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INTRODUGCION,

12
La Diabetes mallitus es una entidad nosolégica frecuente

8a consldera un sindrome de evoluclon crdnica con fuerta pre-
disposicién hereditaria, La caracteristica princival es una fa
lla en la reserva pancredtica con la consigulente disminucién
cuantitativa ¥/0 cualitativa de insulina circulante, ocoanrionap
dn alteraciones san el metaholisme intermedlo, Tiene dos compo-
nentes risiopatoldglcos: matabdlico ¥y vascular; ambos interre-
lacionuados, El sindrome metabdlico estA caracterizado por una
exaesiva elevaclén de la glucosa sanguinea, acompafada de alte
TAclones en el metabolismo de llpidos y nrotelnasla. Los dos
componentes {metahdlico y wvascular), condiucen a enmpliocaclonns
en diferenten aparatos y sistemas, como: retinovatia, nefropa~
tia, arteriesclerosts, mononeuropatia, polineuropatia simatri-
ca distal, neuropatia autondmica, ¥y otras, que se relacionan
con 1la hiverglicemim; de Antas, la neurovatia as de mayor fre-
ouenning.la.la'as'31

La pravalsncia de nesuropatia diabética varin de menos del 5%
hasta aproximadamente un 60%, estas variaciones son dabidas a
difsrencias en sdad, sexo, tipo y duracidn de la dlnbetcug. La
neuropatia diabética ee refliere & un grupe heterogéneo y fre-
onantemante entrecruzado de sindromes nsurolégicos, cuyosa aln-
tomas no oetdn presentes al inlolo. La diefuncién nerviosa pe-
riférica (dolor, Sendacidn de toque lave) estan nremsantes en
cerca del 10% de los paclentes, ¥ la velocidad ds conduccion

nervicaa (VCN) ea anormal en todos; eatos signon y sintomus
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son mAs SaveroR canforme aumenta la duraclién del esatrdo Atahi.
tioo, enstontyrAndose en la mitad de los vaclentes con una s7aln

c¢ién de 30 afes

El término neuropatia se restrincge a lor paclentes con ginto-
mas clésicos de quemadura, dolor, hormigueso, entumeciniento
del ple, aBociados con pirdida de lu sensacién al dolor, toqte
lave, sensacién de vibraclén en ortejos, y reflejosajulleos
disminuidoa o aurentesr, relacionados con el control slicémico.
Se eatima que la prevalesnoia de neuropatia diab&tica es del
10% con control glicémico adecundo, ¥ del 70X despude de 25 a-~
flos con estado dlabédticos, munado a pobre control gllcemioo7'
Un buen contral glicémico no s8A4lo majora la VCN., 8ino también
el dolor .

Los estudios electrofisioldglicons onome la VCN motora y sengiti-
va, han demostrado repetidumente eatar dilaminuidas en naclen-
tes con y 81n evidencia clinlca de nnuronatlug'zl, nor tantn,
es utilizado como un criterio minimo para el dimgnéntico de
neuropatis diabvética , y como evidencia da majoria sn el tratp
miento farmacoléglco {p.m). Auplementes de mioinositol en 1la
dieta, hipog%ggf;gantes oralea, inhibidores de la aldosa redug
tasa, eto.) » A8l, medlolones en la VCN podrian ser suf}
cientes para avaluar 1a eficacia de los recureos terapiuticos
utilizados , Los meoanismos fislopatoldgloos probuestos en 1a
neuropatia diabética scni alteraciones en la concentractin de
miolnoaitol y derivados fosfolipldos axchnalea, ilncrementn de

1s actty&d!g 381191' ¥ tranavorke anormal de las proteinar en
* *
el axdn . Lne mecaninnos anunciados es porible qus obn-
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ren separadamente, o en conjunto con otros factores para prody
eir dafo tisuylar, responsables de las complicaciones tardias
vistas an eate padecimisanin,
Se caloulia que hay unos doclentos millones de diabéticoe en el
uundolz. constituyéndoee an esta forma un problema de salud
mundial, En México se estimd la mortalidad e&n 1982 en 11.6%, ¥
la morbilidad en 1.4% en 1984, g;gﬁn datos vpraovorelonados por
diversac Institucliones des Saiud
Al vresente, los profastionsales del Area blomédicr estAn comprp
metldos & enfocar y orientar Susz esfuerzos (Bobre el conocl-
miento cientifico que hay al respecto} a buscar huevos recur=-
55 teTapéutlcoos y de rehabillitacién para disminuiy, y en lo

posible, solucionar este problera de Balud.
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ANTECEDENTES.

La neuropatia diabdtica por su frecuencia, ha sido objeto
de mAltiples trabajca da investigaciédn con el fin de Alluclidar
1o8 mecanismon fislopatoldgices involucradof en =u crigen, Des
de 1982 5e ha Bugerido lo EBigulente, para la comprensién de la
neuropatlia de souerdc a varias investizacioner; Que la indue-
eldn de oambios en la membrana celular del nervic (probablemep
te 4abldo a glicoeilaciAn de las protelinas) ' ¢ lleva a eBt]
pulmeldn o inkiblceldn del transporte axonal retrdgrado, lo que
influye desfavorablenmente en la aintesls de protelnas, .canhlan
do su produceidn total en el cuerpo ¢elular nervioso, con el
vesultado {lnal de canblos an la eotructura y funcidn de las
cédlulas nerviosas, truduc1égdone a7 annrmaltdades del trans
porte axonal TApido ¥ 1enta‘o.

