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Retinopatia diabética. Incidencia y progresion a 12 afios

Dra. Elvia Rodriguez-Villalobos,* Dr. Fernando Cervantes-Aguayo,*
Acad. Dr. Enrique Vargas-Salado,* T. S, ’Marl’a Elena Avalos-Mufioz,*
E. M. Dulce Maria Juarez-Becerril,* Acad. Dr. Ector Jaime Ramirez-Barba**

Resumen

Introduccién: laretinopatia diabética es la principal causa de
ceguera prevenible en adultos en edad productiva. La tasa de
progresion de retinopatia diabética a ceguera es diferente para
diversas poblaciones y paises.

Material y métodos: el objetivo fue informar la incidencia y
progresion de la retinopatia diabética a doce afios de seguimien-
to en una cohorte de 100 pacientes con diabetes mellitus tipo 2
en Ledn, Guanajuato, México. Se efectud un estudio longitudinal
de una cohorte de 100 adultos con diabetes mellitus tipo 2 en
poblacion abierta, de abril de 1992 a julio de 2004. Las variables
principales estudiadas longitudinalmente fueron incidencia y pro-
gresioén de la retinopatia diabética, niveles séricos de glucosa en
ayuno, hemoglobina glucosilada y caracteristicas clinicas.
Resultados: la edad de los pacientes al inicio del estudio fue
53.8 £ 9.2 afios, el tiempo de evolucion de la diabetes mellitus
tipo 2, de 9 £ 6 afios. A 12 afios de seguimiento se excluyeron 35
pacientes. Los resultados a 3, 6 y 12 afios de la incidencia fueron
23,48y 71 %, respectivamente; y de la progresién fueron 56, 70
y 74 %. La incidencia y progresién de la retinopatia diabética
proliferativa a12 afos fueron 14.3 y 32 %, respectivamente. La
media de glucemia fue 193 mg/dly de la hemoglobina glucosilada
11 %. Falleci6 45 %, la mitad por infarto agudo del miocardio.
Discusién: la retinopatia diabética en nuestra poblacion tiene
una alta incidencia que se duplicé en tres afios, y su progresion
hacia formas més severas es acelerada. Los valores fueron
superiores a los informados en blancos no hispanicos. Se sugiere
sea prioritario en nuestro pais prevenir la diabetes mellitus y
mejorar su control metabdlico, ademas de establecer campafias
de deteccioén de la retinopatia diabética para su tratamiento opor-
tuno.

Palabras clave: retinopatia diabética, diabetes mellitus no
insulinodependiente, ceguera.

Summary

Introduction: diabetic retinopathy (DR) it is the main cause of
preventable blindness in productive-age adults. The rate of
progression to blindness from DR differs among countries and
populations.

Material and methods: in order to report the incidence and
progression of DR after 12 years of follow-up in a cohort (n =
100) of adult patients with diabetes mellitus type 2 (DM2) in Leon,
Guanajuato, Mexico, we designed an open population cohort
study from April 1992 to July 2004. Main variables studied
longitudinally were incidence and progression of DR, fasting blood
glucose, glycated hemoglobin and associated clinical parameters.
Results: mean age was 54 + (SD) 9.2 years and the time since
DM2 diagnosis was 9 * 6 years. Incidence rates at 3, 6 and 12
years were 23, 48 and 71 % , respectively; and for progression
were 56, 70 and 74 % , respectively. The 12-year proliferative DR
incidence and progression were 14.3 and 32 % , respectively.
Mean fasting blood glucose levels were 193 mg/dL and for
glycated hemoglobin 11 % . Mortality was 45 % , half attributable
to acute myocardial infarction.

Discussion: diabetic retinopathy in our population has a high
incidence that doubled in 3 years, and has an accelerated
progression toward more severe forms. Incidence and
progression are higher than that reported in white non-Hispanics.
It should be high priority in our country to (a) prevent diabetes
mellitus, (b) improve its metabolic control, (c) establish RD
diagnostic programs and (d) give appropriate treatment.

Key words: diabetic retinopathy, non-insulin-dependent diabe-
tes mellitus, blindness.

* Grupo de Estudios Epidemiolégicos de la Retinopatia Diabética.

Cuerpo Académico de Cirugia, Facultad de Medicina de Ledn, Uni-
versidad de Guangjuato.

Solicitud de sobretiros:

Dra. Elvia Rodriguez-Villalobos,

Torre de consultorios, consultorio 960, Hospital Angeles Leon,
Av. Cerro Gordo 311, Col. Lomas del Campestre,

37150 Lebdn, Guanajuato.

Tel.: (01 477) 788 5696.

