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RESUMEN

El presente trabajo de investigacion es un estudio descriptivo, de tipo transversal retrospectivo
que tiene como objetivo determinar la correlacion entre los valores de glucosa basal y
hemoglobina glicosilada en pacientes atendidos en el Hospital Nacional Daniel Alcides
Carrion. Para ello se seleccionaron aleatoriamente 370 pacientes con resultados de ambas
pruebas en el periodo de un afio. De los 370 resultados de hemoglobina glicosilada, el 29,2%
fueron categorizados como sospecha de diabetes (>6.5%), segun los criterios de ADA
(Asociacion Americana de Diabetes). El analisis de regresion lineal generd la formula Y
(mg/dl) = 16.5 X (%) + 4.5, ademas con el analisis de Spearman se demostré una correlacion
de 69% (p<0.01) y cuyo 31% corresponde a aquellos pacientes que tienen valores de glucosa
gue no guardan relacion con la HbAlc ya sea por problemas en la dieta o hemoglobinopatias.
También se agruparon datos de acuerdo a pacientes con diabetes y sin diabetes demostrando
una mayor correlacion de glucosa basal y HbAlc en los diabéticos (66%, p<0.01). Por Gltimo,
se comparé este estudio con el rango establecido por ADAG (estudio validado por ADA) y
los resultados entran en el rango promedio de glucosa basal con respecto al valor de

hemoglobina glicosilada.

PALABRAS CLAVE: HEMOGLOBINA GLICOSILADA, GLUCOSA BASAL,

DIABETES
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ABSTRACT

This research is a descriptive, retrospective cross-sectional study which aims to determine the
correlation between basal glucose and glycosylated hemoglobin values in patients treated at
one Peruvian hospital, “Hospital Nacional Daniel Alcides Carrion”. For this, 370 patients
were randomly selected with results of both tests in the period of one year. Of the 370
glycosylated hemoglobin results, 29.2% were categorized as suspected diabetes (> 6.5%),
according to ADA criteria. Linear regression analysis generated the formula Y (mg / dl) =
16.5 X (%) + 4.5, also with Spearman analysis showed a correlation of 69% (p <0.01) and the
remaining 31% corresponds to those patients who have glucose values that are not related to
HbAlc either due to problems in the diet or hemoglobinopathies. We also grouped data
according to patients with diabetes and without diabetes demonstrating a higher correlation of
basal glucose and HbA1c in diabetics (66%, p<0.01). Finally, this study was compared with the
range established by ADAG (study validated by ADA) and the results fall within the average

range of basal glucose with respect to the glycosylated hemoglobin value.

KEYWORDS: GLYCOSILADA HEMOGLOBIN, BASAL GLUCOSE, DIABETES
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INTRODUCCION

En el mundo, el 8.2% de la poblacion sufre de diabetes, mientras que en Peru va en aumento
en los Gltimos afos y representa el 2% del total de muertes en todas las edades es causado
(OPS/OMS Peru, 2016). Este problema de salud publica tiene complicaciones que perjudican
el modo de vida por completo en los pacientes, tales como la ceguera, amputacion,
insuficiencia renal, entre otros. Por eso existen varios esfuerzos en la investigacion para
conocer las causas, diagnostico, y tratamientos que ayuden a disminuir la prevalencia y/o

complicaciones de la enfermedad.

En cuanto al diagndstico, existen pruebas de laboratorio que sirven de apoyo como es la
glucosa basal y hemoglobina glicosilada. Ambas pruebas han sido consideradas en los
criterios de diagndstico de la Asociacion Americana de Diabetes (ADA), por eso son
ampliamente usadas (ADA, 2014). Ademas, se relacionan proporcionalmente segun estudios a
nivel mundial (Klonoff, 2014), pero en nuestro pais existen muy pocos estudios que hayan

medido el nivel de correlacion en nuestra poblacion.

Este estudio tiene el objetivo de determinar el nivel de correlacion de la hemoglobina
glicosilada y la glucosa basal para luego compararlo con estudios internacionales. La meta a
largo plazo es determinar en qué casos solicitar ambas pruebas o solo una para ahorrar costos
y sentar las bases cientificas para otros estudios de intervencion con el objetivo de diagnostico

oportuno y tratamiento exitosos.
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CAPITULO I: PROBLEMA DE INVESTIGACION

1.1.  Antecedentes:

Quipuscoa M. (2011), determinaron la relacion entre las pruebas bioquimicas de
glicemia en ayunas y hemoglobina glicosilada en pacientes con diabetes mellitus en
un hospital de Trujillo. Se analizaron resultados de 225 pacientes (120 varones y
105 mujeres) y con un analisis de regresion lineal concluyeron que existe
correlacion positiva entre ambas pruebas (r=0.67); sin embargo, la ecuacion lineal
Y =0.02X + 4.336 (P < 0.05) no fue bien interpretada porque les hacia falta mayor

tamafio de muestra.

Ldpez S. y col. (2013), evaluaron si la HbAlc es un buen parametro de control
metabolico en pacientes diabéticos con hemodidlisis crénica, comparado con
fructosamina y los niveles de glucosa capilar en los mismos pacientes de un
hospital de Chile. Se incluy6o 21 sujetos con diabetes mellitus y 10 pacientes no
diabéticos (70% eran varones). En los pacientes diabéticos y no diabéticos
respectivamente, los niveles de glucosa en la sangre capilar fueron 161 +/- 22 y 104
+/- 51 mg / dl, los niveles de HbAlc fueron 6,8 + 1,2 y 5,4 +/- 0,4 por ciento y los
niveles de fructosamina fueron de 282,0 + / - 126,6 y 154,6 +/- 73 umol / |. En
todos los pacientes hubo una correlacién positiva entre la glucemia, HbAlc y
fructosamina. En conclusion la HbAlc resulto mejor indicador de control

metabolica en pacientes diabéticos que la fructosamina y glucosa capilar
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Chavez Lara y col. (2014), realizaron la prueba de Hemoglobina Glicosilada como
método para el control de diabetes en pacientes atendidos por la Asociacion
Salvadorefia de Diabetes en el Hospital Nacional San Pedro en El Salvador. Se les
realizd la prueba de Glucosa en ayunas y Hemoglobina Glicosilada
simultaneamente, el 82% de los pacientes diabéticos obtuvieron valores de
Hemoglobina Glicosilada entre normal y controlado, dentro de los cuales el 72%
son del sexo femenino y el 10% del sexo masculino. EI 68% de la poblacion tenia
glucosa en ayuna normal. Entre los factores mas significativos que favorecen el
buen control de la diabetes, esta que el 84% cumple con el tratamiento prescrito por
el médico, el 72% cumplen con el ejercicio. Mientras que el 18% de los pacientes
que obtuvieron valores aumentados de Hemoglobina Glicosilada y el 32% de
pacientes con valores aumentados de glucosa basal tienen un 14% de diferencia;
esto se debe a que en la toma de muestra el paciente no toma las recomendaciones

adecuadas y no por descuido permanente.