Log concentos anterlores y la literatura al reppecto apoyanla
conslderacién de una probable alteraclén de la membrana celu-
lar nerviosa, por camblos en la glicosilacion no enzinAtica de
proteinie estructurales de los tellidor del organisaa, incluyen
do lus células nerviosus y de mielina, lo que trms como conce-
cuencin alteraciones en su funelonamienta, Tete, orotnblepente
sea el mecanismo figlopatolédzico que explica laa complicacio-
nes tardias en 1n dlubnr9§ nailitus, entre ellus, 1a rearornn-
t1ia 2,6,18,22,25,2%,30, 34,

Er relacidén con 1a gllooslillacidn no epzimidtlion de rrotelpan,
la unidn de glucnem s protelnas so conoce como reaneidn de Mal-

1lard; el primer pasco o5 la formacidn da una hase de Sohtfrr,
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"luego un produsto de Amadorl, mmbos reversibles. 51 dos produg
" toa de Amadorl ne unen, furman enlaces cruzades, irreversibles,
danonln&i{d"oae Froduoto6 Finales de ;11cosilacién Avanzada
{PFGA), o-productos de la edad, los cuales distorsionan la es-
tructura normal de las proteinss de los tejidos, alterAndose
gu funcldn y otras propledades.
Se ha demoatrado que cualguler proteina astructural miede su-
fr.lr glicosilaclidn, adn la mielina de norvios perlf&rldosl'z.
6,18,22,30,33-35

, exvlicAndone con asto, algunas alteraciones
histopatolégioas pregentes an nervios periféricos y su reperoy

8iédn en la VCN.
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ESTADO ACTUAL.

La reacctﬂh do

Jeolmlantn bloqaimlco de tajldos
19,22, 2?.h8 33.3“

.que estﬂn_expucsto " nltau cnncantrnclnnns'

exlsbe uﬁn ﬁezc‘

de gluzosu, En 1n mle‘lna de 109 nervlon
oompleJa de protelnns auﬂneptlblos de surrlr gt1cqst1ac16w ne’.
enzimAtica y formacion de PFGnl éstca uroduoroa en la mieltna T
promueven el reconocimlento especlfico ¥y cnptaoler -or macrétn'
g08, gue corroen la vaina de mislina (desniellntza..an}JB 15.
alteranto el funcionamiento del nerv1o.'lo qua se véurnfia}add
en una VSN anormal,

En relacién ocon lo antorlor, el abjletivo de nuevas 1n?est1cn-.
clones sl respacto, &% encontrar fornns de mraveni~ o ratardar
loa efecton dafinos renultan es de la Torancldn da 1a6 PFOA en
el nervio perlrérlco 5,38 +« E1 objativs central mctual as
busaar productos naturales o sintntizar sustuanclaes quimioars

que impidan la glicosilacién no onzimdtica de las proteinas
sorporaless {entre sllas las de neérvies), o aumentar 1s acklvi-
dad de procesos blolégicos que remuevan loa PFCA.

Carami, Ulrich ¥ colaborasdores (1984), dasarrollaron una droge
promisoria, la aminoguanidina, una hidrazine, cuya molécula
complela reacciona con grupes oarbonlle del producto de Amador
bloqueando el sitio potenclal de glucosa, previniendo 1la forma
o18n de PFGA .

Asl cualquier otra moléculm que nudiers tener wun afacto simi-

lar al de la aminoauanidina e&n nueestro organisme, busie hHin.
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quear el orocano de Rlicnsilacién nn anzimAticA, fjue al paAre-
cer inlclu el procsso fislopatoldgleo de astablecimlento d-
las complicacliones de la diabetes malllitusa, La glicina, wuna mg
1écula sencilla dvg propleduden quimicas especiales (mabor dul-
¢e, efecto antificido ¥y otrns) de 1las que destaca la gran Teac-
tividad de su grupo amlnozﬁ. oumple los raguerimisantos mencio-
niados en el pArrafo anterior, por tanto, pPuede benefioiar al
pacliente diabdtico al dleminuir la glicosilacién no enziwatica
de las proteinas corporalas, que en su lugar se glicosila Asta,
previniendn de ssta manera la formuclén de PFGA en el axén ¥y
gtcl&nn. ¥ por consimilente, ol dafodel nervia perlfartco:-s.

» 1n cual probahlemente se rafinsje en m2joria de la VCN , S1i
lu formacidn de ocfto3d prodvctos no é& llevaran a cabo, &l nro-
ca80 fisiopatoldgles responsable de las sesuelas da eRta cond)
cidn metabdlica anormul, Ae interrumpiria, con efactos hendfis

cos #n todos los 4rgancs y tejlidos del orzanismo, incluyendo

el nerviocso.
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JUSTIPICACTOYN,

Cuatro da clnes sujetos diubhticos tlanen m4s ide L0 nhos,
por t.aﬁf.o. afectu a 1a pébluclﬁn .o-.n edad rﬁﬁs pfmhmhlvu ¥ e."..
plenitud intelectual; lo que indudablemente tianen eflechne Jdaz
favorubles en nuestra econcmia. Dado lo anterlor, =5 necesario
buscar nuevas aulterantivas terapiuticas y de Hahabillitaclén, .
de balo costo, pero efectivas, que palien o Foluclonen este
problend de salud. La gllcinu, que tedricamente previane la
formacién da FFGA, puemde rapresentar una alternativua con las
ouracterlaticas antes mencionadas, debido a que influye en el

proceno de glicnsilazién no enzimdtica, ®vravinlendo de est@i.

forma, las conplicnclones inherentes al deterioro de lu estrg’ - 7

tura nornal Ae lat protelnas, entre ellas las a:onéles-y'dcrlpf
mielina de 105 nervics veriféricos, evitando 1las nlaerncioﬁwn:
lmplicadac on la neuraspatia dladética, y melnrando lp'vcﬁ. .
El costa por afic de tratamiento con glicinae (262,220 pﬁﬁon)
comparado ocon glidbenolamida (751,500 a 1,562,500 pesos, do3
marcas diferentas), permite una meyor accesibilidad al oroduce
to natural, por tanto, es razonable sometarlc a experimenta-
cidn, bmsados an los conooimientos cientificos actuales al res
recto) con 1o finalidad de disaminuir 1lcs costeos de tratamiants
¥ rehabilitacidén tendisntes a reintex ar o los paclentes a sur
actividades de la vida diaria, con poelbilidades de continuar
paTticipando en las tavean nroductivas de nuectro pals, en lae

medida des lo fActible.
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IROPOSITOS.

