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RESUMEN

ASOCIACION ENTRE EL NIVEL DE HEMOGLOBINA GLUCOSILADA Y EL GRADO
DE SINDROME DE OJO SECO EN LOS PACIENTES DIABETICOS TIPO 2.

AUTORES: 1 Dr. Rubiera-Garcia O, 2 Dr. Zamora-Doria M. 3 Dra. Ramirez-Garcia K,
1Médico Especialista en Oftalmologia Hospital General Regional 36, 2M.C. en
investigacion clinica, Médico Especialista en Oftalmologia Hospital General de Zona No
20. 3Médico residente de Oftalmologia Hospital General de Zona No. 20.

ANTECEDENTES: La enfermedad de ojo seco es una afeccién clinica comun, pero a
menudo mal diagnosticada, cuya etiologia y manejo ha sido un reto para los médicos
oftalmologos. Se caracteriza principalmente por irritacion ocular y trastornos visuales,
resultante de alteraciones de la pelicula lagrimal y la superficie ocular. Los pacientes
diabéticos son mas susceptibles de presentar dicho sindrome, por la inmusupresion que
presentan y de esta manera no manifestar sintomas y no recibir un tratamiento
oportuno. La ausencia de sintomas, secundario a la neuropatia que desarrollan en la
cérnea, promueve eldesarrollo de complicaciones como queratitis, conjuntivitis, Ulceras
corneales, etc.

OBJETIVO: Determinar la asociacion entre el nivel de hemoglobina glucosilada vy el
grado de sindrome de ojo seco en los pacientes diabéticos tipo 2.

MATERIAL Y METODOS: Se realizo un estudio de tipo descriptivo, observacional,
transversal, prolectivo, homodémico, donde se incluyé a pacientes diabéticos tipo 2
atendidos en la consulta externa de oftalmologia del HGZ 20 y UMAA, se valoro el grado
de ojo seco, con test de Schirmer |, recabando su hemoglobina glucosilada, no mayor a 3
meses. El andlisis se aplicO de manera prospectiva de 4 meses a pacientes que
cumplieron los criterios de inclusion.

RESULTADOS: Se estudiaron 172 pacientes, 110 mujeres y 62 hombres, se determingé el
Riesgo Relativo, encontrando que el riesgo de ojo seco para el grupo sin control
glucémico fue de 0.58, por otra parte, el riesgo de ojo seco en el grupo con control
glucémico fue de 0.02. El riesgo relativo fue de 21.58 con un IC95% (2.29 — 1.47) a una
p<0.001.

CONCLUSIONES: En este estudio se encontr6 una asociacion entre la clasificacion de
0jo seco por test de Schirmer | con el aumento de la Hb1Ac, siendo que a mayor Hb1Ac,
menor valor de Test de Schirmer |I.

Palabras clave:

Ojo seco, Diabetes tipo 2, hemoglobina glucosilada.



MARCO TEORICO

ANTECEDENTES GENERALES

El ojo seco es una patologia multifactorial caracterizada por producir una baja
calidad y cantidad de lagrima. Puede clasificarse en o0jo seco con deficiencia acuosa,
en el cualno hay una produccion suficiente de lagrima por las glandulas lagrimales y
entre las etiologias més frecuentes se encuentra la artritis reumatoide y el sindrome de
Sjogren. Otro tipo de ojo seco es el evaporativo, el cual se caracteriza por una disfuncion

de las glandulas de meibomio en 80% de los casos (1).

La lagrima esta compuesta por 3 capas, de afuera hacia adentro son; capa oleosa
o lipidica producida por las glandulas de Meibomio, que permite la estabilizacién de la
lagrima para que esta no se evapore. La capa media es la acuosa, constituye el 90% del
grosor de la lagrima, producida por la glandula lagrimal principal y las glandulas
accesorias de Krause y Wolfring. La capa mas interna es la mucinosa, secretada por

las células caliciformes y provee una barrera de proteccion contra infecciones.

Los factores de riesgo incluyen los personales como edad, sexo, etnia, uso de
lentesde contacto. El medio ambiente, salas con aire acondicionado, permanecer frente
a un monitor demasiado tiempo, climas con mucho viento. Enfermedades sistémicas,
reumatolégicas, cronicas, etc. Diversos farmacos entre ellos, anticolinérgicos,
antipsicoticos, antivirales, beta blogueadores, diuréticos, estrégenos, anticonceptivos

orales, opioides, inhibidores de la recaptura de serotonina y factores propios del globo



ocular (2).

La superficie ocular esta revestida por el epitelio de la cornea, y su hidratacién
continua, principalmente por las glandulas lagrimales, es fundamental para mantener
una fisiologia adecuada en respuesta a agresiones la superficie ocular. Una falla en esta
homeostasis conlleva a una deficiencia cuantitativa y cualitativa de la lagrima
provocando un estrés hiperosmolar, defectos de humectacion y aumento de la friccion

mecanica cronica.

El Dry Eye Workshop Study reconocié el ojo seco como una alteracion de la unidad
funcional lagrimal cuyas partes actian juntas y no de forma aislada. Es un sistema que en
conjunto comprende la glandula lagrimal principal, las glandulas lagrimales accesorias, la
superficie ocular (cérnea, conjuntiva y glandulas de Meibomio) los parpados, y los nervios
sensoriales y motores que los conectan (2). Las complicaciones corneales causadas por la
hiperglucemia incluyen queratopatia punteada superficial, Ulceras, defectos epiteliales y

erosiones corneales recurrentes; todos estos asociados con sindrome de 0jo seco.

La prevalencia general de ojo seco en todo el mundo varia del 5-50% en la
poblacién general, este rango tan grande puede deberse a que no hay una herramienta lo
suficientemente sensible y especifica para su diagnéstico. En China se realizé un
metanalisis para determinar la prevalencia de ojo seco, en el cual se dividieron dos
grupos; el primero con sindrome de 0jo seco por signos y sintomas donde se encontré una
prevalencia del 13,55% y otro grupo con sindrome de 0jo seco por sintomas, con una tasa
mas alta del 31,40%, en pacientes de 5 a 89 afios de edad. La edad avanzada, el sexo
femenino y una mayor latitud fueron factores de riesgo para sindrome de ojo seco por
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signos y sintomas, y para el grupo con solo sintomas, la edad avanzada se asocio con

mayor prevalencia (3).

En cuanto a los factores de riesgo en Wuhan se realizé un estudio retrospectivo
de casos y controles con una relacion de casos y controles de 1:2, con un total de 789
pacientes que fueron diagnosticados con sindrome de ojo seco, con un analisis
univariado de todos los factores considerados con el modelo de regresion logistica
(>0.005) identificando los siguientes factores de riesgo: diabetes, hepatitis C,
enfermedad tiroidea, enfermedades de tejido conjuntivo, gota, hiperplasia prostatica
benigna, rosacea, depresion, trastorno de estrés postraumatico, trasplante de células
madre hematopoyéticas, antecedente de radiacion terapéutica en cabeza y cuello,
terapia de reemplazo hormonal en postmenupausicas, uso de antihistaminicos,
antidepresivos, farmacos para la hiperplasia prostatica benigna y uso de lentes de

contacto (3).

Diabetes tipo 2

La diabetes es una enfermedad crénico degenerativa que se manifiesta cuando
el pancreas no produce insulina suficiente o no la utiliza de manera eficaz, generando
concentraciones elevadas de glucosa de en sangre.

