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VALORACION DE LA TUTORA

De acuerdo con la Organizacién Mundial de la Salud, la poblacion mundial de diabéticos
ha pasado de 30 millones en 1985 a 220 millones en 2009 y se espera que para el 2030
esta cifra llegue 336 millones. La diabetes se define como un estado hiperglucémico que
con el correr de los afios se manifiesta por dafio a multiples érganos, siendo la primera
causa de ceguera, de falla renal y de amputaciones en los adultos.

Una de las pruebas para el diagndstico y control de esta patologia ha sido el analisis de
hemoglobina Aic (HbA<), ésta ha sido el indicador més fiel para monitorear los pacientes
diabéticos. American Diabetes Association (ADA) la incorpor6 recientemente como el
primer criterio de diagnostico de diabetes en individuos asintométicos o con sospecha
clinica de esta enfermedad.

La metodologia para la medicion de la concentracion de HbA1c es una decision de suma
importancia que implica una gran responsabilidad por parte del laboratorio clinico, mas
aun, teniendo en cuenta que en el mercado del diagnéstico in vitro hay una amplia gama
de alternativas. EI método de HPLC fue el utilizado por The Diabetes Control and
Complications Trial (DCCT) y se convirtio en el método de referencia. La comunidad
cientifica especializada en diabetologia considera a HPLC como el 'Gold Standard' para
la determinacion cuantitativa de HbA1c en sangre total. Partiendo de las diferencias
estructurales que hay entre la hemoglobina glicosilada en general, la HbAxc en particular,
y la HbO, es posible separar y cuantificar estas fracciones.

Considero que este trabajo monografico cuyo tema es : “Determinacion de
Glicohemoglobina HbA1c Dual por el método HPLC en habitantes del distrito 11 que
asistieron a la feria de la salud realizada por el POLISAL en la cuidad de Managua,
Departamento de Managua en el periodo Julio- Agosto del afio 2020”, relne los
requisitos metodoldgicos y cientificos cuyo tema serd de mucha utilidad para contribuir
a la realizacion de futuras investigaciones, al desarrollo cientifico de los profesionales en

nuestra especialidad y todas aquellas afines a nuestro perfil.

Tutora: MSc. Magaly Ruiz Saldivar.
Docente Dpto. Bioanalisis Clinico.
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Departamento de Managua en el periodo Julio- Agosto del aiio 2020, tiene coherencia
metodolodgica y cientifica consistente, cumpliendo con los parametros necesarios para su
defensa final, como requisito para ‘‘optar al grado de Licenciatura en Bioanalisis
clinico’” que otorga la Universidad Nacional Auténoma de Nicaragua, Managua UNAN-

Managua a través del Instituto Politécnico de la Salud.

Se extiende la presente valoracion, en la ciudad de Managua a los veinticinco dias del
mes de enero del afio 2021.
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Roberto Enrique Flores Diaz
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RESUMEN

Se realizd un estudio descriptivo, prospectivo de corte transversal a 154 sujetos con y sin
diagndstico de diabetes mellitus tipo Il, con el objetivo de determinar los niveles de
Glicohemoglobina Aic Dual por el método HPLC en habitantes del distrito 11 que
asistieron a la feria de la salud realizada por el POLISAL en la cuidad de Managua,
Departamento de Managua en el periodo julio- agosto del afio 2020. La técnica utilizada
para la recoleccion de la informacion fue la encuesta, la cual abordo aspectos
sociodemograficos, datos alimenticios, antecedentes de familiares con diabetes. El tipo

de muestreo es probabilistico por conveniencia.

Los resultados del estudio en sujetos sin diagnostico de diabetes reflejo una frecuencia de
30.5% representado en 47 casos en niveles de prediabetes, encontrdndose que el sexo
femenino tuvo el mayor predominio con 24 casos para un 15.2% entre las edades de 62 a
73 afnos. Por otra parte, en las mediciones de glicohemoglobina HbA1c en sujetos con
diagnostico reflejaron una frecuencia de 18.3% en 29 casos en niveles en mal control,
donde el sexo femenino obtuvo el mayor nimero de casos en un 9.7% (15 casos) entre
las edades de 52 a 73 afios. EI IMC relacionados con los niveles de HbA1. el sexo
femenino tuvo el mayor porcentaje de casos, en los factores de riesgo que aumentan la
posibilidad de un mal control metabdlico tanto para sujetos con y sin diagndéstico fue el
historial de familiar. Cabe sefialar que durante la medicién de la HbA1c por el equipo
HPLC se detectd6 a cinco sujetos con hemoglobinas anormales, donde los cinco
presentaron hemoglobina S, y uno con hemoglobina C, estos datos fueron de suma

importancia para nuevo estudio en enfermedades hematoldgicas.

La prueba de glicohemoglobina por el método HPLC estandarizado por la NSGP y
certificado por la DCCT tiene una gran eficacia analitica para la deteccion precoz de
alteraciones de glicohemoglobina Aic en sujetos asintomaticos, y revelando
principalmente el control metabdlico de pacientes diagnosticados con diabetes
permitiendo el adecuado tratamiento de esta enfermedad, por tal razon se recomienda al
MINSA que incluya el método HPLC, ya que la organizacion Americana de la Diabetes
considera un criterio diagndstico en la determinacion cuantitativa de HbA1c en conjunto
con otras pruebas como el perfil lipidico, glucosa en ayunas, etc., para evitar

complicaciones futuras de esta enfermedad.



Glosario

Términos

Definicion

D
DCCT (Diabetes Control
and Complications Trial).

Diabéticos.

Ec.

G

Glucosilacion.

Glucosa posprandial.

Glucosa media.

H

Hiperinsulinismo.

Ensayo de control y complicaciones de la diabetes.

Son aquellas personas que en su organismo el pancreas
no produce la cantidad de insulina que el cuerpo humano
necesita para mantener los valores adecuados de azucar

en la sangre.

Ecuacion.

Es un proceso bioguimico en el que se adiciona un

glucido a otra molécula o proteina.

Se manifiesta en la sangre por dos horas después de
haber ingerido los alimentos e indica los niveles de

azucar en la sangre después de comida.

Es el calculo donde se evalGan en promedio estimado los
niveles de azlcar en sangre en un periodo de 2 a 3 meses
los resultados de

basados en la prueba de

Glicohemoglobina.

Resulta cuando los niveles de insulina en la sangre son
demasiado elevados y esto se adquiere cuando las
celulas pierden sensibilidad a la insulina y se hacen mas

resistentes a ella.




HPLC ( high performance
liquid chromatography).

|

IFCC (International
Federation of Clinical
Chemistry and
Laboratory).

N
Nivel de glucosa.

NGSP (National
Glycohemoglobin

Standardization Program).

P
Prediabetes.

\
Valores de Hemoglobina
Glicosilada.

Cromatografia liquida de alta resolucion por

intercambio ionico.

Federacion internacional de quimica clinica vy

laboratorio.

Especifica la cantidad de azlcar que el organismo
absorbe a partir de los alimentos, con la finalidad de
aportarle la energia necesaria para poder realizar
diferentes funciones.

Programa de estandarizacion de Glicohemoglobina.

Reconoce a un grupo de personas cuyos niveles de
glucosa son demasiados elevados para ser considerados
normales, pero no lo suficiente como para representar un

diagnostico de diabetes tipo 2.

Es un analisis de sangre que sirve para indicarle a un

diabético si su enfermedad se encuentra controlada o no.




I. INTRODUCCION

La diabetes mellitus es una enfermedad cronica que aumenta exponencialmente a nivel
mundial, se ha convertido en un problema de salud publica la cual se caracteriza por
hiperglicemia, debido a la falta o disminucion de insulina que es producida en el organismo
por medio del pancreas. También esta en relacion con factores predisponentes que pueden
inducir a que las personas desarrollen la diabetes tales como la obesidad, sedentarismo,
alimentacion entre otros. El padecimiento de esta enfermedad conlleva a largo plazo dafios

severos a varios 6rganos siendo la causa principal de ceguera, falla renal, y amputaciones.

El nimero de personas con diabetes aumentd de 108 millones en 1980 a 422 millones en
2014, la prevalencia mundial de la diabetes en adultos (mayores de 18 afios) ha aumentado
del 4,7% en 1980 al 8,5% en 2014, Entre 2000 y 2016, se ha registrado un incremento del
5% en la mortalidad prematura por diabetes (OMS, 2020).

Para medir los niveles de hemoglobina Alcy las fraccionadas seré cuantificado por el método
HPLC (Cromatografia liquida de alta resolucion), que ha sido descrito para la determinacion
porcentual de los niveles de hemoglobinay asi como para la deteccidn de variantes anormales

en sangre humana.

El método HPLC fue utilizado por el DCCT-Trial (Diabetes Control and complications Trial)
y se convirti6 en el método de referencia. La comunidad cientifica especializada en
diabetologia considera al HPLC como el 'Gold Standard' para la determinacién cuantitativa
de HbAlc en sangre entera. Partiendo de las diferencias estructurales que hay entre la
hemoglobina glicosilada en general, la HbAlc en particular, y la HbO, es posible separar y

cuantificar estas fracciones. (Madelon y Cifarell, 2019).

Los estudios de glicohemoglobina por medio del método HPLC, no se aplica en todos los
hospitales del pais a pesar de la gran ventaja que tiene este equipo de detectar otras
hemoglobinas anormales y la capacidad de brinda resultados confiables acerca de un
diagnostico asociado a patologia que pueda tener un impacto en la salud del paciente y de tal

manera ayudar a la poblacion en su bienestar.
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1.1Justificacion

La diabetes mellitus a nivel mundial se considera una problematica de salud publica debido al
incremento de casos epidemioldgicos, afectando a personas de ambos sexos y sin distincion de
razas. La prevalencia de diabetes en la Region Centroamericana, del Caribe y América del

Sur, es en promedio del 8%, y aumentard al 9,8% en 2035 (Morales, 2014).

El proceso de glicacion ocurre dentro los de glébulos rojos debido a la permeabilidad de su
pared, permitiendo la entrada de monosacaridos, la medicion de los niveles de HbA1c es
directamente proporcional a la concentracion de la glucosa y la vida media de los hematies,
por lo tanto, la determinacion de hemoglobina glicosilada es un buen indicador para el control
trimestral de la diabetes, revelando el funcionamiento del tratamiento para evitar
complicaciones posteriores de esta enfermedad. Segun la Asociacion Americana de la
Diabetes (ADA\) sirve de criterio de diagnostico para evaluar a personas asintomaticas con

elevados riegos de desarrollar diabetes.

La presente investigacion pretende obtener datos de nuevos casos en sujetos asintomaticos y
contribuir como un antecedente de la diabetes tanto en la poblacion con y sin diagndstico de la
diabetes. En este sentido, nuestro estudio intenta aportar en la medida posible, al diagndstico
oportuno y temprano de esta enfermedad contribuyendo de esta manera a mejorar
significativamente la calidad de vida de los sujetos en estudio, utilizando el método HPLC
(cromatografia liquida de alta presion) certificado por el programa Nacional de Estandarizacion
de Glicohemoglobina (NGSP), donde a su vez tiene la capacidad de proporcionar porcentajes
de hemoglobinas anormales, de igual manera se pretende dar un beneficio directo y adicional a
la poblacién al obtener un diagnostico presuntivo en la deteccién de porcentajes de

hemoglobinas anormales que puede ser de gran ayuda para futuras investigaciones.



II.  ANTECEDENTES.

La diabetes es una de las enfermedades cronicas mas importante en cuanto al numero de
personas afectadas, principalmente por trastornos metabolicos cronicos de gran alcance
epidemioldgico que requiere un tratamiento continuo, y, sobre todo, la obtencion de un
adecuado control metabdlico.

(Jimenez y Ruiz, 2002). En la investigacion sobre los Niveles de glicemia y de hemoglobina
glicosilada en un grupo de pacientes diabéticos tipo Il, obtuvieron como resultado que los
diabéticos con determinaciones de HbAlc e IMC, presentaron el 14.4% HbAlc (>7%) e IMC
(25-29,9) y el 17,3% con HbAlc (9% o mas). Concluyendo que el andlisis de los niveles de
glicemia y HbAlc permite evaluar el estado del control metabdlico de los pacientes diabéticos.

(Roman y Alberto, 2018) La investigacion sobre la correlacion entre los valores de glucosa
basal y hemoglobina glicosilada, se obtuvo como resultados de la prueba de hemoglobina
glicosilada que el 29,2% fueron categorizados como sospecha de diabetes (>6.5%), segun los
criterios de ADA (Asociacion Americana de Diabetes), también se agruparon datos de acuerdo
a pacientes con diabetes y sin diabetes demostrando una mayor correlacién de glucosa basal y
HbA1c en los diabéticos (66%, p<0.01).

(Cruz, 2015). En su estudio sobre la “Hemoglobina glicosilada como control en personas
diabéticas tipo 1l de ambos sexos entre 40 a 60 afios, obtuvo como resultados que las mujeres
un 48% se observa un nivel elevado de HbAlcy glucosa, y un 25% en los varones se encuentra
en menor porcentaje; en varones un 8% tienen glucosa normal y HbAlc alta; por lo tanto,
existen un 19% de las personas que disminuyeron los niveles de glucosa y HbAlc durante los
tres meses. En cuanto que la Glucosa disminuye y la HbAlc alta los pacientes en estudios se

exponen a un riesgo para que la diabetes se prolongue mas rapidamente.

(Juérez, 2011) En el estudio sobre la “Evaluacion de la medida de hemoglobina glicosilada
con inmunoensayo turbidimétrico por el modular Hitachi (Roche), comparado con la
cromatografia liquida de alto rendimiento del analizador D-10 (BioRad), obtuvieron como
resultados que el promedio de la hemoglobina glicosilada por el método cromatografia liquida

de alto rendimiento del analizador D-10 (Biorad) fue de 8.07% y por el método turbidimétrico
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por el modular Hitachi (Roche) fue de 8.01%. Al aplicar la prueba de T de Student no se
encontrd diferencia significativa en los valores de hemoglobina glicosilada en los pacientes
evaluados (p>0.05), si bien no existe una prueba de oro para la determinacion de la Hb Alc, la
cromatografia liquida de alto rendimiento (HPLC) se ha utilizado en distintos estudios para

comprobar la utilidad de la determinacion de la HbAlc.



I1l.  PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

Caracterizacion:

La diabetes mellitus es una enfermedad cronica con gran aumento de casos en los Gltimos
afios, en Nicaragua se ha convertido en un problema de salud publica ya que la calidad de vida
va disminuyendo debido a las complicaciones graves de la enfermedad, por ende, el
diagnostico temprano permite evitar las consecuencias asociadas por el incremento y mal
control de azlcar en sangre como la nefropatia, enfermedad cardiovascular, retinopatia entre
otros factores de riesgo. La aplicacion del método HPLC no solo permitira evaluar la
glicohemoglobina Alc, sino también los niveles de hemoglobinas HbA2 y Hb Fetal y otras

variantes para el estudio de hemoglobinopatias.

