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Resumen

Antecedentes. Los errores innatos del metabolismo (EIM) o enfermedades
metabdlicas hereditarias, son un grupo muy heterogéneo de enfermedades
congénitas. Aunque son relativamente raros, han adquirido importancia creciente
debido a que conducen a una elevada morbilidad y mortalidad y discapacidad. Se
han descrito cerca de 500 EIM, y casi 25% de ellos afecta a los nifios desde el
periodo neonatal. Dentro de las primeras 10 enfermedades por EIM, se encuentra
la Deficiencia de Glucosa-6-Fostato Deshidrogenasa (G6PD), con una frecuencia
de 1:25 000 RNV. La deficiencia de G6PD, es el defecto enzimatico de los glébulos
rojos mas frecuente en los seres humanos, que afecta a mas de 400 millones de
personas en el mundo. De acuerdo a la Guia de Préactica Clinica mexicana, se define
como una enfermedad resultado de la deficiencia enzimatica con herencia recesiva
ligada al X. Tiene 19 variantes en México (Garcia-Magallanes, 2014). La morbilidad
relacionada a la deficiencia de G6PD se manifiesta solo cuando existe estrés
oxidativo, por lo que se plantea que en ausencia de factores desencadenantes de
crisis hemoliticas la enfermedad no se manifiesta, por lo tanto, la gran mayoria de
los pacientes que cursan con deficiencia de G6PD son asintomaticas y so6lo se
manifiesta la enfermedad cuando éstos son expuestos a estimulos oxidativos que
desencadenan la hemdlisis masiva intravascular. Objetivo. La presente
investigacion tiene como objetivo describir el panorama general de la Deficiencia de
Glucosa-6-Fosfato Deshidrogenasa, en el Hospital General “Dr. Donato G. Alarcon”

de Acapulco, Gro. durante el periodo de septiembre de 2017 a diciembre 2019.



Material y métodos. Se realizdé un estudio transversal descriptivo, en pacientes
diagnosticados con deficiencia de glucosa-6-fosfato deshidrogenasa, en el Hospital
General “Dr. Donato G. Alarcéon” en Acapulco, Guerrero. Se estudio el 100% de los
casos. El estudio consistié en una revision de expedientes clinicos e integracion de
la informacion a través un instrumento de medicion. Resultados. Se analizaron 44
expedientes reportados como positivos a deficiencia de glucosa-6-fosfato
deshidrogenasa, de los cuales 100% fueron masculinos, la media de edad para
toma de tamiz metabdlico fue de 5.4 dias, mientras que la media para la entrega de
resultados confirmatorios de 22 dias. De acuerdo al registro hospitalario, en la
unidad se presentaron 8287 nacimientos, durante el periodo de estudio, de los
cuales, fueron tamizados 7108 recién nacidos, siendo el 85.7% de los nacidos en la
unidad hospitalaria. De ellos se reportaron 44 pacientes positivos a deficiencia de
G6PDH, con una prevalencia del 0.61%. Se reportdé un seguimiento del 59.1% de
los casos diagnosticados en la unidad, de los cuales en el 100% de ellos no se
reporta deterioro en el estado de salud. Conclusiones. La prevalencia de la
deficiencia de glucosa-6-fosfato deshidrogenasa reportada, es similar a la reportada
a nivel nacional y de otros paises. Se tiene una pérdida importante de casos
positivos, que limitan llevar el seguimiento de ellos, por lo que se deben generar
estrategias que permitan fortalecerlo, para lograr con ello una mejor evaluacion y

seguimiento de los pacientes que son afectados por esta entidad.



. Antecedentes

Los errores innatos del metabolismo (EIM) o enfermedades metabdlicas
hereditarias, son un grupo muy heterogéneo de enfermedades congénitas. Aunque
son relativamente raros en la poblacion pediatrica, estos trastornos han adquirido
importancia creciente debido a que conducen a una elevada morbilidad y
mortalidad? y discapacidad. Se han descrito cerca de 500 EIM, y casi 25% de ellos
afecta a los nifios desde el periodo neonatal.

En las ultimas décadas, gracias a los enormes avances cientificos y tecnologicos,
el escenario de los EIM ha cambiado de forma dramatica por dos situaciones
especificas: los nuevos tratamientos medicos, como: reemplazo enzimatico,
trasplante de médula 6sea, entre otras y los nuevos meétodos de tamiz que permiten
su diagndéstico antes que aparezcan los sintomas, en etapas muy tempranas de la
vida. Por otro lado, el diagndstico temprano de estas enfermedades ha propiciado
la ampliacién del tamiz neonatal, ya que tradicionalmente sélo se empleaba para la
fenilcetonuria y el hipotiroidismo congénito y en la actualidad es posible detectar
casi un centenar de enfermedades mediante unas gotas de sangre depositadas en
papel filtro (tarjeta de Guthrie).?

El tiempo 6ptimo para la toma de prueba de tamiz metabdlico, es entre los 3 a 5
dias de vida extrauterina (VEU), de acuerdo a los estandares mundiales y
nacionales, como se contempla en el Lineamiento Técnico. Tamiz neonatal,
deteccion, diagndstico, tratamiento y seguimiento de los errores innatos del

metabolismo, de la Secretaria de Salud, en México.?3



Tanto los nuevos tratamientos y técnicas diagndsticas modernas tienen el objeto de
prevenir la muerte de los infantes afectados y reducir o evitar en lo posible las
secuelas y la discapacidad.*

Los EIM son raros individualmente, pero cuando se unen en un grupo afectan entre
1:500 a 1:1,500 recién nacidos, por lo cual todos los médicos los veran en algun
momento de su practica clinica.®> Los EIM de manera individual, se han clasificado
como enfermedades raras, siguiendo la definicion internacionalmente aceptada de
una frecuencia menor a 1 en 2,000. La mayor parte de los datos consistentes sobre
la frecuencia de los EIM provienen de la informacion generada por los sistemas de
tamiz neonatal ampliado de los paises desarrollados.®

En México, los EIM han sido poco estudiados y casi se desconoce su frecuencia. El
INP” y la Universidad Auténoma de Nuevo Ledn?, han realizado algunos estudios
sobre tamiz que han arrojado datos sobre la prevalencia de los EIM; sin embargo,
en la actualidad, se utilizan referencias de las poblaciones de otras partes del
mundo. Dentro de las primeras 10 enfermedades por EIM, se encuentra la
Deficiencia de Glucosa-6-Fostato Deshidrogenasa (G6PD), con una frecuencia de
1:25 000 RNV.®°

La deficiencia de G6PD, es el defecto enzimatico de los glébulos rojos mas
frecuente en los seres humanos, que afecta a mas de 400 millones de personas en
el mundo.® Es uno de los trastornos con mayor heterogeneidad genética con mas
de 400 mutaciones.

La deficiencia de la enzima G6PD se identificO en 1956, su determinacion

cromosémica se conocié en 1958 y las variantes electroforéticas se demostraron



en 1962, reflejando la importancia genética, clinica y bioquimica del polimorfismo
del gen G6PD.*?

