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Introduccion y objetivos. Aunque la diabetes melli-
tus DM tipo 2 es una causa establecida de mortalidad,
el riesgo de mortalidad asociado a DM no diagnosticada
y a estadios previos de disglucemia no esta claramente
definido.

Métodos. El estudio incluy6 a 1.015 individuos de 30-
75 afos de edad que participaron en la primera fase del
Estudio Asturias (1998-1999), realizando encuesta, ex-
ploracion fisica y SOG. Se registraron los fallecimientos
en la cohorte durante 6 afios de seguimiento (diciembre
de 1998 a diciembre de 2004).

Resultados. Se clasifico a los sujetos en cuatro grupos
segun el resultado de la SOG en la primera fase del estu-
dio: normoglucemia, prediabetes, DM ignorada y DM co-
nocida (criterios de la OMS 1999). Se registraron 42 muer-
tes durante el seguimiento. Respecto al grupo control con
normoglucemia, el riesgo relativo (RR) de mortalidad en el
modelo multivariable fue 2,5 (intervalo de confianza [IC]
del 95%, 1-6,3) en el grupo con DM conocida, RR = 2,7
(IC del 95%, 1,1-6,7) en el grupo con DM ignorada y RR =
1,6 (IC del 95%, 0,7-4) en el grupo con prediabetes.

Conclusiones. Tanto los individuos con DM conoci-
da como los que tenian DM no diagnosticada presen-
taron un riesgo de mortalidad alrededor de 2,5-3 veces
superior al de los individuos con normoglucemia. En in-
dividuos con prediabetes también se encontrd un incre-
mento de mortalidad frente al grupo control, aunque no
estadisticamente significativo.
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Mortality Risk in Spanish Adults With Diagnosed
Diabetes, Undiagnosed Diabetes or Pre-
Diabetes. The Asturias Study 1998-2004

Introduction and objectives. Although type-2 diabetes
is a well-known cause of death, the mortality associated
with undiagnosed diabetes and early-stage dysglycemia
has not been clearly determined.

Methods. This study included 1015 individuals aged
30-75 years who took part in the first phase of the Asturias
study (1998-1999). Participants completed a questionnaire
and underwent a physical examination and an oral glucose
tolerance test (OGTT). All deaths that occurred in the
cohort within 6 years of follow-up (i.e. December 1998 to
December 2004) were recorded.

Results. Participants were divided into four groups
according to the condition indicated by their OGTT result in
the first phase of the study: normoglycemia, pre-diabetes,
undiagnosed diabetes or diagnosed diabetes (World
Health Organization 1999 criteria). A total of 42 deaths
were recorded during follow-up. With normoglycemic
individuals acting as a control group, multivariate analysis
showed that the relative risk of mortality was 2.5 (95% Cl,
1-6.3) in the group with diagnosed diabetes, 2.7 (95% ClI,
1.1-6.7) in the group with undiagnosed diabetes and 1.6
(95% ClI, 0.7-4) in the group with pre-diabetes.

Conclusions. Both individuals with diagnosed diabetes
and those with undiagnosed diabetes had a risk of
mortality around 2.5-3 times greater than individuals
with normoglycemia. Those with pre-diabetes also had
increased mortality relative to the control group, though
the difference was not significant.

Key words: Type-2 diabetes. Mortality. Undiagnosed
diabetes. Pre-diabetes. Spain.
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INTRODUCCION

La diabetes mellitus (DM) tipo 2 se ha convertido
en una de los mas graves problemas sanitarios de
nuestro tiempo. En Espafa la situacion es preocu-
pante: los distintos estudios transversales realizados
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ABREVIATURAS

DM: diabetes mellitus.
ECV: enfermedad cardiovascular.
SOG: sobrecarga oral de glucosa.