Delimitacion:
A nivel de unidad de salud ha ido incrementando la tasa de casos en el pais, segln la
organizacion mundial de la salud registro en su ultimo estudio una prevalencia de diabetes en
un 8.1% en donde revela un alto riesgo de mortalidad. Es por esta razon que es necesario la

deteccidn precoz de la diabetes.

Formulacion:

Por lo antes expuesto se formularon las siguientes preguntas de investigacion

¢Cudles serian los resultados de HbA1c en habitantes del distrito 11 que asistieron a la feria
de la salud realizada por el POLISAL en la cuidad de Managua, Departamento de Managua

en el periodo Julio- Agosto del afio 20207

1. ¢Cuales son las caracteristicas sociodemograficas de los sujetos segun edad, sexo y
nivel de escolaridad?
2. ¢Cuantos presentaron resultados anormales de Glicohemoglobina Asc

3. ¢Como calcular la glucosa media a partir de los resultados HbA;c?

4. ¢Cudles son los valores de indice de masa corporal en los sujetos estudiados?

5 ¢Qué factores protectores y de riesgo predisponen en la poblacién estudiada?



IV. OBJETIVOS.
4.1. Objetivo General.

Determinar los niveles de Glicohemoglobina HbAic Dual por el método HPLC en
habitantes del distrito Il que asistieron a la feria de la salud realizada por el POLISAL en
la cuidad de Managua, Departamento de Managua en el periodo Julio- Agosto del afio
2020.

4.2. Objetivos Especificos.

1. Caracterizar a los sujetos que asistieron a la feria de la salud segun edad, sexo

y nivel de escolaridad, con los datos obtenidos.
2. Determinar el porcentaje de Glicohemoglobina A en los sujetos en estudio.

3. Calcular la glucosa media a partir de los resultados Glicohemoglobina Agc.

4. Relacionar el indice de masa corporal (IMC) con los datos obtenidos de la

glicohemoglobina Axc.

5. Identificar los factores protectores y de riesgos predisponentes en la poblacién

en estudio que puedan alterar los niveles de GlicohemoglobinaAc.



V. MARCO TEORICO

La presencia de niveles elevados de glucosa en el torrente sanguineo se origina a partir
de un defecto en la produccion o secrecion de insulina en el pancreas evitando su funcién
principal de reducir la glucosa en sangre dando una entrega ineficaz de energia hacia las
células, esta condicion es provocada por varios factores que conlleva a la Diabetes
Mellitus, y a la vez a complicaciones como enfermedades asociadas a la diabetes.

La diabetes mellitus en la actualidad representa un problema de salud publica, su
incidencia oscila entre el 1-2% de la poblacion mundial, dentro de los criterios de
clasificacion de los tipos de diabetes el més frecuente y con mayor mortalidad a nivel

mundial es la diabetes no insulinodependiente o tipo II.

5.1 Concepto de diabetes.

La diabetes mellitus es la enfermedad endocrinoldgica que aparece con mas frecuencia
en la préctica clinica. Se puede definir como un sindrome que se caracteriza por
hiperglucemia debida a la resistencia a insulina y a una carencia absoluta o relativa de
insulina. La diabetes mellitus primaria se suele clasificar en tipo 1 y tipo 2. Estas entidades
clinicas difieren en su epidemiologia, sus caracteristicas clinicas y su fisiopatologia. (Gaw
y otros, 2015).

5.1.2 Frecuencia.

Segln la OMS a escala mundial se calcula que 422 millones de adultos tenian diabetes
en 2014, por comparacion con 108 millones en 1980. Desde 1980 la prevalencia mundial
de la diabetes (normalizada por edades) ha ascendido a casi el doble del 4,7% al 8,5% en
la poblacion adulta. Esto se corresponde con un aumento de sus factores de riesgo, tales
como el sobrepeso y la obesidad. En el Gltimo decenio, la prevalencia de diabetes ha
aumentado con mas rapidez en los paises de ingresos medianos que en los de ingresos
altos. (Gojkay Roglic, 2016).

La diabetes tipo 2 es uno de los mayores problemas para los sistemas de salud de
Latinoamérica, region que abarca 21 paises y mas de 569 millones de habitantes. La
Federacion Internacional de Diabetes (IDF por sus siglas en inglés) estimoé en el 2017 que
la prevalencia ajustada de diabetes en la region era de 9.2% entre los adultos de 20 a 79

afios, siendo Nicaragua el décimo cuarto pais con nimeros de casos 373,400 de personas

| 12



con diabetes mellitus tipo 2 (20 a 79 afios) con una prevalencia de acuerdo a la IDF (%)
de 10 (Gonzélez, 2019).

5.2 Tipos de Diabetes Mellitus.
5.2.1 Diabetes tipo I.

La DM1 se define como aquella enfermedad que se produce debido a destruccion de las
células beta del pancreas, lo que lleva a deficiencia de insulina que puede ser leve al
principio, pero evoluciona rapidamente hacia la carencia absoluta de la hormona, en el
contexto mundial este tipo de diabetes tiene mucho menor incidencia que la DM2,

constituyendo entre 1% y 10% de la poblacion de diabéticos en el mundo (L6pez, 2009).

5.2.2 Diabetes tipo 11.

La diabetes tipo I, llamada antes diabetes de comienzo en la edad adulta o diabetes no
insulinodependiente, es la mas frecuente. Puede aparecer a cualquier edad, incluso
durante la nifiez. Esta forma de diabetes comienza generalmente con la resistencia a la
insulina, que es una afeccion que hace que las células de grasa, musculares y del higado

no utilicen la insulina adecuadamente.

Al principio, el pancreas le hace frente al aumento de la demanda produciendo méas
insulina. Con el tiempo, sin embargo, pierde la capacidad de secretar suficiente insulina
como respuesta a las comidas. El sobrepeso y la inactividad aumentan las probabilidades

de que se presente la diabetes tipo 2 (Diabetes, 2013).

La obesidad mdrbida se asocia con el desarrollo de diferentes enfermedades, entre las que
destacan la diabetes y la hipertension. La obesidad es una consecuencia de la ingesta
continua y desregulada de alimento rico en contenido energético que no es aprovechado
como consecuencia de una baja actividad metabdlica y/o sedentarismo, por lo tanto, se
almacena y acumula en tejido graso. Durante esta situacion, el pancreas tiene una
hiperactividad por la concentracion alta y constante de glucosa en sangre, con una
secrecion de insulina elevada para conservar la glucemia en niveles normales. (Cervantes
y Presno, 2013).

Las causas que desencadenan la diabetes tipo 2 se desconocen en el 70-85% de los
pacientes; al parecer, influyen diversos factores como la herencia poligenica (en la que

participa un numero indeterminado de genes), junto con factores de riesgo que incluyen
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la obesidad, dislipidemia, hipertension arterial, historia familiar de diabetes, dieta rica en
carbohidratos, factores hormonales y una vida sedentaria. Los pacientes presentan niveles
elevados de glucosa y resistencia a la accion de la insulina en los tejidos periféricos, del
80 al 90% de las personas tienen células B sanas con capacidad de adaptarse a altas
demandas de insulina, Sin embargo, en el 10 al 20% de las personas se presenta una
deficiencia de las células p en adaptarse, lo cual produce un agotamiento celular, con

reduccion en la liberacién y almacenamiento de insulina. (Cervantes y Presno, 2013).

5.2.2.1 Muerte de las células p-pancreaticas en la diabetes tipo Il.

La mayoria de los triglicéridos del cuerpo se encuentran en el tejido adiposo (>95%), y
la lipdlisis determina el suministro de acidos grasos sistémicos; la insulina y las

catecolaminas son los principales reguladores de este proceso.

La insulina tiene un efecto antilipolitico, y durante la diabetes se pierde, incrementa la
lipdlisis e induce hipertrigliceridemia mediante la produccién de lipoproteina de muy baja
densidad (VLDL), proceso que contribuye a la aterogénesis. Las cadenas largas de &cidos
grasos en el plasma normalmente son reguladas por la insulina, y durante la resistencia a
la insulina, incrementan y producen toxicidad de células B (lipotoxicidad), que junto con
la toxicidad de la glucosa dan el fendmeno diabético (glucolipotoxicidad). El tejido
adiposo tiene la capacidad de liberar diversas proteinas diabetogénicas como el TNF, la
IL-6, leptina, adipocitocinas, resistina y &cidos grasos libres, los cuales incrementan en la
obesidad y pueden afectar a las células B, mientras que la adiponectina disminuye, la
leptina es una hormona sintetizada en el tejido adiposo; actta en el centro de saciedad
localizado en el hipotalamo, donde disminuye el apetito al inducir la sensacion de
saciedad; durante la obesidad, el receptor para leptina en el sistema nervioso se
desensibiliza, lo cual evita la saciedad y favorece el incremento gradual en la ingesta de
alimento, Mientras tanto, en el pancreas la leptina puede inducir apoptosis en las células
B porque inhibe la biosintesis de insulina, incrementa reacciones inflamatorias y produce
estrés oxidativo. Durante la diabetes autoinmune, la administracion de leptina acelera el
proceso diabetogénico, fendmeno que relaciona a la obesidad con la diabetes (Cervantes
y Presno, 2013).
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Figura 1. Diabetes mellitus tipo Il. Fuente (Gaitan, 2018).

Tabla 1. Comparacion entre la diabetes mellitus tipo 1y tipo I1.

Comparacidn entre la diabetes mellitus de tipo 1y la de tipo 2

Caracteristicas Tipo 1 Tipo 2
principales

Epidemiologia

Frecuencia en el norte 0,02-0,4% 1-3%

de Europa

Predominancia Norte de Europa e Mundial

Caucasicos

e Mas baja en zonas
rurales de paises en

vias de desarrollo

Caracteristicas clinicas

Edad < 30 afios > 40 afios

Peso Bajo/normal Alto

Aparicién Répida Lenta

Cetosis Frecuente Bajo estrés

Insulina endégena Baja/ausente Presente pero
insuficiente

Asociacion con HLA  Si No

Anticuerpos frente a Si No

las células de los




islotes

Fisiopatologia

Etiologia Destruccion Anomalias  de la
autoinmunitaria secrecion de insulina y
de las células de resistencia a la misma
los islotes
pancreaticos

Asociaciones Poligénica Fuerte

genéticas

Factores ambientales  Implicacion  de Obesidad falta de

virus y toxinas actividad fisica

Fuente (Gaw, y otros, 2015).

5.3 Factores de riesgos.

Es la bdsqueda de asociaciones exposicion-enfermedad que permitan nuevas
percepciones de su etiologia y caminos para la prevencion, clasificandose en factores

modificables y no modificables.

5.3.1 Historial familiar (factores no modificables).

La DM2 definitivamente se acompafia de una gran predisposicién genética. Aquellos
individuos con un padre diabético tienen un 40% de posibilidad de desarrollar la
enfermedad, si ambos padres son diabéticos el riesgo se eleva a un 70%. Existen grupos
étnicos que tienen mayor riesgo de desarrollar DM2, como los grupos indigenas en Norte
América, islas del Pacifico y Australia. Ante la susceptibilidad genética, el ambiente es
crucial en el desarrollo de DM2 y la conexion entre genes y ambiente es la grasa
abdominal.

El riesgo de desarrollar DM2 es menor en individuos de raza caucasica que en hispanos,
asiaticos, negros y grupos nativos americanos, que ademas presentan una evolucion mas
rapida a diabetes mellitus DM.

A medida que avanzamos en edad aumenta el riesgo de DM2, sin embargo, en los ultimos
afios se ha visto una disminucion en la edad de aparicion en adultos jovenes y
adolescentes. En general, la prevalencia de DM2 es mayor en mujeres que en (Palacios,
y otros, 2012).
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5.3.2 Habitos alimenticios (factores modificables).

La alta ingestion de calorias, el bajo consumo de fibra dietética, la sobrecarga de
carbohidratos y el predominio de la ingesta de grasas saturadas sobre las poliinsaturadas,
pueden predisponer a DM2. Las denominadas grasas trans presentes en margarinas,
helados cremosos y similares, son definitivamente aterogénicas y pueden contribuir al
desarrollo de DM2 (Palacios, y otros, 2012).

El sobrepeso y la obesidad afectan actualmente a personas de todas las edades, sexos,
razas y latitudes, sin respetar el nivel socioecondmico, ya que la vida sedentaria, trabajos
donde no existen actividades corporales, alto consumo de alimentos ricos en hidratos de
carbono y grasas, ocasionan aumento del peso en relacién a la talla de los individuos, y

llevan al incremento del indice de Masa Corporal IMC (Saltos, 2012).

Una dieta caracterizada por un alto consumo de carnes rojas o precocinadas, productos
lacteos altos en grasa, refrescos azucarados, dulces y postres se asocia con un mayor
riesgo de DM2 independientemente del IMC, actividad fisica, edad o antecedentes
familiares (Martinez, 2015).

5.3.3 Consumo de sustancias.

El consumo de alcohol, por parte de los pacientes con Diabetes, hace que el manejo de la
enfermedad se dificulte, consiguiéndose peor control en los niveles de glucosa, el abuso
de alcohol es un factor importante para la falta de adherencia al tratamiento, siendo una
de las causas de descompensacion metabdlica aguda. El diabético deberia tener en cuenta,
ademas de los efectos generales que produce el alcohol, aquellos otros que pueden afectar
a la regularidad de sus habitos y, sobre todo, a los que afectan directamente a los niveles

de azucar en sangre (Molina, 2016).

El tabaco es un factor de riesgo para multiples enfermedades. Se ha comprobado que el
habito tabaquico (y el nimero de cigarrillos por dia que se consume) esta directamente
relacionado con el riesgo de desarrollar diabetes mellitus tipo 2, También aumenta el nivel
de glucosa en sangre, alteracién de la tolerancia a la glucosa, disminucién de la
sensibilidad a la insulina'y disminucion de insulina por aumento de otras hormonas, como
el cortisol. Sumandose a todo ello, la nicotina tiene un efecto toxico directo sobre las

células beta pancreaticas (Gonzalez, 2019).
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5.3.4 Actividades fisicas.

El ejercicio fisico tiene beneficios sobre el metabolismo de los hidratos de carbono
disminuye la glucemia durante su practica y mejora la sensibilidad a la insulina y el
control glucémico (Casal y Pinal, 2014).

Sedentarismo un estilo de vida sedentario reduce el gasto de energia y promueve el
aumento de peso, lo que eleva el riesgo de DM2. Entre las conductas sedentarias, el ver
la television mucho tiempo se asocia con el desarrollo de obesidad y diabetes, la
inactividad fisica, incluso sin aumento de peso, parece aumentar el riesgo de diabetes tipo
Il (Aleman, y otros, 2018).