La evolucion que presenta es silenciosa y progresiva, que requiere de un manejo
multidisciplinario e individualizado, con el fin de controlar la enfermedad y limitar el

dafio a 6rganos blanco (4).



La diabetes tipo 2 se debe a una utilizacion ineficaz de la insulina en el cuerpo y
a una pérdida progresiva de las células beta en el pancreas.

La prevalencia global de diabetes mellitus estd en aumento como resultado del
envejecimiento de la poblacion, la urbanizaciéon y los cambios de estilo de vida
asociados. ElI numero de personas con diabetes mellitus en todo el mundo se ha
duplicado en los ultimos treinta afios, y se prevé que el niumero de personas con
diabetes mellitus en todo el mundo pueda llegar a 439 millones para 2030, lo que

representaria el 7,7% de la poblacién adulta total del mundo de 20 a 79 afios (5).

En los dltimos 40 afos, en México la diabetes tipo 2 se ha convertido en el
problema desalud mas importante del pais, principalmente por la ceguera irreversible
gue ocasionay la jubilacion prematura que esta conlleva. Se espera que para el 2025

11.7 millonesde mexicanos tengas diabetes tipo 2 (6).



ANTECEDENTES ESPECIFICOS

Es bien conocido que las complicaciones mas comunes de la diabetes tipo 2 son
la retinopatia diabética y las cataratas metabdlicas, sin embargo, el sindrome de ojo se
presenta con mucha frecuencia en esta poblacion. Algunos estudios han indicado un
54% de prevalencia de sindrome de 0jo seco asintomatico y sintomatico, en diabetes.
Sin embargo, la relacion entre diabetes y sindrome de 0jo seco aun no esta clara, pues
no se sabe con precision lo que lo causa (7).

La prevalencia informada de sindrome de ojo seco en diabéticos es del 15 al
33% en las personas mayores de 65 afios y aumenta con la edad y es un 50% mas

comun en mujeres que en hombres (7).

Las fibras nerviosas son las encargadas del mantenimiento de la funciéon normal
de la cornea y la integridad de la unidad de funcion lagrimal. La hiperglucemia causa
disfuncion de la barrera del epitelio corneal y neuropatia corneal, o que posteriormente
desencadena los efectos troficos de la disfuncion de la cornea. La enfermedad del ojo
seco es particularmente comun en pacientes con diabetes tipo 2 complicada con

polineuropatia (8).

Los sintomas del ojo seco en personas con diabetes se producen porque la
neuropatia diabética disminuye la sensibilidad corneal, o que disminuye tanto la
secrecion lagrimal inducida por reflejos como la tasa de parpadeo al tiempo que
aumenta la pérdida de lagrimas por evaporacion. En general, las personas con diabetes

de mayor duracién pueden informar menos sintomas de ojo seco, incluso con una
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mayor osmolaridad lagrimal (9), y el aumento de ésta se correlaciona negativamente
con los sintomas. Sin embargo, aquellos sin sintomas tienen pocas probabilidades de

buscar atencion (10).

Otro aspecto a tomar en cuenta de la gravedad del sindrome de ojo seco y la
calidad de vida que llevan los pacientes diabéticos, se demostr6 por medio de la
aplicacion de cuestionarios del Ocular Surface Disease Index y el Dry Eye-related
Quality of Life Score en 152 personas de las cuales 110 tenian diabetes presentando el
44% de estos sintomas que afectaban su calidad de vida. Ademas no se encontré
correlacion entre el sindrome de ojo seco y el sexo, la duracion de la diabetes ni la

hemoglobina glucosilada (11).

El sindrome de ojo seco es una enfermedad multifactorial de la pelicula lagrimal
y la superficie ocular, se dice que hay ojo seco cuando existe un volumen escaso de o

una disfuncion lagrimal inestable y alteraciones de la superficie ocular (12).

El informe inicial del subcomité de Epidemiologia de TFOS DEWS revisé los
principales estudios epidemioldgicos internacionales y concluyd que la prevalencia de
sindrome de ojo seco oscilaba entre 5y 30% en personas mayores de 50 afios (13). El
Beaver Dam Eye Study establecié en una poblacién caucésica de 48 a 91 afios que
el 13.3% (IC95% 12.0e14.7%) de los individuos desarrollaron sindrome de o0jo seco
con sintomas durante 5 afios y el 21.6% (IC 95% 19.9e23.3%) durante 10 afios. La

incidencia fue mayor en las mujeres (25%) que en los hombres (17.3%) durante el
10



periodo de 10 afiosdespués de ajustar por edad. La edad fue un factor de riesgo para
una mayor incidencia, con una razon de probabilidad de 1.2x (1.1el.3) por cada

incremento de 10 afios (14).

La diabetes mellitus ha sido identificada como uno de los principales factores de
riesgo sistémico de ojo seco. La asociacion de diabetes mellitus y sindrome de ojo seco
grave conduce a discapacidad visual, cicatrizacion corneal y Ulceras, lo que lleva a
infecciones bacterianas secundarias. El efecto sinérgico de la infeccion corneal y la
diabetes acelera la evolucion de lesiones corneales, que cambian irreversiblemente la

superficie ocular provocando disminucién en la agudeza visual.

La prevalencia creciente de diabetes y o0jo seco ha sido reportada en los
ultimos afiosy a pesar de que la retinopatia diabética es la complicacién que lleva a
ceguerairreversible de los pacientes, el sindrome de ojo seco asociado a la diabetes
mellitus es la complicacion méas frecuente de los trastornos oculares en la practica
clinica, muchas veces no diagnosticado ni tratado. La patogénesis del sindrome de ojo
seco relacionado con la diabetes sigue siendo esquiva, y actualmente hay disponibles

intervenciones especificas limitadas (7).

Desde hace varios afos la diabetes mellitus ha sido considerada como un factor
de riesgo para presentar 0jo seco. En un estudio transversal realizado en Grecia en 61
pacientes con diabetes y 38 sujetos de control. Se usaron las pruebas recomendadas

por el DEWS como el test de Schirmer I, el tiempo de ruptura lagrimal y la sensibilidad
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corneal. Encontrando neuropatia corneal en 55.4% de los pacientes, 0jo seco con mas
frecuencia en sujetos con neuropatia que los que no la presentaban (28.9%) y una
correlacion (p,0.005) entre tiempo de ruptura lagrimal, Schirmer | y la sensibilidad
corneal (8). En este caso la relacion que se encontré fue principalmente con la
neuropatia diabética, que contribuye a una menor sensibilidad corneal y una

disminucién en el parpadeo, incrementando asi la pérdida de lagrima por evaporacion.

En Alemania, U Seifart compard 92 pacientes con diabetes tipo | y Il de 7 a 69
afios de edad con un grupo de controles de caracteristicas similares. Se encontré un
tiempo de ruptura lagrimal menor a 10 segundos en 94,5% de los diabéticos y solo
5.8% en los controles. En cuanto al test de Schirmer | fue de 5 mm en el 26% de
diabéticos y 16% en los controles. Concluyendo que los pacientes diabéticos tipo | y |l
tienen una mayor incidencia para presentar sindrome de ojo seco (15). El estudio
incluy6é pacientesmayores de 59 afios y con retinopatia diabética, pudiendo sesgar el
resultado final, pues se ha comprobado que en pacientes de la tercera edad la tasa de
secrecion lagrimal basal disminuye por diferentes factores, entre ellos la disminucion de
androgenos. Los pacientes con complicaciones avanzadas de la enfermedad, como la
retinopatia diabética son mas susceptibles a presentar ojo seco, sin importar el nivel de

hemoglobina glucosilada que presenten.

