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ABSTRACT (Espariol)

La diabetes mellitus es una de las enfermedades que afecta a mas personas en el mundo
y una de las cuéles no tiene cura aun. Se ha relacionado a esta enfermedad con diversos
factores que pueden prevenir su desarrollo o retrasarlo con unos sintomas mas leves como
lo pueden ser la edad o el sexo.

En el estudio realizado a partir de los datos del estudio DRECE, se quiere demostrar el
papel que tiene el consumo de vitaminas, tanto hidrosolubles como la D, como
liposolubles como la E y la A, de tal manera en que se evite o retrase la aparicion de esta
patologia.

ABSTRACT (English)

Diabetes mellitus is one of the diseases that affects a lot of people around the world and
one of those which hasn’t a cure yet. It has been related with different factors which can
prevent its development or delay it with mild sympthoms as it can be the age or the gender.

In the study made from DRECE data, the aim is to demonstrate the role that the vitamin
consumption plays, both hydrosubles as vitamin D is, or liposolubles as vitamina A or
vitamin E are; so it would be possible to avoid or delay the appearance of this pathology.
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1. DIABETES MELLITUS

1.1. ;Qué es la diabetes?
La diabetes mellitus es una enfermedad metabdlica de caracter cronico. Hoy en dia se
trata de una de las enfermedades que constituyen un problema de salud publica, siendo
una de las enfermedades no esqueléticas mas importantes.[14]

Segun la RAE (Real Academia Espafiola), la diabetes mellitus es una enfermedad
metabdlica producida por una secrecion deficiente de insulina, lo que produce un
exceso de glucosa en la sangre.

Por otro lado, la OMS (Organizacion Mundial de la Salud) la define como una
enfermedad crénica que aparece cuando el pancreas no produce insulina suficiente o
cuando el organismo no utiliza eficazmente la insulina que produce.

Por ultimo, y para ampliar el espectro de definiciones de la enfermedad, la ADA
(American Diabetes Association), define la patologia como un grupo de enfermedades
metabolicas caracterizadas por hiperglucemia resultante de defectos en la secrecién de
insulina, la accién de la insulina o ambas.

En esta patologia tienen un papel fundamental las células beta islotes de Langerhans
situadas en el pancreas, érgano secretor de la insulina. Dichas células beta son las
encargadas de la secrecion de esta hormona, siendo asi un factor a tener en cuenta cuando
la secrecion es deficitaria.

llustracion 1. Islotes de Langerhans

Vaso sanguineo

Islotes de Langerhans
con células beta

FADAM.

Fuente: Medline Plus




Segun la Clinica Mayo, los sintomas pueden variar en funcion de la persona y el tipo de
diabetes que padezca, pero hay unos sintomas establecidos como generales, que son los
siguientes:

e Aumento de la sed.

e Ganas frecuentes de orinar.

e Pérdida de peso inexplicable.

e Hambre extrema.

e Presencia de cetonas en la orina.

e Fatiga.

e Irritabilidad.

e Vision borrosa.

e Llagas de cicatrizacion lenta.

e Infecciones frecuentes en encias, piel, etc.

Como se ha dicho con anterioridad, estos sintomas dependen del tipo de diabetes que se
desarrolle, por ello, se presentan de una manera mas notable en aquellos pacientes con
diabetes tipo I, debido a la rapidez con la que se manifiesta; la cual no suele ser comun
en pacientes con diabetes tipo I, algunos de los cuales no presentan sintomas.

Las consecuencias de esta enfermedad pueden ser la pérdida de vision, ulceras o
infecciones en las extremidades (sobre todo en piernas), dafios renales, aumento de la
probabilidad de sufrir patologias cardiovasculares o dafios en el sistema nervioso del
paciente.

1.2. Tipos de diabetes
Existen cuatro tipos de diabetes diferentes, las cuales presentan cada una sus propias
caracteristicas, sintomas, causas y dafios. Estos cuatro tipos son la diabetes mellitus tipo
I, la diabetes mellitus tipo 11, la diabetes gestacional y otros tipos especificos de diabetes
que son menos frecuentes e incluyen una amplia variedad. Se explicaran a continuacion
los tres primeros, que son los que agrupan casi la totalidad de los casos de diabetes y de
los que més informacion hay reunida.

1.2.1. Diabetes mellitus tipo |
La diabetes mellitus tipo | es una enfermedad metabdlica y de caracter cronico. Se le
denomina también diabetes inmunodependiente.

Esta enfermedad surge por la destruccion propia de las células beta, que se encuentran en
los islotes de Langerhans en el péancreas. Las células beta son un tipo de células
especializadas de caracter endocrino que secretan y generan la insulina que necesita el
cuerpo humano para establecer un control metabolico con respecto a la glucosa. Esta
destruccion es progresiva, por lo que con el paso de los afios, el dafio producido al
organismo es mayor, pasan de una secrecién deficitaria de insulina a no poder producir
la hormona.




llustracion 2. Efecto diabetes tipo | en las células beta de los islotes de Langerhans
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Fuente: Diabetes tipo | (Medline Plus)

Debido a este problema en la secrecion de la insulina, la glucosa que hay en sangre, y que
proporciona la energia al organismo, no es capaz de entrar en las células para poder llevar
a cabo el proceso metabdlico. De esta manera, esta glucosa se acumula en el torrente
sanguineo, desembocando en un nivel de glucemia muy alto, dando lugar a una
hiperglucemia, que en este caso, al ser de manera prolongada y debido al mal
funcionamiento de las células beta en la secrecion de insulina, deriva en diabetes.

Cuando se llega a una deficiencia absoluta de insulina, el paciente diabético puede llegar
a padecer cetoacidosis diabética, la cual segun la Biblioteca Nacional de Medicina de los
Estados Unidos, MedlinePlus, es una afeccion que pone en riesgo la vida y que afecta a
personas con diabetes y que ocurre cuando el cuerpo empieza a descomponer la grasa
demasiado rapido. El higado convierte la grasa en un impulsor llamado cetona que hace
que la sangre se vuelva acida.

Otro de los problemas que genera esta patologia es sobre el sistema inmunitario. Como
se ha dicho con anterioridad, esta enfermedad es de caracter inmunodependiente, y esto
es debido al antigeno HLA.

lHustracion 3. Antigeno HLA

© e

Fuente: Antigenos leucocitarios humanos (Wikipedia)




Este antigeno es leucocitario, lo que quiere decir que actta contra todo tipo de agente
externo o patoégeno que pudiera entrar en el organismo. Sin embargo, en un paciente
diabético, este tipo de antigenos atacan por error tejidos corporales sanos. Cuando se
detecta alguna infeccion en el paciente, dichos antigenos actlan sobre las células
productoras de insulina, es decir, las células beta; por lo que, como se ha dicho antes, se
van degenerando.

Esta destruccion puede tener lugar a diferentes velocidades, dependiendo del nivel de
diabetes y de la edad del sujeto. Por norma general, este tipo de diabetes aparece y se
diagnostica antes de los 30 afios, aunque el pico de incidencia segiin numerosos estudios
se encuentra en la franja de edades entre los 10 y los 14 afios.

Grafica 1. Incidencia por edad y sexo (2009-2016)
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Fuente: Incidence of type 1 diabetes mellitus in Navarrestabilized in thelasteightyears, Luis Forga et al.

La Clinica Mayo enumera una serie de sintomas especificos de este tipo de diabetes que
se pueden presentar afiadidos a los sintomas generales que se nombraron anteriormente.
Estos sintomas son:

e Respiracion profunda y rapida.

e Bocay piel seca.

e Caraenrojecida.

e Aliento con olor a fruta.

e Nauseas y vomitos, debido a la incapacidad para retener liquidos.
e Dolor de estébmago.