Es, casi siempre, un padecimiento asintomatico, que, manejado correctamente,
poco limita la calidad y expectativa de vida del paciente, aunque la ausencia
completa de G6PD es incompatible con la vida. Es una enfermedad hereditaria
ligada al cromosoma X, fue descrita en pacientes que desarrollaban anemia
hemolitica posterior al tratamiento con primaquina para combatir la malaria. El
cuadro hemolitico que desarrollaban esos pacientes se demostrd que era similar al
cuadro hemolitico desarrollado a los que comian habas, o a los de recién nacidos
gue desarrollaba ictericia neonatal. La deficiencia de G6PD es una de las anemias
hemoliticas hereditarias de mayor prevalencia en regiones tropicales y subtropicales
del mundo. Se presenta principalmente en varones y es la deficiencia enzimatica
humana mas comin en el mundo.*3

De acuerdo ala Guia de Préctica Clinica mexicana, se define como una enfermedad
resultado de la deficiencia enzimatica con herencia recesiva ligada al X. Tiene 19

variantes en México (Garcia-Magallanes, 2014).13

FISIOPATOLOGIA DE LA DEFICIENCIA DE G6PD.

La deficiencia de la G6PD es una eritroenzimopatia causada por el bloqueo de la

via enzimatica de la hexosa monofosfato que lleva al acimulo de peréxido de

hidrogeno causando dafio oxidativo al eritrocito.



Caracteristicas bioguimicas.

Estructura de la enzima.

La glucosa-6-fosfato deshidrogenasa es una enzima muy antigua en la evolucion,
ya que se encuentra en todos los organismos vivientes, desde levaduras y
protozoos a plantas y animales. En los mamiferos es citoplasméatica y se encuentra
en todas las células del cuerpo, pero su deficiencia se manifiesta mas en los
glébulos rojos posiblemente por tener éstos una larga vida sin nacleo y porque
contienen proteasas que degradan la enzima mutante mas que las proteasas de
otros tejidos.** El monémero de la G6PD consta de 515 aminoacidos con un peso
molecular de 59256 daltons. La G6PD del higado y de los leucocitos, presentan
diferencias debidas a modificaciones postraduccionales en el extremo N-terminal.
La enzima activa consiste de subunidades idénticas que forman dimeros y
tetrdmeros, la proporciéon de las dos formas depende del pH,® contiene un sitio de
unién a nicotinamida-adenina-dinucleotidofosfato (NADP), y asi la agregacion de los
monomeros inactivos a la forma de dimeros catabdlicamente activos requiere de la
presencia de NADP. El NADP se une a la enzima, como un componente estructural
y como sustrato para la reaccion. Se ha sugerido que los sitios de union de esta
coenzima son los aminoacidos 386 y 387, que corresponden a lisina y arginina, esta
observacion ha sido soportada por estudios en mutantes en quienes se ha
evidenciado pérdida de actividad ante la ausencia de estos sitios.

La G6PD cataliza el paso de entrada de glucosa 6fosfato (G6P) en la via de la
pentosa fosfato, especificamente en la de la hexosa monofosfato, reaccion que
produce oxidacion de la glucosa-6-fosfato a 6-fosfogluconolactona, reduciendo

NADP a NADPH. En el glébulo rojo, este paso anaerdbico en el metabolismo de la
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glucosa es la tnica fuente de NADP reducido (NADPH), el cual es requerido para la
accion normal de la metahemoglobina reductasa y el mantenimiento de un nivel
adecuado de glutation reducido.'® La glutatién peroxidasa remueve el peréxido del
eritrocito; el glutation reducido sirve como sustrato para esta enzima y debido a que
NADPH es esencial para la reduccion del glutation oxidado, es un factor esencial en
las cadenas de reaccion que defienden al glébulo rojo del peréxido. Los glébulos
rojos son una fuente particularmente rica de catalasa, pero esta enzima es
relativamente ineficiente en la remocion de bajos niveles de peréxido. Ademas, la
catalasa tiene la habilidad para unir fuertemente a NADPH y la forma inactiva es
reactivada por NADPH. Por tanto, la actividad de la via de las hexosas sirve para
remover el peroxido no sélo a través de la accion del glutation peroxidasa si no
también activando las catalasas. Por tanto, ambas enzimas desempefian un papel
muy importante y sirven como un mecanismo de base la una para la otra. La
deficiencia de la enzima provoca un dafio oxidativo irreversible en el eritrocito
causando su muerte. La vida media de esta enzima es de 60 dias y refleja paso a
paso la edad del glébulo rojo, ya que éste es incapaz de formar nuevas moléculas
proteicas y es por esto que el reticulocito tiene cinco veces mas actividad enzimatica
gue los glébulos senescentes.!’ Las caracteristicas bioquimicas de la enzima han
sido referenciadas a través de estudios de movilidad electroforética, de la
determinacién de la constante de Michaelis (Km), pH 6ptimo, y termoestabilidad y
asi se han caracterizado mas de 400 variantes de G6PD, algunas asociadas a las

formas méas severas de la enfermedad.



Genética. Herencia e inactivacion del X.

Incluso antes de que fuera descrito el defecto bésico, ya habia sido descrito un
modo de herencia ligado al X para la “sensibilidad a la primaquina”. Los arboles
genealdgicos de familias afroamericanas mostraban que el defecto era transmitido
principalmente de madres a hijos. Con la identificacion gracias a estudios de
medicion de la actividad enzimatica, movilidad electroforética, etc. del defecto
bésico, como la deficiencia de la G6PD, se confirmé ligamiento al cromosoma X. El
gen de la G6PD esta localizado en la region terminal del brazo largo del cromosoma
X (Xqg28), cercano al gen del factor VIl de la coagulacion. Dado el tipo de herencia
de la deficiencia de G6PD, los hombres son normales o deficientes, las mujeres
pueden ser normales, heterocigotas u homocigotas; es bastante dificil establecer
esta diferenciacion basandose Unicamente en la expresion fenotipica. Las mujeres
heterocigotas tienen una copia del gen que sintetiza la G6PD normal y otra copia
gue produce la variante de la enzima; asi, estas pacientes tienen dos poblaciones
de eritrocitos, una normal y otra con deficiencia de G6PD; este hecho se ha
explicado por la inactivacion al azar de uno de los dos cromosomas X en las

mujeres.

Gen G6PD.

El gen fue secuenciado y clonado por dos grupos independientes Pérsico y
Takizawa en 1986. El gen esta constituido por 13 exones y tiene una longitud de
alrededor de 20 kb. Los exones tienen tamafios que varian entre 38 y 236 pb; el
primer exon tiene una secuencia no codificante y los intrones son pequefios,

excepto el intron 2. La longitud total del gen es de 2,4 kb y el RN Am consta de 2269
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nucleotidos. En el extremo 5 del gen existe una isla rica en CpG (dinucleotidos
histidina-guanina). La desmetilacion diferencial de algunos CpG se asocia con la
expresion del gen en el cromosoma X activo.

Variantes asociadas con deficiencia de G6PD.

