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Todos ellos

fueron diagnosticados con diabetes.
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productos en todo el mundo.

La ulce Vida: Disfrutando las bebidas sin sentirse culpable

* Mas de 200 millones de personas en todo el mundo seleccionan comidas y bebidas hechas
con edulcorantes bajos en calorias y sin calorias, como el aspartame o la sucralosa, para
satisfacer su deseo de ingerir algo dulce pero sin las calorias que esto conlleva.

« El extracto de estevia es un edulcorante sin calorias de origen natural (de la planta estevia). Es
uno de los edulcorantes mas recientes de amplio uso para disminuir el aztcar y las calorias en

* Los edulcorantes bajos en calorias y sin calorias han estado presentes durante mucho tiempo.
El primer edulcorante bajo en calorias fue descubierto en 1879.

Los edulcorantes bajos en calorias y sin calorias han estado presentes por
mas de un siglo; sin embargo, cuando se trata de controlar el peso, las
personas a menudo olvidan que su uso frecuente para controlar las
calorias puede ayudarnos a alcanzar un peso corporal saludable. La
buena noticia es que nuestro gusto por el dulce puede ser satisfecho por
una variedad de edulcorantes bajos en calorias y libres de calorias que se
usan en miles de productos en la actualidad.

Veamos el ejemplo de las bebidas gaseosas. Las bebidas gaseosas son
muy populares ya que logran satisfacer la necesidad de las personas de
refrescarse, y muchas estan hechas con edulcorantes bajos en calorias o
sin calorias. De hecho, las bebidas son los Unicos productos (excepto por
la goma de mascar) que pueden proporcionar sabor dulce con y sin
calorias. Cada afio, consumimos (INSERTAR CALIFICATIVO, por
ejemplo, volumen bebida gaseosa dietética) en (INSERTAR
REGION). Asi que desde las (INSERTAR variedad de bebidas
gaseosas bajas en calorias y sin calorias en su mercado) hasta
(INSERTAR producto) y hasta (INSERTAR producto), hay variedad de
opciones para cualquier persona que esté cuidando su peso.

La verdad sobre los edulcorantes

A menudo se usan los edulcorantes bajos en calorias y sin calorias en
lugar del azucar, del jarabe de maiz alto en fructosa y de otros
edulcorantes caldricos, y ya que esos edulcorantes son cientos de
veces mas dulces que el azucar, solamente se necesita una pequefia
cantidad para lograr un gran sabor dulce sin las calorias extra. Estos

edulcorantes hacen que equilibrar el consumo de calorias (balance
energético) y el control del peso sea mas placentero, al ayudarnos a
tener un poco de dulce en la dieta a la vez que comemos
adecuadamente y nos mantenemos activos fisicamente.

Un estudio en mas de 9000 adultos descubrié que las personas que
consumen comidas y bebidas libres de azlcar, bajos en calorias o sin
calorias, consumen mas vitaminas y minerales e ingieren menos
calorias en general. Y una encuesta a consumidores realizada por The
Calorie Control Council descubrié que la razén principal por la cual las
personas usan edulcorantes bajos en calorias y sin calorias es para
gozar de una mejor salud en general.

Consejos para un dulce éxito: No tienes que
renunciar a los dulces por completo

+ Busca versiones favoritas de tus comidas y bebidas bajas en calorias,
con menos calorias o sin calorias.

« Prepara comidas con un edulcorante bajo en calorias o sin calorias en
lugar de azulcar.

* Recuerda que cuando se trata de controlar el peso, es importante
equilibrar las calorias que consumes con las que quemas (balance
energético), y eso lo logras consumiendo una dieta adecuada y
equilibrada, combinada con la practica regular de actividad fisica.

Para mas informacién sobre estilos de vida actives y saludables, y acerca de edulcorantes bajos en calorias y libres de calorias, visita el sitio web del Instituto
de Bebidas para la Salud y el Bienestar de la Compaiia Coca-Cola en www.thebeverageinstitute.org.

1Sigman-Grant MJ, Hsieh G. Reported use of reduced-sugar foods and beverages reflect high-quality diets. J of Food Science. 2005;70:542-46.



El 63 % de las personas con diabetes
no han cambiado el largo de sus agujas

desde su diagndstico'

: Se estaran perdiendo de una opcidon mas comoda?
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Instrucciones a los autores

Revista de la Asociacion Latinoamericana de Diabetes

Informacién general

La Revista de ALAD publica investigaciones originales,
revisiones narrativas, consensos, reportes de caso o se-
ries de casos y opiniones de expertos relacionados con
la diabetes o sus patologias asociadas.

Todo manuscrito enviado a la revista ALAD sera eva-
luado por dos revisores independientes, seleccionados
por el Comité Editorial o uno de los Editores Asociados.
Los autores pueden sugerir revisores, pero no se garan-
tiza que la eleccién del Comité Editorial o los Editores
Asociados coincida con la sugerencia de los autores.
Los autores recibiran la evaluacién de su trabajo en no
menos de cuarenta (40 dias), acompafiada de una de
cuatro posibles respuestas editoriales:

e Eltrabajo es aceptado sin cambios para su publicacién.

e El trabajo puede ser aceptado, sujeto a cambios
menores en el manuscrito.

e El trabajo puede ser aceptado, sujeto a cambios
profundos en el manuscrito.

e Eltrabajo no es aceptado para publicacién.

Independientemente de la decisién editorial, los auto-
res recibiran la retroalimentacion de los revisores.

Los autores deben enviar las revisiones en un plazo me-
nor a veinte (20) dias, de lo contrario el manuscrito se
tratara como una remisién nueva e iniciara el proceso
desde el principio.

Tipos de articulos

Investigaciones originales

Son trabajos de investigacidn basica, clinica o aplicada
gue tratan sobre la diabetes, sus patologias asociadas o
sus complicaciones. Los principales criterios de seleccién
seran la originalidad y calidad metodoldgica de los traba-
jos remitidos. Los manuscritos pueden tener hasta 5,000
palabras de longitud incluyendo referencias, pero sin

incluir la hoja de presentacién, el resumen (abstract),
leyendas de tablas ni leyendas de figuras.

Articulos de Revision

Tratan sobre temas de interés en diabetes, pueden ser
solicitadas por el Comité Editorial o enviadas por ini-
ciativa de los autores. En este uUltimo caso, es posible
qgue el Comité Editorial recomiende algunas revisiones
al texto o lo remita a un profesional para revisidon de
estilo. La longitud y nimero de tablas y figuras son las
mismas que para los articulos originales. Las figuras re-
mitidas por los autores seran re-dibujadas por el depar-
tamento de disefio grafico de la revista para garantizar
homogeneidad de estilo.

Reportes de caso o series de casos

Esta seccion se reserva a reportes de uno o varios casos
gue constituyen una oportunidad para describir condi-
ciones infrecuentes pero de alto interés, o resultados
de imagenes diagnosticas que son altamente instructi-
vos para los lectores de la revista. Deben tener menos de
1000 palabras, mas un maximo de una tabla y un grafico.
No deben incluir mas de diez referencias bibliograficas.

Cartas al Editor

Preferiblemente son comentarios a articulos previa-
mente publicados en la revista, asi como datos muy
concisos que complementan un articulo previamente
publicado en la revista. También se aceptan cartas que
expresen hallazgos originales de la practica clinica o que
contribuyan a la misma, y/u opiniones generales sobre
temas concernientes a la diabetes. Deben tener un maxi-
mo de 500 palabras y un maximo de 5 referencias biblio-
graficas, mas una tabla y una figura como maximo.

Documentos de consenso

Sujeto a criterio editorial, la revista se reserva el dere-
cho a publicar documentos de consenso que se consi-




dere son relevantes para los lectores y se enfilan con la
visién y objetivos de la revista. Los consensos se publi-
caran en idioma espafiol.

Opiniones de expertos

Seran solicitadas por el Comité Editorial o los Editores
Asociados internacionales a un experto reconocido en
una determinada area de la diabetologia.

Doble publicacion

Por ninglin motivo se publicaran articulos que ya hayan
sido publicados en otra revista, y el Comité Editorial
realizara las busquedas necesarias para garantizar que
no se realice doble publicacion. Incurrir en doble publi-
cacion puede resultar en la no aceptacion de manus-
critos de los mismos autores en la revista en el futuro.
Sin embargo, se pueden remitir articulos basados en
investigaciones cuyos resultados hayan sido presenta-
dos previamente como poster o presentacién oral en
congresos cientificos.

Remision de los articulos

Los articulos seran remitidos exclusivamente por co-
rreo electronico al Editor-Director de la Revista, Dr. Yu-
lino Castillo, a la siguiente direccién electrénica:

y.castillo@claro.net.do

Solicitando acuso de recibo, el cual se enviarad dentro
de los tres dias siguientes a la remisién del articulo.

Estilo de los articulos

Los articulos deberan ser remitidos como archivo elec-
trénico en formato Word (.doc, .docx) o Rich Text For-
mat (.rtf). Si se emplea otro procesador de texto como
OpenOffice Writer o Word Perfect, se recomienda guar-
dar los manuscritos como .rtf. Se recomienda escribir
los articulos en la fuente Times New Roman, 12 pun-
tos de tamafio. Si se requiere emplear simbolos grie-
gos (por ejemplo en micromolar), por favor escribir el
termino en espafiol, pues los simbolos insertados se
pueden desconfigurar. Los revisores/diagramadores de

la revista se encargaran de reemplazar empleando los
simbolos relevantes.

Los manuscritos tendran las siguientes

secciones:

Hoja de presentacion

Que incluya el titulo del articulo (no mds de 200 letras),
nombre, inicial del segundo nombre y apellido de los
autores, su(s) afiliacion(es), asi como el autor de co-
rrespondencia y su direccion de correspondencia fisica
y electrdnica. Fuentes de apoyo financiero, especifican-
do todas las fuentes de apoyo total o parcial.

Resumen en espaiiol y palabras clave

Que tenga las siguientes cinco secciones: Anteceden-
tes, objetivo, métodos, resultados y conclusion. El re-
sumen no debe exceder 300 palabras y el estilo debe
ser conciso y enfocado en los datos. Se recomienda res-
tringir al minimo el uso de abreviaturas. El resumen no
debe tener referencias bibliograficas. Las palabras clave
deben ser términos DeCS (Descriptores en Ciencias de
la Salud).

Resumen en inglés (abstract) y palabras clave
(keywords)

Traduccidn del resumen en espaiol. Si los autores de-
sean, pueden comisionar al Comité Editorial para que
contrate un traductor. Las palabras clave deben ser tér-
minos MeSH (Medical SubHeadings).

Cuerpo del manuscrito

Incluyendo introduccién, métodos, resultados y discusion
o conclusiones. Para los articulos de revision las secciones
seran diferentes de acuerdo a la tematica del articulo.

Introduccion

Presenta la informaciéon que motivo la realizacion del
estudio y plantea explicitamente la hipdtesis que se
puso a prueba. La introduccidn debe ceiiirse a la infor-
macién pertinente a la investigacién realizada y no es
una revision de tema.
Materiales y Métodos

Esta seccion debe describir los sujetos, animales, 6r-

N°4

Revista de la ALAD

Ul




Revista de la ALAD \/ 3 N°4

ganos, tejidos o células estudiados. Se deben enunciar
claramente los instrumentos, reactivos, kits, aparatos
y procedimientos en un nivel de detalle suficiente para
permitir la replicaciéon de los resultados encontrados.
Se deben mencionar los métodos estadisticos emplea-
dos, y la razén para su escogencia. Cuando se hayan
realizado experimentos en seres humanos, se debe ex-
plicitar si los procedimientos respetaron normas éticas
concordantes con la Declaracion de Helsinki (actualiza-
da en 2000) y si fueron revisados y aprobados por un
comité de ética. Dicha aprobacién puede ser solicitada
por el Comité Editorial de la Revista. Se deben incluir
claramente los farmacos y compuestos quimicos em-
pleados, con su nombre genérico, sus dosis y vias de
administracién. Toda informacién que permita la iden-
tificacion individual de un paciente debe ser suprimida
del manuscrito, solo se presentara informacion agrega-
da o acumulada, o fotografias en las que los pacientes
hayan sido claramente de-identificados.