Los sintomas que se han nombrado aparecen normalmente cuando los niveles de glucosa
alcanzan un pico bajo, normalmente rondando los 70 mg de glucosa por decilitro de
sangre 0 menos.
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A su vez, y al ser una enfermedad degenerativa y crénica, las consecuencias con el paso
del tiempo suelen ir empeorando, de tal manera en que se puede llegar a sufrir diversos
escenarios como problemas oculares (pudiendo llegar incluso a una ceguera total), tlceras
e infecciones varias, que en caso de que no cesen podrian derivar en la amputacion de
algun miembro, normalmente una pierna a causa del llamada pie de diabético, que
afiadido a una mayor propension al acarreamiento de infecciones por un sistema
inmunologico deprimido, podria ser letal. Otros dafios que podrian tener los pacientes
diabéticos serian renales o nerviosos, teniendo mayor propension a enfermedades
coronarias.

No hay una cura para esta enfermedad, pero si se puede regular mediante la insulina.
Como los pacientes de diabetes tipo | no generan insulina, estan obligados a suministrarse
insulina exdgena, siendo asi insulinodependientes.

Pese a que no hay un factor claro por el que se desarrolle esta enfermedad, si que hay
factores que se piensan en mayor o menor medida que puedan afectar a la aparicion de
esta patologia, como lo pueden ser los factores hereditarios (si algun familiar directo
padece diabetes tipo I), ambientales o geogréaficos.

Existe un tipo especifico de diabetes mellitus tipo | denominada diabetes idiopatica, la
cual no tiene una evidencia de ser autoinmune, por lo que no se puede asociar a un fallo
del sistema inmunoldgico. Es muy poco frecuente.

1.2.2. Diabetes mellitus tipo Il
La diabetes mellitus de tipo I es la forma méas comun de diabetes, siendo asi que alrededor
del 90 al 95% de los pacientes diabéticos padecen este tipo. [16]

Al contrario que en el caso anterior, este tipo de diabetes no surge como un error en la
secrecion de la insulina, sino como una resistencia por parte del organismo a la misma.
Esto provoca que la glucosa no pueda entrar en las células del paciente, no pudiendo
convertirse en energia y acumulandose en el torrente sanguineo. Este tipo de diabetes no
tiene un factor inmunodepresor, como si ocurria con la diabetes mellitus de tipo I, sino
que las células beta de los islotes de Langerhans quedan dafiadas por producir insulina
ineficientemente, ya que las células musculares, asi como adipocitos y demas no
responden como deberian ante el aporte de insulina. Esto es debido a la ya nombra
insulinorresistencia, lo que provoca un agotamiento de dichas células.

La diabetes tipo Il es la séptima causa de muerte por enfermedad en los paises
occidentales y, segin la OMS (Organizacién Mundial de la Salud), 347 millones de
personas son afectadas por esta enfermedad, pero se estima que para 2030 esta cifra se
habria multiplicado.

Este tipo de diabetes suele aparecer asintomatico a partir de los 40 afios y se suele asociar
con factores de riesgo varios como sobrepeso, dislipemia o hipertension.

En este tipo de patologia tiene mucha importancia el tratamiento dietético que lleve el
paciente, pues es un muy buen regulador de la glucosa en el torrente sanguineo, pese a
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los factores genéticos de predisposicion que conlleva en si la aparicion de la enfermedad,
por ello el estilo de vida del paciente juega un papel muy importante. Las dietas que se
planifican por los profesionales son ricas de alimentos con hidratos de carbono y fibras,
debido a que son aquellos alimentos que mejor regulan el estado glucémico del paciente.

Gréfica 2. Respuesta glucémica al zumo

HIGH Gl

LOW Gl

BLOOD GLUCOSE LEVELS

TIME ¥~ HOURS

Fuente: Zumo de fruta, control de glucosa, IG y diabetes tipo 2, Zumo de Fruta En Serio

El zumo de fruta, y la fruta en general, es rica en fructosa, no en glucosa, lo que hace que
la respuesta glucémica del organismo sea mas atenuada que con la glucosa, por eso las
dietas deberan ser ricas en frutas y verduras, fuentes de vitaminas y minerales.[17]

Este factor del control de la dieta es crucial en pacientes con un IMC mayor a 25 kg/m2,
[18] ya que si cuentan con obesidad habrd numerosos factores que puedan agudizar la
enfermedad y hacer que sea aln mas peligrosa para ese paciente. Por esto, es conveniente
mantener un peso corporal dentro de los baremos considerados saludables, mantener una
dieta equilibrada y evitar en la medida de lo posible un estilo de vida sedentario.

La diabetes tipo 11, al igual que la de tipo I, tiene unos sintomas especificos que se afiaden
a los genericos de la diabetes; aunque en este tipo de diabetes no suelen presentarse tan
claros o tan fuertes como en el caso anterior, pudiendo asi controlarlos y hacer que
generen el menor efecto posible mediante los cuidados anteriormente mencionados.
Segun la Clinica Mayo estos sintomas son:

e Infecciones de vejiga, rifiones, etc. (pudiendo desencadenar en la necesidad de un
tratamiento de dialisis).

e Fatiga frecuente.

e Hambre.

e Aumento de la sed.

e Aumento de la miccion.

e Vision borrosa.
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No hay un motivo concreto por el que aparezca esta enfermedad, se le atribuyen factores
genéticos, aunque no tan frecuentemente como ocurre con la diabetes mellitus tipo I;
factores ambientales y sociales, asi como geogréaficos.

Tabla 1. Diferencias entre la diabetes mellitus tipo | y la diabetes mellitus tipo 11

DM TIPO 1 DM TIPO 2

Fuente: Definicién, clasificacion clinica y diagnostico de la diabetes mellitus (Ana de Santiago Nocito, 2010)

1.2.3. Diabetes gestacional

Se trata de una alteracion en el metabolismo de los hidratos de carbono que se detecta en
el embarazo. No es causada por una insuficiencia de insulina como en los casos anteriores,
sino por bloqueos por parte de otras hormonas que hacen que el nivel glucémico aumente
considerablemente, tanto en la madre como en el feto.
Este tipo de diabetes puede ocurrir de dos maneras:

1) La madre ya padece diabetes mellitus de cualquier tipo.

2) La madre desarrolla diabetes durante el embarazo.
En este caso, cabe la posibilidad de que la diabetes en el feto “desaparezca” una vez nace
y crece, pero también cabe la posibilidad de que mantenga esta enfermedad durante toda
su vida.
Para diagnosticar este tipo de diabetes es muy importante practicarle una curva de
glucemia a la madre durante el embarazo, de tal manera en que si presenta valores
inusualmente altos se le podria diagnosticar diabetes mellitus gestacional.
Bien es sabido que la dieta llevada por la madre es muy importante durante la gestacién
del feto, por lo que los expertos aconsejan seguir un plan de nutricion adecuado.
La American Diabetes Association (ADA) recomienda que el plan de nutricion sea
individual, ya que cada persona debera seguir unos patrones de alimentacién en funcion
de su peso y talla antes del embarazo.
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Esta diabetes representa un gran riesgo para la madre y el feto, por lo que es crucial un
buen seguimiento, aungue sea poco frecuente su aparicion (alrededor del 3%).

