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Editorial

Edulcorantes artificiales y diabetes tipo 2

El consumo excesivo de sacarosa se ha asociado a efectos adversos sobre la salud humana, relacionandose
con el aumento de diversas patologias como obesidad, resistencia a la insulina, diabetes tipo 2, enfermedades
cardiovasculares y ciertos tipos de cancer, entre otras, las cuales tienen elevados costos personales y de salud publica.

Una de las estrategias para combatir la obesidad y sus comorbilidades, fue la incorporacion por parte de la industria
alimentaria de los edulcorantes no cal6ricos (ENCs), como una respuesta a la puesta en vigencia de la Ley 20.606
sobre composicion nutricional de los alimentos y su publicidad en junio del afio 2016. Estos ENCs proveen dulzor a
los alimentos sin las calorias aportadas por la sacarosa. Su uso se ha ido tornando cada vez mas popular, ya que
fueron recomendados para la pérdida de peso y en personas con alteraciones en la homeostasis de la glucosa.

En el mes de mayo pasado, la Organizacién Mundial de la Salud, publicé una nota de precaucién respecto a la
utilizacion de edulcorantes no caléricos (ENCs) y su relacion con pérdida de peso (ver comentario de literatura en
este numero Galgani y cols).

Durante el Ultimo tiempo han aumentado los estudios experimentales que relacionan el uso reiterado de ENCs
con alteraciones adversas del metabolismo, mostrando que son capaces de modificar la respuesta cefalica al comer,
la microbiota intestinal (generando disbiosis que puede causar intolerancia a la glucosa) y activar los receptores
del sabor dulce, gatillando una respuesta metabdlica. Estos datos han sugerido que los ENCs no son “in6cuos”
metabdlicamente como se pensaba y publicitaban. Los meta-analisis recientes realizados en humanos han informado
que los edulcorantes artificiales no tienen ningun efecto sobre el peso corporal o el control glicémico.

También existe cierto grado de certeza respecto a que no se pueden excluir dafios potenciales tales como
afectacion de la absorcion de glucosa en el tracto intestinal, asi como a la secrecion de insulina e incretina en
humanos y animales.

A la luz de la declaracion de la OMS, el papel de los edulcorantes artificiales en el tratamiento de la diabetes
debiera revisarse con cierta frecuencia, realizando seguimientos a largo plazo no sélo de la ingesta, sino también
de los cambios en la glicemia y el peso corporal, asi como futuras orientaciones basadas en datos sobre microbiota.
Los cuestionamientos que se han generado en relacion a la reciente publicacién de la OMS, debiesen llamarnos a
un re-analisis de su impacto en diabetes.

Prof. Francisco Pérez B.
Editor Cientifico
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Observaciones en el mundo real sobre la efectividad del
sistema flash de monitorizacion de glucosa en la practica

clinica en Chile

Cecilia Vargas'*, Verner Codoceo R.2, Douglas E. BarbierP, Kalvin Kao*, Laura Brandner®, Timothy C. Dunn®.

Real-world observations of the effectiveness of the flash Glucose

Monitoring in clinical practice in Chile

Resumen: Objetivo. Evaluar el tiempo en rango de glucosa y su asociacion con
otras medidas del control glicémico establecidas por el consenso internacional del
tiempo en rango en usuarios de vida real del sistema flash de monitorizacion de
glucosa FreeStyle LibreTM en Chile. Métodos. Se analizaron los datos provenientes
de la base de datos Freestyle Libre ™ entre diciembre de 2014 y enero de 2022. Las
lecturas se dividieron en 10 grupos (deciles) del mismo tamano (cada decil contenia
aproximadamente 498 usuarios) en funcioén del tiempo en rango. Para cada decil se
calculo la media de determinaciones diarias, el promedio de glucosa, la HbATc, la
desviacion estandar de glucosa, el coeficiente de variacion de la glucosa, el tiempo
en rango, el tiempo de glucosa (porcentaje) por encima de 250 mg/dL (TA250), el
tiempo de glucosa (porcentaje) por encima de 180 mg/dL (TA180), el tiempo por
debajo (porcentaje) de 70 mg/dL (TB70) y el tiempo por debajo (porcentaje) de 54
mg/dL (TB54). Resultados. Desde diciembre de 2014 hasta enero de 2022 hubo
4984 lectores. El grupo con el mayor tiempo en rango mostro significativamente
una menor glucosa promedio que el grupo con el tiempo en rango mas bajo (de-
cil 1: media 248,3 mg/dL, decil 10: media 113,2 mg/L, diferencia —135,1 mg/dL,
p<0.05). Asimismo, el mayor tiempo en rango se asocio con una menor desviacion
estandar (decil 1: media 93,7mg/dL, decil 10: media 26,7mg/L, diferencia: -67,0 mg/
dL, p<0,05), menor coeficiente de variacion (decil 1: media 37,8%, decil 10: media
28,3%, diferencia: -14,5%, p<0,05), menor TA250 (decil 1: media 46,5%, decil 10:
media 0,2%, diferencia: -46,3%, p<0.05), menor TA180 (decil 1: media 73,9%, decil
10: media 3,8%, diferencia: -70,1%, p<0.05), menor TB70 (decil 5: mediana 6,13%,
decil 10: mediana 1,70%, diferencia: -4,43%, p<0.05) y menor TB54 (decil 5: mediana
1,79%, decil 10: mediana 0,12%, diferencia: -1,67%, p<0.05). El mayor tiempo en
rango se asocio también significativamente con mas determinaciones diarias (decil
1: media 11,4, decil 10: media 16,6, diferencia: 5,2, p<0,05). La frecuencia media
de las determinaciones entre todos los lectores fue de 14,7 determinaciones dia-
rias. Conclusiones. En los pacientes con diabetes en Chile, el empleo del sistema
flash de monitorizacion demuestra la asociacion entre el mayor tiempo en rango,
la reduccion de la variabilidad de la glucosa y un menor riesgo de hiperglucemias
e hipoglicemias y también con un mayor compromiso.

Palabras clave: Datos de vida real; Frecuencia de monitorizacion de glucosa; Medidas
de glicemia; Monitorizacion continua de glucosa; Monitorizacion de glucosa flash.

Abstract: Objective. To evaluate glucose time in range and its association with
other metrics of glucose control established by the International Consensus on TIR
amongst real-life patients using the Flash Glucose Monitoring system FreeStyle
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LibreTM in Chile. Methods. Data from the Freestyle Libre™ database between
December 2014 and January 2022 were analyzed. Readers were divided into 10
groups (deciles) of the same size (each decile had approximately 498 users) ac-
cording to time in range. For each decile of time in range, the mean of daily scans,
average glucose, estimated HbA1c, glucose standard deviation, glucose coefficient
of variation, time in range, glucose time (percentage) above 250 mg/dL (TA250), and
glucose time (percentage) above 180 mg/dL (TA180), and the median of glucose
time (percentage) below 70 mg/dL (TB70) and glucose time (percentage) below 54
mg/dL (TB54), were calculated. Results. From December 2014 to January 2022,
there were 4984 readers. The group with the highest TIR showed significantly lower
average glucose than the group with the lowest TIR (decile 1: mean 248.3 mg/dL,
decile 10: mean 113.2 mg/L, difference: —135.1 mg/dL, p<0.05). In addition, more
time in range was associated with a lower glucose standard deviation (decile 1:
mean 93.7 mg/dL, decile 10: mean 26.7 mg/L, difference: -67.0 mg/dL, p<0.05),
lower glucose coefficient of variation (decile 1: mean 37.8%, decile 10: mean 23.3%,
difference: -14.5%, p<0.05), lower TA250 (decile 1: mean 46.5%, decile 10: mean
0.2%, difference: -46.3%, p<0.05),lower TA180 (decile 1: mean 73.9%, decile 10:
mean 3.8%, difference: -70.1%, p<0.05), lower TB70 (decile 5: median 6.13%, decile
10: median 1.70%, difference: -4.43%, p<0.05) and lower TB54 (decile 5: median
1.79%, decile 10: median 0.12%, difference: -1.67%, p<0.05). Greater TIR was also
associated with significantly more daily scans (decile 1: mean 11.4, decile 10: mean
16.6, difference: 5.2, p<0.05). Mean scan frequency amongst all readers was 14.7
daily scans. Conclusions. In patients with diabetes from Chile, the use of the flash
glucose monitoring system demonstrates the association between greater TIR,
reduced glucose variability, and reduced risk of hyperglycemia and hypoglycemia,
and also its association with greater engagement.

Keywords: Continuous glucose monitoring; Flash glucose monitoring; Glucose
monitoring frequency; Glycemic measures; Real-world data.

Introduccion

La diabetes es un problema de salud publica, que alcanza
cifras epidémicas a nivel mundial. Ademéas, se espera que
en los préximos afios haya un aumento significativo en el
numero de pacientes con diabetes, principalmente debido al
envejecimiento de la poblacion y al incremento de la obesidad
y el sedentarismo’. En Chile, las cifras mas recientes, que
datan del periodo 2016-2017, indican que la prevalencia de
diabetes asciende al 12,3% de la poblacion?.

El control glicémico intensivo es esencial para reducir las
complicaciones cronicas asociadas a la diabetes®. Aunque la
medicién de la hemoglobina glicosilada (HbA1c) ha demostrado
su utilidad en el control de la diabetes, tiene limitaciones, ya
que no permite determinar adecuadamente la variabilidad
de la glucosa o el riesgo de hipoglicemia. En cambio, la
monitorizacion continua de la glucosa ha demostrado mejorar el
control glicémico y la auto monitorizacion, asi como descender
el riesgo de hipoglicemias*.

El sistema flash de monitorizacion de glucosa FreeStyle
Libre™ (FreeStyle Libre System Abbott Diabetes Care Inc., CA,
USA) es un sistema que mide los niveles de glucosa intersticial
en tiempo real, de manera instantanea y continua, asi como la

tendencia de los niveles de glucosa. En comparacion con el
sistema tradicional de mediciones de glicemia capilar, el sistema
flash reduce el dolor, los inconvenientes y la incomodidad de
la monitorizaciéon basada en las tiras®. Asimismo, dos ensayos
clinicos han demostrado que este sistema reduce el riesgo de
hipoglicemia, en pacientes con diabetes tipo 1y 257. Ademas,
el sistema flash permite determinar el tiempo en rango, que se
asocia con el desarrollo de complicaciones microvasculares®.
Adicionalmente, tanto el tiempo por debajo como por encima
del objetivo son parametros Utiles que permiten una mejor
evaluacion del régimen terapéutico®®.

Aungue la informacioén proveniente de los ensayos clinicos
es fundamental, es importante establecer su aplicabilidad en la
practica de vida real. A pesar de que se han realizado varios
estudios en vida real con el sistema flash de monitorizacion de
glucosa'® 12131 con buenos resultados, la informacion acerca
de su utilidad en la poblacién chilena es escasa.

El objetivo de este estudio fue examinar el rango de control
de la glucosa en pacientes con diabetes de la vida real en
Chile utilizando el sistema de monitoreo de glucosa FreeStyle
Libre™, incluyendo su relaciéon con el grado de compromiso
del usuario.

81



82

Métodos

El sistema flash de monitorizacién de glucosa Freestyle
Libre™ consiste en un sensor que automaticamente mide la
glucosa, minuto a minuto, gracias a un microfilamento en el
liquido intersticial, que almacena los valores cada 15 minutos.
El sensor tiene una duracion de hasta 14 dias, no requiere
calibracion, y almacena las lecturas de los Ultimos 90 dias,
que se puede descargar mediante un software dedicado. En
este estudio se uso la informacién almacenada en la base
de datos en Chile desde diciembre de 2014 hasta enero de
2022. Lamemoria de 90 dias de las lecturas se anonimizo y se
cargoé en una base de datos. El software, de descarga gratuita,
incluyé un consentimiento para utilizar los datos anénimos. Para
asegurar un anédlisis adecuado de las medidas de control de la
glucosa, los resultados debian tener la suficiente calidad, esto
es, cada sensor debia tener al menos 120 horas (5 dias) de
mediciones de glucosa. Los datos de todos los sensores que
pertenecian al mismo dispositivo se agregaron para calcular
las variables glicémicas. En total se recogieron los datos de
4.984 lectores en Chile.