Resultados

Deben seguir el orden sugerido por las preguntas de
investigaciéon planteadas en la introduccién. La infor-
macion puede ser presentada en texto, tablas o figuras
pero sin repeticion.

Discusion y conclusiones

La longitud de la discusidn y su nivel de elaboracidn de-
ben ser conmensurados con los hallazgos del estudio.
Se debe evitar sobreinterpretar los resultados. Es reco-
mendable incluir sugerencias sobre nuevas preguntas
de investigacidn resultantes de los hallazgos presenta-
dos. No debe ser una revision de tema en si misma.

Agradecimientos
Es una expresion de agradecimiento sélo a personas e insti-
tuciones que hicieron contribuciones sustantivas al trabajo.

Referencias

Los articulos originales pueden incluir hasta un maximo

de 50 referencias bibliograficas, los articulos de revi-
sién pueden incluir hasta un maximo de 200 referen-
cias bibliograficas. El formato debe ser el de el Comité
Internacional de Editores de Revistas Medicas (ICMJE
— www.icmje.org). Las referencias se citaran en orden
numérico y entre paréntesis en el punto relevante en
el texto. Se incluirdn solo los tres (3) primeros autores
de cada articulo citado, seguidos por la abreviatura et
al. Se recomienda citar la literatura primaria mas que
revisiones previas.

Tablas

Las tablas deben ser claras y legibles, el tamafio de
fuente empleado no puede ser inferior a 10 puntos, y
debe ser el mismo para diferentes secciones de la ta-
bla. No fusionar celdas en sentido vertical (no fusionar
“renglones”), pues esto frecuentemente hace que el
formato de la tabla se pierda al abrirlo en otra versién
del procesador de palabra. Cada tabla debe iniciar en
una nueva pagina, y la leyenda correspondiente a cada
tabla debe estar en la pagina inmediatamente subsi-
guiente.

Figuras

Las figuras deben estar incrustadas dentro del mismo
archivo del manuscrito general, si se requieren ver-
siones de mayor resolucién se solicitaran al autor de
correspondencia. Es preferible insertar imagenes .jpg,
.tif o .bmp. Si es imposible insertar las figuras dentro
del archivo del manuscrito, favor enviarlas en formato
.pdf en archivos separados. La resolucion minima re-
comendada para las figuras enviadas es 600 dpi. Cada
figura debe iniciar en una nueva pagina, y la leyenda
correspondiente a cada figura debe estar en la pagina
inmediatamente subsiguiente.
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| manejo nutricional de la diabetes mellitus per-
sigue los siguientes objetivos:

1. Alcanzar y mantener niveles deseables de gluce-
mia (tanto en ayunas como postprandial), hemog-
lobina A1C vy lipidos séricos.

2. Mantener un estado nutricional éptimo.
3. Alcanzar y mantener un peso corporal saludable.

En la practica clinica, para la consecucion de estos ob-
jetivos, a cada paciente diabético se le suministra un
plan de alimentacion. Para facilitar este proceso, se ha
disefado una lista de intercambio de alimentos o sis-
tema de equivalentes de alimentos, que clasifica a los
alimentos en diferentes grupos. Este sistema se funda-
menta en el hecho de que diferentes alimentos com-
parten un valor nutricional similar en lo concerniente
al contenido de calorias y nutrientes. Asi, los alimentos
en cada una de las listas contienen practicamente la
misma cantidad de carbohidratos, proteina, grasa y ca-
lorias. El primer sistema de equivalentes se desarrollo
en los Estados Unidos de Norteamérica, precisamente

Co-editor y Co-director de la Revista ALAD
caguilarsalinas@yahoo.com

con el objetivo de manejar la dieta de las personas con
diabetes. Posteriormente, tal sistema fue incorporado
y adaptado para ser utilizado en otros paises. La Aso-
ciacion Americana de Diabetes (ADA, del inglés Ameri-
can Diabetes Association), clasifica a los alimentos en
los siguientes 6 grupos:

Almidones y panes.
Carnes.

Vegetales.

Frutas.

Lacteos.

Grasas.

oukwbNpeE

En este niumero de la Revista de la Asociaciéon Latinoa-
mericana de Diabetes, Ana Arauz y colaboradores (1),
nos presentan una interesante modificacion de la lista
de intercambio de alimentos de la ADA, para ser adap-
tada a los habitos alimentarios de la poblacién de Costa
Rica. Estas modificaciones podrian eventualmente ser
incorporadas a los planes de alimentacion de muchos
de nuestros paises de Centro América, que tienen pre-
ferencias culinarias y estilos de alimentacidon muy simi-
lares. En nuestra vision, la principal modificacién que
se realizé a la lista de intercambios de la ADA fue que
el grupo de las leguminosas se separd de las harinas
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o cereales (almidones y panes), “por ser un alimento
basico en la dieta en Costa Rica y por su aporte de fi-
bra dietética” (1). Esto ya habia sido hecho por quienes
elaboraron el Sistema Mexicano de Alimentos Equiva-
lentes, por razén de que, como fue mencionado, en el
sistema estadounidense, las leguminosas se incluyen
dentro de los equivalentes de cereales y estos dos gru-
pos de alimentos difieren en su contenido no sdélo de
fibra dietética, también de carbohidratos y proteinas.
Asi, un equivalente de cereales contiene 15 gramos de
carbohidratos y 2 gramos de proteinas, mientras que
un equivalente de leguminosas tiene 20 gramos de car-
bohidratos y 8 gramos de proteinas.

En suma, el ajuste de las listas de intercambio a los ha-
bitos y preferencias nutricionales de nuestros paises
latinoamericanos, constituye un paso de avance para
facilitar el calculo de las raciones de alimentos a consu-
mir e integrarlas como herramienta de educacién para
manejar la dieta de personas afectas no solo de diabe-
tes, también de otras enfermedades que afectan a la
sociedad actual, incluida la obesidad, la dislipidemia y
los trastornos cardiovasculares.

Los doctores Yulino Castillo y Carlos Aguilar Salinas de-
claran no tener ningun conflicto de interés en la redac-
cion del presente editorial.

Referencias:

1. Arduz AG, Roselld M, Guzman S et al. Atencién nu-
tricional de la diabetes mellitus: modificacién de las
listas de intercambio en Costa Rica. Rev Asoc Lati-
noam Diabetes 2013;3:543-553.
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Cuanta masa de células beta hay que perder para

desarrollar diabetes?

How much beta-cell mass has to be lost in order to develop diabetes?
Meier et al. Diabetologia 2012;55:1346-1354
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s bien sabido que tanto la diabetes tipo 1 como la
diabetes tipo 2 y varios tipos de diabetes secun-
daria se acompafian de una pérdida progresiva de
masa o funcién de células beta, hasta que se supe-
ra un umbral por debajo del cual el organismo no es capaz
de regular los niveles glucémicos. Sin embargo hasta hace
poco no era bien sabido donde residia ese umbral, des-
de un punto de vista histolégico. En un creativo estudio
llevado a cabo en Alemania, se estudiaron 82 pacientes
que fueron sometidos a cirugia pancreatica por pancrea-
titis crénica (34), adenomas pancreaticos (13), tumores
periampulares (7), carcinomas pancreaticos (20) o tu-
mores mucinosos intraductales (8). Los pacientes fueron

sometidos a una prueba de tolerancia a la glucosa antes
de la cirugia, y en el espécimen quirurgico se midié que
porcentaje del area celular total del pancreas estaba re-
presentado por células con inmunohistoquimica positiva
para insulina (células beta). Asi, la pregunta central que el
estudio buscaba resolver era: Cual es el nivel de drea de
células beta, por debajo del cual aparece la diabetes?

Tras dividir el grupo de pacientes estudiados segun ter-
tiles de 4rea de células beta, se hallé un patrén muy
interesante: las curvas de glucosa, insulina y péptido C
durante la PTOG eran practicamente idénticas entre el
primer y segundo tertil, pero el drea bajo de curva de glu-
cosa era mucho mas alta, y el area bajo la curva de insuli-
na y péptido C mucho mas baja; en pacientes en el tertil
mas bajo de area de células beta. Dicho de otra manera:
Se requiere perder dos tercios (o alrededor del 65%) de la
masa de células beta para desarrollar un déficit secretor
suficientemente severo como para que se acompafie
de hiperglucemia.

Una fuente de variacién que no podia controlarse era el
area anatomica del pancreas que se estudio (en 70% de
los pacientes se extrajo la cabeza del pancreas, mientras
gue en el 30% restante se extrajo la cola del pancreas).
Sin embargo los autores compararon el area promedio de
células beta entre las dos regiones, y no hubo diferencias
significativas (contrario al concepto ampliamente difundi-
do, que afirma que hay mas islotes en la cabeza del pan-
creas).
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En dltimas, este estudio documentd por primera vez, de
forma directa, el umbral de masa de células beta (me-

http://www.foxnews.com

os inhibidores de cotransportadores de sodio-

glucosa (Sodium-Glucose Transporters — SGLT),

son una nueva familia de medicamentos antidia-

béticos, que reducen la glucemia y el peso indu-
ciendo glucosuria al inhibir la reabsorcién tubular de
la glucosa filtrada en el glomérulo renal, y en algunos
casos también la absorcidn intestinal de glucosa libre.
Al ser medicamentos de reciente desarrollo y aproba-
cion, la mayoria de estudios que han evaluado su efica-
cia son fase 2 y han tenido duraciones en el orden de
los 4 meses a un afio.

Recientemente se publicd el primer estudio a 78 se-
manas (un afio y nueve meses) que evalud eficacia y

dida indirectamente a través del area de células beta)
gue se debe perder para desarrollar déficit secretor de

insulina e hiperglucemia.

Primer estudio a mediano plazo con inhibidores SGLT

First long-term study of SGLT inhibitors
Ferranini et al. Diabetes Care 2013;36:4015-4021

seguridad de un inhibidor SGLT (empaglifozina), en pa-
cientes con diabetes tipo 2. Fue un estudio con control
activo, que contd con 2 subestudios, uno de compara-
cion abierta de empaglifozina en monoterapia (5, 10 o
25 mg/dia) contra metformina de liberacion controla-
da 1,000 mg/dia, y otro de adiciéon de empaglifozina
(“add-on”, 1, 5, 10, 25 o 50 mg/dia) a metformina; en
este segundo grupo el comparador era sitagliptina 100
mg/dia. El estudio fue una continuacion de un estudio
de busqueda de dosis éptima, que inicialmente habia
durado 12 semanas.

