivel dado de hiperglucemia.

Proteinuria y retinopatia: de los tres ensayos clinicos randomizados y
controlados publicados, el UGDP (University Group Diabetes Program )
no mostré diferencias luego de 13 afios de seguimiento. El estudio
japonés (Kumamoto) mostré una reduccion del 69% (IC 95% 24-87%)
en laincidencia de retinopatia en el grupo de tratamiento convencional
vs. elagresivo (de 38%a 13%, p<0,01), 70% de reduccion (IC95% 14%
- 89%) de nefropatia (de 30% a 10%, p<0,005) y reduccién de neu-
ropatia (de 64,6 a 12,8% de aumento en el umbral de vibracién de las
extremidades inferiores (p< 0,05). El estudio de los veteranos mostré
una disminucién significativa de la hemoglobina glicosilada en el grupo
de tratamiento intensivo vs. el convencional al final de 27 meses de
seguimiento y una disminucién de la aparicion y progresion de microal-
buminuria, pero no observé disminucion de la retinopatia.

Enfermedad macrovascular: dos estudios mostraron disminucién de los
eventos de la mortalidad cardiovascular con el tratamiento intensivo vs.
elhabitual pero uno de ellos (VA CSDM) no logré significancia estadistica.
Las dificultades que present6 el control estricto fueron: hipoglucemia
(0,03 episodios de hipoglucemia por paciente por afio en el grupo de
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tratamiento intensivo vs 0,01 en el standard), ganancia de peso y
alteracién de la calidad de vida.

Pacientes en los estudios analizados con complicaciones macro y microvas-
culares como puntos finales

Estudio Tipode N°de Duracién Puntos Control  Control p
diabetes pacientes en afios finales estricto  usual

DIGAMI fgjﬁ, 620 1,0 Mortalidad 18,6%  26,1% 0,03
o
DCCT 1 1441 6,5 Eventos EC  0,06%afo 0,29%ano 0,06
WESDR  1y2 1780 10 RPNy Insulina Nolnsulina COmpli-
(tipo2) Hb gli micro
UGDP 2 619 125 IAM 20,6% 20,2% 1,00
RyP Insulina, Insulina, No dife-
osis dosis fijas rencias
variable v placebo signif.
Kumamoto 2 110 6,0 IAM o n=1 n=1
angina
R 13% 38% 0,007
P 10% 30% 0,005
N 12,8% 64,6% 0,05
Hb gli 4% | 94%
VACSDM 2 153 2,3 Eventos EC  21,3% 11,5% 0,10
P 143158 11a44 nose
mg/24 hs mg/24 hs hicieron
(p:0,008)
R no dife-
rencias
Hb gli 7,3% 9,4% 0,001

UGDP: University Group Diabetes Program; VA CSDM: Veterans Affairs Cooperative Study on
Glycemic Control and Complications in Type II Diabetes; Kumamoto: Study conducted in Ku-
manoto, japén; DIGAMI: Diabetes and Insulin in Acute Myocardial Infarction; DCCT: Diabetes
Control and Complication Trial. WESDR: Wisconsin Epidemiologic Study of Diabetic Retino-
pathy; R: retinopatfa, P: proteinuria o nefropatia, N: neuropatfa; Hb gli: hemoglobina glico-
silada. Eventos EC: eventos coronarios.

Conclusiones

Hay evidencia que avala la mejoria del control glucémico. Previene o
retarda la retino, nefro y neuropatia diabéticas en los tipo II. No hay
evidencia contundente que el control estricto empeore la enfer-
medad coronaria en este grupo; y la hipoglucemia es 10 a 100 veces
menos comUn que en los tipo I. La hemoglobina glicosilada deberfa
mantenerse entre 7y 8 gr %.

COMENTARIO

Con la publicacién del DCCT (1) se demostrd claramente que el control
estricto de la glucemia reducia laincidenciay progresién de complicacio-
nes de la diabetes en pacientes tipo I. Si éstos resultados fueran transfe-
ribles a los pacientes con diabetes tipo II se modificaria el seguimientoy
el tratamiento del 80% de los diabéticos, que en su mayoria son atendi-
dos por los médicos de atencién primaria. El impacto serfa enorme, ya
que deberiamos ofrecerle a todos los diabéticos que atendemos habi-
tualmente el conjunto escalonado de terapias para normalizar sus gluce-
mias con tiempos no muy prolongados entre uno y otro tratamiento. Al-
gunas revisiones previas (2) sefialaban como mas peligroso la posibili-
dad de dafio aterosclerético por hiperinsulinemia (exégena).

Esta revision es muy Util ya que resume y agrupa la evidencia actual:

1. Existe una tendencia clara a la disminucién de las complicaciones mi-
crovasculares con el control mds estricto de la glucemia en los diabéticos
tipo 2 que se manifiesta luego de por lo menos 2 afios delinicio del tra-
tamiento intensivo (ésta puede ser la razén por la cual no se observaron
diferencias en el VACSDM).

Elestudio japonés (4), utilizé un disefio muy similaral DCCTy reportG be-
neficios similares en diabéticos tipo 2. De todas maneras, la validez ex-
terna de ese estudio se ve limitada por las caracteristicas étnicas y clini-

cas de los participantes, ya que no representan a los diabéticos tipo 2 vis-
tos tipicamente en nuestra practica.
2. No hay convincente evidencia de que el control estricto empeore la en-
fermedad coronaria. Aquireside la principalincertidumbre ya que los tini-
cos dos trabajos que muestran diferencias en la cantidad de eventos fue-
ron el DCCT en diabéticos tipo I y el DIGAMI en poblacién diabética infar-
tada, cuadros clinicos que probablemente se alejen de la situacién clini-
ca habitual de nuestros diabéticos tipo II seguidos en forma ambulatoria.
3. Es necesario aguardar los resultados de estudios clinicos aleatoriza-
dos en diabéticos tipo II. Mientras tanto debemos, como siempre, apli-
car eljuicio clinico en el paciente individual, teniendo en cuenta sus pre-
ferencias y motivaciénes.
Factores como edad menor de 60 afios, otros factores de riesgo coro-
nario, historia familiar de nefropatia, retinopatia tempranay microal-
buminuriainclinan claramente la balanza hacia el control estricto. Por
el contrario, factores como edad mayor de 70 afios, complicaciones
diabéticas avanzadas, incapacidad de reconocer una hipoglucemia,
enfermedad coronaria avanzada, demencia y falta de motivacion dis-
minuyen el beneficio potencial del control estricto y aumentan la po-
sibilidad de efectos adversos.
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