5.4 Cuadro clinico.
5.4.1 Diabetes tipo 1.

La diabetes tipo 1 presenta varios sintomatologia con mayor incidencia en la edad
pediatrica los sintomas que provoca una frecuencia de presentar poliuria ,polidipsia,
polifagia y baja de peso inexplicable, hasta una presentacion severa como
entumecimiento de las extremidades, dolores (disestesias) de los pies, fatiga y vision
borrosa, Infecciones recurrentes o graves, deshidratacién con shock, pérdida de la
conciencia o nauseas y vomitos intensos (causantes de cetoacidosis) o estado de coma,
la cetoacidosis es mas comun en la diabetes de tipo 1 que en la de tipo 2, hasta en

donde requiere atencion medica de inmediato.

El incremento de la incidencia de la diabetes tipo 1 en nifios, se ha atribuido a factores
ambientales y el aumento de la incidencia de la diabetes tipo 2 es explicada por el
sedentarismo y la obesidad. Varios nifios presentan la combinacion de ambos tipos de
diabetes; en ellos se evidencian signos de resistencia a la insulina y marcadores
positivos de autoinmunidad de las células beta; esta nueva forma de diabetes se
denomina “diabetes doble o hibrida”. Otros sinénimos de esta forma de diabetes son:
diabetes tipo 1, diabetes autoinmune latente del adulto, diabetes insulinodependiente

lentamente progresiva y diabetes atipica. (Dorado, 2008).

5.4.2 Diabetes tipo II.

Los pacientes con diabetes tipo 2 pueden presentar manifestaciones clinicas o pueden
pasar desapercibida durante los primeros afios de la enfermedad antes de ser

diagnosticados, alguno de estos sintomas va desde el aumento con la de frecuencia
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poliuria, polidipsia, polifagia y baja de peso inexplicable, hasta presentaciones mas graves
como entumecimiento de las extremidades, dolores (disestesias) de los pies y vision
borrosa, infecciones recurrentes o graves, a veces la enfermedad se manifiesta por pérdida
de la conciencia o coma; pero esto es menos frecuente que en la diabetes de tipo 1. La
diabetes tipo 2 se manifiesta de forma lenta mientras que la diabetes tipo 1 presenta

sintomas en cuestion de semanas.

5.5 Etiologia.

5.5.1 Diabetes tipo I.

La diabetes tipo 1 es el resultado de la destruccion de las células B del pancreas por lo
cual conlleva a la carencia total de la insulina esto se debe principalmente por mecanismo
auto inmunitario, pero también por otras causas como por ejemplo factores ambientales
que pueden provocar la enfermedad, la presencia de ciertos anticuerpos en el torrente

sanguineo, y mutaciones genéticas.

5.5.2 Diabetes tipo 1.

La diabetes tipo 2 es el resultado de un defecto de la secrecion de insulina que conlleva a
la resistencia de la insulina esto puede deberse por una resistencia de los tejidos periférico
a la accion de la insulina por lo que la concentracion de la insulina puede ser normal o
elevada, estd asociada principalmente por la falta de ejercicio, la obesidad, mala
alimentacion afecta con mayor frecuencia a personas con enfermedad de hipertensién

arterial, y colesterol elevado y otros problemas como sindrome metabdlicos.

5.6 Epidemiologia.

Como el problema global de esta enfermedad tiene un indudable sustrato de pobreza, el
Banco Mundial se intereso activamente en su resolucion, dado el altisimo costo
econdmico de su tratamiento y prevencion. Hace 2 afios, en conjunto con la Organizacién
Mundial de la Salud (OMS) y las Naciones Unidas (ONU), reuni¢ a los gobiernos de la
mayoria de paises, principalmente del continente americano, para estudiar la manera de
financiar la solucién a la penuria de alimentos y medicamentos. (Morales, Estado actual
de la diabetes mellitus, 2014).

Los siguientes datos epidemioldgicos, tomados del Informe que se comenta, Ilaman la

atencion. En 2013, en todo el mundo, 382 millones de personas en edades de 20 a 79 afios
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se diagnosticaron portadoras de diabetes mellitus, de las cuales el 80% vive en los paises

con mayores condiciones de pobreza.

Los célculos indican que, en menos de 25 afios, el total de personas afectadas aumentara
a 592 millones. En Norteamérica, incluyendo Puerto Rico y México, la cifra actual de
personas con esta enfermedad es de 37 millones. En Centroamérica, el resto de El Caribe,
centro y toda Suramérica, la cantidad es de 24 millones. Destacan China, con 98,4 y la
India, con 65,1 millones. Africa aumentara de 2013 a 2035, a 41,4 millones, un 109%.
América Central y del Sur sufrirdn un incremento del 60% (38,5 millones). Europa se
proyecta con el menor aumento: solo un 22%. A su vez, los porcentajes de personas
fallecidas por esta enfermedad fueron del 38% en Norteamérica y del 44% en centro y
Suramérica, y la cifra mayor, un 76%, correspondio al continente africano. En casi todos
los paises, la gran mayoria de diabéticos reside en zonas urbanas. (Morales, Estado actual
de la diabetes mellitus, 2014).
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Figura 2. Evolucion de la prevalencia de la Diabetes a nivel mundial de 1985 al 2030.

Fuente:(Campuzano y Latorre, 2010).

Es interesante sefialar que, en personas en edades de 20 a 79 afios, la prevalencia de
diabetes en la Regidon Centroamericana, de El Caribe y América del Sur, es en promedio
del 8%, y aumentara al 9,8% en 2035. Se calcula que el porcentaje global de intolerancia
a la glucosa descendera del 7,4% al 6,5%, probablemente por el efecto de los programas
educativos para mejorar la calidad de la alimentacion y disminuir la obesidad como factor

predisponente de diabetes tipo 2, y mediante el aumento de la practica del ejercicio fisico,
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que contribuye también positivamente a disminuirla y a reducir los males

cardiovasculares (Morales, Estado actual de la diabetes mellitus, 2014).

5.7 HbA:1C en el diagnostico de la diabetes.

5.7.1 Hemoglobina Aic.

La Hemoglobina es una proteina que se encuentra presente en globulos rojos, la misma
se encuentra conformada por dos dimeros de globina, cada uno asociado a un grupo hemo.
En los adultos, la Hb presenta diferentes denominaciones de acuerdo al tipo de dimero
que componen la molécula. (De’Marziani y Elbert, 2018). La hemoglobina (Hb) de los
seres humanos adultos normales, estd compuesta por tres fracciones Ilamadas:
hemoglobina A, hemoglobina A2 y hemoglobina F. La hemoglobina A (HbA), es la mas
abundante de todas, representando aproximadamente el 97%, a través de reacciones
bioquimicas, parte de esta HbA se puede combinar con azucares, convirtiéndose en
glucohemoglobina o glicohemoglobina (HbA1). Dependiendo del azlcar que incorpore,
se obtienen las diferentes subfracciones conocidas como hemoglobinas menores o rapidas
(HbA1a, HbA1 Y HbA1c), (Bracho, y otros, 2015).

Hb
| |
HbA /aofp HbA2/ aadd HbF/ aoryy
|_ | » HbA1..
Hb0/No glicada HbAL1 /Glicada » HDbAub.
» HbA1..

Figura 3 Esquema de los diferentes tipos de hemoglobinas. Fuente: (Campuzano y
Latorre, 2010).

La HbA1c es la mas abundante de los componentes menores de la hemoglobina en los
eritrocitos humanos (aproximadamente el 80% de la HbA1). Asi pues, se puede definir
como la condensacion de la glucosa en la porcion N-terminal (grupo valina terminal) de
la cadena beta de la hemoglobina A, siendo por tanto su denominacion quimica N-1-
desoxifructosil-beta-Hb; de tal forma que el organismo se encuentra expuesto a la

modificacion de su hemoglobina por la adicion de residuos de glucosa: a mayor glicemia,
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mayor adicién de glucosa a la hemoglobina. (Bracho, y otros, 2015). Haney y Bunn, en
1976, encontraron que la hemoglobina reacciona con la glucosa -6- fosfato veinte veces
mas rapidamente que con la glucosa y, ademas, que la hemoglobina también reacciona
con la fructosa 1,6- difosfato, con la ribosa -5- fosfato, con la ribulosa -5- fosfato y con
el acido glucurdnico, pero no con la glucosa -1- fosfato o con la glucosa -1,6- difosfatoo
((Rojas, y otros, 1984).

Tabla 2. Tipos de hemoglobinas glicada.

PRODUCTO .
REACCION
FINAL

HbA1a1 Glicacion con fructuosa 1, bifosfato
HbA1a2 Glicacion con glucosa 6 fosfato
HbA1s Glicacion con acido piravico
HbA1c Glicacion con glucosa

Denota la fraccion labil de la HbAs, o la
= il fraccion aldimina

Denota la fraccion estable de la HbAsc, o la
S HbAlc .z .

fraccion cetoamina.

Fuente: (Campuzano y Latorre, 2010).

La hemoglobina glucosilada es una fraccion de la hemoglobina A normal del adulto, que
tiene la propiedad de unir, de forma irreversible, cantidades de glucosa proporcionales a
la concentracion glucémica (Aponte, y otros, 2009). La glicohemoglobina HbA1¢ se
forma en dos pasos durante el proceso de glicosilacion no enzimética de la hemoglobina
A (HbA). El primer paso es la formacion de una aldimina inestable (HbA1 labil o pre-Hb
A1c), en una reaccion reversible entre el grupo carbonilo de la glucosa y el N-terminal del
amino&cido valina de la cadena B de hemoglobina. La formacion de la Hb Axc 1abil es
directamente proporcional a la glucemia. Durante la circulacion de los globulos rojos,

parte de la HbA1c labil se transforma (reagrupamiento de Amadori) en una cetoamina
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estable, HbAc. (BIO-RAD, 2005).

El nivel de HbA1¢ es proporcional tanto a la concentracion media de glucosa, como a la
vida de los globulos rojos en circulacion. Por consiguiente, la medicion de HbA1¢ ha sido
aceptada para el control clinico de la diabetes mediante supervision rutinaria. Los
métodos para determinar el nivel de HbA1c incluyen la electroforesis, el inmunoensayo y
la cromatografia. (BIO-RAD, 2005).

5.7.2 Importancia.

La primera mencion de la importancia de la determinacion de HbAsc por la Organizacion
Mundial de la Salud se realizé en 1985y en 1988 la ADA sugirié en sus recomendaciones
que deberia ser pesquisada para el monitoreo de DM. A partir de alli, se han desarrollado
una gran cantidad de métodos para HbA1c, que consisten en separar la Hb glicada de la
no glicada. Las técnicas que se utilizan se basan en diferencias de cargas: cromatografia
por intercambio i6nico, cromatografia liquida de alta performance (HPLC),
electroforesis, en diferencias estructurales (inmunoensayo) o en andlisis quimico
(fotometria y espectrofotometria). La electroforesis y las técnicas de analisis quimico son
obsoletas, siendo los mas utilizados el HPLC e inmunoensayo. (De’Marziani y Elbert,
2018).

En 1992 el Collage of American Patholo-gists report6 discrepancias en los resultados de
HbA1c, demostrando que para la misma muestra podian resultar valores desde 4% a 8.1%.
Esta evidencia determiné la necesidad de introducir una estandarizacion; el Nacional
Glicohemoglobina Standardization Program (NGSP) en Estados Unidos introdujo el
método HPLC utilizado en el estudio DCCT, que media HbA1.. En Suecia se propuso
otra técnica como estandar, asi como en Japdn, generando dudas con respecto a cudl seria
el mejor método. La International Federation of Clinical Chemistry and Laboratory
(IFCC), en un intento por generar un programa internacional de estandarizacion,
constituyo un grupo de trabajo en HbA1c, con el objeto de definir un método simple de
referencia internacional. Se postulé al método HPLC combinado con espectrometria de
masa 0 con electroforesis capilar con deteccion ultravioleta, aceptandose su
implementacién por las sociedades nacionales de quimica clinica y por una red de
laboratorios. Sin embargo, los laboratorios continuaron realizando sus propios ensayos,

pero calibrados y comparados con estas referencias (De’Marziani y Elbert, 2018).
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La HbA1. de IFCC se expresa en mmol/mol Hb cuando se expresa como un porcentaje,
el rango de referencia para pacientes sin DM, es aproximadamente 1.5-2% mas bajo que
los valores de DCCT. Tanto NGSP como IFCC presentan roles complementarios en el
proceso de estandarizacion de HbAi.. Ambos sientan bases solidas para establecer la
exactitud y fiabilidad del método de determinacion en un laboratorio de cualquier lugar

en el mundo. (De’Marziani y Elbert, 2018).

5.7.3 Etapa de proceso de glicacion.

Esta reaccion solo ocurre cuando la glucosa se encuentra en su conformacién de cadena
abierta, lo cual permite que quede expuesto un grupo carbonilo reactivo (grupo aldehido
de la glucosa), y es la que da lugar a la base de Schifff. (Cruz y Licea, 2010)

Etapa inicial, con una tasa de reaccién rapida (periodo de horas), donde se produce la
condensacion de la proteina con el aztcar. En esta unidn covalente, el extremo N-terminal
(amino terminal) y mas reactivo de la cadena beta de la globina, se enlaza por adicion
nucleofilica con el carbono carbonilico (carbono anomérico en la estructura cerrada o
proyeccion de Haworth), por ser el mas reactivo de la glucosa, dando lugar de forma
reversible a un compuesto denominado Base de Schiff, Aldimina o HbA1c labil. La base
de Schiff es sdlo estable por un corto tiempo, luego del cual se inicia un proceso de

reordenamiento de los enlaces quimicos. (Bracho, y otros, 2015).

La siguiente etapa es el reordenamiento, la base de Schiff inicialmente formada es estable
por un corto tiempo, luego del cual se inicia un proceso de reordenamiento de los enlaces
quimicos, que da lugar a un producto mas estable denominado genéricamente producto
de Amadori. La interrupcién del contacto de la glucosa con la proteina en cualquiera de

estas etapas produce la reversién completa del efecto. (Aponte y otros, 2009).

La tercera etapa es de transformacion de complejas del producto de Amadori, los
productos de Amadori poseen un grupo carbonilo que puede seguir reaccionando con
otros grupos amino. El mecanismo de estas reacciones no se conoce con detalle, aunque
se sabe que es un proceso que involucra complejos reordenamientos intramoleculares y
en algunos casos la asociacion entre varios de estos compuestos. Los productos de
Amadori pueden seguir dos vias: una es la deshidratacion y reordenamiento del producto
de Amadori, tanto en condiciones oxidativas como en no oxidativas. La segunda via es

por reaccion de compuestos carbonilicos o di carbonilicos altamente reactivos con grupos
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funcionales amino, tiol y guanidino. (Bracho, y otros, 2015).

5.7.4 Factores que pueden interferir en la medicion de la prueba HbAlc.

Existen factores que pueden interferir en la medicién de los valores de glicohemoglobina
ya que es una prueba poco sensible para el diagndstico de la diabetes.

