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Resumen

La diabetes 2 es producida por la interaccidon entre factores genéticos poligénicos y factores
ambientales. Determinar la influencia relativa de los factores genéticos mediante el pedigri, permite
un adecuado asesoramiento sobre los factores ambientales referidos al estilo de vida, antes de que
la patologia se manifieste clinicamente, Objetivo: detectar en alumnos de la Facultad de Medicina
de Rosario de la Universidad Abierta Interamericana, los antecedentes genéticos de diabetes 2 y
entrenarlos en la realizacion del asesoramiento médico. Alumnos del curso de Genética Humana
(n = 267) realizaron su propio pedigri con relacion a diabetes tipo 2. Los resultados fueron:149
alumnos (55.8 %) sin antecedentes familiares de diabetes; 118 alumnos (44.2 %) con
antecedentes. De ellos (n = 118) el 6.8% sdlo en familiares de 1° grado; el 76.3% so6lo en familiares
de 2° grado y el 16.9% en familiares de 1° y 2° grado. Las manifestaciones clinicas se evidencian
cuando se alcanza el umbral y esto es determinado por los factores ambientales. Se confeccioné
un instructivo referido a factores ambientales (dieta, actividad fisica, stress, tabaquismo) a ser
tenidos en cuenta por los alumnos con antecedentes genéticos y para que se desempefien como
agentes de salud con sus familiares de primer grado con antecedentes que no alcanzaron el
umbral y en consecuencia no presentan sintomas de diabetes Es competencia del médico de
atencion primaria conocer e indagar sobre los factores genéticos, diagnosticar los factores de
riesgo y realizar las acciones de promocion y prevencion correspondientes relacionados a
diabetes tipo 2.

Palabras Clave: Diabetes tipo 2, Herencia multifactorial, Pedigri, Alumnos de medicina,
Prevencion primaria.
(fuente: DeCS Bireme)

Abstract

Diabetes type Il results of the interaction between genetic and environmental factors . To determine
the relative influence of genetic factors by means of pedigree allow an accurate advice about
environmental factors related to style of life, before clinical expression of the pathology.

The aim of this research was to detect the genetic background of Diabetes type Il in students and
to train them in making and interpreting pedigrees and in promotive and preventive actions about
the environmental factors. Human Genetics’ class students of the Rosario School of Medicine of the
Interamerican Open University (n=267) made their own Diabetes pedigree.

Results: 44,2% (n=118) of students had diabetes records; 6,8% were present in first degree
relatives, 76,3% in second degree relatives and 16,9% in both of them.

Clinical expression appears after reaching threshold, determined by environmental factors. To sum
up, pedigree analysis helped to detect students with Diabetes records; so applying a special
instructive module designed for supporting promotive and preventive actions on their relatives,
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general physicians and specialists may contribute to diminishing the risk of appearance of Diabetes
in predisposed subjects by acting on the cited environmental factors.

Key Words: Diabetes type Il, Multifactorial inheritance, Pedigree, Medicine students, Primary
prevention.
(Source: DeCS Bireme)

Introduccion

La diabetes, enfermedad que se caracteriza por la alta concentracion de
glucosa en sangre, afecta a 180 millones de personas en todo el mundo Segun la
Organizacion Mundial de la Salud, en el afio 2030 el nimero de diabéticos sera de
300 millones. Las cifras, alarmantes de por si, cobran especial relevancia si se
tiene en cuenta que un 10% del total de la poblacion -un tercio de los pacientes
diabéticos- esta infradiagnosticado. [1]

Entre el 85-90% de la poblacion diabética padece la diabetes tipo 2. que se
manifiesta habitualmente en personas mayores de 45 afos, razon por la que se la
conoce como diabetes del adulto. Ademas, la incidencia de este tipo de trastorno
aumenta significativamente con la edad, llegando a alcanzar su incidencia el 18%
en los mayores de 65 afios y mas del 20% en los mayores de 80. Se presenta por
igual en ambos sexo y los blancos hispanos tienen el doble de predisposicion que
los blancos anglosajones. [2]

La diabetes tipo 2 es una patologia multifactorial producto de la interaccion
del medio ambiente con un conjunto de genes que confieren riesgo y/o proteccion.
En los caracteres complejos o multifactoriales, los patrones de herencia no se
ajustan a las proporciones mendelianas, sino que se habla de “predisposicion” o
“susceptibilidad genética” de los caracteres. Existen factores ambientales que
modifican el efecto del genotipo, de manera que la correlacién entre éste y el
fenotipo no es siempre precisa. Esto se manifiesta como variaciones en la
expresividad, es decir, el grado o rango de manifestaciones fenotipicas en los
afectados, y en la penetrancia, es decir, en la presencia o ausencia de expresion
clinica en el individuo con una mutacion.[3]

Existen mas de 60 alteraciones genéticas entre cuyas manifestaciones
figura la intolerancia a la glucosa y, en algunos casos, la diabetes clinica, lo que
demuestra que las mutaciones en diferentes locus pueden producir intolerancia a
la glucosa.