En el subestudio de monoterapia, las reducciones de
Alc (%) en los grupos de metformina XR, empaglifozina




10 mg y empaglifozina 25 mg fueron respectivamente
-0.56, -0.34 y -0.47. El porcentaje de pacientes que al-
canzé la meta glucémica de una hemoglobina Alc<7%
al final del seguimiento fue muy similar en los tres gru-
pos (31% en metformina XR, 31.9% en empaglifozina
10 mg, 32.1% en empaglifozina 25 mg). En el estudio de
adicion a metformina, las reducciones de Alc (%) en los
grupos de sitagliptina 100 mg + metformina, empaglifo-
zina 10 mg + metformina y empaglifozina 25 mg + met-
formina fueron respectivamente -0.40, -0.34 y -0.63. El
porcentaje de pacientes que alcanzé la meta glucémica
de una hemoglobina Alc<7% al final del seguimiento
fue 36.8% en el grupo de sitagliptina 100 mg + metfor-
mina, 27% en el de empaglifozina 10 mg + metformina
y 44.6% en el de empaglifozina 25 mg + metformina.

La frecuencia absoluta de pacientes con eventos adver-
sos serios fue muy similar con los tres agentes que se

evaluaron, pero la frecuencia de infecciones micdticas
genitourinarias fue mayor en los grupos de empaglifo-
zina (3.0 — 5.5%) que en los comparadores (1.8% para
metformina, 0% para sitagliptina + metformina). Dado
el potencial diurético inherente al mecanismo de accién
de los inhibidores SGLT, en todos los participantes se
determinaron los niveles plasmaticos de sodio, potasio,
calcio, fosfato y magnesio. No se evidencié ninguna alte-
racion en ninguno de los grupos. Un hallazgo inesperado
fue una reduccidn de los niveles de acido urico en los
grupos de empaglifozina, entre 0.7 y 0.85 mg/dL.

Este importante estudio se suma al cuerpo de eviden-
cia que sustenta esta nueva familia de medicamentos,
y que eventualmente se tendrd que complementar con
estudios de puntos finales cardiovasculares y microvas-
culares

Microalbuminuria: ; Existe un valor “normal”?

Microalbuminuria: Is there a “normal value”?
Ruggenenti et al. ] Am Soc Nephrol 2012,23: 1717-2

www.changingdiabetesaccess.com

e ha demostrado ampliamente que el diag-
nostico de microalbuminuria es un poderoso
predictor de la aparicién de insuficiencia renal
avanzada que requiere didlisis o trasplante en

pacientes con diabetes tipo 2. Sin embargo, muchos
profesionales se cuestionan de dénde aparecid es el
valor a partir del cual se puede decir que alguien tiene
“microalbuminuria positiva”, en ultimas un rifidn com-
pletamente normal no deberia dejar escapar ninguna
albumina (peso molecular: 64Kda) a la orina. Si bien las
diferentes sociedades de diabetes y nefrologia han lle-
gado a un consenso sobre los valores que se emplearan
como puntos de corte para cada técnica (albuminuria
aislada, relacidon albumina/creatinina, orina minutada
o recoleccién de orina en 24 horas), no es claro si una
mayor excrecién de albumina dentro del rango consi-
derado “normal” se asocia con desenlaces negativos en
pacientes con diabetes tipo 2, en especial con eventos
cardiovasculares, la principal causa de muerte en pa-
cientes con diabetes tipo 2. Este vacio de conocimiento
fue abordado por un estudio italiano, recientemente
publicado.

Los autores estudiaron 1,208 pacientes con diabetes
tipo 2, que serian considerados “normoalbuminuricos”
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(excrecion urinaria de albumina menor a 20 microgra-
mos/ minuto o menor a 20 mg en 24 horas). Los pa-
cientes habian sido participantes del estudio BENEDICT
(BErgamo NEphrologic Dlabetes Complications Trial),
un estudio finalizado hace ya una década, que encontré
una menor incidencia de microalbuminuria con la ad-
ministracién de un inhibidor de enzima convertidora de
angiotensina (IECA) (trandolapril), sélo o en combina-
cidn con un antagonista de los canales del calcio no di-
hidropiridinico (verapamil). Dados los resultados del es-
tudio BENEDICT original, todos los pacientes recibieron
terapia con IECA, pero los investigadores aprovecharon
para continuar el seguimiento, en el caso de esta publi-
cacién por nueve afios mas después de la finalizacion
de BENEDICT.

El nivel cuantitativo de microalbuminuria (recordemos
que todos los pacientes eran “microalbumindricos”),
fue un predictor independiente de la ocurrencia de un
evento cardiovascular, aun después de corregir para el
efecto de los principales factores de riesgo cardiovascu-
lar conocidos. Lo mas impactante es que la asociacién

entre nivel de albuminuria y riesgo existié a todos los
niveles, incluso personas con excreciones urinarias de
albumina entre 1y 2 microgramos/minuto, tuvieron un
riesgo cardiovascular superior a aquellos con un nivel
menor a 1 microgramo por minuto.

Algo interesante y con mucha relevancia es que en
aquellos pacientes que durante el estudio BENEDICT
original recibieron terapia con IECA, la relacién entre
microalbuminuria dentro del rango normal y riesgo
cardiovascular no existio. Asi pues, la terapia con IECA
parece reparar algun daio en el sistema cardiovascular
gue se manifiesta como microalbuminuria, y que even-
tualmente lleva a un evento cardiovascular (probable-
mente efectos mediados por el endotelio).

Este estudio nos invita a reconsiderar el concepto de
microalbuminuria normal, y a explorar en detalle la re-
lacion costo-beneficio que existiria entre el tratamiento
de cualquier nivel de microalbuminuria y la prevencion
de eventos cardiovasculares.

Mensajes de texto: Un nuevo aliado en la

prevencion de diabetes.

Text messages: A new ally in the prevention of diabetes
Rachamandran et al. Lancet Diabetes Endocrinol 2013; 1: 191-98

http://news.emory.edu

arios estudios han demostrado que el cambio
terapéutico en el estilo de vida previene la
progresion a diabetes tipo 2 en personas que
tienen riesgo de desarrollarla. Pero la pregun-
ta relevante en este momento es: Como lograr que las
personas hagan ese cambio? Ya no se trata de demos-
trar su eficacia, sino de buscar estrategias efectivas
para implementarlo.
Dado que los teléfonos celulares son una tecnologia
econdmica, ampliamente accesible y popularizada en
todos los segmentos de la poblacién, un grupo de in-
vestigacion en Chennai, India, evalud cudl era el impac-
to de emplear mensajes de texto al celular como un
mecanismo para establecer y reforzar habitos de vida
saludable, y asi prevenir la diabetes en hombres que
tenian alto riesgo de desarrollarla.




Después de tamizar mas de 8,000 pacientes con una
prueba de tolerancia a la glucosa inicial y otra confir-
matoria, se detectaron 537 pacientes con glucemia de
ayuno alterada o intolerancia a la glucosa, que fueron
asignados aleatoriamente a recibir una intervencién
preventiva a través de mensajes de texto (Short Mes-
sage Service — SMS) al teléfono celular, o una inter-
vencion control de cuidado estandar. Los SMS estaban
basados en el modelo transtedrico de cambio conduc-
tual, el cual contempla cinco fases (precontemplacion,
contemplacion, preparaciéon, accién y mantenimiento).
La idea por supuesto era que los pacientes pasaran has-
ta la ultima fase con la ayuda y refuerzo de los mensajes
de texto. Después de determinar en qué fase del proceso
se encontraba cada participante al inicio del estudio, se
enviaban mensajes que reforzaran su transicion al paso si-
guiente. Por ejemplo, para alguien en fase de precontem-
placidon un mensaje podria ser “La actividad fisica ayuda a
mantener niveles normales de azucar en la sangre”, mien-
tras que para alguien en la fase de preparacidn podria ser
“éAmarrado al escritorio? Toma una caminata para relajar
tu mente y tu cuerpo”, y para alguien en la fase de man-

tenimiento podria ser “éTe perdiste varias caminatas este
mes? iNo hay problema, empieza hoy!”. Eran mas de 60
mensajes diferentes que nunca se repetian para la mis-
ma persona en un periodo de seis meses.

Tras dos afos de seguimiento, el 27% de los participan-
tes en el grupo control desarrollaron diabetes, mien-
tras que soélo el 18% de los pacientes en el grupo SMS
la desarrollaron. La reduccion absoluta del riesgo fue
9%, para un NNT de 11, es decir; se necesitaria inter-
venir sélo a 11 personas (con una estrategia barata, ac-
cesible y muy segura) para prevenir un nuevo caso de
diabetes.

Este estudio nos ensefié grandes lecciones sobre la im-
portancia de la creatividad y la recursividad en la bus-
gueda de la mejor intervencién, sobre lo eficaces que
pueden ser intervenciones comportamentales cons-
tructivas y positivas, y sobre la importancia de vincular
la practica médica y la salud publica con las tecnologias
de la informacion y las comunicaciones.
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Articulo de revision

PPAR delta: Su rol en el metabolismo

PPAR delta: Its role in metabolism

Florez M
Meédica Interna, Hospital Universitario Fundacion Santa Fe de Bogotd
Facultad de Medicina, Universidad de los Andes, Bogotd, Colombia

Mendivil CO
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Los Receptores Activados por Proliferadores de Peroxi-
somas (Peroxisome Proliferator Activated Receptors —
PPARs) son una familia de receptores nucleares cuyos
ligandos son sustancias de naturaleza lipidica. Las tres
isoformas de PPAR (alfa, delta — también llamado PPAR
beta - y gamma) tienen diferente distribucién y efectos
fisiologicos, siendo el PPAR delta el Unico para el cual no
existen hasta el momento agonistas farmacoldgicos dis-
ponibles para uso clinico. Estudios in vitro, en modelos
animales de knock-out y sobreexpresion, asi como estu-
dios preclinicos en primates no humanos y en pacientes,
sugieren que la activacidon de PPAR delta se acompana
de desacoplamiento mitocondrial (menor produccién de
ATP con la misma oxidacion de nutrientes) y aumento
en la oxidacion de acidos grasos, lo cual resulta en re-
duccion de la resistencia a la insulina, mejoras en la ho-
meostasis lipidica y prevencién de la obesidad inducida
por la dieta. Se han desarrollado varios agonistas PPAR
delta sintéticos, algunos de los cuales se encuentran
actualmente en fase Il de investigacién, mostrando re-
sultados prometedores en la mejoria del perfil de ries-
go cardiometabdlico y la inflamacién cronica.

Abstract

PPARs (Peroxisome Proliferator Activated Receptors —
PPARs) are a family of nuclear receptors whose ligands
are lipids. The three isoforms of PPAR (alpha, delta —
also called PPAR beta — and gamma) show a different
tissue distribution and physiological effects. PPAR delta
is the only isoform for which a pharmacological ago-
nist is not yet available for clinical use. In vitro, knock-
out, overexpression, non-human primate and human
studies suggest that the activation of PPAR delta is
accompanied by mitochondrial uncoupling (less ATP
production for the same rate of nutrient oxidation)
and increased fatty acid oxidation, both of which re-
duce insulin resistance, improve lipid homeostasis and
prevent diet-induced obesity. Multiple synthetic PPAR
delta agonists have been developed, some of which
are currently in phase Il of drug development, showing
promising results on cardiometabolic risk factors and
antiinflammatory properties.



La actual epidemia de obesidad y diabetes es un pro-
blema de dimensiones extremas, que contribuye de
forma importante a lo ocurrencia de sindromes coro-
narios agudos y de forma global a la morbimortalidad
cardiovascular (1,2). Esta situacion ha motivado la bus-
queda de nuevos blancos terapéuticos que permitan
un mejor control glucémico vy lipidico en personas con
obesidad, diabetes y sus patologias asociadas. Entre
dichos blancos terapéuticos, destacan los receptores
nucleares activados por proliferadores de peroxisomas
(PPARs).