Por otro lado, en Shangai se realiz6 un estudio comunitario de 1360 pacientes
diabéticos tipo 2, de los cuales 238 (17.5%) se diagnosticaron con sindrome de ojo

seco mediante cuestionarios evaluando los sintomas subjetivos, prueba de sensibilidad
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corneal, tiempo de ruptura lagrimal, tincion con fluoresceina y lisamina, test de
Schirmer sin anestesia y examen con lampara de hendiura. Resultando en el analisis
de regresion logistica binaria, que la prevalencia de o0jo seco se asocio con una HbAlc
mas elevada (P<0,001, OR1,108) (16). Las limitaciones en este estudio fue que
incluyeron pacientes mayores de 59 afios de edad y no excluyeron a pacientes con
blefaritis. Esta Ultima patologia siempre aumentara el riesgo de presentar 0jo seco, por
la disfuncion de las glandulas de Meibomio y la falta de secrecion oleosa en la pelicula

lagrimal, produciendo un ojo seco evaporativo.

En Ibadan, Nigeria se realiz6 un estudio descriptivo donde se incluyeron 189 pacientes
diabéticos tipo 2, siendo el 68,8% mujeres con una edad media de 60 afios. Se hizo el
diagnostico mediante el cuestionario del indice de enfermedades de superficie ocular,
el tiempo de rotura lagrimal y prueba de Schirmer 1, demostrando que no hubo una
correlacion significativa entre el ojo seco y la hemoglobina glucosilada (r=0.086,
p=0.239) (17). La diferencia de este estudio con algunos otros (11,12) radica en que la
mayoria de los pacientes tuvieron una hemoglobina glucosilada con una media de 7%,

sin embargo un factor limitante es la edad de los pacientes mayores a 60 afios.

En Austria se realiz6 un estudio para evaluar la correlaciébn entre ojo seco y la
severidad de la retinopatia diabética proliferativa, la hemoglobina glucosilada y la
sensibilidad corneal. Se incluyeron diversos parametros como el test de Schirmer, el
tiempo de ruptura lagrimal, el grosor de la capa lipidica de la lagrima, la tincién corneal
con fluoresceina y rosa de bengala. Se evalu6 un total de 144 ojos de 72 pacientes, de

los cuales se concluyé que no hubo una correlacién entre el nivel de hemoglobina
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glucosilada y el grado de ojo seco de los pacientes (c= -0.005), sefialando que la
hemoglobina glucosilada juega un papel como un signo prondéstico de dafio metabdlico

y no un signo de dafio a tejidos (18).

En Hong Kong se realiz6 un estudio transversal, incluyendo a pacientes de 18 afios en
adelante y con diagnéstico de diabetes de larga evolucion, cuya finalidad fue evaluar la
estabilidad de la pelicula lagrimal y los sintomas del ojo seco y sus asociaciones con
factores de riesgo sistémicos en pacientes chinos con diabetes tipo 2. En cuanto a los
resultados, el andlisis de regresion lineal multiple por pasos revel6 que el nivel de
hemoglobina glucosilada era la Unica variable independiente significativa para el tiempo
de ruptura lagrimal no invasiva (R2= 0.099, P= 0.014). Sin embargo, los resultados con
el cuestionario OSDI demostré que los pacientes con un nivel alto de HbAlc tienen mas

probabilidades de experimentar sintomas de ojo seco (19).

Un metaanalisis realizado en 2019, que incluyé cuatro estudios, se encontr6 a la
diabetes como factor de riesgo para 0jo seco, sin embargo, los resultados fueron muy
heterogéneos, tres estudios transversales reportaron una menor prevalencia de ojo
seco en diabetes. Y por otro lado, Shah et al (2015) demostr6 hasta 2.27 veces el
riesgo de padecer ojo seco en pacientes con esta patologia en comparacion con la

poblacion general (20).
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JUSTIFICACION

La diabetes mellitus en una enfermedad que ha ido incrementado de forma
exponencial en los dltimos afios. La gran mayoria de los pacientes diabéticos se
envian al servicio de oftalmologia anualmente para descartar sélo la presencia de
retinopatia diabética, pasando por alto otra de las complicaciones més frecuentes, el
sindrome de ojo seco, restandole la importancia que merece.

La presencia de ojo seco compromete el epitelio corneal y conjuntival,
favoreciendo la aparicion de infecciones, lagrimeo, sensacion de cuerpo extrafio, ardor,
etc. lo que disminuye la calidad de vida del paciente.

La investigacion permitira determinar si los pacientes diabéticos tipo 2, a través de
la HbAlc, presentan sindrome de ojo seco, y si se establece una proporcién directa
entre estas dos variables. Esto con el fin de diagnosticar oportunamente el sindrome de
0j0 seco en pacientes que probablemente no manifiesten sintomas secundarios a la
neuropatia y asi evitar la presencia de complicaciones oftalmolégicas y unadiscapacidad

visual.
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PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

Por lo general, a la consulta de oftalmologia llegan pacientes enviados por su
meédico familiar para evaluar si no tienen algun grado de retinopatia diabética, y a su
vez los oftalmdélogos solo buscan especificamente el diagndstico de esta patologia.

Las personas diabéticas, por lo general los pacientes que tienen varios afios de
evolucion, no refieren sintomas de ojo seco por la neuropatia que presentan y sin
embargo pueden presentarlo al momento de la consulta. Al no hacer pruebas
especificas para el sindrome de 0jo seco de rutina, el paciente es contrarreferido a su
unidad de medicina familiar sin un tratamiento. Todo esto conlleva a que el paciente
sea susceptible de presentar patologias como: conjuntivitis, queratitis, Ulceras
corneales, etc.

Es bien sabido que los altos niveles de glucosa en sangre dafian y afectan la
homeostasis de diferentes 6rganos, algunos de los cuales pasan desapercibidos. En el
0jo no solo hay que buscar afeccién en la retina, sino también en la cornea, con el fin
de evitar secuelas que son dificiles de tratar e incluso puedan dejar al paciente con
alguna discapacidad.

Por lo antes mencionado surge la siguiente pregunta de investigacion:

¢Existe asociacion entre el nivel de hemoglobina glucosilada y el grado de

sindrome de 0jo seco en los pacientes diabéticos tipo 2?
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HIPOTESIS

Hipdtesis Nula

HO No Existe asociacion entre el nivel de HbAlc y el grado de sindrome de 0jo
seco enlos pacientes diabéticos tipo 2 atendidos en el HGZ 20.

Hipotesis alterna

HI Existe asociacion entre el nivel de HbAlc y el grado de sindrome de ojo seco

en lospacientes diabéticos tipo 2 atendidos en el HGZ 20.

