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RESUMEN

Objetivo: Determinar la asociacion entre mortalidad y diabetes mellitus tipo 2 (DM2) en adultos mayores con enfermedad
cardiovascular y realizar el analisis ajustando la DM2 con hemoglobina glicosilada (HbA1c).

Materiales y métodos: Diseno de estudio tipo cohorte y retrospectivo que analiza secundariamente una base de datos del
estudio original Prevalence and Factors Associated with Frailty Among Peruvian Older Adults. No se realizé calculo del
tamano muestral porque se usaron los datos de los casos que cumplian los criterios de elegibilidad.

Resultados: En los adultos mayores con DM2 el riesgo de mortalidad es 10 % mayor que en los pacientes sin DM2. La mayor
frecuencia de mortalidad se presenta en varones, y a mayor nimero de comorbilidades la mortalidad aumenta. Luego de
realizar la regresion de Cox, los factores de riesgo para mortalidad de mayor importancia fueron fragilidad y nimero de
comorbilidades.

Conclusiones: La DM2 es un factor de riesgo para mortalidad en adultos mayores con enfermedad cardiovascular en todos
los modelos. Ademas existen otras variables importantes las cuales tienen un impacto directamente proporcional sobre la
mortalidad de nuestra poblacion y sobresalen estadisticamente como lo son el nimero de comorbilidades y la fragilidad,
mientras que el antecedente de consumo de tabaco no es significativo.

Palabras clave: Diabetes mellitus; Mortalidad; Enfermedades cardiovasculares; Anciano; Geriatria (Fuente: DeCS BIREME).

Association between type 2 diabetes mellitus and mortality in older adults with
cardiovascular disease

ABSTRACT

Objective: To determine the association between mortality and type 2 diabetes mellitus (T2DM) in older adults with
cardiovascular disease by adjusting a T2DM model with glycated hemoglobin (HbA1c).

Materials and methods: Aretrospective cohort study conducted with a secondary database analysis of the original article
entitled “Prevalence and Factors Associated with Frailty Among Peruvian Older Adults.” No sample size calculation was
performed because the research used the data from the participants who met the inclusion criteria.

Results: Older adults with T2DM have 10 % more risk of mortality than those who do not have T2DM. The highest frequency
of mortality occurred in men. The greater the number of comorbidities, the higher the risk of mortality. After applying
the Cox proportional hazards model to the research, the most significant risk factors for mortality were frailty and the
number comorbidities.

Conclusions: T2DM was a risk factor for mortality in older adults with cardiovascular disease in all the models. Additionally,
there were other important variables whose impact was directly proportional to the mortality rate in our population and
statistically stood out, such as the number of comorbidities and frailty, while the history of tobacco consumption was not
significant.
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INTRODUCCION

El envejecimiento y el crecimiento de la poblacion mundial
han llevado a un aumento del total de muertes por enfermedad
cardiovascular, cuadro que es responsable de un tercio de las
muertes globalmente en 2013, entre ellas se encuentran, como
las mas importantes, la enfermedad coronaria isquémica, el
accidente cerebro-vascular (tanto el hemorragico como el
isquémico) . En pacientes hipertensos adultos mayores, los
ingresos al servicio de emergencias, usualmente, tienen mayor
riesgo de mortalidad durante su estancia hospitalaria @y, de
acuerdo con un registro realizado en Japdn, la edad promedio
para adultos mayores con falla cardiaca era 73 anos, con una
mortalidad, de cualquier causa, del 17 % de la poblacion en
un ano ©.

Grandes estudios epidemiologicos sefalan a la diabetes
mellitus Il (DM2) como un factor de riesgo vascular
ateroesclerotico; Framingham la considera un factor de riesgo
mayor e independiente “. En el estudio MRFIT (por sus siglas en
inglés, Multiple Risk Factor Intervention Trial) se demuestra
que, tomada de forma independiente, la diabetes es el factor
de riesgo vascular aterosclerético mas importante frente a
otras variables como hipercolesterolemia o tabaquismo, y que
cuando se le anadian otros factores de riesgo tenia un mayor
efecto sobre la mortalidad cardiovascular ®.