1)

2)

N

b)

5)

£)

Confirmar al banericlo 4el ufo taraosutico de xlicina an la
diabetes merllitus tipo II ¥y Bu repercusidn en la mejoria de
lu VON.

Disminuir el costo del tratamlento con &l uso de glicirm
(limitar o1 uss de trnnquiliéantes. antineuriticos, hivoglup
ceniantes, insulina, hospitalizacién),

Degarrollur un esguuma terapbutioo con glioslna en paclentes
diabdticos con sintomas de neurorpatla,

Capacitar porsonal médlco en la aplicacidn del esquema tera
pdutico con glicinm,

Difundir la informaclidn a otros centros dondo %0 trate a
otro tipo de vaclientes.

Deterninar el tiempo Ainime on lograr haneficin terapdutico

y de rahnbilitacidn,
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HIPOVESIS.

51 la hiperxlicemia favorece la glicosallacidn no enzinatl
oa de nrotainas corporales, inclusao las proteinaz da lof nar-
vios perifartcos ¥ ento ejercs un efacte negativo sobve 1a va-
locidad de conduccldn nerviosa; lo que 8¢ refleja en 1n signoe-
sintonatologia, luego antonces, la administracidn oral da gli-
eline gque fija glucosa, probablamente disminuira el grado de
glicosllacidn no enzimAticAa de las protelnas de lomr nervios
periféricos, ¥ mejorard el cuadrn olinico da la neuropattis,

asl como la velooidad de conduccldn nerviosa,



(11)
DIsefio EXPRATHENTAL.

MATERIAL.
Reosursos Humanoss

Un médico reasldente en Medicina de Rehabilitacién.
Una snfermera.,

Un endocrindlogo.

Un méAdico eleotromlografiata.

Una parsona de intendancia.
Humanos en estudiai

8e inocluyeron 17 pucientes, § paclentes con Diabetes Mallitum
tipo I con neuropatia, y 8 sujetos sAnoB para control que acu
dieron a la Consulta del Instituto Naclonal de Medloina ds Re-
habilitacldan, canalizados por 4sta ¥y otras Instituoiones {prip
cipalments, Centro de S8alud México-Enpahm).A cada sujeto 1nolud
do en la investigacién, previa obtenocldn de su consentimiento
por asmorito, se les did tratamisntc durents 8 semanar, a lo=

diabdticos y el resto se conmiderd sujetos oontrol.
Becurscs Materiales:

Glieins 30 Xllogramos,

Un electromidgrafo TECA modelo 42,

Eleotrodos de superriocier placa, anillo ¥y barra; tierra, esti-
mulador.

Una calouladora Casio,
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Un sistema de cémoutn Hewellat-Paokard.
Una baseula con estadidmetro marcs Detecto,
Un diapazdn C 128, alzodén, alfiler, vernier] esfizmomandnetro
y ostetoscoplio Adex,
Area flaloa de laberatorio de 4x3 metroa.
Area fislca del confultorio de 4xh metro=,

Aroca fislou de elesctromiograria de Jx2 metros,

METODO,

Todos lo= paclentes fueron del sexo femanino, de nivel socioe-
conémico medio, con edad, peso y estatura promedios de:

53.7 £ 6.56 alos, 65.16 2 13.69 kKllogrames, y 1.526 & 0,07 me-
tros, respectivamente. LA noblacidn #n ostudio me dist=ibuvé
en 4 grupos; &1 grupo A formado por 5 diabAticos a qulenss ge
les administrd slicina por via oral (DG), A dosir de 5 gramos
cada 6§ horas, por un pericdo de 8 semanas; el grupo B fornado
por & sujetos dlabéticos control (DC); el grupo C fornudo.oor
b sujetas smnom (SG) A qulenea se 1les administrd £licina vor
via oral a la misma dosis y por un periodo lzual que al grubo
A (DG), y o1 grupo D oon cuatro mujletos =zanos control(SC). A
lo8 grupcs B y D no Be les administrd gllicina vero se les hizo
el nifmo saguimisnto que & los gruvos A y C,

A todos 3e les realizé historia clinica oompleta, sxamenes de
laboratorio {(gliosmiam en ayunas y henmoglobina glicosllsda) ¥y
estudios de neurocconduceldn al iniolo, A la cuarta y ocatava
semanas del tratamiento con glicina. En lom ovaclentes diabbki-