En 1967, un comité de la OMS propuso los procedimientos bioquimicos
estandarizados para caracterizar las variantes de G6PD, teniendo como parametros
de evaluacion: la actividad enzimatica, el km para la enzima y el NADP, estabilidad
al calor, eficiencia de utilizacién de G6P, movilidad electroforética y pH 6ptimo. La
caracterizacion ha permitido la identificacion de 442 variantes bioquimicas distintas,
y cerca de 100 de ellas son polimorficas en varias poblaciones humanas. Las
variantes polimérficas son aquellas que se encuentran con alta frecuencia en
algunas poblaciones y representan polimorfismos balanceados. Las variantes
polimarficas mejor conocidas son la G6PD Mediterranea, la variante Africana (G6PD
A-) y las variantes orientales. Generalmente cada poblacion tiene sus propias
caracteristicas mutacionales. Las variantes esporadicas han sido también
reportadas en muchas poblaciones y son caracterizadas por anemia hemolitica
cronica no esferocitica; en algunos paises no todas las variantes analizadas desde
el punto de vista bioquimico han sido caracterizadas a nivel molecular, es mas, en
algunas ocasiones se ha encontrado variantes que bioguimicamente son diferentes
pero que portan la misma mutacion, observacion que ha sido atribuida a la
utilizacion de métodos de identificacion diferentes a los establecidos por la OMS:
las variantes han sido agrupadas en cinco clases, basados en la actividad
enzimatica residual y el los sintomas clinicos: La Clase | esta asociada con anemia

cronica no esferocitica y es secundaria a mutaciones puntuales, las cuales estan
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confinadas a dos &reas cerca al extremo carboxiterminal de la enzima, en la region
entre los aminoacidos 362 y 446, en donde se encuentran los sitios de union a NADP
o NADPH vy el sitio de union a la glucosa 6-fosfato. Se han descrito cerca de 97
variantes, siendo apenas una polimérfica, por ejemplo: variantes Andaloris,
Campinas y Sumaré. La Clase Il con una deficiencia enzimatica severa (menor del
10%) y anemia hemolitica aguda, con 122 variantes, siendo 37 polimérficas, por
ejemplo: las variantes Mediterranea y Unién. La Clase Ill con deficiencia moderada
(10-60%); 103 variantes, siendo 22 polimérficas (variantes Africana o A-, Canton y
Seattle). La Clase IV con actividad enzimatica normal o ligeramente disminuida (60-
100% de actividad); 52 variantes, con 12 polimorficas (variante A). La Clase V con
un aumento en la actividad enzimatica (>150%), dos variantes, ninguna polimorfica
(variante Verona).*® Posteriormente se han descrito mutaciones que producen
variantes de Clase |, localizadas en un agrupamiento dentro del exén 10, en una
region involucrada en la dimerizacion de la proteina, mientras que la mayoria de las
mutaciones leves se localizan en el extremo amino de la molécula. Como los
defectos intragénicos han sido identificados, muchas variantes que se pensaban

diferentes han resultado con una secuencia idéntica luego del analisis.

Mutaciones asociadas a G6PD.

Una de las caracteristicas mas importantes del gen de G6PD es la gran cantidad de
mutaciones que lo afectan, produciendo enzimas con actividad o cantidad anormal.
Gran numero de las mutaciones corresponden a sustituciones de una sola base y
generalmente se encuentran dispersas en todo el gen, excepto en los exones 3y

13. Las mutaciones puntuales que resultan en variantes de Clase | estan confinadas
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a areas relacionadas con el sitio de union de NADP o NADPH. La mutacion Africana
es la G6PDA- y es debida a una transicion A por G en el nucledétido 376. Muchos
individuos muestran la presencia de una segunda mutacion G por A en el nucle6tido
202; la principal mutacién mediterrdnea corresponde a una transicion C por T en el
nucleétido 563; en la poblacion oriental es comdn encontrar la variante Canton
localizada en el nucledtido 1376, aun se ha documentado una considerable
heterogeneidad mutacional en asiaticos. A la fecha se han descrito mas de 123
mutaciones en el gen de la G6PD y algunas de ellas evaluadas mediante diferentes
estrategias moleculares como microarreglos se han relacionado a poblaciones muy
especificas, lo cual hace necesario establecer el espectro mutacional propio de cada
pais, tendiente a identificar de una manera rapida y sensible las mutaciones
relevantes en cada poblacion.

En 1967 la Organizacion Mundial de la Salud realizo algunas recomendaciones
iniciales para la caracterizacion bioquimica de la deficiencia de G6PD, de acuerdo
a las propiedades fisicoquimicas (termosensibilidad y comportamiento
cromatoografico) y variantes cinéticas,'® lo cual ha permitido identificar al menos
450 variantes de la deficiencia enzimatica, de las cuales 100 de ellas son
polimodrficas en varias poblaciones humanas. Las variantes polimérficas mejor
conocidas son la G6PD Mediterranea, la variante Africana (G6PD A-) y las variantes
orientales. Por otro lado, también se pueden encontrar variantes esporadicas,
caracterizadas por anemia hemolitica crénica no esferocitica.?®

Estas variantes pueden ser clasificadas en cinco grupos en funcion de las
caracteristicas enzimaticas, asi como de las manifestaciones clinicas, de acuerdo a

la OMS. Los individuos con deficiencia de dG6PD suelen permanecer asintomaticos
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toda su vida, excepto los casos esporadicos con deficiencia clase | (actividad

enziméatica menor de 10%).%!

Cuadro 1. Clasificacion de las variantes de la deficiencia de G6PD 14.22.23

Clase Actividad Caracteristicas clinicas
enzimatica
I 0% Deficiencia | Anemia hemolitica cronica no esferocitica.
severa

I 1 al 10% Hemodlisis aguda.

[l 10-60% Hemolisis aguda ocasional

\Y, 60-150% Sin manifestaciones

Vv >150% Sin manifestaciones

MANIFESTACIONES CLINICAS.

La morbilidad relacionada a la deficiencia de G6PD se manifiesta solo cuando existe

estrés oxidativo,

por lo que se plantea que en ausencia de factores

desencadenantes de crisis hemoliticas la enfermedad no se manifiesta,® por lo

tanto la gran mayoria de los pacientes que cursan con deficiencia de G6PD son

asintomaticas y so6lo se manifiesta la enfermedad cuando éstos son expuestos a

estimulos oxidativos que desencadenan la hemdlisis masiva intravascular.
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Clinicamente la variante A- causa una clinica poco grave debido a que la G6PD del
eritrocito pierde su funcion luego de 50 a 60 dias de circulacion y s6lo 20% a 30%
de los eritrocitos deficientes sufren hemdlisis, mientras que la mutacion
mediterranea, o B-, causa una clinica muy grave porque la G6PD del eritrocito
pierde su funcién mucho mas rapidamente (5 a 10 dias de circulacién) y la mayoria
de eritrocitos deficientes llegan a sufrir hemolisis.?*

Ictericia neonatal.

La causa de ictericia neonatal no esté clara. Los infantes con ictericia neonatal no
tienen antecedentes de exposicion a farmacos, una de las causas es la
transferencia a través de la placenta de farmacos y compuestos quimicos tomados
por la madre. Generalmente, la variante enzimatica de G6PD encontrada en estos
infantes es del tipo B- (variante deficiente con actividad enzimatica muy disminuida),
lo que implica una relacion directa con la presencia de un estrés oxidativo,
provocado por una disminucion en la defensa antioxidante del eritrocito. La ictericia
se presenta del primero al cuarto dia de edad. La gravedad del cuadro es muy
variable, puede llevar al kernicterus, con discapacidad intelectual, paralisis cerebral,
sordera y muerte.?®
Favismo.

Se denomina favismo, a la hemolisis aguda que se desarrolla en algunos individuos
después del consumo de habas en este caso, el agente oxidativo es el metabolito
de la L- Dopa (compuesto de las habas) la dopaquinona, el cual es un potente
oxidante.