en nuestro pais muestran un incremento en la pre-
valencia de DM durante esta pasada década, y
se puede estimar que actualmente un 10-15% de
nuestra poblacion adulta tiene DM2!2, Mas pre-
ocupante aun es el dato de que al menos la mitad
de estos individuos desconocen que tienen la en-
fermedad (DM no conocida o ignorada)'2. Esto se
debe a que esta forma de diabetes permanece con
frecuencia sin diagnosticar durante muchos anos
porque la hiperglucemia se desarrolla gradualmente
con una larga fase preclinica asintomatica. No obs-
tante, la hiperglucemia croénica, incluso en ausencia
de sintomas, conlleva un incremento de riesgo de
microangiopatia diabética y de enfermedad cardio-
vascular (ECV), que se inicia incluso con grados de
disglucemia por debajo de los valores diagnoésticos
actuales para la DM3. La mayoria de los estudios
respecto a enfermedad cardiovascular, mortalidad
y costes sanitarios relacionados con la DM se basan
Unicamente en la fraccion de DM conocida o diag-
nosticada. Menos se conoce del impacto de los in-
dividuos con DM ignorada o desconocida o de es-
tadios previos de trastornos del metabolismo de los
hidratos de carbono. Demostrar un incremento de
mortalidad en estos estadios puede reforzar la im-
portancia de los programas de cribado y el trata-
miento intensivo precoz en estos individuos.

El objetivo de este estudio es evaluar el riesgo de
mortalidad en sujetos con DM conocida, DM igno-
rada y prediabetes respecto a sujetos con normo-
glucemia en una cohorte representativa de la pobla-
cion general de la provincia de Asturias (norte de
Espaiia).

METODOS

Estudio Asturias

El Estudio Asturias es un estudio poblacional
prospectivo de cohortes sobre DM y factores
de riesgo cardiovascular que tiene como marco
toda la poblacién de la provincia de Asturias*’.
La primera fase se llevo a cabo en los afios 1998-
1999 con el objetivo de determinar la prevalencia
de DM2, tanto conocida como ignorada, y la de
prediabetes en la poblaciéon asturiana. Asturias
tiene una poblacion de 1.073.761 habitantes, la
mayoria caucasicos. Aproximadamente la mitad
de la poblacion vive en areas urbanas. Para selec-
cionar la muestra se usé una técnica de muestreo

por conglomerados bietapico: se seleccionaron
al azar 15 zonas basicas de salud (ZBS) de las 76
que tiene Asturias, con una probabilidad propor-
cional al numero de tarjetas sanitarias de indivi-
duos con edades entre 30 y 75 afios de cada zona.
Posteriormente, mediante un programa informa-
tico se selecciond aleatoriamente a 125 personas
de cada ZBS. La muestra final seleccionada fue de
1.875 individuos; se exluyd a 87 personas por va-
rias razones (DM1, embarazo, enfermedad grave,
hospitalizacion, tratamiento con farmacos hiper-
glucemiantes). Se excluyd a otros 162 por falta de
datos necesarios para el contacto. La muestra final
fue de 1.626 individuos, de los que 1.034 (63,6%)
participaron en el estudio. )

El estudio fue aprobado por un Comité Etico del
Servicio de Salud del Principado de Asturias y todos
los individuos dieron su consentimiento informado.

A los sujetos participantes se les realizd una en-
cuesta sanitaria en la que se incluyeron datos demo-
graficos, habito tabaquico, actividad fisica, estado
socioeconomico ¢ historia familiar de DM.

La talla, el peso y el IMC (peso en kilogramos
dividido por el cuadrado de la talla en metros) se
midieron con el sujeto en ropa ligera y sin zapatos.
La presion arterial (PA) se midi6 mediante esfig-
momanometro digital (OMROM MX3, OMROM
Healthcare, Tokio, Japon) después de varios mi-
nutos con el sujeto sentado y en reposo. Se ha
usado para este analisis la media de dos tomas se-
paradas 1-2 min.