El riesgo de complicaciones cardiovasculares y mortalidad
en pacientes diabéticos puede ser prevenido por un control
estricto de la glicemia, con mayor hincapié en pacientes
recién diagnosticados ©®. Sin embargo, es diferente en adultos
mayores y aln mas en la poblacion fragil. En un estudio
realizado en Taiwan, al comparar el ser considerado “fragil”
con ser “robusto”, encontraron que el primero tenia 2,67
veces mas riesgo de muerte, y que la etiologia mas importante
era la hipertension arterial ?. La indicacion de tratamiento
antidiabético en esta poblacion debe tener en cuenta,
ademas de la disminucion de los niveles de glicemia, todos
los parametros que presenta un adulto mayor “fragil”, como
la alteracion o la dificultad cognitiva para realizar sus tareas
diarias ®, que condicionan limitaciones para poder manejar
ellos mismos el tratamiento de la diabetes ©. Esta poblacion
presenta otras condiciones médicas (pérdidas crénicas
de sangre, hemodialisis o terapia con eritropoyetina) que
permiten un rapido recambio de globulos rojos (transfusiones
sanguineas) y podrian alterar los resultados de hemoglobina
glicosilada que se emplean para su control ?. Por lo tanto, es
importante considerar que los objetivos de tratamiento para
la DM2 cambian para la poblacion mayor considerada.

MATERIALES Y METODOS

Diseno y poblacion de estudio

El presente estudio tiene un disefo de tipo cohorte
retrospectivo que analiza secundariamente una base
de datos del siguiente estudio original Prevalence and
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Factors Associated with Frailty Among Peruvian Older
Adults ™ realizado del aho 2010 al 2015 en el distrito de
Bellavista-Callao, Perd, en el cual se siguieron por cinco
anos a 1896 adultos mayores del Servicio de Geriatria del
Centro Médico Naval del Perd. El objetivo de este estudio
fue determinar los factores asociados a mortalidad. Los
criterios de inclusién en consideracion fueron que el
participante estuviera a favor de firmar el documento
de consentimiento informado y tuviera una edad mayor
o igual a 60 afos. Mientras que los criterios de exclusion
fueron los siguientes: participante hospitalizado durante
el proceso de reclutamiento y participante/cuidador que
haya manifestado dificultades fisicas para acudir al site
para aplicar las encuestas, cuestionarios y, finalmente,
cuando se realicen pruebas clinicas.

El estudio original contaba con una base de datos de
1896 participantes. Al aplicar los criterios de inclusion
(antecedente de diabetes mellitus, padecer alguna
enfermedad cardiovascular como hipertension arterial o
insuficiencia cardiaca congestiva, y sufrir una enfermedad
cerebrovascular), excluimos los casos que carecian de
informacion de la variable diabetes (12 participantes) y de
la variable enfermedades cardiovasculares (35), asimismo,
eliminamos la informacion de las personas que no sufrian
enfermedades cardiovasculares (644). Finalmente, el
estudio incluyo los datos de 1185 pacientes.

Para la presente investigacion no se realizd calculo del
tamano muestral, en su lugar usamos los datos de los
pacientes que cumplian los criterios de elegibilidad. Sin
embargo, se utilizo el software OpenEpi ver.3.0y se calculd
la potencia estadistica, con un nivel de confianza del 95 % con
una proporcion hipotética de exposicion en participantes
no fallecidos del 20,2 % y una proporcion de la exposicion
en pacientes fallecidos de 79,8 %, lo que dio como
resultado una potencia estadistica del 99,9 %. El estudio en
el cual nos basamos para calcular la potencia estadistica
buscaba evaluar el riesgo de mortalidad cardiovascular en
pacientes en tratamiento con diabetes mellitus tipo 2 que
hayan presentado un evento cardiovascular no fatal frente
a los que no lo habian presentado (2.

Variables y mediciones

Variable dependiente: Mortalidad: definida como deceso
o fallecimiento, segln la oficina de estadistica del Centro
Médico Naval.