OBJETIVOS

OBJETIVO GENERAL:

+ Determinar la asociacién entre el nivel de HbAlc y el grado de sindrome

de ojo secoen los pacientes diabéticos tipo 2 del HGZ 20

OBJETIVOS ESPECIFICOS:

+ Determinar el nivel de HbAlc en pacientes diabéticos con ojo seco

* Identificar el grado de sindrome de ojo seco a través de métodos

cuantitativos enpacientes diabéticos tipo 2.
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MATERIAL Y METODOS

Disefio del estudio

TIPO Y DISENO GENERAL DEL ESTUDIO

Segun el propésito del estudio y el nivel de investigacion descriptivo, por
intervencién del investigador en el fendmeno de estudio observacional, por temporalidad
transversal, por recoleccibn de datos prolectivo y por la composicibn de grupos

homodémico.

UBICACION ESPACIO - TIEMPO

La presente investigacion se llevd a cabo con los pacientes diabéticos tipo 2
atendidos en el HGZ 20 La Margarita, Puebla, durante el periodo de Septiembre del

2021 a Diciembre de 2021.

MUESTREO

Definicién de la Unidad de Poblaciéon

e Poblacién Fuente: Pacientes diabéticos tipo 2, adscritos al Hospital
General de ZonaNo. 20. Durante el periodo de Septiembre del 2021 a Diciembre de

2021.

* Poblacion Elegible: Pacientes diabéticos tipo 2, adscritos al Hospital
18



General de Zona No. 20. Durante el periodo de Septiembre del 2021 a Diciembre de

2021.

* Poblaciéon Estudio: Pacientes diabéticos tipo 2, de 30-59 afios de edad,
del HGZ 20 La Margarita del Instituto Mexicano del Seguro Social, Puebla, Puebla, el
periodo comprendido de Septiembre del 2021 a Diciembre de 2021, que cumplieron

criterios de seleccion.

SELECCION DE LA MUESTRA

Se seleccionaron a los pacientes diabéticos tipo 2 de 30-59 afios de edad, adscritos

al HGZ No. 20, que acudieron en ambos turnos y que reunieron los criterios de seleccion.

CRITERIOS DE SELECCION DE LAS UNIDADES DE MUESTREO

CRITERIOS DE INCLUSION

* Pacientes con diagnostico de Diabetes Mellitus tipo 2 con tiempo de evolucion

mayorde 5 afios desde el diagnéstico

* Pacientes que acepten participar en el estudio y firmen carta de consentimiento

informado

e Edad 30-59 afios

* Pacientes con resultado de hemoglobina glucosilada menor a 3 meses

* Pacientes con derechohabiencia vigente en el Instituto Mexicano del Seguro Social
19



CRITERIOS DE EXCLUSION

*Diagnostico de retinopatia diabética

*Enfermedades del parpado: blefaritis, ectoprién, entroprién, triquiasis, ptosis palpebral.

*Tabaquismo

*Antecedente de cirugia Lasik

*Enfermedades autoinmunes: Sjogren, artritis reumatoide, lupus eritematoso sistémico.

* Antecedente de radiacion en cabeza o cuello

*Antecedente de hiperuricemia

*Uso de lentes de contacto

*Tratamiento médico a base de hipotensiones oculares

sTratamiento médico con antihistaminicos

sTratamiento médico con colirios

*Tratamiento médico para hiperplasia prostatica

*Terapia de reemplazo hormonal en mujeres postmenopausicas

CRITERIOS DE ELIMINACION

*Pacientes que decidan no continuar con la investigacion.

*Pacientes con hipersensibilidad a tetracaina o cloranfenicol.
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DISENO Y TIPO DE MUESTREO

En este protocolo de investigacion se emple6 a la poblacion con diabetes tipo 2

conmuestra no probabilistica.

TAMANO DE LA MUESTRA

Para el célculo de la muestra se considerdé una poblacion infinita, y se realizo
deacuerdo a la prevalencia de la enfermedad, considerando ésta ultima del 15%.

Se obtuvo un tamafio minimo de muestra de 172 pacientes con la siguiente formula:

L P78
d

Donde:
Error Alfa a 0.05
Nivel de confianza 1-a 0.95
Zde (1-a) Zde (1- 1.96
a)
Prevalencia de la enfermedad p 0,15
Complemento de p q 0,75
Precision d 0,05
Tamaro de la muestra n 172.87
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DEFINICION DE LAS VARIABLES Y ESCALAS DE MEDICION

DEFINICION CONCEPTUAL

1. OJO SECO: El ojo seco es una enfermedad multifactorial de las lagrimas y la
superficie ocular que produce sintomas de molestia, alteraciones visuales e
inestabilidad de la pelicula lagrimal con posible dafio a la superficie ocular. Se
acompafia de una mayor osmolaridad de la pelicula lagrimal e inflamacion de la

superficie ocular.

DIABETES MELLITUS: La diabetes se define como un grupo de enfermedades
metabdlicas caracterizadas por hiperglucemia, que se presente como consecuencia de
defectos en la secrecién de insulina, de la accion de la insulina, o de ambos, que a
largo plazo se asocia con dafio, disfuncion o falla de varios 6rganos, especialmente los

0jos, los rifiones, el sistema nervioso, el corazén y los vasos sanguineos.

2. DIABETES TIPO 2: Resultante de un defecto progresivo de la secrecion de
insulina, en el contexto de resistencia gradual a la insulina.

3. HBA1C: Es un término genérico que se refiere a un grupo de sustancias que
se forman a partir de reacciones bioguimicas entre la hemoglobina A (HbA) y

algunos azulcares presentes en la circulacién sanguinea.
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DEFINICIONES OPERACIONALES

1. Ojo seco en base al nivel de grado de ojo seco del Dry Eye Workshop Study:

1.0JO SECO LEVE:

* Molestia, severidad y frecuencia, leve o episodico y ocurre bajo estrés

ambiental

* Sintomas visuales: ninguno o leve fatiga

* Inyeccion conjuntival: ninguna o leve

* Tincion conjuntival: ninguna o leve

* Tincion corneal (gravedad y localizacion): Ninguna o leve

* Signos de cornea/desgarros: ninguno o leve

* Parpados y glandulas de Meibomio: Enfermedad de las glandulas de

Meibomiopueden estar presentes

* Tiempo de ruptura de la lagrima (seg): variable

* Prueba de Schirmer (mm/5 min): Variable

2. OJO SECO MODERADO:

* Molestia, severidad y frecuencia: moderada episodica 0 cronica, con 0 sin

estrés
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* Sintomas visuales: molesto o con limitantes para actividades de la vida diaria

* Inyeccion conjuntival: ninguna o leve

Tincién conjuntival: variable

Tincién corneal (gravedad y localizacion): variable

Signos de cornea/desgarros: residuos leves y diminucién del menisco lagrimal

Parpados y glandulas de Meibomio: Enfermedad de las glandulas de Meibomio

pueden estar presentes.