Los sintomas del favismo se desarrollan a las 24 a 48 horas después de la ingestion

y es muy peligroso. Los mas comunes son las nauseas, vomitos, malestar y vértigo.
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A estos sintomas les sigue una hemdlisis aguda donde, a menudo, el conteo de
eritrocitos cae por debajo de 1,0 x 10 12/L.28 También se puede presentar ictericia
y afeccidén renal. En la mayoria de los glébulos rojos son vistos cuerpos de Heinz.
Estdn presentes la hemoglobinemia y la hemoglobinuria. Los sintomas
generalmente cesan luego de 2 a 6 dias. En la actualidad esta establecido que el
favismo en el area mediterranea es debido a la ineficiente variante B- de la enzima
G6PD.?6

Anemia hemolitica inducida por infecciones.

Es la causa mas comun de anemia hemolitica aguda, en ésta el anion superoxido y
el H202 se generan en los macréfagos en respuesta a la infeccidn, produciéndose
por lo tanto agentes que dafan indirectamente a los glébulos rojos. Por otra parte,
el dafo en la morfologia de los eritrocitos provoca que estos sean blanco de los
macrofagos, por lo que pueden fagocitar a los hematies.?®

Ambos mecanismos participan en la hemolisis del eritrocito. Ademas, los
medicamentos administrados durante la infeccion pueden generar mas grado de
oxidacion. Las infecciones mas relevantes son las hepatitis infecciosas, la neumonia
y la fiebre tifoidea.?’

Anemia hemolitica inducida por farmacos.

El mecanismo exacto de destruccidn de los glébulos rojos por estos farmacos
hemoliticos todavia no esté esclarecido. La severidad del trastorno esta relacionada
con la variante genética para G6PD que presenta la persona y con el farmaco. La
administracién de farmacos hemoliticos en pacientes con deficiencia de G6PD es
seguida, tipicamente de 24 a 72 horas, con hemdlisis e ictericia. La hemdlisis es

primordialmente intravascular y normalmente se asocia con hemoglobinuria. Los
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eritrocitos vistos al microscopio evidencian la aparicion de cuerpos de Heinz y la

hemoglobina cae abruptamente vy, la orina se torna oscura.?®

Anemia Hemolitica Cronica no esferocitica.

Todos los pacientes con deficiencia de G6PD experimentan hemolisis crénica
Habitualmente la hemolisis ocurre sélo bajo sujecién a estrés. Estos pacientes con
deficiencia de G6PD que manifiestan anemia hemolitica cronica no esferocitica
suelen poseer factores agravantes adicionales a su(s) mutacione(s) en el gen
G6PD, como pueden ser otras anormalidades genéticas como la anemia
diseritropoyética congénita, esferocitosis hereditaria, deficiencia de piruvato cinasa
o deficiencia de 6 fosfogluconolactonasa, asi como con condiciones asociadas
infrecuentes como disfuncion granulocitica, que contribuye a la hemodlisis al
incrementar la susceptibilidad del individuo a adquirir infecciones. 26

Anemia hemolitica congénita no esferocitica (AHNEC).

Los sintomas pueden aparecer inmediatamente después del nacimiento, por lo que
el recién nacido se encuentra anémico y presenta ictericia. En ocasiones la
concentracion de hemoglobina es normal y la hemdlisis esta compensada, pero el
estrés oxidativo producido por el déficit en la produccion de NADPH por la
deficiencia en la actividad de G6PD vy, por consiguiente, en el mantenimiento de los
niveles de glutatién reducido, puede llevar a una dramatica caida en los niveles de

hemoglobina.?®
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Il. Planteamiento del problema

La deficiencia de G6PD, constituye uno de los desordenes del metabolismo de
mayor frecuencia y distribucion geogréafica a nivel mundial, se documenta una
prevalencia mundial de 4,9 % y una poblacién de afectados que sobrepasa los 400

millones de individuos con grados diversos de expresién fenotipica.??28

El dafio enzimético se relaciona a un sindrome hemolitico inespecifico que se
manifiesta en algunos pacientes después del tratamiento con algunas drogas o
asociadas con el consumo de habas en la dieta (favismo). Se ha observado una alta
incidencia en personas de raza negra y algunas poblaciones de judios, sin embargo,
su distribucion es panétnica, con una mayor prevalencia en zonas endémicas de
malaria, estableciendo con este ultimo aspecto, una singular protecciéon a sus

portadores frente a esta patologia.?%°

La deteccion y caracterizacion bioquimica de la deficiencia de G6PD en México se
ha realizado desde 1968 con los trabajos pioneros del Dr. Rubén Lisker, en distintos
grupos de poblacion desde pacientes con anemia hemolitica (Vaca 1982), poblacién
hospitalaria, poblaciones abiertas indigenas, afromestizos y mestizos; en varones
donadores de sangre de distintos estados de la republica cuyas frecuencias son

mostrados en la tabla Ill (Vaca 2003; Garcia-Magallanes, 2014).

En México se determiné la deficiencia de G6PD en individuos de la poblacién
general y pacientes con anemia hemolitica, encontrando prevalencia de 0.95%
(Garcia-Magallanes N, 2014; Romo-Martinez, 2014). Zamorano-Jiménez reporta

189 tamices neonatales positivos en 100,000, de 21619 neonatos tamizados
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(Zamorano-Jiménez, 2015). La deficiencia en nuestro pais es heterogénea, tiene
como variante mas comun la G6PD Ay en un estudio en 10 estados de la

Republica Mexicana se encontraron 18 variantes.

La Secretaria de Marina Armada de México publica la tasa de 9.6/10000 recién
nacidos de la enfermedad con deficiencia de G6PD, aclarando que su poblacion
tiene caracteristicas especiales al resto de las otras instituciones de salud (Trigo-

Madrid M, 2014).

La identificacion de los pacientes con deficiencia de glucosa 6 fosfato
deshidrogenasa diagnosticados en etapas tempranas de la vida evita que los
pacientes sean diagnosticados en una crisis hemolitica, con riesgo a la muerte o0 a
complicaciones incapacitantes; también nos permite orientar a los pacientes en
relacion a los farmacos o alimentos prohibidos y permitidos para evitar crisis

hemolitica.*

Por lo anteriormente expuesto, surgio la necesidad de estudiar y describir ¢ Cual es
el panorama general de la Deficiencia de Glucosa-6-Fosfato Deshidrogenasa,
durante el periodo de septiembre 2017 a diciembre del 2019 en el Hospital General

“Dr. Donato G. Alarcon” de Acapulco? de la Secretaria de Salud en Guerrero?
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lll. Justificacion

Los avances médicos y la evolucion de la tecnologia, asi como los avances en la
deteccion oportuna y temprana de las diferentes enfermedades genéticas, a través
del uso del tamiz metabdlico neonatal, que se realiza en todo el pais, han permitido
incrementar la deteccion de casos de la Deficiencia de Glucosa 6 Fosfato
Deshidrogenasa, que como se ha descrito previamente es una enfermedad
genética, que si no se diagnostica oportunamente puede ocasionar la muerte en
pacientes pediatricos, ante una patologia que se considera de relativa facilidad en
el control y en el tratamiento de la misma, y que de acuerdo con la GPC a nivel

federal se recomienda hacer la identificacion y seguimiento de los casos.

