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RESUMEN

Con el propésito de evaluar los niveles séricos de vitamina By, en pacientes con
diabetes mellitus tipo 2, que asistieron a la Unidad de Diabetes del Hospital “Dr.
Julio Rodriguez”, de Cumana, estado Sucre, en el periodo mayo-agosto de 2008
se estudio un grupo de 74 individuos, de los cuales 49 presentaban diagndstico de
diabetes mellitus tipo 2, (hombres y mujeres) y edades comprendidas entre 35 y
70 afos; y 25 aparentemente sanos, los cuales conformaban el grupo control. A
cada individuo se le determinaron parametros hematoldgicos (Hb, Hcto, VCM,
CHCM), glicemia en ayunas, hemoglobina glicada y vitamina Bi, por los
métodos de Coulter, glucosa oxidasa, cromatografia de intercambio cationico de
baja presién e inmunoensayo enzimatico. No hubo diferencias significativas para
las determinaciones de hemoglobina- hematocrito (RF: 3,35; p>0,05), VCM (RF:
0,95; p>0,05), CHCM (RF: 0,03; p> 0,05) y vitamina By, (RF: 2,39; p>0,05).
Hubo diferencias estadisticamente significativas en la determinacion de glicemia
(RF: 42,40; p<0,001); de igual modo para la hemoglobina glicada (RF: 55,99;
p<0,001). Tampoco se encontraron diferencias significativas entre las variables
clinicas, lo que permite concluir que la deficiencia de vitamina B, no constituyo
un factor de riesgo neuroldgico en los pacientes diabéticos tipo 2 evaluados.



INTRODUCCION

La diabetes mellitus se produce por una alteracion del metabolismo de los carbohidratos, en la
que aparece una cantidad excesiva de glucosa en sangre, y a veces en la orina. Es una enfermedad
multiorganica, ya que puede lesionar casi todos los 6rganos y en especial ojos, rifiones, corazén y
extremidades; también puede producir alteraciones en el embarazo. La mayor parte de lo que se
consume es convertido en glucosa, la cual funciona como fuente de energia para las células del
cuerpo. El pancreas produce una hormona llamada insulina, que ayuda a la glucosa a ingresar al
interior de todas las células del cuerpo, pero en las personas con diabetes, no se produce suficiente
insulina, o hay resistencia a la insulina. En otros casos de diabetes, el organismo no puede usar su
propia insulina adecuadamente. En todo caso, si se presenta la diabetes, el resultado es que la glucosa
se acumule en la sangre. Este proceso puede desarrollarse progresivamente por afios y cuando,
aproximadamente, el 90% de las células que producen insulina se han destruido, la deficiencia
hormonal no logra mantener la concentracion de glucosa dentro de los limites de referencia
(Centurion y cols., 2001; Rivero, 2001).

La diabetes mellitus se clasifica en tres grandes grupos: 1) diabetes tipo 1, que puede ser
autoinmune o idiopatica, generalmente se diagnostica en la infancia. El cuerpo no produce o produce
poca insulina y se necesita administracion diaria de ésta para sobrevivir, se incluye en la categoria
diabetes mellitus insulino dependiente; 2) diabetes mellitus tipo 2, es mucho mas comun que el tipo
1, y corresponde aproximadamente, al 90% de todos los casos de diabetes generalmente, se presenta
en la edad adulta. En este caso, el pancreas no produce suficiente insulina para mantener los niveles
normales de glucosa en la sangre, a menudo, se debe a resistencia o deficiencia de receptores, y 3)
diabetes gestacional, consiste en la presencia de altos niveles de glucosa en la sangre, que se
desarrolla en cualquier momento durante el embarazo en una persona sin diagnéstico previo de
diabetes (Sociedad Venezolana de Endocrinologia y Metabolismo, 2003). La forma mas comun es la
diabetes tipo 2 (90-95% de los casos), se incluye en la categoria diabetes no dependiente de insulina.
Aunque ésta
generalmente se presenta en los adultos de edad mediana, los adolescentes y los adultos jovenes. Este
padecimiento se desarrolla cuando el cuerpo no produce suficiente insulina o no utiliza la cantidad
disponible con eficiencia (resistencia a la insulina) y esta estrechamente asociada con la obesidad y
con la resistencia corporal a la accion de la insulina, y también se conoce como diabetes mellitus del
adulto (Mody) (Del Rosario y cols., 1996; The American Diabetes Association, 2001).



Para que se inicie la enfermedad, que tiene caracter irreversible, debe asociarse a la
insulinorresistencia un defecto en las células beta. Se han postulado una serie de hipotesis no
necesariamente excluyentes: agotamiento de la capacidad de secrecion de insulina en funcion del
tiempo, coexistencia de un defecto genético que interfiere con la sintesis y secrecion de insulina e
incluso por el incremento relativo de los niveles de glucosa sanguinea o por acentuacion de la
resistencia que supera la capacidad compensatoria del pancreas (Lebovitz, 2002). La elevada
produccién hepatica basal de glucosa en presencia de hiperinsulinemia constituye la causa primaria
de la hiperglicemia. Este aumento de glucosa en sangre, se debe principalmente a un deterioro en la
supresion de la produccién de glucosa hepatica por insulina y a una disminucion de la captacion de
glucosa mediada por insulina en higado, tejido adiposo y musculo esquelético; y a un aumento en la

produccién de glucagon (Fonseca y cols., 2000; Rosello-Araya, 2003).

La evolucion de la diabetes mellitus tipo 2 se relaciona actualmente con muchos factores de
riesgo, tales como predisposicion genética, edad, obesidad, inactividad fisica, sindrome de ovario
poliquistico e influencia de malos habitos alimenticios. Ademas, se cree que el aumento del
plasmindgeno, fibrindgeno, inflamacion cronica y la glicosilacion influyen marcadamente en la salud
de estos pacientes (Vlasara y cols., 2000; Streja y cols., 2003). Tales factores se utilizan para
establecer el tratamiento apropiado a cada diabético y como indicadores del pronostico de su calidad
de vida (Shin y cols., 2003; Temelkova- Kurktschiev y Hanefeld, 2004).