* Tiempo de ruptura de la lagrima (segundos): menor o igual a 10

* Prueba de Schirmer (mm/5 min): menor o igual a 10

3. 0OJO SECO GRAVE:

* Molestia, severidad y frecuencia: severo frecuente o constante sin estrés

* Sintomas visuales: molesto, cronico y/o constante con actividad limitante

* Inyeccion conjuntival: +/-

* Tincion conjuntival: moderada a marcada

* Tincion corneal (gravedad y localizacion): marcada central

. Signos de coérneal/desgarros: Queratitis
filamentaria, aglomeracién de moco, incremento de los restos de
lagrimas
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* Parpados y glandulas de Meibomio: Frecuente

* Tiempo de ruptura de la lagrima (seg): menor o igual a 5 segundos

* Prueba de Schirmer (mm/5 min): menor o igual a 5 segundos

4. 0JO SECO SEVERO:

* Molestia, severidad y frecuencia: grave y/o incapacitante, constante

* Sintomas visuales: constante y/o posiblemente incapacitante

* Inyeccién conjuntival: +/++

* Tincioén conjuntival: Marcada

* Tincion corneal (gravedad y localizacion): erosiones puntiformes severas

*Signos de coOrneal/desgarros: Queratitis filamentaria aglomeracién de moco,

incremento en los restos de lagrimas, ulceracion

* Parpados y glandulas de Meibomio: Triquiasis, queratinizacion, simbléfaron

* Tiempo de ruptura de la lagrima (seg): inmediata

* Prueba de Schirmer (mm/5 min): menor o igual a 2 segundos

5. HEMOGLOBINA GLUCOSILADA: Nivel de hemoglobina glucosilada en

porcentaje.
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VARIABLES Y ESCALAS DE MEDICION

Variable Dependiente

Nivel de gravedad de ojo seco

Variable Independiente

Nivel de Hemoglobina glucosilada (HbAlc)

Variables secundarias

Edad
Sexo
CUADRO DE OPERACIONALIZACION DE VARIABLES

VARIABLES PRINCIPALES

VARIABLE TIPO DE ESCALA DE INSTRUMENTO PARAMETROS
VARIABLE MEDICION PARA LA
RECOLECCION
DE LA VARIABLE

Gravedad de Ojo Cualitativa Ordinal Dry Eye Workshop | 1: Leve
Seco Study 2007 2: Moderado
3: Grave
4: Severo
HbA1c Cualitativa Dicotémica Reporte del Controlado < 7%
laboratorio clinico | No controlado
o expediente S7%
clinico (%)
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VARIABLES SECUNDARIAS

VARIABLE TIPO DE ESCALA DE INSTRUMENTO PARAMETROS
VARIABLE MEDICION PARA LA
RECOLECCION
DE LA VARIABLE

Edad Cuantitativa Continua La referida por el Anos
paciente
encuestado

Sexo Cualitativa Nominal El referido por el 1) Masculino
paciente 1) Femenino
encuestado

METODO DE RECOLECCION DE DATOS

Una vez revisado y aprobado el Protocolo de Tesis por parte de los asesores
(metodoldgico y experto) y previo registro ante SIRELCIS, se estudiaron a pacientes
diabéticos tipo 2, de 30-59 afios de edad, que ya contaban con resultado de
hemoglobina glucosilada no mayor a 3 meses, y se tomé en cuenta el test de Schirmer
1 para confirmar y cuantificar el diagnéstico clinico de ojo seco.

De inicio se recab6 informacién como nombre, numero de seguridad social, sexo,
edad y el nivel de hemoglobina glucosilada.

Para la variable de gravedad del sindrome de ojo seco se realiz6 el test de
Schirmerl, que se describe a continuacion.

Se utilizé una tira de papel filtro especial (Whatman no. 41), de 5 mm de anchura
por 35 mm de longitud. Se realiza el test Schirmer 1. Se doblan 5 mm de un extremo del
papel filtro y se inserta en la unién de los dos tercios medio y externo del parpado
inferior, con cuidado de no tocar la cornea o las pestafias. Se le pide al paciente que

mantenga los ojos cerrados y sin apretar. A los 5 minutos se retira el papel filtro y se
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mide la longitud humedecida desde el pliegue. Se considera grado leve >10 mm/ 5 min,
moderado <10 mm/ 5min, grave <5 mm/5 min y severo <2 mm/5 min.

Los resultados obtenidos se clasificaron de acuerdo al Dry Eye Workshop Study,

se verificara y asignara el grado de o0jo seco de acuerdo a la siguiente tabla:

Nivel de gravedad
del ojo seco

Incomodidad,
gravedad y
frecuencia

Sintomas visuales

Inyeccion
conjuntival

Tincién conjuntival

Tincion corneal
(severidad/
ubicacion)

Signos corneales/
lagrimales

Parpado/
Glandulas de
Meibomio

TFBUT

Puntuacion de
Schirmer (mm/5
min)

Leve y/o
episodico; ocurre
bajo estrés
ambiental
Ninguno o fatiga
episodica leve
Ninguno o leve

Ninguno o leve

Ninguno o leve

Ninguno o leve

MGD
variablemente
presente

Variable

Variable

Episodico o
crénico moderado,
con o sin estrés

Episodico molesto
y/o limitante

Ninguno o leve

Variable

Variable

Desechos leves,
menor menisco

MGD
variablemente
presente

<10

<10

Frecuente o
constante grave
sin estrés

Molesto cronico
y/o0 constante,
limitante

+/-

Moderado a
marcado

Central marcado

Queratitis
filamentosa,
agregacion de
moco, mas
desechos en las
lagrimas

Frecuente

Severoy/o
discapacitante y
constante

Constante y/o
posiblemente
discapacitante

+/++

Marcado

Erosiones
punteadas severas

Queratitis
filamentosa,
agregacion de
moco, mas
desechos en las
lagrimas,
ulceracion

Triquiasis,
queratinizacion,
simbléfaron

Inmediato

<2

TFBUT: Tiempo de ruptura lagrimal con fluoresceina, MGD: Disfuncién de la glandula de Meibomio

Behrens A, Doyle JJ, Stern L y col. Dysfunctional tear syndrome. A Delphi approach to treatment recommendations, Cornea 2006;
25:90-7
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ANALISIS DE DATOS

Una vez que se contd con los valores de las mediciones; se cifraron y se cred
una base de datos que se insert6 al software estadistico SPSS. Para el andlisis se
utilizara la prueba de Kruskal Wallis para analizar la asociacion entre el nivel de
HbAlc y el grado de sindrome de ojo secoen los pacientes con diabetes mellitus tipo

2, rechanzando la HO si P <0.05.

LOGISTICA

Recursos Humanos

A. Asesor metodolégico
B. Asesor experto
C. Investigador

D. Médicos adscritos al servicio de consulta externa

Recursos Materiales

E. Tiras de Schirmer

F. Lampara de hendidura con luz azul cobalto
G. Crondmetro

H. Equipo de computo

|. Expediente clinico
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Recursos Financieros

A. Se usaran recursos propios del investigador
Cronograma de actividades

Grafica de Gantt

Actividades 12 mes 1° mes 2° mes 4° mes 6° mes 8° mes

Registro y XX
aprobacion de
protocolo por
SIRELCIS

Recoleccion de XX
la informacion

Elaboracion de XX
la matriz de
datos

Analisis de datos XX

Presentacion de XX
resultados
preliminares

Presentacion de XX
Tesis

ASPECTOS ETICOS

La principal finalidad de esta investigacion consisti6 en determinar la correlacion
entre el nivel de hemoglobina glucosilada y el grado de ojo seco en los pacientes
diabéticos tipo 2 atendidos en el Hospital General de Zona No.20. El presente estudio
estad sujeto a normas éticas que sirven para promover el respeto a todos los seres
humanos y para proteger su salud y sus derechos individuales.

