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Obijeti

dio es ifi la dismi ion del nivel de glucosa en

El objetivo del presente
muestras sanguineas de clinica en funcion del tiempo en que se procesan dichas

las sig observ:

muestras, h
a) Determinar el porcentaje en que disminuye la concentracion de glucosa en el

total de muestras observadas.

b) Comparar esta disminucion agrupando las muestras en pacientes con diabetes
mellitus (DM) y pacientes sin DM.
c) Contrastar la disminucion agrupando las muestras de acuerdo al sexo y

paquete celular de los pacientes.



1.- Introduccién.

La imporntancia del presente trabajo radica en determinar el cambio de la concentracion de

glucosa con respecto al tiempo en que se procesan las muestras de sangre.

Esto cobra importancia debido a que hay diferentes circunstancias que influyen en el tiempo
para que dichas muestras sean procesadas, desde el momento en que el medico. la enfermera
o el quimico toman la muesira y hasta el momento en ocurre el analisis de la muestra en el

laboratorio

Es importante observar que factores pueden influir en el cambio de concentracion de glucosa
y como afectarian los resultados en los pacientes con diferentes cuadros clinicos,

bl enel jo de glucosa.

principal en los paci con pr



Il.- Generalidades.




IL1.- Generalidades de los carbohidratos.

Los carbohidratos son la principal fuente de energia de la poblacién mundial, del 50% al
fecul H bres (arroz, trigo,

90% de los carbohidratos provienen de cereales, pl.
maiz, patatas. ctc.). Otras fuentes importantes son la sacarosa (azicar de cafia y de
remolacha), lactosa (leche y sus derivados), glucosa (frutas, miel, jarabe de maiz) y fructosa

(frutas, miel). (1)

Los productos de came y del mar contienen menos de! 1% de glucogeno v no contribuyen

de modo apreciable a la ingestion de carbohidratos (1). los carbohidratos son utilizados por
(3) y se al en forma de giucogeno en

las células, principalmente en forma de gl

el higado y musculo. (1. 2)

La funcion principal de los carbohidratos en el metabolismo es la de un combustible que va a
energia (3) ¥y para otros procesos metabdlicos vitales (2)

ser oxidado para
Cuando hay una ingesta calorica mayor al consumo diario, el exceso de carbohidratos se

convierte facilmente en grasas y se almacena en tejido adiposo. (1)

Los tres monosacaridos principales en la dieta que resultan de los procesos digestivos son
aridos gue i en la

glucosa, galactosa y fructosa, y la mayor parte de los
naturaleza son isémeros D. (4)

es sencillos como glucosa y pequeiias

] 1 €«

La gre cir
cantidades de fructosa (5). y la fuente continua de glucosa en sangre procede de la hidrolisis
de glu 6-P en el higado, rifién e i ino (2). El glucogeno lar no es bl

para Ja produccién directa de glucosa, ya que la glucosa-6-fosfatasa esta ausente en el
en sangre depende de la dieta y de la velocidad

lo (2). La acion de gl
relativa de produccién (a partir de glucogeno, aminoacidos, grasas y otras fuentes), de la
capacidad de absorcion de glucosa en el conducto intestinal y de su utilizacion por tejidos

glucosa-dependientes. (2, 1Q)



La velocidad de utilizacidon esta determinada por la ion de gl en los

compartimientos extracelulares, si los niveles de glucosa son elevados, ocurre una Optima

ion por los tej incluyendo al musculo e higado (2). La glucosa absorbida por el

intestino viaja en la sangre a traveés de todos los tejidos del cuerpo; esta es la fuente que
abastece de energia y es el primordial precursor de otros compuestos que contienen
carbono. (9)




1L2.- Transportadores de glucosa,

Hasta ahora, el paso de glucosa a la célula es bastante intrincado, €sta debe ser introducida
mediante una proteina

P 1 incr da en la ana de la célula.

Al luir la décad. d

se obtuvo la estructura de esta proteina y la forma como
trabaja. Se han descubierto cinco formas moleculares del transportador y cada una de ellas

se adapta a las necesidades metabolicas del wegjido donde se encuentra (9). Las acciones de

estas moléculas estables inician cuando uno ingiere carbohidratos.

La absorcion de glucosa es mas compleja de lo que se puede suponer, la célula tiene una
membrana celular que consta de una doble capa de moléculas de lipidos que repelen el agua
vy a aquellas sustancias tales como la glucosa que faciimente se disuelven en agua. (se dice
hasta aqui que los lipidos son hidrofobicos mientras que la glucosa es hidrofilica), debido a
este arreglo, 1a célula no puede absorber glucosa por simple difusion, por tanto en lugar de
esto, emplea una proteina especial: "La molécula transportadora”™. (9)

El primer transportador de glucosa fué aislado de eritrocitos humanos en1977 por Michiro

Kasahara y col., ocho afios mas tarde en un proyecto lidereado por Hiicekler y col. aclararon
la ia de los aminoacidos tr:

tadores (9). Primero aislaron el DNA que codifica
1a protcina y determinaron la secuencia de las bases y de sus acidos nucleicos. La proteina
descrita por este método consiste en una cadena de 492 aminoicidos organizados en
veinticinco segmentos, de los cuales 13 son en gran parnte hidrolilicos y asi es como
probablemente prefieren el medio acuoso extracelular e intracelular, ellos alternan con 12
segmentos primarios hidrofobicos. los cuales prefieren la capa lipidi
celular. (9)

de la brana

Este arreglo, junto con cierta informacion quimica directa acerca de las partes de 1a proteina

que se situan hacia adentro y hacia fuera de un eritrocito, sugieren que la proteina se



entreteje (zigzaguea) hacia atras y adelante a través de la membrana doce veces (8). ;Como

esperar que tal estructura conduzca o transporte la glucosa al interior de la célula?, esta

debe, de algiin modo, crear un poro a traveés de la membrana. La arquitectura de tal poro

esta sugerida por ¢l arreglo plegado (o en acordeon) de la cadena polipeptidica v por el
idos en los de la brana. (9)

patron de los

La evid ia ester opica i que cada segmento csta enrollado en forma helicoide.

Efectivamente, arriba del 80% del total de la cadena polipeptidica parece ser helicoidal.

Debido a que el helicoide toma la forma o la apariencia de un cilindro ¢n forma global, los
grupos quimicamente reactivos de los aminoacidos estaran distribuidos a lo largo de la
de tr brana, nimeros 3, 5, 7,8 y 11,

superficie, esto resulta que en cinco s
los grupos son hidrofilicos en una cara del cilindro e hidrofobicos por la otra. unidos de
fi d con sus cjes comunes hacia los

forma que sus lados hidrofobicos quedan
brana y ¢l lipido ambiental de la membrana. los cinco

e os 1 delat
segmentos formarian un poro cuya superficie interna puede fijar glucosa. Este modelo para

una estructura tridimensional del transportador de la glucosa es especulativo. (9)

Se cree que el transportador manipula a la glucosa sujetindola por un débil y transitorio
brana 3, 5, 7, 8 y 11 contienen muchos

enlace de hidrogeno. Los seg os de tr
aminoacidos que tienen grupos hidroxilo (-OH) y carbamido (-CONH;) que pueden
lular de la b y otras fijan la glucosa sobre la cara

participar sobre la cara extr

intracelular. (9)
La experiencia experimental sugiere que la glucosa entra a la célula en cuatro pasos;

1.- Ocupa el revestimiento externo del sitio de fijacion
2.- El complegjo del transportador y la glucosa cambian de
configuracion de tal manera que la glucosa ocupa el sitio de

fijacion que esta hacia adentro de la célula.



3.- El transportador libera 1a glucosa dentro del citoplasma de ia
célula.

4.- El portador de la glucosa al desocuparse cambia de
conformacion, el sitio de fijacion de la glucosa queda hacia
afuera de la célula. Este ultimo paso regresa al transportador a
su forma inicial reestableciéndolo para el transporte de otra

molécula de glucosa. (9)

Se visualizd el transportador como una conformacion oscilante que cambia ¢l espacio fijador
para la glucosa entre los lados opuestos de la membrana. Estudios cinéticos indican que
todas las oscilaciones son extraordinariamente rapidas (9) Cuando la glucosa no esta
presente cada molécula transportadora de la membrana de un entrocito se convierte entre
los dos estados en aproximadamente 100 veces por segundo a 20° C . cuando la glucosa
esta unida al transportador la velocidad es aun mayor. cerca de 900 veces por segundo (9).
ilacion haciendo disminuir la barrera energética entre las dos

La glucosa acelera la os

conformaciones

En 198S sc encontré una prucba de que los transportadores difieren segun ¢l tejido donde se
encucntran debido a que los investigadores encontraron el DNA que codifica el
transportador de glucosa del eritrocito humano y lo emplearon como una prueba para aislar
los transportadorss de otros tejidos (9).  Desde entonces han sido descubiertos un total de
cinco transportadores de glucosa, cada transportador (GLUT) ha sido numerado en el orden

en que fu¢ descubierto

El transponador nimero 1 (GLUT 1), se manifiesta en las cé¢lulas endoteliales, al parecer se
especializan en proporcionar el flujo constante de glucosa que el cerebro requicre. Se
encuentran pequeilas cantidades de GLUT1 en muchos otros tejidos. sugiriendo esto que
estas pequedas cantidades suministran la glucosa que las células requieren cuando estos

tejidos se encuentran en estado inactivo. (9)



El transporntador nimero 2 (GLUT?2), aparece en organos que liberan glucosa a la sangure,

tales como el intestino, higado, rifion, y en las células 3 del pancreas, las cuales secretan
i 1 La ala

acion de gh

requerida para 1a saturacion media de GLUT2
significa que este transporta glucosa en proporcion a la concentracion de ésta en la sangre,
los bi

en el nivel de glucosa que se presenten durante la comida o el
ejercicio son efecti r itidos al higad

y a las células § mediante el GLLUT2. (9)

El GLUTS3 se encuentra en las células ncuronales debido a que tiene mayor afinidad por la
glucosa que el GLUT 1. Por 10 tanto este transportador asegura un constante movimiento de

glucosa en estas células. Un transportador de glucosa coopera con otro asegurando el flujo
de este nutriente vital a las células del cerebro. (9)

El GLUTA es el transportador de glucosa en las ¢élulas musculares y grasas. las cuales

toman glucosa en grandes proporciones y la convierten en otros componentes de alto
rendimiento energético. Este transportador se distingue por su extraordinaria capacidad

para moverse dentro y fuera entre los reservorios internos y la superficiec de 1a célula (ver
figura 1). (9)

-

El GLUTS se¢ encuentra regularmentc en el intestino delgado y el rindon, su funcion no ha
sido descrita en detalle. (9)