La diabetes puede originarse en la herencia de una mezcla de genes
"predispuestos”, particularmente cuando se combinan con factores exégenos,
como la dieta y la falta de actividad fisica con obesidad consiguiente.

Como en otras patologias multifactoriales, la afeccién se define de manera
arbitraria cuando la variable (glicemia) alcanza un valor determinado denominado
umbral. Actualmente se consideran como diabéticas las personas con glicemia
superiores a 126 mgr/dl .

Puede postularse que en la mayoria de los casos, variantes muy
prevalentes pero poco penetrantes de ciertos genes podrian conferir
susceptibilidad o protecciébn para la afecciébn. En este grupo de genes se
encontrarian los denominados “genes candidatos”, que codifican para sustancias
muy relacionadas con la glicemia [4; 5; 6; 7; 8; 9; 10]
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A ellos debe agregarse las mutaciones en genes del ADN mitocondrial, solo
transmitido por las mujeres y asociados con la diabetes tipo 2. [11]

Los factores genéticos, asi como los factores ambientales, alimentacion
consumo de drogas, stress y actividad fisica, son compartidos por los miembros
de una familia.

Determinar la influencia relativa de los factores genéticos permite un
adecuado asesoramiento, a nivel individual, en relaciéon a los factores ambientales.
En patologias como diabetes 2, donde el componente hereditario es relativamente
mayor, cobra relevancia el estudio del pedigri, utilizado en el andlisis de la
heredabilidad, [12] posibilitando la informacion proporcionada por el mismo,
asesorar sobre la importancia del cambio en el estilo de vida antes de que la
patologia se manifieste clinicamente.

El objetivo del presente trabajo fue detectar los antecedentes genéticos de
diabetes tipo 2 en alumnos de Genética Humana de la Facultad de Medicina de
Rosario de la Universidad Abierta Interamericana (UAI) y entrenarlos en las
competencias de confeccion e interpretacion del pedigri y en la realizacion de las
acciones de promocién y prevencion primaria pertinentes, efectuando el
asesoramiento médico adecuado.

Materiales y Métodos

Un total de 267 alumnos que cursaban la asignatura Genética Humana en
la Facultad de Medicina de Rosario (Argentina) de la UAI, durante los afios 2006 y
2007, confeccionaron su propio pedigri en relacion a diabetes tipo 2. Los alumnos
contaban con los conocimientos tedricos de herencia multifactorial referidos a la
patologia a estudiar.

Se considerd familia de primer grado a los padres y familia de segundo
grado a los abuelos paternos y maternos.

Los resultados fueron volcados en una planilla de célculos de Microsoft
Excel y analizados estadisticamente con el programa Epi-Info utilizando las
pruebas no paramétricas de Chi2 (X2) y de la Probabilidad Exacta de Irwin Fisher
(segun correspondiera) a los efectos de determinar:

1) Cantidad de alumnos con y sin antecedentes hereditarios de diabetes 2.

2) Antecedentes hereditarios de diabetes 2 segun grado de parentesco (12 y
22 generacion).

5) Antecedentes hereditarios de diabetes 2 segun linea de descendencia
(paterna o materna).

Los resultados se expresaron como nameros absolutos y porcentaje de la
poblacion estudiada.

Se confecciond un instructivo (Anexo 1) con las acciones de promocién y
prevencion a ser tenidas en cuenta por los alumnos con antecedentes hereditarios
y para que, como agentes de salud, actlien con sus familiares de primer grado con
antecedentes de diabetes que no alcanzaron el umbral de la enfermedad y en
consecuencia no presentaban signos ni sintomas de diabetes 2.
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Resultados
El nimero de alumnos con antecedentes de diabetes se presenta en la
Figura N° 1.

Antecedentes familiares de diabetes en los alumnos, segin grado de
parentesco, se visualizan en la figura N° 2.

Antecedentes de diabetes en familiares de 1° grado en los alumnos segun
correspondan a padre, madre o ambos se presentan en la figura N° 3.