El presente estudio se fundamenta en la experiencia previa realizada a nivel
mundial. Se contempla de acuerdo a los lineamientos éticos de la declaracion de
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Helsinki de la Asociacion Médica Mundial, adoptada por la 182 Asamblea Médica
Mundial Helsinki, Finlandia, Junio 1964 y enmendada por la 292 Asamblea Médica
Mundial Tokio, Japon, Octubre de 1975. 352 Asamblea Médica Mundial Venecia, Italia,
Octubre de 1983. 412 Asamblea Médica Mundial Hong Kong, Septiembre 1989, 482
Asamblea General Somerset West, Sudafrica, Octubre 1996 y la 522 Asamblea General
Edimburgo, Escocia, Octubre 2000. Nota de Clarificacion del Parrafo 29, agregada por
la Asamblea General de la AMM, Washington 2002. Nota de Clarificacion del Parrafo
30, agregada por la Asamblea General de la AMM, Korea 2008 y a lo establecido en el
Reglamento de la Ley General de Salud en materia de investigacion para la salud.

Una vez que se aprobo el protocolo de investigacion por el comité de Ensefianza
e Investigacion y Bioética del Hospital General de Zona No0.20, se recabd la
informacion. Se otorgd consentimiento informado a todos los pacientes que serian
sometidos a la prueba, explicando riesgos y beneficios.

De acuerdo con la Ley General de Salud en Materia de Investigacion, este
protocolo se considera de bajo riesgo, (estudio descriptivo, observacional, transversal,
prolectivo, homodémico) que empleara el riesgo de datos a través de procedimientos
diagnésticos de rutina, como: aplicacion de tetracaina para el Test de Schirmer 1.

El estudio fue realizado por profesionales de la salud, con conocimiento y
experiencia para cuidar la integridad del paciente, bajo la responsabilidad de una
Institucién que

cuenta con los recursos humanos y materiales necesarios para que garanticen
su bienestar. Prevaleciendo siempre el criterio de respeto a la dignidad y proteccién de

sus derechos.
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CODIGO DE NUREMBERG: El experimento debe realizarse con la finalidad de
obtener resultados fructiferos para el bien de la sociedad que no sean asequibles
mediante otros métodos o medios de estudio y no debe ser de naturaleza aleatoria o

innecesaria.

INFORME DE BELMONT: Es importante distinguir entre investigacion biomédica
y del comportamiento, por una parte y, por la otra, la practica de una terapia aceptada;
ella para saber qué actividades deben sufrir revision para proteccion de los sujetos
humanos de investigacion. La distincion entre investigacion y practica se desdibuja en
parte porque a menudo ambas se dan juntas (como en la investigacion disefiada para
evaluar una terapia) y también, porque con frecuencia se llama "experimental" a un
alejamiento notable de la practica estandar, sin haber definido cuidadosamente los
términos "experimental” e "investigacion".

Finalmente, en esta investigacion todos los individuos fueron tratados como
personas autonomas, se les detallé las caracteristicas del estudio informandoles
gue fue registrado y aprobado ante el CLIS y que su decisibn de participar fue
libre y voluntaria, sefialando que podian retirarse del estudio en el momento que lo
desearan, pudiendo informar o no las razones de su decisién, la cual fue respetada en
su integridad; en caso de los que aceptaron participar en este estudio, se
manejaron sus datoscon estricta confidencialidad, exponiéndoles que su participacion
permiti la obtencion de nuevo conocimiento en beneficio de ellos mismos y de otros
pacientes y que, en el transcurso del estudio, pudieron solicitar informacién actualizada
sobre el mismo. Cumpliendo asi con los principios contenidos en la Declaracién de

Helsinki, la enmienda de Tokio, el Informe Belmont y Cddigos y Normas Nacionales e
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Internacionales vigentes para las buenas practicas de la investigacion clinica.

RESULTADOS

Se contaron con 172 casos de pacientes con diagnostico previo de diabetes
mellitus tipo 2, el 64% (n=110) de ellos eran mujeres y solo el 36% (n=62) eran hombres
como se muestra en el gréfico 1. Las variables cuantitativas como edad, concentracion de
HblAc y el Test de Schirmer no mostraron una distribucion normal (Kolmogorov-Smirnov
test, p<0.000, 0.001, 0.006) por lo cual las variables fueron descritas en funcién de
medianas y rangos intercuartiles 25 y 75 (Rl 25-75). La mediana de edad fue de 52 (47-
57) afos, la mediana de Hb1Ac 7.1 (6.3 — 8) porciento y la mediana de Test de Schirmer |

medida en milimetros fue de 16 (9-22.3) (tabla 1).

Distribucidon demografica

30-34
35-39
40-44

45-49

EDAD (afios)

”H"

50-54

55-59

10 15 20 25 30 35 40 45

o
(€]

B MUJERES m HOMBRES

Gréfico 1. Se muestra el niumero de pacientes de género masculino y femenino con

diabetes tipo 2 en el Hospital General de Zona No.20
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n %

Sexo Hombre 62 36
Mujer 110 64
Mediana RIC (25 - 75)
Edad Anos 52 (47 -57)
Hb1Ac % 7.1 (6.3-28)
Test Schirmer | mm 16 (9-22.3)

Tabla 1. Descripcion de la muestra

Se clasificé los pacientes de acuerdo al Grado de Sindrome de Ojo Seco, de los
cuales el 70.3% (n=121) estaban clasificados en el grado 1, 12.2% (n=21) en el grado 2,

13.4% (n=23) en el grado 3 y por ultimo 4.1% (n=7) en el grado 4. (Grafico 1).

Grado 4
Grado 3 4.1%

Grado 2
12.2%

Grado 1
70.3%

Grado 1 Grado 2 Grado 3 Grado 4

Gréfica 1. Distribucion de muestra de acuerdo al Grado de Sindrome de Ojo Seco
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Se realizo la prueba de Kruskal Wallis para analizar la asociacion entre el nivel de
HbAlc y el grado de sindrome de ojo secoen los pacientes con diabetes mellitus tipo 2.
Encontrado una asociacion estadisticamente significativa para la HbAlc (p<0.001), el Test
de Schimer (p<0.001) y, por el contrario, no se encontré diferencia estadisticamente

significativa para la edad (p<0.809). (Tabla 2)

Grado Sindrome Ojo Seco

Grado 1 Grado 2 Grado 3 Grado 4 p*

HbAlc, % 6.7 (6.1—7.4) 8 (7.5 —8.8) 8.7(825-9) 8.7(7.35-9.45) <0.001

Test Schirmer I, 20 (15-25) 9 (8-9) 4 (4- 5.5) 2 (1.5 - 56) <0.001
mm
Edad, afios 52 (47-56) 54 (44-58) 53 (43.5— 54 (2 — 56) 0.809
57.5)

Todos los datos son mostrados como medianas (RIC 25-75), * Prueba Kruskal — Wallis para variables

cuantitativas

Tabla 2.. Caracteristicas demogréficas y clinicas de los participantes incluidos en el
estudio.