Receptores activados por proliferado-

res de peroxisomas (PPARs)

Los PPARs pertenecen a la superfamilia de recepto-
res nucleares (3), hasta el momento se han identifica-
do tres isoformas basicas: PPAR alpha (NR1C1), PPAR
gamma (NR1C3) y PPAR delta (también llamado PPAR
beta) (NR1C2) (4). Estructuralmente, los PPARs tienen
5-6 regiones estructurales (A-F). El dominio amino-ter-
minal incluye las regiones AB y es diferente entre las
3 isoformas. La regulacién de PPARs por mecanismos
diferentes a la unién del ligando (por ejemplo, por fos-
forilacidn), se da en este dominio. La regidn C contiene
el sitio de unidn al DNA, los segmentos de DNA a los
cuales se unen los PPARs se llaman PPRE (Peroxisome
Proliferator-Responsive Element). El dominio D contie-
ne los sitios de unidn para los cofactores, esenciales
para la regulacion de la expresién génica por PPARs. El
dominio carboxi-terminal incluye las regiones Ey Fy es
el lugar al que se unen los ligandos, que son de natura-
leza lipidica (5). En la Figura 1 se resume la conforma-
cion estructural de los PPARs.

Cada isoforma de PPAR se expresa de forma tejido es-
pecifica de acuerdo a su funcidn. Asi por ejemplo, PPAR

PPAR delta: Su rol en el metabolismo

alpha se expresa en higado, rifndn, musculo esquelético,
cardiomiocitos, placenta y glandulas suprarrenales (3).
Por su parte, PPAR gamma se expresa principalmente
en tejido adiposo (6), aunque también se expresa en
mucho menor grado en musculo liso vascular y macroé-
fagos (3). El PPAR delta se expresa de forma virtualmen-
te ubicua (7), pero es particularmente alta en intestino,
musculo esquelético y tejido adiposo.

El gen que codifica para PPAR delta contiene 9 exones,
de los cuales los exones 1-3 no se traducen y los exones
4y 9 solo se traducen parcialmente, esto genera multi-
ples variables de edicidn, lo cual es importante porque
puede definir la funcion de la isoforma especifica de
PPAR delta. Por ejemplo, PPAR delta-2 posee una activi-
dad negativa y reprime la transactivacion de PPAR delta
mediante su unién competitiva con los PPRE (4).

Como para el resto de la familia PPAR, los ligandos en-
ddgenos de PPAR delta incluyen acidos grasos poliinsa-
turados (PolyUnsaturated Fatty Acids - PUFAs) o acidos
grasos saturados de cadena larga, retinaldehido y algu-
nos eicosanoides tales como la prostagladina A1, el leu-
kotrieno B4 o la prostaciclina (PGI2) (8,9). La unién de
PPAR a su ligando resulta en un cambio conformacional
que le permite interactuar con diferentes co-represores
y co-activadores, para asi activar un plan transcripcional
gue afecta multiples genes, algunos al alza y otros a la
baja (10). Posterior a su activacion por el ligando, PPAR
ingresa al nucleo, se heterodimeriza con otros recepto-
res nucleares como el RXR (receptor retinoide X), luego
el complejo PPAR-RXR se libera de sus co-represores
(SMRT, NcoR, BCL6) y se adhiere a las secuencias PPRE
(4). Una vez sucede esto, el dominio D de PPAR delta se

Figura 1. Esquema de la conformacién estructural de los PPARs.

Modificaciones Uniona Union de Unidn de
regulatorias DNA coactivadores ligandos
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une a co-activadores como SRC-1 (steroid receptor co-
activator 1) o PCGla y puede iniciarse la transcripcién
(o represion, dependiendo del coactivador reclutado)
de los genes objetivo, entre ellos varios que codifican
para proteinas con un papel metabdlico:

e Los transportadores de acidos grasos CD36 y FABP3
(activacion), lo cual incrementa la entrada de aci-
dos grasos, del espacio extracelular al citoplasma
(11).

e La proteina CPT1 (Carnitina-PalmitoilTransferasa 1)
(activacion), esencial para el ingreso de los acidos
grasos a la mitocondria, donde pueden ser beta-
oxidados.

e La enzima acetyl-CoA carboxilasa (represién). Esta
enzima cataliza la sintesis de malonil CoA, el primer
paso de la biosintesis de acidos grasos.

e La enzima PDK4 (kinasa de la piruvato deshidroge-
nasa) (activacion), encargada de fosforilar e inac-
tivar la piruvato deshidrogenasa, frenando la pro-

duccidn de acetil CoA y llevando a la inactivacién
funcional del ciclo de Krebs y del metabolismo ae-
robio (12) (Figura 2).

La inhibicidon del metabolismo aerobio por PPAR delta
se asocia a mayor fatigabilidad muscular y a una menor
fuerza pico (75-90%), un efecto que podria limitar el
uso de agonistas PPAR delta en personas mayores (13).

La expresion de PPAR delta y de su coactivador PGC1
aumenta con el ayuno o el ejercicio regular (4,8), como
parte de la respuesta de adaptacion para obtener ener-
gia a partir de acidos grasos cuando hay escasez de
hidratos de carbono o cuando la demanda energética
es prolongada y requiere activacidon del metabolismo
anaerobio (14,15). Durante el ayuno PPAR delta funcio-
na como un sensor de acidos grasos circulantes a nivel
hepatico (16). Su activacién disminuye la producciéon
hepatica de glucosa mediante la promocidén de la utili-
zacion local de glucosa por los hepatocitos en tres vias
fundamentales: glucdlisis y via de las pentosas fosfato
(que oxidan intracelularmente la glucosa evitando su
salida a circulacién) y sintesis de glucégeno (que al pro-

Figu ra 2. gfectos metabdlicos celulares de la activacion de PPAR delta. FABP3: Fatty Acids Binding Protein 3, RXR: Receptor X del Gcido 9-cis
retinoico, CPT-1: Carnitin-Palmitoil Transferasa-1, ACC: Acetil-CoA carboxilasa, PDK4: Cinasa 4 de la piruvato deshidrogenasa, PDH: Piruvato
deshidrogenasa, AMPK: Cinasa dependiente de AMP, GLUT4: Glucotransportador tipo 4.
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mover el almacenamiento intracelular de glucosa evita
su salida a circulacién) (16).

PPAR delta induce indirectamente la transformacién
de fibras musculares de contraccién rapida (tipo Il) a
fibras musculares de contraccion lenta y alta resistencia
(tipo 1) por medio de su co-activador PCG-1 alpha (17) o
bien, su activacién puede asociarse a hiperplasia de las
fibras musculares mediante un mecanismo aun desco-
nocido (15). De hecho, los ratones que sobre-expresan
PPAR delta pueden correr hasta dos veces la distancia 'y
el tiempo que los ratones control y por eso se les llamd
“ratones de maratén” (18). Sin embargo, la estimula-
cion farmacoldgica de PPAR delta en ratones wild-type
no tiene tal resultado (19).

El fendmeno de desacoplamiento mitocondrial induci-
do por la activacién de PPAR delta produce un balan-
ce ATP/AMP negativo, el cual promueve la activacién
de AMPK y se asocia a un aumento en la captacién de
glucosa en el musculo esquelético (17). Adicionalmen-
te, la sobreexpresion de PPAR- & se correlaciona con el
aumento en la expresiéon de GLUT-4 y de lactato deshi-
drogenasa B (20).

La expresidon aumentada de CD36 y de FABP3 secunda-
ria a la activacion de PPAR delta resultaria en la acumu-
lacion de acidos grasos y LDL oxidado en macréfagos,
formando células espumosas sobre la intima; de no ser
por la induccion simultanea del catabolismo de tales
productos, la potenciacion en la expresion de ABCA1
(lo cual promueve el transporte reverso de colesterol)
(21), y la inhibicion de factores proinflamatorios como
MCP-1, interleucina 1 beta y metaloproteinasas de ma-
triz. Estos ultimos efectos hacen que el balance neto
sea hacia disminucion en la migracion de macrofagos
y aumento en la estabilidad a la placa aterosclerética.

Efectos fisiolégicos y clinicos de la

activacion de PPAR delta

En el caso de PPAR alpha y PPAR gamma existen ago-
nistas selectivos de uso clinico como los fibratos vy las
tiazolidindionas, respectivamente. Aunque hasta el
momento no hay ningun agonista PPAR delta en uso
clinico, existen multiples agonistas sintéticos derivados
del acido fenoxiacético tales como GW501516 (GlaxoS-
mithKline, 2001) (22), GWO0742 (GlaxoSmithKline) (22),
GW610742X (GlaxoSmithKline), L165041 (Merck) (23),

PPAR delta: Su rol en el metabolismo

KD3010 (Kalypsys) (24), MBX-8025 (Metabolex, Jans-
sen) (25) y TIPP-401 (26) que activan PPAR delta con
una selectividad importante (Figura 3).

Entre las isoformas de PPAR, PPAR delta es la isoforma
mas prevalente en los cardiomiocitos, donde inhibe la
remodelacidn cardiaca mediante la inactivacién de NF-
kB. El uso del agonista L165041 ha demostrado dismi-
nuir la acumulacién de calcio intracelular y por tanto
la fosforilacion de FAK (Focal Adhesion Kinase - Kinasa
de Adhesidn Focal) la cual participa en procesos de mi-
gracién, proliferacion e hipertrofia celular (27). Por otra
parte, el uso del mismo agonista en ratas con obesidad
inducida por la dieta ha generado reducciones en la ex-
presidn de leptina, resistina y un aumento de la expre-
sién de adiponectina y la visfastina en tejido adiposo
(28).

Un efecto interesante del agonismo PPAR delta, que
hasta el momento se ha demostrado tan solo en un mo-
delo murino, es reducir la expresién del transportador
de colesterol del borde en cepillo intestinal (Niemann-
Pick C1-likel, el transportador inhibido por ezetimibe),
reduciendo la absorcion de colesterol. La relevancia de
este mecanismo en humanos esta aln por esclarecerse
(29). También en ratones, el agonismo PPAR delta es
capaz de atenuar la ganancia de peso inducida por una
dieta hipercaldrica, disminuyendo la resistencia a la in-
sulina y mejorando el control glucémico (30). En rato-
nes crénicamente alimentados con jarabe de maiz rico
en fructosa, el uso del agonista PPAR delta GW0742
resultd en la atenuacidn en el aumento de peso y del
proceso inflamatorio hepatico asociado debido a una
menor expresidn de fructocinasa respecto al control
(31). Otros efectos observados en estos animales in-
cluyen menores concentraciones séricas de acido uri-
co, albuminuria y mieloperoxidasa, menor expresion
de ICAM-1 (Ligando para el receptor CD11b/CD18 en
los neutrofilos) y MCP-1 (proteina quimioatrayente de
monocitos), atenuacidn de la activacién del inflamoso-
ma NLRP3 (nucleotide-binding domain and leucine-rich
repeat protein 3), menor actividad de caspasa-1 (me-
diador clave de la apoptosis celular), reduccion en el cli-
vaje de pro-interleucina 1B. En células endoteliales hu-
manas en cultivo, el uso de agonistas PPAR delta se ha
acompanado de menor expresion a nivel endotelial de
moléculas de adhesién celular como VCAM-1, ICAM-1,
MCP-1 o la E-selectina, un perfil de accién anti-inflama-
torio y antiaterosclerdtico (32).
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Figu ra 3. Agonistas PPAR delta.
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En un modelo mas cercano al humano (monos Rhesus
obesos y con resistencia a la insulina), la administracion
del agonista GW5015516 resulté en un aumento de
79% en los niveles de colesterol HDL, asociado a un au-
mento en la expresion de las apolipoproteinas propias
de las HDL: ApoAl y ApoA2 en 43% y 21% respectiva-
mente. Los animales también experimentaron disminu-
cion de lainsulinemia de ayuno en 49%, disminucion de
29% en el colesterol de LDL y disminucion de los trigli-
céridos de ayuno de VLDL en un 50% (33).