Para el afio 2000, la Organizacion Mundial de la Salud (OMS) report6 alrededor de 171
millones de personas que padecian diabetes mellitus y el 90% de estos presentaban diabetes mellitus
tipo 2, por ello esta enfermedad ha sido calificada como un grave problema de salud publica en el
mundo. Para ese mismo afio, el niUmero de personas que padecian diabetes en América fue de 35
millones, de las cuales, 19 millones vivian en América Latina y el Caribe. Venezuela no escapa a
esta realidad, puesto que para ese mismo afio, 583 mil personas padecian la enfermedad. Los
prondsticos no son muy alentadores, debido a que, segun estadisticas de la OMS, las cifras de
personas diabéticas en Venezuela, para el afio 2 030, alcanzaran los 1 606 000 enfermos (Xu, 2004).

Uno de los mecanismos patogénicos mas importantes en la génesis de las complicaciones
cronicas de la diabetes mellitus lo constituye el proceso denominado glicacion proteica. En los
pacientes con diabetes mellitus tipo 2, el riesgo de complicaciones diabéticas se asocia fuertemente
con la hiperglicemia cronica. Los estados hiperglicemicos, con niveles de HbA;. por encima del

rango de 6-11%, aumentan el riesgo de padecer complicaciones microvasculares. Segun el estudio



“El Control de la Diabetes y Evaluacion de Complicaciones (DCCT, por sus siglas en ingles), el
nivel de glicemia muy cercano al normal reduce la aparicion de complicaciones crénicas de la
diabetes mellitus (Chacin, 2000).

La hemoglobina (Hb) de los adultos estd formada en un 97% aproximadamente, de HbA, en
pequefias cantidades de HbA, (2,5%) y Hb fetal (< 1%). La HbA es la proteina glicada mas
frecuente, y las diversas formas resultantes se originan por la unién no enzimatica de ciertos azlcares
a diferentes sitios de la Hb. Ademas, esta constituida en su totalidad por 4 componentes menores, de
acuerdo al tipo de carbohidrato al que esta ligado: HbA1.1 (HbA-fructosa 1,6-bifosfato), HbA 14,
(HbA-fructosa 6-fosfato), HbA;, (HbA- acido piravico) y HbA;. (HbA- glucosa). Estas variantes de
la HbA se denominan en forma colectiva fraccion de la HbA;, y el sitio reactivo de unién con el
azucar es el N- terminal del aminoacido valina de la cadena beta de la hemoglobina. La HbA,
representa la fraccion no glicada de la Hb y la HbA, glicada comprende una fraccién donde la
glicacion ocurre en un sitio diferente al grupo N- terminal del aminoacido mencionado en la cadena
alfa (Robles y Martinez, 1999).

La HbA1, y la HbA1;, son fracciones que se glican en forma reversible, pudiendo afectarse por
las cifras de glicemia de las Gltimas horas, por lo que no representan de manera confiable el control
glicémico a largo plazo. La HbA . se glica de manera irreversible, por lo que se considera la forma
estable de las hemoglobinas glicadas, siendo su concentracion directamente proporcional al tiempo
de duracion de la hiperglicemia. Diversos métodos de medicion permiten obtener valores de
hemoglobina glicada total (HbA,), entre los mas usados se encuentran intercambio idnico y la
electroforesis; sin embargo, para mayor precision se determina la fraccion més estable de los
diferentes tipos de hemoglobinas glicadas, la HbA;., mediante el empleo de técnicas como la
cromatografia por afinidad (Chacin, 2000).

La misma fisiopatologia de la diabetes nos indica que la glucosa se encontrara en niveles muy
elevados en sangre, por la deficiencia de insulina o por la incapacidad de esta para poderla llevar a
las células (resistencia a la insulina). Esa glucosa en exceso entra a los globulos rojos y se une con
moléculas de hemoglobina, glucosilandola. En sentido de proporcion, a mayor glucosa, mayor

hemoglobina glicada (Wild y cols., 2004).

Para conseguir un buen control de la diabetes mellitus, es imprescindible la educacion

terapéutica en estos pacientes, que impartida por profesionales especificamente formados en
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educacion sanitaria en diabetes, persigue el adiestramiento de ellos y de las personas cercanas a su
entorno, para conseguir un buen control de la enfermedad, modificando los habitos que fuesen

necesarios, para el buen seguimiento del tratamiento (Rother, 2007).

La diabetes mellitus tipo 2 suele ser de comienzo gradual, que se diagnostica en pacientes
mayores de 30 afios, aunque también puede presentarse en nifios y adolescentes, frecuentemente
obesos en estos pacientes, los niveles plasmaticos o absolutos de insulina son normales o elevados,

pero relativamente bajos en relacidn con los niveles plasmaticos de glucosa (Beers y Berkow, 1999).

Las personas con diabetes mellitus pueden desarrollar neuropatias en cualquier momento de su
vida, aunque en algunos casos no presentan sintomas; en otros se experimenta dolor, pérdida de
sensibilidad, debilidad o disfuncion autonomica (Tapia y cols., 2000). La neuropatia diabética
representa una complicacion comun de la diabetes mellitus, en la cual se presenta dafo a los nervios,
como resultado de la hiperglicemia. Puede resultar en una morbilidad significativa y contribuir a
complicaciones mas graves, como la amputacion de las extremidades inferiores. La neuropatia
clinica significante se puede desarrollar en los 10 primeros afios después de haber recibido el
diagnostico de diabetes. EIl riesgo de desarrollar la neuropatia aumenta a medida que progresa la
enfermedad. Alrededor de la mitad de las personas con diabetes mellitus tienen alguna forma de

neuropatia, en especial aquellos pacientes mal controlados (Boulton, 2004; Boulton, 2005).