o008 ze oconfirmé el diagnéstico de dlubetes mellitus tino II pordg
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tras de hiperglicemia ¥ todns ellas se reelizaron a nivel Insa
titucionaly ellos continuaron su tratamiento con hipoglucemiap
teg orales y dleta, y sdlo &stes ne modificaron al inlcio del
tratamjiento por preforipeldn del endocrindlogo y de acuerioc A
las cifres de gllicemim en syunas tomadas al intole.
La historis clinioca estuvo orientada s la dsterminacidn de =ip
tomas y signos de dlabetes mallitus y asl couwo, datos de neurc
patia perirarica (parestesiaa, dolor, disastesias, debllidad
musoular, fasciculaclonesn, nltaﬂu!.o;:ga 46 1a menaibilidad),
lag gradmoliones pera fueres guscular , sansibilidad y refle.
Jog #e rTeslizaron de mouerdo s téonicak ¥ valoraa estableci-
dos pAra su svaluaocion. Los signca busomdos a propdsite fueroru
disminucisn de la potenciae musoulsr, fascliculasiones, hipotro-~
fia msoular, hipo ¢ arreflexria y alteraolonss en la perospe=:
oldén de tacto, dolor, temporatiura ¥y vibracidn.
La hemoglobina glicosilada (HbAlo) ®e realizsd por el mdtodo de
Glyco Bb Quik c::mmnm Procedura Cat, no, 534l de Halenm Labo-
Tatorilasy utllizando para la lsctura el espectrofotdmetro Syva
1290, serle 08B4-5073-00, oonectado a un snalizador Emit C1lin)
cal Processor CP 5000, Loa wvaloras nornalesi®5.5 a 7.7%
Fara la veloolded de conducscidn nervicaa (VCN) me estudiavon
1la motors an nervios wedlanc y paroneo) la sensitiva &n ner-
vios mediano y sural, bilateral. Se utilizd un aleoctromiiografo
TRCA modelo 42, rulizlndon‘a de acuerdo a tbnnlnnl”'” ¥ o4~
fra® normales eutnhlaoldnuls. Le temperatura del drea fimlea
no fue posible mantensria #n la dltimm determinacidn constente
por limitmolones,
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RESULTADOS .

Los renultados Be obtuvieron del procesamiento de la in-
forescidn asumulada durante todo el estudic en una computadora
Hewellet-FPackard? modelo 9121,

La poblacidn estudimda fue de 17 paclentes, con las sipuientes
caracteristicas gensrales; todos los sujetos estudiados fuercn
del sexo femenino, oon edad, peso y estatura promedioe de 53,7
+6.5 afios, 65.16+13.69 kilogramos ¥ 1.52640.07 metyos, TesDag
tivaments. Todas perteneclan a un nivel socioecnnémico medlo,
fueron distribuidas en cnatro grupoz denominmdos: A con pmcien
tes diabéticos con tratamiento oral con slicina (DG}; para di1a
béticos control en el grupo B (D2); para sanos con tyatamiento
oral con glicina, grupo C (3G)* y por @ltimo, el srups D con
paclentes Aanos control (8¢). (Cumdro No,. 1}.

Historia clinica. Los integrantes de lom grupos A ¥y B todor
dlabdticos con tn promedlo de evoluoldn de su diabetes de 6.20
£5.7 afos, al 1005 de ellos presentaron por o menos un Binto-
ma y/o signo de neurcooatia al inlcios los gintomas encontrados
fueron parsstesias, dolor, disestealas, debllidad muscular ¥
disminucién de la mensibilidad. La mayoris presentd por 1o me-
nos un sintoma. E1 sf{ntoma mids frecusntamente referido fue el
dolor, presenta an 7 de ellos (77.77f). (Cuadro No. 2}.

Los aignos snocontrados sn los paclentes fueron diaminuoidn de
1la fuerza muscular, atrofis muscular, disminucién o aussnoia
de refledos y sensibilidad, El signo mds frecuente fue disming

oi4n 4e la fuerza muscular que estuvo presente en B paclientaes
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{BB.8B%)}, Al finalizar =1 eatudio los pacientes DC permanecie-
ron 2in modificasidn del estudio olinieo inlcial, en cambio an
&l grupo DG en todes hubo majoria ¢ blen, desaparecieron loa
sintomas en el 100X de dolor y mejord discrstamente la fuerze
muscular en el 50% de ellos. {Cuadre Mo, 3).
Porcentals de Hemoglobina glicosiladm (HbAlae). Loa vorcentajen
promadios y su desvimclén estandard ss muestran en el Cuadro
no. 4 y an 1a grafica No. 1, se encuentran Alstribuidos por
ZTUpos ¥ por avaluamciones inicial y rinal. Se obaervd una die-
minucidn significativa en la svalusoidn final sn el grupo A
(0G) (p < 0.05),
Velooldad de Conducalén Nervioea Motora (VCNM). Se evaluaron
las VCNM al iniclo, a las 4 pemanas y a las § semanan del esty
d10; las determinacionas se hiclercn en los nerviot medlano y
peroneo, bilateral, en todosg loe grupos setudiados, Las evalua
oiones inlecial) y final, y por grupos, se indican en e) Cumdro
No. 5, GrAfioa No.2y3de los nervios mencionados,
Latencias sensoriales. Se determinaron en nervios medimno y sp
ral, Los valores enoontrados al inicio y al final se menoionan
por grupcs en las GrAfiban: 4 y 5 para los nervios mediano y
sural, respactivamente., Tanblén en el Cumdro No,§ se dan los
valores de ambos nervios.
Debido a que la hiperglicemia en sl paclente diabdtioco favore-
o8 la xlicosilacién no enzimAtica 4de proteinas satruoturales

6,7,14,23
antre ollas, la de hemoglobina ¥ proteinar de los ner

6,18,19,22,27,28,33,24

vies periféricos . &8 al parecer que el

detaricoro de 4sta se vea Tafls jado en las olfras de HbAlo ¥y en
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lom estudios de neurcoonduccldn y ademAs gl el tratamiento de
glicina disminuye o dmtisne el avance en la glicosilacidn de
dichas p‘rotelnnn muede ser inferido que durante &) tismpo de
adminiatraocidén ss reflejara sste efecto en el vorcantaje de
RbAlc ¥y la VCN. Dicho efecto Be musstra en las Graficas No. 6,
7. By 9, moatrando una correlscién de ambas en pacientes dia-

béticos tratados oon glicina.
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DISCUSION,