Un estudio preclinico en seis voluntarios sanos evalud
el efecto de la administracion de GW0742 en huma-
nos durante 2 semanas (34). Los participantes tuvie-
ron reducciones de colesterol LDL, ApoB, triglicéridos
y acidos grasos no esterificados circulantes, todo ello
junto a una reduccion media del 20% del contenido de
grasa hepatica. Un segundo estudio con un tamafio de
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muestra mas importante (181 participantes con obesi-
dad o sobrepeso y dislipidemia) (25), evalud el uso de
MBX-8025 a dosis de 50-100 mg/dia también durante 2
semanas. Al final del estudio los participantes que re-
cibieron MBX-8025 evidenciaron disminuciones en los
niveles de trigliceridos, ApoB, VLDL (13-17%), IDL (5-
11%) y LDL (13-14%), particularmente de LDL densas y
pequefias (40-48%). En un estudio de mayor duracién
(8 semanas), empleando la misma molécula a las mis-
mas dosis en un grupo de 166 pacientes también con
sobrepeso y dislipidemia se encontrd un resultado si-
milar. La terapia con MBX-8025 se tradujo en descensos
de: ApoB-100 (20-38%), LDL (18-43%), triglicéridos 26-
30%, acidos grasos libres (16-28%), proteina C-reactiva
ultrasensible (43-72%) y una muy modesta elevacién
del colesterol HDL (1-12%). El agonista fue seguro y
bien tolerado, y produjo el hallazgo inesperado de una
reduccién en las concentraciones plasmaticas de tran-
saminasas hepaticas (35).




En suma, el impacto benéfico de la activacion de PPAR
delta sobre el balance energético, la homeostasis lipidi-
ca, la inflamacion, la resistencia a la insulina y la obesi-
dad inducida por la dieta lo hace un blanco altamente
deseable para el manejo de trastornos metabdlicos y
cardiovasculares. Si no se presentan problemas relacio-
nados con seguridad, es muy probable que en los proxi-
mos afios los agonistas PPAR delta entren a engrosar el
arsenal terapéutico contra las enfermedades metabdli-
cas cronicas.
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Antecedentes: La tetrahidrobiopterina (BH4) es un
cofactor esencial para la sintesis de dxido nitrico. La
disminucién de la sintesis de BH4 o su oxidacién a di-
hidrobiopterina (BH2) provoca disfuncion endotelial y
participa en los mecanismos que llevan al desarrollo de
inflamacidn vascular y aterosclerosis.

Objetivo: Evaluar si existe una correlacién entre los ni-
veles de biopterinas y el grosor de la intima-media ca-

rotidea en pacientes con diabetes mellitus tipo 2.

Métodos: Se evaluaron 30 pacientes normotensos con
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diabetes mellitus tipo 2, en quienes se determinaron
los valores séricos de biopterinas mediante cromato-
grafia liquida de fase reversa con fluorescencia. Adi-
cionalmente en todos los pacientes se midié el grosor
intima media de la pared distal de las arterias cardtidas
comun e interna por ultrasonido modo B. El grosor in-
tima media se correlaciond con los niveles séricos de
biopterinas mediante el coeficiente de correlacion de
Pearson.

Resultado: No encontramos una correlacion significa-
tiva entre los valores de biopterinas y el grosor intima
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media, sin embargo, obtuvimos una correlacién inversa
significativa

(r=-0.63, p<0.001) entre el grosor intima media y el in-
dice tetrahidrobiopterina /dihidrobiopterina.

Conclusion; Nuestros resultados muestran que el indi-
ce BH4/BH2, mas que los valores absolutos de biopte-
rinas, podria constituirse en un marcador de dafo vas-
cular.

Palabras Clave: Tetrahidrobiopterina; Dihidrobiopteri-
na; Indice BH4/BH2; aterosclerosis; disfuncidon endote-
lial; diabetes mellitus tipo 2.

Abstract

Background: Tetrahydrobiopterin (BH4) is an essential
cofactor for the biosynthesis of nitric oxide. Reductions
in the biosynthesis of BH4, or increases in its conver-
sion to dihydrobiopterin (BH2), provoke endothelial
dysfunction and participate in mechanisms that lead to
the development on vascular inflammation and athe-
rosclerosis.

Aim: To evaluate if there exists a correlation between
serum levels of BH4 and carotid intima-media thickness
in patients with type 2 diabetes.

Methods: Thirty normotensive patients with type 2 dia-
betes were evaluated. Serum levels of biopterins were
measured by reverse-phase high performance liquid
chromatography with fluorescent detection. Additio-
nally, CIMT of the common and internal carotid arteries
was measured in all participants employing B-mode
ultrasound. The correlation between serum levels of
BH4, BH2 and the BH4/BH2 ratio and CIMT was estima-
ted using the Pearson correlation coefficient.

Results: We did not find a significant correlation bet-
ween either plasma BH4 or BH2 and CIMT. However,
we found a statistically significant negative correlation
between the BH4/BH2 ratio and CIMT (-0.63, p<0.001).

Conclusion: Our results show that the BH4/BH2, more
than the absolute concentration of either biopterin,

might become a marker of vascular damage.

Keywords: Tetrahydrobiopterin, dihydrobiopterin, BH4/

BH2 ratio; atherosclerosis, endothelial dysfunction,
type 2 diabetes mellitus.

El endotelio vascular conserva la integridad del sistema
vascular, controla la contraccién y relajacién vascular,
inhibe la adhesién plaquetaria, evita la proliferacidn de
las células musculares y mantiene un estado antiinfla-
matorio (1). Para ello es esencial una adecuada dispo-
nibilidad de dxido nitrico (ON). La disfunciéon endotelial
se presenta cuando la biodisponibilidad del ON dismi-
nuye, lo que lleva a un estado que facilita el dafio vas-
cular y el desarrollo de aterosclerosis (2).

La tetrahidrobiopterina (BH4) es un cofactor indispen-
sable para el funcionamiento de la sintasa de 6xido ni-
trico (eNOS). Cuando los niveles de BH4 decrecen (por
disminucién en su sintesis o aumento en la oxidacion),
hay un desacoplamiento entre el oxigeno y el proceso
de oxidacidn de L-arginina, lo que genera aniones supe-
roxido y menor produccién de éxido nitrico, lo cual a su
vez da lugar a disfuncién endotelial. (3)

Por otra parte, el aumento del estrés oxidativo dentro
de la célula endotelial favorece que BH4 se oxide a di-
hidrobiopterina (BH2), que carece de actividad como
cofactor, pero compite con BH4 por el dominio de oxi-
genasa de eNOS. Mayores niveles de BH2 interfieren
con la actividad de la enzima, reduciendo la produccion
de ON y generando disfuncidon endotelial (2). Algunos
autores han postulado que el indice BH4/BH2 es mas
importante que los valores de BH4 para mantener un
adecuado funcionamiento de la eNOS (4).

La evaluacion ultrasonografica de las arterias cardtidas
con medicidn del engrosamiento intima media, se ha
utilizado como pardmetro adecuado para la deteccidn
de aterosclerosis, siendo un procedimiento confiable,
reproducible y no invasivo (5,6), y que tiene valor pre-
dictivo para la aparicion de enfermedad vascular cere-
bral oclusiva (6).

El objetivo de este estudio es evaluar la correlacién en-
tre los niveles séricos de biopterinas y el grosor intima/
media de la arteria carétida comun e interna en pacien-
tes normotensos con diabetes mellitus tipo 2 (DM2).




Correlacion entre los niveles de biopterinas y el grosor intima media en pacientes con diabetes mellitus tipo 2

Evaluamos 30 pacientes normotensos con diabetes
mellitus tipo 2 de mas de un afio de evolucién, en quie-
nes se realizd determinacion de niveles séricos de BH4
y BH2 por cromatografia liquida de fase reversa con
fluorescencia, el personal del equipo que realizd estas
determinaciones desconocia la naturaleza del estudio.

Todas las muestras se tomaron por puncion venosa (15
ml), después de un ayuno de 8 horas, en tubos sin an-
ticoagulante, las muestras fueron centrifugadas a 800
rom durante 15 minutos, posteriormente se separo el
suero para ser procesado. Se hicieron en forma inme-
diata las determinaciones de glucosa sérica (glucosa
oxidasa), creatinina sérica (Jaffé), perfil de lipidos con
colesterol (CHOD-PAP) y triglicéridos (triglicérido-PAP),
colesterol de LDL por la formula de Friedewald en quie-
nes presentaron valores de triglicéridos < 400 mg/dl, y
por determinacion directa en pacientes con triglicéri-
dos plasmaticos superiores a 400 mg/dL. Las muestras
para cuantificacion de biopterinas se congelaron a -70°
C hasta el momento de la determinacién.

Se excluyeron pacientes con cualquiera de las siguien-
tes condiciones: Insuficiencia cardiaca, insuficiencia
hepatica (aminotransferasas séricas aumentadas a mas
del doble de su limite superior normal), insuficiencia
renal (creatinina sérica > 2.5 mg/dL), diabetes melli-
tus tipo 1, hipertensién arterial, historia de abuso de
alcohol o drogas psicotropicas. Se excluyeron también
pacientes con glucemia de ayuno > 180 mg/dL. ingesta
de blogueadores del eje renina angiotensina, estatinas
o tiazolidindionas.

En todos los pacientes se evalud la presencia de ate-
rosclerosis carotidea mediante la determinacion, con el
paciente en decubito supino y el cuello en hiperexten-
sién, del grosor intima media de la pared arterial distal
de las arterias carétidas comun e interna al final de la
diastole, utilizando ultrasonido en modo B con doppler
color de alta definicion (ESAOTE Megas GP, Italia) con
un transductor anular de 10 MHz, todas las valoracio-
nes fueron realizadas por el mismo ultrasonografista
certificado, quien desconocia el protocolo. El maximo
grosor intima media se correlaciond con los niveles sé-
ricos de biopterinas, el método estadistico empleado
fue el coeficiente de correlacion de Pearson.

El estudio fue aprobado por el comité de bioética e in-
vestigacidn del Hospital General de Ticoman SS DF. Se
realizé de acuerdo a la declaracién de Helsinki. Los pa-
cientes dieron su consentimiento informado por escri-
to antes de ser incluidos.

Resultados

Las caracteristicas basales de los pacientes se muestran
en la Tabla 1. Los valores del grosor intima media en
las carétidas de estos pacientes tuvieron un valor pro-
medio de 1.41 +/- 0.16 mm. Los niveles circulantes de
biopterinas que obtuvimos fueron en promedio: BH4:
7.06 +/- 3.5 nmol/L, BH2: 9.18 +/- 2.7 nmol/L, indice
BH4/BH2: 0.87 +/- 0.4. Cuando correlacionamos los
niveles de biopterinas con el grado de engrosamiento
intima-media, no encontramos una correlacion signifi-
cativa para los niveles séricos de BH4 (r=-0.05, p>0.1,
Figura 1), ni los de BH2 (r=0.17, p>0.1, Figura 2).