Gonzélez R y col. (2015),evaluaron el uso de la HbAlc en el diagndstico precoz de
la diabetes mellitus en relacion con la glucemia en ayunas en pacientes de Cuba.
Este estudio transversal tuvo 200 pacientes no diabéticos divididos en dos grupos:
hiperglucémico (glucemia en ayunas > 5,6 mmol/L; n= 99) y normoglucémico
(glucemia en ayunas < 5,6 mmol/L; n= 100). Se clasificaron después de un
programa de estudio en no diabéticos (n= 101), prediabéticos (n= 80) y diabéticos
(n= 19). Se determind el coeficiente de correlacion de Pearson de HbAlc y
glucemia en ayunas, se encontro correlacion entre los valores de HbAlc y glucemia
en ayunas, los individuos clasificados como diabéticos con una HbAlc > 6,5 % son

diferentes de aquellos clasificados como tal por la prueba de tolerancia oral a la
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glucosa. La HbAlc con valor de corte > 6,5 % es una herramienta util para

confirmar el diagndstico de diabetes mellitus.

Fernandez y col. (2015), realizaron un estudio observacional, correlacional, y
retrospectivo con el objetivo principal de explicar la relacion bioquimica entre la
hemoglobina glicosilada y el perfil lipidico en 222 pacientes del servicio de salud
de la Facultad de Farmacia de la Universidad Nacional Mayor de San Marcos entre
el 2010 al 2013. Se les realizo las siguientes pruebas: hemoglobina glicosilada,
glucosa, colesterol total, triglicéridos y HDLc. Se encontré que 79,3% de la
poblacién tiene valores de HbAlc por encima del rango normal; 52,2% presentaron
hipertrigliceridemia y 39,6% hipercolesterolemia. Los coeficientes de correlacion
de Pearson demostraron relacion directa estadisticamente significativa entre la
HbA1c y colesterol total, LDLc, VLDLc y triglicéridos, mientras que HDLc resultd
tener relacién inversa y no significativa. Se hallé6 un incremento significativo en la
correlacion en el grupo con nivel elevado de HbAlc y perfil lipidico en el género
femenino y en el grupo de 51 a 70 afios. Estos resultados bioquimicos se

sustentarian en la relacién especifica segun el estado de salud del paciente.

Faican y col. (2017), en un estudio descriptivo en 110 pacientes con Diabetes
Mellitus tipo 2 se observaron los niveles de glucosa, hemoglobina glicosilada y
microalbuminuria, determinando asi los niveles respectivamente, en el club de
diabéticos del Hospital de Paute en Ecuador 2016. Las muestras que fueron
analizadas en los pacientes fueron sangre en tubos con EDTA, suero en pacientes
con ayunas y muestra de orina a primeras horas de la mafiana, los resultados

hallados fueron: para hemoglobinas glicosiladas el 55.5% de pacientes mostraron
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valores menores a 6% Yy el aproximadamente el 24% mayor a 7%; las glicemias
basales de hasta 126mg/dl se encontraron en el 44.5%, el porcentaje restante
(43,6%) dieron valores mayores a 141mg/dl; en las determinaciones de
microalbuminuria aproximadamente el 27,3% dieron resultados negativos y un
porcentaje de 53,6% valores de 20mg/dl; de acuerdo a la edad poco mas del 27%

correspondi6 a mayores de 61 afos.

1.2. Planteamiento del problema:

Se sabe que en el afio 2014 se presentd una prevalencia de 8.5% de personas
diabéticas, es decir que en 422 millones de adultos en todo el mundo padecian esta
enfermedad. En los paises de ingresos bajos y medianos la prevalencia de diabetes
aumenté mas de prisa en comparacion con paises de ingresos altos, (OMS 2016). De
acuerdo a la Encuesta Demogréfica y de Salud Familiar (ENDES, 2015), en el Peru
casi el 3% de la poblacion de 15 afios a mas de edad fue diagnosticado diabetes
mellitus (INEI, 2015).

La diabetes es caracterizada por el incremento de glucosa en la sangre, es un problema
metabolico que posee mudltiples etiologias que conlleva a complicaciones como
amputaciéon de piernas, accidentes cerebrovasculares, problemas cardiacos,
insuficiencia renal, pérdida de vision y dafios neurolégicos, por ello se necesita dar un
diagnostico oportuno que pueda controlar y llevar un tratamiento correcto, para evitar
las complicaciones mencionadas (MINSA, 2016).

La ADA recomienda para su diagnostico correcto el dosaje de hemoglobina
glicosilada, glucosa basal, glucosa post pandrial y la prueba de tolerancia oral a la

glucosa (ADA, 2014). En otros paises se ha realizado estudios sobre la relacion que
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1.3.

existen entre estas pruebas en diferentes pacientes recién diagnosticados y con
tratamiento, sin embargo a nivel nacional existen muy pocos esfuerzos por determinar

la relacion de estas en nuestra propia poblacion.

En nuestro pais se puede observar que las pruebas de laboratorio que se solicita para
descartar diabetes varian mucho entre los médicos de distintos hospitales y/o centros
médicos, debido a que se basan mas en su experiencia. Debido a eso, mientras mas
pruebas de laboratorio se solicitan, mas se incrementan los costos tanto para el paciente
como para el Estado, por eso, es importante realizar mas estudios de investigacion que
ayuden a establecer las pruebas de laboratorio mas relevantes en el diagnostico y

tratamiento de la diabetes en la poblacion peruana.

Formulacién del problema:

1.3.1. Problema General

¢Existe asociacion entre los valores de glucosa basal y hemoglobina glicosilada en
pacientes atendidos en el Hospital Nacional Daniel Alcides Carrién entre julio 2016 a

julio 20177

1.3.2. Problemas especificos

e ;Cual es el valor de hemoglobina glicosilada de los pacientes diabéticos y no
diabéticos del Hospital Nacional Daniel Alcides Carrion?
e ;Cual es el valor de glucosa basal de los pacientes diabéticos y no diabéticos del

Hospital Daniel Alcides Carrion?
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e ;Cual es el nivel de asociacion de hemoglobina glicosilada y glucosa basal

categorizando a los pacientes diabéticos y no diabéticos segin ADA?

1.4.  Objetivos:

1.4.1. Objetivo General:
Determinar la correlacion entre los valores de glucosa en sangre y hemoglobina
glicosilada en pacientes atendidos en Hospital Nacional Daniel Alcides Carrién
entre julio 2016 a julio de 2017.

1.4.2. Obijetivo Especificos:

e Determinar el valor de hemoglobina glicosilada de los pacientes diabéticos y
no diabéticos del Hospital Nacional Daniel Alcides Carrion.

e Determinar el valor de glucosa basal de los pacientes diabéticos y no
diabéticos del Hospital Nacional Daniel Alcides Carrion.

e Determinar el nivel de correlacion de glucosa basal en sangre y hemoglobina
glicosilada categorizando a los pacientes diabéticos y no diabéticos segin

ADA.

1.5.  Justificacion:
La diabetes es una enfermedad cronica que va en aumento, afecta mundialmente
incluyendo a personas de nuestro pais, por ello se necesita diagnosticar y dar el
tratamiento oportuno a fin de evitar complicaciones que conlleva a discapacidad

temporal o permanente, afectando la calidad de vida de las personas. Es por eso que se
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investiga la utilidad de las pruebas de laboratorio como la determinacién de HbAlc y

glucosa basal(OPS/OMS Peru, 2016).