E-mail: rodriguezvillalobos@yahoo.com.mx

Recibido para publicacion: 18-08-2004
Aceptado para publicacién: 13-10-2004

Introduccioén

La diabetes mellitus tipo 2 (DM2) sin duda ya es un problema
de salud publica por sus proporciones epidémicas. En Méxi-
co, la prevalencia de DM2 en adultos mayores de 20 afios de
edad aumento de 6.7 % en 1993 a 7.5 % en 2000, y se calcula
que podrallegar a 12.3 % (11.7 millones) para el afio 2025.14
Con un adecuado control metabdlico, deteccion temprana
y tratamiento oportuno con fotocoagulacién, la retinopatia
diabética es la principal causa prevenible de ceguera en adul-
tos en edad productiva; el riesgo de pérdida visual en un
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diabético es hasta 25 veces mayor que en poblacion no diabé-
tica8

Laprevaenciainformadadelaretinopatiadiabéticaen mexica
nos con DM 2 es de 42 a 50 %,%*° superior alainformadaen me-
xicoamericanos (33 % ) y en blancos no hispanos (18 a 29 %).1

Se ha publicado que la incidencia de la retinopatia diabéti-
caen México atres afos es de 23 %,° de 23 % a cuatro afios2
y de 47.6 % a seis afios.'® La progresion de un grado de
retinopatia diabética a uno més avanzado se ha informado de
25, 21y 70 % atres, cuatro y seis afios, respectivamente.’>*4

El objetivo del presente trabajo es informar los resultados
finales sobre la incidencia y progresion de la retinopatia dia-
bética en una cohorte de leoneses con DM2 estudiada a lo
largo de doce afios, desde abril de 1992.

Material y métodos

Estudio de una cohorte de pacientes con diabetes mellitus no
insulinodependiente, de abril de 1992 a julio de 2004, en po-
blacién abierta de la ciudad de Ledn, Guangjuato. El cdculo
inicial de la muestra se realiz6 por medio del método de pro-
porcion de una poblacion con precision absoluta especifical®
con los siguientes pardmetros: proporcion de la poblacion'®
prevista con retinopatia diabética, 0.45; nivel de confianza de
95 %, precision absoluta necesaria a ambos lados de la pro-
porcion esperada en puntos porcentuales, 0.10.

Criterios de inclusion

Pacientes adultos con DM2 detectados en visitas domicilia-
rias aleatorias en colonias pertenecientes a diferentes estra-
tos socioecondémicos, que aceptaron voluntariamente partici-
par en € estudio.

Criterios de eliminacién

Pacientes que por cambio de domicilio, rechazo a programa o
fallecimiento, no pudieron ser evaluados para determinar si
habian desarrollado o no retinopatia diabética, o habian pro-
gresado hacia algin grado mas severo de la misma.

Criterios operacionales

Retinopatia diabética: para clasificar la graduacion de la
retinopatia diabética se utiliz6 la adaptacion del Grupo de
Estudio para el Tratamiento Temprano de la Retinopatia
Diabética (ETDRS) a la clasificacion modificada de Airlie
House,*"*® dividiéndola seglin la escala fina de severidad de
menor a mayor grado (cuadro 1).%°

Procedimientos: todas las exploraciones fueron realizadas
por un solo oftalmologo bajo oftalmoscopia indirecta y direc-

ta, bajo midriasis medicamentosa tépica con clorhidrato de
fenilefrina (5 %) y tropicamida (0.8 %). Una vez redlizada la
evaluacion inicial, los pacientes fueron citados a seguimiento
seglin € esquema del cuadro 1.

A todos los pacientes se les explico la historia natural de la
diabetes mellitus y €l impacto de la hiperglucemia para €l de-
sarrollo de las complicaciones crénicas. Se les instruy6 sobre
el riesgo de la diabetes mellitus en sus hijos y la importancia
del control de peso, €l gercicio aerébico y la alimentacion
saludable. En cuanto a la retinopatia diabética se insistié so-
bre la relevancia de los exdmenes oftdlmicos periddicos a pe-
sar de la ausencia de sintomatologia visual. Se les entregé
una carta informativa dirigida a la institucion a la que estaban
adscritos 0 a su médico particular si era el caso.