Cada vez hay mas partidarios de utilizar las determinaciones de hemoglobina glucosilada
para el diagndéstico de la diabetes, ademas de para su seguimiento. Una de las razones
esgrimidas es que no es necesario que los pacientes estén en ayunas en el momento de
llevar a cabo la determinacion, mientras que en cualquiera de las pruebas de glucemia
(excepto en la obtenida al azar) si deben estarlo. Sin embargo, esta propuesta ha dado
lugar a una gran polémica; algunas de las criticas estan relacionadas con la sensibilidad y
la fiabilidad de la HbAz.. Hoy en dia, muchas organizaciones de diabetes de todo el
mundo recomiendan que la HbAic sea al menos considerada como una posible

herramienta para el diagndéstico de la diabetes. (Gaw, y otros, 2015).

Tabla 3. Ventajas e inconvenientes de la utilizacion de la hemoglobina glucosilada

(HbA1c para el diagnostico de la diabetes mellitus).

Ventajas Inconvenientes

No es necesario que el paciente

este en ayunas

Comparativamente, a HbAxc es poco sensible para
el diagnostico de la diabetes.

La HbA1c esta, mas relacionada
con las complicaciones que la

glucosa en ayunas

La HbA estd relacionada las

enfermedades

no con

cardiovasculares como la
determinacion de la glucosa postprandial (p. eje 2h

después de la administracién de glucosa).

La estabilidad preanalitica de la
HbA1c es mayor que la de la

glucosa

La HbA1c no es fiable en situaciones en que la
formacién y la destruccion de eritrocitos es mas
rapida de lo normal (por ejemplo: anemia cronica,

hemdlisis, hemoglobinopatias).

Es mas natural utilizar el mismo
marcador para el diagndéstico y el

seguimiento

La estandarizaciéon de la determinacién de HbA1c

no es tan buena como la de la glucosa.

Fuente: (Gaw, y otros, 2015).

Se conoce que diferentes factores pueden afectar el resultado de la determinacion de la
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HbA1c y entre ellos estan las condiciones de determinacion: temperatura, pH, fuerza
ionica y tamafio de la columna de intercambio cationico, presencia de intermediarios
labiles, situaciones como anemia hemolitica, flebotomia y transfusiones recientes,
farmacos antirretrovirales y otros (por ejemplo, dapsona), vitaminas C y E, pérdida aguda
0 cronica de sangre y el embarazo que disminuyen los valores de HbA1c, existencia de
hemoglobinopatias: presencia de HbF, HbC y HbS, que incrementan falsamente la
concentracion de HbAzxc, Metabolitos que interfieren con su determinacion, por ejemplo,
los triglicéridos y la bilirrubina elevados aumentan la concentracion de HbA 1, Presencia
de otros productos unidos a la HbA1 que no son glucosa: opiaceos, algunos venenos, urea,
alcohol y aspirina, sobre todo, cuando esta Gltima se usa de forma prolongada y a dosis
elevadas, aumentan los valores, pueden observarse valores elevados después de una
esplenectomia, en la uremia y en la anemia ferropénica, procedimiento incorrecto de la

muestra de sangre e inadecuadas condiciones de almacenamiento. (Cruz y Licea, 2010).

5.7.5 Relacién de la hemoglobina glicosilada con la diabetes.

La hemoglobina glicosilada tiene varias fracciones (HbA1a, HbA1w, y HbA1() v, de ellas,
la més estable, la que tiene una unién con la glucosa mas especifica es la fraccion HbA1c.
El porcentaje de glicosilacion es proporcional al tiempo y a la concentracion de glucosa;
en otras palabras, los globulos sanguineos mas viejos tendran un mayor porcentaje de
hemoglobina glicosilada en aquellas personas mal controlados (con periodos de altas
concentraciones de glucosa sanguinea tendran un mayor porcentaje en su resultado). Por
el contrario, aquellas personas que han mantenido un buen control metabdlico, vigilado
y controlado tendran un porcentaje de hemoglobina glicosilada en valores mas cerca a los

normales (Reyes y Urquizo, 2008).

Uno de los principales compuestos de glicosilacion més estudiados y de mayor relevancia
clinica por su relacion con el control glicémico a largo plazo en la Diabetes Mellitus es la
HbA1c. Asi se denomina el porcentaje de hemoglobina que se encuentra unida a la glucosa

y que por tanto varia en funcién del nivel de glucosa en sangre.

En presencia de hiperglucemia, se produce una elevacién de la hemoglobina glicosilada,
generalmente expresada como HbA1.. Cuando la concentracion de glucosa aumenta en
sangre por deficiencia de insulina, la glicosilacion es irreversible. La vida media de la
hemoglobina es de aproximadamente dos a tres meses, Durante ese tiempo, la glucosa se

va adhiriendo a ella, Si hay exceso de azucar en la sangre, la hemoglobina contendra
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mayor cantidad de glucosa, por tanto, su cuantificacion puede orientar sobre el
cumplimiento del tratamiento o el grado de control de la diabetes durante ese periodo de
(Tiso, y otros, 2011).

5.8. Diagndstico de la diabetes.

Los analisis para la cuantificacion de glucosa son muy importantes, ya que permiten
demostrar si el paciente puede presentar la enfermedad o comprobar la evolucion de la
diabetes, asi como de su tratamiento. Existen diferentes métodos para el diagndstico de

la diabetes dentro de los cuales se hacen mencion los mas principales:
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Figura 4 Pruebas diagnosticas. Fuente Propio.

5.8.1 Glucosa en ayunas.

La determinacion de glucosa es una de las pruebas de laboratorio més solicitadas porque
es uno de los criterios para el diagnostico de diabetes, sea en ayunas o postprandial, la
glucosa debe ser medida en plasma por la mafiana después de 8 horas de ayuno, el tiempo
desde que se recolecta la muestra hasta la centrifugacion es un punto critico, dado que
existe consumo de glucosa en sangre, por el cual los valores de glucosa pueden disminuir
en promedio entre 5 a 7% por hora (Sanchez y Zeballos, 2015).

La importancia para la determinacién de glucosa en sangre es Util para el diagndstico de
numerosas enfermedades metabolicas, fundamentalmente de la diabetes mellitus, también
es necesaria la realizacion de esta prueba, una vez diagnosticada la diabetes, para

controlar la dosis de insulina que se debe administrar para tratarla.

5.8. 2 Tolerancia a la glucosa.

Es una prueba de provocacion que permite estudiar la eficiencia del cuerpo para
metabolizar la glucosa, aporta informacidn sobre el estado de diabetes latente y distingue

a los sujetos metabdlicamente sano de otras personas con alteracion de la tolerancia a la
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glucosa o con diabetes, es mas sensible para el diagnostico de la diabetes que la glucosa
plasmatica en ayunas, pero no se utiliza para la monitorizacion cotidiana del control de la

glucosa en sangre, que se realiza mediante la Hb Aic (Reinauer, y otros, 2005).

5.8. 3 Glucosa postpandrial.

La prueba de glucosa plasmatica postprandial de dos horas es una prueba de carga sencilla
en la cual se mide la glucosa plasmatica dos horas después de que el paciente consume
algn n alimento que contenga aproximadamente 100 g de carbohidratos, mezclado con
otras sustancias. El nivel de glucosa plasmética superior a 200 mg/100 mi (11.1 mmol/L)
indica diabetes sacarina; los valores menores de 140 mg/100 ml (7.8 mmol/L) o con
frecuencia de 120 mg/100 mi (6.7mmol/L) se consideran normales. Aunque esta prueba
es sencilla, es dificil controlar el contenido del alimento, el tiempo que se requiere para
consumirlo y la absorcion del mismo. Como ocurre en la prueba de glucosa plasmatica

en ayunas, los valores tienden a incrementarse con la edad. (Anderson y Cockayne, 1996).

5.8.4 Glicohemoglobina Aic.

La HDbAy, también conocida como hemoglobina glicosilada o glicada o
glicohemoglobina, es un término utilizado para describir una serie de componentes
estables minoritarios de la hemoglobina que se forman lentamente y sin intervencion
enzimatica, a partir de la hemoglobina y la glucosa. La velocidad de formacion de la
HbA1c es directamente proporcional a la concentracion ambiente de glucosa. Como los
eritrocitos son facilmente permeables a la glucosa, el nivel de la HbA1c en una muestra
de sangre facilita la historia glucémica de los 120 dias anteriores, duracion media de la
vida de estas células. En particular, la HbA1c refleja de una forma bastante exacta la

glucemia en los 2-3 meses anteriores al analisis. (Reyes y Urquizo, 2008).

5.8.4.1 Glucosa Media a partir de la determinacion de la HbA1c.

La glucosa media estimada, es una aproximacion en mg/dl de la concentracion plasmatica
media de glucosa durante los 60-90 dias previos a su determinacion. Facilita la
interpretacion de los resultados del porcentaje de hemoglobina glicosilada (Aic) y su
comunicacion a los pacientes diabéticos, habiendo sido su desarrollo una iniciativa
conjunta de la Asociacién Americana de Diabetes (ADA), la Asociacién Europea para el
Estudio de la Diabetes (EASD) y la Federacién Internacional de Diabetes (IDF) (Trigo,
y otros, 2013).
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Para estimar el valor medio de glucosa en plasma a partir del valor de HbA1c, se utiliza la
siguiente ecuacion:
Ecuacion 1 Estimacion de valor medio de glucosa en plasma (mg/dl). Fuente (BIO-RAD,
2005).

35,6 (% HbAic)-77,3. Ec.1

5.8.5 Método diagnostico HPLC.

El D-10 Dual program ha sido certificado por el programa Nacional Glycohemoglobina
Standardization Program (NGSP) por su trazabilidad documentada al método de
referencia de Diabetes Control and Complications Trial (DCCT). El objetivo de NGSP
es normalizar los resultados de las pruebas de Glicohemoglobina para que los resultados
de los laboratorios clinicos sean comparables a los notificados por Diabetes Control and
Complications Trial (DCCT), que ha establecido la relacion entre los valores medio de la

glucemia y el riesgo de complicaciones vasculares. (BIO-RAD, 2005).

5.8.5.1 Principio.

El D-10 Dual program esta basado en la separacion cromatografia de los analitos
mediante principios de cromatografia de alta resolucién (HPLC) por intercambio idnico.
Las muestras se diluyen automaticamente en D-10 y se inyectan en el cartucho de analisis.
El D-10 crea un gradiente de tapones programado de fuerza idnica creciente en el
cartucho, donde las hemoglobinas se separan en funcién de sus interacciones ionicas con
el material de cartucho. Después, las hemoglobinas asi separadas atraviesan las células

de flujo del fotdbmetro, donde se miden los cambios de absorbancia a 415 nm.

El software de D-10 procesa los datos reunidos en cada analisis. Se utilizan dos niveles
de calibracion cuantitativamente los niveles de HbA2/F/Alc. Para cada muestra se genera
un informe y un cronograma. La zona de A se calcula utilizando un logaritmo de Gauss
modificado exponencialmente que excluye los picos de Aic labil y hemoglobina
carbamilada de los picos de Azc. (BIO-RAD, 2005).

5.8.5.2 Programa corto.

El Bio-Rad D-10 Dual Program ha sido disefiado para la determinacion porcentual de los
niveles de hemoglobina Axc en sangre humana utilizando la cromatografia liquida de alta
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resolucion por intercambio ionico (HPLC). (BIO-RAD, 2005).

Cromatograma

AO

Alc

Tiempo de elucién (min)

Figura 5 Determinacion por cromatografia liquida de alta eficiencia. Fuente

(Campuzano y Latorre, 2010).

5.8.5.3 Programa amplio.

El Bio-Rad D-10 Dual Program ha sido disefiado para la determinacion porcentual de los
niveles de hemoglobina A2, F y Aic, asi como para la deteccion de variantes anormales
de hemoglobina en sangre humana utilizando la cromatografia liquida de alta resolucion
por intercambio ionico (HPLC). (BIO-RAD, 2005).

5.8.5.4 Tipos de variantes de Hemoglobina que detecta el equipo.

Este equipo tiene la capacidad de detectar algunas variantes de la hemoglobina entre las
principales son HbE, HbD, HbS, y HbC.

Las hemoglobinas anormales forman parte de los trastornos hereditarios de la
hemoglobina (Hb) y, por su frecuencia, son considerados en muchas regiones del mundo
como problemas de Salud Publica.

Dentro de las tres mas importantes a nivel mundial, por su frecuencia y problemas
clinicos, se reportan la Hb S (a2R326 glu—val), la Hb C (a2(326 glu-lis) y la HbE (a23226
glu-lis). La determinacion de Hemoglobinas anormales no es sencilla. Las variantes
usuales como la Hb S o la Hb C se diagnostican facilmente mediante diversas técnicas,
como la electroforesis de Hb. Sin embargo, hay variantes de Hb que no son detectadas
por electroforesis de Hb, o por isoelectroenfoque, pero si lo son por HPLC. Por el

contrario, también hay variantes que son visualizadas mejor en la electroforesis de Hb.
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Por lo tanto, lo recomendable es tener, al menos, dos metodologias diferentes que se
puedan complementar. Variantes de Hb como la Hb S o la Hb C se catalogan como
hemoglobinas con agregacion alterada o insoluble. Otras se caracterizan por una sintesis
desbalanceada (talasemias) o por ser inestables (Hb Zirich). Un grupo ademas se
caracteriza por tener una funcién anormal del grupo heme (Hb Cheasepeake) y otras

presentan algun grado de afinidad variable por el oxigeno.

Afortunadamente, el grupo principal de trastornos de la hemoglobina no presenta
alteraciones fisioldgicas relevantes y su importancia es a nivel biogquimico, genético y
antropoldgico. La Hb glicosilada estd compuesta por cuatro pequefios componentes,
siendo la mas estudiada la HbA1c. Su deteccidon es de una gran utilidad en el seguimiento
del paciente con diabetes mellitus, por ser un marcador bioquimico que permite evaluar
los niveles de glucosa en un tiempo relativamente largo. Por lo tanto, el monitoreo de este
parametro es esencial para evaluar el tratamiento y es de gran utilidad para detectar a

diabéticos cronicamente descompensado. (Rodriguez, y otros, 2012).

En los ultimos afios, se ha automatizado la determinacién mediante equipos que se
fundamentan en tecnologia tipo HPLC y es excelente para la deteccion de la Hb
glicosilada; sin embargo, hay un pequefio grupo de variantes poco frecuentes de la
hemoglobina que causan interferencia en la determinacion y son detectadas como si
fueran Hb glicosilada. Es necesario sefialar que, en el caso de las hemoglobinas anormales
de cadenas beta, lo usual es que las formas heterocigotas se reporten con valores
superiores al 40%. En las variantes de cadenas alfa, al heredarse cuatro posibles genes,
estos niveles son variables y usualmente inferiores, lo que complica su diferenciacion con
la Hb glicosilada por HPLC. A pesar que son disefiados para la determinacién de la Hb
glicosilada, los basados en la tecnologia HPLC poseen alarmas especiales paraHb So C
y Hb fetal. Sin embargo, la presencia de otras variantes de hemoglobina supera la
capacidad de deteccion y alarma de estos equipos, siendo necesario estudios

especializados. (Rodriguez, y otros, 2012).



VI. DISENO METODOLOGICO

1.1  Tipo de estudio:

Descriptivo prospectivo de corte transversal.