Variable independiente: Diabetes mellitus tipo 2: se
definié como la presencia de diabetes en la historia clinica
de los participantes.

Variables significativas: Fragilidad fisica: Se definid con
SPPB (por sus siglas en inglés, Short Physical Performance
Battery). Consiste en la realizacion de tres pruebas:
equilibrio (en tres posiciones: pies juntos, semitandem y

https://doi.org/10.24265/horizmed.2020.v20n3.03



Asociacion entre diabetes mellitus tipo 2 y la mortalidad en adultos mayores con enfermedad
cardiovascular

tandem), velocidad de la marcha (4 metros), y levantarse y
sentarse en unasilla cinco veces. La puntuaciony valoracion
del resultado total del SPPB resulta de la suma de los tres
sub-tests, y oscila entre 0 y 12; cambios en 1 punto tienen
significado clinico. Una puntuacion por debajo de 10 indica
fragilidad y un elevado riesgo de discapacidad, asi como
de caidas .

Comorbilidades: Antecedente de enfermedad renal crénica
(ERC), hipotiroidismo, enfermedas pulmonar obstructiva
cronica (EPOC), artrosis lumbar, depresion o neumonia en
la historia clinica. Ademas, si presenta ansiedad (definida
por la escala de Hammilton ¥ incontinencia urinaria
(definida como la respuesta “Si” a la pregunta “;Tiene
alglin problema con perder el control de la orina cuando
no quiere?” de la escala de fragilidad de Edmondon ™ y el
indice de masa corporal (IMC) >25.

Sexo: Registro del dato “masculino” o “femenino” en la
historia clinica.

Antecedente de consumo de tabaco: Presencia de
antecedente de “Consumo de tabaco” en la historia clinica.

Edad: Cantidad de afos vividos registrada en la historia
clinica.

Hemoglobina glicosilada: La prueba de hemoglobina
glicosilada es una medida indirecta del promedio de
glicemia de tres meses . La prueba debe ser realizada
por un laboratorio que use un método certificado por la
NGSP (por sus siglas en inglés, National Glycohemoglobin
Standardization Program, en www.ngsp.org) y
estandarizado por el ensayo de control de diabetes y

Tabla 1. Caracteristicas de la poblacion

Variables

Edad

complicaciones.

Educacion: Grado de instruccion en la historia clinica,
dividido en 0-11 aflos y mas de 11 afios de educacion.

Analisis estadistico

El analisis estadistico se realizd de la siguiente manera:
Primero, se calculo la frecuencia y porcentajes de una
manera descriptiva; luego, se hizo un analisis bivariado
con la prueba de la X2 a base de la mortalidad. Después,
se realizo una regresion de Cox que incuia el procedimiento
para calcular el “tiempo para evento” que consider6 como
covariables a aquellas que fueron significativas en el analisis
bivariado. Finalmente, se calcularon los hazard ratio (HR)
con sus respectivos intervalos de confianza al 95 %.

Consideraciones éticas

El presente estudio fue aprobado por el Comité de Etica
de la Universidad Cientifica del Sur (N°276-2019-PRE15).
Solamente se evalud la informacion de una base de datos
por lo que no se tuvo acceso ni a los nombres ni a los codigos
de los participantes que puedan ser identificados. Este
estudio es un requisito parcial para la obtencion de titulo
de médico cirujano de los coautores Herrera y Huaman.

RESULTADOS

En la tabla 1 observamos que del total de participantes
(1185), la mayoria era de sexo masculino: 703 (59,3 %),
el grupo etario mas representado fue el de 70 a 80 afos
con el 46,08 %. Encontramos una frecuencia de DM2 del
15,78 %; y que 138 participantes (11,75 %) fallecieron
durante el seguimiento de cinco afnos.