Sin embargo, al correlacionar el indice BH4/BH2 con
el maximo grosor intima media, encontramos una co-
rrelacidn inversa significativa (r=-0.63, p<0.001) entre
ellos. (Figura 3)

En este trabajo encontramos una correlacién inversa
significativa entre los niveles séricos del indice BH4/

Tabla 1. caracteristicas basales de los pacientes.
Los valores son promedio +/- DS,

Edad (afos) 58 +/- 10
Sexo (M/F) 13/17
Glucemia (mg/dl) 135 +/- 25
Hemoglobina glucosilada (%) 6+/-1
LDL (mg/dl) 127 +/- 32
Tension arterial sistolica (mm Hg) 124 +/-9
Tension arterial diastolica (mm Hg) 74 +/-5
IMC 304 +/-5
Microalbuminuria (mg/24 horas) 392.4 +/- 64
Duracion de la diabetes (afos) 8.48
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Fig ura 1. correlacién entre tetrahidrobiopterina sérica y grosor de la intima media carotidea.

Los valores son promedio +/- DS,
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Fi gura 2. Correlacion entre dihidrobiopterina sérica y grosor de la intima media carotidea.
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R = -0.63. p<0.001

Figura 3. Correlacidn entre relacion BH4/BH2 séricas y grosor de la intima media carotidea.

R = -0.63. p<0.001
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Correlacion entre los niveles de biopterinas y el grosor intima media en pacientes con diabetes mellitus tipo 2

BH2 con el grosor intima media en sujetos con DM2,
lo cual apoya el nexo entre disfuncién endotelial, DM2
y aterosclerosis. El disefio del estudio con la determi-
nacién de los niveles de biopterinas y el grosor intima
media por personal ajeno al estudio, evita sesgos en
la interpretacién de los resultados, ademas, de incluir
pacientes diabéticos sin tratamiento con inhibidores
del eje renina-angiotensina, y sin ingesta previa de es-
tatinas ni glitazonas -fdrmacos que modifican los nive-
les de biopterinas- (2), lo que permite tener resultados
confiables que permiten hacer un analisis objetivo y lle-
gar a conclusiones validas. Aunque reconocemos que el
trabajo tiene algunas limitaciones, a que el tamafio de
la muestra es pequefio y no es un estudio comparativo.

La DM2 es promotora de disfuncion endotelial e infla-
macion vascular, ambas involucradas en el desarrollo
de aterosclerosis (7). Uno de los mecanismos que re-
cientemente se han asociado a la presencia de disfun-
cion endotelial es el proceso de desacople de la enzima
sintasa de oxido nitrico debido a pérdida del cofactor
BH4, lo cual genera disminucién en la sintesis de ON
(2). De hecho, una de las principales causas de disfun-
cion endotelial en animales de experimentacién es la
reduccion en la disponibilidad de BH4. (8)

En base a la evidencia experimental, una reduccién de
la biodisponibilidad de BH4 es un componente impor-
tante en los mecanismos que llevan al dafio vascular,
por ello es de esperarse una correlacién inversa entre
niveles de BH4 y grosor intima media, aunque en nues-
tro estudio dicha correlacién inversa fue débil, y no al-
canzé significancia estadistica.

Algunos autores han propuesto que la oxidacion de BH4
a BH2 sea la causa mas comun de disfuncion endotelial
que lleva a enfermedad vascular (9), por lo que es espe-
rable que el aumento de los niveles de BH2 se acompa-
fe de mayor dafio vascular, lo que explica la correlacién
(aunque sin alcanzar significancia) entre niveles de BH2
y grosor intima media que encontramos en este estu-
dio. Se ha reportado que los valores del indice BH4/BH2
disminuyen conforme aumenta el numero de factores
de riesgo en los pacientes (4). Si el indice BH4/BH2 nos
da informacidn sobre el estado de ambas biopterinas,
es razonable que se un mejor marcador de dafio vascu-
lar que los valores de BH4, como encontramos en este
trabajo, con una significativa correlacién inversa entre
el indice BH4/BH2 y el grosor intima media.

Hasta donde sabemos, este es el primer reporte sobre
la correlacion del indice BH4/BH2 con el grosor intima
media, algunos estudios previos comentan que el indi-
ce correlaciona mas que los valores de BH4 con la vaso-
dilatacién mediada por flujo (4), lo mismo sucede con
la vasodilatacién coronaria inducida por acetilcolina.

Al ser la medicién ultrasonografica del grosor intima
media un marcador de riesgo para presentar enferme-
dad vascular cerebral (6), su correlacion con el indice
BH4/BH2 permite proponerlo como un marcador mas
de riesgo, y como una herramienta util para seleccio-
nar a los pacientes que requieran un manejo mas inten-
so para reducir el riesgo de presentar complicaciones
cardiovasculares y cerebrovasculares, aunque esto re-
quiere ser confirmado en otro estudio. Estos hallazgos
podrian tener interesantes implicaciones terapéuticas,
diversos estudios tanto en animales como en humanos
han mostrado que la administracién de BH4 mejora la
funcién endotelial y la vasodilatacion mediada por flu-
jo (11). Asi, el uso de farmacos que aumenten los ni-
veles de BH4 y mejoren este indice, como estatinas e
inhibidores del sistema renina angiotensina (2), que se
sabe mejoran la funcién endotelial y reducen la morta-
lidad cardiovascular, posiblemente tengan en este efec-
to sobre biopterinas parte del mecanismo por el que
ofrecen dichos beneficios, aunque este hecho requiere
confirmacidn en otro estudio.

En conclusion, aunque no encontramos una correla-
cion significativa entre los valores de biopterinas y el
grosor intima media, nuestros resultados muestran que
una asociacion inversa significativa entre el indice BH4/
BH2 con el grosor intima media de las arterias cardtidas
en pacientes con diabetes mellitus tipo 2, quienes son
considerados de alto riesgo cardiovascular. Nuestros
resultados sugieren que el indice BH4/BH2 podria cons-
tituir un marcador de riesgo cardiovascular en estos pa-
cientes, aunque su utilidad para detectar pacientes con
altas probabilidades de presentar complicaciones car-
diovasculares y cerebrovasculares debera corroborarse
en estudios posteriores.
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Articulo original

Atencion nutricional de la diabetes mellitus:
modificacion de las listas de intercambio en
Costa Rica

Nutritional treatment of diabetes mellitus: Modification of exchange lists in Costa Rica
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Antecedentes: Las listas de intercambio de alimentos
son herramientas Utiles para realizar los calculos die-
téticos que sustentan los planes de alimentacion de
personas con diabetes, por ello es importante que es-
tén adaptadas a los habitos alimentarios y al contexto
socio-educativo. Costa Rica carece de listas nacionales,
se utilizan las de otros paises con las consecuentes va-
riaciones en nomenclatura, tamafio de porcién de ali-
mentos y nutrientes. Tampoco se cuenta con un instru-
mento para el plan de alimentacion derivado de estas
listas. Por eso se modificaron las listas de intercambio
de la Asociacidn Americana de Dietistas, que son las de
mayor uso.

Objetivos: Ofrecer al nutricionista un instrumento téc-
nico adaptado al pais, que unifica el cdlculo de dietas
en diabetes y brindar a los pacientes, un instrumento
de planeacion de su alimentacién con un formatoy len-
guaje sencillo que considere los habitos alimentarios
de la poblacién Costarricense.
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Metodologia: Se definieron los alimentos locales y se
determind su peso y tamafio de porcidén habitual. Se
aplicaron factores de conversién cuando fue necesario
y se simplificé la forma de medir las porciones. En la
plantilla de célculo, ademas de energia, carbohidratos,
grasas y proteinas, se incluyd el contenido de acidos
grasos saturados, monoinsaturados y poliinsaturados,
acidos grasos trans, colesterol y fibra con la informa-
cion nacional disponible.

Resultados: Las listas de intercambio modificadas se
organizaron en grupos y sub grupos de alimentos de
acuerdo con su valor nutritivo. Se elaboré la lista de
alimentos que conforman cada grupo y su tamafio de
porcion, asi como el instrumento del plan de alimenta-
cion que se entrega a los pacientes.

Conclusion: La unificacion de los instrumentos que el
nutricionista utiliza en la consulta y el plan de alimenta-
cion elaborado facilitan el proceso educativo nutricio-
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nal para el control de la diabetes.

Palabras clave: diabetes, dieta, alimentacion, listas de
intercambio, nutricion.

Abstract

Background: Food exchange lists are the basis of a
meal planning system for people with diabetes. Even
though they are a useful tool it is important to adapt
them to the eating habits and to the socio-educational
level of each country. Given the variety of lists used in
Costa Rica, with different food groups, nomenclature
and portion sizes, we modified the American Dietetic
Association lists, which are the most used in the cou-
ntry, to unify the methodological processes for dietary
calculations.

Aims: To offer a tool for diet calculation adapted to Cos-
ta Rican food habits and to design an eating plan based
on the modified list for the patients.

Methods: Local foods were defined and their weight
and usual portion size were determined. Conversion
factors were applied when necessary, and the procedu-
re for the calculation of portion size was simplified. In
the calculation sheet, besides carbohydrate, lipids and
protein, the content of saturated, monounsaturated
and polyunsaturated fats was included, as well as the
trans fats, cholesterol and fiber contents for each food;
according to available national data.

Results: A modified exchange list is presented. It was
organized in groups and subgroups according to nutri-
tional value. Also the summary eating plan is presen-
ted.

Conclusion: The unification of nutritional tools for
counseling and the designed eating plan for patients
facilitate educational processes for diabetes manage-
ment.

Keywords: diabetes, diet, exchange lists, nutrition.

La alimentacién es considerada un pilar fundamental
para el control de la diabetes y existe evidencia del
efecto positivo que tiene la terapia nutricional profesio-
nal cuando se incorpora como parte del tratamiento;

el control glucémico de los pacientes mejora y la he-
moglobina glucosilada (Alc) se reduce entre 1y 2% (1).
Varios estudios han demostrado que al mejorar el valor
de la Alg, el riesgo de complicaciones macro y micro
vasculares se reduce, por eso las acciones terapéuticas
deben orientarse a mantener la glucemia dentro de los
parametros normales (2,3).

Los sistemas efectivos para la individualizacidn del plan
de alimentacidn en diabetes se basan sobre todo en el
calculo de la ingesta de carbohidratos, por el efecto di-
recto que tienen éstos sobre la glucemia (3,4,5). El plan
de alimentacidn debe ser disefiado de acuerdo con las
necesidades individuales, la condicion de salud, los ha-
bitos alimentarios, la disponibilidad de alimentos, las
preferencias personales, entre otros (6,7). Es impor-
tante acompafiarlo de una intervencién educativa para
que el aprendizaje dietético tenga el efecto esperado
sobre la glucemia (2,7,8). Sin embargo, la adherencia
a un plan de alimentacién es dificil de controlar, tanto
para las personas con la enfermedad como para el per-
sonal de salud (9).

La busqueda de métodos que faciliten la prescripcidon
y la adherencia al plan de alimentaciéon en diabetes es
constante y se han utilizado varias herramientas para
sistematizar y simplificar los procedimientos dietéticos,
con el fin de contribuir efectivamente al control glu-
cémico (7,10,11). En la década de 1,950, la Asociacion
Americana de Diabetes (ADA) desarrollé y validé las
listas de intercambio de alimentos las cuales agrupan
los alimentos en funcién de su similitud en el aporte
de energia, proteinas y carbohidratos (7,9,12,13). Este
instrumento simplifica y da variedad a la alimentacién
de las personas con diabetes, al no tener que pesar los
alimentos para controlar la ingesta de carbohidratos.
En el 2008, las mencionadas listas se revisaron y actua-
lizaron, orientandolas a la promocidn de una alimenta-
cion saludable y a la reduccidn del riesgo de enferme-
dades cardiovasculares. También se destaca el respeto
de los habitos alimentarios, el disfrute de las comidas
y la recomendacion de restringir alimentos solamente
cuando existe evidencia cientifica que sustente esa res-
triccion (14). Es indiscutible la utilidad de las listas de
intercambio para disefiar los planes de alimentacién;
sin embargo, éstas fueron elaboradas para usuarios de
otro contexto socio-educativo y cultural.
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En el caso de Costa Rica, los profesionales en nutricién
de la Caja Costarricense de Seguro Social (CCSS), han
realizado diversas modificaciones a las listas de inter-
cambio para adaptarlas a las personas con diabetes.