Estos cinco transportadores de glucosa movilizan 1a glucosa a través de 1a membrana a lo

largo de los gradientes de concentracion, esto es, de la mas alta a la mis baja concentracion
de glucosa. (9)

Estos transportadores son diferentes a los que llevan glucosa a través de cste gradiente,

estos ulti se d “Co-Transportadores™, porque acoplan el transperte de una
molécula de glucosa con el ion sodio (9). La encrgia

ia para impul la gl

proviene del i6n sodio a lo largo de su propio gradiente. El co-transportador permite a la




membrana celular de la luz intestinal y del rifidon absorber hasta la mds pequeila troza de
glucosa en los alimentos y de la orina respectivamente. (9)

insulina

Fig. 1.- Como la insulina auxilia a las células para activar transportadores. (9)

10



IL.3.- Gener des sobre el boli: de la gl

El organismo animal oxida carbohidratos, p: i y lipid produciendo pri )
CO», HO y 1a encrgia ia para los p: os vitales. (4)

El metabolismo de los carbohid en el or i de los mamiferos puede ser

subdividido como sigue: (3)

I.-  Glucolisis: 1a oxidacion de la glucosa o del glucogeno en piruvato y lactato por
l1a via Embden-Meyerhof. (3)

2.- Gl ¢ is. La sii is de glucd a partir de glucosa. (3)

3.- Glucogenolisis: Es la degradacion de gluco la gt P es el principal

producto final de la glucc en el hi el piruvato y el lactato son los

principales productos en ¢l muasculo. (3)

4.- Oxidacion del piruvato hasta aceti

CoA. este es el paso necesario previo a la

de los pr dela en el ciclo del acido citrico que es la via

comuon final para la oxidacion de los carbohidratos, grasas y proteinas. (3)
5.- Via de los Pentafosfatos: Parte de intermediarios de la glucalisis, es una fuente

de equivalentes reductores (2H) para la biosintesis y es también una fuente de
ribosa. (3)

6.- Gl 2 is: La for ion de glucosa o de glucogeno a partir de fuentes

= o

gque no son carbohidratos. Las vias compror en la gluconeogénesis son

principalmente las del acido citrico y el inverso de la glucolisis (3), los substratos

princip para la gl g is son los aminoacidos glucogénicos (alanina,

aspantato, glutamato, arginina, cisteina, glicina, histidina, hidroxiprolina,

lisina, fenilal y tirosina), el lactato, la glicerina, el glicerol y los

acidos grasos. (2, 3)

11
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E del boli de los carbohidratos
(se muestran los principales productos finales)

Alimentacién Glucdgeno
| A
Glucosa — = Glucosa —'6 -
} Via de los pentafostatos
Tirosa fosfatos = g Ribosafosfato

H Acilglicerol

v
Fosfoenol - piruvato

Piruvato ——= }actato
S, BuolEoa
C02
. Acidos grasos
| -
Aceti .oo A Colesterot

v
Aminoacidos
Ciclo del
Proteina acido

citrico

Aminoacidos

2 °°2 co,
Jg ! B i .4:_’.— " Co A
’ Clucanss — - ™ Acrébica Gt -6 (B) ——e= pinwvato Acet Co
T AnAacraties products fnal Lactate
4 Clucogénesis Gl -6 - (@ ——m=Glucsgeno

.. _.—wHigado - Piruvato
lucogendli
e Gl oSS e Musculo - Lactato
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4.~ Generalidades de Ia insulina.

Enlar lacion de la racion de glucosa se ven comprometidas varias hormonas
cuyas acci y ser a i0
La insulina, hormona de 51 resid de inoacid: participa en varios de los procesos

metabolicos que se requieren para los carbohidratos, los lipidos y las proteinas (34). La

d ible a

secresion de la hormona por las células B del pancreas es extr

b ini en la i6n de glucosa i respondiendo con clevada

rapidez. (1. 2, 10)

las i de la i 1i son las sigui L gh = i p
impide la lipolisis, proteolisis y bloquea la cetogénesis hepatica y

glucolisis. pr

gluconeogénesis. (1. 4, 10)

Otra funcién importante de Ia insulina es aumentar la permeabilidad de las células para

glucosa. (1. 2, 9)

La vida media de la insulina es alrededor de 5 minutos en el h (4) ylos r

para i lina estan 1 tizados sobre la superficie de las células. (2, 24)

Los efe preducidos por la insulina en el metaboli >, estan inti relaci d
con su re ptor, cuya ara quimica y propiedades fisicas son importantes para conocer

su mecanismo de accion. (2. 11)

La insulina se une a un r P V] pecifico en la brana pl AL de los

tejidos, la fijacion es requisito para la actividad hormonal, por lo tanto la insulina puede
ejecutar la mayor parte de sus funciones sin que en realidad penetre en la célula. (2. 13)

13



por subunidades 2a

Elr para i lina es una gl proteina de brana cc

y 2B, apar con peso lecular de 135,000 y 95,000 respectivamente. Las sub-

unidades a contienen el sitio de union, mientras que las sub-unidades 8 son una proteina

b 1, con actividad de tirosina. (11, 24)

tr

Se ha encontrado que este receptor es primeramente sintetizado como un precursor de 155
Kilodaltons (Kda), y luego pasa por una glucosilacion tanto en el reticulo endoplasmatico
como por el aparato de Golgi, en este, el precursor es cortado, en una sub-unidad o y una
maduras son de 130 Kda (o) y 95 Kda (B). En la superficie

b-unidad B. Las sub-unidad
de la céluia los receptores son tetrameros (x28;) enlazados por puentes sulfuro, las sub-
idades a son total extracelulares. (12)

unidades 3 son tr branales y las sub-t

dentificados en branas intracelulares incluyendo la

Los receptores de insulina han sido i
membrana nuclear, el reticulo endoplasmatico y el aparato de Golgi. (12)

Cuando la insulina se une a los receptores, estos se agregan en parches y son introducidos a
lejos insulina-receptor entran en los lisosomas, donde
La vida media de los receptores

d

la céluia por Los comp

los receptores son probablemente disociados y reciclados.
d . La pr ia de mayor cantidad de insulina

para insulina es de 7 hr. aprc
ores, y la disminucion de insulina incrementa la afinidad

disminuye la racion de r
de los receptores. También se han realizado estudios con linfocitos humanos incubados con
glucocorticoides en donde se observa un incremento en el naOmero de receptores de insulina
en la superficie celular, en estos estudios se demuestra que la hidrocorisona, pero no la

insulina estimula la biosintesis del receptor para insulina, lo cual demuestra que actuan de

manera diferente. (13)

14




Otra caracteristica importante del receptor de insulina es que tanto las sub-unidades @ como
las B incorporan acidos grasos. En un estudio realizado por Hedo J. v cols., se comprobo

este hecho usando acidos miristico y palmico, los cuales se unian en forma covalente al
b-unidad B : (o oni

de i ii bién se determind que la

amida y éster y la sub-unidad o uniones amida de los acidos grasos. (11)

Asi como los r esdc i lina pueden ser incr d ién pueden ser o tener un
cofrrol inhibitorio.  Ste e. Schoelson v cols. demostraron que hay una truncacion

proteolitica de la sub-unidad & relacionada con la sub-unidad B de control inhibitorio y una

separacion del heterotetramero a;B en heterodimeros. El sitio de union de la insulina se

pierde durante la truncacion y el dominio de la cinasa de la sub-unidad 8 y el control de la
lacion de la i lina v la activacion de

sub-unidad a. Sin embargo, los efectos de la esti
tripsina sobre la autofosforilacion y fosforilacion del sustrato sugieren su relacion con las

les tr b 1 (15)

Se ha mencionado anteriormente que las sub-unidades del receptor para insulina son
diferentes tanto en su estructura como en funcionalidad. Un hecho muy importante en la
actividad de la insulina, radica en la sub-unidad 3. esta sub-unidad es una glucoproteina
membranal que consiste en 5§ dominios funcionales: (16)

a) Un dominio extracelular unido a la sub-unidad a por puentes disulfuro.
b) Un dominio hidrofobico que sirve como una region de expansion
transmembranal

<) Dominios intracelulares que contienen una region de union-ATP
d) Un sitio catalitico
<) Sitios de autofosforilacion. (16)

s dad

b-unidad 3 se ran preci en su

Los efectos mas importantes de la
actividad enzimatica reside dentro del

de autofosforilacion, su funcion de tirosincinasa. Su

is




receptor de la hormona y depende de la unidn del ligando con el receptor para su activacion.

Otra caracteristica importante, esta en que la cinasa fosforila de preferencia los residuos de
ie una cascada

tirosina, su mecanismo no es muy claro, pero es posible que la hormona inj
de fosforilacion y que uno o mas productos de la cascada de fosforilacion sean el mensajero

intracelular. (12, 18)

Sin embargo Pang, M., et al, determinaron que existe ademas del predominio de la

fosforilacién en tirosina, en los residuos de serina, los resultados sugieren que la

fosforilacion de serina puede inhibir la fosforiliacion de tirosina, lo cual sugiere que tanto su

fi ion como k I ion se llevan a cabo en sitios diferentes. (18)

Inauine

(=3 (s 3

B l B

’ Sefial (es)
/ anamembrana (les)
\ Citoplasma
ce e Sintesis de
Qluccas e

proteirica ennmas

Crecimiento y
repicacidn celular Naceo

Siresis de Sinesis ce
ANAM

Figura 2.- Relacién del receptor de insulina con la accién de esta hormona. La insulina
se une al receptor memb: y esta interaccion genera una o mas seiales
transmembranales.  Esta(s) sefal(es) modulan una extensa variedad de eventos
intracelulares. (2)
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Los receptores para insuli pueden verse afe dos por alteraci en el boli >
normal (20, 21), o asi mismo puede afectar a otras hormonas. (22)

Por altimo, resta mencionar el efecto de los r ptores insulini en relacion con la
Diabetes Mellitus y la obesidad, las alteraci de la sensibilidad periférica a la insulina en

la Diabetes Mellitus tipo I, puede producirse a tres niveles: Antes de la union con el

e

receptor, bien por union de la insulina a proteinas disti del recep (pr
anormal. A un

© por pri ta de una i

anticuerpos) o por degradacion de la i
segundo nivel, por la afeccion de la unién insulina-receptor, que puede producirse por
alteraciones en el namero de receptores, por la hormona o por bloqueo del receptor Con‘
anticuerpos. A nivel post-receptor por alteracion del mecanismo efector o de las vias

bolicas intracelulares. (23)

En la D M. tipo 11 se han descrito alteraciones en la union (por disminucion del numero de

receptores) y alteraciones post-receptor

La interaccion entre la hormona y el receptor genera, a continuacion, alguna forma de seflal
transmembrana para producir los efectos biologicos finales de la hormona. La interaccion de

la insulina y el receptor genera un 1j dario, al al cAMP. el cual

se ha do que la insulina no tiene un

desencadena el resultado biologico. Ul P

mensajero clasico, sino mas bien la insulina, o algun fragmento de la insulina, puede penetrar