A pesar que existen estudios internacionales (Jimeno Mollet et al.,2004; Klonoff,
2014; Ruiz y col., 2008) con respecto a la relacion de concentraciones de HbAlc y
glucemia basal, estos se realizaron con una poblacién diferente a la nuestra que posee
un comportamiento diferente en cuanto a la etiologia y variabilidad de
reproducibilidad de resultados, de los pacientes tratados con nuestra poblacion; por
ello, resalta la importancia de realizar un estudio nacional que nos permita comparar
resultados con nuestra poblacion.

Con respecto estudios nacionales (Quipuscoa F., 2011) que encontramos en los
motores de busqueda consultados, estos evaluaron los resultados de hemoglobina
glicosilada (HbA1c) y glucosa basal solo en pacientes diabéticos y otro solo relacién
perfil lipidico con HbAlc. Ademas, no se realiz6 un analisis de comparacion con los
estandares internacionales para conocer la existencia de diferencias sustanciales con

respecto a muestra estudiada.

Esta investigacion estudio a toda poblacion que acude al laboratorio con la solicitud
medica de ambas pruebas, ya sea con el diagnostico confirmado o con sospecha
clinica de diabetes. Ademas, al ser un hospital general se tuvo la certeza que acudiran
pacientes con distintas patologias que podrian afectar el resultado de comparacion de
HbAlc y glucosa basal. Esto podria servir para mejorar la interpretacion de los
resultados de laboratorio y valorar el nivel de comparacion con los estandares
internacionales. Ademas a largo plazo podria ayudar a determinar si es necesario la

solicitud de ambas pruebas en ciertos casos.
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1.6. Limitaciones:

e EI disefio del trabajo se limitd a comparar dos pruebas de laboratorio de ayuda
diagnostica de la diabetes, a pesar que existen otras y con diferentes metodologias.

e Al ser un estudio descriptivo, no se realiz6 ninguna intervencién para mejorar la salud
de los pacientes, pero si es posible usar los datos para futuras investigacion
experimentales.

e Debido a que es un estudio retrospectivo, no se pudo evaluar a calidad de los procesos
para validar los resultados; sin embargo confiamos en los profesionales de laboratorio.

e No se pudo tener acceso a las historias clinicas, que pudo servir para confirmar el
diagnostico o sospecha de diabetes y de esta forma relacionarla con las pruebas de

laboratorio.
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CAPITULO II: MARCO TEORICO

2.1. Bases Teoricas:

La Diabetes Mellitus es producida por el defecto de la funcién y secrecion de la insulina
dando como efecto un aumento cronico de la glucemia. También coexisten otras
alteraciones metabolicas como alteracion en el metabolismo de grasas y proteinas.
Dentro de las complicaciones que se hallaron estan; la ceguera, problemas cardiacos,
insuficiencia renal, accidentes cerebrovasculares y amputacion de miembros inferiores.
Por ello la necesidad de obtener un diagnostico y tratamiento oportuno que permita

evitar dichas complicaciones y dar una mejor calidad de vida al paciente.(OMS, 2017).

Existen pruebas de laboratorio en las que la Asociacion Americana de Diabetes(ADA),
recomienda para su diagndstico : Glucosa basal, glucosa post pandrial, tolerancia oral a
la glucosa y hemoglobina glicosilada, que se basan en la determinacion directa o
indirecta de la cantidad de glucosa en sangre (ADA, 2017). La hemoglobina glicosilada
a excepcion de las demas pruebas, permitira un mejor control glucémico a largo plazo
con ventajas mayores en el tratamiento, ayuda a reducir las complicaciones generadas

por esta enfermedad (Ruiz-Aragon et al., 2008).

Segun los resultados obtenidos para estas pruebas, los pacientes se encontraran en tres
niveles; pacientes normales, pre-diabéticos y diabéticos. Se consideran a los pacientes
prediabéticos aquellos que tienen riesgo alto de tener diabetes, sin embargo no poseen
dicha enfermedad en cuanto cambien su estilo de vida (Tabék, et al, 2012). En cuanto a

los rangos especificos para dicha clasificaciones, tomaremos en cuenta dos pruebas para

Tesis V 10.0 Pagina 15



este estudio. (Detalle de los criterios en Anexo 2 y 3).

a) Glucosa basal: Esta prueba nos permite obtener la cantidad de glucosa en la sangre,
es tomada a primeras horas de la mafiana con el paciente en ayunas, ya que en el
transcurrir del dia y con la ingesta de carbohidratos van a ir variando los valores de
glucosa presentes en el organismo. Para una correcta estandarizacion generalmente el
periodo e ayunas comprende entre 8 y doce horas, es decir, el paciente debe tener como

ultimas comidas la cena,(Pagana, 2009).

Los resultados obtenidos en cuanto a los valores obtenidos en esta prueba van a variar
ligeramente de acuerdo a la metodologia a usar, el personal que analizara y el lugar de
la obtencién de la muestra, ya sea vena, arteria o capilar. La ADA recomienda para
valores obtenidos mayores a 126mg/dl son pacientes que obtendrian el criterio de
diagndstico de diabetes, también existe otra denominacion para pacientes que corren el
riego de poseer esa enfermedad y se les categoriza como pre-diabéticos, cuando los
valores estan comprendidos entre 100 a 125mg/dl. Estos valores mencionados son

referenciales ya que esta sujeto bajo evaluacion clinica.

Existen metodologias en el mercado para la determinacion de glucosa en el laboratorio,
se clasifican de acuerdo a la propiedad que poseen como agente reductor de iones
cupricos(prueba de Benedict y fehling) aplicados en orinas y LCR, esos hacen que se
formen una base Schiff con aminas aromaticas que producira un compuesto coloreado
que sera medido a una determinada longitud de onda(630nm), otras de las pruebas mas

mas usadas son las enzimaticas que hoy en dia poseen los laboratorios (Bishop, 2007).
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En los métodos enzimaticos, se estan empleando las enzimas glucosa oxidasa o
hexocinasa. La primera enzima es muy especifica para p-D-glucosa que se encuentra
presente en la sangre y suero del paciente. Luego de reaccionar producira peroxido de
hidrogeno que a su vez oxidara el colorante presente en el reactivo que serad
proporcional a la cantidad de glucosa hallada en la muestra del paciente (Anexo 4). La
medicion del color sera medida mediante espectrofotometria. En esta metodologia se
encontraron interferencia con concentraciones altas de bilirrubinas, acido ascorbico y

acido urico, entre otras mas, (Hernandez, 2010).

Ahora bien, la enzima hexocinasa es considerada dentro de las metodologias
enzimaticas como la méas exacta, esto es porque se tendra la reaccion de acoplamiento
entre la deshidrogenasa de la glucosa-6-fosfato, esta reaccion al ser muy especifica nos
dard menos interferencias en comparacion con el método enzimatico anterior. Producto
de esta reaccién se obtiene el NADPH, que es directamente proporcional a la glucosa
hallada en la muestra, por ello es considerado como método de referencia. También se

puede usar en muestras de orina, LCR y liquidos serosos, (Bishop, 2007).