Actualmente, existen estudios de investigacion, que muestran el panorama
internacional, nacional y en algunos estados del pais sobre la DG6PDH, sin
embargo, en el estado de Guerrero existe un panorama epidemioldgico sobre la
prevalencia de esta patologia, situacion que no excluia al Hospital General “Dr.
Donato G Alarcon”, de Acapulco, Guerrero; por lo que se realizo el presente estudio
de investigacion, que permitiera conocer el panorama general, la prevalencia, las
caracteristicas generales y el seguimiento de los pacientes diagnosticados con
Deficiencia de Glucosa 6 Fosfato Deshidrogenasa, lo que a su vez, permitiria
generar estrategias de atencion, vigilancia, tratamiento y seguimiento de los casos
detectados en la unidad. A través de la difusion de los resultados con el area médica
del hospital y asi mejorar la atencion médica de acuerdo con los resultados

encontrados en la presente investigacion.
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IV. Objetivos

Objetivo General.

e Describir el panorama general de la Deficiencia de Glucosa-6-Fosfato

Deshidrogenasa, en el Hospital General “Dr. Donato G. Alarcon" de

Acapulco, Gro.

Objetivos Especificos.

e Especificar las caracteristicas sociodemogréaficas de los pacientes con

Deficiencia de Glucosa-6-Fosfato Deshidrogenasa.

e Determinar la prevalencia de la Deficiencia de Glucosa-6-Fosfato

Deshidrogenasa encontrada en el Hospital General.

e Definir el seguimiento en los pacientes diagnosticados con Deficiencia de

Glucosa -6- Fosfato Deshidrogenasa.
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V. Material y métodos

Se realizé un estudio de investigacion transversal, descriptivo, de los casos
diagnosticados con deficiencia de G6PDH, durante el periodo de septiembre de
2017 a diciembre de 2019, a través del analisis de los expedientes del area de
medicina preventiva, del Hospital General “Dr. Donato G. Alarcén” de la Secretaria

de Salud, en Acapulco, Guerrero.

Se tomé una muestra no probabilistica, por conveniencia; eligiendo los expedientes
de pacientes diagnosticados con Deficiencia de G6PDH, a partir del mes de
septiembre de 2017 a diciembre de 2019, siendo un total de 44 expedientes

analizados, durante los 28 meses de esos afos.

El estudio consistio en una revision de expedientes de los pacientes con diagnostico
de Deficiencia de G6PDH, en el Hospital General “Dr. Donato G. Alarcon” y de esta
forma completar los datos del instrumento de medicion, que incluye variables
prenatales, natales, y caracteristicas del paciente, asi como su seguimiento a partir

del diagnéstico.

Criterios de Inclusion:

Pacientes con diagnostico de deficiencia de G6PDH, realizado en el Hospital
General “Dr. Donato G. Alarcon”, a través del tamiz metabdlico, durante el periodo

de septiembre de 2017 a diciembre del 2019.

21



Criterios de Exclusion:

Pacientes con diagndstico de Deficiencia de G6FDG que no se encuentre el

expediente clinico en el hospital general.

Criterios de Eliminacion:

Pacientes que no se realizé prueba confirmatoria de deficiencia de G6FDH.

Operacionalizacion de variables de estudio

Los datos con los que se formo la base de datos del estudio se obtuvieron a través
de la revision de expedientes clinicos, el cual reunio diferentes variables. (Ver
anexol). Aunque en estricto sentido, dadas las caracteristicas del presente estudio,
siendo un estudio transversal, descriptivo, en el que no se buscé asociaciones, las
variables fueron descritas para conceptualizacion, mas que para estimacion o
busqueda de riesgos o asociacion.

Variable dependiente: Deficiencia de G6PDH al nacimiento

Variables independientes: edad, sexo, variables prenatales (Gesta, semanas de
gestacion, enfermedades de la madre previas o durante el embarazo, edad de la
madre, edad del padre), variables del nacimiento, variables de diagndstico,

tratamiento y seguimiento de los pacientes.

Instrumentos de medicion
El instrumento de medicibn consisti6 en un formato con informacion de los

expedientes clinicos. El documento fue disefiado mediante la previa revision de
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literatura. El formato se conformé por preguntas abiertas, cerradas y codificadas. Se
reunié informacion de los pacientes como: sexo, edad gestacional del embarazo,
tipo de embarazo, via de resolucion del embarazo, enfermedad previa y durante el
embarazo, edad de la toma de tamiz, edad del diagnéstico, referencia a otra unidad,
seguimiento del paciente, tratamiento indicado, complicaciones desde su
diagnéstico, antecedentes personales patologicos al nacimiento hasta el

diagnostico, hospitalizaciones, entre otros. (Ver anexo 2)

Procedimiento

Se utiliz6 como fuente principal de informacion los expedientes clinicos de los
pacientes con diagnéstico de deficiencia de G6FDH, a través de tamiz metabdlico.
Durante el periodo de septiembre de 2017 a diciembre de 2019, previa autorizacion
de las autoridades de la institucion. Los expedientes se obtuvieron del departamento
de medicina preventiva, quien resguarda la informacion, en la unidad hospitalaria.
La informacion del instrumento la obtuvo por el autor principal de este trabajo de

investigacion.

Consideraciones éticas

Este trabajo de investigacion respeto los articulos del Codigo de Etica Médica de
Nuremberg 1947.3! El cual manifiesta que se debe procurar el bienestar y la
integridad del investigado. Se inform6 por escrito a las autoridades
correspondientes el objetivo del estudio como se sefiala en el Art. 6 y 8 del Cédigo

de Nuremberg. En el escrito se mencion6 que la investigacién no tendria riesgos
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para la salud del investigado, ya que se recolectaron datos del expediente clinico
sin tener contacto directo con el paciente. Se garantizO que los datos se
mantendran en anonimato y la informacion obtenida sdlo la conoceria el interesado

y se difundiria a las autoridades locales. (Ver anexo 3)

Captura y analisis

Los datos obtenidos del instrumento de medicion se capturaron en el programa
estadistico EpiData.>® La captura se hizo dos veces para minimizar errores de
digitacion. Se realiz6 analisis univariado para obtener frecuencias simples y
medidas de tendencia central, de las principales variables del estudio, se elaboraron

graficas con el programa Excel®? para presentar la distribucién de ciertas variables.
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VI. Resultados

Dada la facilidad de la obtencién de los expedientes clinicos, se estudiaron a todos
los expedientes de los casos reportados como positivos durante el periodo de
estudio, siendo un total de 44 pacientes con diagndstico positivo a deficiencia de
G6PDH, durante septiembre de 2017 a diciembre de 2019, en el Hospital General

“Dr. Donato G. Alarcon”, de la Secretaria de Salud, del Estado de Guerrero.

De los 44 casos positivos, el 100% fueron masculinos, (Grafico 1), todos nacieron
en el Hospital General “Dr. Donato G. Alarcén”, de la Secretaria de Salud, y todos
fueron tamizados en el area de medicina preventiva de la mencionada unidad

hospitalaria.

Grafico 1. Distribucion por Sexo

= Masculino = Femenino
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Respecto al lugar de residencia, 38 casos residen en Acapulco, los cuales
representan el 86.4% de ellos, mientras que el resto (6 casos), se distribuyen en la
Costa Chica con 3 casos, en la Costa Grande 2 casos y en Chilapa de Alvarez, 1

caso. Grafico 2

Grafico 2. Distribucion de Casos por lugar de
Residencia
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En cuanto a la edad materna, el rango es de 15 a 37 afios, con una media de 24.4
afos, siendo el 27.2% adolescentes de 19 afilos o menos, y 32 casos, que

representan el 72.8% fueron mayores de 20 afios. Grafico 3.
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Gréfico 3. Edad materna
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En cuanto al padre, el rango de edad fue de 18 a 39 afios, con una media de 27.5
afos; con el 95% mayores de 20 afos, con solo 2 padres adolescentes; y en 2 casos

no se tuvo informacion de la edad paterna. Grafico 4.