1a célula y transformarse e¢n el mensajero requerido para generar los efectos biologicos. (24)

En algunas investigaciones se llegé a observar la posibilidad de que el receptor de la insulina
estuviera alterado en ciertos estados patologicos como es el caso de la obesidad. En este
punto quiza el aumento en el consumo de carbohidratos sea mas importante que el total
aumento de calorias, esto aumenta los niveles plasmaticos de glucosa que a su vez provoca

una enla racion de receptores y una disminucion de la sensibilidad. (24)

17




La insulina es el regulador mis importante de su propio receptor (24), asi los niveles

- e L

de la acion de

clevados de la hormona dan como una

[ es y una dismi ién de su sensibilidad. (24)

is




ILS.- Generalidades de Ia diab

La diabetes mellitus (DM) es un grupo de desordenes boli del boli de los
carbohidratos, es una alteracion caracterizada por hiperglicemia en ayuno o glicemia mayor

de 200 mg/d! en mas de una ocasion durante la prucba de tolerancia a la glucosa (39)

La DM se clasifica en tres tipos mutuamente excluyentes:

1.- Diabetes mellitus tipo I (DM I), conocida como diab dependi: de i 1i
juvenil o muy ible para pr is. cursa con severa insulinopenia y
desarrolla rapidamente cetoacidosis y la muerte, este padecimi es di icado
antes de los veinte ailos. (39)

2.- Diabetes mellitus tipo II (DM II); co ida como diab no dependi: de
insulina, del adulto o resistente a la cetosis, cursa con valores ligeramente bajos.
normales o elevados de i lina y ani puede pr cetoacid durante
periodos largos de hiperglicemia o durante estrés, gener se di ica

después de los cuarenta aftos. (39)

3.- Diabetes mellitus de otros tipos o secundaria; en este padecimiento es donde sc¢

conoce la etiologia de la enfermedad o es daria a alteraci or

boli [ Bt definid entre ellas se an  enfer

pancreaticas (pancreatectornia, pancreatitis esclerosante, e¢tc.), endocrinopatias
(acr 1i 1 sindrome de Cushing, etc.), medicamentos

gl 8

(antihipertensivos, diuréticos, glucocorticoides, estrogenos, antidepresivos
i i iméti ) i pos contra el receptor (acantosis nigricans) y
Yy d icion. (39)

sindromes &t (hiperli distrofia
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En la poblacion del pr dio al provi de i tipo DM 11

por lo que se profundizara sol en este ido.

La diabetes Tipo 11 (DM II) o DMNID (diabetes mellitus no insulino dependiente) se
caracteriza por hiperglicemia y aspectos patologicos como enfermedad vascutar, nefropatia,

ia, arter: osisis da (32. 33. 34). La mayoria de los pacientes con DM

11 secretan cantidades medibles de insulina . (32, 33)

Tambien se caracteriza por una deficiencia relativa de insulina y una resistencia a insulina, la
administracion de insulina provee un remplazo parcial de esta hormona y la terapia con

sulfonilurea puede incrementar la secrecion de insulina endogena o reducir la resistencia a

insulina periférica, esta terapia de i es fr 1ente utilizada cuando la dieta,
1i o sulfonilurea se inistran por separado y no son sufici para nor 1i la

glicemia. (31, 33)

El si de tr porte de g! en musculo esquelético parece ser muy flexible, se

adapta tanto a la velocidad de entrada de glucosa en la célula como al metabolismo de

glucosa y los depasitos de glucd se i en limites fisiologi (35)

La respuesta fisiologica de sujetos sanos sometidos a ejercicio es una marcada disminucion

en la liberacion de insulina pancreatica. (35)

En pacientes con diabetes mellitus Tipo I no ocurre una dismi Hion en la racion de
insulina en respuesta al ejercicio, por el contrario se ha reportado un aumento de la
velocidad de absorcion de insulina durante la actividad muscular (35). Asi que para evitar

hiperi 1i ia e hi 1i ia el i debe disminuir la dosis antes de la sesion de

cjercicio. (35)

d con i ticnen idad facil

La mayoria de los diabéti tipo II tr
detectables de péptico C. (32)
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dad i en acion de glucosa en plasma en

La forma intermedia de la enfer
ayuno y curva de tolerancia diabética normal, estos pacicntes son llamados diabéticos

la racion de i lina en este tipo de pacientes puede ser normal o elevada

en ocasiones. (32)

lulares de i lina es su enlace a receptor especifico sobre

El primer paso en las

la superficie celular. (32)

En el paciente con DM !l obeso, la pérdida de peso aumenta el nimero de receptores
accesibles y se pierde algo de la resistencia a insulina (32) Sin embargo la resistencia a
insulina en el diabético tipo Il puede resultar de defectos del pro-receptor. La actividad
post-receptor es un término que cubre a una serie de procesos desde el segundo mensajero a
todas las reacciones ecnzimaticas que se involucran en el transporte de glucosa y

metabolismo dentro de la célula. (32)
Los antagonistas de la regulacion de la insulina se agruparon en dos categorias.

a) Hormonales.- Incluye las hormonas contrarreguladoras:
Cortisol
Hormona del crecimiento.
Gilucagon.
Y catecolaminas.

b) No hormonales.~ Incluye los acidos grasos y los anticuerpos insulinicos

lib ion de gl en el higado, esta hormona es

Gl fa y la

sintetizada principalmente en las células a de los islotes pancreaticos. (1,2.3)




Su papel fisiologico no se con precision, pero se cree que es el control de niveles de

glucosa en sangre en periodo de postabsorcion en cuyo momento los niveles de glucosa son
mas bajos (1. 31). Se ha denominado factor hiperglucémi gl liti debido a su
por el de

ion de

accion primeramente descrita en la
] Slisis en el higado. (1. 2)

En hipoglicemia a corto término, inducida por insulina, la secrecion simultanea de glucagon

y epinefrina contrarrestaran la hipoglicemia. (25)

Es importante mencionar que el efecto gl litico del gl on es similar al producido
por la epinefrina. Sin embargo en contraste con la epinefrina, el glucagon estimula la
gl dlisis a i fisiologi bajas y no causa clevacion de la presiéon
sanguinea caracteristica de la epinefrina, de aqui que el gh se

puede usar en clinica en casos de hipoglicemia aguda o persistente.  (2)

La hormona del crecimiento (somatotropica) y hormona adrenocorticotropica (ATCH) son

secr por la hipofisis anterior, ambas tienen accion i delai lina y ti a

elevar la acion de gl en sangre. (3, 2)

La hormona tiroidea tiene un efecto diabetogénico. (30)
Entre los antagonistas no hormonales estan los acidos grasos y los anticuerpos anti-insulina.

Hace varios afios se hipotetizd que los niveles elevados de acidos grasos libres (FFA) dafan
{a utilizacion de glucosa periférica, el mecanismo propuesto de este efecto es que los acidos
grasos son tomados por la célula y oxidados intracelularmente, como resultado de la elevada

locidad de oxidacion de los acidos grasos por la célula, la glicolisis y la entrada de glucosa

son inhibidos, lo que produce un antagonista de ia accion de la insulina. (36)




Los anticuerpos anti-insulina que se desarrollan esencialmente en todos los pacientes

tratados con insulina s | do o p ina dentro del compartimiento

plasmatico pueden alterar el curso del tiempo usual de insulina, sin embargo solamente en
casos especiales (no usuales) tales acidos causan un verdadero estado de resistencia a la

insulina. (36)



111.- Metodologia.




ULl Equipo y materiales.

A continuacion se indica el equipo empleado y 1a lista del material utilizado;

Equipo:
. |

— Microcentrifuga modelo 1CHH-24. H

— Serocentrifuga modelo Serofuge I, Clay Adams. :

— Lector de Hematocrito. .

-— Espectrofotometro Coleman Jr. 11, modelo 6/20 '

— Bafio maria, Thermolyne Dry bath. H

i

|

|

Material. {
i

— Gradilla.

= Tubos de ensayo; 13 x 100 mm.

Tubos de ensayo; 13 x 75 mm

— Pipetasde 5,10, 2y 1 ml.

—— Pipetas volumétricas de 0.5, 2, 3y 4 ml.
— Matraz aforado de 25 ml y 100 mlL.

H
i
!
H

Microcapilares de 7 mm de longitud por 1 mm de diametro.
~ Celdillas Coleman.

—= Pipeta automaitica de 10 pl.
— Mechero Bunsen.

— Termodmetro.




HL2, i6n de la poblacié ind

Las as i de los que conforman los grupos de estudio se fueron :
tomando durante un periodo aproximado de tres meses segun los pacientes ingresaban al '
Hospital General de Zona Numero 29 del Instituto Mexicano del Seguro Social (1.M.$.8)),
al "Servicio de Urgencias” con diferentes cuadros clinicos entre los que se encontraban;
Diabetes mellitus tipo 11, pancreatitis, cirrosis hepatica alcoholico nutricional (CHAN),
infarto al miocardio (1AM), hipertension arterial (HA), br ia, insufici

cronica (IRC), preoperatorios y cuadros amibianos, entre otros.

renal R

La edad de los pacientes fluctua entre 18 y 89 afos. estudiindose
SEXOS.

individuos de ambos

d

Sus datos generales tales como,; sexo, di ostico y h ito. se p observar en 1a

tabla 1.