En los laboratorios a nivel nacional. EI método mas utilizado es el de la glucosa
oxidasa, por ello en este proyecto evaluaremos los resultados obtenidos en un equipo

automatizado con esta metodologia.

b) Hemoglobina glicosilada (HbALc): Esta prueba es usada como ayuda diagnostica y
permite hacer seguimiento a los pacientes para un manejo de tratamiento adecuado. Esto
es porque la HbAlc es el aducto estable entre el grupo amino de la hemoglobina y la

glucosa. Por ello la medicion de la hemoglobina glicosilada dependera del periodo de
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vida del eritrocito que en promedio es 120 dias, es decir, la hemoglobina glicosilada es
proporcional a la concentracion de glucosa sanguinea y esta se puede medir en un
periodo de 2 a 3 meses, (Bernard H., 2005). La medicion de la hemoglobina glicosilada
facilita la monitorizacion en las concentraciones de glucosa en sangre ya que estas

dependeran del periodo de vida del eritrocito.

Es muy importante sefialar la metodologia a emplear para el andlisis en sangre de la
hemoglobina glicosilada, como esta prueba (HbAlc) depende de la vida de los
eritrocitos, también la metodologia a usar va poseer interferencias en cuanto a su
cuantificacion, ya que hay hemoglobinopatias que harian disminuir la vida de los

eritrocitos provocando asi la disminucion de HbAlc. (ADA, 2009).

Se ha sefialado diversas metodologias analiticas para la determinacion de HbAlc, se
clasifican en dos formas: a) De acuerdo a la carga en la hemoglobinas glicosiladas y no
glicosiladas y b) De acuerdo a la glucosilacion entre el grupo amino terminal de la
hemoglobina y la glucosa (cromatografia con afinidad, electroforesis e inmunoensayo)
(Bishop M, 2007). Todas estas metodologias tienen interferencias en cuanto a la
cuantificacion, siendo generalmente sus resultados no comparables en los laboratorios,
sin embargo la ADA recomienda resultados supriores a 6.5% sospecha de diabetes y

resultados comprendidos entre 5.7% Yy 6.4%, prediabeticos.

Para la realizacion de este trabajo se utilizd un equipo automatizado que usa la
metodologia en base a la glucosilacion del grupo amino terminal y la glucosa, en la que
se encuentra la cromatografia liquida de alta perfomance con afinidad al boronato

(HPLC con afinidad al boronato). En este método la muestra de sangre primero es
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2.2.

hemolizada, luego bajo condiciones de presién y temperatura serd inyectada a una
columna de boronato, esta metodologia no tendrad interferencias si la muestra del
paciente esta en ayunas o con ingesta de alimentos, tampoco con exceso de
carbohidratos o grasas, ni con bilirrubinas. El equipo detectara las hemoglobinas
glicosiladas enlazadas la matriz del boronato, y las no glicosiladas pasaran libremente
hasta el detector espectrofotométrico.

Al finalizar el equipo haré las lecturas en un rango de 413+2nm que calculara el tiempo
de retencion y la concentracion de porcentaje en cada especie detectada, (Trinity

Biotech, 2017).

Correlaciéon de resultados de hemoglobina glicosilada y glucosa:

Para la ADA, segln su criterio diagnostico tanto la hemoglobina glicosilada y la
glucosas deben de estar elevadas en las muestras de los paciente, es decir, estaran
relacionadas proporcionalmente. También se han visto estudios en las que las regresion
lineal de cada 1% de HbAlc, la glucosa aumentarad en un 30%, (Rohlfing et al., 2002).
Ademas, existen estudios que también relacionan ambas pruebas en las que generan
ayuda en la interpretacion, (Nathan etal., 2008), siendo la mas reconocida
internacionalmente  ADAG (A1C-Derived Average Glucose) que es un estudio
elaborado con muestras de distintos paises y es respaldado por la Asociacion Americana

de Diabetes (ADA). (Ver tablas en Anexo 5).

Términos basicos:

Hiperglucemia: Se le denomina asi al elevado nivel de glucosa en sangre, tambiéen

conocido coloquialmente como “azucar en la sangre”,(Pagana, 2009).

Tesis V 10.0 Pagina 19



e Insulina: Es una hormona que es producida por el pancreas y metaboliza la
glucosa.Su principal funcion es la de permitir el consumo de glucosa en las células y
asi disminuir su concentracion en sangre, (Bishop M, 2007).

e Espectrofotometria: Método cientifico que mide la cantidad de luz absorbida en un
compuesto quimico de acuerdo a la intensidad de luz que pasa en una solucion, es
basada en la Ley de Beer-Lambert. Esta medicién es usada también para medir la
cantidad de un producto quimico conocido en una determinada sustancia, (Hernandez,

2010).
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CAPITULO I1I: METODOLOGIA

3.1.Tipo y disefio del Estudio

El presente estudio es de tipo descriptivo, transversal retrospectivo.

3.2.Pablacion

3.3.

Todos los pacientes con resultados de prueba de glucosa basal y hemoglobina
glicosilada atendidos en un afio (desde julio del 2016 hasta julio del 2017) en el

Hospital Daniel Alcides Carrion

3.2.1. Criterios de Inclusion: Pacientes con resultados de glucosa basal vy
hemoglobina glicosilada de los pacientes atendidos en el Hospital Daniel Alcides
Carrion entre julio del 2016 y julio del 2017

3.2.2. Criterios de Exclusion: Pacientes con resultados o datos incompletos en los

registros; es decir que solo tenga glucosa o solo hemoglobina glicosilada.

Muestra:

Las solicitudes médicas en el hospital son alrededor de 10 000 al afio, que representa a
la poblacion en el calculo muestral. Ademas asumiendo una prevalencia de 50% de
diabetes que maximiza el nimero de muestra y un nivel de confianza de 95%, la

muestra fue de 370.

El célculo se realizdé usando el programa gratuito de OpenEpi, programado por la

Universidad de Emory. Ver detalle del calculo en Anexo 1
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3.4.  Operacionalizacion de Variables:
TIPO DE ESCALA DE
VARIABLE VARIABLE MEDICION UNIDAD DE MEDIDA
Variable
independiente:
mg/dl
Glucosa basal Cuantitativo De razon
Porcentaje (%)
Hemoglobina
glicosilada
Variable
dependiente:
Cualitativa Si existe correlacion
Correlacion entre Nominal
dicotémica No existe correlacion
HbAlc y glucosa
basal
3.5.  Procedimientos y técnicas:
Primero se solicito la aprobacion del proyecto al comité de ética de la universidad y
luego la del hospital. De esta forma se procedio con la recoleccion de datos para este
estudio de pacientes con resultados de hemoglobina glicosilada y glucosa basal
atendidos entre julio del 2016 vy julio del 2017.
Para seleccionar los datos se aplico el metodo de aleatorizacion estratificada de
acuerdo a los meses del afio, eligiendo 31 resultados por mes (el mes de julio 2017
sera 29), luego a través del uso de tablas de numeros aleatorios se elegio los resultados
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3.6.

3.7.

de cada mes. Por lo tanto el codigo del paciente encontrado en el mes de julio del 2016
que cumpla con los criterios de inclusion (resultado de glucosa y hemoglobina
glicosilada) fue el nimero uno y partir de ahi se conto de acuerdo a nuestra tabla hasta

completar el tamafio muestral de cada mes.