60a70

71 a 80
Mas de 80
Sexo
Femenino
Masculino
Educacion
< 11 anos

> 11 anos
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172 14,51
546 46,08
467 39,41
482 40,68
703 59,32
318 28,24
808 71,76
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Variables

Edad

Antecedente de tabaquismo

No 369 31,14
Si 816 68,86
Fragilidad

< 3 criterios 733 76,12
> 3 criterios 230 23,88
DM2

No 998 84,22
Si 187 15,78
Mortalidad

No 1,047 88,35
Si 138 11,65

Observamos diferencias estadisticamente significativas ~ de mortalidad fue significativamente mayor. Se encontrd
entre sexo y mortalidad, que fue mayor en los varones. una mortalidad mayor del doble en los pacientes que
Con respecto al tabaco, encontramos que los pacientes con  presentaban fragilidad en comparacion a los no fragiles.
antecedentes de habito tabaquico tuvieron una frecuencia  Finalmente, hallamos una frecuencia de mortalidad de
de mortalidad del 60,9 %. Ademas, en cuanto al nimerode 17,4 % en los pacientes diabéticos (Tabla 2).
comorbilidades, a mayor nimero de estas, la frecuencia

Tabla 2. Analisis bivariado, con base en los fallecimiento

Fallecidos durante Valor

Vivos al final del

Variables

seguimiento el seguimiento dep
Edad (anos) 0,2
60a 70 159 (15,19) 13 (9,42)
71280 481 (45,94) 65 (47,10)
Mas de 80 407 (38,87) 60 (43,48)
Sexo 0,005
Femenino 441 (42,12) 41 (29,71)
Masculino 606 (57,88) 97 (70,29)
Educacion 0,65
< 11 afhos 278 (28,02) 40 (29,85)
> 11 afnos 714 (71,98) 94 (70,15)

Antecedente de

tabaquismo
No
Si

315 (30,09)
732 (69,91)

59 (39,13)
84 (60,87)
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Variables Vivos al final del Fallecidos durante  Valor
seguimiento el seguimiento dep

Fragilidad 0,001

< 3 criterios 697 (81,91) 36 (32,73)

> 3 criterios 156 (18,29) 74 (67,27)

DM2 0,6

No 884 (84,43) 114 (82,61)

Si 163 (15,57) 24 (17,39)

Se construyeron tres modelos de regresion de Cox para
evaluar la asociacion entre diabetes y mortalidad. En el
modelo 1 se evaluo el riesgo de mortalidad en un modelo
crudo y se observo que de los pacientes diabéticos, los
que tienen dos o mas comorbilidades y los fragiles tienen
un riesgo incrementado de mortalidad a cinco afos.
En el modelo 2 se aprecia el modelo ajustado por todas
las covariables, donde la diabetes, las comorbilidades

Tabla 3. Tabla de regresion de Cox

Variables Modelo 1
DM2 1,12 (1,02 - 1,33)
Comorbilidades
0-1 Referencia
22 2,38 (1,63 - 3,49)
Fragilidad 6,55 (4,52 - 9,48)

Antecedente de tabaquismo 1,07 (0,51 - 1,09)

Modelo 1: Modelo crudo
Modelo 2: Ajustado a covariables significativas

y la fragilidad permanecen como factores de riesgo. El
modelo 3 es un modelo ajustado que incluye la variable
hemoglobina glicosilada considerada en este estudio como
un confusor, el cual nos ayudaria a comprender el control
de la diabetes de los participantes. En este modelo final
se consideraron como factores de riesgo de mortalidad a la
diabetes, a tener dos comorbilidades o mas, a ser “fragil”
y no al habito tabaquico (Tabla 3).

Modelo 2 Modelo 3

1,08 (1,05 - 1,13) 1,10 (1,09 - 1,15)

Referencia Referencia
3,62 (2,11 - 6,22) 2,55 (2,03 - 5,15)
6,03 (4,09 - 8,87) 4,33 (2,44 - 5,16)
1,04 (0,69 - 1,39) 1,01 (0,70 - 1,10)

Modelo 3: Ajustado a covariables significativas y hemoglobina glicosilada

DISCUSION

El objetivo del presente estudio fue determinar la
asociacion entre DM2 y riesgo de mortalidad en adultos
mayores con enfermedad cardiovascular. Encontramos que
en los pacientes con DM2 el riesgo de mortalidad es 10 %
mayor que en los pacientes sin DM2 en un modelo ajustado
por comorbilidades, fragilidad, habito tabaquico, y valores
de hemoglobina glicosilada.