Maria Duarte- Gardea y su equipo nombran en su articulo Prevalencia, deteccion y
tratamiento de la diabetes gestacional (2004) los factores de riesgo de este tipo de diabetes
a modo de tabla. Son los siguientes:

llustracién 4. Factores de riesgo diabetes gestacional

Edad mayor de 25 afios
Menor de 25 afios de edad y con sobrepeso (20% mas del peso ideal o indice de masa
corporal > 27 kg/m?)
Antecedentes familiares de diabetes mellitus en primer grado
Pertenecer a grupo étnico o racial con alta prevalencia de diabetes (por ej., Hispano-
Americano, Americano Nativo, Asiatico-Americano, o de las Islas del Pacifico

Fuente: Prevalencia, deteccion y tratamiento de la diabetes gestacional (2004)

Para concluir, se muestra una comparacion entre los tres tipos de diabetes explicados, en
funcion de si hay insulinodependencia, si hay tolerancia a la glucosa o los niveles de
glucosa normales.

Tabla 2. Comparacion entre los tres tipos de diabetes en funcién de si hay
insulinodependencia, tolerancia a la glucosa o los niveles de glucosa normales

Stages Normoglycemia Hyperglycemia

Normal Glucose Regulation | Impaired Glucose Tolerance : Diabetes Mellitus
or :
Impaired Fasting Glucose Notinsulin  Insulinrequiring  Insulin requiring
(Prediabetes) : requiring for control for survival

m:
Type 1* :
Type 2 —
Other Specific Types** _
Gestational Diabetes** ;

Fuente: Articulo Diagnosis and Classification of Diabetes Mellitus, de la American Diabetes Association en su
volumen namero 37, suplemento 1 de enero de 2014.
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1.3. Vitaminas vs Diabetes

1.3.1. Vitamina D vs diabetes mellitus [1][2][4][5][12]
Los estudios revelan que una deficiencia en sangre de vitamina D, concretamente de 25-
[OH] D, es un factor de riesgo en el desarrollo de diabetes mellitus tipo II.

Segun estas investigaciones, la vitamina D a valores optimos de consumo puede retrasar
el desarrollo de la enfermedad en adultos debido a que la vitamina D tiene muy buena
compenetracién con el calcio (de ahi el nombre de Calciferol), provocando que haya un
control sobre los niveles de glucosa en el plasma sanguineo, evitando asi la
hiperglucemia.

1.3.2. Vitamina E y A vs diabetes [6][8][9][10][11]
Tanto la vitamina E como la vitamina A son conocidas por ser buenos antioxidantes. Este
hecho esta muy relacionado con un factor crucial a la hora del estudio del desarrollo de
la diabetes en un sujeto, el estrés oxidativo.

Algunas son las evidencias que demuestran que en un paciente con diabetes el estrés
oxidativo es mayor, debido a una disminucion de los sistemas de defensa antioxidante.
Se ha mostrado que estas moléculas antioxidantes estan presentes en la autooxidacion de
la glucosa, atrapando radicales libres, muy numerosos en casos diabéticos.

Sin embargo, en cuanto a estas vitaminas se refiere, no se ha podido crear una evidencia
clara con respecto a su efecto beneficioso en el desarrollo de diabetes.

1.4. Otros factores
No se estudiaran Unicamente las vitaminas en cuanto al desarrollo de diabetes, sino que
también se estudiard la influencia de otros factores presentes en el estudio como lo son el
indice de masa corporal (IMC), la edad o el sexo, los cuéles también tienen una relacion
con las vitaminas anteriormente mencionadas.

2. GLUCOSA

2.1. ¢ Que es la glucosa?
Segun la RAE (Real Academia Espafiola), la glucosa es una aldohexosa de seis atomos
de carbono, que constituye un solido blanco, muy soluble en agua, de sabor muy dulce y
presente en muchos frutos maduros.

La glucosa es un monosacarido, concretamente una hexosa con un grupo aldehido en ella
(aldohexosa), lo que significa que esta conformada por seis &tomos de carbono. Es una
molécula de caracter energético, es decir, es la encargada de proporcionar energia a las
células del organismo con el fin de poder llevar a cabo las funciones metabdlicas.

2.2. Estructura quimica de la glucosa
La formula quimica de la glucosa es C¢H1,0s, distribuyéndose de la siguiente manera:
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lustracion 5. Estructura quimica de la glucosa

H. O
Glucosa So!
e H-C-OH
& @ . HO-C-H
H-C-OH
“ ) H-C-OH
& - CH,OH
& % | Forma lineal
® s -
‘ - » ‘ 8CH,0H
) : 5
i’ S— . ! -
‘ Carbono -
. Oxigeno
'  Hidrégeno

Forma ciclica

Fuente: Glucosa, Ana Zita (todamateria.com)

Esta molécula de glucosa se une e interacciona con otras moléculas, sobre todo de glucosa
mediante los grupos alcohol de los carbonos 1-4; siendo el monémero méas comun la D-
glucosa.

2.3. Glucosa en la diabetes
La diabetes es una enfermedad caracterizada por los niveles de glucosa en sangre.

La glucosa participa en un proceso llamado respiracion celular, por el cual las células del
sujeto obtienen energia mediante la degradacion de la glucosa. Sin embargo, para que
esta molécula energética pueda entrar en las diferentes células, es precisa la presencia de
una hormona, la insulina. La caracteristica principal de la diabetes es la insuficiencia de
insulina en el organismo, ya sea por una produccion deficiente o por una resistencia a la
misma por parte del organismo.

Cuando se es diabético, la glucosa no es capaz de entrar a las células debido a la falta de
insulina, habiendo asi una concentracion alta y acumulada del monosacarido en el torrente
sanguineo. Esto deriva en diabetes.

Datos de glucosa en sangre superiores a 126 mg/dL en ayunas se consideran altos y, por
tanto, se considera la posibilidad de que el paciente padezca de diabetes. Por ello, en este
estudio, los valores superiores a esta cifra se consideraran como sujetos de caracter
diabético.
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3. ESTRES OXIDATIVO

3.1. ¢ Qué es el estrés oxidativo?
Cuando la glucosa esta en la sangre con los globulos rojos, transportadores de oxigeno,
se oxida. Esto a priori es una reaccion comun y que no debe conllevar a ningun tipo de
problema. Sin embargo, en los pacientes diabéticos, esta glucosa se acumula, por lo que
se producen mas oxidaciones de las que deberian ocurrir en un organismo que funcionara
con normalidad.

Segun sefiala Maria Luisa Ramos Ibarra et. al en su articulo Diabetes, estrés oxidativo y
antioxidantes de abril del 2006 en Mediagraphic, el estrés oxidativo se define como el
desequilibrio bioquimico propiciado por la produccion excesiva de especies reactivas
(ER) y radicales libres (RL), que provocan dafio oxidativo a las macromoléculas y que no
puede ser contrarrestado por los sistemas antioxidantes de defensa. Este dafio se relaciona
con el envejecimiento y con mas de 100 padecimientos.

Cuando se rompe el equilibrio existente entre las oxidaciones y las reducciones dentro
del organismo se produce el denominado estrés oxidativo.

3.2. Estreés oxidativo y vitaminas
El estrés oxidativo es causa del desequilibrio entre las oxidaciones y las reducciones
dentro del organismo del paciente. Una forma de reducir este estrés, o de equilibrar de
nuevo las reacciones redox dentro del sujeto, es mediante antioxidantes.

Aqui es donde juegan un papel muy importante algunas vitaminas, las cuales tienen un
claro carécter antioxidante. Estas vitaminas son la vitamina A, C y E.

3.3. Estrés oxidativo y diabetes
La diabetes es una enfermedad que afecta al metabolismo del sujeto que la padece, y este
tipo de enfermedad son propensas a tener una alta actividad de elementos oxidativos,
dando lugar al estrés oxidativo; el cual acentta y acelera los sintomas y consecuencias de
la enfermedad.