. La neuropatia periférica en diabéticos, comtn dentro de
1as complicaclones a largo plazo &n este tipo de bacientes, me
caracteriza, morfrolégicamente nor deamielinizacidn segmentaria.
La extensidn y rrado de esr oambio watolidgino Se correlaclona
con la Baveridad y duracidn del descontrol metadbdlico de 1loa
sarbohidratos. Estn filtino ar irnortante norque actunlmente te
consldera que esta condlcién metabdlica (hiverglicemia) favora
ce la glicosllacion no enzimAtica de proteinas del nervio nerl
férico, evento gque inicta los procesos de desmielinizaclén, lo
que se traduce en alteraciones de la VCN,

El efeacto de glicosllacidn no enzimAtica oncurre on todas las
protainaa 18 7eatruoturnlea. ineluyendo las mielinloas y la
Hﬁuoglob1NQ| afl un tndice de glicosilacidn ro enzimdtica de
las prot;éngg eatructurales es la dsterminacidn del porosntale
’
de HbAlao s ¥ 01 bgﬁ?g;tajn de é3ta Be sncuentra an rela-
elén inversa a la VCN .
En el prasonte eatudlo, sas protendid demostrar al efdoto de la
glicina sobre sl zrado de glilcosllaolidn no enzimAtica de laz
proteinas corporales, al sxlicocilarse en lugar de Astas (incly
yendo a la hemogloblna v nroteinas de los nervios periféricos)
1o que se pnede traduglr tanto en disminucidn de los porcenta-
Jas de HbAlec como en msjoris en la velocidad de neurcconduc-
oidn,
Asl, obdervamos que en los pacientes dlabéticos tratades con

8licim (DG) presentaron disminualdn significativa de la HbAle
(p<0.,05) al final del estudio (Ver Cuadro No. 4, GrAfica No.l)
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M igual que mejoria y/o deannuricton an ﬁl 100% de 1oa pacien

‘tes en el &intoma dolor ¥y dincreta mejor!a an 1; fuerzn misci-
lar, sn camblo en el Rruopo Dc mostraron dlsmlnuctﬁn. &sta no
fue Bignificativa y no uresentaron nnJor!n rn la 8isno-rintorma
tologla como en el srupe DG, (Cuadros ho_. 2y .

‘No fue poAlble corrohora™ una Telsclén entre disminucién del
porcentaje de la HbAlc y mejoria en la VCNl ! motore ¥ laten-
clus Bensoriales (GrAficas No., 2,5, 4,9). Eatas ricuras muestran
rasultados dirferentes sn el mismo narvio ¥ en el mismo zruno,
ya sea, diaminucidn o aumanto de la VCN, pero ninguna de valor
significativo; sato nos lo podemos expllicar porque 1la glicina
probablemente suatituye a las proteinas estructurales en sl pro
oenp de glicoallacidn no enzimAtica, reflejdndonse esto en la
dizsminucidn del porcentaje de HhAle, pero los gambina que im-
pliquen detenclén de 1la desmielinizacldn y el siguiente vaso,
remislinizZacidn, sea un progeso que estA an Tunclén del tliempo
¥ por tanto, hay necesidad de realizar un estudio a larpgo pla-
Zo para detsotar los efectos de la vprobable detenclén de los
wrocesSos de glicosilaclén na enzimAtica y sus beneficlos saobre
la neurgconducciéng o blen, #li-no se modificn en el tlempo prg
bablemente mea ssflnl de que e han datenido les procesos de
glicosilacidn., Los discordantes resultados Se deban brobabla-
mente a que la buestra fue paquefla ¥y tenlan un rango de tlem-
po de evolucidn y mstado de neuropatia difersnte, ocntando a-
demAs que en 1a avaluaclon final, 1la temberatura disminuyd y
por limitaciones no fue noeible controlar enta variabdie, Sin

embargo, en la literatura, l9s eatudios de neuroconducoisn se
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asonsideran como un criterio minimo para o1 disgnbatico de neau-
ropatis diabétioa , "unms cuantas madicionas de la funcién nexr
viosa Bon muficientes para estudiamr la historia matural de la
alteracidn nerviosa establecida™, Asl nmiamo, se refiere encon-
trar una relacidn inversa entre los niveles de HbAle y los va~
lores da VCNu, asta relacidn s& musstran en lae Grafioas No.
6,7,8,9, de paciantes diab&tlcos tratados con glieina, encon-
trando que en norvios motores no hay corralacldn significati-
va, pero en la evaluacldn final se nora la dAisminuoldn de los
porcenta jea de 1a HbAlc ¥y se amntienen sin modifiocacidn los de
VCN (R=,42), esta misma correlmclén ¢n los valores de laten~
cias eensoriales s! fue significativa, R=.66 y Rm.68, para me-
dianc y sural, respsctivamente, Es probahle que a medianc pla-
Zo 1lee latencias sensoriales y/o motoras mea.¥lnto s) efeoto
benéfico del tratamlento con glicina ¥y que a largo plazo me
vean resultados mAs ostensidbles en la VCN motora,
Queda por tanto pendiente, aumantar e] nfimsxro de personas an
estudic, prolongarlo a mediano o largo plazo para ver afscton
gobre los eatudios de neuroconduccidn y culdar aculclicossmente
lon detalles en la técnica de cada uns de las variabhles.
Adends queda pendlenta sontemplar la forma de reprodusiy las
respuestas (registro grdfico}, que por limitmciones, no fue
posible hacerlo, para contemplar, la amplitud y morfologla de
los .potanclales y correlaclonar sstos dos pardmetros con la
VCK y latencias sensoriales y motoras, ya que una YCN dentro