La poblacion con DM2 tiene mayor riesgo de morbilidad
y mortalidad cardiovascular, y este grupo es
desproporcionadamente mas afectado por enfermedades
cardiovasculares en comparacion una poblacion no
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diabética 7. Nuestro estudio reporta resultados similares
a los ya conocidos tedricamente como en el estudio de
Framingham (® y en otros trabajos en diferentes lugares
del mundo ?, como uno realizado en Taiwan. Esto se debe
a que la enfermedad vascular diabética aumenta de dos a
cuatro veces mas la ocurrencia de una enfermedad arterial
coronaria y de un paro cardiaco, ademas de aumentar de
dos a ocho veces el riesgo de insuficiencia cardiaca @9.

Segun nuestros resultados, ciertos factores de riesgo
como el valor de la hemoglobina glicosilada registrada,
obesidad y otras comorbilidades aumentan el riesgo de
muerte por enfermedad cardiovascular. En un estudio
llevado a cabo en China, se demostrd que el incremento



de HbA1c en pacientes diabéticos aumenta el riesgo de
eventos cardiovasculares y mortalidad por cualquier
causa, en especial en el grupo de pacientes adultos
mayores @Y. En contraste con lo esperado y lo estudiado
anteriormente sobre el aumento de riesgo de mortalidad
cardiovascular que conlleva tener antecedente de
tabaquismo ®?, el presente estudio muestra que este
factor de riesgo no tiene significancia en ninguno de
nuestros tres modelos. El resultado pudo haberse alterado
por la forma de recoleccion de este dato, es decir, que
como fue hecha como una pregunta directa pudo no
haber sido preguntada en el momento de la elaboracion
de la historia clinica y fue escrita como negativa, que
los participantes no hayan dado informacion veraz o
que no se encuentren fumando activamente, por lo que
respondieron de forma negativa.

El nimero de comorbilidades representa un factor de
riesgo importante para el aumento de la mortalidad. Tal
es el caso reportado sobre la asociacion de enfermedad
renal cronica a la poblacion con DM2 y ECY @ y el
de asociacion a depresion en adultos mayores a las
mencionadas comorbilidades ¥, entre otras descritas
en el presente estudio. Se evidencia igualmente que
los adultos mayores fragiles tienen mayor riesgo de
mortalidad comohasidodemostradoenunestudiosimilar,
donde esta poblacion tenia fragilidad como el predictor
mas significativo de mortalidad. Asimismo, contaban con
menor expectativa de vida media comparado con los no
diabéticos. Ademas, la variable fragilidad agregaba 2,62
veces mas la probabilidad de tener una complicacion de
diabetes independientemente de su edad, sexo o nUmero
de afhos diagnosticado con diabetes ®.

Como limitaciones del presente estudio podriamos
mencionar que los resultados serian generalizables a
una proporcion de la poblacion adulta mayor, pero no a
la poblacion en general debido al tipo de participantes
atendidos en el centro de salud referido. Ademas, no se uso
un muestreo aleatorio en el estudio original. Sin embargo,
hemos obtenido resultados interesantes al respecto de la
mortalidad, diabetes y enfermedad cardiovascular.

En conclusion y como esperabamos, la diabetes mellitus
tipo 2 es un factor de riesgo para mortalidad en pacientes
adultos mayores con enfermedad cardiovascular, ya sea
en el modelo crudo, en modelo ajustado por covariables
significativas y en modelo ajustado con hemoglobina
glicosilada y covariables significativas. Sin embargo,
en nuestro estudio existen otras variables importantes
que tienen un impacto directamente proporcional
en la mortalidad de nuestra poblacion y sobresalen
estadisticamente como lo son el nimero de comorbilidades
y fragilidad, mientras que el tabaco no es un factor de
riesgo significativo en adultos mayores con enfermedad
cardiovascular.
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