Los objetivos del presente trabajo son: ofrecer al pro-
fesional en nutricién un instrumento técnico basado en
las listas de intercambio de ADA y adaptado al pais, que
unifica el calculo de dietas en diabetes. Asi mismo, brin-
dar a las personas con diabetes, un instrumento para el
plan de alimentacién con formato y lenguaje sencillo
adaptado a los habitos alimentarios de la poblacidn.

Con el fin de disefiar un programa de intervencién edu-
cativo nutricional en diabetes mellitus, profesionales
en nutricion de la CCSS con experiencia clinica en los
tres niveles de atencidon de salud del pais y de la Uni-
dad de Salud y Nutricién del Instituto Costarricense de
Investigacién y Ensefianza en Nutricidn y Salud (INCIEN-
SA) conformaron un grupo para tal fin.

Parte de las actividades de este programa es la unifica-
cion de procedimientos e instrumentos para los cdlcu-
los dietéticos y planes de alimentacidn para la atencién
de los usuarios con diabetes en la CCSS, por lo cual se
realizé un diagndstico, que consistid en la recopilacién
y analisis de los instrumentos para calculo de dietas,
asi como, de los formatos de plan de alimentacién uti-
lizados en la atencidon nutricional del mismo, los cuales
fueron facilitados por las nutricionistas de la CCSS de
los tres niveles de atencion.

Este diagndstico evidencid que las listas de intercambio
que se utilizan con mayor frecuencia en la CCSS son: La
lista de intercambio de alimentos para la diabetes de la
ADA, 2008 (14), el Sistema Mexicano de Equivalentes
(15) y Las Listas de Intercambio de Alimentos de Colom-
bia, 2001 (16). Se determind que entre las diferentes
listas hay variaciones en el tamafio de la porcién para
un mismo alimento, por ejemplo el arroz, diferente nu-
mero de nutrientes, asi como distinta nomenclatura
para los mismos grupos de alimentos, entre otros (1).

Con base en este analisis y por ser las mas utilizadas en
el pais para el calculo de dietas, el grupo de profesiona-
les de nutricién decidié realizar la modificacion y adap-

tacion de las listas de intercambio de ADA (14). Para
dicho proceso se acordé realizar lo siguiente:

¢ |ncluir alimentos locales de uso frecuente sin mar-
cas comerciales y platillos preparados.

e Pesar y medir el tamafio de porcién de los alimen-
tos locales a incluir.

e Aplicar factores de conversion de alimentos de cru-
do a cocido, de peso bruto a neto o escurrido de
acuerdo a las técnicas culinarias locales.

e Adaptar, simplificar y unificar los tamafios de por-
cion a medidas caseras considerando el grado so-
cioeducativo y cultural de los usuarios.

e Ampliar la plantilla de cdlculo dietético para incluir
otros nutrientes como acidos grasos saturados,
monoinsaturados y poliinsaturados, acidos grasos
trans, colesterol y fibra dietética utilizando la infor-
macién nutricional disponible en las tablas de com-
posiciéon de alimentos de Costa Rica (17,18).

¢ Incluir informaciéon nutricional suministrada por
empresas locales de productos lacteos, carnicos,
pollo y pescado.

Cuando no se contdé con informaciéon nacional se man-
tuvieron los valores establecidos en las listas de inter-
cambio de la ADA (14). También, para el instrumento
gue se entrega a los pacientes se decidié incluir la mis-
ma clasificacién utilizada en las lista de intercambio
modificadas.

Resultados

En la Tabla 1, se anotan los principales cambios que se
realizaron a las lista de intercambio de ADA, en general
se agregaron otros nutrientes. Se sustituyd el nombre
de “almidones” por “harinas” y el de “verduras” por
“vegetales”, términos comunes utilizados en nuestro
pais. El grupo de leguminosas se separd de las harinas,
por ser un alimento basico en la dieta del costarricense
y por su aporte de fibra dietética. En leches y carnes
se mantienen los subgrupos; el grupo de las grasas se
dividio en tres subgrupos para identificar los acidos gra-
sos de mayor presencia en cada uno. Asi mismo, en el
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Tabla 1. Modificaciones a la lista de intercambios de la Asociacion Estadounidense de Diabetes (American Diabe-
tes Association —ADA), para ser adaptadas a la poblacion costarricense.

ADA

ADA Modificada

Leches

° Se mantienen sub-grupos
° Se agregan nutrientes

Almidones

® Se cambié nombre a harinas
® Se separan las leguminosas
® Sesimplifican tamafios de porcion

Frutas

® Se simplifican tamafos de porcion
® Seincluyd la fibra

Verduras sin almiddén

® Se cambidé nombre a vegetales

Carnes y sustitutos

® Se mantienen sub-grupos
® Seincluyeron otros nutrientes

Grasas

® Seincluyen sub-grupos
® Seincluyeron otros nutrientes

Dulces, postres y otros carbohidratos

® Se cambié nombre a azlcares
® Se simplifican tamafios de porcidn
® Se eliminaron los postres

Alcohol

® No seincluyé

grupo de las frutas y harinas se modificé el tamafio de
porcion. Se incluyd un grupo denominado “azicar” que
incluye Unicamente, azlcar de mesa, tapa de dulce y
jalea o mermelada, el tamafo de porcion es una cucha-
radita y miel de abeja cuyo tamafio de porcién es una
cucharada. No se incluye alcohol en estas listas.

En la Tabla 2 se presentan las listas de intercambio mo-
dificadas, disenadas en una plantilla en Excel, como la
herramienta unificada que facilita al profesional en nu-
tricion el calculo dietético de los planes de alimenta-
cion para las personas con diabetes. En estas listas de
intercambio modificadas se incluyen, ademds de ener-

gia, carbohidratos, grasas y proteinas, otros nutrientes;
colesterol, acidos grasos saturados, acidos grasos po-
liinsaturados, acidos grasos monoinsaturados, acidos
grasos trans y fibra dietética. Las listas estan organi-
zadas en grupos y sub grupos de alimentos de acuerdo
con su valor nutritivo y los valores se expresaron por
porcion diaria comestible.

Los alimentos de cada grupo y el tamaiio de porcién
se presentan en las siguientes tablas. En la tabla 3 se
muestran los alimentos del grupo de harinas, legumi-
nosas, frutas y vegetales asi como las diferentes formas
de medir el tamafio de porcion. El grupo de las hari-
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Tabla 2. Plantilla del cdlculo dietético.

Alimento Porciones| Carbohidratos | Proteina | Grasa Total Saturada |Polinsaturados| Monoinsaturados Trans Colesterol| Fibra Kcal
Leche entera 1 12 8 8.0 4.9 0.2 1.9 0.8 34.0 - 150
Leche descremada 1 12 8 0.7 0.4 0.0 0.3 0.1 6.2 - 90
Leche semidescremada 1 12 8 5.0 3.0 0.1 1.3 0.4 15.1 - 120
Harinas 1 15 3 1.2 0.4 0.4 0.4 0.1 - 2.0 80
Leguminosas 1 20 8 1.0 0.3 0.4 0.3 0.1 - 7.0 120
Fruta 1 15 - - - - - - - 3.0 60
Vegetales 1 5 2 - - - - - - 20 25
Azucar 1 5 - - - - - - - - 20
Carne baja grasa 1 - 7 2.6 1.3 0.1 1.0 0.2 25.0 - 51
Carne media grasa 1 - 7 5.6 2.7 0.2 21 0.5 30.0 - 78
Carne alta grasa 1 - 7 7.6 3.7 3.1 2.8 0.6 30.0 - 96
Grasa saturada 1 - - 5.0 2.8 0.9 1.3 0.2 - - 45
Grasa monoinsaturada 1 - - 5.0 0.6 0.8 3.5 0.0 - - 45
Grasa poliinsaturada 1 - - 5.0 0.6 3.0 1.2 0.1 - - 45

Tabla 3. Alimentos de los grupos de harinas, leguminosas, frutas y vegetales y tamafo de porcion de las listas de

intercambio modificadas.

Tamaiio de porcidn

Harinas

Media taza

Arroz, pastas o macarrones, cereal en hojuelas, picadillos o puré de papa, platano verde y
maduro, camote, yuca, arracache, raiz de chayote, malanga.

4 dedos de la mano de mujer

Platano, camote, tiquisque, fiampi, fiame, yuca y pan baguette

Unidad

1 papa mediana, 1 guineo, 1 elote pequeiio, 1 tajada de pan cuadrado, 1 bollito de pan, 1
paquete de galleta soda o maria, 2 canelones, 2 tortillas pequefias o 1 casera, 1 tortilla de
trigo, 1 a 2 pejibayes medianos.

Otras medidas

3 cucharadas soperas de avena cruda en hojuelas o molida, maicena o vitamaiz, 3 tazas de
palomitas de maiz sin grasa

Leguminosas

Media taza cocida

Frijoles negros, rojos, blancos, garbanzos, lentejas, cubaces, arvejas secas, gandul

Frutas

1 taza

Meldn, papaya, sandia, pifia, frutas picadas mixtas, fresas, mango, nisperos, nances

Unidad del tamario del pufio de la
mano de mujer

Manzana, caimito, marafién, guayaba, mango, mandarina, naranja, limoén dulce, melocotdn,
nectarina, durazno, ciruela, pera, anona, cas, manzana de agua, nispero

Media taza

Jugo de frutas sin azucar agregada, uvas

otras unidades

1 banano pequeiio (criollo) o % grande, 6 unidades de jocotes, 6 mamones chinos, 10
unidades de nisperos, 1 rebanada de pifia, sandia o papaya.

Vegetales

1 taza crudo 6
media taza en cocido

Ayote tierno o sazon, berenjena, berros, brécoli, coliflor, chayote, espinacas, flor de itabo,
frijol nacido, hongos, mini vegetales, palmito, pepino, rabano, remolacha, tomate, vainica,
zanahoria, zapallo, zuchini y otras hojas.

Los vegetales de consumo libre son lechuga, repollo, chile dulce, cebolla, apio, ajos, culantro,
albahaca, cebollin, tomillo, orégano, perejil, puerros
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Tabla 4. Alimentos del grupo de leche y yogurt y tamaiio de porcion de las listas de intercambio modificadas.

Leche y yogurt

Descremados

Semi descremados

Altos en grasa

<=1% de grasa

2% grasa

Mas de 3% grasa

Leche liquida descremada, leche
deslactosada, leche agria 'y
yogurt descremado

Leche liquida, delactosada, yogurt
semidescremado

Leche en polvo
Leche integra

Tabla 5. Alimentos del grupo de las grasas y tamafio de porcion de las listas de intercambio modificadas.

Tamaiio de porcion Grasa saturada

Grasa monoinsaturada

Grasa
poliinsaturada

1 cucharadita Manteca vegetal mantequilla

margarina regular

Aceite de girasol
aceite de maiz
aceite de soya

Aceite de canola,
aceite de oliva

1 cucharada

Mayonesa regular

2 cucharaditas Margarina liviana

10 unidades 6 un octavo (1/8)
de taza

Mani, nueces, almendras,
semillas de marafidn

Un cuarto (1/4) de unidad
mediana

Aguacate

nas incluyd los cereales y vegetales harinosos como
raices, tubérculos y platanos, en el tamano de porcién
usual para este contexto, el cual se consensud a media
taza para harinas y a media para las leguminosas; en
el grupo de los vegetales, el tamano de porcion varia
dependiendo de la forma de consumo, sea en crudo o
en cocido. Para las frutas el tamafio consensuado es de
1 taza por porcion.