21
de limites normales no 4dasoarta la presensia de neuropatia
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18
El Aincremento en la dispersisdn temporal en potenciales es un
Bigno wis tamprano de deterloro cuando la VCN de las fibras

nAs ripldas estAn afin dentro del rango normal.
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CUADRO No. 1

CARACTERISTICAS GENERALES DE 17 SUJET0S FEMENINOS ESTUDIADOS:
9 DIABETICOS Y 8 BANOS TRATADCS CON GLICINA Y 8IN TRATAMIENTO.
PRONEDIOS Y DESVIACION ESTANDARD,

GRUFOS GLICINA EDAD ESTATURA PESO TIEMFO
DIABETES| CON S8IN| {afos) {m) (k) EVOLUCION|
MELLITUS]

TIFO II (afion)

4 (DG) =5 56.8 #£5.54|1,5140.04]| 65.02+18.87]|7,2946,26

B (DC) n=b|53,0 $6,736/1,4940,03| 61,57 14,01 |4,B34h.B2
TOTAL ne9 |54.9 #1.9 [1.5 #0.01(63.3 + 1,73]6.06+1.23
SANOS CON SIN| (afosn) {m) {wg)

c (sG) n=l 47.,75+6,.60] 1,8640,03] 61,42415.97
D 5¢C) R=iti56.5 #1.12]1.6340.0 70,65+ B.74
TOTAL ne8 [52.13$6.20]|1.55$0.09] 66,03+ 4.62

DGw Diabdticas con glicina, BG = Sanos con glloinm.

DC= DiabAtilicos ocontrol. 3C = Sanos control.

I. N. K. R, J. s,



(22)

CUADRO Mo, 2

EVOLUCION DE LOS SINTOMAS DE NEUROPATIA DIABETICA EMCONTRADOS
EN LOS 9 PACIENTES ESTUDIADOS, CON Y BIN TRATAMIENTO DE GLICINA,
SE INDICA EL NUMBRO DE PACIENTES QUE PHESENTARON ESE SINTOMA.
SINTOMAS AL INICIO EVOLUCION

DIABELICOS CoN GLICINA TGUAL [MEJORO| DESAPARECIO
PARESTESIAS 1 1 0 0
DOLoOH 5 0 1 4
DISESTESIAS 2 1 0 1
DEBILIDAD MUSCUI AR 3 o 2 1
TOTAL 11 2 3 6
SINTOMAS AL INICIO EVOLUCION

IGUAL |METORO| DESAFARECIO
DIABETICOS CONTROL
PARESTESIAS ] 2 0 o
DOLOR 2 2 0 °
DISESTESIAS 2 0 2 ]
DEBILIDAD MUSCULAR 1 1 0 0
TOTAL ? 5 2 -0

I. N. M. R. 5.8,
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CUADRO No. 3

EVOLUCION DE LOS SIGNOS DE NEUROPATIA DIABETICA ENCONTRADOS EN
LOS 9 FACIENTES ESTUDIADOS, COM Y SIN TRATAMIENTO COM GLICIMA.
S INRDICA BL NUMERD DE PACIRNTES QUE PRESENTARCN BSE SIGNO,
SIGY08 AL INICIO EVOLUCION

IGUAL MBJORO DEBAPABRECIO

DIARBETICOS CON GLICINA

ATBOPIA WUSCULAR 1 1 0 0
PUERZA MUSCULARS  § 2 3 0
REPLEJOSS® b o 0
TOTAL 10 i 3 0
SIGNOS AL INICIO EVOLUCION i

IGUAL MEJORO DESAPARECIO

DIAPETICCS CONTROL

ATROPIA MUSCULAR 2 2 0 0
PUEHZA MUSCULAR® 3 3 o 0
REPLEJOS*® 4 b 0 ]
TOTAL ) 9 6 0

* 4 o menos {Alde to Injury Peripheral Nervs)

%2 | = disminuidos, 0 = susenten,

I. N, M, R. 8. 8,
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CUADRO No. 4

PORCENTAJE DEAXMOGLOBINA GLICOSILATA (HhAlc)rien 9 paclentes
diabdticas y 8 peraonas sanas; tratadsasz con glioina y sin

tratamiento. Evaluacliones 1lnicial y final.*

GRUPOS N HbAlo ¥
DIABETICOS INICIAL PINAL

A DG 5 11.5+3.2 9.4ks3,00

B DC L 16,647.7 13.644.3

BANCS

¢ s¢ 4 745%1,.5 6.840.78

D 8¢ & 10.643,1 7.840.1
DGwDiabdticos congliclna SPROMEDIOS Y DESVIACION ESTANDARD
DCaDiabdticos oontrol SIIGNIFICATIVA pi 0,05 "

SG=0anos con glisina

SCaSanos gontrol
I.N.M.H, 8.8,
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GRAFICA No, 1

PORCENTAJE DE HEMOGLOBINA GLICOSILADA (EhAle) EN 9 DIABETICAS
Y B BANAS CON TRATAMIENTO ORAL CON GLICINA Y SIN TRATAMIENTO,
EVALUACIONES INICIAL Y PINAL.**
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+ v 44

H 20 &
E
M
o -~
G
L
0
2 oas| O
I
L v
A ada
G L v
L P e
I rof ° b I
0 +4+ J- -
8 +4+ e T
I +4+ o4
L oM l F&\F _ ++4
A ¥+ -+ + ++
x oo " o

. —— N e e I

- e [} 8444 F S04

] ol Tt
T P Y T ¥ Y

DG haled 8G ac

I = Intolal
ndy

F u Pinal 444

DG w
DC =
8G .=
8C w

Diabéticas zcon gliwina
Diabdticas control
Sanas oon glioina

Sanas oontrol

I.N.M.BE. 8.8,

*#PEOMEDIO3 Y DESVIACION BS-
TARDARD

*SIGNIPICATIVA pX-0,05
n=NUMEEQ DE LA MUESTRA,
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CUADRO No. S.