Tabla 1.~ Generales de las muestras estudiadas
No. de Sexo Diagnéstico Hematécrito

Paciente. -~
1 M STD CHAN 37
2 F Hemorroides ext 41
3 F Diabetes Mellitus 48
4 F Diabetes Mellitus 48
5 F Diabetes Mellitus 46
6 F Anemia, Deshidratacion 28
7 F Diabetes Mellitus 40
8 F Diabetes Mellitus a7
9 M Diabetes Mellitus 33
10 M Bronconeumonia 46
11 M Abceso Amibiano H 38
12 M Diabetes Mellitus 36
13 M Diabetes Mellitus 47
14 M Sindrome Pick Wick 58
15 F Diabetes Mellitus 38
16 F Diabetes Mellitus 33
17 F Crisis de Ausencia 40
18 M Diabetes Mellitus 63
19 M Diabetes Mellitus 32
20 F Diabctes Meilitus 44
21 M Pancreatitis 46
22 M Prediabético 49
23 M f.upus Eritematoso 48
24 F LAM. 42
25 M Diabetes Mellitus 24
26 F Preoperatorio 45
27 F Preoperatorio 46
28 F Diabetes Mellitus 32
29 F Diabetes Mellitus 35
30 M Diabetes Mellitus 53
31 F Colisistitis 41
32 F Diabetes Mellitus 36
33 M Diabetes Mellitus 41
34 M Taquicardia_Sinusual 34

27



No. de

4

Diagnéstico Hematécrito

Paciente. Y
35 M Diabetes Mellitus 48
36 F Intox. medicamentosa 43
37 F Bronquitis 49
38 F Diabetes Mellitus 46
39 F Colico Vesicular 43
40 M Hemia 45
a4 M Insuficiencia Venosa a7
42 F Pancreatitis 33
43 F Oclusid inal 38
44 M Diabetes Mellitus 54
45 F Diabetes Mellitus 48
46 F Diabetes Mellitus 51
47 F Diabetes Mellitus 43
48 F Diabetes Mellitus 22
49 F Diabetes Mellitus 3s
50 F Diabetes Mellitus 35
51 F Diabetes Mellitus 41
52 F Diab. Melli 23
53 M Diabetes Mellitus 19
54 M Diabetes Mellitus 12
55 F Diabetes Mellitus 24
56 F Diabetes Mellitus 24
57 M Diabetes Mellitus 26
58 M Diabetes Mellitus 27
59 M Diabetes Mellitus 20
60 F Diabetes Mellitus 30
61 M Normal 52
62 M Hipogli 53
63 M Normal 52
64 F Normal 50
65 F Normal 51
media 39

desviacion estandar

10.3




1IL3.- Obtencién de Ia muestra biolégica.

Se tomo una muestra de sangre venosa de aproximadamente 4.0 m! en un tubo de ensayo.

Se utilizd como anticc para la ob ion del pl

el acido etilendiami racético
(EDTA) al 5%, porque no produce cambios significativos en el tamafio y forma de los
eritrocitos, previene la agl

de las pl y puede ser usado en la mayor parte de

las determinaciones quimicas asi como en la determinacion de 1a biometria hematica (1).

Una vez obtenida la muestra biologica, se procede a tomar una alicuota de SO ul en un

microcapilar el cual es sellado y a continuacion se centrifuga durante 5 minutos a 3,000 rpm,
este microcapilar nos sirve para la deter i

del p celular

La fraccion restante se separa en seis alicuotas de 500 pl, una de eillas se procesa

inmediatamente llevando a cabo su centrifugacion en una serocentrifuga a 3,000 rpm durante
3 minutos para scparar ¢l plasma, con la cual se eft

la determinacion de gl

esta
representa la concentracion basal de glucosa al ticmpo cero.

Las cinco fracciones restantes se procesaron a los; 15, 30, 60, 90 y 120 minutos
a la primera determi 16n, los resultad btenidos se
pueden observar en la tabla 2.

pecti en forma




Tabla 2.- Resultados de las muestras estudiadas
Paciente Densidad optica (505 nm
no.- 0O min 15 min. 30 min. 60 min. 90 min 120 min
1 0.178 0.170 0.165 0.160 0.150 0.140
2 0.150 0.140 0.135 0.130 0.115 0.105
3 0.640 0.630 0.620 0.610 0 600 0.590
4 0.540 0.530 0523 0.520 0.518 0.500
5 0.550 0.540 0520 0.500 0.480 0.460
-] 0.430 0.420 0420 0.390 0 380 0.370
7 0.630 0.600 0.590 0.560 0.540 0.510
8 1.760 1.720 1680 1.640 1.600 1.560
b 0.440 0.420 0410 o410 0410 0 400
10 0300 0.260 0 235 0.220 0.170 0.140
11 0.430 0.420 0.400 0.390 0.355 0325
12 0.780 0.750 0.740 0.740 0.720 0.700
13 0.470 0.470 0.470 0.450 0.430 0 420
14 0310 0.280 0277 0.260 0.240 0 220
is 0.480 0.470 0.460 0.450 0.430 0.400
16 1.800 1.760 1.700 1.640 1.600 1.560
17 0.340 0.330 0315 0310 0.300 0.280
18 0.570 0.540 0.520 0.510 0.490 0.4560
19 0.460 0.460 0.440 0.430 0.425 0.420
20 0.980 0.950 0.940 0.938 0.936 0930
21 0.395 0.280 0.270 0.220 0.215 g.210
22 1.600 1.560 1.520 1 480 1.460 1.420
23 0310 0.300 0.300 0.295 0.290 0.270
24 0.440 0.420 0.390 0.350 0.340 0.330
25 0.480 0.470 0460 0.450 0.440 0 430
26 0.250 0.230 0.220 0.215 0.210 0.182
27 0.640 0.590 0.580 0570 0.550 0.540
28 0.700 0.680 0.670 0 660 0.650 Q.630
29 1.700 1.660 1.600 1.560 1.520 1.480
30 0.350 0.320 0.310 0.305 0.298 0.280
31 0310 0.290 0 280 0.270 0.270 0.260
32 0.960 0.950 0.940 0.920 0.900 0.890
33 1.780 1.760 1.720 1.680 1.620 1.600




Densidad optica (505 nm

Paciente
no.- 0O min. 15 min. 30 min. 60 min 90 min. 120 min.
34 a.410 0.400 0.390 0.370 0 360 0 350
35 0.850 0.840 0.810 0.800 0.780 0.760
36 0.450 0.400 0370 0 340 0.300 0 275
37 0.350 0.340 0310 0.290 0.260 0250
38 0.850 0.840 0.830 0.80O 0.790 0.780
39 0.320 0.300 0.290 0278 0.260 0.250
40 0.300 0.280 0.280 0.255 0252 0.249
41 0.290 0.289 0.270 0.260 0.258 0.250
42 0.540 0.530 0.520 0510 0.500 0 490
43 0.667 0.655 0.643 0631 0.618 Q 606
a4 0.240 0.228 0.210 a. 190 0.180 0 160
45 0 570 0.550 0.530 0.530 0.520 0.510
46 0.480 0.460 0.430 0420 0.390 0.350
47 0.480 0.460 0.450 0.440 0.430 0 300
48 0.485 0.460 0.450 0.440 0410 0.390
49 0.280 0.220 0.210 0.190 0.180 0.150
50 0.740 0.720 0.700 0.660 0.650 0.640
51 0.620 0.590 0.580 0.570 0.560 0.564
52 0.460 0.450 0.440 0.430 0.420 0410
53 0.325 0310 0.300 0.290 0.280 0.270
54 0.250 0.240 0230 0.220 0.210 0.200
55 0.290 0.270 0.250 0.220 0.215 o210
56 0.230 0.220 0210 0.200 0.190 0.180
57 0.360 0.330 0.320 0310 0.300 0 290
58 0.590 0.580 0.570 0.560 0.550 0.540
59 0.330 0.320 0310 0.300 0290 0.280
60 0.560 0.530 0.4%0 0.480 0470 0.460
61 0.280 0.270 0.260 0.250 0.240 0.230
62 0.270 0.260 0.250 0.240 0230 0.210
63 0.300 0.280 0.260 0.250 0.230 0.220
64 0.240 0.230 0.210 0.200 0.190 0.180
65 0.290 0.280 0.270 0.250 0.230 0.220




iL4.- Determinacién de Ia glucosa.

ma.1.- Fundamentos de la prucba.

La glucosaoxidasa®* (GOD) cataliza la oxid: pecifica de 1a g!
y peroxido de hidrogeno segun la reaccion siguiente: (1, 8).

a acido gluconico

glucosa + Oz + H2O oD acido gluconico + Hz02
El perdxido de hidrogeno formado en esta r en pr ia de peroxid =+* (POD)
T i con 4 ipirina y 2.,4-diclorofenol, por pulacio id se forma
antipirilquinonimina roja. La cantidad de! colorante formado es proporcional a la
racion de gl

s p-D-gl g -1-

ees D, : hidrd peraxido oxidor
1n.4.2.- Reactivos:

Reactivo de coloracion:

— 0.1 mol/L. de amortiguador de fosfatos.

— 0.1 mol/L de amortiguador tris, pH = 8.0

- 6 KU/L de GOD.

— 38 KU/L de POD.

— 0.25 mmol/L de 4-: ipirina (4 inofe ).
— 03 mmoVL de 2 4-diclorofenol.

Disolver el contenido

del frasco del reactivo de coloracion con 100 ml de agua
destilada.




KU = Kilo unidades internacionales por litro

El reactivo de color (glucosa oxidasa) listo para el uso y bien cerrado, se conserva 4
entre aturas de

semanas a temperaturas de entre +2° y +8° C v una
—15°y +25°C.

Observacion:

Durante el almacenamiento, el reactivo de color se colorea de rosa, con lo cual
dar de glucosa. Esto no influye en la exactitud del

disminuye la incion del

resultado.

Todos los reactivos empleados en la valoracion de glucosa son de grado analitico.

111.4.3.- Curva de calibracién de glucosa.

Se prepararon soluciones estandar de glucosa de, 50. 100, 200, 300 y 400 mg/100 ml, a

partir de una solucion stock de gl de 100 mg/ml, de la siguiente manera:

matraz aforado mi sol. stock agua destilada miligramos en
100 m! 100 mi cb.p - 100 mil
1 05 ml 99.5 ml S0 mg
2 1.0ml 99.0 m! 100 mg
3 20mi OB O ml 200 mg
4 3.0ml 97.0ml 300 mg
5 4.0 ml 96.0 ml 400 mg




La curva estandar se trazd utilizando alicuotas de cada una de las soluciones estandar
obtenidas (50, 100, 200, 300, 400 mg de glucosa/100 ml).

de gl contra densidad Optica, obteniéndose la

Se procedid a graficar la
curva mostrada en la pagina siguiente.



un

Curva de calibracion de glucosa

Absorbangia % (1=505nm)
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[mg/100 ml]
Calculada Real
—

Ellimitede lacurvaes: 50 -400 mg/100ml
(2.8-28.2 mmollL).



m.4.4.- Procedimiento para la determinacion de glucosa por el método “glucosa -
oxidasa” de Merck
pipetear en tubos de ensavo “
problema estandar blanco "
Plasma 0.01 ml —— —— "
Estandar e 0.01 ml — "
Reactivo de color 2.00 ml 2.00 ml 2.00m! "

Mezclar, dejar reposar a temperatura ambiente, entre +15° a +25° C, durante 30 minutos a 3
bl y del andar contra el blanco, a una

horas y leer la extincion (absorcion) del pr
longitud de onda maxima de 510 nm. Incubando el mismo tiempo el estandar y los
problemas, la lectura puede realizarse a los 15 minutos El error maximo que puede

presentarse en este caso es de + 5%

Para concentraciones de glucosa de mas de 400 mg/100 ml (22.2 mmol/L), la muestra se

diluyo de la siguiente forma.