Grafico 4. Edad Paterna
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Respecto al numero de gestacion de los casos estudiados, el rango fue de 1 a 8
gestas, con una media de 2 gestas. De los casos estudiados, el 31.8% fueron
productos de la gesta 1, con 14 casos; mientras que en 23 casos fueron madres
multigestas, distribuyéndose de la siguiente manera: el 22.7% fueros productos de
la G2, con 10 casos; en 16% (7) fueron G3, en 4.5% (2) G4, 3 casos G 5y 1 caso

G8; mientras que en 7 pacientes se desconoce el nimero de gestacion.

Respecto a enfermedades maternas previas, solo se encontré una madre con
patologia previa. En lo que se refiere a enfermedades durante la gestacion, en 4
madres se refirid patologia, representando el 9% del total, con 3 casos de diabetes
gestacional y 1 caso de hipertension gestacional. Asi mismo 1 madre presento
amenaza de parto pretérmino, el resto curs6 con embarazo normoevolutivo. Se

reporté solo un embarazo gemelar.

La via de resolucion del evento obstétrico fue en el 61.4% de los casos por via
vaginal, siendo 27, mientras que, en 14 casos, el 31.8%, fueron resueltos por via
abdominal, en 3 (6.8%) casos se desconocia la via de resolucion del embarazo.

Grafico 5.
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Grafico 5. Resolucion del embarazo
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En relacion al peso al nacimiento de los pacientes estudiados, se encontré un rango
de peso de 1920 gr a 4260 gr; con una media de 3062 gr. En cuanto al peso para
la edad gestacional, en 70.5% de los casos, 31 de ellos, se encontré peso adecuado
para edad; en el 15.9% con 7 casos fueron clasificados como peso elevado para la
edad gestacional y en el 13.6% restante, con 6, se encontré bajo peso para la edad.

Gréfico 6.
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Respecto a las semanas de gestacion al nacimiento, el rango fue de 32 a 42

semanas, con una media 38.5 SDG. De los casos estudiados, se encontré solo el

4.5% fueron pretérmino, siendo 2 casos, ambos de 32 semanas. El resto, 41 casos

(93.2%) fueron gestaciones a término.

Por lo que se refiere a los dias transcurridos para la toma de tamiz metabdlico, el

rango fue de 3 a 25 dias, con una media de 5.4 dias, entre el nacimiento y la toma

de la muestra. Con un 72.7% de los casos, con toma en tiempo optimo (32 casos),

mientras que en el 23.7% (12) de ellos, se realizé mas alla del 6° dia. Grafico 7.
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Grafico 7. Dias de VEU para la toma de tamiz
metabolico
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Respecto al tiempo en que se realiza la prueba confirmatoria, una vez que se notifica
el resultado del tamiz metabdlico neonatal como sospechoso de padecer deficiencia
de G6PD, se encontrd un rango de dias de 7 a 63, con una media de 22 dias. En el
56.8% de los casos, siendo 25, se hizo la confirmacién diagnéstica antes de los 21
dias posteriores a la toma de la muestra; distribuyéndose de la siguiente manera:
en 1 caso se notificd el diagnostico definitivo en 7 dias, en 8 casos en la segunda
semana, en 16 dentro de la 3% semana de la toma de la muestra. Mientras que en
el 43.2% de los casos se confirmo después de 21 dias de la toma de la muestra

diagndstica; es decir en 19 casos. Gréfico 8.
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Grafico 8. Dias de entrega de resultados
confirmatorios
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De acuerdo al registro hospitalario, en la unidad se presentaron 8287 nacimientos,
durante el periodo de estudio, de los cuales, fueron tamizados 7108 recién nacidos,
siendo el 85.7% de los nacidos en la unidad hospitalaria. De ellos se reportaron 44
pacientes positivos a deficiencia de G6PDH, con una prevalencia del 0.61%. Grafico

9.
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Grafico 9. Prevalencia de Casos Positivos
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De acuerdo al periodo de estudio, durante el 2017, del mes de septiembre a
diciembre, fueron detectados 11 casos de 1336 nifios tamizados en la unidad, con
una prevalencia del 0.82%, en el 2018, se tamizaron 3014 nifios, con una
prevalencia del 0.66%, siendo 20 casos positivo y en el afio de 2019, se tamizo a
2758 nifios, con una prevalencia del 0.47% con 13 casos confirmado con D6FDH,

en nuestra unidad. Graficos 10y 11.

Gréfico 10. DISTRIBUCION DE CASOS POR ANO
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Grafico 11. Prevalencia de D6FDH por afio
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En lo que se refiere al valor diagnostico reportado por prueba confirmatoria de la
deficiencia de G6FDH, el rango encontrado en el presente estudio fue de 0.36 a

12.08 U/dL, con una media de 6.68 U/dL.

Una vez diagnosticados los pacientes con prueba confirmatoria, inicialmente fueron
referidos al Instituto Nacional de Pediatria, en donde se llevaba su seguimiento, por
medico endocrinélogo y ocasionalmente se siguieron algunos en la unidad

hospitalaria.
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Al inicio se tom6 biometria hemética con los siguientes hallazgos. Se encontraron
estudios de laboratorio en el 77.2% de los casos, es decir en 34 de ellos, en 10 no

hubo informacion.

Con relacién a la Hb inicial al ingreso al programa de seguimiento en la unidad, se
encontré un rango 7.5 a 15.6 mg/dL, con una media de 10.58 mg/dL. Usando el
punto de corte de un mes de edad, segun el Harriet Lane, de valor esperado de Hb
de 10.7 mg/dL, se encontré que el 73% de los pacientes estudiados (25), tenian
anemia, por debajo de dicho valor, mientras que el 26.5% no estaba anémico. Por
lo que se refiere a el conteo de reticulocitos, solo se encontro un rango de 0.1 al

4%, con una media de 1.46%.

En cuanto a los hallazgos de la Bilirrubina, no se contaba con resultado de la misma
en todos los expedientes, solo en el 65% (29) de los casos habia resultado inicial.
De ellos, se encontré un valor con rango de 0.4 a 10.9 mg/dL, con una media de

1.8, en todos predomind la bilirrubina indirecta.

En cuanto al ingreso y seguimiento de los pacientes al servicio de pediatria, una vez
diagnosticados de manera confirmatoria, durante el inicio del programa, eran
enviados al Instituto Nacional de Pediatria, con el medico endocrinélogo.
Encontrando que durante el 2017 y hasta el mes de junio de 2018, se refirieron 17

casos, representando el 38.6% de los casos estudiados. Una vez retomado el
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programa por el servicio de pediatria, se ha ingresado al 61.4% (27) de los casos
positivos estudiados, llevando el seguimiento en la unidad hospitalaria por médico

pediatra. Gréfico 12.

Grafico 12. Unidad de Seguimiento de los casos
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Una vez ingresado el paciente en el programa de vigilancia y seguimiento, se
encontré que fueron hospitalizados previamente al diagnéstico de la DG6FDH, 2
pacientes, por prematurez. Mientras que fue hospitalizado solo 1 paciente por

anemia posteriormente a su deteccion definitiva.