Los radicales libres que se forman aumentan la glicosilacion de la glucosa, haciendo que
el nivel de glucosa en sangre sea mas alto, dando asi una mayor propension al desarrollo
de diabetes por parte del paciente. Por esta razdn es importante y es muy aconsejado por
parte de los expertos el llevar una dieta equilibrada, donde el consumo de vitaminas no
sea deficitario, de manera en que actlen como factores antioxidantes y regulen la
aparicion del estrés oxidativo, previniendo o retrasando la aparicion de diabetes mellitus.

4. VITAMINAD

4.1. ¢ Qué es la vitamina D?
Una vitamina es un conjunto de sustancias organicas que son precisas para correcto
funcionamiento, desarrollo y crecimiento del organismo. Existen dos tipos de vitaminas,
las liposolubles y las hidrosolubles, formando dos grandes grupos que en total suman 13
vitaminas diferentes.
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La clasificacion se expone en la siguiente imagen extraida de la presentacidon de Alba
Salinas Maestre con titulo Clasificacion Hidrosolubles/Liposolubles: Vitamina C,
Vitamina A, de SlidePlayer:

llustracion 6. Clasificacion vitaminas

HIDROSOLUBLES LIPOSOLUBLES
Vitamina C Vitamina A
Comple jo B: Vitamina D

x Vitamina B; o Tiamina Vitamina E
x Vitamina B, o Riboflavina Vitamina K

Vitamina B; o Niacina

Vitamina B, o Piridoxina

Ac. Félico

x Vitamina By, o Cianocobalamina
x Ac. Pantoténico

x Biotina

K X X

Fuente: Clasificacion Hidrosolubles/Liposolubles de Alba Salinas Maestre (Slideshare)

La vitamina D llega al cuerpo humano por dos vias diferentes, a través de los rayos del
Sol o mediante los alimentos. Sea cual sea la via de consumo de vitamina, se adquiere de
una manera inactiva, siendo posible tener dos tipos de vitamina D, la vitamina D2 o
vitamina D3. La primera se encuentra en plantas, hongos y otros alimentos que se pueden
ingerir, y la segunda de ellas es producida en la piel de los animales mediante la accion
de la luz solar.

Estas vitaminas en forma inactiva se metabolizan en el organismo, concretamente en el
higado, formando como producto del proceso diferentes metabolitos. EI metabolito méas
importante es el 25-OH-D o Calcidiol, ya que es el que absorbe el calcio, mineral basico
en el organismo.

4.2. Funciones de la vitamina D

La funcion caracteristica de la vitamina D, y por la que recibe el nombre de calciferol, es
la absorcion de calcio y fdsforo, regulando asi los procesos que precisan de estos dos
minerales. Debido a esto, es vital esta vitamina para la estructuracion y mineralizacion
del tejido dseo, pudiendo llegar a haber osteoporosis en casos de deficiencia de vitamina
D. Por otro lado, la vitamina D es un factor de crecimiento, es decir, afecta en el proceso
del crecimiento, ya sea mediante la regulacién del calcio o mediante la inhibicion de la
hormona paratiroidea.

Actua sobre diferentes células del cuerpo permitiendo que lleven a cabo las funciones
correspondientes, como en el intestino delgado, o las neuronas, permitiendo asi la sinapsis
entre ellas. Sin embargo, una funcién que es crucial con respecto al tema de este trabajo
es que la vitamina D actGa como un controlador o modelador del sistema inmunitario que,
como se ha expresado previamente, tiene un papel crucial en la diabetes.
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4.3. Estructura quimica de la vitamina D
Hay dos tipos de vitamina D, la vitamina D2 y la vitamina D3. Pese a que son el mismo
tipo de vitamina, tienen algunas diferencias en su estructura quimica.

llustracién 7. Estructura quimica vitamina D

Ergocalciferol
(vitamina D,)

Colecalciferol
(vitamina D3)

HO" HO™

Fuente: Vitamina D (Wikipedia)

La estructura quimica de ambos tipos de vitamina es ciclopentanoperhidrofenentreno, que
segun Raquel Parada Puig en su articulo Ciclopentanoperhidrofenentreno: estructura e
importancia, es un esterano conformado por varios anillos ciclicos que componen el
esqueleto central del colesterol (molécula inicial) y sus derivados hormonales, siendo asi
un hidrocarburo ciclico de cuatro anillos que resulta de la condensacion de un nucleo de
ciclopentano con un fenantreno. [19]

4.4. Alimentos ricos en vitamina D
Pocos alimentos proporcionan vitamina D en estado natural. Esta es la razén por la cual
el 90 % de la ingesta de vitamina D por parte del ser humano proviene de los rayos UV
del Sol, y el 10% vienen dados por la dieta que se lleva a cabo.

Alimentos fuente de vitamina D son los pescados grasos como el salmon, la caballa o los
arenques; aceites de higados de pescado como el de bacalao, cereales enriquecidos o
productos lacteos o leche enriquecida como mantequilla.

llustracién 8. Alimentos ricos en vitamina D

ACEITE DEHIGADO HUEVOS SALMON

DE BACALO ﬂr

VITAMINA @) ‘

ATUN SARDINAS
LECHE CRUDA CAVIAR o
CHAMPINONES

" O

Fuente: Los 15 alimentos més ricos en vitamina D (Naturales) (Lifeder.com)

CABALLA
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4.5. Vitamina D y diabetes
Numerosos estudios demuestran que un consumo no deficitario de vitamina D puede
prevenir o retrasar la aparicion o desarrollo de diabetes en un sujeto.

Esto es debido a que la vitamina D puede tener un efecto controlador sobre el nivel de
glicemia en la sangre, siendo asi recomendable tener unos niveles bajos en la pasma de
calcidiol (25-OH-D). Como también se ha comentado en las funciones especificas de esta
vitamina, actia como controlador del sistema inmunitario, el cual es muy importante , ya
que si se controla debidamente; no atacara a las células beta del pancreas, ya que eran las
secretoras de la insulina.

5. VITAMINA A

5.1. ¢(Qué es la vitamina A?
Segun el diccionario del cancer del Instituto Nacional del Cancer, la vitamina A es un
nutriente que el cuerpo necesita en pequefias cantidades para funcionar y mantenerse
sano. Es una vitamina liposoluble, lo que quiere decir que se almacena en los tejidos
grasos del cuerpo, concretamente en el higado.

Es un tipo de vitamina que adquiere Unicamente mediante la ingesta a través de los
alimentos.

Existen dos tipos de vitamina A, la vitamina A como tal, la cual viene dada por alimentos
de origen animal, asi como carnes, pescados 0 mantequilla; por otro lado, la provitamina
A, la cual viene dada en los alimentos de origen vegetal.

5.2. Funciones de la vitamina A
La vitamina A de origen animal se denomina retinol, ya que es causante de la produccion
de pigmentos formadores de la retina de los ojos. Por otra parte, a las provitaminas
vegetales también se les denomina carotenos, entre los que se encuentra el betacaroteno.
El betacaroteno es un antioxidante, por lo que es un protector ante los radicales libres que
se pueden formar en diferentes reacciones.

La vitamina A destaca también por mejorar o favorecer la buena vista, combate las
infecciones que puedan causarse en el organismo, previniendo asi la aparicion de
enfermedades infecciosas. También es participante en la formacion y mantenimiento de
los tejidos 6seos como los dientes o tejidos blandos como el higado.

5.3. Estructura quimica de la vitamina A
Como se ha mencionado previamente, existen dos ramas de vitamina A, retinol y
carotenoides.