A todos los individuos, salvo los diagnosticados
de DM, se les realizd una prueba de sobrecarga
oral de glucosa (SOG), con extraccion venosa
basal y a las 2 h segiin las recomendaciones de la
OMS®; 15 min después de cada extraccidon san-
guinea se realizo la centrifugacion de las muestras
in situ utilizando una centrifugadora portatil. Las
muestras se transportaron diariamente en una ne-
vera portatil (4-6 °C) para su procesamiento en el
laboratorio de Bioquimica Clinica del Hospital
Universitario Central de Asturias. Se analizo la glu-
cemia en ayunas y tras SOG (método enzimatico
glucosa-hexocinasa, Analizador Hitachi 747, Roche
Diagnostics, Mannheim, Alemania). También se
analizaron las concentraciones de colesterol total,
colesterol de las lipoproteinas de alta densidad
(cHDL), triglicéridos (método enzimatico colorimé-
trico, analizador Hitachi 747, Roche Diagnostics,
Mannheim, Alemania), el colesterol de las lipo-
proteinas de baja densidad (cLDL) (Formula de
Friedewald)’, y la glucohemoglobina (HbA, ) (cro-
matografia liquida de alta resolucion [HPLC],
Analizador Jokoh HS-10). Los participantes reci-
bieron notificacion por carta de los resultados de su
prueba de SOG, y se aconsejo a los sujetos con DM
no conocida o intolerancia a la glucosa contactar
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con su médico de atencién primaria para segui-
miento y control.

Seguimiento e identificacion de
acontecimientos mortales

En diciembre de 2004, antes de iniciar la segunda
fase del Estudio Asturias, se realiz6 una actualiza-
cion del estado vital de toda la cohorte que participo
en la primera fase de estudio (1998-1999). Mediante
datos de tarjeta sanitaria facilitados por los servi-
cios centrales del Servicio de Salud del Principado
de Asturias, se registraron los fallecimientos con sus
fechas correspondientes; para confirmar estos falleci-
mientos se revisaron asimismo los registros médicos
de toda la cohorte; 19 individuos que se habian tras-
ladado fuera de la comunidad asturiana antes del
inicio de la reevaluacion fueron excluidos de este re-
gistro, pues su estado vital no pudo ser confirmado.
En total, el registro incluy6é a 1.015 individuos, con
un tiempo de seguimiento de 6 afos (diciembre de
1998 a diciembre de 2004).

Se determin¢ la causa de muerte de los fallecidos
mediante la revisién sistematica de sus historias
clinicas tanto en sus centros de salud como en los
hospitales de referencia correspondientes. En caso
necesario se comentaron los casos personalmente
con sus médicos de atencion primaria. En un 93%
de los casos se dispuso adicionalmente de datos del
certificado de defuncién. La causa de la muerte se
codifico seglin codigo CIE-10 de la OMS!. Se de-
finié mortalidad cardiovascular con los codigos
100-199 («enfermedades del sistema circulatorio») o
R96 («muerte subita, causa desconocida»), porque
en general la muerte subita es de origen cardiovas-
cular'', La muerte por cancer se definié con los co-
digos C00-D48 («neoplasiasy).

Analisis estadistico

Todos los analisis estadisticos se realizaron me-
diante SPSS 12.0 (SPSS, Chicago, Illinois, Estados
Unidos) y Epibasic 1.0 (Universidad de Aarhus,
Nordre Ringgade, Dinamarca). Los valores refe-
ridos de p estan basados en test de dos colas con li-
mite de significacion estadistica en p < 0,05.

Para evaluar el riesgo de mortalidad en las dis-
tintas categorias de disglucemia, se clasifico a los
individuos incluidos en el registro de mortalidad
en cuatro grupos segun los resultados de la SOG
en el primer estudio (criterios de la OMS 1999)°:
normoglucemia (glucemia en ayunas < 110 mg/dl
y glucemia 2 h tras SOG < 140 mg/dl), prediabetes
(glucemia en ayunas 110-126 mg/dl y/o glucemia 2 h
tras SOG 140-200 mg/dl), DM no diagnosticada
(glucemia en ayunas > 126 mg/dl y/o glucemia 2 h
tras SOG > 200 mg/dl) y DM diagnosticada.
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Las comparaciones transversales entre grupos
para variables cuantitativas se realizaron mediante
analisis de la varianza (ANOVA). Las compara-
ciones multiples entre pares fueron ajustadas me-
diante el test de Bonferroni. Para la comparacion
de proporciones se uso la prueba de la 2.