0 1 mt de plasma + 0.1 ml de solucion salina fisiologica al 0.9% y se repitio la

determi ion y el resultado obtenido se multiplicd por 2.
Y P

Calculo: La concentracion () de glucosa en plasma se calcula como sigue:

E problema
€= —————————— x 100 mg/100 ml
E estandar
donde: < = concentracion.

100 = concentracion estandar de glucosa.

E = extincion.

valores de referencia {(en ayunas): 50 - 100 mg/ 100 ml.
2.8 a 5.6 mmol/l



Tabia 3.~ Resultados de la deter dela de glucosa
Concentracion de Glucosa [ mu 7 100 ml ]
no - O min. 15 min. 30 min. 60 min | 90 min 120 min
! 105.0 100.0 97.0 94.0 88.0 820
2 880 820 79.0 76.0 68.0 62.0
3 376.0 370.0 365.0 3590 3530 347.0
4 3000 2940 2900 2890 287 0 278 0
S 145.0 142.0 137.0 132.0 126.0 121.0
6 1130 1100 110.0 103.0 100.0 97.0
7 166.0 158.0 155.0 147.0 142.0 134.0
8 463.0 452.0 4420 431.0 421.0 4100
9 116.0 110.0 108.0 108.0 108.0 105.0
10 79.0 68.0 62.0 58.0 45.0 370
11 134.0 131.0 1250 122.0 i11.0 101 O
12 243.0 234.0 231.0 231.0 225 0 218.0
13 147.0 147.0 1470 140.0 134.0 1310
[E) 97.0 87.0 86.0 81.0 75.0 69.0
15 150.0 t47.0 144.0 140.0 134.0 125.0
16 580.0 567.0 547.0 528.0 5150 502.0
17 109.0 106.0 101.0 100.0 97 0 90.0
18 184.0 174.0 167.0 164.0 158.0 148.0
19 148.0 148.0 142.0 138.0 137.0 135.0
20 326.0 316.0 3130 3120 312.0 3100
21 1320 93.0 90.0 73.0 72.0 70.0
22 533.0 519.0 506.0 493.0 486.0 473.0
23 1030 100.0 100.0 98.0 97.0 90.0
24 147.0 140.0 1300 117.0 113.0 110.0
25 150.0 147.0 144.0 141.0 138.0 135.0
26 78.0 72.0 69.0 67 0 66.0 570
27 200.0 185.0 182.0 178.0 172.0 169.0
28 219.0 213.0 210.0 207.0 203.0 2000
29 532.0 520.0 501.0 488.0 476.0 463 0
30 110.0 100.0 97.0 95.0 93.0 88.0
31 94.0 88.0 85.0 82.0 82.0 79.0
32 291.0 288.0 285.0 279.0 273.0 2700
33 539.0 533.0 521.0 509.0 491.0 485.0
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Concentracion de Glucosa [ mg / 100 ml

Paciente

no.- 0 min 15 min 30 min. 60 min 90 min
33 124.0 121.0 1180 1120 109 0
s 2580 2550 245.0 242.0 236.0
36 136.0 121 0 1120 103 O o1 0
37 106 0 103.0 94 0 88.0 790 0
38 2580 2550 2510 242.0 2390
39 97.0 910 88.0 84.0 79.0
40 91.0 850 85.0 770 76.0
41 88.0 88.0 82.0 790 78 O
42 1800 176 O 173.0 170.0 167.0
43 2220 2180 2140 2100 206.0
44 80.0 76 0 70.0 63.0 600
45 190.0 183.0 176.0 176.0 173 0
46 160.0 153.0 143.0 140.0 1300
47 160.0 153.0 150.0 147.0 143 0
48 162.0 1530 1500 147.0 137.0
49 93.0 73.0 70.0 63.0 60 0
50 246.0 2400 2330 2200 216 0
51 206.0 196 O 193 0 190.0 186 ¢
52 153 0 150.0 147.0 143.0 130.0
53 108.0 103.0 100.0 97.0 930
54 83.0 800 77.0 73.0 70.0
S5 97.0 900 83.0 730 720
56 77.0 73.0 70.0 67.0 63.0
57 120 0 110.0 107.0 103.0 100.0
58 196.0 193.0 190.0 186.0 183.0
59 110.0 107.0 103.0 100.0 97.0
60 186.0 176.0 163.0 160.0 157.0
61 93 .0 90.0 87.0 83.0 800
62 90.0 87.0 83.0 800 77.0
63 100.0 93.0 87.0 83.0 77.0
64 80.0 77.0 700 67.0 63.0
65 97.0 93 0 90.0 83.0 77.0
Media 1790 1720 167.0 162.0 157.0
D. est. &+ 120.7 119.6 117.1 1152 113.5




IILS.- Determi ibn del 3

Elh ocrito o lular es el vol de eritrocitos expresado como un porcentaje

del volumen total de ia muestra de sangre

El h ocrito venoso coincide estrech con el h ocrito ob ido por
cutanea; ambos son mayores que el hematocrito corporal total.
La heparina, el oxalato y el EDTA resultan i ios como i | (6)

II.s5.1.- Técnica.

El tubo de microhematocrito (capilar) sc liena por atraccion capilar a partir de una muestra

de sangre venosa bien mezclada.

Los tubos capilares deben licnarse por lo menos a la mitad. el extremo vacio se cierra con la

ayuda del mechero.

La centrifugacion durante S minutos a 3,000 rpm ¢s satisfactoria a menos que ¢l hematocrito
exceda el 50 %, en este caso se requiere centrifugar durante 5 minutos adicionales, con el

objeto de asegurar que sc ha reducido al mini la idad de pi atrapado.

Los tubos capilares no estan graduados, por o que debera medirse con una regla
milin da la 1 itud total y la parcial de cada una de las columnas; la columna que incluye

el plasma y la columna de critrocitos, en este caso se empled un Jector de microhematocrito.

En base a la itud de la col de b écrito se determina el valor de éste en % de la

longitud total.




no se toma en cuenta (6). sin

La capa gris rojiza es de lev itos y plaq nor
embargo en esta determinacion si se tomara en cuenta para considerar todo el paquete

celular (ver resultados en tabla 1)
| H1.5.2.-  Valores de referencia,
1

! Los valores de referencia del paquete celular para hombres v mujeres son los siguientes:

: varones, 47 £ 7 %.
mujeres; 42+ 7 %.

Un valor por abajo de lo normal en un individuo o del nivel correspondiente a la edad y sexo

indica anemia y con un valor mas alto policitemia (6).

El hematdcrito refleja la concentracion de eritrocitos, no la masa total de los mismos. (6)
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INL.6.- Métodos Estadisticos.

P de los r de P es io

En el alisis del
H étod. disticos para comprobar 1a existencia o no de la posible relacion del

P

fenémeno observado respecto al punto de vista bajo el cual se quiere estudiar la poblacion, a

partir de una muestra seleccionada. (27)

E! anilisis de los resultados obtenidos se inicia con la elaboracion de tablas para mostrar los
datos agrupados de una forma sencilla y simplificada para su rapida revision y manipulacion,

asi para cada agrupacion podremos calcular el pre dio del p yila dida de

dispersion de los datos alrededor de este valor medio.

El valor promedio, media aritmética o media (denotada por X o x media) se obtienc de
dividir la suma de los valores parciales entre ¢! mimero de ellos (cardinalidad de muestra o

grupo denctado por "n"). (28)

1 rr
X = —* x;
- MY

i=1

La dipersion o segregacion de valores alrededor del valor promedio del grupo; X

sed i “Desviacion Estandar” y se denota “"s” para la muestra y como

“c" para la poblacion. (z8)

Se puede comprender como la raiz cuadrada de "la desviacion promedio de cada una de las

desviaciones de los valores resp a! valor p! dio de la a, 1l da varianza

(2m).




Conti do con el alisis del port i de los resultados nos pod auxiliar de

graficos; histogramas, poligonos de frecuencia y curvas de comporntamiento.

Esto altimo es muy atil en el caso de inferir la existencia de relacién entre dos o mas

variables, donde hay dependencia de la variacion de una variable respecto a otra u otras. El
fi la ible relacion entre estas variables, una dependi y otra independi nos

da una rapida y plena idea visual de la existencia o no de esta correlacion supuesta

relacion se d ina “regresion” y esta puede ser lineal,

El graficar y cuantificar la p
exponencial, cuadratica, logaritmica. etc.. es decir cualquier funcion a la que se aproxime el
comportamiento de la muestra o grupo., la medida de hasta donde se aproxima ef
comportamiento a la funcion se denomina, “"Coeficiente de Correlacion”. se denota por 12, y

para la correlacion perfecta r2=1.0000.

No es objetivo del presente trabajo mostrar cada uno de los métodos de correlacion, no
obstanie a continuacién se muestra ¢l método de regresion para una curva cuadratica de la
forma fix)=a+bx+cx2 (28). Sin embargo en la actualidad existe software, del tipo
“paqueteria” para computadoras personales (PC's) que efectian las regresiones de diferentes

tipos de curvas o funciones con solo proporcionarles los datos.

sea la curva; vy = a + bx + cox?

donde:
v valor estimado de y para una x Jdada.
a interseccion de la curva con el eje v.
b = coeficiente de linelidad
c = coeficiente de curvatura de 2° grado.
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para ob los
id se deben

£

corregi
valores de la poblacion.

los cilculos

en la

; a, by c, y de esta forma obtener los valores de "y”

tabla a partir de los



Variable x N3y a2
18 Valor, | xy ¥?
n-ésimo Na Np? Vo Snd

Valores Z~ z i e e T o~ T x¥ = <2y = 5
calculados

e lizawzao?| Lisa3,2 |2 L] Loz o2
Pacimetros - ¥y I SIEwE nnZ\ ¥ n(Exen SExTNEn "(z,;)
Valores =.2 =0 =&t 2, 2
corregidos ) Zxy Ex‘y v
Los valores corregidos se fuan de la sigui forma:

Valor corregido = Valor calculado - parametros.

Y los coeficientes de la curva se determinan de la siguiente manera, a partir de los

valores corregidos:

D= (ExIxExt - =x?H?.

b

_onzsty - exAvussty
> .

o= SEX0YHESD) - (ExvuES)
= .

a=y -bx- c(=x2y/n

2= B(EZxy) + c(ExIw - Fci

3 de correl
Zy




Ahora bicn, comocemos las medidas de agr - y di 36 la lacio:

cntre unm variabic y otra para un grupo determinado pero JCOHmo comprobar que la
diferencia cutre dos grupos de valores se debe a que son grupos diferentes o a cicrto error
de dicidn?, ;Serd i agr on dada?.