La variables estudiadas de cada paciente de la cohorte
fueron sexo, edad (afios cumplidos a inicio del estudio de la
cohorte), antecedentes de diabetes mellitus en familiares de
primer y segundo grado, tiempo de evolucion de la diabetes
(tiempo que tenian de saber que eran diabéticos, en afios al

Cuadro I. Clasificacion de la retinopatia diabética
modificada del ETDRS*

Grados de severidad y definicion clinica Nivel

A) Ausencia de retinopatia diabética 10-21

B) Retinopatia diabética no proliferativa

« Leve (L): presencia de por lo menos un micro-
aneurisma hasta escasos y minimos exudados
blandos y arrosariamiento venoso

« Moderada (M): presencia de alguno de los
siguientes: exudado blando, arrosariamiento
venoso 0 anomalias vasculares intrarretinianas
en la mitad del fondo ocular con hemorragias
y microaneurismas severos-extensos

« Severa (S): alteraciones anteriores presentes
en gran cantidad y en mas de la mitad del
fondo ocular

C) Retinopatia diabética proliferativa

« Incipiente (PIl): neovascularizaciones en un area
menor que un cuarto de diametro del disco
Optico

« Con factores de riesgo para pérdida visual
severa (PFR**): neovascularizaciones mayores
o hemorragia vitrea o prerretiniana 71-79

« Avanzada (PA): lesiones mayores a la anterior 81 - 90

21-42

43 - 52

53 -60

61 - 69

* El ETDRS clasifica el grado severidad con base en siete fotografias
estereoscopicas del fondo de ojo mediante midriasis medicamentosa. Recurso
técnico del que no disponemos, por lo que fue traspolado a la clasificacion
clinica de la retinopatia diabética.

*PFR =riesgo a dos afios de desarrollar pérdida visual severa que es definida
como una agudeza visual menor de 5/200 a dos 0 mas revisiones consecutivas
programadas a intervalos de cuatro afios.
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Cuadro Il. Esquema de seguimiento posterior
a la evaluacion inicial

Hallazgo en la exploracién Cita
Ausencia de retinopatia diabética Anual
Retinopatia diabética leve Semestral

Cuatrimestral o

Retinopatia diabética moderada semestral

Retinopatia diabética severa Cuatrimestral

Retinopatia diabética con edema

. Cada 2 a 4 meses
macular en cualquier grado

Retinopatia diabética proliferativa

en cualquier grado Cada 2 a 4 meses

inicio de la cohorte), peso en kilogramos, talla en centimetros,
indice de masa corporal, presion arteria (sistolica/diastolica
en mm Hg); tipo de dieta (referida), tratamientos instituidos
para DM2 y sus complicaciones, afiliacion a algun tipo de
seguridad social (no/si, cudl), exdmenes de laboratorio: gluco-
sa (mg/100 ml), hemoglobina glucosilada (%) y examen gene-
ral de orina, agudeza visua (con proyector de optotipos de
Snellen), caracteristicas del fondo de ojo (ausencia o presen-
cia de algun tipo de retinopatia diabética) y tipo de complica
ciones desarrolladas secundarias a la diabetes mellitus duran-
te el periodo de seguimiento y la causa de muerte en su caso.

indice de masa corporal: el grado de normalidad se consi-
deré cuando € IMC era menor de 25, sobrepeso entre 25 y
29.9, obesidad entre 30 y 40, y obesidad mérbida mayor de 40.

Incidencia de retinopatia diabética: se determind esta
tasa colocando en el denominador todos aquellos pacientes
que, evaluados d inicio del estudio, no presentaban retinopatia
diabética; y en el numerador aquellos que no teniendo
retinopatia diabética en €l estudio inicial, la hubieran desarro-
[lado durante €l periodo de seguimiento. Se expresd en tasa
por ciento.

Progresion de la retinopatia diabética: se determind esta
tasa colocando en el denominador todos aquellos pacientes
que tenian algun grado de retinopatia diabéticay en e nume-
rador aquellos que, teniendo algun grado de retinopatia dia-
bética a inicio del estudio, hubieran avanzado uno o mas
grados de severidad de la retinopatia diabética durante el pe-
riodo de seguimiento. Tasa expresada en tanto por ciento.

Normoglucemia: setomaron como criterios de normalidad®
valores inferiores a 110 mg/dl de la glucosa sérica, valores de
hemoglobina glucosilada menores a 7 %.

Edema macular: se sospech6 por disminucién de la agu-
deza visual, exudados duros y alteraciones morfolGgicas cen-
trales detectadas por oftalmoscopia indirecta y directa.

Causa de muerte: se determind con las causas anotadas
en el certificado de defuncién correspondiente.

Andlisis estadistico: todos los datos fueron procesados
en el paquete estadistico NCSS version 2000 para Windows.?
Se utilizé estadistica descriptiva para proporciones y medias.
Para realizar inferencias se utilizo la prueba Z y t de Student,
andlisis discriminante, regresion logisticay analisis multivaria-
do, con un nivel de confianza de 95 % y significancia de 5 %.