VELOCIDADES DE CONDUCCION MOTORA DE LOS MMERVIOS NMEDIARCSY PERO
NEOS EN 9 PACIENTES DIABEYTICAS Y 8 PERSONAS SANAS conm Y 3I%

TRATAMIENTO ORAL COF GLICINA. EVALUACIONES INICIAL Y PIWAL.®

GRUPDS N VCHM DEL MEDIANO VCNM DEL PERONEO
INICIAL FINAL WiciaL ?IW)‘“L
IDTABETES
A5 152.2 #10.52 ] 51.9 #8.74 | 45.8 45.40147,554h.97
pEeCLTTUS
B L4 [53.0 £7.35 55.25+5.56 | 46.5 #,51]43.5 #2.64
riro I
8
_ :\' e & [57.98+12.91 | 53.6548,04 | 54.7545.68] 58.62+12,95
o D 4 |53.37+21.083 | s8.0 3.61 | #B.0 +1.83]80.5 +1.73

VCHM=Velooildad de Conducoldn Nerviosa Motors

A y CoGrupos con tratamiento oral con glicina.

B; ¥y D=Grupos gontrol.

*PHOMEDIOS Y DESVIACION ESTANDARD {metros/segundo}

I.N.R.R.

3.8,
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GBAPICA No. 2
VELOCIDADES DE CONDUCCION NERVIOSA EN MEDIANO DE DIABETICAS CON
Y BIN GLICINA ¥ SANAS CON Y 81N GLICINAs« VALORES PROMEDIO Y DEZ
VIACION EHTANDARD, YNICIAL ¥ FIRAL.

VCK KOTORA NERVIO MEDIAND m7aeg.

INTOIAL « [
PINAL = 908

DG = Diabbticas oon glioina. 8¢ = S8anas oon glicina,
DC = Diabdticas oontrol, 8¢ : Sunan oantgol.

n = Himero de 1la musptra.
I. K. M. R. 8., 8,
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GRAFICA Mo. 3
VELOCIDADES DE CONDUCCION NERVIOSA MOTORA BB FERONEO EN DIABE-
TICAS CON Y SIN GLICINA: VALORES PROMEDIO Y DESVIACION ESTAN-
DARD, INICIAL Y PINAL.

%
L]
2 0
B
Q &0
B
o
g 50
& } \
g 4 2
g 23
g
& 20
&
= 10 Fre
E
oG
nwe 10
Iniclal « 1
Final = QGBO
DG w Diabéticanm 'con glicina. SG: Bana® oon glicinm
DC = Diabétiocas control, 8C: Sanas control.

N = Nimero de la musatra,
I, N. N. R. 5. 8.
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CUADRO No. 6

LATENCIAS SENSORIALES DE LO3 NERVIOS MEDIANOS Y SUBALES EN 9

PACIENTES DIABETICAS Y & PERSONAS SANAS CON Y S8IN THRATAMIBNTO
ORAL CON GLICINA,EVALUACIONES INICIAL Y FINAL.*

GRUPOS I‘l LAT. BENS. DEL MEDIANG LAT, SENS. DEL SURAL

INICIAL PINAL INICIAL PINAL

DIABETES
3.79+0.54 [ 1.9250.48 | 3.9420,55 15,1140,75

LI
MELLITUS
rIPO II

clt [3.7150.48 | 3.7520.88 | 3.63+0.25 | 3.6320,56
pls |3.85s0.52 | 3.1720.17 | 3.6720.29 | 3.7 +0.35

LoZE» O

LAT. SENS.slatenciax sensoriales,

A y CeGrupos con tratamiento oral oon sliolna

B ¥ D=Grupos control,

SPROMEDIOS Y DESVIACION ESTANDARD (milisagundos)

I.N.M.B. 8.8,
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GRAPICA No, &4
LATENCIAS SENSQRIALES DEL NERVIO MEDIANC EN DIABETICAS COM Y
. SIN GLICINA ¥ SANAS CON Y SIN GLICINA1 VALCHES PROMEDIO Y DES=-
VIACION ESTANDARD, INICIAL Y PINAL,

&
w
H
2
S f
g s
=
= [ 1
E T

3
2 2
@
] 1
o 0

G bc
n =10 ne 8

Inicial =« [}
Flnal =» €06

DG « Diabdtiocas con glicina 5C = Sanas con sliocina
DC = Diabdticar control. 8C w Hanas oontrol,

Late, Sens. = Latenoclas sensorlales,
n » Nimero de la suestra.,
Iu N. lo 'B. ) 8- B-
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GRAPICA No, 5
LATENCIAS SENSORIALES DEL NERVIO SURAL EN DIABETICAS CON Y SIN
GLICINA Y SANAS COM Y SIN GLICINA: VALORES PROMEDIO Y DESVIA-
CION ESTANDARD, INICIAL Y PINAL.