Para detenminar si cxiste difcrencia emtre dos © més grupos de resultados de una
L - ‘ o dicidn y que tan significativa es esta diferencia necesitamos recurrir al
~Andlisis dc Varianza®, denominado "ANOVA”, esta prucba determins si la variacién de las

mediss de un grupo a otro cs mas significativa que la variacidn d de un mi grupo,
por lo que o es un método para dinr ia iacion entre diss (28), en
Ias tablas siguirntes ac obeerva ln dologia de esta i
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Fuente de ' |’
Variacion

Donde; -

t = nimero de tratamientos

n = numero de repetici portr

LS "
G = Gran Total = Z. le i
ety
c = factor de correccion =G2/(nt)
xj = total del i-ésimo tratamieaio.

F¢e = Valor critico calculado de la distribucion F de Fisher.

Fy = Valor critico de tablas de la distribucion F de Fisher.

La regla de decision es: *Si Fc es mayor que Ft rechazar Ho"

Ho, ¥, =F;=F,=eee=5X;




t
i
i
i
!

Tabla 6.- ANOVA para el di

experi P

al azar.

{Muestras de tamafo diferente; ny=ny =+ = n ) (27)

Fuente de Grados de Suma de cuadrados Cuadrados medios Fc
Variacién libertad
L4
SCTR= X x2/n -c
Tratamiento t-1 i=1 CMTR = SCTR./ (t-1) CMTR 7 CMER
Error N-t SCER = SCTL - SCTR CMER = SCER / (N-t)
24
SCTL. = x? . ¢
Total SN ety
Donde;

t = mimero de tratamientos
2, = nimero de repeticiones del i-ésimo tratamiento.

[
N = tamafio total de todas las muestras = zn‘_

I3 ”
G = Gran Total = SCTR = 3, Zx’j

1wl =1

¢ = factor de corveccion = G2 / N

xj = total del i-€simo tratamiento.

F¢c = Valor critico calculado de la distr

F de Fisher.

Fp = Valor critico de tablas de la distribucién F de Fisher.

La regla de decision es:

Ho;

"Si Fc es mayor que Ft rechazar Ho"

=T, =Xy=veae=iy
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En los dos casos. ya sean muestras del mismo o de diferente tamano, el valor critico de la
distribucion F de tablas se obtiene fijando un nivel de significancia @ = 5% o 1% de acuerdo
al grado de precision requerido y con los grados de libertad del error, calculados de acuerdo
a lo indicade en las tablas de ANOVA. y considerando el tamafo total de la muestra se
determina de tablas el valor F requerido para la prueba de hipotesis Ho; “no hay diferencia

significativa entre las medias™. (28. 39)

i
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Iv.1 Curva de calibracién.

La absorbancia es usualmente lineal con la concentracion de glucosa hasta 400 mg/100 ml;
sin embargo, esta linealidad se comprobé con cada nuevo lote del reactivo de glucosa

oxidasa, para lo cual se usaron estandares de: 50, 100, 200, 300, 400 mg de glucosa/100 mi.

La curva estandar de glucosa resultd lineal en una amplitud de 50 a 400 mg/100 ml (2.8-2.2
mmol/L), obteniénd un i de corv ion; r2 igual a 0.9991.

Absorbancla % (A =505 am)
1.2 ; 1
1 i /
o8 : / 1
i / :

0.6 i e i !

o4
r*=0.999%
0.2 .
|
%% 100 200 300 400 500

[mg?/100mi]
Calculada Real
——



Iv.2.- Presentacion de resultados.
itad idos del lisis de las muestras de la

Como se indico ! los r
poblacion de estudio fueron enmarcados en dos grupos: pacientes sin problemas en el
jo de gl vp con DM, estos grupos a su vez se reagruparon intermamente
acion de glucosa en funcion del sexo v paquete

para contrastar la dismi ion de la
celular de los pacientes a fin de comprobar con cierto nivel de significancia la probable

dependencia de la disminucion

Por lo tanto primero se presentan los resultados globales observados en las muestras de
ion de glucosa en plasma en funcion del

estudio respecto a la d i6n de la
tiempo de procesamiento, luego para las muestras agrupadas en pacientes no DM y por

ultimo para el grupo de muestras de los pacientes DM.

s1



IV.2 1.~

po resp ala

Resultados giobales sin agvupar.

Tabla IV.2.1.1.-

Las muestras de estudio comprenden 65 individuos, 37 mujeres v 28 hombres, los resuitados
globales se pueden observar en la tabla 1V.2. 1.1, en todas las tablas el porcentaje de
disminucion se calculdo considerando la concentracion determinada en cada intervalo de
i racion inicial (basal, t=0), los valores promedio para cada uno
de los intervalos de tiempo se pueden observar en la tabla 1'V.2.1.2, estos valores graficados
se observan en las graficas IV.2.1.1, IV.21 2y IV.2.13,

Resultados globales sin agrupar , datos generales.

Sexo Edad Paquete <% de disminucién de Consumo Towal.
Grupo n F (abos) Celular 1a concontracién mg / 100 ml
noDM | 26 | 14 12 |18a 67| 28a 56 = 232% ¥= 254

s = +104 s =+11.8
DM 39 | 23 16 |23a89) 12a63 ¥= 151% ¥ = 286
s = + 8.4 s = %154
Totat | 65 | 37 | 28 {18289 12a63 X¥= 183% ¥= 273
s=2x 99 s =+ 14.2

Tabla IV.2.1.2.-

Resuitados globales sin agrupar, valores

funcion del tiempo.

promedio en

g / 100 ml mg /100 ml %

¥ EXY X *s x * g
° 179.1 1207 — — - .
1s 172.4 1.6 68 5.6 27 46
30 1673 [FEA e 7.4 79 i 83
&0 162.0 1s.2 171 104 e T
%0 157.1 135 220 12,37 G1e70 0 A
120 1518 112.2 273 Cra2s ) 183 9.9




Grifica1v.2.).3-  Cambio de ta concentracidn promedio durante el tiempo de anlisis.

Concentracion de glucosa (mg/ 100 ml)
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GréficalV.2.1.2- Consumo promedio de glucosa durante el tiempo de andlisis.

Consumo de glucosa (mg /100 mi)
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GraficalV.2.13-  Porcentaje de disminucin promedio de la concentracion durante el tiempo de andlisis.

% de disminucion
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IV.2.2.- Resultados agrupando los pacientes no DM y pacientes DML

Los resultados de acuerdo a los grupos de estudio se pueden observar en las siguientes
tablas y graficas. comprenden 26 pacientes No DM y 39 pacientes DM:

Tabla IV.2.2.1.- Resultados agrupando a los pacientes No DM,

valores pr dio en fi del P
Ci 1o Ci Di
Minutos | _mg/100 m1 _ _ |
X =S| X *s5]| X EX
(4] 147 36.2 — —_— —_— —_—
15 107.9 355 6.9 7.4 6.0 57
30 103.8 35.4 10.9 78 9.8 6.1
60 98.8 354 16.0 0.6 14.3 8.0
90 94.0 355 207 1.6 18,7 9.6
120 89.4 359 254 118 23.2:. 104

Tabla 1V.2.2.2.- Resultados agrupando a los pacientes DM, valores
pr dio en funcion del ti S

ps
Minulos _ Mg 4100 ml
+* 5
] 222.1 1370
[H] 215.3 1356
30 209.6 1324
60 204.2.  129.8
%0 -] 1992 1273 :
120 1935 1257




Grificalv.22.1.-  Pacientes no DM y DM, cambio de la concentracién en el tiempo.

Concentracion de glucosa (mg /100 mi)
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GrificalV.222-  Pacientes no DM y DM, consumo de glucosa en el tiempo,

Consumo de glucosa (mg / 100 ml)
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GrificalV.223-  Pacientes io DMy DM, porcentaje de disminucion de la concentracion de glucosa en el

tiempo.
% de disminucion de la concentracién
25 :
_ i l‘/) no DM
2= 039762 -
2 o DM
15
A o
' 1= 0.09201
10
; |
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V.2.3.- Agr I i ando el sexo de los pacientes.
Para el alisis de los ltados de las as de dio de acuerdo al sexo de los
1 se id on solo los 1 no DM ya que el comporamiento de ambos

P

grupos e¢s similar y las graficas de los pacientes no DM tienen un mayor indice de

correlacion de las variables; disminucion vs. tiempo.

Por otra parte solo se muestra la grafica de la dismi ion de la ion de gl en

funcion del tiempo.

Tabla1V.2.3 .- Resultados agrupando a los pacientes de acuerdo a

su sexo, valores pi del p
C C Disminucién
mg/ 100 ml mg/ 100 ml %
Minutos k4 k3 X X X ¥
+s *s EX 3 +s * 8 =8
o 1248 103.0 — _— —
44.4 171 _ —_ —_— —_—
15 1i8.7 953 6.1 7.8 . 50 7.2
432 16.0 39 9.9 2 2.6 1.7
30 114.1 918 10.7 . 112 2 T 10.6
433 16.0 52 -10.0 3.9 7.9
60 109.1 86.7 [£ X3 16.3 13.2 15.5
43.1 16.7 13 13.5 = 8.1 10.3
90 1043 2.1 20.5 209 17.4 20.1
. 43.3 17.0 2.5 13.7 72 1.7
120 99.8 77.2 250 258 216 250
43.8 168 2.8 138 8.1 123




GrificalV231-  Agrupamiento de acuerdo al sexo de los pacientes, porcentaje de disminucion de la concentracion de glucosa en
funcion del tiempo
% de disminucion
30 .
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IV.2.4.- Agrupamiento considerando el p tular de los

Anali. do los 7 dos de las muestras de estudio de los pacientes no DM en funcidn del

paquete celular, se consideraron cinco rangos del valor del paquete celular. observandose lo

siguiente:
Tabla IV.2.4.- Agrupami dela as de acuerdo al paquete celular de los
pacientes.
Paquete Concentracion Consumo Disminucion
Celular mg /100 ml mg/ 100 mi %
(rangos) | O min 30 min 90 min 120 min| 30 min_ 90 min 120 min| 30 min 90 min 120 mi
x x x
* S *8 xS
31-35 139.0 133.7 125.3 122.0 5.3 13.7 17.0 38 10.3 12,7
n=3 29.3 280 29.7 242 1.7 09 X 09 2.2 23
36 -40 142.5 1333 125.5 1188 8.3 17.0 23.8 63 - 129 18.2
ne=4 47.2 47.3 7.2 48.5 0.3 39 5.5 (K 4.0 5.9
41 -45 1044 92.6 ®2.) 774 119 223 27.0 109 203 25.1
n=7 243 19.5 148 159 59 11.6 12.6 3.2 6.3 7.3
46 - 50 112.6 97.1 866 82.6 15.4 260 30.0 13.7 23.8 27.9
n=7 39.6 368 379 38.5 12.0 16.7 16.4 9.1 143 151
51-56 95.4 86.6 77.2 72.4 8.8 18.2 ©23.0 9.2 18.9 240
n=35 3.s 2.2 1.6 28 2.7 44 s 267 40 4.1
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Grifica1V.2.4.1- Agrupamiento de acuerdo al paquete celular de los pacientes, porcentaje de disminucién de la

concentracion de glucosa en funcidn del tiempo,

% de disminucion de la concentracion
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V.3, i 6m de o

TV.3.1.- Globales.