Resultados

De abril de 1992 ajulio de 2004 se estudiaron 48 mujeresy 17
hombres que cumplieron con los criterios de “protocolo co-
rrecto” parasu seguimiento, delos 100 queiniciaron lacohorte.
Los otros 35 fueron excluidos por las razones siguientes. muer-
te en 20, cambio de domicilio en 10, cuatro por rechazo al
estudio y uno por ptisis bulbi desde el inicio.

De los 65 analizados, 18 murieron y 47 se mantenian con
vida. La media de seguimiento para la blisqueda de incidencia
0 progresion de la retinopatia diabética fue de 9.55 + DE 2.9
anos, la moda de seguimiento en los vivos fue de 12 afios.

Teniaun familiar directo con DM, 70 % de los pacientes. La
edad promedio a inicio del estudio fue de 53.8 £ DE 9.0 afios
(rango de 35 a 73 afos); €l peso fuede 66.5 + DE 13.6 kg (rango
42 a102); € indice de masa corporal fuede 27.3 £ 4.5 (rango 18
a42); 25 % tenia sobrepeso y 40 %, obesidad (IMC > 40).

Tenia hipertension 31 % de los pacientes (17 mujeres y 3
hombres). La presion arterial sistélica tuvo un promedio de
134 + DE 24 mm Hg (rango de 90 a220) y ladiastélicade 82 +
DE 11 mm Hg (rango de 60 a 110).

El promedio de las mediciones realizedas durante el segui-
miento de |os niveles séricos de glucosa fue de 193 + 54 mg/dl
(rango de 87 a 339), los de la hemogl obina glucosilada (HbA 1c
lamayoriay Hb total € resto) de 11 + 3 % (rango de 6 a 25).
Usaron insulina 19/65 (29 %).

Se amputd a 8 % (5/65) de los pacientes. De los hombres,
60 % (10/17) manifesté impotencia.

El estadio de la retina encontrado en los 65 pacientes “pro-
tocolo correcto” a principio y fina del estudio se muestra en
el cuadro Il1; a final quedaron 12 pacientes sin retinopatia
diabética

La retinopatia diabética en cualquier grado se presentd en
30 de los 42 pacientes que no latenian a inicio del estudio en
1992, estableciéndose una tasa de incidencia de 71.4 %.

Evolucionaron de no tener retinopatia hasta retinopatia
proliferativa en cualquier estadio 6/42, resultando una tasa de
incidencia a retinopatia diabética proliferativa de 14.28 %.

Progresaron al menos a siguiente grado de retinopatia 47/
65 pacientes, con una tasa de progresion de 72.3 %. De los 22
pacientes que al inicio tenian retinopatia diabética no prolife-
rativa de cualquier tipo, siete avanzaron a retinopatia diabéti-
ca proliferativa, para una tasa de progresion a retinopatia dia-
bética proliferativa de 32 %.
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Cuadro lll. Estado de la retinopatia diabética en los 65
pacientes. Protocolo correcto al inicio y final del estudio

Retinopatia diabética Inicial Final
1992 2004
1. Ausente 42 (65%) 12 (18%)
2. No proliferativa
Leve 13 (20%) 13 (20%)
Moderada 4 (6%) 18 (28%)
Severa 5 (8%) 8 (12%)
3. Proliferativa
Incipiente 0 (0%) 6 (9%)
Factores de riesgo para
pérdida visual 1 (2%) 5 (8%)
Avanzada 0 (0%) 3 (5%)
Total 65 (100%) 65 (100%)

Progresaron un grado de la retinopatia diabética 18 pacien-
tes (43 %), 16 (38 %) dos grados, 5 (12 %) tresgrados, 6 (14 %)
cuatro grados y dos (5 %) pacientes cinco grados (cuadro V).
Desarrollaron edema macular 18/53 (34 %) pacientes con al-
gun tipo de retinopatia diabética. En €l periodo de estudio un
total de 22/53 pacientes con retinopatia diabética (41.5 %)
fueron fotocoagulados.

Un mayor tiempo de evolucion de la diabetes mellitus fue
asociado a una retinopatia diabética mas severa (prueba t:
4.15, p = 0.0001), como se apreciaen lafigura 1.

Las causas de muerte en los pacientes de la cohorte fueron
infarto agudo del miocardio 19/38 (50 %), accidente vascular
cerebral 4/38 (11 %), complicaciones quirdrgicas 4/38 (11 %),
neoplasias 3/38 (8 %) e insuficiencia rena 3/38 (8 %), y por
otras causas no especificadas en 5/38.