Los datos seleccionados se anotaron en una planilla de recoleccion de datos desde los
registros de los equipos que analizan estas pruebas (Premier hb1910 para hemoglobina
glicosilada y Wienerlab Cb400i para glucosa). Luego los resultados se registraron en
una hoja de Excel, cuyas columnas fueron el cddigo de paciente, fecha, sexo,
resultado de glucosa basal y resultado de hemoglobina glicosilada. Esta transcripcion
se realizo6 por duplicado para evitar errores inherentes al procedimiento. Una vez en el
Excel se reemplaz6 la columna de codigos de pacientes por codigos propios del

proyecto para mantener la confidencialidad de los pacientes.

Confiabilidad del instrumento de medicién:

Los datos obtenidos tanto de resultados de glucosa como de hemoglobina glicosilada

se registraron en un formato fisico. Este instrumento fue solo una plantilla de registro

de datos basicos de andlisis de laboratorio por lo que no fue necesario validarlo (Ver

Anexo 6).

Anadlisis de datos:

Se realiz6 un analisis de correlacion entre los valores de glucosa y hemoglobina

glicosilada, asi como una regresion lineal entre ambas variables. También se realizd
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una comparacion entre los valores obtenidos del estudio frente a las relaciones
establecidas segun investigaciones reconocidas por ADA (2016). Para ello, se utilizé

el programa estadistico de libre acceso Epilnfo.

Tesis V 10.0 Pagina 24



CAPITULO IV: RESULTADOS DEL TRABAJO DE INVESTIGACION

4.1. Resultados:

De los 370 resultados, el 21,9% superan el 6.5 % de hemoglobina glicosilada que nos da

luces de la prevalencia de diabetes en el Hospital Daniel Alcides Carrion. Ademas, casi

la mitad tiene valores dentro del rango normal de hemoglobina glicosilada, a quienes les

corresponde 98 mg/dl de glucosa en promedio. Mientras que a los que estan en la

categoria de prediabetes tienen la glucosa basal cercana a los pacientes sanos. Por lo

tanto, para fines practicos se agrupé en los siguientes resultados a los pacientes sanos y

con prediabetes como pacientes SIN DIABETES.

TABLA N°1

AGRUPACION DE HEMOGLOBINA GLICOSILADA DE ACUERDO A

CRITERIOS DEL ADA

Criterios del ADA Frecuencia (n=370) PIEIIEDID ¢
glucosa (mg/dl)
Sano (<5.6) 49.7% 98
Prediabetes (5.7-6.4) 28.4% 111
Diabetes (>6.5) 21.9% 164
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De un total de 370 resultados de hemoglobina glicosilada y glucosa basal entre julio 2016 y
julio 2017, se obtuvo un promedio de 118 mg/dl de glucosa y 6.2% de hemoglobina
glicosilada. Ademas se agrup6 de acuerdo a los criterios de ADA en paciente diabéticos
(>6.5%) a 83 pacientes y no diabéticos (<6.4%) a 287 pacientes. Dicha agrupacion nos
muestra la gran diferencia de promedios de glucosa basa y hemoglobina glicosilada. En
ambos casos se observa una relacién directa entre la glucosa basal y hemoglobina glicosilada.

TABLA?2

PROMEDIO DE HEMOGLOBINA GLICOSILADA'Y GLUCOSA BASAL DE ACUERDO
A DISTRIBUCION DE LA ENFERMEDAD

Promedio de glucosa basal Promedio de HbAlc
(mg/dl) (%)
Paciente sin diabetes
(n=287) 104 5.5
Paciente con diabetes
(n=83) 164 8.6
Promedio Total (n=370) 118 6.2
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GRAFICO 1
DIAGRAMA DE DISPERSION DE RESULTADOS DE HEMOGLOBINA GLICOSILADA

VS GLUCOSA BASAL EN PACIENTES SIN DIABETES (n=287)

Y= (0.0141) X + 4.06

Hemoglobina glicosilada

Glucosa basal

En el grafico se muestra la dispersion de los resultados de hemoglobina glicosilada con su
correspondiente  glucosa basal en paciente sin diabetes. Ambos incrementan
proporcionalmente, pero no forman una linea recta con pendiente ideal (recta casi horizontal).
La ecuacion nos indica que por cada unidad de glucosa incrementada, la hemoglobina

glicosilada aumenta en 0.0141 veces.
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GRAFICO 2
DIAGRAMA DE DISPERSION DE RESULTADOS DE HEMOGLOBINA GLICOSILADA

VS GLUCOSA BASAL EN PACIENTES CON DIABETES (n=83)

Y= (0.0314) X + 3.44

Hemoglobina glicosilada

Glucosa basal

En el grafico se muestra la dispersion de los resultados de hemoglobina glicosilada con su
correspondiente  glucosa basal en paciente con diabetes. Ambos incrementan
proporcionalmente, pero no forman una linea recta ideal. La pendiente es mayor que la
gréfica de dispersion de pacientes sin diabetes. La ecuacion nos indica que por cada unidad de

glucosa incrementada, la hemoglobina glicosilada aumenta en 0.0314 veces.
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GRAFICO 3

DIAGRAMA DE DISPERSION DE RESULTADOS DE HEMOGLOBINA GLICOSILADA

VS GLUCOSA BASAL DE TODOS LOS PACIENTES (n=370)

Y=(0.0382) X + 1.72

Hemoglobina glicosilada

Glucosa basal

En el grafico se muestra la dispersién de los resultados de hemoglobina glicosilada con su
correspondiente glucosa basal. Ambos incrementan proporcionalmente, pero no forman una
linea recta ideal. La ecuacion nos indica que por cada unidad de glucosa incrementada, la
hemoglobina glicosilada aumenta en 0.0382 veces. Si se invierta recta la formula seria Y
(mg/dl)=16.5 X(%)+4.5, que se ajusta mejor a la prediccién de glucosa basal de acuerdo al

valor de hemoglobina glicosilada.
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Se observa el andlisis de correlacion estadisticamente significativa entre la hemoglobina

glicosilada y la glucosa basal de un mismo paciente. De acuerdo al analisis de Spearman, se

encontré un 69% de correlacion (p<0.01) con un 95% de confianza en todos los pacientes

considerados en este estudio. Ademas se clasifico de acuerdo a la presencia de la enfermedad

encontrandose un nivel de correlacion de 48% en pacientes sin diabetes y 66% en pacientes

con diabetes.