¥

8 ]
(=]

g 5y
gl
g o
3 2
il
S o

DG De
n = 10 neté ne?8 neh

Intolal =}

Pinal = &0
DG = Diabdticas con glioina, 8C = Sanas oon glioina,
LC = Diabéticas control,. 8C = Sanas contrel,

n = Nimerc ds la muestra,

Late. sens. w Lutencias sensorialen,
II ". H. RI SI s.
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CRAPICA Yo. 6

CORRELACION DE CIFHRAS DE BEMOGLOBINA GLICOSILADA Y VELOCIDADES
PRCMEDIC DE CONDUCCION WERVIOSA DE NERVIO MEDIANO EN DIABETICAS

CON THATAMIENTO ORAL CON GLYICIMNA, EVALUACIONES INICIAL, INTER-

MEDIA Y PINAL.

é 20}

g 0

E 501 o 9
2 a

o ho 28

£

E 3o

&= 201

E 10

=

L 0 -,

L 5 10 15 _20
Hb Ate %

VCN = Velooldad de sconducclén narviosa,

Hb Alo = Hemeglobina gliocoallada.
= Evaluscion inilocial,
= Evaluscidn intermedim.

0 w Evalumeién final,

n= 14
R = =42
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GRAPICA No. 7
CORRELACION DE CIPRAS DE HEMOGLOBINA GLICOSILADA ¥ VELOCIDADES
DE CONDUCCION NERVIOSA PROMEDIO DE NERVIO PERCNEQ EN DIABETI-
CAS CON TRATAMIENTO ORAL CON GLICINA, EVALUACIONES INICIAL,
INTERMEDIA ¥ FINAL.

w
[ 1]

70 n = 14
+ B = -.39
g 60 o a
B s ]

Py (o]
4 e
é Lo o
Y
5 2
&
= 10
E .
> o [ 10 15 20
Hb Ate %

VCN = Velooidad ds oonduccidn nervicea.

Hb Aloc = Hemoglobina glicosilada.

8 . Evaluscisn inicial
4 = Evaluscidn intermedia.
0 = Evaluacién final,

I. H. M. R, 8. 8,
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GRAPICA Mo, B
l CORERELACION DE CIFRAS DE HEMOGLOBINA GLICOSILADA Y LATENCIAS
B8ENSORIALES PROMEZDIO DEL NERVIO MEDIANO EN DIABETICAS COY THA-

TAMIENTO ORAL CON GLICINA. EVALUACIONES INICIAL, INTERMEDIA ¥
FINAL.

i‘: na= 14
= 1 B = G66%
o
Z
gs
Eu
g 9
a ]
.« 4
&
3 of —
5 10 15 20

fit Ate %

Lat, Sent, = Latencia sensoriml.
Hb Alo = Hemoglobina gliceallada,
] = Evaluacitn inicial,

A = Evalumcidn internedina,

0 = Evaluacién final.

*= Signifiontivo el cosficinete de ocorrelacidn (R).

I. N. . B, S, 8,
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GRAPICA Ho. 9
CORRELACION DE CIFRAS DE HEMOGLOBINA GLICCSILADA Y LATENCIAS
S8ENSORIAES DEL NERVIO SURAL EN DIABETICAS CON TRATAMIENTC CRAL
CON GLICINA. EVALUACIONES INICIAL, INTERMEDIA Y FINAL.

n= 10
a R =» .68+
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30 5 10 {3 35

Hb Ale %

Lat. Sens,= Latencia sensorial,

Hb Alo = Hemoglobina glicosilada,

O = Evaluacién inicial.

A = Evaluacién intermedia,

0 = Evaluacidn finpal,

® = 8igmirfioativo el coeflolents de corrslmoidn (R).

I. N. K. B. 8. 8.
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RESUMEN,

El propdsito de este estudlo ns evidenciar el probable
arecto del aminoédcido glieina corto rRustituto en loa pronesos
de glicosllacidn no enzimdtica de lar proteinas cornorales, en
tre ollas la de los nervies periféricos, 1o cual revaroutiria
positivamente en el cuadro clinico de neuropatia y sobre la ve
locidad de conduocldén nerviosa, Para anto se trabajé con 17
sujetor femeninon, 9 con diabates mellitus tipo II con datos
de neurcopatia cor un promedio de avolucidn de su diabetes de
6.245.7 aflos, y B parsonas sanas. La poblmclén ce dividid en &
grupos: grupo A, 5 diabdticom oon glicina (DG); mrumo 3, 4 dAla
batlcom control (DC); grupe C, &4 perscnms Eanas con glicina
(5G); y grupo D, 4 personns sanas control (SC). A las gruvnm A
y C se los administyd una doslse de 5 gramos de gliclna, via o-
ral, ocada 6 horas, por 8 semanas, A los gruboa B ¥y D no sa les
adzinistrd glicina. A todos loz grupos se les reslizd evalua~
018n clinica orientadn a detectar signos y sintomas de netro-
patia, determinmcidn de hemoglobina glicomilada (HbAlc) vor el
método Glyoo,Hb Quik Column FProcedurs, Helena Laboratories, y
satudios ds neurcoonducscidn en los nervios mediano, peronso y
sural bilateral, en baze a técnicas establecidas. Estos proce-
dimientos se raslizarcn ml intoio, &4 y 8 semanas,

Los resultmdos del porceantaje de HbAle disminuyeron en todoas
loe grupos, siendo significativa sn el grupoc DG an ralacidn
con los del grupo DC, La VCN motora da nervios mediann ¥y parow-
neao ¥y latencims sennitivan de nervios mediano y varoneo ¥ la-

tencias senmitivas de nervioe mediano y sural no se modifica-
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ron durante el estudlo en todos los grurosg, En relacidn a las
manifestacionss olinlcas hubo mejorim del 100% en el grupo DG
on conparacidn con DC. SerA oconveniente realizar el estudloc a
mediano o 1argo plazo para observar sl efecto Glicina-Hemoglo-

bina glicomillaeda y velocidad de conducoldn nerviosa.
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