En cuanto al tratamiento otorgado al ingreso al programa, se observé que en el 59%
de los casos, 26, se inici6 tratamiento con Acido félico mas Sulfato ferroso; en el

20.5% (9), se indic6 &cido félico; en 3 casos no se dio tratamiento farmacoldgico y
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en el 13.6% de los pacientes se desconoce la informacion, ya que no se cuenta con

seguimiento. Gréfico 13.

Grafico 13. Tratamiento farmacoldgico
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En lo referente al seguimiento de los pacientes que fueron diagnosticados con
deficiencia de G6FDH, de septiembre de 2017 a diciembre de 2019, en el Hospital
General “Dr. Donato G. Alarcon”, se tiene en el programa al 59.1% de los casos,

siendo 26; con una pérdida del 40.9% (18). Grafico 14.
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Grafico 14. Seguimiento de paciente
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Se encontré ademas que el rango de seguimiento en meses fue de 4 a 18, con una
media de 11.6 meses. Sin encontrar un reporte de las causas de falta de

seguimiento.

Hasta el momento del presente estudio, se observé que el 100% de los pacientes
(26) cautivos, se reportan como sanos, sin afectacion en el neurodesarrollo y con

adecuado apego al tratamiento farmacoldgico y no farmacolégico indicado.

En cuanto al tratamiento farmacoldgico actual en los pacientes en seguimiento, se
observo que el 61.5% recibe tratamiento con acido félico, siendo 16 casos; en 8
casos (30.8%) reciben acido folico mas sulfato ferroso, y solo en 2 pacientes no se

indicé tratamiento farmacoldgico.
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Por lo que respecta al tratamiento no farmacologico, desde el ingreso al programa,
en el 100% de los pacientes, es decir en los 44 casos confirmados, se instruyo sobre
las medidas dietéticas y fue entregada la hoja de recomendaciones con los
medicamentos y alimentos que se estan proscritos o que deben ingerirse con las

precauciones adecuadas.

De acuerdo con la Clasificacion de la clinica de la deficiencia de G6PD, de acuerdo
con los resultados obtenidos en el presente estudio, de los 44 casos, 43 se
clasificaria como Clase IV y 1 caso como Clase Ill, debido a que fue hospitalizado
por anemia severa, que amerito transfusion de concentrado eritrocitario, posterior al

diagnastico definitivo.
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VII. Discusién

Se hizo una revision del total de casos diagnosticados con Deficiencia de G6PD,
detectados en el Hospital General “Dr. Donato G. Alarcén”, de la Secretaria de
Salud, en Guerrero. En esta investigacion, nos limitamos a estudiar los casos
diagnosticados en la unidad, de acuerdo los nifios que nacieron en el hospital y de
los que fueron tamizados en ella. Se ejecut6 con la finalidad de conocer el panorama
general de los casos identificados como positivos, durante el periodo de septiembre
de 2017 a diciembre de 2019.

El presente estudio, por tratarse de un estudio, transversal, descriptivo, no tiene
temporalidad, lo que no nos permitio realizar asociaciones entre variables
estudiadas, lo que es una limitante de nuestro estudio.

Aunque se logro estudiar al 100% de los casos diagnosticados con deficiencia de
G6PD, durante el periodo de la investigacion, los resultados obtenidos no pueden
generalizarse, no son representativos de todos los recién nacidos, ni de todos los
hospitales, por la poca diversidad de nuestros pacientes.

En los resultados obtenidos, de los casos estudiados, el 100% de los casos fueron
masculinos, lo que coincide con los reportes nacionales y mundiales, respecto al
sexo asociado con esta patologia.

En cuanto al tiempo Optimo de la toma de la muestra de tamiz neonatal, en la
mayoria de los casos se cumple con lo normativo, de acuerdo al lineamiento de
tamiz metabdlico, de la Secretaria de Salud federal.

Por lo que se refiere a la prevalencia de la deficiencia de G6PD, en nuestro estudio

fue de 0.62%, mas baja que la reportada a nivel nacional, que es de 0.95%.
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En el nuestro estudio, se reportd una pérdida de los casos del 40.9%, situacion que,
en otros estudios de la literatura consultada, no se ha reportado. Sin embargo, la
GCP de la Secretaria de Salud en México, sugiere llevar el seguimiento de todos

los casos diagnosticados.
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VIIl. Conclusiones

La prevalencia de la Deficiencia de la Glucosa 6 Fosfato Deshidrogenasa, en el
Hospital General “Dr. Donato G Alarcon”, es del 0.62% de los recién nacidos en la
unidad datos que son similares a la prevalencia a nivel nacional y mundial.
Respecto al sexo, el 100% de los casos encontrados fueron casos fueron
masculinos, como lo reporta la literatura consultada.

La toma del tamiz neonatal en la unidad, se realiza en el tiempo éptimo, de 3 a 5
dias de VEU, en el 72.9% de los casos que son tamizados en la unidad, tiempo
sugerido por el lineamiento técnico de tamiz neonatal, que rige en México; y en el
27.3% de los pacientes tamizados se toma fuera del tiempo sugerido.

En los pacientes estudiados, no se encontro deterioro del estado de salud, ni del
neurodesarrollo, o que coincide con los reportes nacionales e internacionales, que
refieren que los pacientes con adecuado control de la patologia, no presentan
repercusion en su salud, asi como la categoria de clasificacion de la deficiencia de
G6PD, de acuerdo a la OMS.

Respecto al seguimiento de los casos, se tiene una pérdida del 40.9% de los casos
iniciales, por lo que se sugiere la generacion de estrategias que permitan mantener
cautivos a los pacientes dentro de la unidad, para su seguimiento y vigilancia
adecuados.

Durante el desarrollo de la presente investigacion existieron algunas limitaciones
para el desarrollo y ejecucion de la misma. Algunos de ellos fueron los expedientes

clinicos con integracién deficiente, con poca o nula informacién; otra limitacion fue
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la falta de seguimiento de los pacientes, ya que se tuvo una pérdida del 40% de los
pacientes.

Finalmente, es importante realizar nuevos estudios de investigacion prospectivos, y
de cohorte que permitan evaluar de manera integral el manejo y seguimiento de los
pacientes con DG6FDH en la unidad hospitalaria, investigaciones que incluyan un
mayor nimero de poblacion estudiada, en busca de asociaciones entre variables,
gue permitan evaluar resultados de impacto en los pacientes que son atendidos en

esta unidad hospitalaria.
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ANEXO 1: OPERACIONALIZACION DE VARIABLES