Antecedentes de diabetes en los alumnos segun linea paterna, materna o
ambas se muestra en la figura N° 4.

En la figura N° 5 se visualizan los antecedentes hereditarios de los
familiares de 1° grado diabéticos.

Discusion

Los factores que posibilitan que una persona desarrolle diabetes tipo 2 se
denominan factores de riesgo. Estos pueden dividirse en no modificables y
modificables. Los no modificables estan representados por los factores genéticos
(edad, sexo, raza y antecedentes familiares de diabetes). Los factores
modificables son los ambientales y corresponden a la dieta (consumo de glucidos,
lipidos), aumento de peso, tabaco, poca actividad fisica y stress. [13; 14].

Se conoce que la diabetes tipo 2 es un sindrome poligénico y multifactorial
con un alto impacto para la salud publica ya que afecta a 180 millones de
personas en todo el mundo. Se calcula que en 2005 hubo 1,1 millones de muertes
debidas a la diabetes y aproximadamente el 80% de las muertes por diabetes se
registran en paises de ingresos bajos o medios. Casi la mitad de las muertes por
diabetes ocurren en pacientes de menos de 70 afios y el 55% en mujeres.

La OMS calcula que las muertes por diabetes aumentaran en mas de un
50% en los proximos 10 afios si no se toman medidas urgentes. Es mas, se prevé
que entre 2006 y 2015 las muertes por diabetes aumenten en mas de un 80% en
los paises de ingresos medios altos. [15] La diabetes y sus complicaciones tienen
importantes consecuencias economicas para los pacientes, sus familias, los
sistemas de salud y los paises.

En la poblaciéon estudiada, el uso del pedigri permitié detectar un porcentaje
elevado de alumnos con antecedentes hereditarios de diabetes (44,2%) (Figura N°
1) posibilitando el inicio de la prevencion primaria en los mismos con el cambio de
habitos vida en relacién a los factores de riesgo modificables. El
hecho que el 76,3% de los alumnos con antecedentes de diabetes los tengan en
familiares de segundo grado y no presenten antecedentes los de primer grado,
(Figura N° 2) hace relevante el estudio ya que permite realizar acciones de
promocion y prevencion en los familiares de primer grado, que tienen
antecedentes genéticos pero no alcanzaron el umbral necesario para manifestar
clinicamente la diabetes.

Es importante el nimero de alumnos con antecedentes hereditarios en
familiares de 1° grado (Figura N° 3), siendo estos alumnos los que deben controlar
desde ya los factores modificables, dada su mayor predisposicion.

No se detectaron diferencias entre los antecedentes hereditarios en relacion
a la linea materna o paterna (Figura N° 4)
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Es de remarcar que del total de alumnos con antecedentes en familiares de
1° grado (Figura N° 5), la gran mayoria (71,4%) tiene también antecedentes en
familiares de 2° grado, (p<0.001) dato que avala la importancia de los factores
genéticos relacionados con diabetes tipo 2.

Una historia familiar positiva para la diabetes tipo 2 es el factor de riesgo
mas potente para desarrollar la enfermedad y se manifiesta solamente en
personas con un estilo de vida occidental: una alimentacion rica en grasa y pobre
en fibra, y muy poco ejercicio. [16; 17]

La obesidad, como integrante del sindrome metabdlico, es el mayor
predisponente, lo cual una vez mas enfatiza la importancia de tratar esta alteracion
nutricional como prevencion del desarrollo de diabetes .

La prueba genética para diabetes tipo 2 es complicada. Son diversos los
genes que influencian el riesgo de una persona. Si bien los estudios genéticos
permiten detectar distintos polimorfismos en genes participantes en la regulacion
de la glicemia, todavia no estan al alcance de la mayoria de los laboratorios y de
toda la poblacion. Se esta lejos aun de una prueba genética para la diabetes tipo
2.

Las estrategias de la prevencién, sobre todo en los grupos de alto riesgo,
deben enfocar un cambio medioambiental que involucra participacién de familias,
escuelas, la comida e industrias de la alimentacion y agencias gubernamentales.
[18; 19]

Los antecedentes familiares de diabetes constituyen un factor de riesgo no
modificable importante y, con el aumento de la edad, en este grupo de alto riesgo
hay mayor predisposicion a manifestarse la patologia. Asi pues, los profesionales
de la salud deben aprovechar cuantas oportunidades tengan para extender a los
familiares directos la educacion sanitaria.[20]

Heredamos no sélo los genes de nuestros padres; también heredamos
forma de vida. Los habitos el comer y la carencia de ejercicio son
comportamientos aprendidos que los nifios pueden tomar de sus padres. Estos
comportamientos no estan relacionados con los genes, y torna dificil cuantificar el
riesgo genético para la diabetes.