Las lecturas se dividieron en 10 grupos (deciles) del mismo
tamario (cada decil contenia aproximadamente 498 lectores
en funcion del tiempo en rango). Para cada decil se calculd la
media de determinaciones diarias, el promedio de glucosa, la
HbA1c media estimada (promedio de glucosa mediante la férmula
propuesta por Nathan, que es aceptado por las sociedades
internacionales de diabetes)'®, la desviacion estandar media
de glucosa, el coeficiente de variacion medio de la glucosa
(desviacion estandar/glucosa promedio), el tiempo medio en
rango (porcentaje medio de tiempo entre 70 y 180 mg/dL), el
tiempo medio de glucosa por encima de 250 mg/dL (TA250),
el tiempo medio de glucosa por encima de 180 mg/dL (TA180),
la mediana de tiempo por debajo de 70 mg/dL (TB70) y la
mediana de tiempo por debajo de 54 mg/dL (TB54).

Analisis estadistico

Para cada uno de los 10 grupos se calcularon las medias
de las variables de estudio, excepto para TB70y TB54, donde
se calcularon las medianas debido a que no seguian una
distribucién normal. Se empled la prueba T para muestras
independientes para evaluar las diferencias en los valores
medios (determinaciones diarias, promedio de glucosa, HbA1lc,
desviacion estandar de la glucosa, coeficiente de variacion
de la glucosa, TA250, y TA180). Se calculd el intervalo de
confianza 95% mediante el método de bootstrapping para
evaluar las diferencias en las medianas (TB54 y TB70), y se
compararon entre los grupos. Se considero estadisticamente
significativo un valor de p<0,05.

Resultados

Entre diciembre de 2014 y enero de 2022 se ingresaron los
datos de 4.984 lectores. La frecuencia media de determinaciones
diarias fue de 14,7. Con respecto a la relacion entre la media
de determinaciones diarias y el tiempo en rango, conforme
aumentaba éste (decil 1: media 23,7%, decil 10: media 93,4%,
diferencia: 69,8%), se incrementaban significativamente las

determinaciones diarias (decil 1: media 11,4 determinaciones
diarias, decil 10: media 16,6 determinaciones diarias, diferencia:
+5,2 determinaciones diarias, p<0,05) (Figura 1, Tabla 1).
Asimismo, conforme aumentaba el tiempo en rango, disminuia
la glucosa promedio (decil 1: 248,3 mg/dL, decil 10: 113,2
mg/L, diferencia: -135,1 mg/dL, p<0,05) y la HbAl1c (Figura
2, Tabla 1).

Con respecto a la variabilidad glicémica, el mayor tiempo
en rango se asocio con una menor desviacion estandar de la
glucosa (decil 1: 93,7mg/dL, decil 10: 26,7mg/L, diferencia:
-67,0 mg/dL, p<0,05), y con un menor coeficiente de variacion
(decil 1: 37,8%, decil 10: 23,3%, diferencia: -14,5%, p<0,05)
(Figura 3, Tabla 1).

A mayor tiempo en rango hubo un menor TA250 (decil 1:
46,5%, decil 10: 0,2%, diferencia: -46,3%, p<0,05) y TA180
(decil 1: 73,9%, decil 10: 3,8%, diferencia: -70,1%, p<005)
(Figura 4, Tabla 1).

También se analizé la asociacién entre exposicion de
hipoglicemia y el tiempo en rango (Figura 5, Tabla 1) Los
usuarios en tiempo en rango decil 5 (media 52,9%) tuvieron el
mayor TB70 (mediana 6,1%), mientras que la TB70 mas baja
ocurrié en el tiempo en rango deciles 1 (mediana 1,4%) y 10
(mediana 1,7%). La diferencia en la mediana TB70 entre los
deciles 1y 5 fue 4,7% (p <0,05), y entre los deciles 5y 10 de
-4,4% (p<0,05). La diferencia en la media de determinaciones
diarias entre los deciles 1 (11,4 determinaciones diarias) y 5
(14,6 determinaciones diarias) fue 3,2 (p <0,05), y entre los
deciles 5y 10 (16,6 determinaciones diarias) de 1,9 (p <0,05).
La diferencia significativa en la mediana TB70 de -4,4% (entre
los deciles 5y 10), se acompafié de un aumento significativo
en las determinaciones medias diarias de 1,9. Los resultados

Media determmaciones diarias
=
.

Media TIR (%)

Figura 1: Relacion entre la media de determinaciones diarias y el tiempo en
rango. TIR: tiempo en rango (time in range).
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Tabla 1. Grupos deciles del tiempo en rango y las medias en el numero de determinaciones diarias, glucosa promedio, HbA1c
estimada, desviacion estandar de glucosa, coeficiente de variacion de glucosa, tiempo por encima de 250 mg/dL (TA 250),
tiempo por encima de 180 mg/dL (TA180), y tiempo en rango 70-180 mg/dL, y mediana de tiempo por debajo de 70 mg/dL (TB70)

y tiempo por debajo de 54 mg/dL (TB54).

Categoria Determinaciones TIR Promedio HbA1c Desviacion Coeficiente TA250 TA180 Mediana Mediana
TIR diarias (%) glucosa (%) estandar de variacion (%) (%) TB70 TB54
(media) (mg/dL) glucosa glucosa (%) (%)
(mg/dL) (%)
TIR 1 11,4 23,7 248,3 10,28 93,7 37,8 46,5 73,9 1,42 0,26
TIR 2 1,7 36,4 209,0 8,91 89,1 42,7 30,6 59,2 3,42 0,91
TIR3 13,6 42,5 191,0 8,28 82,3 43,1 23,3 51,56 4,58 1,39
TIR 4 13,7 47,8 1791 7,87 775 43,5 18,4 45,6 4,90 1,42
TIR5 14,6 52,9 168,9 7,51 72,5 43,1 141 40,0 6,13 1,79
TIR6 15,0 58,1 160,3 7,21 65,8 41,4 10,3 34,9 512 1,29
TIR7 16,2 64,4 150,4 6,87 59,0 39,6 6,8 28,5 4,85 1,06
TIR8 17,3 72,7 138,9 6,47 49,7 36,0 3,5 20,5 4,57 0,83
TIR9 16,9 82,1 128,0 6,09 40,3 31,6 1,3 12,6 3,63 0,46
TIR 10 16,6 93,4 13,2 5,67 26,7 23,3 0,2 3,8 1,70 0,12

TIR 1-10: tiempo en rango (time in range), dividido por deciles.

fueron parecidos para el TB54. Asi, los usuarios en tiempo en
rango decil 5 tuvieron el mayor TB54 (mediana 1,8%), mientras
que la mediana TB54 més baja ocurrio en el tiempo en rango
deciles 1 (0,3%) y 10 (0,1%). La diferencia en la mediana
TB54 entre los deciles 1y 5 fue 1,5% (p <0,05), y entre los
deciles 5y 10 de -1,7% (p <0,05). La diferencia en la media
de determinaciones diarias entre los deciles 1y 5 fue 3,2 (p
<0,05), y entre los deciles 5y 10 de 1,9 (p <0,05).

Discusion

Los resultados de este estudio muestran la asociacion
entre el tiempo en rango y otras medidas de control de la
glucosa y el compromiso de los usuarios del sistema flash de
monitorizacion de la glucosa en la préactica clinica real en Chile.

La Asociacion Americana de Diabetes indica que el sistema
de monitorizacién de la glucosa flash es Util para identificar
y corregir la hiper y la hipoglicemia, asi como para mejorar
el control glicémico en sujetos con diabetes tipo 1y 2, en
tratamiento antidiabético®. Y es que la medida del control
glicémico debe ir mas alld de la HbA1c para determinar
patrones glicémicos especificos, exposicion a la hipoglicemia
y la variabilidad de la glucosa. Los sistermas de monitorizacion
continua de glucosa permiten calcular de una manera sencilla
el tiempo en rango, parametro que se correlaciona faciimente
y de manera inversa con la HbA1c, asi como con el riesgo de

desarrollar complicaciones de la diabetes a largo plazo®'.
En el consenso internacional de tiempo en rango, los autores
indicaron que el objetivo de porcentaje de tiempo en rango
deberia ser >70% del tiempo entre 70 mg/dL y 180 mg/dL, y
en cuanto a los porcentajes fuera de rango, estos deberian
ser <1%, <4%, <25% y <50% para una glucosa <54 mg/dL,
<70mg/dL, y >180 mg/dL, respectivamente'’. De hecho, en un
estudio Delphi, expertos espanoles indicaron que los sistemas
de monitorizacién continua permiten identificar la variabilidad
glicémica, mejorar el control de la diabetes y facilitar el abordaje
terapéutico'®. En consecuencia, nuestro estudio, realizado en
una muestra amplia de sujetos, proporciona una informacion
muy relevante de la utilidad de este sistema en la practica de
vida real en Chile.

Por otra parte, en lugar del método tradicional de comparar el
porcentaje del tiempo en rango en funcién de las determinaciones
diarias (por deciles), en este estudio se decidié comparar los
diferentes parametros glicémicos en funcion de la media del
tiempo en rango (por deciles). Al adoptar este “nuevo” patron
de medida del control glicémico, este analisis permite examinar
la relevancia clinica y los nuevos parametros del control de la
glucosa, como sugiere el consenso internacional sobre tiempo
en rango'. De hecho, en nuestro estudio se observd que
conforme aumentaba el tiempo en rango, también lo hacian
las determinaciones diarias.



Nuestro estudio mostré de manera significativa que el
aumento del porcentaje del tiempo en rango se asocié con una
disminucion de la glucosa promedio y de la HbA1c estimada.
En consecuencia, el tiempo en rango esta bien alineado con
las medidas tradicionales por las que el control de la glucosa
era evaluado. Diferentes estudios de vida real también han
objetivado una mejoria de la HbA1c estimada mediante el
sistema de monitorizacion flash'®'2'°, En un meta-analisis de
75 estudios con 28.063 sujetos con diabetes tipo 1y 2.415
con diabetes tipo 2, el empleo del sistema FreeStyle LibreTM
se asocio con reducciones de la HbA1 en torno al 0,5% a los
3-4 meses®.

La variabilidad glicémica, definida como fluctuaciones
glicémicas agudas es un parametro adicional que hay que
valorar en el manejo apropiado de la persona con diabetes, ya
que una elevada variabilidad se asocia con disfunciéon endotelial,
riesgo de hipoglicemia, y complicaciones cardiovasculares,
metabdlicas y renales?'??. En nuestro estudio, el mayor tiempo
en rango se asocioé con una menor variabilidad glicémica
(menor desviacién estandar y coeficiente de variacion de la
glucosa) lo que también se ha observado en estudios previos
con el empleo del sistema FreeStyle Libre™23, Una mayor
monitorizacién (mayor numero de determinaciones) se asocia
con una menor variabilidad glicémica y un mejor control'3,
Por otra parte, el coeficiente de variacion para los deciles 1-3
fue ligeramente mas bajo que para el decil 4, porque aquellos
usuarios con un tiempo en rango mas bajo presentaron un
promedio de glucosa mas elevado, reduciendo el coeficiente
de variacion (coeficiente de variacion =desviacion estandar/
glucosa promedio).

Con respecto al riesgo de hiperglicemia, l6gicamente
aquellos sujetos con un mayor tiempo en rango presentaron
un menor TA250 y TA180. Estos resultados también estan en
linea con lo publicado en estudios que emplearon el mismo
sistema de monitorizacion de la glucosa en la préactica clinica.
En definitiva, las diferencias en la glucosa promedio, HbA1c
estimada, desviacion estandar de la glucosa, coeficiente de
variacion de la glucosa, TA250 y TA180 se acompafaron de
un aumento de 5,2 veces en la media de determinaciones
diarias, mostrando que el mayor compromiso se asociaba
con un mayor control glicémico, una menor variabilidad de la
glucosa y un menor riesgo de hiperglicemia.