TABLA3

ANALISIS DE CORRELACION DE SPEARMAN DE ACUERDO A PRESENCIA DE LA

ENFERMEDAD

Pacientes Coeficiente clc\)lril\li?;r?zea
Sin diabetes 0.48 <0.0001 95%
Con diabetes 0.66 <0.0001 95%
Total 0.69 <0.0001 95%
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Los 370 resultados considerados en este estudio fueron agrupados de acuerdo a los valores

hemoglobina glicosilada y el promedio de las glucosas basales. Estos promedios han sido

comparados con el estudio ADAG que es reconocido internacionalmente por ADA e incluye

507 sujetos en su ultimo estudio. La formula de regresion lineal de ADAG es: Y (mg/dl) =

28.7 X (%) — 46.7

TABLA 4

CUADRO COMPARATIVO DE LOS RESULTADOS EN LA INVESTIGACION

(NACIONAL) CON EL ESTUDIO INTERNACIONAL DE ADAG (A1C-derived average

glucose) (Klonoff, 2014)

NUmero de Rango de Promedio de | Promedio de glucosa
datos hemoglobina | glucosa basal | basal segun estudio
agrupados glicosilada (mg/dl) ADAG 2014 (mg/dl)
n=18 <5% 91.00 -
n=223 5% 100.78 97 (76-120)
n=77 6% 123.16 126 (100-152)
n=15 7% 140.80 154 (123-185)
n=6 8% 151.17 183 (147-217)
n=13 9% 180.69 212 (170-249)
n=4 10% 195.50 240 (193-282)
n=5 11% 218.80 269 (217-314)
n=9 >12% 250.67 298 (240-347)
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4.2. Discusion:

El presente estudio nos ha permitido conocer el nivel de correlacion existente entre los
resultados de hemoglobina glicosilada (HbAlc) y glucosa basal de los pacientes
atendidos en el Hospital Daniel Alcides Carrion entre julio del 2016 y julio del 2017. La
HbAlc fue procesada con la metodologia HPLC (Cromatografia liquida de alta
performance) con afinidad al boronato y la glucosa con la metodologia colorimétrica de

glucosa oxidasa.

En total se recolectaron 370 resultados de pacientes que en su mayoria fueron mujeres
(64.3%, ver Anexo 7), es decir, a ellas les solicitan constantemente ambas pruebas que
puede indicarnos su alto indice de diabetes o sospecha de esta enfermedad. Esta
frecuencia es reafirmada en estudios nacionales en las que se ve mayor prevalencia de
diabetes en mujeres que en hombres. (Villena, J. E., 2016), por eso los esfuerzos deben

estar enfocados en la prevencion de dicha poblacién y sobretodo en gestantes.

Casi la mitad (49%) de los resultados encajaron en el rango normal de hemoglobina
glicosilada y el 21.9% corresponde a pacientes diabéticos de acuerdo a los criterios de
ADA. Dicha cifra supera la estadistica a nivel nacional que indica una prevalencia de
8.5% (ENDES, 2015). Es importante resaltar que esta frecuencia no indica la
prevalencia de diabetes en el hospital ya que es necesario relacionarlo con la historia

clinica del paciente y otras pruebas, pero si nos sirve como referencia.

El anélisis de tendencia de central de los 370 resultados de hemoglobina glicosilada y

glucosa basal de todos los pacientes fue 6.2% y 118 mg/dl respectivamente. Esto nos
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indica que en promedio la poblacion tiene niveles de azucar correspondiente a la
condicion de prediabetes de acuerdo a ADA (entre 5.7 a 6.4%). Mientras que 118 mg/dl
estd dentro del rango normal (<126mg/dl) que puede deberse a la sensibilidad de la
prueba a un ayuno prolongado, por eso la referencia mas confiable a largo plazo es de
hemoglobina glicosilada. Estas cifras estan cerca al punto de corte para considerarse
como diabetes, por lo que es necesario tomar medidas pertinentes en favor de la salud

publica.

Después de analizar independientemente cada resultado, se realizd un andlisis de
regresion lineal con ambas variables cuantitativas a través de una grafica de puntos. Se
evidencid una proporcionalidad positiva, pero no lograba formar una linea recta a
cabalidad debido a que existian valores muy dispersos, sobre todo con los altos. De esta
gréfica, se obtuvo una férmula de Y= (0.0382) X + 1.72 donde Y corresponde a los
valores de HbAlc y X a los valores de glucosa. Sin embargo para fines practicos se
puede invertir la grafica para tener la formula de Y (mg/dl)=16.5 X (%)+4.5, que se

ajusta mejor a la prediccién de glucosa basal a partir del valor de HbA1c.

De acuerdo a lo anterior, el estudio ADAG con 507 muestras obtuvo la formula de Y
(mg/dl) = 28.7 X (%) — 46.7 .Esta aparente diferencia se puede deber al nimero de
muestra, poblacion de estudio y dispersion de valores de pacientes sanos y diabéticos.
Con valores de hemoglobina glicosilada alrededor de 5 y 6%, ambas formulas tiene
resultados parecidos de glucosa basal, pero a medida que va aumentando los valores de
HbAlc, existe mas diferencia entre ambas formulas. Por eso es importante realizar
estudios nacionales que contrasten con los internacionales porque nuestra poblacion es

distinta.
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También se realizé un analisis de regresion lineal de acuerdo a la presencia de diabetes
en los pacientes segin su HbAlc. La pendiente de la recta formada por pacientes
diabéticos fue mayor que en los no diabéticos. Este ultimo formd una recta casi
horizontal. La grafica de regresion lineal de todos los pacientes coincide con la de
pacientes diabéticos y se evidencia en las formulas generadas .Es importante sefialar en
el estudio la grafica formada por la regresion lineal de todos los pacientes, nos va a dar
una correlacion de 69%. Por tanto, la ecuacion que se tomaria seria de esta Gltima ya
gue nos va a dar una correlacion mayor que tomada por separado. Para saber las causas
de estas diefrencias de pacientes diabéticos y no diabéticos se debera analizar las
historias clinicas y ver posibles factores que influyen tal como la ingesta de tipo de
alimentos. Otro probable factor que inluya es el ayuno prolongado que puede variar los

niveles de glucosa en sangre, (Iglesias y col., 2014).

En cuanto al andlisis de correlacion de hemoglobina glicosilada y glucosa basal, se
aplicé el andlisis de Spearman porque los datos no tienen distribucion normal. De esta
forma se obtuvo una correlacién del 69% (p<0,01) que nos indica que 31% de los
resultados no son proporcionales como la mayoria. Existen resultados de pacientes con
glucosa baja o alta que no guarda relacion con su respectiva hemoglobina glicosilada.
Dentro de estas variaciones halladas, las posibles causan que se consideran , ademas del
ayuno, son las patologias que afectan a la vida media del eritrocito, por lo tanto, la

HbA1c se ve afectada, (Péez y col., 2009).

Al igual que en el grafico de regresion lineal se realiz6 una distribucidn de pacientes sin
y con diabetes. Se observd mayor correlacion de glucosa basal y HbAlc (66%) en

pacientes diabéticos que en no diabéticos (48%). La correlacion de pacientes diabéticos
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coincide con un estudio nacional (Quipuscoa, 2011) que indica un 67% de correlacion,
pero contrasta con el estudio internacional de ADAG que indica un 82%. Esta diferencia
se puede deber a que en ese estudio incluyeron pacientes confirmados con diabetes y

con tratamiento estable.

Para ser posible la comparacion con otros estudios, también se calcul6 el promedio de
las glucosas basales segun el valor de hemoglobina glicosilada. Estos promedios se
compararon con el estudio ADAG y se evidencia una gran similitud. Los valores
encontrados en este estudio encajan perfectamente en los rangos establecidos por
ADAG, salvo algunas tendencias sobre el limite inferior que puede deberse a pequefias

diferencias de la poblacion estudiada.
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CONCLUSIONES

« El promedio de hemoglobina glicosilada y glucosa basal de todos los pacientes

recolectados en este estudio fue 6.2% y 118 mg/dl respectivamente.

s El 29.2% de los 370 resultados de HbAlc entran en los criterios del ADA para

diabetes (>6.5%).