Aln cuando las causas exactas de la neuropatia diabética son desconocidas, varios factores
pueden contribuir al desorden, incluyendo el que la glucosa elevada en sangre causa cambios
quimicos en los nervios y perjudica la habilidad de estos para transmitir sefiales; también tiene el
potencial para dafiar los vasos sanguineos que llevan el oxigeno y los nutrientes a los nervios.
Asimismo, cabe destacar que hay algunos rasgos genéticos que pueden hacer que algunas personas

sean mas susceptibles a las enfermedades de los nervios que otras (Vinik, 2004).

La presencia de la vitamina B, se requiere para el funcionamiento correcto de las células
nerviosas, y por tanto administrarla como suplemento vitaminico puede ayudar a reducir dafio del
nervio (Goldman y Ausiello, 2004). La vitamina B, se puede tomar oral en forma de capsula o
administracion endovenosa para reducir el dafio del nervio causado por la diabetes mellitus en la

mayoria de los pacientes (Suny cols., 2005).

Como un paciente diabético no puede conseguir toda la nutricion requerida de dieta, debido al


http://www.nlm.nih.gov/medlineplus/spanish/ency/article/001214.htm

funcionamiento deteriorado del sistema, algunas vitaminas son administradas para compensar su
falta. Pero antes, es importante comprobar algun efecto colateral que puedan tener sobre la diabetes
(Andrés y cols., 2001). La mejor manera de satisfacer los requerimientos diarios de las vitaminas
esenciales consiste en consumir una dieta balanceada, que contenga una variedad de productos de los
grupos basicos de alimento. Las recomendaciones especificas para cada vitamina dependen de la

edad y del sexo entre otros factores (Eussen y cols., 2005).

A medida que transcurre el envejecimiento se producen cambios fisioldgicos que afectan la
capacidad de absorcion y el metabolismo de muchos nutrientes, entre ellos, el &cido folico y la
cobalamina. Por las funciones que se conocen de estas vitaminas, sus relaciones con los diferentes
aspectos de la salud y su dependencia del aporte externo a través de la dieta, se deben tener presente
en la evaluacién nutricional de la poblacion, tanto en analisis de las dietas como en concentraciones
en sangre de &cido folico, vitamina B, y los metabolitos indicadores de deficiencia. Por otra parte,
puede tener un efecto beneficioso potencial por la asociacion inversa con el metabolismo de la
homocisteina, que esté relacionada como factor de riesgo de las enfermedades cardiovasculares, con

adecuados niveles de cobalamina (Delport, 2000; Clarke y cols., 2004).

La cobalamina o vitamina B;,, también conocida como cianocobalamina, es necesaria en
cantidades infimas para la formacion de nucleoproteinas, proteinas y globulos rojos, y para el
funcionamiento del sistema nervioso. La insuficiencia de cobalamina se debe, con frecuencia, a la
incapacidad del estomago para producir una glicoproteina (factor intrinseco), que ayuda a su
absorcion; el resultado es una anemia perniciosa, con los caracteristicos sintomas de mala produccion
de glébulos rojos, sintesis defectuosa de la mielina (vaina nerviosa) y pérdida del epitelio (cubierta
membranosa) del tracto intestinal. La cobalamina se obtiene sélo de fuentes animales: higado,
rifones, carne, pescado, huevos y leche. Los alimentos vegetales son muy pobres en cobalamina, por
lo que a las personas que siguen una dieta vegetariana se les recomienda tomar suplementos de esta
vitamina (Bonnett, 1997; Florez, 1997).

La vitamina By, realiza varias funciones metabolicas actuando como una coenzima aceptora de
hidrogeno; su funcion mas importante es actuar como una coenzima para reducir los ribonucle6tidos
a desoxirribonucledtidos, un paso necesario para la replicacion de los genes. Esto podria explicar las
principales funciones de la vitamina B1,: promocién del crecimiento y maduracién de los hematies,
relacionado con la anemia perniciosa, un tipo de anemia provocada por un fallo de vitamina B1,. Un

efecto especial del déficit de vitamina B1, es a menudo la desmienilizacion de las fibras nerviosas
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grandes de la médula espinal, especialmente de las astas posteriores y, en ocasiones, de las astas
laterales. Debido a ello, muchas personas con anemia perniciosa pierden gran parte de las

sensaciones periféricas y en los casos graves llegan a paralizarse (Guyton, 1997).

Muchos adultos mayores, sin antecedentes de anemia perniciosa, tienen deficiencias clinicas o
subclinicas de cobalamina, aparentemente por otros problemas de absorcion como atrofia gastrica,
que produce disminucién de la secrecion de acido clorhidrico y pepsina 3 y afecta la disponibilidad
de la vitamina unida a proteinas de los alimentos. Se ha estimado que entre el 5 al 10% de las
personas mayores de 65 afos tienen deficiencia de cobalamina (Sehub y cols., 2000; Meertens y
Solano, 2005).

La repercusion social que tiene la diabetes mellitus, las enfermedades cardiovasculares y la
obesidad en el pais, asi como el incremento de la poblacién de personas mayores de 65 afios, alerta
sobre la necesidad de monitorear los niveles de vitamina Bi, y de esta manera destacar la
importancia de una adecuada ingestion de vitaminas, para asi evitar la presencia de trastornos

neuroldgicos que compliquen ain mas el estado de salud del paciente diabético.