En cuanto a la hipoglicemia, la presencia de TB70y TB54
fue baja para los deciles 1-4 del tiempo en rango, porque
estos usuarios tenian altas tasas de hiperglicemia y pueden
ser caracterizados como usuarios cuyo primer reto en el control
de la glucosa es la hiperglicemia. Esto indica claramente que
un riesgo bajo de hipoglicemia como unico parametro no
indica necesariamente un buen control metabdlico, por lo que
deberia valorarse junto con el tiempo en rango y el tiempo en
hiperglicemia. Asimismo, TB70 TB54 descendid en los deciles
5-10 del tiempo en rango, por lo que se podria especular que el
nivel de compromiso, medido por las determinaciones diarias, a
partir del decil 5, fue lo suficientemente alto como para controlar
tanto las alzas como las bajas de glucosa intersticial, ya que
éstas descendieron conforme aumentaban las determinaciones

diarias. El andlisis conjunto de estos datos mostré que los
tiempos en diferentes rangos proporciona una descripcion mas
completa del control glicémico que las medidas tradicionales
de la glucosa promedio y la HbA1c aisladas, y que el mayor
numero de determinaciones se asocié con un mayor control
glicémico. La media de determinaciones diarias fue de 11,4 en
el decil méas bajo del tiempo en rango, y globalmente de 14,7,
lo que indica que el grado de compromiso entre los usuarios
chilenos fue elevado.

En un estudio publicado recientemente en Israel se observé
que, en la practica clinica, el sistema flash de monitorizacion
se relaciond con una mejoria en el tiempo en rango y de la
HbA1c estimada, asi como con un menor TA180 y TB54".
También se ha observado, tanto en el estudio FUTURE, como
en estudios espafoles, un menor riesgo de hipoglicemiay una
mejor calidad de vida asociada con el empleo de este sistema
en la préactica clinica'®23,

Asimismo, varios estudios han mostrado que, considerando
diferentes sistemas sanitarios, el empleo del sistema flash de
monitorizacion es coste-efectivo, ya que proporciona importantes
beneficios en el abordaje de los pacientes con diabetes, con
un aumento marginal del coste? 25, Por otra parte, la pandemia
por COVID-19 dificultd el acceso al sistema sanitario de los
pacientes con patologias crénicas, como la diabetes. Una
mayor auto monitorizacion mediante el sistema flash ayudaria
a mitigar el impacto negativo de las dificultades de acceso,
al permitir un control mas adecuado de la enfermedad al
proporcionar datos a los profesionales de la salud en lugar
de las visitas presenciales?®.

Este estudio tiene algunas limitaciones. Al ser un estudio
observacional, no se puede establecer una relaciéon causal
definitiva entre las medidas que se analizaron. Ademas, no se
obtuvieron datos demograficos y terapéuticos de los pacientes,
lo que hubiera arrojado informacion relevante. Sin embargo,
los datos aportados son robustos, y en linea con lo publicado
previamente, lo que da solidez a los resultados obtenidos.

En conclusion, el sistema flash de monitorizacion de la
glucosa proporciona a los usuarios en Chile una informacion
detallada sobre el control de la glucosa y, entre estos usuarios,
observamos una fuerte asociacion entre un mayor tiempo en
rango, un mayor compromiso (medida por la frecuencia de
monitorizacion de la glucosa) y tasas mas bajas de hiperglucemia,
hipoglucemia y variabilidad de la glucosa.
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Pancreatitis aguda por hipertrigliceridemia severa, caracterizacion

en un hospital terciario

Patricio Salman Mardones'*, Fady Hananias Ramos?, Roberto Benavente Salazar®.

Acute pancreatitis due to severe hypertriglyceridemia, characterization

in a tertiary hospital

Resumen: La hipertrigliceridemia severa es una de las principales causas etiolo-
gicas de la pancreatitis aguda, donde la literatura internacional la posiciona como
la tercera causa. Sus causas gatillantes, comorbilidades, severidad y evolucion
son importantes de conocer para evitar futuros episodios. En Chile, a nuestro en-
tender, no tenemos literatura sobre esta asociacion, por lo que presentamos datos
de un hospital terciario, destacando 15 casos de pancreatitis aguda en 5 afios de
estudio, casi la mitad de ellos con antecedentes previos de hipertrigliceridemia,
un porcentaje importante de los casos con cuadros graves y con complicaciones
intrahospitalarias y que la diabetes mellitus tipo 2 fue la principal condicién asociada
a la hipertrigliceridemia severa.

Palabras clave: Diabetes; Hipertrigliceridemia; Pancreatitis aguda.

Abstract: Severe hypertriglyceridaemia is one of the main aetiological causes of
acute pancreatitis, with international literature ranking it as the third leading cause.
Its triggering causes, comorbidities, severity and evolution are important to know in
order to avoid future episodes. In Chile, to our knowledge, we have no literature on
this association, so we present data from a tertiary hospital, highlighting 15 cases of
acute pancreatitis in 5 years of study, almost half of them with a previous history of
hypertriglyceridaemia, a significant percentage of cases with severe symptoms and
in-hospital complications, and that type 2 diabetes mellitus was the main condition
associated with severe hypertriglyceridaemia.

Keywords: Acute pancreatitis; Diabetes,; Hypertriglyceridemia.
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Introduccion

La pancreatitis aguda (PA) es un cuadro inflamatorio agudo
del pancreas, potencialmente mortal, que tiene multiples causas
etiolégicas. Una de ellas es la hipertrigliceridemia severa (HS),
donde distintos estudios la posicionan como la tercera causa
de PA posterior a colelitiasis e ingesta de alcohol. En Chile, hay
un estudio publicado sobre mortalidad por PA que evidencié
que la HS fue la cuarta causa de PA (14,1%) después de la
etiologia biliar, alcohol e idiopética'. Una revision sistematica
que reunio 34 estudios encontré una incidencia global de
PA asociada a HS de un 9%, siendo la tercera causa®. Por
otro lado, existe controversia si la PA asociada a HS tiene un
CUrso mas grave versus otras etiologias; en este sentido hay
varios estudios que apoyan esa asociacion, encontrandose
mayor morbilidad, mayor mortalidad, mayor severidad de la
PA, mayor estadia hospitalaria y mayores complicaciones®#5.

Considerando que la HS puede ser un fendbmeno que
puede recurrir con el potencial riesgo de una nueva PA, es
importante conocer las principales causas de hipertrigliceridemia
y las caracteristicas de estos pacientes para tomar medidas
que eviten nuevos episodios. Asi, presentamos datos de un
hospital terciario recolectados de 5 afios que caracterizan
las PA por HS en ese periodo de tiempo.

Material y Método

Estudio retrospectivo, no experimental, descriptivo. Se
estudiaron todas las fichas clinicas con diagndstico de
pancreatitis aguda entre los anos 2014 y 2018 del Hospital
Clinico Regional de Concepcion, y se escogieron todas aquellas
en las cuales la causa de la PA fuera hipertrigliceridemia.
Se analizaron los siguientes datos: variables demogréficas,
indice de masa corporal (IMC), antecedentes moérbidos,
farmacos asociados a hipertrigliceridemia, consumo de
alcohol, caracterizacion de la PA (severidad, complicaciones,

uso de insulina, nutricion enteral o parenteral), mortalidad y
parametros biogquimicos (triglicéridos al ingreso hospitalario).

Resultados

Hubo 15 casos de PA asociado a HS en el periodo 2014
a 2018. De ellos 8 fueron hombres y 7 mujeres. La edad
promedio de este episodio de PA por HS fue de 36 afios.

El 20% tenia un IMC en rangos de obesidad. El 46,6% de
los pacientes tenian Diabetes Mellitus tipo 2 (DM2) previo a la
hospitalizacién por PA. El 40% tenia el antecedente de algun
grado de hipertrigliceridemia previa a la hospitalizacion. De
las mujeres, una paciente usaba anticonceptivos orales. No
hubo casos de VIH, ni de terapia de reemplazo hormonal con
estrogenos, tampoco uso de corticoides ni de isotretinoina. El
46,6% referia consumo de alcohol previo (ninguno de forma
excesiva). El 83% de los pacientes con hipertrigliceridemia
conocida usaba algun fibrato.

Respecto a los 15 cuadros de PA, el 6,6% fue categorizada
Balthazar A, 0% Balthazar B, 13,3% Balthazar C, 46,6%
Balthazar D y 20% Balthazar E y en un 13,3% no hubo
informacion sobre la clasificacion Balthazar. El score APACHE
(Acute Physiology and Chronic Health Evaluation) promedio
fue de 10,4.

Los niveles de triglicéridos al ingreso fueron de 964 mg/
dl a 11.722 mg/dl (promedio 4.406 mg/dl) (Gréfico 1).

El 60% de los pacientes requirié nutricion enteral y el
20% nutricion parenteral. El 53,3% requirié uso de insulina
dentro de la hospitalizacion. El 73,3% tuvo al menos una
complicacién por la pancreatitis (colecciones, necrosis
pancreética >30%, infecciones de colecciones, fiebre por
SIRS, derrame pleural, trombosis venosa) (Grafico 2). Un
paciente se fue de alta con diabetes mellitus sin tenerla al
ingreso. Un paciente fallecio por la PA (6,6%). EI 100% de
los pacientes se fueron de alta con fibratos.

Triglicéridos ingreso

PAC ] PALC 2 PACZ PAC A PACE PACT

B Triglicéridos ingreso
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Grafico 1. Niveles de triglicéridos al ingreso por paciente.
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Grafico 2. Complicaciones intrahospitalarias las PA por HS.

Discusion

La PA es un cuadro frecuente de ver en pacientes
hospitalizados. Ahora, la PA por HS en nuestro centro fue un
evento infrecuente (15 casos en 5 afios en este estudio). No
obstante, la literatura internacional muestra que es la tercera
causa de PA? En nuestro estudio no permite posicionarla
respecto a otras etiologias dado que no fue el proposito del
estudio evaluar todas las causas de PA.

Si bien no hay un punto de corte claro sobre los niveles
de triglicéridos que pudieran gatillar una PA, histéricamente
niveles mayores a 500 mg/dl se han descritos como potencial
riesgo. No obstante, la literatura parece evidenciar que niveles
>1000 mg/dl como un nimero mas probable como riesgo real
de sufriruna PA, y que a niveles mas altos mas alto es el riesgo.
Un estudio Francés evidencié que dentro de 129 sujetos con
HS (>1000 mg/dl) un 20% de ellos tuvo una PA con un OR de
4,0(IC 1.3-12.6)%. Otro estudio, aleman, de 306 sujetos con HS
(>1000 mg/dl) un 19% desarrollé PA y en un estudio espafriol
un 10% desarrolld una PA en sujetos con triglicéridos > 1000
mg/dI®’. En nuestro estudio, excepto un caso, todos los casos
de PA por HS fueron con triglicéridos >1000 mg/dl al ingreso.

Laliteratura, si bien con algunos con resultados contradictorios,
muestra que en general la PA por HS tiene un curso mas grave si
se compara con otras etiologfas®#58°. Un estudio evidencié que
PA por HS estaban asociados a mayor score APACHE I, mayor
incidencia de falla renal aguda, shock, infeccion y mortalidad
versus PA por otras causas®. Otro estudio retrospectivo de
144 pacientes, reportdé mayor incidencia de complicaciones
locales (colecciones), mayor severidad de la PA y mayor falla
de ¢rganos'®. Finalmente, otro estudio con gran nimero de
pacientes, 3.558, reportaron una mayor incidencia de necrosis

pancreatica, infeccion de necrosis y falla de érganos en PA
por HS versus otras causas''. Nuestro estudio no compara con
otras etiologias de PA, pero nuestros datos muestran que las
PA por HS habitualmente son cuadros graves (66,6% de los
pacientes son PA Balthazar D 6 E y un 73,3% de los pacientes
presentaron complicaciones intrahospitalarias secundarias a
la PA). Ademas, un 60% de los pacientes necesitd de nutricion
enteral y un 20% de nutricién parenteral, ejemplificando de
la severidad mencionada para que hayan necesitado de ese
tipo de soporte nutricional.