La formula quimica de la vitamina a es C2H300 Y se estructura de la siguiente manera:
llustracion 9. Estructura de la vitamina A
H3C CH3 CHs CHgs

SN . S SN OH

CHs3

Fuente: Estructura de la vitamina A, Nicolas Herrera
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La vitamina A es un alcohol con varios enlaces dobles (poliénico) e isoprenoide.

Por otro lado, se expone la estructura del betacaroteno, ya que sera importante como
antioxidante a lo largo de la relacion con el estrés oxidativo y, por tanto, con la diabetes.

lHustracion 10. Estructura quimica de betacaroteno

Fuente: Temas de Farmacognosia

5.4. Alimentos ricos en vitamina A
La principal fuente de vitamina A como tal, es decir, retinol, son aquellos alimentos de
origen animal, tales como los que describe MedlinePlus, que son:

e Aceite de higado de bacalao.
e Huevos.
e Leche fortificada.

Por otro lado, las fuentes vegetales que hay en la alimentacién son:

e Cereales de desayuno fortificados.
e Frutas de color naranja y amarillo (naranjas, mandarinas, limones...).
e Vegetales como el brécoli, espinacas, etc.

llustracién 11. Alimentos ricos en vitamina A

VITAMINA A

VEGETALES FRUTA

ZANAHORIA, BROCOLI, BATATA, MELON. ALBARICOQUE,
COL Y ESPINACAS. PAPAYA Y MANGO.
ORIGEN ANIMAL LACTEOS

&©

@@

TERNERA, POLLO, LECHE., MANTEQUILLA
PAVO Y PESCADO. Y QUESO CHEDDAR.
HSNsTORE com

Fuente: Top 8 alimentos ricos en vitamina A, Alberto Rincén
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5.5. Vitamina A y diabetes
Como se ha mencionado, la vitamina A puede actuar como antioxidante. Esto es
beneficioso ya que se puede reducir el efecto del estrés oxidativo, retrasando o atenuando
los sintomas de la diabetes mellitus en el sujeto.

Por otra parte, al ser regulador y preventorio a la hora de desarrollar enfermedades
infecciosas, es beneficioso en el momento de la actuacion de los antigenos HLA, ya que
si se previenen estas infecciones, estas células inmunes no atacaran por error a las células
beta, secretoras de la insulina en el organismo.

6. VITAMINA E

6.1. ¢ Qué es la vitamina E?
La vitamina E es un compuesto organico que regula las funciones del cuerpo humano. Es
una vitamina liposoluble, lo que significa que se acumula en los tejidos grasos del cuerpo.
Es un compuesto antioxidante, de tal manera en que equilibrara o actuara en las reacciones
redox del organismo. La vitamina tiene 8 formas activas, pero la mas importante es el
alfa-tocoferol.

6.2. Funciones de la vitamina E
La vitamina E, al ser un antioxidante, actia como tal en las reacciones redox del
organismo, regulando dichas actividades mediante la prevencién del dafio causado por
parte de los radicales libres producto de la oxidacion. Por otra parte, estimula el sistema
inmunitario e impide la formacion de coagulos de sangre.

Su caracter antioxidante, al igual que en el caso de la vitamina A, resulta beneficioso para
evitar o reducir el estrés oxidativo causado en la oxidacion de la glucosa. También es
encargado de ayudar al cuerpo a la formacion de globulos rojos y a la adquisicion y
utilizacion de la vitamina K.

6.3. Estructura quimica de la vitamina E
La formula quimica de la vitamina E es C29Hs002, siendo un tocotrienol. Su estructura
quimica es la siguiente:

llustracién 12. Estructura quimica de la vitamina E

Fuente: biomodel.uah.es

6.4. Alimentos ricos en vitamina E
Segun el Nationallnstitutes of Health, los alimentos fuente de vitamina E son:

e Aceites vegetales, tales como aceite de girasol, cartamo, etc.
e Frutos secos como cacahuetes, nueces, almendras, etc.
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e Hortalizas de hojas verdes, como espinacas o brécoli.
e Ciertos cereales de desayuno.

e Zumos de frutas enriquecidos.

e Productos para untar, tales como margarina.

llustracion 13. Alimentos ricos en vitamina E

. dried apricots

mustard greens 4

avocado

cooked wm'ﬂ-h R ‘ < red chih powder | paprika

Fuente: Cémo usar la vitamina E para el pelo, piel y salud (Tay Cuéllar)

6.5. Vitamina E y diabetes
La vitamina E actla como antioxidante en forma, mayoritariamente, de alfa-tocoferol.

Ademas estimula el sistema inmunitario.

Estas dos funciones son vitales a la hora de prevenir o controlar el desarrollo de diabetes
mellitus. Al ser antioxidante, reduce el estrés oxidativo que pudiera causar la oxidacion
de la glucosa, haciendo que el efecto de este estrés sobre el organismo sea menor.
Asimismo, tiene un factor regulador sobre el sistema inmune, siendo asi capaz de prevenir
el ataque de los antigenos HLA a las células beta del pancreas, productores de la insulina
en el organismo.

7. ESTUDIO DRECE

El proyecto DRECE (Dieta y Riesgo Cardiovascular en Espafia) es un estudio que se
inicié a partir de un corte transversal en la poblacion general espafiola con el fin de
examinar el efecto de la dieta y los habitos alimentarios en el desarrollo y padecimiento
de enfermedades cardiovasculares y otras enfermedades como la diabetes. Posteriormente
se realizaron cortes transversales en el seguimiento con el fin de conocer la evolucion y
la mortalidad de la cohorte inicial.

Se han realizado 6 diferentes investigaciones dentro del proyecto, numerandolas desde
DRECE | a DRECE VI. En estos diferentes estudios se clasifican y diferencian los
pacientes de la poblacion total de individuos en funcion de los factores que se deseen
evaluar en ese proyecto. El estudio DRECE comenzé en 1991 con DRECE | hasta 2010
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con DRECE VI, siguiendo hoy dia las investigaciones dentro del marco de dicho
proyecto.

Tabla 3. Proyecto DRECE - cronologia y objetivos de los estudios que lo integran

A_n_o _de Tamano Objetivos del estudio
inicio | muestral
DRECE | 1991 4787 Atnalll_zar factores de riesgo CV y habitos
dietéticos
Seguimiento de aquellos individuos que
DRECE Il 1996 1079 presentaban factores de riesgo CV en el afio
1991
Describir la evolucion de los habitos de vida
DRECE IlI 2004 2009 |y nutricionales en la cohorte original
DRECE
Describir la evolucion de los lipidos y la
DRCE 11 2009 dieta desde el inicio del estudio
DRECE Il b 4787 Analizar la mortalidad y sus causas hasta
2004
Describir el patron alimentario, el perfil de
DRECE Il ¢ 2009 | factores de riesgo y el perfil lipidico en la
poblacion espafiola en 2004
Validar modelos predictivos de la escala de
DRECE Ill b-5 4787 riesgo cardiovascular SCORE en la cohorte
inicial
DRECE 11l b-M 4787 I\/~Iortalidad de la cohorte inicial tras 15
afios, hasta 2006
DRECE IV 2008 5038 Analiz§,r la dieta y la calidad de vida en una
poblacién renovada
DRECE VI 2010 1081 Relacién gen-dieta

Fuente: Elaboracion propia a partir de datos de Monografias: DRECE

Los datos que se han trabajado en este Proyecto de Fin de Grado fueron los
proporcionados por los estudios DRECE | y DRECE IllI, contando con los cuestionarios
que tuvieron que completar los sujetos previamente al seguimiento del estudio, asi como
eliminar los resultados de analiticas de sangre que se realizaron a fin de conocer los
niveles de glucosa, vitamina y demas factores que pudieran ser de interés en el estudio
original.