También se considerd la variable HbAlc como variable dicotdbmica, donde un
porcentaje menor de 7% se considero como paciente controlado, y un porcentaje igual o
superior a 7% como paciente sin control metabdlico. Se realiz6 un andlisis de chi
cuadrada para contrastar la variable dicotomica con el grado de Sindrome de Ojo Seco.
Encontrando una asociacion significativa, donde existe una mayor prevalencia de 0jo seco

grado 3y 4 en los pacientes sin control metabdlico (Tabla 3)
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Grado de Sindrome de Ojo Seco (n, %)

1 2 3 4 p
HbAlc Controlado 68 (56.2) 4 (19.0) 0 (0.0) 2(28.6) 0.001
No controlado 53(43.8) 17(81.0) 23(100%) 5(71.4)

Tabla 3. Chi cuadrada para contrastar Grado de Sindrome de Ojo seco de acuerdo al
control metabdlico del paciente mediante su Hemoglobina glucosilada

Se determiné también el Riesgo Relativo, considerando las variables en forma
dicotomica, es decir: paciente controlado o no controlado de acuerdo con la HbAlc y Ojo
seco (Grado 3y 4) y Ojo no seco (Grado 1y 2). El riesgo de ojo seco para el grupo sin
control glucémico es de 0.58, por otra parte, el riesgo de 0jo seco en el grupo con control
glucémico es de 0.02. El riesgo relativo fue de 21.58 con un 1C95% (2.29 — 1.47) a una
p<0.001. Esto quiere decir que el riesgo de presentar 0jo seco en los pacientes sin control

glucémico es de 21 veces mayor que en los pacientes con un buen control glucémico.

Exposicién Ojo seco Sin Ojo seco Total

Sin control 28 20 48

Con control 2 72 74
Total 30 92

Tabla 4. Riesgo Relativo para el evento Ojo Seco de acuerdo con la exposiciéon al

factor de riesgo que es el control glucémico.
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Por ultimo y como objetivo secundario, se realizd un analisis de correlacion de
Spearman para determinar la asociacion o relacion entre una y otra variable, Los
resultados confirman una asociacion inversa proporcional entre el valor en mm del Test de

Schirrmer y la Hb1Ac (R: -0.720 p<0.001) (Gréfica 2).

Test Schirmer 1, mm
= = N N w w
2] o (6] o (6] o (6]

o

5 6 7 8 9 10 11
HbA1c, %

Grafica 2. Distribucion para determinacion de correlacion de Spearman para la
variable Test de Schirmer | vs Hb1Ac.

En conjunto se realizé un analisis de regresion lineal simple encontrandose que,
como la correlacion de Spearman también lo indica, el modelo explica el 72% de los
casos. Siendo el valor de B de -5.12, esto quiere decir que, en un modelo predictivo, por
cada punto porcentual que aumente la HbAlc, el puntaje del Test de Schirmer | disminuira
en 5.12, recordando que, a menor puntaje, mayor nivel de ojo seco. Como conclusion, el
aumento de la HbAlc se relaciona en mayor grado con un test de Schirmer bajo, es decir

mayor grado de ojo seco. (Tabla 5).
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Coeficientes no Coeficientes

estandarizados estandarizados
B Error tip
1 Constante 53.04 19.18 0.000
HbAlc -5.121 0.377 -12.59 0.00

Tabla 5. Regresion lineal para puntaje de Test de Schirmer | de acuerdo a HbAlc.

DISCUSION

La diabetes mellitus es una enfermedad crénica caracterizada por el incremento en
la glucosa plasmatica por falta de accién de la insulina o un deterioro en la produccion.
Derivado de esto, el tratamiento recomendado para estos pacientes es el control dietético
y el uso de farmacos hipoglucemiantes o de analogos de insulina. Cuando los pacientes
no llevan un correcto control glucémico, el exceso de moléculas de glucosa se adhieren a
proteinas provocando reacciones de Maillard y posteriormente productos finales de

glicacién avanzada, el ejemplo mas comun es la hemoglobina glicosilada (HbALc).

En este estudio el % de HbAlc para esta poblacion fue de 7.1% lo que significa
qgue la poblacién con diabetes estudiada no lleva un control glucémico adecuado. Las
cifras nacionales donde segun datos de la Encuesta Nacional de Salud y Nutricién 2016
demostré que el 68.2% de los pacientes diagnosticados con diabetes mellitus en México,
tienen descontrol glucémico entendido como una HbAlc mayor a 7%. Estos datos

concuerdan con los hallazgos de este estudio.
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El aumento de la HbAlc y los cuadros constantes de hiperglucemia, traen consigo
el dafio cronico a diferentes 6rganos y contribuyendo a complicaciones cardiovasculares,

renales, y otros tejidos.

Dentro de los 6rganos mas susceptibles a dafio por la hiperglucemia cronica, el ojo
es uno de los 6rganos con mayor sensibilidad. Por tal motivo, se recomienda que como
parte de la revision y seguimiento de los pacientes con diabetes, se tome en cuenta
dichos érganos blanco. En el ojo no solo hay que buscar afeccion en la retina, sino
también en la cornea, con el finde evitar secuelas que son dificiles de tratar e incluso
puedan dejar al paciente con alguna discapacidad. Se estima que el 73,6 % de los

pacientes diabéticos tipo 2 sufren de complicaciones corneales o de la superficie ocular.

Rodriguez-Martinez y cols. demostraron que los niveles elevados de HblAc se
asocian directamente con retinopatia diabética con una Odds Ratio de casi el doble
(OR=1.89) con cifras de HbAlc entre 7.1 y 8.0. Valor prondstico de la hemoglobina
glucosilada HbAlc en el padecimiento de retinopatia diabética en pacientes con

diabetes mellitus tipo II.

Ademas, no solo la retinopatia es motivo de interés en los pacientes con
diabetes, el sindrome de ojo seco también es un factor importante por tomar en cuenta
en el seguimiento del paciente con diabetes. En 2017, Fano Machin reporté que el 38%
presentaban algun grado de ojo seco y en el 98% de los casos sufrian de ojo seco
grado leve. En este estudio, el 70.3% de los participantes tuvieron un grado leve de ojo

seco, lo que significa que la prevalencia de 0jo seco en esta muestra es mas baja.
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CONCLUSION

En este estudio se encontré una asociacion entre la clasificacion de ojo seco por test de
Schirmer | con el aumento de la Hb1lAc, siendo que a mayor Hb1Ac, menor valor de
Test de Schirmer |I.

En conclusion, se encontré una asociacion entre el porcentaje de HbAlc y el grado de
sindrome de 0jo seco en los pacientes diabéticos tipo 2, por lo que es sugerido que a
los pacientes diabéticos que se presentan a la consulta de oftalmologia, aparte de

revisar la retina, se evalué si padece de ojo seco con el fin de tratarlo oportunamente.
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ANEXOS

ANEXO 1. HOJA DE RECOLECCION DE DATOS

ASOCIACION ENTRE EL NIVEL DE HBA1C ¥ ELGRADO DE SINDROME DE OJO SECO EN LOS PACIENTES DIABETICOS TIPO 2 ATENDIDOS EN ELHOSPITAL GENERAL DE ZONA
NO. 20
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ANEXO

e P

2. CARTA DE NO INCONVENIENTE

[ S
GOBIERNO DE ‘& INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL
: M E x I C 0 DELEGACION ESTATAL PUEBLA
’ IMSS HOSPITAL GENERAL DE ZONA No. 20 “LA MARGARITA"
COORDINACION DE EDUCACION DE INVESTIGACION EN SALUD

20 de Mayo de 2021
Ref. 010200200/ENSHGR36/027/2021

A quien corresponda:

Asunto: Carta de no inconveniente

Por medio de la presente le envio un cordial saludo e informo a usted que no existe
inconveniente para que los investigadores:

e Dr. Omar Rubiera Gorcia. Médico especialista en Oftalmologia. Matricula:
99367411.

e Dr. Mauricio Zamora Doria. Médico especialista en Oftalmologia. Maestro en
Ciencias. Matricula: 99228392,

« Dra. Kara Isabel Ramirez Garcio. Residente de la especialidad en oftaimologia.
Matricula: 97223039.