Se estimaron las personas-ano de seguimiento
en cada grupo, asi como el nimero de eventos
(muertes), calculando las tasas de mortalidad cada
1.000 habitantes-afio (intervalo de confianza [IC]
del 95%), que se ajustaron por edad y sexo por el
método directo, usando como referencia la estruc-
tura de edad y sexo del grupo con normoglucemia.

Mediante regresion de Cox, se analizaron las
curvas de impacto acumulado y los correspon-
dientes riesgos relativos (RR) de mortalidad ajus-
tados por edad y sexo y multivariable (ajustado por
edad, sexo, IMC, PA sistolica, PA diastolica, habito
tabaquico, cLDL y presencia de ECV previa) en los
distintos grupos.

RESULTADOS

Durante el tiempo de seguimiento se registraron
42 muertes. La causa de la muerte se clasific6 como
sigue: muertes de origen cardiovascular, 17 (40,5%);
muertes por cancer, 19 (45,2%); muerte por otras
causas, 6 (14,3%).

En la tabla 1 se comparan los parametros me-
tabdlicos y de riesgo cardiovascular segin las di-
ferentes categorias clinicas de disglucemia en la
primera fase del estudio (1998-1999). La edad se
incrementd con la categoria de la disglucemia, y
fue maxima en el grupo con DM conocida. El por-
centaje de varones fue mayor en cualquiera de los
grupos que en el de referencia con normoglucemia.
Se observé asimismo un empeoramiento progresivo
en el perfil de riesgo cardiovascular al pasar de las
zonas normoglucemia-prediabetes-DM en la ma-
yoria de los parametros estudiados, incluidos la PA
sistolica, la PA diastolica, el IMC, el cHDL y los
triglicéridos. Los individuos con DM no diagnosti-
cada presentaron cifras de PA sistolica, PA diasto-
lica, cHDL y triglicéridos similares a los sujetos con
DM diagnosticada. Sin embargo, los individuos
con DM diagnosticada presentaron cifras de coles-
terol total y cLDL similares o incluso inferiores a
las de la poblacidon general sin disglucemia, valores
que fueron maximos en los grupos con prediabetes
y DM no diagnosticada. Una posible explicacion
es el mayor uso de hipolipemiantes en los sujetos
con DM diagnosticada. Asimismo hay un incre-
mento progresivo a lo largo de los grupos en las ci-
fras de glucemia en ayunas, glucemia 2 h tras SOG
y HbA,.. Es de destacar que los valores de HbA,
medios en el grupo con DM no diagnosticada estan
practicamente en el intervalo de normalidad.
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TABLA 1. Caracteristicas iniciales de los individuos incluidos en el registro de mortalidad segun categorias de

disglucemia: clasificacion de la OMS 1999

Normoglucemia Prediabetes DM no diagnosticada DM diagnosticada p (tendencia)