1.2 Area de estudio:

Habitantes del distrito 11 que asistieron a la feria de la salud realizada por el POLISAL.
1.3 Universo:

Estuvo conformado por sujetos, que asistieron a la feria de la salud organizada por el

Instituto Politécnico de la Salud POLISAL en el periodo comprendido del segundo

semestre del afio 2020.
1.4 Muestra:

La muestra estuvo representada por 154 sujetos que participaron de manera voluntaria en

este estudio, mediante la toma de muestra sanguinea para Glicohemoglobina.
1.5 Tipo de muestreo:

No probabilistico por conveniencia.

1.6 Unidad de Analisis:

Pacientes mayores de 19 afios de edad que acudieron en la feria de la salud realizada por
el Instituto Politécnico de la Salud POLISAL en el periodo comprendido del segundo

semestre del afio 2020.

1.7 Métodos, técnicas e instrumentos de recoleccion de la informacion.

El método que se aplico para la determinacion de las glicohemoglobina HbA:
/HbF/HbA1c es la técnica HPLC (Cromatografia liquida de alta resolucion), La Revista
Bioreview, 2016 expresa que el programa D-10 Hemoglobin Aic Program utiliza
principios de cromatografia liquida de alta resolucion (HPLC) por intercambio idnico.
Las muestras se diluyen automaticamente en D-10 y se inyectan en el cartucho de analisis.
El D-10 crea un gradiente de tampones programado de fuerza idnica creciente en el
cartucho, donde las hemoglobinas se separan en funcion de sus interacciones ionicas con
el material del cartucho. Después, las hemoglobinas asi separadas atraviesan la célula de

flujo del fotémetro, donde se miden los cambios de absorbancia a 415 nm.
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El software del equipo D-10 procesa los datos reunidos en cada analisis. Se utilizan dos
niveles de calibracion para determinar cuantitativamente los valores de HbA1c. Para cada
muestra se genera un informe y un cromatograma. El pico de Alc aparece sombreado.
Esta area se calcula utilizando un algoritmo de Gauss modificado exponencialmente que
excluye las areas de picos de Asc labil y hemoglobina carbamilada del &rea de picos de
Aic.

1.8 Material y reactivo.

1.8.1 Tubos con anticoagulantes EDTA Ks (tri potésico)
1.8.2 Agujas para toma de muestra sanguinea (vacutainer)
1.8.3 Guantes
1.8.4 Algoddn
1.8.5 Torniquete
1.8.6 Curas
1.8.7 Gradillas de 14mm de diametros
1.8.8 Pipetas automaticas de 5 ul y 5 ml.
1.8.9 Marcadores permanentes
1.8.10 Viales tamafios 3 mL.
1.8.11 Papel térmico
1.8.12 Solucion salina 0.85 %.
1.8.13 Tampdn de elucién 1
1.8.14 Tampédn de elucién 2
1.8.15 Solucion lavada/diluyente
1.8.16 Juego de calibradores/ diluyente para HbAlc
1.8.17 Juego de calibradores/ diluyente para HbA> /HbF/Alc
1.8.18 Cebador sangre
6.9.Equipo.
6.9.1 Bio-Rad D-10™ Dual Programa
6.10 Interpretacion.
6.10.1. Nivel no diabético: < 5.6 %.
6.10.2. Nivel prediabético: 5.7 — 6.4%.
6.10.3. Nivel diabético: > 6.5 %.
(Campuzano y Latorre, 2010).
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6.11 Instrumento de recoleccién de la informacion.

Como instrumento se elabord una encuesta por los investigadores en donde se solicitan
aspectos generales sociodemogréafico tales como: edad, sexo, ocupacion, procedencia,
datos alimenticios, antecedentes de familiares con diabetes.

La informacion se procesé con la ayuda de Microsoft office Word 2016 en la edicion del
trabajo, Microsoft Excel en la elaboracién de los graficos, Microsoft Power Point para la

elaboracion de la presentacion final.

6.12 Etica de investigacion.

Se elabor6 un consentimiento informado, en el que se explica el tema y los objetivos del
estudio, los beneficios y derechos como pacientes. Los resultados se entregaron

solamente a la parte interesada y para fines de desarrollar esta investigacion.

Los nombres y apellidos de los participantes estuvieron codificados, y los resultados
fueron divulgados, pero en anonimato con lo que respecta a los nombres de los sujetos.
Las muestras biol6gicas solo fueron utilizadas para esta investigacion, una vez culminado

este estudio dichas muestras se descartaron de la manera adecuada.

6.13 Procedimientos para la recoleccién de datos e informacion:

Criterios de inclusion.

6.13.1 Habitantes nicaragliense procedentes de la ciudad de Managua que aceptaron
voluntariamente participar en el estudio.
6.13.2 Sujetos aleatorios con o sin diagnéstico de diabetes.

6.13.3 Individuos mayores de 19 afios.
Criterios de exclusion

6.13.4 Muestras coaguladas.
6.13.5 Sujetos que no acepten participar en el estudio (Sin consentimiento ni entrevista).
6.13.6 Muestra hemolizada.

6.14.Recomendaciones a los sujetos en estudio:

6.14.1 No es necesario que el paciente no desayune.
Riesgos:
Molestia durante la venopuncion.
El bisel de la aguja no estd completamente insertado en la vena (lo cual puede originar

la formacién de un hematoma). En caso que el paciente presente venas muy finas tiene

| 34



mayor probabilidad que sus venas colapsen.

6.15 Procedimiento para la obtencion de la muestra bioldgica

Toma de la muestra bioldgica:

6.15.1 Identificacion del paciente.

6.15.2 Preparar todo el equipo necesario y asegurar que haya un contenedor para los
corto-punzantes a mano.

6.15.3 Preparacion del paciente.

6.15.4 Colocar al paciente de manera que pueda extender el brazo elegido hacia abajo,
formando asi una linea recta entre el hombro y la mufieca.

6.15.5 Inspeccion y seleccion de la zona de puncion.

6.15.6 Aplicar el torniquete, al menos de 5 a 10 cm por encima de la zona donde se va a
hacer la venopuncion.

6.15.7 Desinfeccion de la zona de puncion.

6.15.8 Limpiar con alcohol al 70% realizando movimientos circulares empezando por la
zona de puncion hasta el exterior. Una vez aplicado el desinfectante dejar secar.

6.15.9 Una vez extraida la muestra retirar la aguja de la vena se desechara esta en el
contenedor de objetos corto-punzantes, y homogenizar la sangre con el aditivo.

6.15.10 Se debe presionar la zona de puncién con un algoddn seco durante 5-10 minutos
para evitar la formacion de hematoma hasta que deje de salir la sangre, el brazo
debe mantenerse hacia arriba.

6.16 Transporte de la muestra.

Las muestras se transportaron en un recipiente con refrigerantes al laboratorio clinico

Docente del departamento de Bioandlisis clinico POLISAL, UNAN- Managua.

6.17 Procesamiento de las muestras.

Las muestras fueron tomadas en la feria de la salud las cuales se transportaron mediante

una cadena de frio y respectivamente fueron procesadas en el laboratorio clinico Docente

del departamento de Bioanalisis clinico POLISAL, UNAN- Managua.



OPERACIONALIZACION DE LAS VARIABLES.

Variable
Sub-Variable Indicador Valor Criterio
e Edad 19-29
30-40
41-51 SI-NO | -
Caracteristicas 52-62
sociodemogréficas 63-73
de los sujetos en 74-81
estudio
e Sexo Femenino SI-NO
Masculino SI-NO | -
e Nivel de Ninguno SI-NO
escolaridad Primaria SI-NO | -------
Secundaria SI-NO
Universidad SI-NO
Porcentaje de e Analisis de <5.6% Normal
hemoglobina A las muestras SI-NO
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VII.  ANALISIS Y DISCUSION DE LOS RESULTADOS.

Los resultados obtenidos de los analisis de las muestras de Glicohemoglobina A1C
detectados por el método HPLC, en habitantes del distrito Il que asistieron a la feria de la
salud realizada por el Instituto Politécnico de la Salud (POLISAL), se clasificaron en
sujetos con diagndstico (estrato A) y sin diagnostico (estrato B) de diabetes mellitus tipo
I1, obteniéndose niveles de glicohemoglobina en buen control, regular control y Mal
control segun (Velasquez y Velasquez, 2010).

Grafico 1. Relacion de los niveles de Glicohemoglobina Aic segun la edad de los

sujetos con diagndstico y sin diagnoéstico de diabetes mellitus tipo I1.
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Fuente: Datos registrado en la tabla 4.

En la grafica 1 se reflejan los niveles de Glicohemoglobina Aic de acuerdo a las edades
de los sujetos en estudio con diagnostico y sin diagnostico de diabetes mellitus tipo 11,
encontrandose en el estrato A que en las edades 19 a 29 no se encontraron sujetos con
diabetes, a diferencia de los de 30 a 51 afios el 3.8% (6 casos), seqguidos de 52 a 62 afios
en 1.3% (2 casos) y de 63 a 73 el 2.6% (4 casos) se encontraban en regular control en
porcentajes de Glicohemoglobina Aic en sangre, asi mismo se obtuvieron que en las
edades de 30 a 40 y de 74 a 81 resultaron con el mismo porcentaje de 0.6% en 1 caso, 6

casos para un 3.9% en las edades de 41 a 51, 13 casos para un 8.4% en los de 52 a 62
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afios siendo la edad mas afectada con porcentajes superior al valor normal de la prueba
de Glicohemoglobina y 8 casos en 5.2% en edades de 63 a 73 quienes obtuvieron sus
niveles de Glicohemoglobina > 6.5 % siendo estos sujetos descompensados.

En el estrato B permite evaluar la poblacion no diagnosticada con diabetes segun los
niveles de glicohemoglobina de acuerdo a la edad, donde los niveles normales para las
edades de 19-29 afios se encontraron con un 7.1% (11 casos), de 30-40 el 9.1% (14 casos),
en los de 41-51 el 11% (17 casos ) , de 52-62 con un 6.5% (10 casos ) y de 63-73 con un
4.5% (7 casos), en cuanto al nimero de casos de prediabetes este presentd un incremento
en las edades de 19-29 con un 1.3% (2 casos ) , de 30-40 el 2.6% (4 casos ) , 41-51 6.5%
(10 casos ), de 52-62 con un 9.7% siendo esta rango de edad las mas afectadas con 15
casos con el mayor numero de prediabetes, seguido de la edad de 63-73 con un 8.4% (13
casos ) y el 1.9% (3 casos), de 74-81. En el nivel diabético solo resultaron afectada las
edades de 63-73 con un 0.6% (1 caso) y la edad de 63-73 con el 1.9% (3 casos).

En la presente investigacion se establecio una correlacion de los niveles de
glicohemoglobina Aic segln las edades de la poblacion estudiada con y sin diagnostico
de diabetes.

En las personas con diagnostico se observo que las edades de 52 a 62 tienen el porcentaje
de glicohemoglobina >6.5% en descompensado para un 8.4%, seguido las edades de 63
a 73 afios con 2.6%, lo que nos demuestra que los adultos mayores son los mas afectados
con valores alterados en este estudio, esto quiere decir que son paciente con descontrol
de diabetes mellitus tipo 2, ya que es la patologia es mas comudn que se de en adultos
mayores, para esto se debe de hacer otras pruebas que ayuden a la valoracién de la
glicohemoglobina elevada, segin (Martinez, 2015) hace mencion que la edad es un factor
de riesgo no modificable ya que la prevalencia de DM2 aumenta a partir de la mediana
edad, y es mayor en la tercera edad, lo que concuerda con los resultados de nuestro

estudio.

Otro estudio realizado por (Velasquez y Velasquez, 2010) el porcentaje mas alto (33.6%)
de diabéticos se encontraba en el grupo etéreo de 51 a 60 afios en la que se obtuvo que la
mayoria de los diabéticos eran mujeres, estos datos son casi similares en nuestra

investigacion.

En cuanto las personas de 52 a 62 afios sin diagndsticos de diabetes mellitus, reflejaron

mas casos de niveles de prediabetes en un 9.7%, seguidamente las edades de 63 a 73 afios
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8.4%. En el estudio elaborado por Fernandez y Cayao, 2015 establece que conforme
aumenta la edad, se incrementa la prevalencia de hiperglicemia, por lo tanto, valores de
glicohemoglobina elevados, lo que concuerda con los resultados encontrados en este

estudio.

Cabe sefialar un dato importante en esta investigacion que se encontrd sujetos entre
edades comprendidas de 30 a 40 afios niveles de prediabetes con un 4.5 %
respectivamente. En otro estudio elaborado por Morales, y otros, 2016, describe segun
la Asociacion Americana de Diabetes, la probabilidad de padecer PD aumenta luego de
los 45 afios, por los que es considerado un factor de riesgo importante, donde se observo
que la mayor proporcion de personas encuestadas se encontraba entre los 36 y 59 afios,
lo cual evidencia la cantidad de individuos gque se encuentra en propensos a padecer dicha

patologia.

Grafico 2. Relacion de los niveles de glicohemoglobina Aic segun el sexo de los

sujetos con diagnostico y sin diagndéstico de diabetes mellitus tipo 11.
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Fuente: Datos registrado en la tabla 5.

En la gréfica 2 se refleja la relacidn de los niveles de glicohemoglobina Aic segun el sexo,
con diagnostico y sin diagndstico de diabetes mellitus tipo 11, encontrandose en el estrato
A los niveles de buen control, para el sexo femenino un 0.6% (1 caso), seguido de regular
control con un 5.2% (8 casos) y descompensados para un 9.7% (15 casos), en cuanto al
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sexo masculino que tuvo un 1.2% (2 casos) de buen control de la HbAlc, en regular
control fue de 2.6% (4 casos) y en descompensados con el 9.1% (14 casos) , es importante
mencionar que aunque ambos sexos se comportaron con porcentajes de glicohemoglobina
en niveles de descompensados , el sexo mas afectado es el femenino con un 9.7 % y el

masculino con un 9.1 % respectivamente.

En el estrato B permite evaluar la poblacion no diagnosticada con diabetes segun los
niveles de glicohemoglobina de acuerdo al sexo, donde los niveles normales para el sexo
femenino se encontraron con un 21.4% (33 casos), en prediabetes con el 15.2% (24 casos)
y nivel diabético con el 1.3% (casos). A diferencia en el sexo masculino se obtuvo los
niveles normales de gliconemoglobina con el 16.9% (26 casos), en prediabetes un 14.9%

(24 casos) y valores de diabetes un 1.3% (2 casos).

En el estrato A se puede observar que el sexo femenino es el que tuvo un porcentaje mayor
en comparacion al sexo masculino, tanto como en regular control y en niveles
descompensados de glicohemoglobina en sujetos diagnosticados con Diabetes mellitus
tipo I, los resultados obtenidos son similares a los reportados por (Sanchez, 2008)en su
estudio al comparar los dos géneros, determino que el sexo femenino obtuvo en
porcentajes de glicohemoglobina para regular control un 6.98% Yy mayor
descompensacion 6.98% en sus niveles de glicohnemoglobina comparado con el sexo
masculino que tuvo un 6.98% en regular control seguido de un 2.32% en

descompensacion.