METODOLOGIA

Muestra poblacional

La poblacion evaluada estuvo conformada por 49 pacientes con diagndéstico clinico de diabetes
mellitus tipo 2, con edades comprendidas entre 35 y 70 afios, hombres y mujeres, que asistieron al
control médico de la Unidad de Diabetes del Hospital “Dr. Julio Rodriguez”, Cumana, estado Sucre,
durante un periodo consecutivo de 4 meses del afio 2008. De igual forma, se estudio un grupo de 25
individuos de ambos sexos, aparentemente sanos, que conformaron el grupo control. EI namero (n)
muestral empleado para la realizacion del presente estudio fue determinado con un nivel de
confiabilidad de 95% y de acuerdo al nimero de pacientes diabéticos tipo 2 que asistieron a dicha

unidad. EI tamafio de la muestra se calculd, aplicando la formula propuesta por Cochran (1985).

n-___ K%N-PQ __, donde
E*x(N-1) +K*xPQ

K: 1,96 nivel de confiabilidad

P: 0,05 probabilidad de aceptacion
E: 0,06 error de estudio

Q: 0,995 probabilidad de rechazo

N: tamafo de la muestra
Criterios de seleccion de muestra

Se incluyeron en la investigacion, pacientes que presentaron clinica y laboratorio compatibles
con diabetes mellitus tipo 2 como Unica patologia. Para la seleccidn de estos pacientes se realizé una
revision de sus historias medicas. Ademas, se les aplicd una encuesta para conocer sus antecedentes
clinico- epidemioldgicos. Se tomaron como criterios de exclusion para la seleccion de los individuos
del grupo control, la presencia de cualquier patologia.

Normas éticas

En este estudio se siguieron los lineamientos establecidos en la Declaracion de Helsinki, los



cuales se basan en que todo trabajo de investigacion debe estar s6lo a cargo de personas con la
debida preparacion cientifica y bajo la vigilancia de profesionales de la salud respetando el derecho
de cada individuo participante en la investigacion a salvaguardar su integridad personal, fisica y
mental. Debiéndose por ello, informar a los pacientes seleccionados los objetivos, métodos y
procedimientos a utilizar y la finalidad de la investigacion. Se les notificO ademas, que serian
respetadas sus decisiones de participar o0 no en el estudio y de la confidencialidad de la informacién
(Asamblea General de Edimburgo, 2000). Luego de verificar que cada uno de los pacientes
cumpliese con todos los requisitos establecidos, se llevd a cabo el interrogatorio para llenar la
encuesta; y la extraccion de la muestra sanguinea para cuantificar los niveles de glicemia en ayunas,

parametros hematologicos, hemoglobina glicada y vitamina B,.

Recoleccién de la muestra

A cada paciente se le extrajo, previa antisepsia de la region antecubital del brazo y mediante la
técnica de venipuncion, 10 ml de sangre venosa con jeringa estéril. La muestra obtenida fue
distribuida en dos partes, una alicuota de 5 ml se colocd en un tubo limpio y seco para realizar las
determinaciones de glicemia y vitamina Bi,, otra alicuota (5 ml) fue dispensada en un tubo con
anticoagulante (EDTA-K3) para determinar la hemoglobina glicada y los parametros hematolégicos.
La sangre contenida en un tubo de ensayo seco, se dejo en reposo durante 10 a 15 minutos para
conseguir la retraccion del coagulo; luego, se procedié a centrifugar para la obtencién del suero, el
cual fue trasvasado a tubos de ensayo secos Y estériles para congelarlos (2-8°C) hasta el momento en
el cual se realizaron las determinaciones de glicemia y vitamina B, (Slockvower y Blumenfeld,
2000).

Cabe resaltar que a la muestra de cada paciente se les determind hemoglobina, hematocrito,
VCM y CHCM para descartar cualquier tipo de anemia u otra enfermedad relacionada; glicemia y

hemoglobina glicada para comprobar si estos pacientes estan mal controlados

Determinacion de parametros hematologicos

La valoracién de hemoglobina (Hb), hematocrito (Hto), e indices hematimétricos: volumen
corpuscular medio (VCM) y concentracion de hemoglobina corpuscular media (CHCM) se realiz6 de
manera automatizada, utilizando un analizador hematoldgico electronico marca Coulter debidamente

evaluado mediante el uso de calibradores y controles. ElI fundamento del equipo se basa en el
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recuento de impulsos eléctricos y andlisis del tamafio de las células, al fluir éstas, a través de las
aberturas del sistema de multicanales del equipo, las sefiales eléctricas son captadas por un sistema
detector que, automaticamente, realiza los calculos y finalmente estos resultados son impresos

numéricamente (Bauer, 1986).

Determinacion de glicemia

Para la determinacion de glicemia se utilizo el analizador automatico Roche de quimica clinica.
La glucosa presente en la muestra forma un complejo coloreado que se cuantifica por
espectrofotometria. Las reacciones se describen a continuacion:

Glucosa + 1/20+H-0p GOD

2H,0, + 4-aminofenazona + fenol ﬂ? 4-p-benzogquinona-monoimino-fenazona +4H,0

Gluconolactona + H,05

Debido al oxigeno del aire, la glucosa se oxida a gluconolactona bajo la accion de la
glucosaoxidasa (GOD). De esta reaccion se forma peroxido de hidrogeno (H2O3) que, en presencia
de la peroxidasa (POD), oxida la 4-aminofenazona y el fenol a 4-p-benzoquinona-monoimino-fenazona.
La intensidad del color es directamente proporcional a la concentracion de glucosa en la muestra, la

cual se mide fotocolorimétricamente.

Los valores de referencia para este método son de 70 a 110 mg/dl (Bablok, 1999).