Pacientes, n 712 178 79 45 —
Edad (afos) 50 +12,9? 59 +11,6° 61+11,2° 66,2 + 8,3° < 0,001
Varones, % 41,62 55,10 55,7° 58,7° < 0,001
PAS (mmHg) 128,7 + 19,42 143,6 + 22,1° 151,7 + 21,6° 156,2 + 22,8° < 0,001
PAD (mmHg) 81,2+12,72 88,4 + 14,4° 91,1 +13,3° 91,8 11,8 < 0,001
IMC 26,8 + 4,3 29,3 4,6 30,6 +4,9° 28,6 = 5,4° < 0,001
Colesterol total (mg/dl) 2254 + 4152 2385 + 42,2° 239,8 + 38,8 221,9 + 33,22 < 0,001
cLDL (mg/dl) 147,3 + 37,42 156,9 + 37° 157,7 + 33,7° 140,6 + 31,32 < 0,01
cHDL (mg/dl) 57,6 £ 14,32 54,4 + 13,3 51,9 + 14,5 51,8 £12,9° < 0,001
Triglicéridos (mg/dl) 106,2 + 65,92 134,8 + 68,8° 154,2 + 76,3° 151 + 79° < 0,001
HbA1c (%) 4,7+0,52 5+0,5 56 +1°¢ 72+1,8¢ < 0,001
Glucemia basal (mg/dl) 92 +7,8° 105,1 = 11,4° 124 + 23,6° 169,1 + 57,2¢ < 0,001
Glucemia 2 h tras SOG (mg/dl) 95,4 + 22,32 149,5 + 30,7° 232,1 £63,2¢ — < 0,001
Fumadores, % 28,2 22,5 241 22,7 NS
En tratamiento de la HTA, % 9,4 25,3 27,8 39,1 < 0,001
En tratamiento de la dislipemia, % 2,8 6,2 8,9 15,6 < 0,001
ECV previa, % 2,1 9 10,1 17,4 < 0,001

cHDL: colesterol de las lipoproteinas de alta densidad; cLDL: colesterol de las lipoproteinas de baja densidad; DM: diabetes mellitus; ECV: enfermedad cardiovascular; HTA:
hipertension arterial; IMC: indice de masa corporal; PAD: presion arterial diastdlica; PAS: presion arterial sistdlica.
Las medias marcadas con la misma letra no son estadisticamente diferentes con p < 0,05.

TABLA 2. Mortalidad por todas las causas segun categorias de disglucemia (clasificacion OMS 1999)

Normoglucemia Prediabetes DM no diagnosticada DM diagnosticada
Pacientes, n 712 178 79 45
Muertes, n 14 10 10 8
Mortalidad/1.000 personas-afo?, media (IC del 95%) 3,3 (2-5,6) 49(1,6-11,3) 10,8 (3,5-25,1) 13,8 (3,8-35,3)
Edad y sexo, RRa (IC del 95%) 1 1,5(0,7-3,5) 2,8 (1,2-6,5)° 2,9(1,2-7)
Multivariable® 1 1,6 (0,7-4) 2,7(1,1-6,7)° 2,5(1-6,3)°

cHDL: colesterol de las lipoproteinas de alta densidad; cLDL: colesterol de las lipoproteinas de baja densidad; DM: diabetes mellitus; ECV: enfermedad cardiovascular; HTA:
hipertension arterial; IMC: indice de masa corporal; PAD: presion arterial diastdlica; PAS: presion arterial sistélica; RRa: riesgo relativo ajustado.

Tasas de mortalidad ajustadas por edad y sexo.
PEstadisticamente significativo (p < 0,05).

°El modelo de regresion de Cox multivariable se ajusté por edad, sexo, IMC, PAS, PAD, habito tabaquico, cLDL y diagndstico de ECV previa.

Alrededor del 10% de los sujetos con prediabetes
o DM no diagnosticada presentaban ya alguna ma-
nifestacion de ECV al inicio del estudio, que solo
presenta el 2,1% en la poblacién general con nor-
moglucemia (p < 0,01). En el grupo con DM diag-
nosticada, los individuos con ECV al inicio del es-
tudio fueron el 17,4%.

Sélo un 39.1% de los diabéticos diagnosticados
seguian tratamiento con antihipertensivos y un
15,6% con hipolipemiantes.

En la tabla 2 se reflejan el numero de falleci-
mientos, las tasas de mortalidad cada 1.000 ha-
bitantes-afio ajustadas por edad y sexo y el riesgo
de mortalidad ajustado por edad y sexo y multiva-
riable en los distintos grupos.