% La férmula generada del andlisis de regresiéon lineal, tanto para pacientes diabéticos
como no diabéticos es: Y(mg/dl)= 16.5X(%) + 4.5 ,el cual nos puede ayudar a

comparar con otros estudios de distinta poblacién a la nuestra.

% Existe un 69% de correlaciéon entre los resultados de hemoglobina glicosilada y

glucosa basal de los pacientes diabéticos y no diabéticos incluidos en el estudio.

¢+ Los promedios de glucosa agrupados por la HbAlc calculados en este estudio entran

en el rango establecido por ADAG (estudio validado por ADA).
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RECOMENDACIONES

X/
L X4

X/
L X4

La investigacion en esta enfermedad es muy necesaria por su alta prevalencia y graves
consecuencias en nuestra poblacién y en el mundo. El laboratorio clinico cumple un
importante rol en su diagnostico, por ende como profesionales en este campo se
recomienda mayor productividad cientifica en busqueda de soluciones para

diagnostico oportuno.

Es recomendable también realizar estudios parecidos con mayor poblacion que pueda
motivar estudios de intervencion con mayor conocimiento de la realidad sobre esta
enfermedad. De esta forma, existiria mas probabilidad de disefiar un estudio

experimental exitoso en base a evidencias previas.

El uso de las historias clinicas para complementar las pruebas de laboratorio serviria
para eliminar el sesgo de afirmar una enfermedad sin conocer la evolucion y
tratamiento del paciente. Ademas los resultados de laboratorio no son concluyentes
por eso relacionarlos con datos clinicos tendrian mayor impacto. Incluso a largo plazo
ayudaria a determinar en qué casos es necesario solicitar ambas pruebas o solo una de

ellas con mayor certeza

Las recomendaciones internacionales estdn basados en estudios con diversas
poblaciones, por eso es importante promover estudios basados en nuestra poblacion
para no tener inconvenientes en la interpretacion de resultados y en el diagnostico de

alguna enfermedad.

Tesis V 10.0 Pagina 37



REFERENCIAS BIBLIOGRAFICAS

ADA. (2009). International Expert Committee Report on the Role of the A1C Assay in the
Diagnosis of Diabetes. Diabetes Care, 32(7), 1327-1334.
https://doi.org/10.2337/dc09-9033

ADA. (2014). Diagnosis and Classification of Diabetes Mellitus. Diabetes Care,
37(Supplement 1), S81-S90. https://doi.org/10.2337/dc14-S081

ADA. (2017). Standards of medical care in diabetes-2017. Diabetes Care, 40(Suplement 1),
12-24. https://doi.org/10.2337/dc17-S005

Bernard Henry J. (2005). Laboratorio en el Diagnostico Clinico (20a ed.). Marban.
Recuperado a partir de http://marbanlibros.com/es/especialidades/893-henry-
laboratorio-en-el-diagnostico-clinico.html

Bishop M. (2007). Quimica Clinica: principios, procedimientos y correlaciones (5a ed.).
Mc.graw.Hill. Recuperado a partir de http://booksmedicos.me/quimica-clinica-
principios-procedimientos-y-correlaciones-bishop-5a-edicion/

Chavez, J., Cortez, E. C., & Romero, C. E. (2014). Hemoglobina glicosilada como método
para el control de diabetes en pacientes atendidos por la Asociacion Salvadorefia de
Diabetes en el Hospital Nacional San Pedro, departamento de Usulutan en el periodo
de mayo a julio de 2014 (Tesis). Universidad de EI Salvador, Facultad de Medicina.
Recuperado a partir de http://opac.fmoues.edu.sv/infolib/tesis/50108158.pdf

Faican, F., Mariela, A., Cambizaca, P., & Fernanda, A. (2017). Control de glucosa,
hemoglobina glicosilada y microalbuminuria en pacientes diabéticos del Hospital
Basico de Paute 2016. Recuperado a partir de

http://dspace.ucuenca.edu.ec/handle/123456789/27215

Tesis V 10.0 Pagina 38



Fernandez A., & Cayao, M. (2015). Relacion entre la hemoglobina glicosilada (HbALlc) y el
perfil lipidico en pacientes que acudieron al SAAAC durante el periodo 2010-2013.
Repositorio de  Tesis - UNMSM. Recuperado a partir  de
http://cybertesis.unmsm.edu.pe/handle/cybertesis/4595

Gonzélez R, Leonard A, Yoanka I, Fernandez L, Ponce I, Hernandéz R, & Jorin N. (2015).
Hemoglobina glucosilada para el diagnostico de diabetes mellitus en examenes
médicos preventivos. Rev Cubana Med Mil, 44(1), 50-62.

Herndndez, G. (2010). Principios de bioquimica clinica y patologia molecular. Elsevier
Espana.

Iglesias R, Barutell L, Artola S, & Serrano R. (2014). Resumen de las recomendaciones de la
American Diabetes Association (ADA) 2014 para la préactica clinica en el manejo de la
diabetes mellitus. Diabetes Practica, 5(2), 1-23.

INEI. (2015). Encuesta Demografica y de Salud Familiar 2015 - Nacional y Departamental.
Recuperado el 26 de  septiembre de 2017, a partir de
https://www.inei.gob.pe/media/MenuRecursivo/publicaciones_digitales/Est/Lib1356/i
ndex.html

Jimeno J., Molist N., Franch J., Morat6 J., Otzet Gramunt, I., & Pons P. (2004).
Diagnosticando la diabetes mellitus tipo 2: en atencion primaria, con la glucemia basal
y la hemoglobina glucosilada es suficiente. Atencion Primaria, 34(5), 222-227.

Klonoff, D. C. (2014). ADAG Study Group Data Links A1C Levels with Empirically
Measured Blood Glucose Values - New Treatment Guidelines Will Now be Needed.
Journal  of  Diabetes  Science and  Technology, 8(3), 439-443.
https://doi.org/10.1177/1932296814529638

Lopez S., G., Sanzana G., M., Durruty A., P., Sanhueza V., M., Flores D., F., Alvo A.,, M,, ...

Vega A., N. (2013). Estudio del control metabdlico en pacientes diabéticos en

Tesis V 10.0 Pagina 39



hemodialisis cronica: hemoglobina glicosilada, fructosamina y glicemias capilares.
Rev. chil. endocrinol. diabetes, 50-54.

MINSA. (2016). Guia de practica clinica para el diagnostico, tratamiento y control de la
diabetes mellitus tipo 2 en el primer nivel de atencion (No. R.M. N° 719-2015) (pp. 1-
66). Recuperado a partir de http://bvs.minsa.gob.pe/local/MINSA/3466.pdf

Nathan, D. M., Kuenen, J., Borg, R., Zheng, H., Schoenfeld, D., & Heine, R. J. (2008).
Translating the A1C Assay Into Estimated Average Glucose Values. Diabetes Care,
31(8), 1473-1478. https://doi.org/10.2337/dc08-0545

OpenEpi - Toolkit Shell for Developing New Applications. (2016). Recuperado el 1 de agosto
de 2017, a partir de http://openepi.com/SampleSize/SSPropor.htm

OPS/OMS Peru. (2016). Diabetes: perfiles de los paises 2016, Per(. Recuperado a partir de
http://www.who.int/diabetes/country-profiles/per_es.pdf?ua=1

Organizacion Mundial de la Salud. (2016). Informe mundial sobre la diabetes (pp. 1-4).
Recuperado a partir de http://www.who.int/diabetes/global-report/es/

Organizacién Mundial de la Salud. (2017). Diabetes. Recuperado el 12 de octubre de 2017, a
partir de http://www.who.int/mediacentre/factsheets/fs312/es/

Paez, I., Weber, F., Greene, E., & Jardines, R. (2009). Mitos y realidad de la hemoglobina
glucosilada. Med Int Mex, 25(3), 202—209.