A partir de la tabla 1V .2.1.1 de ltad lobal. d

e

observar que existe claramente

una inucion de la acion de la gl en

esta dismi ion en pr di

dio de la

correspondiente al tiempo 0 del analisis de las muestras.

representa un 18.3% menos que el pr

acion inicial (basal) de giucosa,

Por otra parte la grafica IV.2.1.1 corr di ala

acién promedio resp al

tiempo de pr i Ita un fici

del tipo exponencial; y =ae™ .

de correl

del 0.97176, con una relacion

El consumo total promedio de giucosa llega a un valor de 27.3 mg/ 100 mi, lo cual

su grafica correspondi (grafi

representa la dismi pr di i d.
IV.2.1.2.) nos da una curva con un fici de corr
tipo potencial,y = a x".

La grafica IV.2.1.3 del por je de dismi ion de la

de 0.99372 y una relacion del

i6n en funcién del

tiene un fici de correlacién del 0.99598 con una curva del tipo potencial y =ax® .
Estas correlaciones de datos nos indi fuer la de una dismi ion real de
la acion de gl en sangre, pero se debe analizar si esta variacion es por error
experimental © 1 bed a un bio en la de la gl en el
tiempo de pr H di el atisis de varianza (ANOVA).




IV.3.1.1 Anilisis de varianza para Ia concentracién global:

Para el analisis de varianza de los resultados globales se considerd toda la poblacién de

estudio, esto es, las 65 muestras procesadas:

t = namero de tratamientos =6
77, = nimero de repeticiones del i-ésimo tratamiento. = 65
0O min 15 min 30 min 60 min 90 min 120 min

sumatoria x; 116440 11.203.0 10,872.0 10,531.0 10,212.0 9.868.0
media x; 179.1 172.4 167.3 162.0 1571 1518
desv. estandar 120.7 119.6 117.1 115.2 113.5 1123
sumatoria xi2 3°032,108.0| 2°861.091.0| 2°709.550.0| 2°568.757.0| 2°441,970.0| 2.316,768.0
Gran total; G 64.330.0 v

Fact. corr.; C= G2/(1*n) = 10°611.151.0

con estos valores ya determinados se procede a calcular la Fc para la prueba de hipotesis;

“Los promedios de concentracion son iguales a cualquier tiempo de procesamiento™

Fuente de | Grados de Suma de cuadrados Cuadrados medios Fe
Variacion libertad
i - L MTR = SCTR/ (t-1
Tratamiento t-1 SCTR = Zx,’/", .e C b1 -1) CMTR / CMER
(=1
5. . 32,766.79 6,553.36 048
Error t(n-1) SCER = SCTL. - SCTR CMER = SCER / (t(n-1))
2384 5°286,326.18 13,766.47
. 14 LA
‘Total nt-1 - 2
sCTL =3 qu-c
~ ]l j=]
<389 ) 5319,092.97




Con un nivel de significancia a = 5% y 5 y 384 grados de libertad se encuentra el valor de Ft

en tablas, obteniéndose un valor de 3.86

Como Fc = 0.48 < Ft = 3.86 aceptamos Ho, es decir el promedio de concentracion en los

- N o PO

seis tiemp de pr es il esto es el pr no es

diferente

En este surge la preg Como es posible que no sea significativa la diferencia
entre las dias de las i en los cinco intervalos de tiempo si graficamente se

de las medias?.

observa una

lar del Anova a la pregunta anterior es de que los valores de

Pr P

concentraciéon estan muy “dispersos”, esto es la “varianza” o “desviacién™ de cada uno de
los valores de acion resp ala acion media es tan grande en cada

. ™

intervalo de tiempo que no es significativa la dife ia de las T pre

Esto lo podemos observar graficamente si mostramos el rango de la desviacion estandar de

la curvade la cion de la racion, en la grafica 1V 3.1.1 de la pagina siguiente
se observa claramente que dentro del area de desviacion pucde existir cualquier familia de

curvas para el cambio de la concentracion respecto del tiempo




an

Grifica IV3.LI Rangos de variacifn para la concentracién global de glucosa:

Concentracion de glucosa (mg/ 100 ml)
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IV.3.1.2 Anilisis de varianza pars el consumo global de glucosa:

Es de esp se de do a los Itados grificos y a la logica del calculo del porcentaje

de disminuciéon que el Anova correspondi al sera similar a los resultados

btenidos para la dismi ion de la i6n, sin embargo se presenta el analisis de

varianza del y de la dismi i6n para costroborar lo antes dicho y a partir del

i agn i solo se a ¢l Anova para los datos correspondientes a la
de la ion de glucasa

t = numero de tratamientos = 5

= i 0 de repetici del i-ési tr = 65
15 min 30 min 60 min 90 min 120 min

sumatoria x; 441.0 772.0 1,113.0 1,.432.0 1.776.0
media x; 6.8 e 17.1 22.0 273
desv. estandar 56 7.4 104 123 142
sumatoria x;° 5,039.0 12,770.0 26,079.0 41,436.0 61,624.0
Gran total;, G 5.534.0

Fact. corr.; C= G2/(1*n) 94.231.2

con estos valores ya determinados se calcula la Fc para 1a prucba de hipéotesis;

“El pr dio de gh igual a Iquier ti de pr i "




Fuente de Grados de |, Suma de cuadrados - Cuadrados medios . :Fe
Variacién ' | < libertad | 75 v s : Lo

i e CMTR = SCTR/ (t-1 CMTR / CMER
Tratamiento SCTR'= X x2/n - |- b

) d=y .

717,061.6 . " JoE 4,265.40 : ) 38.28

. SCER = SCTL - SCTR CMER = SCER / (t(n-1))

-+ 35,6552 i ©111.42

Con un nivel de significancia @ = 5% , 4 y 320 grados de libertad se encuentra el valor de

Ft en tablas, obteniéndose un valor de 2.37

Como Fc = 38.28 > Ft = 2.37 rechazamos Ho, es decir el “consumo promedio de glucosa en

los cinco intervalos de tiempo de procesamiento es significativamente diferente.

Ahora surge la pregunta ;Como es posible que los consumos promedio si sean
significativamente diferentes mientras que los promedios de concentracién no lo son?, fa
respuesta es de que el calculo del consumo elimina la “dispersién de valores™ que se tiene al
tomar el valor absoluto de la concentracién ya que el consumo es el resultado de la resta del

valor particular de concentracion de una muestra en el tiempo t; respecto al valor inicial de la

concentracion en el tiempo to (tewa). €sto lo podemos observar grafi enla

pagina.
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Grifica IV.3.1.2

Rangos de variaciin para el consumo global de glucosa,

Consumo de glucosa (mg/ 100 ml}
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1IV.3.1.3 Anidlisis de varianza para la disminucién global de 1a concentracién de
glucosa:

t = npumero de tratamientos =5

7, = namero de repeticiones del i-ésimo tratamiento. = 65

15 min 30 min 60 min 90 min 120 min
sumatoria x; 306.8 515.7 742.1 953.6 1,191.0
media x; 4.7 7.9 11.4 14.7 183
desv. estandar 4.6 53 7.1 8.4 9.9
sumatoria x;® 2.840.8 5,930.6 11,774.1 18,594.5 28,1723
Gran total; G 3,709.1
Fact. corr.; C= G2/(t*n) | 42,331.0

con estos valores ya determinados se calcula la Fc para la prueba de hipotesis;

“El por je pr dio de di ion de la acion de glucosa es igual a
lquier tiempo de pr iento™
Fuente de | Grados de Suma de cuadrados Cuadrados medios Fc
Variacién libertad
- [ - -
‘Tratamiento t-1 SCTR = lez/’,l _c CMTR = SCTR/ (t-1) CMTR / CMER
fwl
4 7,492.0 1,873.0 34.27
Error t(n-1) SCER = SCTL - SCTR CMER = SCER / (1(n-1))
s 320 17,4894 54.7
B f
Total nt-1
SCTL= 3 zx‘:’ -c
A AWAE)
G324 N 24,981.4

PP PO S



Con un nivel de significancia a = 5%, 4 y 320 grados de libertad se encuentra el valor de
Ft en tablas, obteniéndose un valor de 2.37

Como Fc = 3427 > Ft =

2.37 rechazamos Ho, es decir el porcentaje promedio de

de la ion de glucosa en los cinco alisis es signifi

diferente.

Este resultado confirma que la disminucion al igual que el consumo de glucosa son

significativamente diferentes para cualquier intervalo del tiempo de procesamiento.



v.3.2.- D d ia de 1a dismi idén r a i DM y No DM.
Se puede observar en las graficas de P i de la acion, disminucion y
por je de dismi ion p di que estos son similares en los agrupamientos de

pacientes DM y No DM.

A partir de las tablas de r itad bién pod observar que existe claramente una
dismi idn de la -acion pr dio de la gl en pl en b casos, sin
embargo el bi bsoluto en la poblacion NO DM es mayor, llegando a ser de hasta un

23.2%, contra solo un 15.1% en los pacientes DM al t=120 min., pero la concentracion
inicial de glucosa de los pacientes DM es mayor; 222.1 mg/100 ml contra 114.7 mg/100 ml
en los NO DM.

Si paramos los i ¥s i P de ambos grupos se observa ¢l mismo

tipo de tendencia, resulta inclusive que en ambos casos la ecuacion de ajuste es la misma,

con fici de correl mayores a 0.9 practicamente.

La hipOtesis a probar en estc caso es: “los valores pr dio de de gl son
iguales para ambas poblaciones™ esto se prueba do las dias de de los
pacientes DM y los pacientes NO DM para un tiempo determinado.

Se efectud ¢l Anova para cada uno de los intervalos de di b iénd: resultad
similares en todos los casos, se el alisis correspondi al t = 120 minutos

como repr ivo.
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Consumo Consumo

Paci D Paci NO DM
sumatoria x; 660.0 1,116.0
No. de repeticiones 26 39
media x; 254 28.6
sumatoria x.? 20,392.0 41,232.0
Gran total; G 1,776.0
Fact. corr.; C= G/N 48,525.8

con estos valores ya determinados se puede proceder a calcular la Fc para ia prueba de

hipotesis;
“El consumo promedio de glucosa es igual a cualquier tiempo de
pr i para Iquier gnupo de poblacion™
Fuente de | Grados de Suma de cuadrados Cuadrados medios Fc
Variacion libertad
. L4 - -
Tratamiento t-1 SCTR=3"x2/n, - ¢ CMTR = SCTR/ (t-1) | CMTR/CMER
1=
1 162.8 162.8 0.83
Error N-t SCER = SCTL -SCTR CMER = SCER / (N-t)
63 129354 205.3
Total N-1 Lo,
scTL=3 3x2 .¢
IR
64 13 0982

Con un nivel de significancia @ =5% , 1 y 63 grados de libertad se encuentra el valor de

Ft en tablas, obteniéndose un valor de 3.98.