Tanto los individuos con DM conocida como los
que tenian DM no diagnosticada presentaron un
riesgo de mortalidad casi 3 veces superior al de los

individuos con normoglucemia en analisis ajustado
por edad y sexo; estos valores persistieron solo li-
geramente inferiores tras el analisis multivariable.
En el grupo con prediabetes también se observo
un incremento de mortalidad frente al grupo con-
trol, aunque no estadisticamente significativo. Al
aplicar los criterios de la ADA de 2003 para el diag-
nostico de prediabetes, el riesgo relativo de morta-
lidad fue similar en el modelo ajustado por edad y
sexo: RR = 1,5 (0,7-3,3), y ligeramente inferior en
el modelo multivariable: RR = 1,3 (0,5-3) respecto
al grupo con normoglucemia. El riesgo de morta-
lidad de la DM en general (diagnosticada mas no
diagnosticada) frente a normoglucemia fue 2,9
(1,4-5,9) en el modelo ajustado por edad y sexo y
2,6 (1,2-5,7) en el modelo multivariable.

En la figura 1 se representan las curvas de
mortalidad acumulada para los cuatro grupos
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Fig. 1. Curvas de mortalidad acumu-
lada por todas las causas para los
grupos normoglucemia, prediabetes,
diabetes mellitus no diagnosticada y
diabetes mellitus diagnosticada (mo-
delo ajustado por edad, sexo, indice
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de masa corporal, presion arterial
6 diastolica y sistolica, habito tabaquico,
colesterol de las lipoproteinas de baja
densidad y presencia de enfermedad

correspondientes. Las curvas de mortalidad de los
grupos DM diagnosticada y DM no diagnosticada
son practicamente superponibles.

El analisis especifico de mortalidad cardiovas-
cular mostro la misma tendencia, aunque este ana-
lisis se desestim6 dado el escaso nimero de casos
disponibles.

DISCUSION

El principal hallazgo de este estudio es que tanto
los individuos con DM diagnosticada como aque-
llos con DM no conocida mostraron un riesgo de
mortalidad entre 2,5 y 3 veces mayor que el de los
individuos con normoglucemia, riesgo similar en
ambos grupos. También se encontrd un exceso de
mortalidad en individuos con prediabetes, no esta-
disticamente significativa.

Los datos de este registro son alarmantes, ya que
los distintos estudios poblacionales realizados en
nuestro pais (véase la «Introduccidon») indican que
al menos la mitad de los individuos con DM estan
sin diagnosticar al permanecer la enfermedad asin-
tomatica incluso durante afios; durante esta fase
preclinica el diagnostico sélo es posible mediante
cribado o de forma casual. El hecho de que estos
individuos con DM no diagnosticada tengan un
riesgo de mortalidad significativamente mayor que
el grupo control con normoglucemia y similar a los
sujetos con DM conocida subraya la importancia
de detectar a estos individuos.
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cardiovascular previa).

Es de destacar que, a diferencia de otras enfer-
medades que precisan una prueba de cribado y una
prueba diagnoéstica, en el caso de la DM el mismo
test sirve a la vez de criba y diagnostico de la enfer-
medad (SOG). Este cribado ademas tiene la ventaja
adicional de poder diagnosticar a individuos con
prediabetes, que podrian beneficiarse de posibles
estrategias preventivas.

Es cierto que no existe evidencia directa de que
la deteccidon y tratamiento multifactorial precoz de
los individuos con DM asintomatica produzca una
mejoria en su pronostico'?. Pero también es cierto
que la falta de evidencia se debe a la ausencia de es-
tudios que hayan investigado esta hipotesis y, por
motivos éticos obvios, es poco probable que en el
futuro se realicen estudios controlados rigurosos
para ofrecer pruebas directas definitivas. Si te-
nemos la evidencia indirecta de que el tratamiento
multifactorial agresivo con objetivo no solo de re-
ducir la HbA,, sino también las de cLDL, PA y an-
tiagregacion plaquetaria, produce reducciones efec-
tivas de las complicaciones vasculares y el riesgo de
mortalidad en diabéticos tipo 2!, por lo que no
parece que exista ninguna razén para pensar que la
deteccidn precoz y el tratamiento intensivo agresivo
de los pacientes asintomaticos no puedan ofrecer si-
milares resultados.