La fisiopatologia de la PA por HS no esta completamente
aclarada, pero se postula, en modelos animales, que la
accion de la lipasa pancreatica sobre el plasma con exceso
de triglicéridos provoca la acumulacion de acidos grasos en
forma excesiva en el tejido pancreatico y éstos, mediante la
produccion de radicales libres, dafian el pancreas tanto a
nivel acinar como vascular. También se postula que habria un
efecto isquémico a nivel pancreatico causada por el exceso
de triglicéridos'™ 13141816,

De los factores gatillantes conocidos para una
hipertrigliceridemia severa en el contexto de PA, en nuestro
estudio se aprecia que la DM es la mas frecuente (46,6%). Un
estudio evidencié que un 70,9% de los pacientes con PA por
HS tenian DM previa'. Esto recalca que el adecuado control
metabdlico de la diabetes mellitus en forma ambulatoria podria
evitar niveles de triglicéridos que lleguen a rangos potenciales
de desencadenar una PA.

En resumen, presentamos la caracterizacion de PA por HS
en un hospital terciario, donde destaca que hubo 15 casos en 5
afios de estudio, casila mitad de ellos con antecedentes previos
de hipertrigliceridemia, un porcentaje importante de los casos
con cuadros graves y con complicaciones intrahospitalarias
y que la DM2 fue la principal condicién asociada a la HS. En
el ambiente ambulatorio es importante recalcar el manejo
adecuado de estos pacientes, de sus comorbilidades, farmacos
en uso, dieta adecuada y ejercicio regular para evitar nuevos
episodios de PA.
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Cetoacidosis diabética posterior a vacuna contra SARS-CoV-2:

Reporte de un caso

Giuliana Lavagnino C'*, Mariana Rigores R?, Victoria Novik A%.

Diabetic ketoacidosis following SARS-CoV-2 vaccination: A one

case report

Resumen: Las emergencias hiperglicémicas como la cetoacidosis diabética (CAD)
y el sindrome hiperglicémico hiperosmolar (SHH) se han descrito en el contexto
de infeccion por SARS-CoV-2, como también secundarias a las multiples vacunas
desarrolladas contra el virus. La fisiopatologia que explicaria esta asociacion aiun
no esta clara, pero existen diversas teorias que incluyen la destruccion directa
de los islotes pancreaticos por el virus o secundario a mecanismos inmuno-infla-
matorios. Presentamos el caso de un paciente que debuté con CAD al tercer dia
de la primera dosis de CoronaVac, y que posteriormente presenté hiperglicemia
sin cumplir criterios de CAD luego de la segunda y tercera dosis de CoronaVac y
Pfizer respectivamente. La temporalidad, como la falta de gatillante y la evolucion
del cuadro, apuntan a la vacuna como el principal precipitante. Por lo anterior, es
importante mantener una vigilancia estricta de los efectos adversos de las vacunas y
educar sobre los sinfomas sugerentes de una crisis hiperglicémica para pesquisarla
a tiempo y actuar oportunamente.

Palabras clave: Cetoacidosis diabética; COVID-19; Diabetes mellitus; SARS-CoV-2;
Hiperglicemia; Sindrome hiperglicémico hiperosmolar; Vacunas COVID-19.

Abstract: Hyperglycemic emergencies such as diabetic ketoacidosis (DKA) and
hyperosmolar hyperglycemic syndrome (HHS) have been reported in SARS-CoV-2
infections and after vaccination. The pathophysiology behind this association is still
unclear, several theories have been described that include the direct destruction of
the pancreatic islets by the virus, and some immuno-inflammatory mechanisms. We
present the case of a patient who develope DKA the third day after the first dose of
CoronaVac vaccine, and then hypergycemia after the second and third dose of Co-
ronaVac and Pfizer repectively. The temporal relation, lack of a trigger and evolution
of the disease, point the vaccine as the main precipitant. The strict surveillance of
vaccines adverse effects and education of symptoms suggestive of hyperglicemic
emergency are critical to prevent and treat promptly this kind of situations.
Keywords: COVID-19; COVID-19 vaccine; Diabetes mellitus; Diabetic ketoacidosis;
Hyperglycemia; Hyperosmolar hyperglycemic syndrome; SARS-CoV-2.
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Introduccién

La infeccion por SARS-CoV-2 se ha asociado a multiples
manifestaciones extrapulmonares como diabetes mellitus (DM)
e hiperglicemia, que confieren un peor prondéstico y mayor
mortalidad. Algunos estudios estiman que el 16,2% de los
pacientes con enfermedad severa y 22% de fallecidos por
COVID-19, tenian el antecedente de DM'. Incluso, la aparicion
de hiperglicemia por si sola, sin el antecedente de DM, seria
un predictor independiente de mortalidad y morbilidad en
este contexto?.

En pacientes con DM se ha descrito un mayor aumento en
los marcadores de inflamacion como la proteina C reactiva,
procalcitonina, dimero D y linfopenia, especialmente cuando
no hay buen control metabdlico'?. El virus también se ha
asociado a la aparicién de emergencias hiperglicémicas
como cetoacidosis diabética (CAD) o sindrome hiperglicémico
hiperosmolar (SHH)"®.

La patogénesis que explicaria la asociacion entre la infeccion
por COVID-19 y la hiperglicemia aun no ha sido dilucidada,
pero existen multiples teorfas dentro de las que destacarian
la infeccion directa de los islotes pancreaticos por el virus y
otros mecanismos relacionados con inflamacion®#.

Tras el inicio de la vacunacion masiva contra el SARS-CoV-2,
se fueron reportando casos de hiperglicemia que, en algunas
ocasiones, alcanzaban la CAD o SHH, incluso en pacientes
sin antecedentes de DM?®°. La fisiopatologia seria compartida
con la de la infeccion por SARS-CoV-24%¢,

Presentamos el caso clinico de un paciente sin antecedentes
de DM, que presentdé CAD posterior a la administracion de
CoronaVac y aparicion de hiperglicemia en rango de DM con
segunda dosis de CoronaVac y de tercera dosis de Pfizer.

Caso clinico

Hombre de 64 afios con antecedentes de hipertension
arterial, infeccion por virus de la inmunodeficiencia humana
(VIH) diagnosticado hace 10 afios en tratamiento con terapia
antirretroviral (TARV), con carga viral indetectable, y pancreatitis
aguda hace dos afios. En tratamiento con Triumeq, Nevibolol,
Losartan y Sertralina. No presentaba antecedentes familiares
ni personales de DM y sus glicemias eran normales.

En abril del 2021, tres dias posterior a la primera dosis de
CoronaVac, comenzo con polidipsia y compromiso del estado
general. Una glicemia capilar en domicilio fue “high”, motivo
por el cual consulto.

Al examen fisico se objetivaron mucosas secas y un indice
de masa corporal de 32 kg/m?. Al laboratorio destacd una
glicemia venosa de 623 mg/dL, cetonemia positiva, electrolitos
plasmaticos normales, acidosis metabdlica, hemoglobina
glicada (HbA1c) de 6,6%, lesion renal aguda (LRA) de perfil
pre renal, hemograma, calcio y fésforo normales.

Se descartaron otros gatillantes como infecciones o eventos
cardiovasculares. Ingresé con el diagnostico de CAD y se
manejo con insulina en infusiéon continua logrando mejoria
metabdlica y correccion de la LRA. Al tercer dia se realizd
traslape a esquema basal bolo con respuesta favorable. Fue
dado de alta con insulina ultrarrapida y ultralenta.

Se mantuvo en seguimiento ambulatorio logrando descenso
gradual de dosis de insulina hasta suspenderla a los tres
meses. Se mantuvo con metformina asociado a un inhibidor
del cotransportador sodio-glucosa 2, con controles glicémicos
posteriores ¢ptimos y una HbA1c de 6,2%. El estudio inmunoldgico
de DM tipo 1 fue negativo.

Posteriormente recibié la segunda (CoronaVac) y tercera
dosis (Pfizer), con las cuales se produjo hiperglicemia sin cumplir
con criterios de CAD, requiriendo manejo inicial con insulina,
logrando suspenderla al mes en ambas oportunidades. Por lo
anterior, se desestimoé completar el calendario de vacunacion
contra SARS-CoV-2, dado la respuesta diabetogénica inducida
por dichas vacunas.

Un afio después de la tercera dosis de vacuna, el paciente
esta euglicémico, solo con metformina. No ha contraido la
infeccion por SARS-CoV-2.

Discusion

Esta ampliamente descrito que la infeccion por COVID-19
se asocia a deterioro del control metabdlico en pacientes con
antecedentes de DM, incluso pudiendo desenmascarar una
DM “subclinica” o “de novo”2%4, Sin embargo, el mecanismo
por el cual se produce la hiperglicemia ain no esta totalmente
estudiado.

Existen multiples teorias que intentan explicar la fisiopatologia
de dicha posible asociacion. Por un lado, la unién del virus al
receptor de la enzima convertidora de angiotensina 2, que se
encuentra en gran cantidad en los islotes pancreaticos, genera
infeccion y destruccion directa, ademas del “downregulation”
de estos receptores e hiperactivacion del sistema renina-
angiotensina-aldosterona®+®. Por otro lado, los efectos del estrés
agudo producido por el aumento de hormonas como el cortisol
y las catecolaminas, y la desregulacion inmunoldgica sistémica
que produce una tormenta de citoquinas que también genera
dafio a nivel pancreético. Finalmente, existe una disminucion
de la sensibilidad a la insulina en otros tejidos secundaria a
esta respuesta inflamatoria sistémica'?4.

Tanto la infecciéon por SARS-CoV-2, como las vacunas
contra éste, pueden desencadenar una importante respuesta
inmuno-inflamatoria, y este mecanismo podria ser el nexo
comun que explicaria la hiperglicemia en ambos casos. Es
posible que la producciéon de citoquinas especificas como
IL-1, IFNy, TNFa e IL-6, en respuesta a un gatillante como la
proteina spike, el vector adenoviral o ciertos excipientes de
las vacunas, estén implicadas en este fendémeno, ya que han
demostrado en otros casos ser téxicas para la célula beta
pancreatica®"8,

Hasta marzo del 2022, un centro colaborador de la
organizacion mundial de la salud para la vigilancia internacional
de medicamentos habia registrado 25 casos de SHH y 398
casos de CAD, que podrian estar relacionados con la vacuna
contra el COVID-198,

En el caso clinico expuesto, existen muchos hallazgos
que nos hacen pensar que el precipitante de la CAD fue la
vacuna. Dentro de éstos se encuentra la relacion temporal
entre el inicio de los sintomas y la vacuna, que fue al tercer dia.



Lo anterior, sumado a la aparicion de hiperglicemia posterior
a la segunda y tercera dosis de las vacunas CoronaVac y
Pfizer, respectivamente. Se describe en la literatura que la
mayoria de los casos se presentan entre el dia 2 y 10 post
vacuna®®’. Generalmente la resolucion de la hiperglicemia
es tan rapida como su inicio, ya que se logra suspender la
insulina aproximadamente a los 2 meses del evento, como
ocurrié en el caso expuesto®. Es importante mencionar que
se descartaron otras causas precipitantes de CAD.

Hay que destacar que todas las vacunas contra el COVID-19
son sumamente seguras y efectivas, y que los efectos adversos
serios son extremadamente raros. Incluso se ha publicado
recientemente que las vacunas podrian disminuir el riesgo
de presentar DM o alguna complicacion aguda en pacientes
infectados por COVID-19 vacunados'.