74




Como Fc = 0.8 < Ft = 3.98 aceptamos Ho, es decir la consumo promedio de la
concentracién de glucosa del grupo de pacientes DM no es significativamente diferente del
consumo promedio de glucosa del grupo de pacientes NO DM.

Por lo anterior para los agrup i igui no se ideraréa ANOVA para los

agrupamientos DM, se tomara el ANOVA del grupo DM como representativo.

s



IV33.- Depead de la dismi ibn resp al sexo del paciente.

El anidlisis consiste en verificar si la ion de la gl

varia en forma diferente
para la poblacion de un sexo que para la del otro.

En las tablas y grafi de co 10 y dismi ion de gl en pl
agrupando los datos de acuerdo al sexo del paciente se observa ¢l mismo tipo de
P H P a la pot i6n global del estudio ya sca grupo de hombres o

mujeres, tanto NO DM como DM.

Los val y grafi de y disminucién son muy cercanos para hombres y mujeres,
se pued iderar similares observando los valores de las desviaciones estandar
en cada punto (rebasando el 50% del valor de 1a media).

Esto se confirma mediante el ANOVA sigui [¢ iderando la poblacion NO DM como

representativa):

IV.3.3.1 Aanilisis de varianza para la disminucién respecto al sexo del paciente.

Se consideraron los cinco mo o tiempos de alisis para ar las dias de la
ismi ion de Ia acion de gl de b sexos iénd el mi
resultado en todos los casos, se muestra el analisis para el t= 120 minutos como
represcntativo.
Hombres Mujeres

sumatoria x; 301.7 300.3

No. de repeticiones 14 12

media x; 21.6 25.0

sumatoria x,* 7.422.5 9.340.6

Gran toul; G 602.0

Fact. corr.; C= G*/N 13,938.6
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con estos valores ya determinados se puede pr a calcular la Fc para la prueba de
hipétesis;
“La inucion p dio de la acion de es igual para
hombres y mujeres.™
Fuente de | Grados de Suma de cuadrados Cuadrados medios Fc
Variacién libertad
N _ Ld CMTR = Si 7@-1
Tratamiento t-1 SCTR = lez/"l e CTR /7 (1-1) CMTR/CMER
=
1 78.0 78.0 0.7
Ervror N-t SCER = SCTL - SCTR CMER = SCER / (N-1)
24 2 746.4 114.4
L n
Total N-1
SCTL= 37 3'x% . ¢
iml =l
25 28245

Con un nivel de significancia @ = 5%, 1 y 24 grados de libertad se encuentra el valor para

Ft en tablas, obteniéndose un valor de 4.26

Como Fc = 0.7 < Ft = 4.26 aceptamos Ho, es decir la disminucion promedio de la
concentraciéon para los hombres no es significativamente diferente a la disminucién de la

concentracion en-as mujeres.

Este resultado concuerda con la grafica 1V:3.3.1 que nos muestra los rangos de “desviacion™

de las curvas de de la

racion para ambos sexos en funcion del tiempo de
procesamiento, en la cual se observa claramente que el rango de variacion de la curva de la

1cién de la

acién para los hombres se encuentra comprendida dentro del

rango de variacién de la curva de disminucion de concentracion para los hombres.
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Grifica 1v.3.3.1  Disminucion de Ia concentracion de glucosa respecto al sexo del paciente, areas de variacién,

% de disminucion respecto al sexo
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ia de la dismi ién resp al jular de los

v.3.4.-

De los agrupami fe d el agrup > de muestras considerando el paquete
celular de cada una de ellas fue el que mostro cierta depend ia de Ja dismi ion de la
concentracion de glucosa en plasma en funcion del tiempo de procesamiento de las

muestras

ion de ia racidn en funcién del tiempo

Se observa en la griafica 1V.2.4 de la di
que entre mayor es el paquete celular mayor es el porciento de disminucion de la

concentracion de glucosa en plasma para cualquier momento dado, existiendo claramente
separacion de grupos

Las graficas de consumo tienen indices de correlacion muy cercanos a 1.000 lo cual nos
depend ia del co de la respecto al

indica fuertemente la existencia de la
lular del p

paq
Para revisar el nivel de significancia de estas observaciones se efectué el ANOVA para la
poblacion NO DM, descartandose cualquier posible analisis del agrupamiento DM.

IV.3.4.1 Andlisis de varianza para la disminucion respecto al paqucte celular de los

pacientes:

Iqui ] celular™ esto se prueba

La hipotesis a probar en este caso es: “la disminucion promedio de glucosa es igual a
i > para cualq

)} i de pro

cu p

di de dismi ion de los p agrupados de acuerdo a su

comparando los pri
paquecte celular para un intevalo de tiempo determinado.

Se efectud el Anova para cada uno de los intervalos de estudio obteniéndose resultados

alisis correspondi al t = 120 minutos

similares en todos los casos, se a el

considerandolo como representativo
ESTA TESIS &8 BEBE v
SALIR DE LA BIBLIBTECA



Paquete Celular

31a35 _| 36a40 alads
sumatoria x; 38.1 219 29.5 .
No. repeticiones L3, a4 7
media x; 12,7 1-7118.2 U281
sumatoria xi? %5003 |- 14685 ‘1748722
Gran total; G 575.8 -
Fact. corr.; C= G¥/N. | 13 814.4
con e.stos valores ya .dzx::- minados se puede pr der a calcular la Fc para la prueba de la

hipétesis nula;

*“La disminucion promedio de glucosa es igual a cualquier

-

tiempo de prc para q! .|
Fuente de | Grados de Suma de cuadrados Cuadrados medios Fc
Variacién libertad
- I - -
Tratamiento t=-1 SCTR = Z ",-2 /", e CMTR = SCTR/ (¢-1) CMTR / CMER
f=1
4 1 0054 251.3 3.0
Error N-t SCER = SCTL - SCTR CMER = SCER / (N-t)
19 1 599.6 84.2
Total N-1 L &
= 2
SCTL =37 3 x2 -¢
ml =t
23 2 605.0

Con un nivel de significancia o = 5% , 4 y 19 grados de libertad se encuentra el valor de Ft

en tablas, obteniéndose un valor de 2.90.
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Como Fc = 3.0 > Ft = 2,90 rechazamos Ho, e¢s decir la disminucion promedio de la
ion de gl agrupada de acuerdo al pag Tul es signifi
diferente de un rango a otro.

Es importante recalcar que este resultado se repite para cualquier intervalo de tiempo, y

estos valores confirman lo observado A “Existe depend ia del consumo de
il resp al p celular de la de dio™, pod observar la
diferencia de areas de variacion en la grafica de la sigui agi para dos grupos de

paquete celular.
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GrificaIV3.41  Disminucién de 1s concentracién de glucoss respecto al paquete celular del
paciente, dress de variscion:

% de disminucién de la concentracién
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CONCLUSIONES
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Vo~ CONCLUSIONES.

disti litativa y es

ion de glucosa en plasma a panir del
ion hasta un 18.3% en promedio

Después de revisar los r tead i y

evidente que existe un

momento de toma de tnhuestra, disminuy
© un 28.2% si consideramos la desviacion estandar, este resultado del analisis tiene un nivel

bio en la

de significancia (@ = 5%) que no deja lugar a dudas.

Las graficas y el analisis estadistico para el consutno y dismi ion de la acion de
glucosa indican que los valores pr io de la acion de gl de las muestras de
estudio dependen del tiempo de p i los indi de correlacion muy cercanos a 1

d an que el vy dismil ion dependen del tiempo de

y valores disticos
analisis dec la muestra,

acion de glucosa en sangre se encuentran muy

Los wvalores idos para la
dispersos (hasta +74% del valor promedio) dentro de la muestra de estudio, ¢l valor de la

concentracion en sangre es intrinseco a cada muestra (pacientes no DM y DM, hombres y
mujeres, adolescentes y ancianos, etc.) lo cual produce variabilidad en ¢l comportamiento de

las graficas y errores en el anilisis de varianza, este efecto se minimiza al graficar y analizar
ICion, ya que estos se calcuian en base al valor de

el p del cc y
la concentracion al tiempo basal, filtrando el efecto de la dispersion de valores de la

col acion, al ob nueva base de referencia.

)cion de la racion de gl en

a, es requerido analizar el factor o

da la i ia de la di

de lisis de

Una vez deter

plasma en funciéon del tiemp
factores que producen o intervicnen en este cambio.

Alisis del bio es ma

Los resultados graficos y disticos nos indi que cf
en la poblacion NO DM, ya que la poblacion DM, si bien tiende a seguir el comportamiento




de ia poblacion NO DM, presenta cierta anormalidad en la concentracion de gliucosa

provocando traslapes de graficas.

Sin embargo se¢ observa la repetibilidad de comportamientos al separar las poblacianes en

lular de los i por lo cual se toma la poblacién NO DM

Ii estos factores, ya que al efectuarse el anilisis de las

funcion del sexo y pagq

como repr iva para
graficas y de varianza se determina gue no existe d
DM o NO DM.

dencia de la disminucion o cc

de la glucosa resp al agrup

El analisis respecto al sexo de los pacientes de estudio nos indican que no interfiere este
factor con el consumo o disminucion de la concentracién de glucosa en plasma. lo Gnico que
se observé en este agrupamiento fué que las concentraciones promedio de glucosa fueron

mayores en el grupo del sexo masculino que en el femenino, pero no es significativa esta

diferencia.

Por altimo el agrupamiento considerando rangos del paquete celular de los pacientes nos
o al valor del hematocrito, resultando en términos

indica que existe depend ia con resp
generales que entre mayor hematocrito mayor es el consumo de glucosa, como se puede
alisis de varianza respectivo.

observar en las grafi correspondi yel

Si se controlara adecuadamente la muestra sanguinea tomando el tiempo real entre la toma
de muestra y el tiempo de analisis se podria entonces, mediante los ensayos adecuados,

tratar de determinar la velocidad de consumo y por lo tanto; de transporte de glucosa, para

asociar en forma directa las células del hematdcrito como las resp bles del y
por lo tanto de la disminucion de la racion de glucosa.
i que, en ion del tiempo de

También se podrian determinar gréficas y

i y la acion determinada, nos permiti j el valor de la

pr
concentracion al momento de la toma de muestra, cuando no sea posible su centrifugado,

ion de los resul

para evitar errores de apr
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