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ASOCIACION ENTRE EL GRS-2 PARA DIABETES TIPO 1 Y BIOMARCADORES DE ESTRES

OXIDATIVO EN ADULTOS CON DIABETES TIPO 1
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ANTECEDENTES:

1. Eluso de “Genetic_Risk_Scores” (GRS) en diabetes mellitus tipo 1 (DT1) ayuda a distinguir entre diferentes formas de diabetes, pero se sabe poco sobre
si estos GRS estan asociadas con la gravedad o sus complicaciones.

2. El desequilibrio entre oxidantes y antioxidantes podria ser una de las anomalias contribuyendo a complicaciones micro y macrovasculares en DT1.

OBIJETIVO:
“Evaluar la relacion entre el GRS-2 para DT1 y el cambio porcentual (% de carmbio) de marcadores de estrés oxidativo a 6 meses en sujetos con DT1”.

METODOLOGIA:
Se estudiaron 104 pacientes con DT1 atendidos en la Unidad de Diabetes del HRU de Malaga,
ESTUDIO GRS-2 Y RESPUESTA REDOX (METODOLOGIA) affnicio.y alos’s meses.
- Adultos (18-64 afios)
o POBLACION DE P e INTERVENCION Y _}QMED]CIDNEST BIOMARCADORES | . DT1 durante més de 2 afios
ESTUDIO (n=104) GENOTIPADO (VISITA 1) (0Y 6 MESES) - Niveles de hemoglobina glicosilada (HbAlc) € 10%
() INTERVENCION DE INSULINA T oo et
=1_T8§ — {m) En 12 visita; se obtuvo consentimiento informado v se cambid andlogo de insulina basal por
Insulina Basal w mlogiormm L ‘ andlogo de insuling basal de 22 generacidn.
14 Gen. Mmc‘mmires En este momento se calculd el GRS-2 para DT1 mediante genotipacion de los 67 SMP incluidos
Agglaiﬁg;” Enrolado tras consentimiento cISTTA ngrey | LLPCAT TiwissH/|  en este GRS en muestras de ADN de sangre periférica (GRS-2 para DT1 se clasificé segin el
CALCULO GRS- 2 DTI {6m) | Antropometria m percentil 75 de la distribucidn de la variable; GRS2_bafo y GRS2_alta).
o | @cHEGE o [
i 3,
3 Ny ”P’ o ANALISIS ESTADISTICO (RESUMEN) |  En ambos momentos; se tomaron muestras de sangre, se midieron variables antropométricas
Evolucion DT1 > 2 afios \ (P<75) VARABLES ARSTE: : : : i
HbATc basal < 10% : i y s2 calculd IMC. Se determinaron niveles de HbAlc, marcadores de oxidacidn
5 | j‘vl’ T*m?ﬂmm (hidroperdxidos-lipidicos-séricos  (LOOH) y biomarcadores de oxidacion de proteinas-
. CALCULE . plasmaticas (AQPP)) v marcadores antioxidantes (grupos-sulfhidrilo-plasmaticos (Tiols-3H) v
ﬂi — Tiempo basal —— CLASHCAGON (75 jechBlO e capacidad-antioxidante-total (CAT)).
it
' fBasallx100) AJUSTADOS Posteriormente se calculd el parcentaje de cambios (% cambio) en los marcadores de estrés

oxidative entre ambas visitas con respecto a sus niveles basales ([{6meses-basal)/basalx100).
Andlisis estadistico:

Las variables que no seguian una distribucién normal se log-transformaron.

Las diferencias entre el inicio y los 6 meses, y la asociacidn entre los cambios en los marcadores oxidativos v el GRS-2 se estudiaron mediante modelos lineales ajustados por posibles variables de confusién
(edad, sexo, IMC al inicia, % cambio de los niveles de HbAle, tiempo desde el disgndstico y tratamiento con inswling).

RESULTADOS. RESPUESTA REDOX AL GRS-2 A LOS 6 MESES

Tras ajustar por los factores de confusion, los niveles de HbAlc fueron 100% “neutro”
significativamente mas bajos a los 6 meses en comparacion con los Azul: GRS-2 Bajo CAPACIDAD ANTIOXIDANTE
niveles basales (basal: 7,91#1,03; 6 meses: 7,76+1,06; p=0,03), s Rojo: GRS-2 Alto (SIN DIFERENCIA)
mientras que no se encontraron diferencias en los niveles de los ﬁ 75 - 51?;
marcadores de estrés oxidativo. =

No se encontrd ninguna asociacién entre las categorias de GRS-2 y el % 3 § o

cambio en los niveles de HbAlc. 9; g

El % cambio en los marcadores de oxidacion LOOH y AOPP fue S % S

significativo y se asocido de forma independiente a las categorias de = #

GRS-2, con % cambios significativamente mas altos en los sujetos con el x

GRS-2 _alto. & &2

Por el contrario, los % cambio en los marcadores antioxidantes Tiol-SH 0 AOPP LOOH Tiols-SH CAT

y CAT no fueron diferentes entre las categorias de GRS2. MARCADORES OXIDATIVOS (INCREMENTO) (Capacidad Antioxidante Total)

CONCLUSIONES:

Un valor mas alto del GRS-2 se asocia con mayor aumento en los marcadores oxidativos, pero no con un aumento en marcadores antioxidantes, lo que podria
contribuir a mayor desequilibrio en el estado redox de estos sujetos con endotipo de DT1.
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