Conclusion

Este caso clinico ejemplifica que en algunas oportunidades
la vacuna desencadenaria una respuesta inmunomediada
que podria culminar en la aparicion de hiperglicemia y sus
complicaciones, incluso en un paciente que no tenfa el
antecedente de DM. Sin embargo, faltan estudios para generar
causalidad entre la vacuna y dichas complicaciones, asi como
para identificar los mecanismos fisiopatolégicos.

Los clinicos deberian estar al tanto de este inhabitual efecto
adverso a vacunas, para hacer el seguimiento respectivo y su
futura prevencion. Pero también hay que considerar que, en

la poblacién general, la vacuna podria ser un factor protector
de DM secundaria a la infecciéon por SARS-CoV-2.
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Empoderamiento del paciente

José Carlos Bermejo'*.

Patient empowerment

Hay claves que se ponen encima de la mesa por temporadas. Se ponen de
moda. Sin duda, esta es una: el empoderamiento del paciente, como elemento
fundamental de la humanizacion de la asistencia sanitaria. Se trata de reconocer
que el paciente no es objeto, que tiene voz y que es el protagonista, y que
escucharle, tanto individualmente como a través de las asociaciones de pacientes,
es imprescindible para saber de qué hablamos y para que la humanizacion se
centre realmente en el paciente.

Pero es bueno ser respetuoso con las palabras y preguntarlas sobre su origen
y su historia. La palabra empoderamiento tiene distintas acepciones de acuerdo al
contexto social y politico en que se define. Cobroé especial fuerza en las décadas de
1960y 1970 en los Estados Unidos de Norteamérica, con los movimientos sociales
por la lucha de los derechos civiles de mujeres, homosexuales y discapacitados,
basandose principalmente en el concepto de empoderamiento que Paulo Freire
acufio respecto a la educacion de los grupos oprimidos.

Empoderamiento en salud

Hoy se habla de empoderamiento del paciente en la relacion clinica. Son tiempos
de ensalzar la autonomia, la libertad, la responsabilidad. Son tiempos contrarios al
paternalismo y a la infantilizacion en las diferentes profesiones de ayuda.

El empoderamiento es una confluencia de conceptos como el auto-fortalecimiento,
control y poder propio, autoconfianza, capacidad de decision propia, independencia
y libertad del individuo. Es la expansion de la libertad, la autoridad y el poder de
la persona sobre los recursos y las decisiones que afectan su vida.

En medicina, el término es introducido en busca de una vision que trascienda
la salud en si y que considere al individuo inmerso en una cultura y ambiente
especificos, como parte de un todo.

El ideario de esta concepcion se resume en la “Carta de Ottawa”, elaborada en
la conferencia internacional de promocion de la salud de 1986 y en la “Declaracion
de Alma Ata”, ambas bajo el auspicio de la Organizacion Mundial de la Salud. Esta
ideologia considera que la justicia social, la equidad, la educacion, un ecosistema
saludable, la estabilidad social y un salario digno son antecedentes esenciales
que comprometen la salud y la calidad de vida.

A la sombra de la reflexion bioética de las Ultimas décadas, en particular al
subrayar el principio de respeto por la autonomia del paciente, proclamado en el
abc del modelo principialista, se insiste en esta clave que se considera también
propia del movimiento de humanizacion de la asistencia sanitaria.
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Clave de humanizacién

Promover el empoderamiento del paciente es un principio
basico relacionado con el derecho a su independencia y a
su autonomia, a su plena participacion en las decisiones
respecto a los problemas que le atafien.

En este momento, el modelo imperante en la relacion
médico-paciente es el empirico, en el cual se tiende a objetivar
a este Ultimo. Teniendo como base filosdfica a Hegel, se
establece un modo de conocer el mundo que en salud se
traduce en constituir categorias segun los sintomas y signos
de quien demanda la atencion.

Aprovechando el desarrollo tecnoldgico y el arsenal que
permite diagnosticar y tratar, esta esquematizacion ha resultado
de gran utilidad para la aplicacion del conocimiento en salud.

No obstante, su ejercicio tiene algunos riesgos al establecer
una relaciéon sujeto-objeto que lleva a deshumanizar el
mundo de la salud, perdiendo lo especifico del ser humano,
su mundo cognitivo, afectivo, emocional, espiritual, social,
valdrico, cultural.

Un proceso diagndstico o terapéutico humanizado debe estar
centrado en la persona del protagonista, que es el paciente y
sumundo, su ambiente, sus cogniciones, emociones y valores.
El empoderamiento requiere que se establezca una relacion
sujeto-sujeto entre profesional de la salud y paciente, ya que
para construir la salud no basta con objetivar y clasificar,
sino que, ademas, es necesario comprender y reconocer la
diversidad, establecer consideraciones positivas, solidarizar
y promover la libertad y participacion de este en su proceso
de sanacion.

Empoderar, pero lo justo

Conjugar el verbo empoderar en las relaciones profesionales
de salud, ha de constituir un equilibrio adecuado. Se trata
de una relacion también con valor pedagoégico, de modo
que el paciente, fruto de la relacién, sepa mas, se sitle de
manera mas responsable, sea tratado como persona y no
como objeto, participe en las decisiones, sea considerado
Su entorno sociocultural.

Elempoderamiento y la atencion centrada en el paciente son

elementos clave para mejorar los resultados en salud, aumentar
la satisfaccion de los usuarios, mejorar la comunicacion entre
profesionales y pacientes, y obtener un mayor cumplimiento
de los planes terapéuticos, ademas de optimizar el uso de
los recursos y los costes de la atencion en salud.

La OMS define empoderamiento como un proceso
mediante el cual las personas adquieren un mayor control
sobre las decisiones y acciones que afectan su salud. Para
ello, los individuos y las comunidades necesitan desarrollar
habilidades, tener acceso a la informacion y a los recursos,
y la oportunidad de participar e influir en los factores que
afectan su salud y bienestar.

Se considera que empoderamiento es el proceso social
de reconocer, promover y mejorar las capacidades de los
pacientes para satisfacer sus propias necesidades, resolver
sus propios problemas y sentir que controlan sus vidas. Otra
cosa seria justificar el maximo poder de gestionar la vida
hasta eliminarla.

Para promover el empoderamiento es necesario que los
pacientes tengan unas capacidades previas, que se realice bien
el proceso comunicativo, realmente centrado en el paciente,
con las debidas relacionales y sus elementos motivacionales
para el trabajo por la salud.

El punto de llegada del empoderamiento no es el abandono
del paciente a su criterio espontaneo, sino la promocion de la
responsabilidad, de la participacion en la toma de decisiones,
en la promocion de la salud y la prevencion, en el discernimiento
a la busqueda del bien y el cuidado de la salud y de la vida.

Conocer las estrategias que aumenten la alfabetizacion y
la informacién de los pacientes no es suficiente para fomentar
el empoderamiento. Se requiere un cambio de conducta, una
corresponsabilidad y compromiso en la alianza terapéutica
hacia el discernimiento y la busqueda y cuidado de lo que
sustenta todo valor: la vida, aunque no sea todo.

Promover el empoderamiento aterriza no solo en el campo
de la asistencia sanitaria, sino también en el mundo de la
dependencia, de la intervencion social, del acompafiamiento
espiritual, del counselling. ..
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Comentario a la recomendacién de la OMS sobre el uso de
endulzantes no azucarados (non-sugar sweeteners) para el

control del peso corporal

José E. Galgani'?®, Samuel Duran-Agtiero®, Elena Carrasco®, Francisco Pérez B°.

Commentary on the WHO recommendation on the use of non-sugar

sweeteners for body weight control

Resumen: La Organizacion Mundial de la Salud (OMS) ha emitido una recomen-
dacion en que desaconseja el uso de los endulzantes no azucarados (ENA) para
controlar el peso corporal. El uso de los ENA ha permitido reemplazar una fuente
energética que confiere dulzor (aztcares) por otra que confiere dulzor sin energia.
Esta aplicacion ha promovido la expectativa intuitiva de la pérdida de peso. Esta
expectativa se contraviene con la recomendacion de la OMS, la cual se fundamenta
en hallazgos de estudios observacionales y de intervencion. La OMS reconoce que
esta evidencia tiene muy bajo o bajo nivel de certeza (certainty) en el caso de los
estudios observacionales y de intervencion, respectivamente. La recomendacion
de la OMS insta a desestimar a los ENA como alternativa preventiva o curativa de
la obesidad.

Palabras clave: Pérdida de peso, edulcorantes artificiales, recomendaciones

Abstract: The World Health Organization (WHO) has issued a recommendation
advising against using non-sugar sweeteners (NSS) to control body weight. Using
NSS allows replacing an energy source that confers sweetness (sugars) with one
that confers sweetness without energy. This application has promoted the intuitive
expectation of weight loss. This expectation is at odds with the WHO recommendation,
which is based on findings from observational and intervention studies. The WHO
recognizes that this evidence has a very low or low level of certainty in the case of
observational and intervention studies, respectively. The WHO recommendation
urges disregarding NSS as a preventive or curative alternative for obesity.
Keywords: Weight loss, artificial sweeteners, recommendations

El afio 2015, la Organizacion Mundial de la Salud (OMS) recomendé reducir la
ingesta de azucares libres a menos del 10% de la ingesta energética total'. Para un
adulto de 75 kg, este umbral corresponde a alrededor de 65 g/dia de azlcares libres
(~15 cucharas chicas con azucar). Esta recomendacion aplica a poblacion infantil
y adulta, cualquiera sea su estado nutricional. El reporte de la OMS1 definié a los
azucares libres como los monosacaridos (e]. glucosa, fructosa) y disacaridos (ej.
sacarosa [azUucar de mesa]) agregados a los alimentos, o naturalmente presentes
en la miel, jarabes, jugos de fruta o jugos concentrados de fruta. La leche, que
naturalmente contiene lactosa (disacarido) no esta incluida en esa lista de alimentos,
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por lo tanto, no contiene azucares libres. Asimismo, una
fruta entera (o picada), que también contiene naturalmente
monosacaridos y disacaridos, no posee azucares libres. En
tanto, el jugo resultante al exprimir la fruta contiene aztcares
libres. Distinguir la diferencia entre azlcares y azlicares libres
permite entender que la recomendacion de la OMS no apunta
a reducir la ingesta de frutas enteras.

La recomendacion de la OMS1 ha estimulado la formulacion
de alimentos con menor cantidad de azucares libres. Esto tiene
dos consecuencias en los alimentos. Por un lado, la reduccion
del nivel de dulzor y palatabilidad. Por otro lado, la disminucion
del contenido energético, dado que cada gramo de azucares
libres aporta ~4 kcal. El uso de endulzantes no azucarados
(ENA), del inglés non-sugar sweeteners, ha evitado reducir
el dulzor de los alimentos manteniendo su menor contenido
energético. Asf, el reemplazo de una fuente energética que
confiere dulzor por otra que confiere dulzor sin energia ha
promovido la expectativa intuitiva de la pérdida de peso. De
ahi que el control del peso corporal es una de las razones
por las cuales se consumen ENA. Recientemente, la OMS
emitié una recomendacion en la que sugiere que los ENA no
son un medio para controlar el peso (“WHO suggests that
non-sugar sweeteners not be used as a means of achieving
weight control”)?. Esta recomendacion ha causado revuelo,
tal vez por el hecho que contraviene una expectativa que es
intuitiva. Como tal, fuertemente arraigada en la poblacién y en
profesionales dedicados a tratar a personas con obesidad.