Determinacién de vitamina B,

Para la determinacion cuantitativa de vitamina B;, se utilizd un analizador INMULITE. Este
método se fundamenta en un inmunoensayo enzimatico quimioluminiscente competitivo en fase
solida, el cual incluye un paso previo de desnaturalizacion por calor. La vitamina By, en la muestra
del paciente se libera de las proteinas transportadoras por incubacion a 100°C en presencia de
ditiotritiol y cianuro potasico para inactivar las proteinas transportadoras de vitamina B, incluso a
niveles extremos, asi como anticuerpos frente al factor intrinseco. Después del paso de
desnaturalizacion, la muestra tratada del paciente y el factor intrinseco purificado porcino, se
introducen simultdneamente en la unidad de reaccion que contiene una bola de poliestireno
recubierta con un analogo de vitamina B, y se incuban, aproximadamente, por 30 minutos a 37°C,
con agitacién intermitente. Durante la incubacion, la vitamina Bi, presente en la muestra compite

con el anélogo de la fase sélida por una serie de puntos de union de la vitamina B, en el factor



intrinseco purificado (los analogos enddgenos de la vitamina B1, no interfieren, porque el ligante
esta libre de proteina R). Se introduce anti factor intrinseco porcino marcado con fosfatasa alcalina y
la unidad de reaccion se incuba durante otro ciclo de 30 minutos. EI conjugado no ligado se elimina
por un lavado con centrifugacion, después del cual se afiade el substrato y la unidad de reaccién se
incuba durante 10 minutos mas.

Los valores de referencia para este método son de 200 a 1000 pg/ml (Allen, 1981).

Determinacion de hemoglobina glicada (HbA )

En la determinacion de la hemoglobina glicada se emple6 un método de cromatografia de
intercambio cationico de baja presion, en combinacion con un gradiente de remocion para separar 10s
subtipos y variantes de la hemoglobina humana. Una vez separadas las fracciones de la hemoglobina,
son leidas a una longitud de onda de 415 nm. El analizador (BioRad Diastat Analyzer) elabora un
cromatograma que es analizado y reportado por el mismo equipo (Rohlfing y cols., 2002). Los

valores de referencia para este método son menores a 6%.

Analisis estadistico

Los resultados obtenidos en esta investigacion son presentados en tablas. Se efectud un analisis
de correlacion multiple para evaluar las posibles correlaciones entre las variables determinadas en los
pacientes en este estudio (hemoglobina, hematocrito, VCM, CHCM, glicemia, hemoglobina glicada
—HbA, y vitamina B,), analizando el tipo y el significado estadistico de tales correlaciones tanto
en el grupo control como en el grupo con diabetes. Ademas se aplicaron analisis de Varianza de una
via (ANOVA); estos fueron efectuados sobre algunas de las variables citadas (hemoglobina, VCM,
CHCM, y vitamina Bj;), mostrandose analisis a posteriori (SNK al 95%) para la glicemia y
hemoglobina glicada; y asi ver si existen diferencias entre ambos grupos (Sokal y Rohlf 1980).
Finalmente, se efectud un analisis de Chi cuadrado para evaluar las posibles asociaciones entre las
variablesy los niveles de glicemia, hemoglobina glicada y vitamina B, y sintomas selectos solo

presentes en el grupo diabético (Sokal y Rohlf, 1980).
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RESULTADOS Y DISCUSION

En la tabla 1 se observa la correlacion multiple realizada en pacientes diabéticos y grupo
control, que asistieron a la Unidad de Diabetes de Hospital “Dr. Julio Rodriguez”, Cumana, estado
Sucre. Al observar estos resultados se evidencia una correlacién muy alta y positiva comin a ambos
grupos respecto a la hemoglobina- hematocrito, lo que indica que una es la expresion porcentual de
la otra (0,98; 0,93; p<0,001). La otra correlacion alta y significativa solo aparece en el grupo
diabeético respecto a la glicemia- hemoglobina glicada (0,75; p< 0,001). El coeficiente de Pearson (r)
fue significativo respecto a las relaciones VCM-CHCM, VCM-Vitamina By, y resulté significativo
en relacion inversa respecto a las variables VCM-Glicemia.

Tabla 1. Correlacién multiple entre los valores de hemoglobina (Hb), hematocrito (Hcto), glicemia,
hemoglobina glicada (HbA1c), volumen corpuscular medio (VCM), concentracion de hemoglobina
corpuscular media (CHCM) y vitamina B12 en pacientes diabéticos (A) y grupo control (B) que
asistieron a la Unidad de Diabetes del Hospital “Dr. Julio Rodriguez”, Cumand, estado Sucre,
durante el periodo mayo- agosto de 2008.

Diabéticos r Significancia
Hemoglobina - Hematocrito 0,98 ikl
Glicemia - Hemoglobina glicada 0,75 faleka
VCM- CHCM 0,33 *
VCM - Vitamina By, 0,32 *
VCM - Glicemia 0,29 *

*** Altamente significativo (p< 0,001); * significativo (p< 0,05)

Controles r Significanc
ia
Hemoglobina - Hematocrito 0 *kk
93
VCM - CHCM 0 *
42

*** Altamente significativo (p< 0,001); * significativo (p< 0,05)

Los valores obtenidos en esta tabla evidencian una correlacion significativa entre la Hb-Hcto
de ambos grupos; este resultado era el esperado ya que una es la expresion porcentual de la otra. Se
obtuvo una correlacion altamente significativa solo en el grupo de pacientes diabéticos respecto a la

glicemia- HbA 1, estos resultados reflejan un inadecuado control terapéutico en estos pacientes.
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En este estudio, se obtuvo una relacion directamente proporcional entre el VCM y la vitamina
B2, lo que confirma el importante papel que desempefia esta vitamina en el crecimiento de los
glébulos rojos. Por el contrario se hallé una relacién inversa entre la glicemia y el VCM, lo que

permite sefialar que el estado de hiperglicemia afecta de manera negativa a los glébulos rojos.

Bustos y cols., (2005) encontraron que existia correlacion entre los valores de hemoglobina
glicada con respecto a los niveles de glicemia, lo que ha sido ampliamente demostrado,

encontrandose una relacion directamente proporcional en su incremento.