Este tratamiento intensivo no fue Optimo en
nuestra cohorte de pacientes diabéticos, ni siquiera
en el caso del grupo con DM diagnosticada. Como
podemos comprobar en la tabla 1, tanto los valores
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medios de LDL como los de PA sistolica y diasto-
lica y el porcentaje de individuos que seguian tra-
tamiento con antihipertensivos e hipolipemiantes
estaban muy por debajo de los objetivos 6ptimos
de control para pacientes con DM?2 segin las guias
de practica clinica actuales'®. Es posible que con un
tratamiento agresivo de factores de riesgo cardio-
vascular durante el seguimiento el riesgo de mor-
talidad podria haber sido menor. En el grupo con
DM no conocida el tratamiento intensivo de fac-
tores de riesgo cardiovascular fue aun inferior; de
hecho, comprobamos durante la reevaluacion de
la cohorte que un gran numero de estos sujetos (al-
rededor del 40%) ni siquiera habian notificado los
resultados de la prueba de SOG a sus médicos de
atencion primaria, y no hay constancia en sus his-
torias clinicas. Al finalizar el seguimiento los pa-
cientes con tratamiento antihipertensivo, hipolipe-
miante y antiagregante eran el 64, el 36 y el 44% del
grupo con DM conocida, frente al 46,3, el 22 y el
7,3% respectivamente en el grupo con DM ignorada
(datos correspondientes a los 700 individuos par-
ticipantes en la segunda fase del Estudio Asturias,
2004-2005). Esto podria justificar que el exceso de
mortalidad en este grupo sea similar al grupo con
DM conocida, aunque en principio su edad, las ci-
fras de HbA,_ y presencia inicial de ECV eran me-
nores. Este estudio no estaba diseilado como un es-
tudio de intervencion, sino que es observacional, y
lo observado puede ser reflejo de la situacién real a
la que nos enfrentamos: se estima que menos de la
mitad de los individuos que presentan algin factor
de riesgo cardiovascular conocen su diagnostico,
que menos de la mitad de ellos reciben un trata-
miento especifico y, a su vez, que menos de la mitad
de los que son tratados alcanzan los objetivos te-
rapéuticos recomendados por las guias de practica
clinica'®,

Estos datos tienen importantes implicaciones de
salud publica. El impacto de los individuos con hi-
perglucemia no diagnosticada en la ECV y riesgo
de mortalidad total de nuestras poblaciones es un
problema infravalorado y cuyas dimensiones po-
drian superar cualquier estimacion. En el Euro
Heart Survey on Diabetes and the Heart, en el que
se reclutoé a 4.196 pacientes con enfermedad coro-
naria procedentes de 110 centros en 25 paises, se
obtuvieron datos contundentes: un 22% de los pa-
cientes atendidos por sindrome coronario agudo
presentaba DM no diagnosticada tras realizar
SOG y un 36% glucemia basal alterada (GBA) y/o
intolerancia a la glucosa (ITG); en estos pacientes
es menos frecuente la normoglucemia que la dis-
glucemia. La proporciéon total de individuos con
DM (conocida + ignorada) se estimo6 en alrededor
del 45%"7. Estudios realizados en pacientes con
ACV muestran resultados similares, con sélo una

minoria de pacientes con normoglucemia tras rea-
lizar SOG'8, El impacto en la mortalidad total no es
conocido.