La OMS bas6 su recomendacion en el analisis de estudios
orientados a controlar el peso corporal mediante el uso de
ENA en adultos y nifios/as. El control de peso referido a su
pérdida en caso de sobrepeso u obesidad, o la prevencion
de su ganancia en individuos con peso saludable. La figura 1
resume los hallazgos sobre el peso corporal, indice de masa
corporal (IMC) e incidencia de obesidad a partir de estudios de
intervencion u observacionales en adultos. Para peso corporal,
los estudios de intervencion aleatorios y controlados (n=29;
2.433 adultos) mostraron una diferencia promedio de peso a
favor del consumo de ENA de -0,71 kg (IC95% -1,13 - -0,28).
Dado su heterogeneidad, se analizaron los estudios segun
el tipo de disefio experimental. De especial relevancia son
aquellos que reemplazaron alimentos (sélidos o liquidos) con
azUcares libres por sus homologos con ENA. La comparacion
entre grupos mostré una diferencia promedio de peso que no
alcanzé significancia estadistica (-0,61 kg; IC95% -1,28 - 0,06;
n=4; 597 adultos). Para el IMC, los estudios de intervencion
(n=23; 1.857 adultos) no mostraron diferencias entre grupos
(diferencia promedio: -0,14 kg/m?; IC95% -0,30 - 0,02). También
se analizaron marcadores de adiposidad, que incluyeron
circunferencia de cintura, razén cintura/cadera y masa grasa
(absoluta y relativa). Ninguno de estos marcadores difirié entre
el grupo intervenido con ENA'y el grupo control. En poblacion
infantil los resultados de los estudios de intervencién son
similares a los estudios en adultos.

Respecto a los estudios observacionales, el andlisis del
peso corporal incluyé 9 estudios. Cuatro estudios (n=118.457
adultos) consideraron el consumo de ENA de manera continua,

mientras 5 estudios (n=11.874 adultos) de manera categorica (alto
vs. bajo consumo). Estos estudios no mostraron diferencias en
peso corporal (Figura 1). Una conclusion similar se obtuvo en
los estudios en poblacion infantil. El analisis del IMC en adultos
mostré que el mayor vs. menor consumo de ENA se asocio
con una diferencia promedio de peso de +0,14 kg/m? (IC95%
0,08 - 0,25; Figura 1). El mayor consumo de ENA también se
asocié con mayor incidencia de obesidad, con un cuociente
de riesgo (hazard ratio) de 1,76 (IC95% 1,25 — 2,49; Figura 1).
Tres mecanismos se han propuesto para explicar el mayor IMC
e incidencia de obesidad asociado al consumo de ENA?: i) los
ENA disocian la experiencia aprendida entre dulzor y contenido
energético; ii) la exposicion a ENA aumenta el deseo por el
sabor dulce; iii) quienes consumen de manera consciente ENA
compensan la energia no consumida. Alternativamente, estos
hallazgos se atribuyen al fendmeno de causalidad reversa’.
Este se refiere a que quienes poseen riesgo de ganar peso (0
estan ganando peso) inician o aumentan el consumo de ENA.
Esto erréneamente conlleva a la interpretacion que es el mayor
consumo de ENA lo que determina mayor ganancia de peso.

La OMS evallo la certeza (certainty) de los estudios en
4 niveles: muy baja, baja, moderada y alta. La evidencia
derivada de los estudios de intervencion fue considerada
de bajo nivel, mientras que de muy bajo nivel en el caso de
los estudios observacionales. Diversas razones dan cuenta
de este nivel de certeza. Entre ellos la variedad de disefios
experimentales. Algunos estudios incorporaron bebidas con
azucares libres o ENA a la dieta de los individuos. Otros, en
tanto, reemplazaron bebidas (o alimentos soélidos) con azicares
libres por sus homoélogos con ENA. También hubo estudios
que compararon el acceso a bebidas con ENA vs. agua. La
duracion de los estudios, que en la mayoria duré tres meses o
menos, también limita la relevancia de los hallazgos. La forma
en que se administraron los ENA también fue heterogénea,
incluyendo el uso de gotas o tabletas, alimentos o bebidas con
ENA, o sus combinaciones. Finalmente, los ENA evaluados
correspondieron a acesulfame K, aspartame, advantame,
ciclamatos, neotame, sacarina, sucralosa, estevia y sus derivados.
Estas moléculas varian en estructura quimica, intensidad del
dulzor y metabolismo (e]. absorcién, conversion a derivados,
excrecion), lo que puede modificar su accion fisiolégica®.

La conclusion del andlisis realizado por la OMS es consistente
con otras revisiones sistematicas de estudios de intervencion
y observacion®’. Destaca que la reduccién del peso corporal
es menor a la predicha segun el déficit energético derivado
del reemplazo de sacarosa. Este fenédmeno de compensacion
puede resultar del aumento del apetito y disminucion del gasto
energético inducido por la pérdida de peso®. Este fendmeno
también se observa con otros reemplazos de macronutrientes.
Por ejemplo, el de lipidos por un polisacéarido no absorbible
(olestra) que confiere caracteristicas organolépticas similares
alos lipidos. El consumo de alimentos con olestra vs. aquellos
con lipidos redujo el peso corporal, no obstante, en una
magnitud inferior a la esperada®. Esta compensacion del
déficit energético no es exclusiva de los ENA u otros sustitutos
energéticos. También se observa frente al déficit encubierto
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Figura 1: Efecto del consumo de endulzantes no azucarados (ENA) en el peso corporal, indice de masa corporal o incidencia de obesidad en adultos.

de energia derivado de la mayor glucosuria inducida por
inhibidores del co-transportador renal de sodio-glucosa 2 en
personas con diabetes'.

La recomendacion de la OMS sobre el uso de ENA desvela
la débil comprension de la regulacion del peso corporal en
humanos'. Por otra parte, revela que es una expectativa
ingenua considerar a los ENA como alternativa preventiva o
curativa de la obesidad. Esto particularmente cuando los ENA
se utilizan para reemplazar azdcares libres en una dieta de
base de insuficiente calidad. La OMS insta a realizar mejoras
estructurales de la dieta. Esto representa un desafio mayor en
el contexto obesogénico que facilita decisiones pre-reflexivas
conducentes a un patrén dietario menos saludable. Por el
contrario, adherir a un patrén dietario saludable demanda un
estado consciente del individuo para sobreponerse a las sefiales
que impiden esa decisiéon saludable'®'®. Para satisfacer una
necesidad tan basica y frecuente como es alimentarse, este
estado consciente resulta contra-intuitivo, y como tal, inefectivo.

Los valores corresponden a diferencias promedios en peso
corporal (kg) o indice de masa corporal (kg/m?) o al cuociente
de riesgo (hazard ratio) para la incidencia de obesidad entre
grupos con alto o bajo consumo de ENA. Los circulos representan
estudios de intervencion. El consumo de ENA en los estudios
observacionales fue analizado de manera continua (cuadrados)
o categdrica (triangulos). El color representa estudios de baja
(naranjo) o muy baja (rojo) certeza (certainty).
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Alcance y politica editorial

La Revista Chilena de Endocrinologia vy
Diabetes publica trabajos originales sobre temas
de Endocrinologia y Diabetes clinica de adultos y
ninos y de Ciencias Basicas relacionadas a esas
disciplinas.

En el primer nimero de cada afo, y también en
la pagina electronica de SOCHED (www.soched.cl)
se explicitan como Instrucciones a los Autores, los
requisitos formales para acceder a la publicacion de
trabajos en la revista.

Los trabajos que cumplan con los requisitos
senalados, seran sometidos a revision por pares
expertos. La revista cuenta con un Comité Editorial
Asesor (nacional e internacional) cuya funcién
es fomentar la revista en medios regionales e
internacionales. El proceso de revision se realiza con
dos expertos ajenos al Comité Editorial. Ademas, en
caso de evaluaciones no concordantes, la Revista
recurre a un tercer revisor como arbitraje.

Forma y preparacion de manuscritos

Los trabajos enviados a la Revista Chilena
de Endocrinologia y Diabetes deberan cumplir
cabalmente con las instrucciones que se detallan
a continuacion, que consideran la naturaleza de la
Revista y los “Requisitos Uniformes para los Manuscritos
Sometidos a Revistas Biomédicas”, establecidos por
el International Committee of Medical Journal Editors,
actualizados en octubre de 2008 y disponible en el
sitio web: www.icmje.org

1. Eltrabajo debe ser escrito en papel tamario
carta (21,5 x 27,5 cm), dejando un margen
de al menos 3 cm en los 4 bordes. Todas
las paginas deben ser numeradas en el
angulo superior derecho, empezando por la
pagina del titulo. El texto debe escribirse con
espaciado a 1,5 lineas, con letra “Times New
Roman”, tamafo de 12 puntos y justificado
a la izquierda. Las Figuras que muestren
imagenes (fotografias, radiografias, histologia,
etc.) deben adjuntarse en copias de buena
calidad fotogréfica (ver 3.10).

Al pié de la pagina del titulo debe indicarse
el recuento de palabras, contadas desde el
comienzo de la Introduccion hasta el término
de la Discusion, excluyendo las paginas
del Titulo, Resumen, Agradecimientos,
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Referencias, Tablas y Figuras

En este conteo los “Articulos de Investigacion
no deben sobrepasar 2.500 palabras, y los
“Articulos de Revisién” 3.500 palabras. Los
“Casos Clinicos” no pueden extenderse mas
alla de 1.500 palabras, pudiendo incluir hasta
2 tablas y figuras y no méas de 20 referencias.
Las “Cartas al Editor” no deben exceder
las 1.000 palabras, pudiendo incluir hasta 6
referencias y 1 tabla o figura.

El trabajo debe enviarse por via electrénica
a los siguientes correos: fperez@inta.uchile.
cl y revendodiab@soched.cl en archivos
independientes manuscrito, tablas, figuras 'y
guia de recomendaciones para los autores
con sus respectivas firmas.

2. Los “Articulos de Investigacion” deben estar
constituidos por las secciones tituladas
“Introduccién”, “Sujetos y Métodos” o “Material
y Métodos”, segun corresponda, “Resultados”
y “Discusion”. Otros tipos de articulos, como
los “Casos Clinicos” y “Articulos de Revisién”,
“Articulos Especiales”, “Comentarios”, “Cartas
al Editor”, pueden estructurarse en otros
formatos, los que deben ser aprobados por
el Editor.

Todos los articulos deben incluir un resumen
en espafol de no mas de 300 palabras. Es
optativo agregar el resumen en inglés.

3. Cada trabajo deberd respetar la siguiente
secuencia:

3.1 Pagina del Titulo

La primera pagina del manuscrito debe contener:

1)  Titulo del trabajo, que debe ser un enunciado
conciso, pero informativo sobre lo medular
del contenido de la publicacion; no emplee
abreviaturas y use mayusculas s6lo para el
inicio de las palabras importantes. Agregue
en renglon separado un titulo abreviado de no
mas de 90 caracteres (incluyendo espacios)
que sintetice el titulo original y pueda ser
usado como “cabeza de péagina”.

2) ldentificacién del o de los autores con su
nombre y apellido paterno; la inicial del
apellido materno queda al criterio del autor
de incluirla o excluirla. Se recomienda que
los autores escriban su nombre en un formato
constante en todas sus publicaciones en
revistas indexadas en el Index Medicus u otros
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3.2
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por el International Committee of Medical Journal
Editors (ICMJE) y actualizado el 2010. Una version
en espanol del formulario se puede obtener en
el sitio web www.soched.cl

Al pie de pagina del titulo coloque el recuento
computacional de palabras, segun lo explicitado
en el acapite 1.

Cada una de las secciones siguientes (3.2 a 3.8)
debe iniciarse en paginas nuevas.

Resumen

La segunda pagina debe contener un resumen que
no sobrepase 300 palabras, y que describa los
propositos del estudio, los sujetos o el material, los
métodos empleados y los resultados y conclusiones
mas importantes. Se recomienda utilizar el
modelo de resumen «estructurado». No emplee
abreviaturas que no estén estandarizadas. Al final
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mas corrientes aceptados por la Revista Chilena
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Es recomendable que los autores proporcionen
una traduccién al inglés del resumen, que incluya
el titulo del trabajo; para quienes no estén en
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condiciones de hacerlo, la Revista efectuara
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Sujetos y Material y Métodos
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animales de experimentacion, 6rganos, tejidos,
células, etc., y sus respectivos controles. Identifique
los métodos, instrumental y procedimientos
empleados, con la precision adecuada para permitir
que otros investigadores puedan reproducir sus
resultados. Si se emplearon métodos establecidos
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respectivas.
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respetaron normas éticas concordantes con la
Declaracion de Helsinki (actualizada en 2008) y
si fueron revisados y aprobados por un Comité
de Etica de la institucion en que se efectu6 el
estudio, debiendo adjuntar el documento de
aprobacion respectivo. Los estudios que incluyan
animales de experimentaciéon deben incorporar
el documento de aprobacién por el comité
institucional respectivo.