Esto hace que el analisis del pedigri, por su facil realizacion e
interpretacion, sea un elemento valido en la prediccién del riesgo de diabetes

El hecho de confeccionar su propio pedigri resulté altamente motivante para
los alumnos. Los resultados individuales y poblacionales, que mostraron un
importante porcentaje de alumnos con antecedentes genéticos de diabetes, los
estimularon para valorar la importancia del pedigri y la relevancia de las acciones
de promocién y prevencion a desarrollar con ellos mismos, sus familiares que no
manifestaron clinicamente diabetes y fundamentales para su futura actividad como
meédicos de atencion primaria.

Dada la importancia como patologia, su frecuencia en la poblacién y los
resultados obtenidos en este estudio, consideramos fundamental entrenar a
nuestros alumnos en la confeccion del pedigri ya que es competencia del
especialista y del médico de atencion primaria conocer e indagar sobre los
factores genéticos, evaluar los factores de riesgo modificables y realizar las

172



SCIEM-

o W

¢
@ / %
4 g
5\ 18
3 5
< &
04“941 de \ o

Acta Cientifica Estudiantil

Sociedad Cientifica de Estudiantes de Medicina de la UCV
ISSN 1856-8157

173

acciones de promocidon y prevencion primaria correspondientes referidas a
diabetes tipo 2.
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Figura N° 1
Antecedentes familiares de diabetes en los alumnos.
Numeros absolutos y porcentaje (n = 267)

Figura N° 2
Antecedentes familiares de diabetes en los alumnos
segun grado de parentesco.
Numeros absolutos y porcentaje (n = 118)

Solo 2°Grado
76% (90)

7% (8) |
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Figura N° 3
Antecedentes de diabetes en familiares de 1° grado en los alumnos
Numeros absolutos y porcentaje (n = 28)

Padre
68% (19)

Madre

25% (7) Ambo
| kXe

Figura N° 4
Antecedentes de diabetes en los alumnos
Segun linea paterna o materna
Numeros absolutos y porcentaje (n = 118)

Linea Materna Linea Paterna]
40% (47) 43% (51)
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Figura N° 5
Familiares de 1° grado diabéticos con y sin antecedentes hereditarios
Numeros absolutos y porcentajes (n = 28)

p<0,001 - OR=6,24
1C95%=1,96-19,93

100%-

90%-

80%-

70%-

60%-

50%-

40%-

30%-

20%-

10%-

0%

Con Antecedentes en 2° Grado Sin Antecedentes @Gragd

177

177



Acta Cientifica Estudiantil

Sociedad Cientifica de Estudiantes de Medicina de la UCV
ISSN 1856-8157

178

ANEXO N° 1

ASESORAMIENTO PARA PERSONAS SANAS
CON FAMILIARES DIABETICOS

La diabetes del adulto (diabetes tipo 2) es una enfermedad que tiene una base
genética heredable, pero que se manifiesta cuando a ella se le suman condiciones
relacionadas con el estilo de vida.

Si Ud. tiene familiares (padres, abuelos, tios, hermanos) que sean o hayan sido
diabéticos tiene probabilidad de padecer la enfermedad.

Ud. puede evitar su aparicion o retrasarla controla  ndo su estilo de vida.
* Haga actividad fisica.
.- Camine no menos de 30 minutos por dia 4 dias a la semana o realice otro tipo
de actividad aerébica controlada en un gimnasio.
* Manténgase en el peso adecuado para su edad y altur  a.
* No fume
* Evite el stress
* Alimentacion.
.- Consuma poco: azucar, miel, mermeladas y dulces, caramelos, chocolates,
frutas en lata, cervezay vinos dulces, tartas, pasteles y masas.
.- Consuma leche y lacteos descremados.
.- No como la piel del pollo, cerdo o pescado.
.- Reduzca los fritos.
.- Como carne con poca grasa.
.- Evite consumir aceites saturados. Use aceite de girasol, soja u oliva.
.- Reduzca el consumo de manteca y otras grasas.
» Controlese la glicemia (azUcar en sangre) periédica  mente.
* Realice un control médico cada 6 meses

OBTENGA MAS INFORMACION
CONSULTANDO A SU MEDICO.
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