7.0q o e} o

6.0 o

0O O O ©O

5.0 o o

3.0 00000000 O feXe)

1.0 T
5.0 15.0 25.0

Afios de evolucion

T T T T

1
35.0
de 1 (ausente) a 7 (retinopatia diabética proliferativa avanzada)

Figura 1. Relacion entre los afios de evolucion de la diabetes
mellitus y el grado de severidad de la retinopatia diabética.

Discusion

Los datos reportados aqui provienen del Unico estudio de
larga duracion basado en la poblacién, de incidencia y pro-
gresion de la retinopatia diabética en México. Aunque nues-
tra cohorte no es grande, hubo diferentes grados de severi-
dad de la retinopatia diabética en su composicion basal, los
intervalos de seguimiento fueron definidos y uniformes, y los
no viables para su seguimiento fueron principa mente por
muerte antes de poder valorar incidencia y progresion de la
retinopatia diabética.

La incidencia a 12 afios de 71%, progresion de 74 % y
progresion a retinopatia diabética proliferativa de 32 % , estan
por arriba de lo reportado por el Grupo de Estudios Epidemio-
I6gicos de la Retinopatia Diabética en Wisconsin (WESDR)?

Cuadro IV. Relacién del estadio inicial y final de la retinopatia diabética en los 65
pacientes “protocolo correcto” a 12 afios de seguimiento

Final-2004
1992 Ausente RNPL RNPM RNPS RPI RPFR RPA Total
Ausente 12 11 12 1 4 2 42
RNPL 2 5 4 1 1 13
RNPM 1 1 0 1 1 4
RNPS 2 1 0 2 5
RPFR 1 0 1
Total 12 13 18 8 6 5 3 65

RNPL, RNPM, RNPS = retinopatia diabética no proliferativa leve, moderada y severa
RPI, RPFR, RPA = retinopatia diabética proliferativa incipiente, con factores de riesgo y avanzada
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en DM2 a 10 afios (67, 53y 10 %, respectivamente). Comparado
contra este estdndar mundia epidemioldgico de la retinopatia
diabética, los hallazgos de nuestro estudio en cuanto alainci-
dencia es semejante, pero la progresion global y en especia la
progresion observada hasta las formas proliferativas advierte
del aceleramiento de la retinopatia diabética en nuestra pobla
cidn hasta estadios mas severos. Ademas, se observo un ries-
go mayor de retinopatia diabética proliferativa cuando la
retinopatia basal fue mas severa al inicio, hallazgo similar alo
informado por WESDR.?2% La incidencia de retinopatia dia-
bética proliferativa a 12 afios fue de 14 % y su progresion de
32 %, situacion que pudiera explicar la alta prevalencia de
formas proliferativas en poblacién mexicoamericana?* y en
mexicanos.®

Esta acelerada progresion a formas proliferativas podria
justificar efectuar pantofotocoagulacion temprana en retinopa-
tia diabética no proliferativa severa y en retinopatia diabética
proliferativa incipiente, lo que disminuye ala mitad el porcen-
taje de pérdida visual severa o de vitrectomia 'y el riesgo de
progresion a retinopatia diabética proliferativa con factores
de riesgo.%%®

La tasa de incidencia observada indica realizar una revi-
sién anua en pacientes diabéticos con ausencia de retinopatia
diabética, como ya se ha recomendado en poblaciones de riesgo
como los mexicoamericanos o en aquellos con mal control
metabdlico, situacién apreciada en nuestros pacientes.?

La duracion de la diabetes mellitus fue uno de los factores
de riesgo mas importantes para la prevalencia, incidencia y
progresion de la retinopatia diabética. El factor de riesgo mo-
dificable més importante para prevenir |a retinopatia diabética
es el control de la glucemia®® y se extiende desde antes del
diagndstico de la DM2% y a través de todas las edades, am-
bos tipos de diabetes y todas las etapas de |a retinopatia
diabética hasta incluir la retinopatia diabética no proliferativa
severay laproliferativaincipiente, a disminuir su incidencia®
y progresion.®>3 También disminuye la necesidad de fotocoa
gulacion y vitrectomia, salvando ademés visién Util.*”

El mal control metabdlico aunado a factores genéticos pue-
de explicar la severidad de |a retinopatia diabética en nuestra
poblacién.®4 Prevenir la DM2 o retardar su aparicion, proba
blemente sea en el futuro la accién més determinante en nues-
tra poblacion para disminuir €l impacto de esta enfermedad,
tal como ha sido reportado en €l programa de prevencion de
diabetes. 64043
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