Pagana, K. D. (2009). Guia de pruebas diagndsticas y de laboratorio. Elsevier Health

Sciences.

Quispucoa F., (2011). Correlacion de glucosa basal y hemoglobina glicosilada en pacientes
con diabetes mellitus” (Tesis). Universidad Nacional de Trujillo, Facultad de
Farmacia y Bioquimica. Recuperado a partir de

http://dspace.unitru.edu.pe/handle/UNITRU/4528

Tesis V 10.0 Pagina 40



Rohlfing, C. L., Wiedmeyer, H.-M., Little, R. R., England, J. D., Tennill, A., & Goldstein, D.
E. (2002). Defining the relationship between plasma glucose and HbA(1c): analysis of
glucose profiles and HbA(1c) in the Diabetes Control and Complications Trial.
Diabetes Care, 25(2), 275-278.

Ruiz-Aragon, J., Villegas Portero, R., & Flores Moreno, S. (2008). Determinacion
ambulatoria de glucohemoglobina en el seguimiento y el control de la diabetes
mellitus: revisién sistematica de la literatura. Recuperado a partir de
https://core.ac.uk/display/82671940

Tabék, A. G., Herder, C., Rathmann, W., Brunner, E. J., & Kiviméki, M. (2012). Prediabetes:
a high-risk state for diabetes development. The Lancet, 379(9833), 2279-2290.
https://doi.org/10.1016/S0140-6736(12)60283-9

Trinity Biotech. (2017). Premier Hb9210™ HbA1c Analyzer. Recuperado el 2 de septiembre
de 2017, a partir de http://www.trinitybiotech.com/products/premier-hb9210-hbalc-
analyzer/

Villena, J. E. (2016). Epidemiologia de la diabetes mellitus en el Perd. DIAGNOSTICO, 55, 4.

Tesis V 10.0 Pagina 41



ANEXOS

ANEXO 1

CALCULO DE TAMANO MUESTRAL (“OpenEpi - Toolkit Shell for Developing New

Applications”, 2016)

Tamafio de la muestra para la frecuencia en una poblacién

Tamafio de la poblacion (para el factor de correccion de la poblacion finita o fep)(V): 10000

frecuencia % hipotética del factor del resultado en la poblacion (p): 50%+/-5
Limites de confianza como % de 100{absoluto +/-%0){&): 5%
Efecto de disefio (para encuestas en grupo-EDFF): 1
Tamaifio muestral (z) para Varios Niveles de Confianza
IntervaloConfianza (%) Tamaiio de la muestra
95% 370
20% 162
90% 264
7% 450
99% 623
99 9% 978
99 99%; 1316
Ecuacion

Tamafio de la muestra # = [EDFF*Np(1-p)]/ [(dzfzzl T (N-D+p*(1-p)]

Resultados de OpenEpi. version 3, la calculadora de codigo abiertoSSPropor
Imprimir desde el navegador con ctrl-P
o seleccione el texto a copiar v pegar en otro programa
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ANEXO 2

CRITERIOS DE DIAGNOSTICO DE DIABETES SEGUN ADA

Criterios diagnosticos para diabetes ADA 2016
Glucosa en ayuno 2 126 mg/dL (no haber tenido ingesta caldrica en las tltimas 8 horas).
0
Glucosa plasmatica a las 2 horas 2200 mg/dL durante una prueba oral de tolerancia a la
glucosa. La prueba debe ser realizada con una carga de 75 gramos de glucosa anhidra
disuelta en agua.
0
Hemoglobina glicosilada (A1C) = 6.5%. Esta prueba debe realizarse en laboratorios
certificados de acuerdo a los estandares A1C del DCCT.
o
Paciente con sintomas clasicos de hiperglicemia o crisis hiperglucémica con una glucosa al
azar =2 200 mg/dL.
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ANEXO 3

CRITERIOS DIAGNOSTICOS PARA PREDIABETES SEGUN ADA

Criterios diagnosticos para pre-diabetes ADA 2016
Glucosa en ayuno 100 a 125 mg/dL.
o
Glucosa plasmatica a las 2 horas 140 a 199 mg/dL durante una prueba oral de tolerancia a
la glucosa. La prueba debe ser realizada con una carga de 75 gramos de glucosa anhidra
disuelta en agua.
0
Hemoglobina glicosilada (A1C) 5.7 a 6.4%.
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ANEXO 4

REACCION ENZIMATICA CON GLUCOSA OXIDASA PARA DETERMINACION DE

GLUCOSA (Bishop M, 2007)

Glucosa-oxidasa

B-D-glucosa > dcido glucurénico
+2H,0+0, + H,O,
Peroxidasa
Cromogeno + H,0, ———— cromdgeno oxidado + H,0

TesisV 10.0

Pagina 45



ANEXO 5

Relacion de resultados de hemoglobina glicosilada y glucosa basal segin ADAG

(Klonoff, 2014)

Table |. Estimated Average Glucose (eAG) Compared to
Measured Hemoglobin Alc Levels.

Hemoglobin Alc eAG in mg/dI® eAG in mmol/I°
5 97 (76-120) 5.4 (4.2-6.7)
6 126 (100-152) 7.0 (5.5-8.5)

7 154 (123-185) 8.6 (6.8-10.3)
8 183 (147-217) 10.2 (8.1-12.1)
9 212 (170-249) 11.8(9.4-13.9)
10 240 (193-282) 13.4(10.7-15.7)
I 269 (217-314) 14.9 (12.0-17.5)
12 298 (240-347) 16.5(13.3-19.3)

Values in parentheses are 95% confidence intervals.
*Linear regression eAG (mg/dl) = 28.7 x AIC - 46.7.

*Linear regression eAG (mmol/l) = 1.5944 x AIC - 2.5944.
Source: Adapted from Nathan et al.?
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ANEXO 6

FORMATO DE RECOLECCION DE DATOS

Elaborado por: Luis Roman
Lic. TM de turno:
Fecha:

No

Codigo de
paciente

Glucosa
basal

HbAlc

Fecha de
procesamiento

Obs

O[N] |WIN ]|

=
o

[
=

=
N

[
w

=
B

[
Ul

Firma del investigador
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DISTRIBUCION DE DIABETES DE ACUERDO A SEXO

Paciente sin diabetes

ANEXO 7

Femenino 184 64.1%
Masculino 103 35.9%
Total 287 100.0%

Paciente con diabetes

Femenino 54 65.1%
Masculino 29 34.9%
Total 83 100.0%

Pacientes Total

Femenino 238 64.3%
Masculino 132 35.7%
Total 370 100.0%
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