Sefale los farmacos y compuestos quimicos



3.5

3.6

empleados, con su nombre genérico, dosis y
vias de administracion.

Identifique a los pacientes mediante niumeros
correlativos y no use sus iniciales ni los nimeros
de sus fichas clinicas.

Indique siempre el nUmero de pacientes o de
observaciones, los métodos estadisticos empleados
y el nivel de significacion elegido previamente para
evaluar los resultados.

Resultados

Presente sus resultados siguiendo una secuencia
l6gica que facilite su comprension en el texto y en las
tablas y figuras. Los datos que no estan incorporados
en el texto pueden mostrarse en tablas o figuras,
pero no en ambas a la vez.

En el texto, destaque las observaciones importantes,
sin repetir los datos que se presentan en las tablas o
figuras. No mezcle la presentacion de los resultados
con la discusiéon de su significado, la cual debe
incluirse en la seccion de Discusion, propiamente
tal.

Discusion

Debe atenerse al andlisis critico de los resultados
obtenidos en este trabajo y no transformarlo en
revision general del tema. Discuta Unicamente
los aspectos nuevos e importantes que aporta
su trabajo y las conclusiones que se proponen
a partir de ellos. No repita en detalle datos que
aparecen en «Resultados». Haga explicitas las
concordancias o discordancias de sus hallazgos y
sefale sus limitaciones, comparandolas con otros
estudios relevantes, identificados mediante las citas
bibliogréaficas respectivas.

Relacione sus conclusiones con los propositos del
estudio segun lo que sefial6 en la «Introduccion». Evite
formular conclusiones que no estén respaldadas por
sus hallazgos, asi como apoyarse en otros trabajos
aun no terminados. Plantee nuevas hip6tesis cuando
le parezca adecuado, pero califiquelas claramente
como tales. Cuando sea apropiado, proponga sus
recomendaciones.

Relacione sus conclusiones con los propositos del
estudio segun lo que sefial6 en la «Introduccion». Evite
formular conclusiones que no estén respaldadas por
sus hallazgos, asi como apoyarse en otros trabajos
aun no terminados. Plantee nuevas hip6tesis cuando
le parezca adecuado, pero califiquelas claramente
como tales. Cuando sea apropiado, proponga sus
recomendaciones.

3.7

3.8
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Agradecimientos

Exprese su agradecimiento s6lo a personas e
instituciones que hicieron contribuciones substantivas
a su trabajo. Los autores son responsables por la
mencion de personas o instituciones a quienes los
lectores podrian atribuir un apoyo o relacion con los
resultados del trabajo y sus conclusiones.

Referencias

Acote el numero de referencias bibliograficas,
idealmente a 40. Prefiera las que correspondan a
trabajos originales publicados en revistas incluidas en
el Index Medicus, National Library of Medicine, USA.
Numere las referencias en el orden en que se las
menciona por primera vez en el texto. Identifiquelas
mediante numerales arabigos, colocados (como
“superindice”) al final de la frase o parrafo en que
se las alude. Las referencias que sean citadas
Unicamente en las tablas o en las leyendas de las
figuras, deben numerarse en la secuencia que
corresponda a la primera vez que dichas tablas o
figuras sean citadas en el texto.

Cuando la cita incluye dos referencias seguidas,
los nimeros que las identifican se separaran por
una coma; si son mas de dos, también seguidas,
se indica la primera y la Ultima de la secuencia
separadas con un guion.

Los resimenes de presentaciones a congresos
pueden ser citados como referencias s6lo cuando
hayan sido publicados en revistas de circulacion
amplia. Si se publicaron en “Libros de Resumenes”,
pueden mencionarse en el texto, entre paréntesis,
al final del parrafo correspondiente.

Se pueden incluir como referencias trabajos que estén
aceptados por una revista, aunque no publicados;
en este caso, se debe anotar la referencia completa,
agregando a continuacion del nombre abreviado de
la revista con la expresion “en prensa” o “aceptado
para publicacion”, segun corresponda. Los trabajos
enviados a publicacién, pero todavia no aceptados
oficialmente, pueden ser citados en el texto (entre
paréntesis) como “observaciones no publicadas” o
“sometidas a publicaciéon”, pero no deben incorporarse
entre las referencias.

Al listar las referencias, su formato debe ser el
siguiente:

Para Articulos en Revistas. Empezar con el apellido
e inicial del nombre del o los autores (la inclusion
del apellido materno es variable), con la primera
letra de cada palabra en mayuscula; no coloque
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3.9

punto después de cada letra de abreviacion del
nombre y apellido materno.

Mencione todos los autores cuando sean seis 0
menos; si son siete 0 mas, incluya los seis primeros
y agregue «et al.». Limite la puntuacion a comas
que separen los autoresentre si. Luego de los
nombres sigue el titulo completo del articulo, en
su idioma original, el nombre de la revista en que
aparecio, abreviado segun el estilo usado por el
Index Medicus: afio de publicaciéon con el volumen
de larevista y luego los numeros de la pagina inicial
y final del articulo. Ejemplo: 11. Lam JE, Maragafio
PL, Lépez BQ, Vasquez LN. Miocardiopatia
hipocalcémica secundaria a hipoparatiroidismo
postiroidectomia. Caso clinico. Rev Med Chile
2007; 135: 359-364.

Para Capitulos de Libros.

Ejemplo: 12. Rodriguez JP. Hipocalcemia. En:
Rodriguez JP, ed. Manual de Endocrinologia.
Santiago, Editorial Mediterraneo 1994, p. 199-202.
Para articulos en formato electronico: citar autores,
titulo del articulo y revista de origen tal como si
fuera para su publicacion en papel, indicando a
continuacion el sitio electrénico donde se obtuvo
la cita y la fecha en que se hizo la consulta. Ej.:
Rev Med Chile 2007; 135: 317-325. Disponible en:
www.scielo.cl [consultado el 14 de mayo de 2009].
Para otros tipos de publicaciones, aténgase a los
ejemplos dados en los “Requisitos Uniformes para
los Manuscritos Sometidos a Revistas Biomédicas”
del ICMJE.

Los autores son responsables de la exactitud de
sus referencias.

Tablas

Presente cada tabla impresa en hojas aisladas,
separando sus contenidos con doble espacio (1,5
lineas) y no envie fotografias de ellas. Numérelas
con numeros arabigos en orden consecutivo y
coloque un titulo breve para cada tabla que sea
explicativo de su contenido. (Titulo de la Tabla). Como
cabeza de cada columna ponga una descripcion
sintética. Separe con lineas horizontales solamente
los encabezamientos de las columnas y los titulos
generales; en cambio, las columnas de datos deben
separarse por espacios y no por lineas verticales.
Cuando se requieran notas aclaratorias, agréguelas
al pie de la tabla y no en el encabezamiento. Use
notas aclaratorias al pie de la tabla para todas
las abreviaturas no estandarizadas que figuran

en ella. Cite cada tabla en orden consecutivo de
aparicion en el texto del trabajo.

3.10 Figuras

Considere figura a cualquier tipo de ilustraciéon
diferente a una tabla. Tenga presente que uno de los
principales parametros de calidad de imagen utilizados
para impresion es la concentraciéon de puntos por unidad
de superficie impresa, o resolucion. Este parametro se
mide en puntos por pulgada (sigla inglesa dpi). A mayor
concentracion de estos puntos, mayor detalle en la
impresion de la figura.

Los gréaficos e imagenes entregados en MS Word,
Power Point, Excel o WordPerfect son inadecuadas por
su baja resolucion (72 dpi). La excepcion son los graficos
construidos en arte lineal. Tome en cuenta que las figuras
con baja resolucion se visualizan correctamente en un
computador, pero no asi al ser impresas sobre papel.
En este ultimo caso, la resolucion debe situarse entre
150 y 300 dpi.

Las figuras deben tener extensién .JPG o bien .TIF,
no deben estar insertas en un documento, se deben
enviar en forma individual.

Los graficos creados en arte lineal son clasicamente
los de barra, los de torta y los de linea. Evite el uso de
gris, “degradé” o de colores para el relleno estos gréficos.
Alternativamente, utilice barras o sectores en negro sélido,
blanco sélido o texturizados. Los graficos de linea deben
diferenciar sus series con figuras geométricas como
circulos, cuadrados, asteriscos o rombos. Las lineas
deben ser negras y so6lidas.

Las fotocopias son inadecuadas por su baja calidad.
Las impresiones hechas en impresoras de matriz de
punto no sirven ya que al ser “escaneadas” aparecen
patrones y tramas visualmente confusas. Usar impresora
laser sobre papel fotografico.

El material “escaneado” debe ser de 150 dpi para
figuras en escalas de grises, 300 dpi para figuras a color
y 1.200 dpi para figuras en arte lineal. Si la figura de arte
lineal ha sido creada en el computador, entonces se debe
mantener sélo a 72 dpi. Todas las figuras escaneadas
deben ser entregadas en un procesador de texto en
archivos apartes, en formato tiff.

Las imagenes obtenidas de internet son inadecuadas,
ya que son de 72 dpi. Si ésta es la Unica forma de
obtenerlas, adjuntar la direccion de la pagina para que la
Revista solucione el problema. Al usar camaras digitales,
se recomienda al menos una camara de 5 megapixeles
de resolucion.

Presente los titulos y leyendas de las figuras en una



pagina separada, para ser compuestas por la imprenta.
Identifique y explique todo simbolo, flecha, nimero o
letra que haya empleado para sefalar alguna parte de
las ilustraciones. En la reproduccion de preparaciones
microscopicas, explicite la ampliacion usada y los
métodos de tincion empleados.

Cite en orden consecutivo cada figura segun aparece
en el texto. Si una figura presenta material ya publicado,
indique su fuente de origen y obtenga permiso escrito del
autor y del editor original para reproducirla en su trabajo.

Las fotografias de pacientes deben cubrir parte de su
rostro para proteger su anonimato, y debe cuidarse que
en los documentos clinicos presentados (radiografias,
etc.) se haya borrado su nombre.

La publicacion de figuras en colores debe ser
consultada con la Revista; su costo es fijado por los
impresores y deberd ser financiado por los autores.

3.11 Unidades de medida
Use unidades correspondientes al sistema métrico
decimal. Las cifras de miles se separaran con
un punto, y los decimales con una coma. Las
abreviaturas o simbolos que se emplean con
mayor frecuencia, aparecen listadas al final de
este instructivo.

3.12 Separatas

Las separatas deben ser solicitadas por escrito
a la Revista, después de recibir la comunicacion
oficial de aceptacion del trabajo. Su costo debe
ser cancelado por el autor.

Guia de exigencias para los trabajos (Descargar
aqui) y Declaracion de responsabilidad de autoria.
Ambos documentos deben ser entregados junto con
el trabajo, cualquiera sea su naturaleza: articulo
de investigacion, caso clinico, articulo de revision,
carta al editor, u otra, proporcionando los datos

Rev Chil Endo Diab 2023; 16(3).

Instrucciones a los autores

solicitados y la identificacion y firmas de todos los
autores. En la Revista se publican facsimiles para
este proposito (primer niumero del afo), pudiendo
agregarse fotocopias si fuera necesario por el gran
nuamero de autores. Cuando la revision editorial
exija una nueva version del trabajo, que implique
cambios sustantivos del mismo, los Editores podran
solicitar que los autores renueven la Declaracion
de Responsabilidad de Autoria para indicar su
acuerdo con la nueva version a publicar.