El grupo de la leche y yogurt, y de grasas se subdividio
de acuerdo al contenido o al tipo de grasa por porcion
(Tablas 4 y 5). Los cortes populares de carne de res, pes-

cado, pollo, cerdo y quesos se detallan en la Tabla 6 y
éstos se agruparon de acuerdo al contenido de grasa por
porcién cocida. Se emplearon los nombres de cortes de
carnicerias populares y los factores de conversidén segin
el habito de consumo nacional, por ejemplo, frito para
la carne molida, hervido para la carne quititeiia. Es pro-
bable que algunos nombres de carnes cambien en otros
paises, sin embargo, el contenido de grasa permite ubi-
carlas en la categoria correspondiente.

Con la informacién anterior y considerando el grado
socioecondmico y cultural de la poblacién, se elabord




Tabla 6. Alimentos de los grupos carnes y sustitutos y tamafio de porcion de las listas de intercambio modificadas.

Atencion nutricional de la diabetes mellitus: modificacion de las listas de intercambio en Costa Rica

Carnes y sustitutos

Res, pescado, pollo, cerdo y quesos (tamafio porcion 30 gramos)

Baja grasa

Media grasa

Alta grasa

2-10% grasa

> 10-15% grasa

> 15-20% grasa

0.6 a 3 gramos de grasa

3.1 a 4.5 gramos de grasa

4.6 a 6 gramos de grasa

Bistec punta
. Lomo paleta P “T-bone”
Alipego . de solomo L
. . Mano de piedra . Gallinilla
Res: lomito, cacho de vuelta de Bistec lomo . Cecina (falda)
. Posta de bolita Lengua
lomo, cacho de paleta (para sudar) | Bistec paleta Churrasco
. . Posta de paleta . Mondongo
posta de cuarto sin grasa Bistec vuelta de e Costilla ,
. . Quititefia Higado de res
molida especial lomo, . Jarrete ,
Trocitos de res . Corazon de res
cola o punta de lomo Centro de pecho , Molida popular
L Posta raton Rabo
Lomo delmdnico Pecho con .
Hueso de pescuezo grasa Lomo de aguja

Pescado: Corvina, corvineta, trucha,
atun escurrido, dorado, tilapia

Muslo completo sin piel
Muslo deshuesado

Pechuga con piel y con hueso
Pollo entero

Cadera de muslo

Pollo: muslito de muslo sin piel,
pechuga deshuesada sin piel

Muslo completo con piel alas
Muslito de alas
Menudos

Posta de pierna con piel Cabeza de chuleta
Trocitos de cerdo Costilla

Chuleta desrifionada (pequefia) Falda o panzada
Lomo de cerdo, posta de paleta, carne molida Patas o pezufias

Cerdo: posta de cerdo sin piel,
lomito de cerdo

Cuajada, quesos reducidos en grasa (con menos | Queso fresco tipo turrialba, duro o
de 12%) semiduro
Procesado blanco o amarillo Mozarella

Queso cottage
Queso ricotta

................................................................................................................................................................................... N
P

el documento plan de alimentacién para los usuarios  cm, en este formato los alimentos se agrupan por color

o listas de intercambio (Figura 1), en donde el profe- vy la ubicacién de los grupos, estan definidos estratégi- %

sional en nutricién indica el nimero de porciones por  camente para facilitar el proceso educativo. Las prime- I

grupo de alimentos de acuerdo a las necesidades indi-  ras dos columnas (harinas, leguminosas, leche y yogurt g

viduales. El formato tiene una dimensién de 42 cmx 27 vy frutas) agrupan los alimentos que aportan 15 gramos 8
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Tabla 7. Glosario de nombres comunes de alimentos utilizados en las listas de intercambio modificadas. Tomado de la referencia (22).

Alimento Término

Agua dulce Agua de caia dulce, agua de panela

Aguacate Aguacatillo, aguacatdn, avocado, coyo

Anona Anona blanca, chirimoya, manola

Apio Esmirnio, macedonio

Arracache Arracacha

Arveja Chicharos, petit pois

Ayote Auyana, calabaza, castellano, chaucha, chilacayote, gliicoy, moranga, pipidn, zambo

Banano Guineo, majoncho, minimo, platano, roatan

Broécoli Brecdl, brdcolo, bréculi

Caimito Cainito

Camote Batata, boniato, papa dulce

Cas Arrayan

Cebolla Cebola, cebolao

Chayote Cayote, cidrayote, chata, cidrapapa, chinta, chuchuchinta, echinta, guisayote, giisquil,
inchital, lacayote, pateste, perulero, tallén

Chile dulce Aji dulce, chile, pimiento, chiltepe, chiltoma, guindilla, mishquiucho, morrén, pimiento
morrdn, pimenton, rocoto

Cubaces Frijol chamborote, chilipuca

Culantro Cilandro, cilantro

Durazno Melocotén

Flor de itabo Flor blanca, izote

Fresa Frutilla

Frijoles Alubias, caroata, frejol, judias, negrillos, porotos

Guandbana Cayure, corcho, grabiola, guanaba, mamona

Hongos Callapas, champifiones, setas

Jocotes Tejocote

Lechuga Endivia, escarola

Maiz Choclo, jilote, jojoto, milho

Malanga Aro aflechado, camacho, mafafa, mofafa, mangarito, ocumo, taioba

Mamones chinos

litchi

Mandarina Kimiquat, kuankuat, mexirica, mineira

Manzana Maca, maka, perote

Maracuya Fruta de la pasion, chinola

Marafion Acayocha

Melocotdn ) ) ) )
Abridor, albarceque, albaricoque, cojombro, damasco, durazno, chabacanos, prisco

Miel de abeja Miel de palo

Mora Macuy, mata gallina, zarzamora

Nances

Changungas, nanches
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Nispero Ciruela japonesa

Name Ottoto, card, cush, inhame, mapuey, otoe, sachapapa
Nampi Chamol, arseadera, bore, pituca, rascadera

Papa Patata, potato

Papaya Chigualcan, fruta bomba, lechosa

Pejibaye Chontaduro

Pepino Colombro, cojombo, pepinillo

Pera Perdén

Pifia Anands

Rébano Rabanillo, rabanito

Raiz de chayote

Papa del aire

Remolacha Batarraga, beteraba

Repollo Col comun, repolho

Sandia Meldn colorado, meldn de agua, patilla

Tapa dulce Jugo sélido de cafia, panela, piloncillo, raspadura

Tiquisque Quequisque, otol

Tomate Jitomate, miltomate, topetdn, tomatillo, tomate jocote

Uva Fruta de parra, paturra

Vainicas Aguisho, ejote, chiclayo, desmesino, habichuelas, en vaina, judias en vaina, vainas,
porotitos verdes

Yuca Cassava, jicama, lutu-yuyu, mandioca

Zapallo Ayote tierno, chauchitas calabacita alargada

Zucchini Calabacita

carbohidratos aproximadamente por porcién y la ter-
cera columna a los que no aportan este nutriente o su
aporte es minimo como en los vegetales. Ademads, se
incluyen diferentes formas de medir las porciones, es
asi como, se utiliza la “mano”, los “4 dedos” y la “palma
de mano de mujer” como medida referencial y medi-
das caseras para servir los alimentos (taza, cucharada,
cucharaditas).

La Tabla 7 refiere el glosario con los nombres de los ali-
mentos incluidos en estas listas de intercambio y sus
sindnimos en Latinoamérica; se excluye el grupo de las
carnes por ser cortes nacionales, en otros paises los
mismos pueden ser ubicados por su contenido de grasa
en el grupo correspondiente.

A partir de los resultados del DCCT (19), se reforzaron
las estrategias educativas para centrar la terapia nutri-
cional en diabetes, en las competencias practicas mas
que en los conocimientos tedricos (4), por eso varios
paises se avocaron al desarrollo de herramientas que
se ajusten a las necesidades locales, pero siempre par-
tiendo de la misma premisa del plan de alimentacién
individual estructurado por porciones y de la adapta-
cién local de las listas de intercambio (3). En Costa Rica
la falta de unificacion de un instrumento para el calcu-
lo dietético en los centros de atencidn del sistema de
salud, generd la circulacion de una variedad de listas
de intercambio con diferentes tamafos de porcidn,
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contenido nutricional y nomenclatura de grupos de ali-
mentos, con la consecuente confusién para el usuario,
quien recibe diversos mensajes educativos.

En la adaptacién de las listas de intercambio se consi-
deré los habitos alimentarios y el contexto socioedu-
cativo de los pacientes que demandan los servicios de
nutricién. La separacidn de las leguminosas del grupo
de las harinas, se decidié porque éstos tienen caracte-
risticas nutricionales diferentes de los otros alimentos
del grupo de las harinas; por ser un alimento basico en
la dieta del costarricense y debido a que consumo ha
disminuido en los ultimos afios (20, 21).

La diabetes generalmente se acompafa de otras enfer-
medades de riesgo cardiovascular importantes de con-
siderar en la prescripcidn dietética, por lo cual, se am-
plié en estas listas el nimero de nutrientes utilizando
la informaciéon generada en las tablas de composicién
de 4cidos grasos trans y fibra dietética de Costa Rica
(17,18), con el propdsito de realizar un abordaje nutri-
cional integral del paciente, considerando otras patolo-
gias presentes.

Si bien es cierto, al incluir mas nutrientes se complica
el calculo dietético, éste se solventa, pues las listas es-
tan elaboradas en una plantilla electrénica en Excel,
que simplifica el calculo, minimiza los errores y permite
dedicar mas tiempo a la educacidén nutricional. Los ali-
mentos incluidos, tienen los nombres populares y son
los utilizados en las guias alimentarias para el pais (21).
Esto facilita la comprensién del usuario para adherirse
al plan de alimentacién y unifica la nomenclatura que
se utiliza en el pais (6).

La participacién de nutricionistas de tres niveles de
atencién en salud, fue indispensable para consensuary
validar las listas de intercambio modificadas e incorpo-
rar la experiencia y necesidades de las diversas regio-
nes del pais. El material didactico para los usuarios es
sencillo (ya que se simplificaron las medidas de las por-
ciones) y facil de entender. En cada grupo un alimento
puede ser sustituido por otro, sin que el aporte nutri-
cional se modifique significativamente. De esta mane-
ra, se promueve una alimentacién variada, de acuerdo
a los habitos, disponibilidad y recursos econdmicos que
asegure mayor adherencia al calculo dietético y facilita
el proceso educativo de la persona con diabetes.

Tanto la plantilla de cdlculo (Tabla 2) como el plan de
alimentacién (Figura 1) fueron validados en la consulta
nutricional por profesionales de nutricién de los tres
niveles de atencion en salud y pacientes con diabetes
con caracteristicas similares a los usuarios para los cua-
les fueron disefiados.

El aporte de este trabajo es la unificacién y simplifica-
cion de los procedimientos que el profesional en nutri-
cion utiliza para elaborar los calculos dietéticos consi-
derando otras patologias presentes en los usuarios con
diabetes y facilita a éstos la comprensidn de los planes
de alimentacion. Como todo instrumento didactico,
una de las principales limitaciones es la exclusidén de
alimentos de poco consumo, asi como de platillos pre-
parados, utilizados en otro grupo de poblacién.
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