En la tabla 2 se observan los valores de hemoglobina en pacientes diabéticos y un grupo
control que asistieron a la Unidad de Diabetes del Hospital “Dr. Julio Rodriguez”, Cumana, estado
Sucre. Estos valores indican diferencias no significativas en ambos grupos. Se demuestra con ello

que los pacientes no padecian anemia.

Tabla 2. Resumen estadistico del analisis de varianza de una via para los valores de hemoglobina
(mg/dl) en pacientes diabéticos y un grupo control que asistieron a la Unidad de Diabetes del
Hospital “Dr. Julio Rodriguez”, Cumand, estado Sucre, durante el periodo mayo- agosto de 2008 .

Condicion n X Grupos Razon F Nivel
Significancia
Control 25 13,20 X 3,35 NS
Diabetes 49 14,10 X

NS: no significativo; p>0,05; n: nimero de pacientes; RF: razon de fischer

Los resultados obtenidos sugieren que el parametro valorado (Hb) no tiene una influencia
determinante en ambos grupos de estudio. Estos valores concuerdan con los reportados por Véliz
(2005); en cuyo estudio se le determiné Hb a 74 pacientes diabéticos de ambos sexos, y no se

encontraron diferencias estadisticamente significativas.

En las tablas 3 y 4 se observan los valores de VCM y CHCM en pacientes diabéticos y un
grupo control que asistieron a la Unidad de Diabetes del Hospital “Dr. Julio Rodriguez”, Cumana,

estado Sucre; en las mismas se observan que no hay diferencias significativas en ambos grupos.

Tabla 3. Resumen estadistico del andlisis de varianza de una via para los valores de VCM en
pacientes diabéticos y un grupo control que asistieron a la Unidad de Diabetes del Hospital “Dr. Julio
Rodriguez”, Cumana, estado Sucre, durante el periodo mayo- agosto de 2008.

Condicion n X Grupos Razon F Nivel
Significancia
Control 25 86 X 0,95 NS
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Diabetes 49 89 X

NS: no significativo; p>0,05; n: nimero de pacientes; RF: razén de Fischer

Tabla 4. Resumen estadistico del analisis de varianza de una via para los valores de CHCM en
pacientes diabéticos y en un grupo control que asistieron a la Unidad de Diabetes del Hospital “Dr.
Julio Rodriguez”, Cumanad, estado Sucre, durante el periodo mayo- agosto de 2008.

Condicion n X Grupos Razon F Nivel
Significancia
Control 25 32,10 X 0,03 NS
Diabetes 49 32,20 X

NS: no significativo; p>0,05; n: nimero de pacientes; RF: razon de fischer

Estos resultados demuestran una relacion no significativa entre los parametros valorados y la
patologia presente en la poblacion en estudio. Esto concuerda con investigaciones realizadas por
Mataseje y cols. (2003), estos autores obtuvieron contajes eritrocitarios, valores de hematocrito,
concentracion de hemoglobina, VCM y CHCM dentro de los valores de referencia indicando que en
ambos grupos no se encontraron otros factores de riesgos convencionales como anemia u otras

enfermedades relacionadas, que pudiera afectar ain mas su condicién diabética.

Aln cuando en la tabla 1 se evidencia una relacion inversa entre el VCM vy la glicemia, en la
tabla 3 se puede apreciar que el VCM indica que los glébulos rojos mantienen un tamafio normal y

presentan normocromia (tabla 4).

En la tabla 5 se exponen los valores de glicemia en ayunas en pacientes diabéticos y un grupo
control que asistieron a la Unidad de Diabetes del Hospital “Dr. Julio Rodriguez”, Cumana, estado

Sucre; los resultados obtenidos indican significancia altamente estadistica y por lo tanto es notable la

diferencia entre ambos grupos ( x:176,8; 83,12; p<0,001 respectivamente).

Tabla 5. Analisis a posteriori (SNK 95%) para los niveles de glicemia en ayunas (mg/dl) en
pacientes diabéticos y un grupo control que asistieron a la Unidad de Diabetes del Hospital “Dr. Julio

Rodriguez”, Cumana, estado Sucre, durante el periodo mayo- agosto de 2008.

Condicion n X Grupos Razon F Nivel
Significancia
Control 25 83,12 X 42,40 xxx
Diabetes 49 176,98 X

***Altamente significativo; p<0,001; n: nmero de pacientes; RF: razén de Fischer

Estos resultados demuestran que los pacientes diabéticos que asisten a la Unidad de Diabetes
del Hospital “Dr. Julio Rodriguez” no cumplen con las instrucciones dadas por el especialista para

mantener la glicemia en niveles optimos (< 110 mg/dl). Esto se evidencia cuando se observa que de
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los 49 pacientes diabéticos que se evaluaron solo 2 de ellos presentaron valores de glicemia en
ayunas < 110 mg/dl en cambio el resto de los pacientes (47) presentaron valores superiores a 110

mg/dl.

La diabetes mellitus ha sido calificada como un grave problema de salud publica en el mundo;
y al observar estos resultados se evidencia ain mas. Por esta razon es necesario realizar un monitoreo
adecuado; de igual manera crear consciencia sobre la importancia de mantener un adecuado control
de la glicemia y asi evitar la aparicién de las complicaciones agudas y cronicas de la enfermedad.

Los resultados obtenidos de pacientes diabéticos que se encuentran por encima de los valores
de referencia puede deberse a la resistencia periférica de la insulina, difusion secretora de la
hormona o a ambos mecanismos, lo que provoca una alteracion en el metabolismo de los
carbohidratos, por lo que, no se promueve la captacion de glucosa ni su almacenamiento en los
hepatocitos; ademas, no se inhibe la glucogénolisis, lo que induce el establecimiento de una
hiperglicemia pronunciada (Okesky y Smith, 1991; Bernard, 1993; Guyton, 1997; Riglas, 2001;
Elbert, 2003; Acevedo y Aguillon, 2004).