Sin embargo, se logra observar que los resultados no difieren mucho en relacion al sexo
debido a que esto va a estar en dependencia el estilo de vida que las personas practiquen,
su tipo de alimentacion, también estara en dependencia a que estos sujetos tomen
correctamente su tratamiento y de esta manera mantener sus niveles de glicohemoglobina

en buen control.

Segun Sarabia, y otros, 2015), en la actualidad no existe ninguna tendencia congruente
en la frecuencia de la enfermedad segun el sexo, aun cuando los datos apuntan a un exceso

de predisposicién en la mujer, no es suficiente, por lo que ésta idea aun es imprecisa.

En cuanto al estrato B el nivel diabético resulto con el mismo porcentaje de casos para
ambos sexos, en el nivel prediabético el género femenino tuvo un ligero incremento en el
porcentaje de casos con un 15.2% a diferencia del sexo masculino que fue del 14.9% los

resultados observados son similares a los reportados (Guachalla, y otros, 2020), en donde
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se determind la frecuencia de prediabetes encontrando que para el género masculino fue
del 3,2% en 4 casos de 124 varones y en el sexo femenino con el 6,3% que equivale a 14
casos de 224 mujeres. Segun (Veldsquez y Velasquez, 2010), describe que el
comportamiento epidemiologico de la diabetes ha venido cambiando y probablemente
esto se deba a que cuando se realizan este tipo de estudios haya mas afluencia de mujeres

que de hombres.

Grafico 3. Nivel de escolaridad en relacion a sus niveles de glicohemoglobina Aac,

con diagnostico y sin diagnostico de diabetes mellitus tipo 1.
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Fuente: Datos registrado en la tabla 6.

En el gréafico 5 segun el estrato A refleja los diferentes niveles de escolaridad asi de sus
niveles de Glicohemoglobina de los sujetos en estudio diagnosticados, estableciendo que
los que cursaron la primaria se encontrd en regular control con 8 casos para un 5.2%, y
mal control con 10 casos con un 6.5% , para los de escolaridad de secundaria se encontrd
4 casos con 2.6% con regular control, en mal control 8 casos con un 5.2% vy nivel

universitario un buen control 1 caso para un 0.6% y en mal control 8 casos para un 5.2%.

En cuanto a los sujetos sin diagnostico estrato B segun los niveles de glicohemoglobina
asi como de sus niveles académicos, el 5.2% en 8 casos cursaron el nivel primario y su

nivel de glicohemoglobina normal, en cambio el 18.2% en 28 casos seguido del 14.9%
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en 23 casos se prepararon con un nivel de escolaridad intermedio como es secundaria y
superior como la universidad, en comparacion con los sujetos prediabéticos el 5.8% en
9 casos curso la primaria, por lo tanto es de importancia resaltar que el 11.7% en 18 casos
alcanzo realizar sus estudios tanto secundario como universitario y solamente el 1.3% en
2 casos con prediabetes seguido del 0.6% con 1 persona diabética resultaron sin ningun

nivel académico.

De acuerdo a los resultados expuesto anteriormente segun los sujetos con diagnostico y
sin diagndstico de diabetes no indican que los niveles de glicohemoglobina puedan verse
afectados de acuerdo a sus niveles académicos, segun (Gutiérrez y Herndndez, 2017) en
sus resultados establece que la mayoria de los pacientes refirid haber cursado sus estudios
secundarios en la escuela y algunas enfermedades son mas comunes en grupo poblacional
con bajo o ningun nivel educativo, se debe tener en cuenta que la diabetes es una
enfermedad que afecta a las personas sin distincién de sus niveles escolares, lo que

concuerda con nuestro estudio.

Ademéas se consider6 de gran importancia que los sujetos diagnosticado y no
diagnosticado con diabetes mellitus tipo Il que obtuvieron niveles de escolaridad basico
como superiores puedan educarse y conocer que esta enfermedad con el correr del tiempo
puede desencadenar complicaciones a diferentes 6rganos segin hace referencia (Lépez,
y otros, 2016) que la educacion para la salud en pacientes diabéticos, o educaciéon en DM,
es el proceso continuo de facilitar el conocimiento, la habilidad y la capacidad necesaria
para el autocuidado de las personas que son diagnosticadas con DM, asi mismo de
informar y motivar a la poblacion a adoptar y mantener practicas y estilos de vida

saludables.



Gréfico 4. Niveles de glicohemoglobina Aic en sujetos con diagnostico y sin

diagnostico de diabetes mellitus tipo 11.
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Fuente: Datos registrado en la tabla 7.

En la gréafica nimero 3 refleja los niveles de glicohemoglobina Axc en sujetos con o sin
diagndstico de diabetes mellitus tipo I, resultando que el 38.3% con 59 casos se
encuentran en el rango normal de sus niveles de glicohemoglobina siendo sujetos no
diabéticos, a diferencia del 30.5% en 47 casos de prediabetes obtuvieron valores de
glicohemoglobina por encima del valor normal, resultando ser la poblacion més afectada,
(Veja y Mirabal, 2018) sefiala que aquellos con prediabetes presentan hasta dos veces

mas probabilidades de desarrollar la enfermedad y mayor riesgo de desarrollar diabetes.

Los diabéticos diagnosticado el 18.3% en 29 casos obtuvieron valores alterados de
glicohemoglobina considerandose que estos sujetos estaban en mal control, el 7.8% en
12 casos sus valores oscilaban entre 5.7 a 6.4% siendo sujetos diabéticos que podrian
estar en vigilancia médica, por tal razon decidimos estratificar a estos diabéticos para
poder valorar los porcentajes de glicohemoglobina en comparacion a la poblacion sana 'y
enferma ya que esta prueba diagnéstica, monitorea y sirve de ayuda para cambios

terapéuticos en pacientes con diabetes.

(Bracho, y otros, 2015) definen que la hemoglobina Aic (HbAic) constituye un fiel
indicador para evaluar los pacientes diabéticos y gracias a la estandarizacion alcanzada

en la prueba, es el primer criterio de diagnostico de diabetes en individuos asintomaticos
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0 con sospecha clinica de esta enfermedad y (Cerda, y otros, 2002) establece que la
HbA1c se ha tomado como un indicador del grado de control en la diabetes mellitus y se
ha recomendado como un recurso en la evaluacion del paciente diabético, esta prueba
tiene la ventaja de monitorear las condiciones metabdlicas del paciente permitiendo asi

conocer con mayor certeza la calidad del control de la diabetes.

Las recomendaciones expuestas por la Asociacion Americana de Diabetes (ADA por sus
siglas en inglés) segun (Iglesias, y otros, 2014) las personas con prediabetes 0 DM deben
recibir tratamiento médico nutricional (TMN) individualizado, preferiblemente por un

profesional en nutricion, con el fin de lograr los objetivos terapéuticos.

Gréfico 5. Niveles de glicohemoglobina Aic en relacion con el IMC en sujetos con

diagnostico de diabetes mellitus tipo 11.
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Fuente: Datos registrado en la tabla 8.

La gréfica 4 refleja los distintos indices de masa corporal de los sujetos en estudio
relacionados con los niveles de glicohemoglobina segun el sexo con diagnostico de
diabetes tipo 2, encontrandose 1 caso para un 0.6% de niveles de HbA1c en buen control
con indice de obesidad en ambos sexos (IMC >30). En cuanto a los valores de regular
control, el sexo femenino obtuvo 6 casos en un 3.4% con obesidad, mientras que el sexo
masculino presento peso superior al normal reflejado en 2 casos para un 1.3%, y indice

de masa corporal en obesidad 2 casos en un 1.3%. En sujetos con niveles
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descompensados, el sexo femenino refleja un mayor porcentaje de obesidad con 8 casos
para un 5.2%, en comparacion al sexo masculino 7 casos para un 4.5% de peso superior
al normal, y 2 casos para un 1.9% donde reflejo menor indice de obesidad con respecto a

los datos de las mujeres con niveles de gliconemoglobina de 5.7 a 6.4.

De acuerdo a la distribucion de los niveles de gliconemoglobina en relacion al sexo y al
indice de masa corporal con diagndstico: Los sujetos descompensados relacionado con el
sobre peso, las mujeres obtuvieron 8 casos para un 5.2%, en comparacién a los hombres
3 casos en un 2%. Las mujeres tienen un mayor porcentaje de grasa corporal que los
hombres, y hay indicadores que la oxidacion basal de grasa es menor en ellas, lo que
favorece la mayor acumulacion de grasa; la serotonina contribuye a la regulacion de la
cantidad de ingesta de alimentos y a la conducta de la alimentacion. Asi como el IMC se
incrementa, la sintesis de serotonina disminuye, lo que indica saciedad a menor cantidad

de alimentos.

Este descenso en los hombres se observa cuando ya presentan sobrepeso, mientras que en
las mujeres el descenso de la serotonina ocurre cuando ya su IMC es mayor de 30, es
decir, cuando ya son obesas. Segin (Sanchez, 2008) plantea que segun sus datos
encontrados al relacionar el IMC con la prueba de glicohemoglobina existe una relacion
directamente proporcional entre las variables ya que a mayor IMC mayor riesgo de
descontrol metabdlico en aquellas personas con sobrepeso y obesidad en grado 1. En otro
estudio por (Bautista y Sdnchez, 2013), el 82.6% de adultos de entre 20-65 afios de edad
con diabetes tipo 2 presenta sobrepeso o algln grado de obesidad con concentraciones de

hemoglobina glicosilada, siendo mayor la prevalencia en las mujeres.

El sexo no es un factor que influya en la relaciéon del indice de masa corporal y la
concentracion de hemoglobina glicosilada. Otra investigacion realizada por (Velasquez y
Velasquez, 2010) releja que el 73% de los diabéticos fueron del sexo femenino, y un
48.1% (n =58) de los diabéticos con IMC mayor de 27 presentaban un mal control de su
enfermedad es decir que la mayoria de estos pacientes tenian sobrepeso. Encontrandose

una relacion similar en nuestro estudio.



Gréfico 6. Niveles de glicohemoglobina Aic en relacion del IMC en sujetos sin

diagnostico de diabetes mellitus tipo 11.
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Fuente: Datos registrado en la tabla 9.

En los sujetos sin diagndstico el género femenino reflejo valores normales en 15 casos
para un 9.7% de IMC normal, y 10 casos de obesidad para un 6.5%, en el sexo masculino
con valores normales de HbA1c obtuvieron 8 casos para un 5.2% en peso normal, 6 casos
para 3.4% en IMC en peso superior al normal, y 11 casos de obesidad en un 7.1%. En
valores de prediabetes, el sexo femenino obtuvo 4 casos en un 2.6% de peso normal, 8
casos que representa 5.2% de peso superior al normal, y en obesidad en 12 casos para un
7.8%, en el sexo masculino presentaron 7 casos con IMC normal en un 4.5%, también
5.2% en 8 casos de peso superior al normal, y 5.2% en obesidad con 8 casos. En valores
de diabetes las mujeres reflejaron 2 casos en un 1.3% de obesidad, en cambio el sexo
masculino obtuvo 2 casos para un 1.3% de peso superior al normal, donde se pudo
analizar que las poblaciones femeninas fueron mas afectadas por el sobre peso que los
hombres, lo que posiblemente pueden ser causantes de distintos factores que
desencadenan y aumenta la masa corporal en las femeninas, y también que en este estudio

asistieron mas mujeres que varones.

Con respecto a las concentraciones de HbA1c y indice de masa corporal en este estudio se

Ilegod a la conclusion que el sexo femenino tuvo muy poca diferencia de obesidad con
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niveles prediabetes en 12 sujetos presentado un 7.8% en comparacion al sexo masculino
con 5.2% con 8 casos. Un estudio realizado por (Angulo, y otros, 2014) detalla que el
aumento de la prevalencia del sobrepeso y obesidad ha contribuido a una duplicacién en
la incidencia de la DM2 en las ultimas 3 décadas, donde se evalud al analizar los valores
de circunferencia abdominal segun la presencia de prediabetes o no, se observo que los
sujetos enfermos presentan un promedio mayor especificamente en el sexo femenino
(Prediabéticos: 100,5 [90,3- 110,9] cm vs. Normoglicémicos: 96,0 [88,8-103,0] cm;
p=0,02). Otro estudio similar en nuestra investigacion fue elaborado por (Quintanilla,
2016)observo que el 44%(n=21p) de las mujeres con obesidad abdominal son
prediabéticas en relacion al 49% (n= 33 p) de los varones, lo cual no es una diferencia

significativa para decir que el sexo predispone a este tipo de estado.

Gréfico 7. Niveles de Glicohemoglobina Azc, en relacion con el promedio de Glucosa

media en los sujetos en estudio, con diagnostico y sin diagnostico de diabetes mellitus

tipo I1.
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Fuente: Datos registrado en la tabla 10.

En la grafica 6 se refleja la relacion de los niveles de glicohemoglobina Aic segun el
promedio de glucosa media en sangre en sujetos con diagndéstico y sin diagnéstico de
diabetes mellitus tipo I1, segun el estrato A refleja un buen control de glicohemoglobina

Alc, en un 1.9% (3 casos), estimandose que estos alcanzaron un promedio de 109mg/dI
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de glucosa media, en regular control fue de 7.8% (12 casos) con un promedio de glucosa
media de 138mg/dl y alcanzando el mayor porcentaje en sujetos en mal control con el
18.3% (29 casos) considerandose que estos estaban en descontrol de porcentaje de
glicohemoglobina en sangre, y de esta manera el promedio de su glucosa media oscilaban

entre los 290mg/dl.

En la variante B indica a los sujetos no diagnosticado con diabetes mellitus tipo Il asi de
su promedio de glucosa media, los cuales estuvieron constituidos como primer pardmetro
en nivel normal en un 38.3% (59 casos) con un promedio de 111mg/dl de glucosa media,
prediabético con un 30.5% (47 casos) para un estimado de glucosa media de 136 mg/dl,
estableciendo que esta poblacion resultaron con el mayor porcentaje de casos tanto de sus
niveles de glicohemoglobina como el promedio de su glucosa media y diabéticos con un

2.6% (4 casos) con un promedio de 177mg/dl de glucosa media.

En referencia a los datos encontrados se evidencia que existe un alto porcentaje de
diabéticos diagnosticado mal controlado lo que permite que sus niveles de
glicohemoglobina se vean afectados, siendo posiblemente algunos factores de riesgo el
incremento de estos niveles en diabéticos, en el estudio realizado por (Velasquez y
Velasquez, 2010). Hace mencién que a pesar que no existe cura para la diabetes esta
puede ser controlada manteniendo los niveles de glicemia lo méas cercano posible a lo
normal. Para el buen control de la glicohemoglobina no basta solamente con el
diagndstico temprano de la enfermedad y el tratamiento inmediato y eficaz de la misma,
sino que se requiere ademas de una dieta adecuada, ejercicios y sobre todo de chequeos

frecuentes del nivel de glicemia.