Puedan llevar a cabo la investigocion derivada del protocolo fitulado “ASOCIACION
ENTRE EL NIVEL DE HEMOGLOBINA GLUCOSILADA Y EL GRADO DE SINDROME DE OJO SECO
EN LOS PACIENTES DIABETICOS TIPO 2" Respetando en todo momento la privacidad y el
resguardo de informacién del paciente apegandose a las buenas practicas clinicas de
investigacion.

Sin otro asunto en particular, le reitero la seguridad de mis respetos.

Atentamente

“Seguridad y Solidarida jal"
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ANEXO 3. CARTA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO

)

LCURIDAD ¥ SOUDABIDAD 5X1AL

INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL
UNIDAD DE EDUCACION, INVESTIGACION
Y POLITICAS DE SALUD
COORDINACION DE INVESTIGACION EN SALUD

CARTA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO
(ADULTOS)

CARTA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO PARA PARTICIPACION EN PROTOCOLOS DE

Nombre del
estudio:
Patrocinador
externo (si aplica):
Lugar y fecha:

Numero de
registro:

Justificacion y
objetivo del
estudio:

Procedimientos:

Posibles riesgos y
molestias:

Posibles beneficios
que recibira al
participar en el
estudio:

Informacion sobre
resultados y
alternativas de
tratamiento:
Participacion o
retiro:

Privacidad y
confidencialidad:

INVESTIGACION

ASOCIACIC)N ENTRE EL NIVEL DE HEMOGLOBINA GLUCOSILADA'Y EL GRADO
DE SINDROME DE 0JO SECO EN LOS PACIENTES DIABETICOS TIPO 2

Ninguno

Puebla, Puebla.

Estimado Seiior y famliar responsable:

Se le hace la cordial invitacion a participar en una investigacion que tiene por finalidad saber
si su nivel de azicar en la sangre tiene relacion con el ojo seco, de esta forma su participacion
permitiria generar informacion pertinente que demuestre el impacto que tiene la la diabetes a
nivel del ojo. La participacion en dicho estudio concluird al momento de recolectar la
informacion por medio de una prueba y posteriormente sus datos serdn manejados con la
responsabiliadad y confidencialidad apropiada.

Si usted desea participar, se le pedira su hemoglobina glucosilada dentro del Instituto, con la
cual se podré saber su promedio de glucosa en los tltimos 3 meses. Posteriormente se le hara
una prueba, la cual consiste en poner una tira de papel filtro milimetrado en su ojo por 5
minutos y posteriormente tomar lectura de cuantos milimetros se mojo el papel filtro.

Los riesgos que puede llegar a presentar son ligera molestia por tener el papel filtro en su
parpado inferior durante la prueba, que después de unos minutos remitird.

Gracias a su participacion podremos mejorar la atencion a los derechohabientes con diabetes,
ya que sera de utilidad para tratar oportunamente a los pacientes diabéticos con ojo seco para
evitar las complicaciones que trae consigo la enfermedad.

Al final del estudio le diremos su resultado y se le dara tratamiento en caso de que lo requiera.
Orientandole y resolviendo dudas que tenga al respecto, asi como brindarle informacion para
evitar los factores agravantes de ojo seco.

Quedara a decision de usted participar en esta investigacion y decidira si desea continuar o no
en esta investigacion, independientemente de su decision usted y/o su familiar continuara
recibiendo la atencion médica necesaria proporcionada por el Instituto Mexicano del Seguro
Social.

Se mantendrén en privado los datos de su expediente clinico y de ninguna manera se daran a
conocer datos personales que permitan su identificacién en caso de alguna publicacién de
dicho estudio.




En caso de coleccion de material bioldgico (si aplica):

H No autoriza que se tome la muestra.
|:| Si autorizo que se tome la muestra solo para este estudio.
Si autorizo que se tome la muestra para este estudio y estudios futuros.

Disponibilidad de No aplica
tratamiento médico en
derechohabientes
Beneficios al término del Al finalizar la investigacion el beneficio sera proporcionar una mejor calidad en la
estudio: atencion médica al lograr la concientizacién de las implicaciones sobre el nivel de

_glucosa del paciente y cémo afecta su ojo.

En caso de dudas o aclaraciones relacionadas con el estudio podra dirigirse a:

Investigador responsable DR. OMAR RUBIERA GARCIA, adscrito al Hospital General Regional No.36,
Matricula: 99367411, correo electronico orubiera@hotmail.com. CELULAR:
2223146113

Colaboradores: Dr. Mauricio Zamora Doria — Asesor Metodologico. Médico especialista en Oftalmologia.
Maestro en ciencias. Teléfono: 2225633341

Dra. Karla Isabel Ramirez Garcia Médico residente adscrita al Hospital General de Zona no.
20 IMSS La Margarita, Matricula: 97223039 Teléfono: 7224282856

En caso de dudas o aclaraciones sobre sus derechos como participante podra dirigirse a: Comité de Etica en
Investigacion 21088 del H.G.Z. 20 del IMSS. Avenida Fidel Velazquez 4211, Col. Infonavit La Margarita, Puebla,
Puebla, C.P.: 72560, correo electrénico: cei21088pue@gmail.com

Nombre, firma, direccion y teléfono del paciente Nombre, firma y direccion del familiar
responsable
Testigo 1 Testigo 2
Nombre, direccion, relacion y firma Nombre, direccion, relacion y firma
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ANEXO 4. CARTA DE CONFIDENCIALIDAD

CARTA DE CONFIDENCIALIDAD

Puebla, Puebla. 2021
A quien corresponda
PRESENTE:

Nosotros, Dr. Omar Rubiera Garcia, Dr. Mauricio Zamora Doria, Dra. Karla Isabel Ramirez
Garcia hacemos constar, en relacion con el protocolo No. titulado:

Asociacion entre el nivel de hemoglobina glucosilada y el grado de sindrome de ojo seco
en los pacientes diabéticos tipo 2.

Nos comprometemos a resguardar y mantener la confidencialidad y no hacer mal uso de
los datos, documentos, expediente, reportes estudios, archivos fisicos y/o electronicos de
informacion recabada, estadisticas o bien, cualquier otro registro o informacion
relacionada con el estudio mencionado a nuestro cargo, asi como a no difundir, distribuir
o comercializar los datos personales contenidos en los sistemas de informacion
desarrollados en la ejecucion de este.

Estando en conocimiento de que en caso de no dar cumplimiento, se procedera acorde a
las sanciones civiles, penales o administrativas que procedan de conformidad con lo
dispuesto en la Ley Federal de Trasparencia y Acceso a la Informacién Publica (Gltima
actualizacion 2016), la Ley Federal de Proteccion de Datos Personales en Posesion de los
Particulares y el Codigo Penal de la Ciudad de México y sus correlativas en las entidades
federativas, a la Ley Federal de Proteccion de Datos Personales en Posesion de los
Particulares y demas disposiciones aplicables en la materia.

Atentamente

Nombre y firma Nombre y firma

Nombre y firma Nombre y firma
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