DRECE | se trata de un estudio de cohortes que da comienzo en el afio 1991 con una
poblacion de 4787 sujetos y su objetivo principal era analizar y evaluar el riesgo de
padecer enfermedades cardiovasculares segun los habitos de vida del sujeto. Para conocer
estos habitos, entre los que estaba la actividad fisica, antecedentes familiares de
enfermedades y las dietas de los respectivos pacientes; se realiz6 un cuestionario validado
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de frecuencia de consumo de alimentos a cada uno de ellos. Ademas, se realizaron
analiticas de sangre a los sujetos para conocer diferentes parametros bioquimicos.

DRECE 11l comenzé en 2004 y finaliz6 en 2009. EIl objetivo principal de esta parte del
estudio DRECE era establecer relaciones entre las caracteristicas clinicas y
epidemiologicas con respecto a los habitos alimenticios de los pacientes. Se observa
también la evolucién que sufren los patrones de alimentacién de los sujetos,
relacionandolos con diferentes enfermedades de caracter cardiovascular.

La relacion entre estas dos partes del estudio se encuentra en que los sujetos son los
mismos en ambos casos, por lo que se puede estudiar la evolucion de los pacientes, razon
por la cual se eligieron estas dos etapas de DRECE para el estudio del desarrollo de
diabetes segun el consumo de vitaminas.

8. ¢POR QUE SE DECIDIO REALIZAR ESTE ESTUDIO?

La diabetes es hoy en dia una de las enfermedades que mas poblacion afecta [14] y una
de aquellas que no tienen cura. Debido al interés y cercania a esta enfermedad se quiso
estudiar como podria prevenirse o retrasarse la aparicion de dicha patologia, de tal manera
en que el nivel de vida mejorase. Se propuso cruzar este estudio con el consumo de
vitaminas ya que no hay estudios que nieguen o afirmen rotundamente una relacién de
las vitaminas como factor preventivo para la diabetes, caso contrario al que puede
encontrarse con otros aspectos fisiologicos como lo pueden ser la glucosa o el indice de
masa corporal. Ademas, y debido al interés en la materia del alumno, se quiso relacionar
esta enfermedad con factores controlables mediante una dieta equilibrada y vigilada,
teniendo en cuenta la composicion de los alimentos y sus proporciones.

9. HIPOTESIS Y OBJETIVOS DEL PROYECTO

9.1. Hipotesis inicial
El consumo de vitaminas afecta de manera positiva al desarrollo de diabetes mellitus tipo
I1, siendo asi un factor preventivo de esta patologia.

9.2. Objetivos del proyecto
El objetivo principal de este proyecto es determinar el efecto que tiene el consumo de
vitaminas A, E y D en el desarrollo de diabetes mediante el cumplimiento de objetivos
secundarios como es estudiar la relacion de la diabetes con diversos factores como el
indice de masa corporal, la edad o el sexo.

10.MATERIAL Y METODOS

10.1. Creacion de la base de datos

10.1.1. Fuentes de informacion
Para poder crear una base de datos con los sujetos del estudio DRECE se precisaron de
diversas fuentes de informacion, todas ellas anonimizadas. Para este proceso se han
utilizado las respuestas recogidas por los pacientes en los diversos cuestionarios que se
realizaron en el comienzo del estudio, es decir, en DRECE I.
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En este cuestionario se preguntaba a cada paciente una serie de datos personales asi como
el sexo, la edad o los antecedentes médicos en la familia. También se les pedia nombrar
los habitos de vida, entre los que se encontraban la opcion de ser fumador o no, actividad
fisica a lo largo de la semana, etc. Sin embargo, y lo que méas concierne a este trabajo, se
concentraba en el grueso del cuadernillo formado por las diversas cuestiones, la dieta de
cada paciente.

Se les presentaban a los pacientes diversos alimentos que son habituales en la dieta
espafola y debian contestar cuantas raciones consumian cada semana de cada tipo de
alimento nombrado. Una vez se recogian los datos personales y de dieta de cada paciente,
y a modo de finalizacion del cuestionario, se les realizaba una analitica de sangre, que
mostraba los niveles de glucosa, si habia diabetes, etc.

Con los datos recogidos de todos los cuadernillos se cred una base de datos que en este
trabajo se ha denominado “subdrece”, y con la cual se ha trabajado profundamente. Esta
base consta de 4779 observaciones o sujetos y 97 variables, siendo éstas las distintas
respuestas del cuestionario mencionado anteriormente.

Junto con esta base de datos, se utilizd otra de menor magnitud denominada “TCA”, en
la cual se exponen los diversos alimentos del cuadernillo junto con la informacién de cada
uno de ellos, teniendo asi para cada alimento las calorias, la porcion comestible en gramos
y los nutrientes que posee dicho alimento.

A su vez, también se utilizé una base de datos que contenia todos los resultados de las
analiticas de sangre que se realizaron al término del primer estudio, de tal manera que se
obtuvo una base de datos con los niveles de glucosa, si era diabético o no el paciente y si
poseia diferentes cardiopatias o no.

10.1.2. Creacion de la base de datos y descripcion de las variables
Como en esta base no existian las variables de las vitaminas, se tuvieron que afadir
mediante la busqueda en las Tablas de Composicién de los Alimentos que proporciona el
CESNID, de tal manera en que la base quedd con 76 observaciones o alimentos y 24
variables o datos de cada alimento.

Utilizando la base TCAy la base subdrece, se calcularon los consumos totales por semana
de cada paciente, creando asi 3 variables mas, una para cada vitamina de estudio en el
trabajo [21]. Una vez se hubieron creado las variables de las vitaminas, se seleccionaron
las siguientes variables de las tres bases de datos mencionadas, creando asi una base de
datos nueva denominada “TFG” en la que se presentaban las siguientes variables de los
diferentes pacientes:

e Cadigo del paciente

e Edad del paciente (afios)

e Sexo del paciente (O=Hombre 1=Mujer)
e Indice de masa corporal (IMC) (kg/m?)
¢ Nivel de glucosa en sangre (mg/dl)

e Diabetes (1=Si 0=No)
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e Consumo de vitamina A (ug)
e Consumo de vitamina D (ug)
e Consumo de vitamina E (mg)

Tabla 4. Descripcion de las variables

Nombre de la variable Tipo de variable

Indice de masa corporal (IMC) Variable cuantitativa continua
Edad Variable cuantitativa discreta
Sexo Variable cualitativa binaria
Diabetes en DRECE | Variable cualitativa binaria
Diabetes en DRECE 1| Variable cualitativa binaria
Nivel de glucosa en sangre Variable cuantitativa continua
Consumo de vitamina D Variable cuantitativa continua
Consumo de vitamina E Variable cuantitativa continua
Consumo de vitamina A Variable cuantitativa continua

Fuente: Elaboracion propia

10.1.2.1. Poblacion
La cohorte histérica DRECE | representativa de la poblacidn general espafiola a fecha de
1991, incluy6 a 4787 personas de ambos sexos entre 5 y 59 afios, estratificadas por edad
y sexo, seleccionadas de forma aleatoria en todo el territorio nacional, de ambito tanto
rural como urbano, y distribuidas por regiones segun el patron de los estudios de Consumo
Alimentario del Ministerio de Agricultura, Pesca, Alimentacion y Medio Ambiente
(MAPAMA).

Por otro lado, DRECE III se trata de una parte del estudio DRECE cuya poblacion es la
misma que en DRECE I, habiéndole consultado a los sujetos si deseaban o no continuar
en el estudio.