(Campuzano y Latorre, 2010) detalla que la glucosa media se refiere a los resultados de
la concentracion de la HbAlc equivalentes a la concentracién de la HbA1c no se trata de
un nuevo parametro, sino de una nueva forma de expresar el porcentaje de la HbA1c, tanto
la ADA como la American Association for Clinical Chemistry (AACC) esperan que el
uso de este nuevo término ayude a los pacientes y a sus medicos a hacer los cambios
necesarios en el tratamiento para mejorar el estado de salud en general del paciente y
determina en su estudio que los expertos de la FID recomiendan mantener los niveles de
hemoglobina glicosilada (HbA1c) en sangre por debajo del 6,5% ya que la velocidad de

formacion de la HbA1c es directamente proporcional a la concentracion de glucosa media.

La glucosa media se calcul6 de la siguiente formula:
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35,6 (% HbA1c) - 77,3.

Fuente (BIO-RAD, 2005).

Haciendo énfasis que no hay estudios que demuestren la comparacion de los niveles de
glicohemoglobina con el promedio estimado de glucosa media, es por esta razon que
retomamos la iniciativa de correlacionar el promedio de glucosa media con los niveles de
HbA1c, permitiendo de esta manera conocer el promedio estimado de glucosa media con
los resultados de glicohemoglobina en los sujetos con diagndstico y sin diagndstico de
diabetes mellitus tipo 11y asi poder dar un aporte que ayude tanto a los sujetos en estudio
como a los médicos de poder evaluar sus niveles de glicohemoglobina como de su

tratamiento y asi mejorar el estilo de vida de los pacientes.

Grafico 8. Factores protectores (grupo A) y de riesgos (grupo B) predisponentes en
la poblacién en estudio que puedan alterar los niveles de Glicohemoglobina A, con

diagnostico de diabetes mellitus tipo 11.
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Fuente: Datos registrado en la tabla 11.

En la grafica 8 con respecto a los factores protectores (grupo A) que podrian ayudar a
mejorar el estado de salud de los sujetos con diabetes tipo Il, el 14.9% (23 casos )
consume frutas seguido de un 13.6% (21 casos ), en consumo de verduras y con un
menor porcentaje la practica de ejercicio con un 5.8% (9 casos ) para cuales estos sujetos

sus niveles de glicohemoglobina se encontraban en mal control, en regular control se
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encontré que el 5.8% (9 casos ) consume frutas y dando con el mismo porcentaje el
consumo de verduras con una disminucion en la préctica de ejercié con un 0.6% (1 caso
).

En cuanto a los factores de riesgo (grupo B) que pueden causar un incremento de los
niveles de glicohemoglobina en sujetos diagnosticados con diabetes, el 11.7% (18 casos)
son sedentarios, el 5.8% (9 casos ), con sumo en exceso de calorias con un 8.4% ( 13
casos ), consumo de bebidas en alto contenido de azucares el 9.7% (15 casos ) y el 15.6%
(24 casos ) tiene familiares con antecedentes de diabetes, estos sujetos se encontraban en
mal control, en regular control de glicohemoglobina se encuentra que el 3.2% ( 5 casos )
son sedentarios, con sumo en exceso de calorias con un 3.2% (5 casos ), consumo de
bebidas en alto contenido de azucares el 5.2% ( 8 casos ) y el 7.1% ( 11 casos ) tiene

familiares con antecedentes de diabetes.

En la grafica 8 se observa que ciertos factores de riesgo pueden ser los causantes del
incremento de los niveles de glicohemoglobina en regular control como en mal control,
los principales Factores que dieron un resultado poco favorecedor fueron, el
sedentarismo, consumo de calorias como de bebidas en alto contenido en azucares, y que
presentan un historial familiar con diabetes en el estudio realizado por  (Regla, y otros
2008) observaron una mayor presencia de pacientes sedentarios y, pacientes que tenian
dieta no-saludable. Por lo tanto, describieron que al realizar cambios en el estilo de vida,
dieta controlada y actividad fisica regular serian importantes para la reduccion de los

factores de riesgo observados en estos pacientes.

En la investigacion de (Falconi, y otros, 2017) establece que los principales factores
modificables a los que estan expuestos los individuos para debutar con diabetes mellitus
2 son; la actividad fisica, la alimentacion, el peso, lo que sugiere el aumento de riesgo en
aquellos con sedentarismo, con alimentacidn rica en grasa y carbohidratos, con sobrepeso

y obesidad.



Grafico 9. Factores protectores (grupo A) y de riesgos (grupo B) predisponentes en
la poblacion en estudio que puedan alterar los niveles de Glicohemoglobina Aic sin

diagnostico de diabetes mellitus tipo Il.
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Fuente: Datos registrado en la tabla 12.

En la grafica 9 con respecto a los factores protectores (grupo A) que podrian ayudar a
mejorar el estado de salud, el 35.1% (54 casos ) consume frutas seguido de un 33.8% (52
casos) , en consumo de verduras y con un menor porcentaje la practica de ejercicio con
un 16.2% (25 casos ) en sujetos con niveles de glicohemoglobina que se encontraban
normal, en regular control se encontrd que el 28.6% (44 casos ) consume frutas 'y el 27.9%
(43 casos ) consume verduras con una disminucion en la préctica de ejercié con un 18.2%
(28 casos ).

En cuanto a los factores de riesgo (grupo B) que pueden causar un incremento en los
niveles de glicohemoglobina, en sujetos no diagnosticados con diabetes mellitus tipo II,
el 0.6% (1 casos ) son sedentarios, el 1.3% ( 2 casos ) son fumadores, con sumo en
exceso de calorias con un 2.6% ( 4 casos ), consumo de bebidas en alto contenido de
azucares el 2.6% (4 casos ) y el 1.3% (2 casos ) tiene familiares con antecedentes de
diabetes, estos sujetos se encontraban con niveles de glicohemoglobina >6.5, los que
resultaron con niveles prediabéticos el 12.3% ( 19 casos ) son sedentarios, el 4.6% (7
casos ) consumen bebidas alcoholicas, 12.9% (20 casos) consumen alimentos con

cantidades de exceso de caloria y un 14.3% (22 cosos ) en bebidas con alto contenido en
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azucar y con un 19.5% ( 30 casos ) tienen familiares con diabetes.

Se considero necesario estos factores de riesgo en esta determinada poblacion, ya que el
desarrollo de cada uno de estos factores mencionados anteriormente podria ser
predisponente a evolucionar a una diabetes, referente al estudio realizado por (Céssia, y
otros, 2011) La condicién sedentaria de los sujetos estudiados asume importancia todavia
mayor cuando se considera que, ademas de constituir un factor de riesgo para DM2, el
sedentarismo se sobrepone a los otros factores de riesgo presentados, como el exceso de
peso y la obesidad, potencializando sus efectos y, de ese modo, ampliando,
considerablemente, de esos sujetos volverse diabéticos, 1o que concuerda con nuestro

estudio.

Segun el trabajo realizado por (Alvarado y Villanueva, 2015) en sus resultados se observa
que 120 pacientes refieren consumo alto de comidas ricas en grasas y azlcares, que se
acomparia del sedentarismo; esto nos demuestra un inadecuado estilo de vida en dicha
poblacion; el resto de la poblacién refiere que realizan dieta, limitando el consumo de
alimentos azucarados a partir del diagnostico de diabetes mellitus. En menor proporcion
encontramos el consumo de tabaco y bebidas alcoholicas, esto coincide con los resultados

de esta investigacion.

A través de este estudio se tuvo un beneficio adicional que consistio en el hallazgo de
fracciones de hemoglobinas anormales en 5 sujeto sometidos a la investigacion, cabe
recalcar que este hallazgo fue notificado y se procedié a informar a los sujetos para que

tomaran medidas al respecto, por lo tanto, la frecuencia equivale a un 3.20%.



VIII. CONCLUSIONES

1. Segin las caracteristicas sociodemograficas demostraron que la edad mas
afectada en los sujetos en estudio fue de 52 a 62 afios con 5.2% en mal control de
sus niveles de HbAzc, en cuanto al sexo el mas afectado es el femenino 9.7% en
mal control y un 15.2% en prediabetes, con respecto al nivel de escolaridad el
6.5% curso la primaria con niveles en mal control y el 18.2% cursaron la

secundaria con niveles de glicohemoglobina normales.

2. Se estratifico a los sujetos con diagnostico segun los resultados de
glicohemoglobina Aic, obteniéndose los siguientes: 18.3% diabéticos, 7.8%
prediabéticos y 1,9% nivel normal, asi mismo se captaron sujetos sin diagnostico
de diabetes segun sus niveles de Hb Aic, obteniendo que el 38.3% estaban en

rangos normales, 30.5% prediabéticos y el 2.6% diabéticos.

3. Los indices de masa corporal relacionados con los niveles de HbA;c segun el sexo
con diagndstico de diabetes, el méas afectado fue el femenino quien obtuvo el
5.2%, presentando sobrepeso con niveles en mal control. En cambio, los sujetos
sin diagnostico, reflejaron que ambos sexos obtuvieron datos similares en relacion
a los niveles de prediabetes y obesidad donde el 7.8% para las mujeres, y 5.2% en

los hombres.

4. Los niveles de glicohemoglobina en relacion con el promedio de glucosa media en
los sujetos con diagndstico de diabetes obtuvieron un 18.5% equivalente a 290
mg/dl de glucosa media en valores de mal control y sin diagnostico un 38.3% en
valores normales 111 mg/dl de glucosa media, a mayor nivel de glucosa mayor

concentracion de HbA ..

5. Los principales factores de riesgo predisponentes con mayor predominio en
sujetos con diagndstico fueron el 11.7% sedentarismo, 9.7% consumo de bebidas
en alto contenido en azucares, y 15.6% de historial de familiares. En cuanto sin
diagnostico que resultaron con niveles prediabéticos, fueron 12.9% en consumen
alimentos con cantidades de exceso de caloria, 14.3% en bebidas con alto

contenido en azucar y por ultimo 19.5% con historial de familiares.



1.

2.

IX. RECOMENDACIONES

Al MINSA: a que fomenten charlas educativas sobre el buen control de la diabetes
mellitus en los distintos centros de salud en especial a los programas que forman
parte del club de diabéticos.

A la Universidad: que apoyen a las futuras generaciones a que sigan realizando
investigaciones sobre esta problematica como es la diabetes mellitus y de esta
manera aportar datos estadisticos sobre la situacion actual de esta enfermedad, asi
mismo facilitarles informacion sobre el equipo Dual 10 con el método HPLC para
el diagnostico de la diabetes mellitus y otros trastornos hematolégicos aplicando

reactivos certificados por la NGSP y estandarizado de acuerdo con la DCCT.
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XI. ANEXOS



Tabla 4. Relacion de los niveles de glicohemoglobina Aicsegun la edad de los sujetos con diagnostico y sin diagndéstico de diabetes mellitus tipo
.

A B
Edad Buen control Regular control | Descompensado Normal Prediabético Diabético Total Total
n° % n° % n° % n° % n° % n° % n° %
19-29 0 0% 0 0% 0 0% 11 7.1% 2 1.3% 0 0% 13 8.4%
30-40 0 0% 3 1.9% 1 0.6% 14 | 9.1% 4 2.6% 0 0% 22 14.2%
41-51 0 0% 3 1.9% 6 3.9% 17 11% 10 6.5% 0 0% 36 23.3%
52-62 2 1.3% 2 1.3% 13 8.4% 10 6.5% 15 9.7% 1 0.6% 43 27.8%
63-73 1 0.6% 4 2.6% 8 5.2% 7 4.5% 13 8.4% 3 1.9% 36 23.2%
74-81 0 0% 0 0% 1 0.6% 0 0% 3 1.9% 0 0% 4 2.6%
Total n° 3 | - 12 | - 29 | ---—-- 5 | --—--- ap | === I 154 | -
Total % | ----- 2% | - 8% | - 19% | - 38206 | - 30.4% 26% | - 100%

Fuente: Datos obtenidos de la entrevista y resultados del analisis de las muestras.



Tabla 5. Relacién de los niveles de glicohemoglobina Alc segun el sexo de los sujetos con diagnostico y sin diagnostico de diabetes mellitus

tipo 1.
A B
Sexo Buen control | Regular control | Descompensado Normal Prediabético Diabético Total Total
n° % n° % n° % n° % n° % n° % n° %

Femenino 1 0.6% 8 5.2% 15 9.7% 33 21.4% 24 15.2% 2 1.3% 83 54%
Masculino | 2 1.2% 4 2.6% 14 9.1% 26 16.9% 23 14.9% 2 1.3% 71 46%
Totaln® | 3 | - 12 | 29 | 59 | - 47 | - 4 | - 154 | -
Total% | - | 1.8% | -- 78% | - | 188% | - | 383% | - | 301% | - | 26% | - 100%

Fuente: Datos obtenidos de la entrevista y resultados del analisis de las muestras.

Tabla 6. Nivel de escolaridad en relacion a sus niveles de glicohemoglobina Alc, con diagndéstico y sin diagnéstico de diabetes mellitus tipo I1.

Nivel de escolaridad

A B
Regular e s
Buen control Descompensado Normal Prediabético Diabético Total | Total
control
n° % n° % n° % n° % n° n° %




Ninguno 0% 0% 3 1.9% 0 0% 2 1.3% 1 0.6% 6 3.8%
Primaria 0.6% 5.2% 10 6.5% 8 5.2% 9 5.8% 2 1.3% 38 || 24.6%
Secundaria 0.6% 2.6% 8 5.2% 28 | 182% | 18 | 11.7% 1 0.6% 60 || 38.9%
Universitario 0.6% 0% 8 5.2% 23 | 149% | 18 | 11.7% 0 0% 50 | 32.4%
Totaln®° | 3 | - | | ---- p s R [P— 59 [ -------- 47 | ------- 4 || - 154 (| ------
12
Total % 2% || - 8% | - 18.80% | ------ 38% | ----- 30.50% | ----- 2.50% | ----- 100%
Fuente: Datos obtenidos de la entrevista y resultados del analisis de las muestras.
Tabla 7. Niveles de glicohemoglobina Alc en sujetos con diagnostico y sin diagnostico de diabetes mellitus tipo I1.
Normal Prediabético Diabético Total Total
n° % n° ne ne % n° %
Diabetico diagnosticado 3 1.90% 12 7.80% 29 18.30% 44 28.00%




No diabético 59 38.30% 47 30.50% 4 2.60% 110 71.40%
Total n° 62 | - 50 | - 3| - 154 | -
Total% | - 40.20% |  --—---- 3830% | « ------ 2090% | = ------ 99.40%

Fuente: Datos obtenidos de la entrevista y resultados del analisis de las muestras.

Tabla 8. Relacién de los niveles de glicohemoglobina Alc segun el indice de masa corporal y sexo con diagndstico de diabetes mellitus tipo I1.