En la tabla 6 se muestran los valores de vitamina B, (pg/ml) en pacientes diabéticos y un
grupo control que asistieron a la Unidad de Diabetes del Hospital “Dr. Julio Rodriguez”, Cumana,

estado Sucre. En la misma se observa que no hay diferencias significativas entre ambos grupos.

Tabla 6. Resumen estadistico del andlisis de varianza de una via para los valores de los niveles de
vitamina B1, (pg/ml) en pacientes diabéticos yun grupo control que asistieron a la Unidad de
Diabetes del Hospital “Dr. Julio Rodriguez”, Cumana, estado Sucre, durante el periodo mayo- agosto
de 2008.

Condicion n X Grupos Razon F Nivel
Significancia
Control 25 566 X 2,39 NS
Diabetes 49 869 X

NS: no significativo; p>0,05; n: nimero de pacientes; RF: razon de fischer

Los resultados obtenidos sugieren que la vitamina B, no tiene influencia determinante de
algun factor de riesgo neurolégico, se debe a las condiciones propias de la patologia presente en la
muestra poblacional utilizada. Estos resultados concuerdan con los reportados por Pefia y cols.
(2004); tales autores sefialan que la deficiencia de B1, no tiene influencia directa sobre la aparicion

de trastornos neuroldgicos.

Es importante resaltar que las vitaminas son esenciales para los pacientes diabéticos,
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principalmente las antioxidantes, ya que debido a las alteraciones bioguimicas que se presentan en el
organismo, las células sufren procesos de oxidacién. Cuando la diabetes mellitus esta descontrolada,
se recomienda suministrarle al paciente vitaminas A, C, E, &cido fdlico y complejo By, Bs y Biy;
estas Ultimas (Complejo B) controlan el dolor neuropatico, posterga las amputaciones, ceguera,

infartos e insuficiencias renales (Vidal y cols., 2005).

Las vitaminas del grupo B no se pueden almacenar por tanto, se deben consumir con
frecuencia, preferiblemente a diario, las vitaminas deben ser aportadas a travées de la alimentacion, la

carencia da origen a una amplia gama de disfunciones metabolicas (Benito y cols., 2000).

En la tabla 7 se sefialan los valores de hemoglobina glicada (HbA 1) en pacientes diabéticos y
un grupo control que asistieron a la Unidad de Diabetes del Hospital “Dr. Julio Rodriguez”, Cumana,

estado Sucre. Estos valores indican que hay diferencias altamente significativas entre ambos grupos
(?: 8,11; 4,71; p<0,001 respectivamente).
Tabla 7. Andlisis a posteriori (SNK 95%) para los niveles de HbA ;. (%) en pacientes diabéticos y en

un grupo control que asistieron a la Unidad de Diabetes del Hospital “Dr. Julio Rodriguez”, Cumana,
estado Sucre, durante el periodo mayo- agosto de 2008.

Condicion n X Grupos Razon F Nivel

Significancia
Control 25 4,71 X 55,99 faleled
Diabetes 49 8,11 X

***Altamente significativo; p<0,001; n: nimero de pacientes; Rf: razon de fischer

Los valores presentados en esta tabla indican que el grupo de pacientes diabéticos se
encontraban mal controlados; de los 49 pacientes evaluados solo 9 obtuvieron valores menores a
6,5%, en cambio el resto de los pacientes (40) resultaron con valores por encima de 6,5%. Esto
refleja inadecuado control glicémico en los pacientes que asisten a la Unidad de Diabetes del

Hospital “Dr. Julio Rodriguez”, Cumand, estado Sucre.

En un estudio realizado por Wollensen y cols. (1999), se le determiné HbAlc a un grupo de 40
pacientes diagnosticados con diabetes mellitus tipo 2, 30 de ellos, obtuvieron valores por encima al
7%. Otro estudio con resultados similares a la presente investigacion fue el realizado por Ueland y
cols. (2000), en el que se tomaron 60 pacientes diagnosticados con diabetes mellitus tipo 2 y 50 de

ellos obtuvieron valores por encima del valor referencial.

La American Diabetes Association (2002), recomienda que las personas con diabetes mellitus
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deben mantener sus valores de HbA;. por debajo de 7% (limite de control aceptable). Este hecho

sugiere que, el hallazgo de un buen control glicémico puede prevenir complicaciones posteriores.

En un estudio realizado por Carter y cols., (2000), para investigar determinantes de niveles
elevados de HbA 1 en personas nativas americanas, encontraron los siguientes resultados: individuos
mayores de 55 afios presentaron niveles de HbA1. mas elevados (9,5%) que los individuos mayores
de 75 afios (7,8%); la actividad fisica no influyo de manera determinante en los niveles de esta
hemoglobina; el tipo de dieta consistente en alto contenido de grasa y azlcares presentd asociacion

con valores incrementados de HbA ;. en los pacientes mas jovenes.

Al igual que Lacle y Jiménez (2004), quienes realizaron un estudio en pacientes diabéticos
costarricenses, encontraron que de 100 pacientes el 85% de los mismos no tenian un buen control ya
que su valor era mayor de 7%, lo que se tradujo en que los valores de glicemia se encontraron entre
180-300 mg/dl.
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Tabla 8. Relacion entre los niveles de HbA;., el tiempo de evolucion de la diabetes y sintomas
neuroldgicos, estudiadas en pacientes diabéticos que asistieron a la Unidad de Diabetes del Hospital
“Dr. Julio Rodriguez”, Cumana, estado Sucre.

Tiempo de N° de pacientes Sintomas Porcentaje Hb Glicada
Diabetes (afios) Neuroldgicos (%) (%)
0-5 29 23 79,3 7,6
5-10 10 7 70,0 8
10-15 7 3 100,0 10,6
>15 3 5 71,4 8,7

Estos resultados indican que la mayoria de los pacientes que presentaban sintomas
neuroldgicos se encontraban con un tiempo de evolucion de la diabetes mellitus menor a 5 afios,
aunque no fueron los resultados esperados, se presume que estos pacientes presentaban sintomas
mucho tiempo antes que fuese diagnosticada la enfermedad. También es probable que la presencia

de sintomas neuroldgicos estuviesen asociadas a otras variables como estreés, estilo de vida, etc.