En el estudio del desarrollo de diabetes en funcion del consumo de vitaminas, no todos
los pacientes proporcionan informacion Gtil de cara al trabajo. Por tanto, se deben estudiar
aquellos pacientes que no presentan diabetes en DRECE | y tienen la posibilidad de
desarrollar la patologia en DRECE Ill. Para conocer qué pacientes iban a ser incluidos y
cuales no del estudio, se utiliz6 la funcién table del paquete {base} de RStudio [13], la
cual permite saber mediante una tabla, cuantos pacientes se incluyen en cada una de las
categorias de una variable. [22]

De esta manera existen 4631 sujetos que no presentan diabetes segun la analitica adjunta
al cuadernillo de DRECE I, por lo que quedarian eliminados del estudio 148 pacientes
que si presentaban dicha enfermedad. Esta sera la poblacion de partida a estudiar en
DRECE III.
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lustracion 14. Distribucion de los sujetos

/" DRECE1
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\_ N=4631

Fuente: Elaboracion propia

La poblacion objetivo del estudio en DRECE 111 esta formada por 4631 sujetos, de los
cuales 1948 presentan diabetes y 2683 no la presentan. La diabetes en DRECE Il se
estima segun el nivel de glucosa que presentaban en DRECE I, considerandose diabéticos
todos aquellos que sobrepasar el nivel de 126 mg/dl de glucosa en sangre.

10.1.2.2. Métodos estadisticos
Se proporcionaron estadisticas descriptivas resumen de las variables cuantitativas
incluyendo: numero de sujetos (N), media, desviacion tipica (SD). Las variables
cualitativas se describieron mediante las distribuciones de frecuencia (absoluta y
relativa). Las inferencias para las variables continuas se llevaron a cabo mediante el test
de lat de Student y para las variables categoricas mediante el test de chi-cuadrado.

El estudio de la influencia de la vitamina en el desarrollo de diabetes tipo Il se llevé a
cabo mediante la regresion logistica binaria. Se utiliz6 como variable dependiente
“desarrollo de diabetes en DRECE III” y como variables independientes el resto de
variables biologicas en estudio. Se realiz6 un andlisis univariante y posteriormente un
analisis multivariante. EI modelo multivariante final se construyé incluyendo todas
aquellas variables con p-valor <0.10 en el analisis univariante. Se utiliz6 un criterio de
permanencia de p-valor 0,05 hasta llegar al modelo multivariante final que mejor se
ajusta.
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11.RESULTADOS

Tabla 5. Descripcion poblacion DRECE |

0 1 p test
n 4631 148
Edad (mean (5D)) 30.57 [15.64] 28,13 [14.95] 0.063
Sexo = 1(%) 2254 [45.7) 55 [59.5] 0.012
IMC imean (SD)y 24,25 [5.04] 23.44 [4.97] 0.056
¥itamina D {mean (5D)) 20,95 [14.53) 20,47 [15.41) 0.704
¥Yitamina E (mean (3D)) 31.93 [14.44] 31.49[11.97) 0.71s

Vitamina A (mean (SD)) 2322136 [15666.20) 21430.08 [14660.18) 0,170
Glucosa D1 (mean (SDY) 0,03 (0,17) 0.02 [0.14) 0,445

Fuente: Elaboracion propia

En esta tabla 5 se pueden observar los dos grupos de sujetos existentes en DRECE |,
siendo éstos el grupo de no diabéticos (representados con un 0) y el grupo de diabéticos
(representados con un 1).

Se expresan los valores medios de cada variable con respecto al grupo de sujetos
correspondiente, junto con el valor de la desviacion estandar, siendo esta una medida de
analizar la dispersién de los datos en cada grupo con respecto a la media. A su vez, se
puede observar el p-valor correspondiente a la comparacion de cada variable.

Ambos grupos son homogéneos excepto en la variable sexo que presenta un p-valor por
debajo de 0,05, y por tanto, hay diferencias estadisticamente significativas. El porcentaje
de mujeres es mayor en el grupo con diabetes.

Tabla 6. Descripcion de la poblacién en DRECE Il

“n 1 p test
n 2683 1945
Edad (mean (SD)) 29,66 [15.47) 31,81 [15.78] <0.001
Sexo = 1(%) 13344497 920 [47.2] 0,100
IMC (imean (SD)) 23,53 [4.77] 24,82 [5.34 =0.001
Vitamina D (mean (SD))  19.83 [13.45) 22,45 [16.43] <0.001
¥itamina E (mean (5D)) 30,91 [13.28) 33,33 [15.84) =0,001

¥itamina A (mean (5D))  23582.86 (1607L67) 2272347 [15079.81) 0.065

Fuente: Elaboracion propia

En esta tabla 6 se muestra de manera descriptiva la poblacion de estudio para DRECE 11,
aquellos que no presentaban diabetes en DRECE I. En la columna presentada con un 0 se
numeran los pacientes que no tienen diabetes en DRECE 11l y en la columna 1 se alistan
los pacientes que si presentan diabetes en DRECE II1.
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En DRECE Il1 no se presentan datos de glucosa ya que no se recogié mediante analiticas,
los sujetos contestaron si padecian diabetes 0 no en el cuestionario de recogida de datos.

Se pueden observar diversas variables que presentan valores P por debajo del nivel de
significacion estadistica. La edad (p-valor < 0,001) presenta valores medios mayores en
aquellos sujetos que presentan diabetes. Por otra parte, el IMC (p-valor < 0,001) se
presenta ligeramente superior en el grupo de los diabéticos. ElI grupo de diabéticos
presenta un consumo superior en vitamina D (p-valor < 0,001) y vitamina A (p-valor <
0,001) que el grupo de sujetos no diabéticos.

Tabla 7. Analisis univariante DRECE 11

Variable | Coeficiente p-Valor | OR (1C=95%)

Sexo -0,010 0,094 | 0.905[0,805;1,017]
IMC 0,039 <0001 | 1,040[1,028;1,053]
Edad 0,009 <0001 | 1,008[1,005;1,013]
Vitamina D | 0,012 <0,001 | 1,012[1,007:1,016]
Vitamina E | 0,012 <0,001 | 1,012[1,007:1,016]
Vitamina A | —3,535 x 1076 | 0,066 | 0:999[0,999;1,000]

Fuente: Elaboracion propia

El analisis univariante por regresion logistica (Tabla 7), muestra que, exceptuando el
consumo de vitamina A y el sexo, las variables propuestas presentan resultados
estadisticamente significativos con respecto a la diabetes en DRECE I1ll. A su vez, los
Odd Ratio de dichas variables representan asociaciones positivas al alejarse del valor 1
de manera positiva. Por otro lado, los Odd Ratio de las variables sexo y consumo de
vitamina A sugieren una ausencia de asociacion con respecto al desarrollo de diabetes en
esta parte del estudio.

La regresion logistica es un procedimiento estadistico de caracter cualitativo donde la
variable toma valores de un conjunto finito. En este caso, la variable dependiente es la
diabetes en DRECE Ill. EI modelo que resulta de la regresion logistica establece la
relacion entre la probabilidad de que ocurra un evento, estimando asi la probabilidad de
una variable cualitativa binaria en funcién de una variable cuantitativa.