Variable Definicion Definicion Escala Pregunta Categoria
conceptual operacional
Enfermedad
resultada de la
deficiencia ¢ Valor Abierta
enzimatica con | Valor cuantitativo | Cuantitativa cuantitativo en Rango 0-13
Deficiencia de herencia recesiva | por debajo de 13 | Discreta prueba
Glucosa 6 ligada al X. u/dL continua confirmatoria?
Fosfato
Deshidrogenasa
Tiempo
transcurrido en ¢ Cuantos afios
afios a partir del | Aflos cumplidos | Cuantitativa de edad
Edad de la nacimiento de un | que refiere tener Discreta cumplidos tiene? | Abierta
madre Individuo hasta la embarazada
el momento del
estudio.
Edad del padre Tiempo
transcurrido en ¢ Cuantos afos
afos a partir del | Aflos cumplidos | Cuantitativa de edad
nacimiento de un | que refiere tener | Discreta cumplidos tiene? | Abierta
Individuo hasta la embarazada
el momento del
estudio.
No. Gestacion Numero de Numero Cuantitativa No. De Gesta Abierta
embarazo del cronolégico al discreta
caso gue corresponde
el embarazo del
caso
Los nueve Se definira como
meses durante Unico: desarrollo 1= Unico
Embarazo los cuales el feto | en Gtero de un Nominal ¢ Tipo de
se desarrolla en | feto. embarazo? 2= Mdltiple
el Utero de la Multiple:
mujer desarrollo
simultdneo en
el utero de dos o
mas fetos.
Enfermedades Patologia que Enfermedades Nominal Enfermedades Abierta
previas a la interfiriera con el | previas o durante previas o durante
gestacion, embarazo y su la gestacion la gestacion
durante la evolucion
gestacion
Se denomina
parto a la
resolucion
fisiolégica o ¢, Cuél fue la via
Via de resolucion | Expulsién o inducida del de resolucién del
del embarazo extraccion embarazo, el embarazo? 1= Parto
completa del producto es Nominal
cuerpo de su expulsado a 2= Cesarea
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https://es.wikipedia.org/wiki/%C3%9Atero
https://es.wikipedia.org/wiki/Feto

madre, de un
producto

través del canal
pélvico genital.
La ceséarea
consiste en el
nacimiento del
feto a través de
una laparotomia
e histerotomia en
el abdomen y en
el Gtero.

Caracteristicas Nominal ¢ Sexo del 1= Femenino
fisicas que son Caracteristicas prematuro? 2= Masculino
Sexo determinadas fenotipicas
por la genética identificadas por
de cada persona | el encuestador
y la divide en
masculino y
femenino
Recién nacido Numero de dias | Cuantitativa ¢Dias de vida de | Abierta
Dias devida ala | vivo, que se de VEU Discreta la toma de la
toma de la somete a cumplidos a la muestra?
muestra del tamizaje toma de la
tamiz metabdlico | metabdlico muestra
Tiempo Numero de dias | Cuantitativa ¢Dias de vida de | Abierta
Dias de vida ala | transcurrido cumplidos de la Discreta la toma de la
toma de la entre latoma de | tomade la muestra?
muestra del la muestray muestra a la
tamiz metabdlico | resultado confirmacion
a la prueba confirmatorio
confirmatoria
Procedimiento A través de un Abierta
por el cual se examen fisico, Nominal
Diagnéstico identifica estudios y una
una enfermedad, | historia clinica
entidad completa que ; Hospitalizacié
nosoldgica, sindr | indique el ¢hospitaiizacion
: . P previas y causa?
ome o cualquier | diagnéstico del
estado prematuro
patoldgico o de
salud (el "estado
de salud").
Tratamiento Tratamiento Tratamiento Nominal Abierto
médico, médico indicado
farmacolégico Tratamiento
prescrito pata indicado
control de alguna
patologia
Seguimiento Tiempo Tiempo Cuantitativa Abierta
transcurrido transcurrido en
entre el meses de
diagnéstico y la evaluacion del Meses de
Ultima visita caso desde el seguimiento
médica- diagnostico

hasta la Gltima
consulta medica
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2

ANEXO 2. CUESTIONARIO

Secretaria
de Salud Secretaria de Salud del Estado de Guerrero
Hospital General “Dr. Donato G. Alarcén”
Especialidad de Pediatria
Panorama de la Deficiencia Glucosa 6 Fosfato Deshidrogenasa en el “Dr.
Donato G. Alarcon” durante septiembre de 2017 a diciembre 2019

Nombre: No. de Expediente:

Marque la respuesta en el cuadrado con una X o escribala

Fecha de nacimiento

Fecha de tamiz metabdlico Afo Mes Dia

Lugar de residencia

VARIABLES PRENATALES

Edad madre Afos

Edad del padre Afios

Enfermedad previa a la [JNo[]Si: []

gestacion de la madre Cual?

Enfermedad durante la [INo[]Si: []

gestacion Cuél?

Antecedente de amenaza de [INo[]Si: []

aborto o parto pretérmino Cuél?

Tipo de embarazo [] Unico [ ] Mdltiple: [ ] Gemelar [] Trillizos

VARIABLES NEONATALES

Sexo [ ] Hombre [ ] Mujer

¢, Cudl fue la via de resolucion [ JParto [ ] Cesérea: Indicacion:
del embarazo?

Peso al nacimiento

SDG al nacimiento

Dias de vida de la toma de
tamiz

VARIABLES DE SEGUIMIENTO

Hospitalizacion al nacimiento Si No Diagnostico:

Hospitalizacién antes de

Diagnéstico Si No Diagndstico:

Fecha de diagndstico por tamiz
metabdlico

Fecha de diagnostico definitivo
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Valor cuantitativo diagnostico

Referido:

¢Si No, por qué?

Unidad de seguimiento

Tratamiento empleado al
diagnéstico:

Seguimiento por:

Médico General

Pediatra

Subespecialista (endocrindlogo)

Hospitalizaciones desde el
nacimiento

Causas de hospitalizacion

Estado actual de salud

Neurodesarrollo

Tratamiento actual

Meses de seguimiento
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ANEXO 3. SOLICITUD PARA AUTORIZACION DE REVISION DE
EXPEDIENTES EN ARCHIVO CLINICO

A quien corresponda

Por medio del presento solicito de la manera mas atenta a las autoridades
pertinentes, permitan el acceso a los expedientes clinicos que solicita el C. Dr. José
Omar Macedo Espinobarros, médico residente del 3er afio de la especialidad de
Pediatria del Hospital General “Dr. Donato G. Alarcén”, para que realice su proyecto
de investigacion, que sera su tesis que lleva por tema “Panorama de la Deficiencia
de Glucosa-6-Fosfato Deshidrogenasa en el Hospital General “Dr. Donato G.
Alarcon”, de la Secretaria de Salud Guerrero.

El objetivo del estudio es: Conocer el panorama de la Deficiencia de Glucosa 6
Fosfato Deshidrogenasa, en el Hospital General de septiembre de 2017 a diciembre
de 20109.

Procedimientos: Se realizara una revision de expedientes clinicos de los pacientes
gue hayan sido diagnosticados en el hospital en el periodo mencionado.
Beneficios: Este estudio permitira conocer el panorama de la enfermedad
mencionada, en el Hospital General “Dr. Donato G. Alarcén” de Acapulco, Guerrero,
en el periodo sefalado. De esta forma se tendria una conceptualizacién de la
problematica de la unidad. Los primeros en conocer los resultados seran las
autoridades pertinentes del hospital. En la medida que la calidad del estudio sea
adecuada, se prevé difundir los resultados con la poblacion médica con la finalidad
de generar estrategias que permitan mejorar la atencién médica de los pacientes en

la unidad.
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Riesgos potenciales: No existe riesgo alguno a terceras personas, ya que la
informacion se obtendra directamente de los expedientes clinicos.
Confidencialidad: La informacién que se obtenga para el estudio ser& de caracter
estrictamente confidencial, sera utilizada inicamente por el equipo de investigacion
del proyecto (residente y asesores) y no estara disponible para ningan otro
propdésito.

El médico residente se compromete a cuidar y entregar los expedientes en tiempo

y forma como se le indique.
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