Diagnosticado

Buen control Regular control Descompensado
F M F M F M Total | Total
n° % n° % n° % n° % n° % n° % n° %
Peso inferior al normal 0 0% 0 0% 0 0% 0 0% 1] 06% | O 0% 1 0.6%
Normal 0 0% 0 0% 0 0% 0 0% 31 19% | 4 | 2.6% 7 4.5%
Peso superior al normal 0 0% 1 0.6% 2 1.3% 2 1.3% 3 1.9% 7 4.5% 15 9.6%
Obesidad 1 0.6% 1 0.6% 6 3.4% 2 1.3% 8 5.2% 3 1.9% 21 13.6%




Total n°

15

------- 14

44

Total %

0.6%

1.3%

- | 5.2%

Fuente: Datos obtenidos de la entrevista y resultados del analisis de las muestras.

Tabla 9. Relacién de los niveles de glicohemoglobina Alc segln el indice de masa corporal y sexo sin diagnéstico de diabetes mellitus tipo II.

No Diagnosticado

Normal Prediabético Diabético
F M F M M Total Total
n° % n° % n° % ne % n° % n° % n° %

Peso inferior al normal 0| 0% 1 0.6% 0 0% 0 0% 0 0% 0 0% 1 0.6%

Normal 15| 9.7% 8 5.2% 4 2.6% 7 | 4.5% 0 0% 0 0% 34 22.1%

. 1.3%
Peso superior al normal 8 | 5.2% 6 3.4% 8 5.2% 8 | 5.2% 0 0% 2 32 20.3%
_ 1.3%
obesidad 10| 6.5% | 11 71% | 12 | 7.8% 8 | 5.2% 2 0 0% 43 28%




Total n° 33 26 24 23 2 2 110
Total % 21.4% 16.3% 15.6% 15% 1.3% 1.3% 71%
F= Femenino M= Masculino

Fuente: Datos obtenidos de la entrevista y resultados del analisis de las muestras.

Tabla 10.Niveles de Glicohemoglobina Alc, en relacion con el promedio de Glucosa media en los sujetos en estudio, con diagnéstico y sin
diagnostico de diabetes mellitus tipo I1.

A B
Buen control Regular control Descompensado Normal Prediabético Diabético | Total | Total
n° % n° % n° % n° % n° % n° %
HbA1C 3 1.9% 12 7.8% 29 18.3% 59 | 38.3% | 47 | 30.5% 4 | 2.6% | 154 | 100%
Glucosa media 109 mg/dl 138 mg/dl 290 mg/dI 111 mg/dl 136 mg/dI 177 mg/dl

Fuente: Datos obtenidos de la entrevista y resultados del analisis de las muestras.




Tabla 11. Factores de riesgos y protectores predisponentes de la poblacion en estudio que puedan alterar los niveles de Glicohemoglobina Alc,

con diagnostico de diabetes mellitus tipo I1..

Diagnosticado
Buen control | Regular control | Descompensado | Total | Total
n° % n° % n° % n° %

Familiar Con Diabetes 2 1.30% 11 7.10% 24 15.60% 37 24%
Otra enfermedad 3 | 1.90% 7 4.50% 16 10.40% 26 | 16.8%
Bebidas En Alto Contenido De Azucares 2 | 1.30% 8 5.20% 15 9.70% 25 | 16.2%
Factores de riesgo | Consumo En Exceso De Calorias 1 | 0.60% 5 3.20% 13 8.40% 19 | 12.2%
Tabaquismo 0 0% 1 0.60% 0 0% 1 0.6%

Alcoholismo 0 0% 2 1.30% 6 3.90% 8 5.2%
Sedentarismo 1 0.60% 5 3.20% 18 11.70% 24 15.5%
Consumo De Verduras 3 | 1.90% 9 5.80% 21 13.60% 33 | 21.3%
Factores protectores | Consumo De Frutas 3 1.90% 9 5.80% 23 14.90% 35 22.6%
Practica Ejercicio 1 | 0.60% 3 1.90% 9 5.80% 13 8.3%

Fuente: Datos obtenidos de la entrevista y resultados del analisis de las muestras.



Tabla 12.Factores de riesgos y protectores predisponentes de la poblacion en estudio que puedan alterar los niveles de Glicohemoglobina Alc, sin

diagnostico de diabetes mellitus tipo 1.

No Diagnosticado
Normal Prediabético Diabético Total | Total
n° % n° % n° % n° %

Familiar Con Diabetes 32 | 20.80% | 30 19.50% 2 1.30% 64 42%

Otra enfermedad 32 | 20.80% | 27 17.50% 3 1.90% 62 40.2%
Bebidas En Alto Contenido De Azucares 37 | 24.00% | 22 14.30% 4 2.60% 63 40.9%
Factores de riesgo Consumo En Exceso De Calorias 31 | 20.10% | 20 12.90% 4 2.60% 55 35.6%
Tabaquismo 8 5.20% 3 1.90% 2 1.30% 13 8.4%
Alcoholismo 15 9.70% 7 4.60% 3 1.90% 25 16.2%
Sedentarismo 28 | 18.20% | 19 12.30% 1 0.60% 48 31.1%
Consumo De Verduras 52 | 33.80% | 43 27.90% 0 0% 95 61.7%
Factores protectores | Consumo De Frutas 54 | 35.10% | 44 28.60% 1 0.60% 99 64.3%
Practica Ejercicio 25 | 16.20% | 28 18.20% 2 1.30% 55 35.7%

Fuente: Datos obtenidos de la entrevista y resultados del analisis de las muestras.



Tabla 13. Variantes de hemoglobina que detecto el equipo.

Variantes de hemoglobina n° %
Hemoglobina S 5 3.20%
Hemoglobina C 1 0.60%

Total 6 3.8%

Fuente: Datos obtenidos de los resultados del analisis de las muestras.
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Determinacion de Glicohemoglobina HbA:c Dual por el método HPLC en
habitantes del distrito 11 que asistieron a la feria de la salud realizada por
el POLISAL en la cuidad de Managua, Departamento de Managua en el
periodo Julio- Agosto del afio 2020.

Consentimiento informado

La hemoglobina glicosilada es una prueba diagnostica que esté indicada para valorar los
niveles de glucosa o azucares en sangre, es solicitada por su médico para el monitoreo y
diagndstico de diabetes y prediabetes, al igual que es la prueba més importante en el
acompafiamiento del paciente diabético porque es ella que indica si el tratamiento
propuesto esta siendo eficaz 0 no y conocer otros padecimientos hematoldgicos que el
participante pueda presentar.

Esta investigacion es importante tanto para el participante del estudio para su bienestar,
como para los investigadores en realizar la determinacion de hemoglobina glicosilada con
alta tecnologia automatizada como es el método HPLC ya estandarizado, y a las futuras
generaciones en abordar este tipo de tematica, ya que permitird conocer estadisticamente
la frecuencia en cuanto el porcentaje de incremento de Glicohemoglobina u otros
padecimientos.

Objetivos:

1. Caracterizar a los sujetos segun edad, sexo, nivel de escolaridad, segun los
datos obtenidos.

2. Determinar el porcentaje de Glicohemoglobina Alc en los sujetos en estudio.

3. Calcular la glucosa media a partir de los resultados Glicohemoglobina Alc.

4. Relacionar el indice de masa corporal (IMC) con los datos obtenidos de la
glicohemoglobina Alc.

5. Identificar los factores de riesgos predisponentes y protectores de la poblacion

en estudio que puedan alterar los niveles de Glicohemoglobina Alc.

Tiempo requerido: El tiempo estimado para contestar el cuestionario sera 15 minutos.

Riesgo y beneficios: durante la toma de muestra puede llegar a presentar algunas
molestias en el procedimiento para la obtencion de la misma, luego de la puncion puede

Ilegar a presentar hematomas.



Compensacion: No se dara ninguna compensacion econdémica al participante.

Confidencialidad: EI proceso sera estrictamente confidencial. Su nombre no sera

utilizado en ningdn informe cuando los resultados de la investigacion sean publicados.

La realizacion de este trabajo investigativo sera financiada por los mismos recursos de

los autores y el apoyo de DiaMed-Nicaragua.
Participacion voluntaria: La participacion es estrictamente voluntaria.

Si desea participar. Favor llenar el talonario de autorizacion y devolverlo a los
participantes: Oswaldo Saul Canales Arriaza, Jeylin Sunieth Lépez Garcia y Daniela
Lisseth Pérez Cuarezma. Estudiantes de quinto afio de la licenciatura de Bioanalisis

Clinico, del Instituto Politécnico de la Salud Luis Felipe Moncada, UNAN-Managua.

Resultados: Los resultados seran entregados al responsable de Distrito, 1 semana después

de la toma de la muestra.
Autorizacion:

He leido el procedimiento escrito arriba. El (la) investigador (a) me ha explicado el
estudio y ha contestado mis preguntas.

yo , voluntariamente doy mi consentimiento
para participar en el estudio de Oswaldo Saul Canales Arriaza, Jeylin Sunieth Lopez
Garcia, y Daniela Lisseth Pérez. Sobre: Determinacion de Glicohemoglobina HbA1c
Dual por el método HPLC en habitantes del distrito Il que asistieron a la feria de la
salud realizada por el POLISAL en la cuidad de Managua, Departamento de Managua
en el periodo Julio- Agosto del afio 2020.

Para mayor informacién acerca de este estudio puede hacerlo a traveés:
Tel: 82886120 (mov). Correo: oswadosaull6@hotmail.com

Participante: N° de cédula

Firma:
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En esta encuesta se recopilara la informacion, que completa los resultados del analisis
bioquimico de las muestras obtenidas para el estudio: Determinacién de
Glicohemoglobina HbAic Dual por el método HPLC en habitantes del
distrito 11 que asistieron a la feria de la salud realizada por el POLISAL
en la cuidad de Managua, Departamento de Managua en el periodo Julio-
Agosto del afio 2020.

I.  Datos generales

Nombre: Edad:
Procedencia: Sexo:
Ocupacion:

Nivel de escolaridad:

Il.  indice de masa corporal:

Peso Talla IMC:

I11.  Factores de riesgo predisponentes a valores anormales de esta prueba.
a. Ha sido diagnosticado con diabetes Si[ ] No[]
b. Lleva control de Hemoglobina glicosilada Si |:| No |:|
c.  Cumple con su tratamiento para el control Si[ ] No[ ]

de la diabetes

e Historial familiar
d. Tiene familia con antecedentes de diabetes Si |:| No |:|
No []

[]

e. Padecen de otra enfermedad Si

e Habitos alimenticios
f. Consumo de bebidas en alto contenido de azucares Si |:| No |:|



g. Consumo en exceso de calorias.

(Consumo de alimentos grasosos)
Consumo de vegetales.

Consumo de frutas.

Consumo de sustancias

Tabaquismo

. Alcoholismo

Medicamentos incluyendo hormonas

Actividades fisicas

. Précticas de ejercicios

. Sedentarismo.

Evaluacion del investigador.
1. Resultados de HbA1c %:
2. Resultados de HbA::

3. Resultados HbF:

Si
Si
Si
Si

Hinnn

si[ ]
si[]
si []

si[ ]
si [ ]

4. Segun los datos de talla y peso el paciente se ubica en

Peso normal: Sobre peso:
4. Anélisis de los resultados
Normal Medio

Nivel no diabético:

Nivel prediabético:

Nivel diabético:

Obesidad:

No
No
No
No

Hinnn

No

No

0O

No

No

No

HgN



CONTEXTO COVID -19.

e ;Cudl de los siguientes sintomas presentd usted en los Gltimos tres meses?

Fiebre: Gripe: Dolor muscular:
Dolor de garganta: Dificultad respiratoria: Tos:

e ;Donde fue atendido al presentar los sintomas respiratorios?
Hospital: Centro de Salud: Clinica Privada:

Otros: Especifique:

e ;Quién indico los medicamentos que tomo para aliviar sus sintomas?

El médico: El farmaceuta: Vecino:
Se auto medico:
e ;Cuantos dias le duraron los sintomas?

3 abdias: De 6 a 10 dias: Més de 10 dias:
e (Estuvo usted en resguardo domiciliar a causa de sus sintomas?
Si: No:

e ;Qué medidas esta practicando para prevenir el COVID -19?
Me Lavo las manos: Uso mascarilla:
Uso alfombra con cloro para limpiar la suela de los zapatos:
No tocarme la boca: no tocarme la nariz:

No tocarme los ojos: Me protejo al estornudar con el codo o
pafiuelo



Entrevista, talla y peso a los habitantes del distrito 11 que asistieron a la feria
de la salud realizada por el POLISAL.



Toma de muestra a las personas que asistieron a la feria de la salud realizada por
el POLISAL.

Preparacion de los controles y calibradores de glicohemoglobina Axc.



Lectura de las muestras en el
equipo Dual 10 mediante el
método HPLC (BIO-RAD).

Equipo Dual-10 BIO-RAD.

Entrega de resultados a las personas
gue asistieron a la feria de salud.

Revision de datos de entrevista y
resultados glicohemoglobina Axc.



Hoja de resultado de Glicohemoglobina Aic
Laboratorio clinico POLISAL, UNAN-Managua
Departamento de Bioanalisis clinico.
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Analisis de Fracciones de Hemoglobinas.
Datos Generales

Nombre y Apellidos:

Edad: Sexo: Fecha:

Examen de Sangre

Resultados
Prueba Resultado  Unidades Valores de referencia
Hb Glicosilada(A1c) % Nivel no diabético: < 5.6 %.
*(DCCT-Trial) Nivel prediabético: 5.7 —

6.4%.
Nivel diabético: > 6.5 %.

*DCCT-Trial: Diabetes Control and complications Trial).

MSc Magaly Ruiz Saldivar
Docente /BioanalistaClinico
POLISAL UNAN Managua.



HOJA DE RESULTADO
Laboratorio clinico POLISAL, UNAN-Managua
Departamento de Bioanalisis clinico.

| UNIVERSIDAD
/%, | NACIONAL
’;%f AUTONOMA DE
gAY | NICARAGUA,
Ve | MANAGUA

UNAN - MANAGUA

Datos Generales

Nombre y Apellidos:

Edad: Sexo: Fecha:

Examen de Sangre
Variantes de Hemoglobinas.

Resultados
Prueba Resultado  Unidades Valores de referencia
Hb Glicosilada(A1c) % Nivel no diabético: < 5.6 %.
*(DCCT-Trial) Nivel prediabético: 5.7 —
6.4%.
Nivel diabético: > 6.5 %.

VARIANTES

**Hb S % 0

**Hph C % 0

*DCCT-Trial: Diabetes Control and complications Trial).

**Eracciones detectadas en el equipo D-10 de Hb Sy Hb C y otras variantes, deben ser
confirmadas por examenes hematologicos como hemograma completo y electroforesis,
favor comunicarse con MSc. Ligia Lorena Ortega. (Dir. Dpto. Bioanalisis clinico
POLISAL), (88887580).

MSc Magaly Ruiz Saldivar
Docente /BioanalistaClinico
POLISAL UNAN‘Managua.
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