3.13 Declaracién de Potenciales Conflictos de Intereses.
Todos y cada uno de los autores de manuscritos
presentados a la Revista Chilena de Endocrinologia y
Diabetes deben llenar el formulario “Updated ICMJE
Conflicto of Interest Reporting Form” disponible
en la pagina web www.icmje.org, cuya version en
espafiol se puede obtener en www.soched.cl. El
formulario, en formato PDF, puede ser transferido
a la computadora personal del autor (para lo cual
se requiere una version 8.0 del programa Abode
Reader. Una vez completados los datos que
se solicitan, cada Declaracién debe adjuntarse
al manuscrito en su formato impreso. El editor
decidira si procede poner estas declaraciones en
conocimiento de los revisores externos.

Nueva seccién

3.14 Comentario de literatura destacada

1.  Maximo 5-6 paginas word, espacio 1,5.

2. Puede incluir hasta 5 referencias que sean com-
plementarias o extraidas del mismo texto original.

3. Se pueden incorporar co-autores en el comenta-
rio (hasta 3).

4. Si el disefo estadistico lo requiere, se puede in-
corporar la opinion del Sr. Gabriel Cavada esta-
distico de SOCHED (opcional).
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ELAUTOR RESPONSABLE DEBE MARCAR SU CONFORMIDAD APROBATORIA EN CADA CASILLERO. TODOS Y CADA UNO
DE LOS AUTORES DEBEN IDENTIFICARSE Y FIRMAR EL DOCUMENTO. AMBOS DOCUMENTOS DEBEN SER ENVIADOS
JUNTO CON EL MANUSCRITO

1.

10.

1.

<  Estetrabajo (o partes importantes de él) es inédito y no
se enviara a otras revistas mientras se espera la decision
de los editores de la Revista Chilena de Endocrinologia y
Diabetes.

<& Eltexto estéa escrito usando espacios de 1,5 pts., letra
Time New Roman, tamafo 12, en hojas tamafo carta,
numeradas secuencialmente.

< ElTitulo del trabajo se presenta en idioma castellano
einglés.

<& Los autores son presentados por su nombre, apellido
paterno y en algunos casos inicial del apellido materno.
El autor responsable ha sido identificado, incluyendo
teléfono, fax y direccion electronica.

<& Se explicita el lugar de pertenencia de cada uno de
los autores al tiempo en que se realizo el trabajo.

<& Se explicita la presencia 0 ausencia de situaciones que
signifiquen conflicto de intereses. Si las hay se explican
las razones involucradas.

& Se explica la o las fuentes de financiamiento del
trabajo.

<& Seharespetado el limite maximo de palabras permitido
por esta Revista: 2.500 palabras para los “Articulos de
Investigacion”; 1.500 palabras para los “Casos Clinicos”;
3.500 palabras para los “Articulos de Revision”, 1.000
palabras para “Cartas al Editor”.

<& Se harespetado el uso correcto de abreviaturas

<& Se han seleccionado de 3 a 5 palabras claves en
espafiol e inglés.

< a) Incluye un Resumen de hasta 300 palabras, en
castellano. b) Incluye traduccion al inglés del Resumen
(opcional).

12.

13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

<& Las citas bibliograficas, libros, revistas o informa-
cion electronica, se presentan de acuerdo al formato
exigido por la Revista Chilena de Endocrinologia y
Diabetes, el cual se explicita en las Instrucciones a
los Autores.

<& Las referencias incluyen s6lo material publicado
en revistas de circulacion amplia, o en libros. Estas
referencias no incluyen trabajos presentados en con-
gresos u otras reuniones cientificas, publicados bajo
la forma de libros de resimenes.

<& a) Si este estudio comprometié a seres humanos o
animales de experimentacién, en “Sujetos y Métodos”
se deja explicito que se cumplieron las normas éticas
exigidas.

b) Se adjunta el certificado del Comité de Etica insti-
tucional que aprob6 la ejecucién del protocolo.

<& Laescritura del trabajo fue organizada de acuerdo
a las “Instrucciones a los Autores”.

<& Las Tablas y Figuras se prepararon considerando
la cantidad de datos que contienen y el tamafio de letra
que resultara después de la necesaria reduccion en
imprenta.

<& Sise reproducen Tablas o Figuras tomadas de otras
publicaciones, se adjunta autorizacion escrita de sus
autores o de los duefios de derechos de publicacion,
segun corresponda.

<& Las fotografias de pacientes y las Figuras (radio-
grafias, etc.) respetan el anonimato de las personas
involucradas en ellas. Se adjunta el consentimiento
informado de los pacientes o de su representante
legal, para la publicacion de fotografias que incluyan
la cara.

<& Seindican numeros telefonicos, de fax y el correo
electrénico del autor que mantendra contacto con la
Revista.

Teléfono

Nombre completo y firma del autor que se relacionara con la revista:

Fax:

E-mail
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El siguiente documento debe ser completado por todos los autores del manuscrito. Si es insuficiente el espacio para las firmas
de todos los autores, agregar fotocopias de esta pagina.

TITULO DEL MANUSCRITO

DECLARACION: Certifico que he contribuido directamente al contenido intelectual de este manusctito, a la génesis y analisis
de sus datos, por lo cual estoy en condiciones de hacerme publicamente responsable de él y acepto que mi nombre figure en la
lista de autores.

En la columna “Cédigos de Participcion” he anotado personalmente todas las letras de codigos que identifican mi participacion
en este trabajo, segun la Tabla siguiente:

Tabla: Cédigos de Participacion

Concepciodn y disefio del trabajo

Aporte de pacientes o material de estudio
Recoleccion y/o obtencion de resultados
Obtencion de financiamiento

Analisis e interpretacion de los datos
Asesoria estadistica

Redaccién del manuscrito

Asesoria técnica o administrativa
Revision critica del manuscrito

Otras contribuciones (explicitar)
Aprobacioén de la version final

AT T TQ@T0o00

Nombre y firma de cada autor Caodigos de Participacion

Envio de manuscritos:
Los trabajos deben enviarse por via electronica a revendodiab@soched.cl
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Revista Chilena de Endocrinologia y Diabetes
La lista siguiente sefala las abreviaturas o siglas mas usadas internacionalmente que identifican unidades de medida,
procedimientos, instituciones, etc. Estas abreviaturas o siglas se deben usar en el texto, tablas y figuras de los manuscritos
enviados para su publicacion en la revista. En los titulos y en la primera apariciéon en el resumen use la denominacion
completa y no su abreviacion.

Término Abreviatura Término Abreviatura
o Sigla o Sigla
Acido desoxi-ribonucleico DNA Hora h
Acido ribonucléico RNA Hormona Antidiurética ADH
Acido 5-hidroxi-indol-acético 5-HIAA Hormona de Crecimiento, Somatotropina HC
Actividad de renina plasmatica PRA Hormona Estimulante de Melanocitos MSH
Adenosina 5° monofosfato, bifosfato, trifosfato AMP, ADP, ATP Hormona Foliculo Estimulante FSH
Adrenocorticotropina ACTH Hormona Liberadora de ACTH CRH
Adrenalina, Epinefrina E Hormona Liberadora de Gonadotropinas GnRH, LHRH
Analisis de Varianza ANOVA Hormona Liberadora de TSH TRH
Anticuerpos Ac Hormona Luteinizante LH
Anticuerpos anti peroxidasa Ac TPO Hormona Paratiroidea PTH
Antigeno carcino-embrionario CEA Hormona Liberadora de GH GHRH
Calcitonina CT Immunoglobulina lg
Centi- (prefijo) c Interferén IFN
Centimetro cm Interleukina IL
Concentracion de renina plasmatica PRC Intramuscular im
Cortisol F Intravenoso iv
Corticosterona B Kilo- (prefijo) k
Cromatografia liquida de alta resolucion HPLC Kilogramo kg
Cuentas por minuto cpm Litro I
Cuentas por segundo cps Metro m
Curie Ci Micro- (prefijo) Vi
Deci- (prefijo) d Mili- (prefijo) m
Dehidro Testosterona DHT Milimetro cubico mm3
Deoxicorticosterona DOC Minuto min
Desintegraciones por minuto dpm Molar M
Desintegraciones por segundo aps Mole mol
Desviacién Estandar DS Nano- (prefijo) n
Dia d No Significativo (término estadistico) NS
Dopamina, Dihidroxifenilalanina DOPA Noradrenalina, Norepinefrina NE
Ensayo inmuno enzimatico en fase sdlida ELISA Ndmero de observaciones (término estadistico) n
Equivalente Eq Osmol osmol
Error Estandar SE Osteocalcina oC
Error Estandar de la Media SEM PCR por trascripcion reversa RT-PCR
Estradiol E2 Péptido Relacionado a PTH PTHrP
Estriol E3 Pico- (prefijo) P
Estrona E1 Probabilidad (término estadistico) P
Factor de Crecimiento Simil a Insulina IGF Progesterona P
Factor de Trasformacion de Crecimiento TGF Prolactina Prl
Factor de Necrosis Tumoral TNF Promedio (término estadistico) X

Fosfatasas acidas FAc Radioinmunoanalisis RIA



Término

Fosfatasas alcalinas

Globulina Trasportadora de Corticosteroides
Globulina Trasportadora de Hormonas Sexuales
Globulina Trasportadora de Hormonas Tiroideas

Grado Celsius
Gramo

Segundo
Semana

Sindrome de Inmuno Deficiencia Adquirida

Sistema Nervioso Central
Somatostatina

Subcutaneo

Sulfato de Dehidro Epi Androsterona
Testosterona

Tiroglobulina

Tirotropina

Tiroxina

Tiroxina Libre

Tomografia Axial Computarizada
Tuberculosis

Ultravioleta

Unidad Internacional

Valor Normal o de referencia
Velocidad de Sedimentacion Eritrocitica
Versus

Abreviaturas de Instituciones
American Diabetes Association

Food and Drug Administration (EEUU)
Instituto de Salud Publica (Chile)
Ministerio de Salud (Chile)

Nacional Institute of Health (EEUU)
Organizacién Mundial de la Salud
Organizacién Panamericana de la Salud

Sociedad Chilena de Endocrinologia y Diabetes

Abreviatura
o Sigla

FAl
CBG
SHBG
BG
°C

sem
SIDA
SNC

SS

sc
DHEA-S

Tg
TSH
T4
T4L
TAC
BC
uv
v
VN
VHS
Vs

ADA

FDA

ISP
MINSAL
NIH

OMS
OPS
SOCHED

Rev Chil Endo Diab 2023; 16(3).

Término

Reaccion de polimerasa en cadena
Revoluciones por minuto

Recién nacido

Resonancia Magnética

RNA de Ribosomas

RNA Mensajero

Virus de Inmunodeficiencia Humana
Vitamina D2, Ergocalciferol
Vitamina D3, Colecalciferol
1,25-dihidroxi-vitamina D2,
1,25-dihidroxi-ergocalciferol
1,25-dihidroxi-vitamina D3,
1,25-dihidroxi-colecalciferol
3,5,3"triyodotironina
3,3,5-triyodotironina, T3 reversa
3’,5’-adenosina monofosfato ciclico
17-hidroxi progesterona
25-hidroxi-vitamina D2
25-hidroxi-ergocalciferol
25-hidroxi-vitamina D3
25-hidroxi-colecalciferol
24,25-dihidroxi-vitamina D3
24,25-dihidroxi-colecalciferol

Notese que a ninguna abreviatura o sigla se le agrega “s” para indicar plural.

Instrucciones a los autores

Abreviatura
o Sigla

PCR
rpm
RN
RM
rRNA
mRNA

VIH

Vit D2

Vit D3

1,25 (OH)2 D2
1,25 (OH)2 D2
1,25 (OH)2 D3
1,25 (OH)2 D3
T3

r73

cAMP

170HP
250HD2
250HD2
250HD3
250HD3

24,25 (OH)2 D3
24,25 (OH)2 D3

107



www.soched.cl