El Odd Ratio es un parametro que indica la fortaleza de la asociacién entre dos variables.
Es una mediad estadistica muy utilizada en estudios epidemioldgicos transversales y de
casos Yy controles, calculando asi la razon de oportunidades de que un evento tenga lugar.
Toma valores entre el 0 y el infinito, siendo los valores menores de 1 una asociacion
negativa, el valor 1 una ausencia de asociacion, y los valores mayores de 1 una presencia
de asociacion positiva creciente en funcion del crecimiento del OR. [20]
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Se observa que por cada unidad de IMC que aumenta el paciente, tiene un 0,04% mas de
posibilidades de desarrollar diabetes. A su vez, existe un 0,008% maés de posibilidad de
sufrir diabetes en funcion de la edad, siendo creciente cada afio. En cuanto al consumo de
vitaminas E y D, existe un 0,012% maés de posibilidades de desarrollar diabetes por unidad
de consumo.

Posteriormente se realizé un modelo multivariante para estudiar el efecto de todas las
variables en conjunto.

Tabla 8. Analisis multivariante DRECE 111

Variable Categoria Coeficiente p-valor OR (1C=95%)
Intercept -1.8 <0001 ([)c; .15155;0.238]
0.860
Sexo I\H/l?]r;t:re eh ) 1,5+ 107t | 0013 [0.762;0.969]
IMC 4,07« 1072 | <0001 El..ogzle;l.oss]
Vitamina D 8,02+ 103 | <0001 El .0(;):4;1.013]
Vitamina E 1,44« 1072 | <0.001 El .0;;‘0;1.019]
Vitamina A ~9,23 x 1076 | <0.001 E(; ?::9;0.999]
Edad -0,585 <0.001 El .0(?(?1;1.010]

Fuente: Elaboracion propia

El andlisis multivariante (tabla 8) de las variables presenta unos resultados
completamente diferentes a los que se mostraban en el analisis univariante. Esto es debido
a que las variables podrian haber estado enmascaradas por el efecto de otras, de tal manera
que al estudiar el efecto individual de cada una de ellas se presente un resultado que no
corresponde a la realidad.

En este caso todas las variables ofrecen un efecto significativo en mayor o menor medida
en cuanto al desarrollo de diabetes en DRECE I11 se refiere. Por otro lado, ningiin Odd
Ratio presenta valores iguales a 1 en sus intervalos, de tal manera en que se rechaza la
posibilidad de que no haya asociacion con alguna de las variables descritas.

Existe un 0,014 % menos de posibilidad de desarrollar diabetes si el sujeto es mujer
respecto a los hombres (género de referencia), tal como muestra su OR. Por otro lado, en
cuanto al IMC, la posibilidad de desarrollar esta enfermedad crece en un 0,041% por cada
unidad que aumenta, ademas, el consumo de vitaminas D y E aumentan la posibilidad en
un 0,008% y 0,014% por microgramo y miligramo respectivamente. EI consumo de
vitamina A parece reducir en un 0,001 % la posibilidad de desarrollar esta patologia, y la
edad la aumenta en un 0,005% por cada afio que pasa.
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llustracion 15. Representacion gréafica de la probabilidad de desarrollar diabetes en
funcion de las distintas variables en estudio
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Fuente: Elaboracion propia

La gréfica en la que se cruzan la variable de la edad con la diabetes en DRECE IlI se
puede observar cémo la probabilidad de padecer la enfermedad aumenta segun pasan los
afios en el sujeto. Por otro lado, en la curva que compara el grupo de hombres con el de
mujeres, se observa una mayor tendencia por parte del género masculino. La grafica del
IMC muestra una probabilidad creciente a medida que aumenta el IMC del sujeto de
estudio.

En cuanto al consumo de vitaminas, se ve una tendencia positiva con respecto a las
vitaminas D y E, mostrandose como factores precursores de la enfermedad; caso contrario
al que ocurre con la vitamina A, en cuya curva se observa que a medida que aumenta el
consumo de dicha vitamina desciende la probabilidad de desarrollar diabetes.

12.DISCUSION DE LOS RESULTADOS

Diversos estudios defienden un papel beneficioso del consumo de vitaminas, ya sea como
suplemento o en la propia alimentacion, con respecto al retraso o la prevencion de
diabetes mellitus tipo I1.

Estos estudios exponen que niveles bajos de 25-oh.hidroxivitamina (vitamina D) puede
prevenir el desarrollo de la patologia mediante un control metabdlico del nivel de glucosa
en sangre y su estancia en el torrente sanguineo mediante una accion en las células beta
del pancreas. [1][2][4][5][12]
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Por otro lado, y debido al potencial antioxidante de las vitaminas A y E, en diferentes
investigaciones se les relaciona con la influencia sobre el estrés oxidativo; el cual a
niveles elevados puede acentuar los sintomas de diabetes en el sujeto. A su vez, al ser
vitaminas liposolubles, se relaciona su control lipidico a un control de la grasa en el
organismo, previniendo de sobrepeso y demas enfermedades cardiovasculares. Sin
embargo, estos estudios no concluyen que haya una relacion demostrable entre el
consumo de estas vitaminas y el desarrollo de la patologia. [6][8][9][10][11]

Los resultados del andlisis de este proyecto muestran un efecto ligeramente negativo en
el consumo de vitamina D y vitamina E, aumentando la probabilidad de desarrollar
diabetes a mayor cantidad de vitamina que se consumia. Por otra parte, el consumo de
vitamina A se muestra como un factor preventivo de diabetes, siendo de una manera muy
atenuada.

Este estudio cuenta con ciertas limitaciones como son la recogida del consumo de
alimentos, que ya estaba hecha por lo que no es posible modificarla, en DRECE Il no
existen analiticas de los individuos por tanto para determinar si tenian diabetes o no solo
se tiene la variable si/no recogida en el cuestionario. Existen mas factores que influyen
en la diabetes, pero al no tener datos recogidos en la base son limitadas las variables que
se pueden estudiar.

El cuestionario no estaba disefiado para recoger especificamente el consumo de vitaminas
habiendo tenido que recoger los datos de fuentes externas al estudio, pudiendo haber asi
una discordancia en los datos.

Este estudio podria ser de interés en el futuro a modo de extension o anexo del actual
estudio DRECE, ya que no se dispone de una referencia clara acerca de la influencia que
pueda tener el consumo de vitaminas en el desarrollo de esta enfermedad, pudiendo ser
asi de gran ayuda para pacientes futuros, que verian mejorado su nivel de vida.

13.CONCLUSIONES

Los resultados obtenidos en este estudio no permiten aceptar la hipotesis acerca del efecto
positivo del consumo de vitaminas A, D y E para el desarrollo de diabetes. Unicamente
se podria asumir como cierta esta afirmacion en el caso de la vitamina E, la cual presenta
valores con una tendencia positiva en cuanto a su papel en el desarrollo de dicha
patologia.

Pese a que los resultados obtenidos son estadisticamente significativos, resulta muy
complicado afirmar un efecto directo entre estos micronutrientes, los cuales representan
una parte muy importante a la vez que pequefia del conjunto de nutrientes necesarios en
la dieta de una persona.

Este pensamiento se apoya en las referencias aportadas a lo largo del proyecto, las cuales
no afirmaban en la mayoria de los casos un beneficio visible.

Por otro lado, podria existir un efecto enmascarado por otro tipo de factores, como lo
pueden ser la edad o el sexo, los cuales en conjunto si tengan un efecto visible a la hora
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del desarrollo de esta enfermedad y que, debido a las limitaciones del estudio realizado,
han podido presentar unos resultados que no se correspondan a la realidad.

Sin embargo, si se puede afirmar que se ha cumplido el objetivo secundario de este
proyecto de estudiar la relacion entre el desarrollo de diabetes tipo Il y el resto de las
variables del estudio como el sexo, la edad o el indice de masa corporal (IMC), habiendo
presentado resultados estadisticamente significativos en cuanto al efecto directo que
pueden tener dichas variables en el desarrollo de la enfermedad.
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