En un estudio realizado por Jiménez y Pérez (2002), al comparar los afios de evolucion y
niveles de HbA . en un grupo de 443 pacientes estudiados con diabetes mellitus tipo 2, se encontro
que el 18,4% de los diabéticos de 0 a 4 afios de evolucion tenian promedios menores a 7% de HbA ;¢

y el 20,3% con 5 afios 0 mas de evolucion tenian HbA . de 9% 0 mas.

La hemoglobina glicada se considera una prueba de laboratorio muy utilizada en la diabetes
para saber si el control que realiza el paciente sobre la enfermedad ha sido bueno durante los ultimos
tres 0 cuatro meses (aunque hay médicos que consideran s6lo los dos Gltimos meses), ofrece un
resultado muy valioso en cuanto al control del paciente con diabetes. De hecho el 50% del resultado
depende sélo entre las cuatro y seis ultimas semanas. La misma fisiopatologia de la diabetes nos
indica que la glucosa se encontrara en niveles muy elevados en sangre, por la deficiencia de insulina
o por la incapacidad de esta para poderla llevar a las células (resistencia a la insulina). Esa glucosa en
exceso entra a los gldbulos rojos y se une con moléculas de hemoglobina, glucosilando la. En sentido
de proporcién, a mayor glucosa, mayor hemoglobina glicada. Aungue la hemoglobina glicada tiene
varias fracciones (HbA1,, HbA1p, y HbA1¢) la mas estable, la que tiene una unidn con la glucosa mas

especifica es la fraccion HbA ;. (Will y cols., 2004).
En la tabla 9 se presentan ciertas variables clinicas estudiadas en pacientes diabéticos que

asistieron a la Unidad de Diabetes del Hospital “Dr. Julio Rodriguez”, Cumand, estado Sucre. Los

resultados obtenidos demuestran que no hubo significancia estadistica en los parametros estudiados.
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Tabla 9. Asociacion entre las variables clinicas con la vitamina B, glicemia y hemoglobina glicada
en pacientes diabéticos que asistieron a la Unidad de Diabetes del Hospital “Dr. Julio Rodriguez”,
Cumana, estado Sucre, durante el periodo mayo- agosto de 2008.

Variable X? experimental ~ X“tedrico  Significancia
Vitamina B12 vs Adormecimiento en los 0,00 3,84 (1;0,05) NS
miembros inferiores
Vitamina B12 vs Temblores en las manos 0,00 3,84 (1;0,05) NS
Vitamina B12 vs Pérdida de la vision 0,17 3,84 NS

(1;0,05)

Glicemia vs Adormecimiento en los 1,02 5,99 (2;0,05) NS
miembros inferiores
Glicemia vs Temblores en las manos 2,28 5,99 (2;0,05) NS
Glicemia vs Pérdida de la vision 1,12 5,99 (2;0,05) NS
Hemoglobina glicada vs Adormecimiento 1,52 5,99 (2;0,05) NS
en los miembros inferiores
Hemoglobina glicada vs Temblores en las 2,99 5,99 (2;0,05) NS
manos
Hemoglobina glicada vs Pérdida de la 3,27 5,99 (2;0,05) NS
vision

NS: no significativo (p>0,05).

Los resultados obtenidos en esta tabla, demuestran que no existe una asociacion significativa
entre los niveles de vitamina By, y la presencia de neuropatias en pacientes diabéticos, es decir son

independientes; al menos en este grupo de pacientes.

A pesar de todos los avances en el tratamiento de la diabetes, la educacion del paciente sobre
su propia enfermedad sigue siendo la herramienta fundamental para el control de la diabetes mellitus.
La gente que sufre de diabetes, a diferencia aquellos con muchos otros problemas médicos, no puede
simplemente tomarse unas pastillas o administrarse insulina por la mafiana y olvidarse de su
condicion el resto del dia. Cualquier diferencia en la dieta, el ejercicio, el nivel de estrés, u otros
factores puede afectar a nivel de glicemia. Por lo tanto, cuanto mejor conozcan los pacientes los
efectos de estos factores, mejor sera el control que puedan ejercer sobre su condicion.

Es importante mencionar que en las revisiones bibliogréaficas que fueron consultadas para la
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realizacion de esta investigacion se utilizd una muestra poblacional mas numerosa que la utilizada en
este trabajo, por ello recomendamos para investigaciones futuras se utilice una muestra poblacional
mayor y con pacientes del mismo tiempo de evolucion de la enfermedad, a fin de obtener resultados
que nos expliquen de manera clara y precisa si existe 0 no relacion entre el déficit de vitamina By, y
la presencia de neuropatias en pacientes con diabetes mellitus; ya que, segun los resultados obtenidos

en esta investigacion, la vitamina B, no represento un factor de riesgo neurologico.
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CONCLUSION

En el presente estudio realizado en pacientes diabéticos tipo 2, los niveles de vitamina B12 no
se asociaron con la presencia de alteraciones neuroldgicas; estas neuropatias pudieron deberse a las

condiciones propias de la enfermedad, presente en la muestra poblacional estudiada.
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RECOMENDACIONES

Efectuar eventos educativos en las instituciones hospitalarias que contengan charlas
informativas que permitan orientar a la comunidad en general sobre los beneficios de una sana

alimentacion y un eficaz control glicémico.
Para obtener el éxito en un trabajo de investigacion depende en gran parte de recursos

economicos para llevarlo a cabo. Por ello, resulta necesario contar con recursos que no impidan el

estudio de una muestra poblacional méas amplia, asi como el grupo control y el uso de los reactivos.
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