En nuestro pais, el unico referente previo de eva-
luacién del riesgo de mortalidad en individuos con
DM no conocida y disglucemia prediabética lo en-
contramos en el estudio Lejona. Diez afios después
del estudio inicial, se evaluo el estado vital de la
cohorte y se encontrd un exceso de mortalidad por
todas las causas en pacientes diabéticos proximo
al doble que en los sujetos con tolerancia normal a
la glucosa, exceso de riesgo que resultd estar a ex-
pensas principalmente de los sujetos con DM no
conocida®.

Fuera de nuestras fronteras encontramos varios
estudios. Shaw et al*® analizaron estudios longitudi-
nales de Islas Mauricio, Fiji y Nauru, y encontraron
un riesgo de mortalidad cardiovascular en indivi-
duos con DM no diagnosticada 2 veces mayor que
en personas sin DM solo para los sujetos con glu-
cemia 2 h tras SOG > 200 mg/dl y no para personas
con glucemia en ayunas > 126 mg/dl y glucemia 2 h
tras SOG < 200 mg/dl.

Una revision de la segunda encuesta nacional
NHANES en Estados Unidos, que incluyé a 3.092
individuos con edades entre 30 y 74 anos, encontrd
un riesgo relativo de mortalidad de 2,26 (1,78-2,87)
en individuos con DM diagnosticada, 1,76 (1,17-
2,66) en individuos con DM no diagnosticada y
1,37 (1,05-1,79) en individuos con ITG, compa-
rados con el grupo control con normoglucemia.
Los riesgos relativos de mortalidad cardiovascular
fueron similares.

Los datos mas concluyentes los encontramos en el
estudio DECODE, que incluy6 a 29.714 individuos
de 30-89 anos de 22 cohortes europeas. Se encontrd
un riesgo incrementado de mortalidad por todas las
causas y mortalidad cardiovascular en individuos
con DM no diagnosticada, especialmente para los
sujetos con glucemia 2 h tras SOG > 200 mg/dl, que
mostraron un riesgo relativo de mortalidad similar
al de los sujetos con DM diagnosticada’.

Nuestro estudio presenta limitaciones: la prin-
cipal es el reducido nimero de acontecimientos
mortales disponibles para el analisis. El Estudio
Asturias fue disenado como un estudio trasversal
para estimar las prevalencias de DM2 e ITG, asi
como la proporcién de DM no diagnosticada en la
poblacion asturiana, y el tamafio muestral es sufi-
ciente para estas estimaciones®. La estimacion del
riesgo de mortalidad en los distintos grupos pro-
bablemente habria precisado una cohorte mayor o
un tiempo de seguimiento mas largo para propor-
cionar mayor precisiéon a los resultados. Por otra
parte, la participacion en el estudio de campo ini-
cial no fue completa (el 64% de los sujetos inicial-
mente seleccionados). Esta tasa de participacion
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podria afectar a la representatividad de la muestra
y a la extrapolacién de los datos obtenidos a la po-
blacion general. A pesar de estas limitaciones, inhe-
rentes al propio diseiio del estudio, consideramos
que éste presenta la importante ventaja de analizar
una muestra representativa de la poblacion general
de toda una provincia, incluyendo tanto areas ru-
rales como urbanas con evaluacion inicial completa
mediante SOG, lo cual nos ha dado la oportunidad
no frecuente de poder evaluar la mortalidad de un
numero de sujetos con prediabetes y DM no co-
nocida, hecho casi inédito en nuestro pais. A pesar
del relativamente bajo numero de eventos mortales
analizados, los datos son concordantes con estudios
previos, lo cual refuerza estos resultados.

CONCLUSIONES

En resumen, en nuestro estudio encontramos
un riesgo de mortalidad en poblacion con diabetes
unas 2,5-3 veces mayor que en los individuos con
normoglucemia, con riesgo similar en los sujetos
diagnosticados y los no diagnosticados. Estos resul-
tados, concordantes con estudios previos, reflejan
la importancia de la deteccidon y el tratamiento in-
tensivo de estos individuos para la salud publica de
nuestra poblacion.
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