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RESUMEN

Con el objeto de evaluar la prevalencia de los anticuerpos anti-Helicobacter pylori
(IgA, IgM e IgG) en pacientes con diabetes mellitus tipo 2, se estudiaron 52
pacientes, masculinos y femeninos, con edades comprendidas entre 30 y 65 afios, que
acudieron a la consulta de endocrinologia del Servicio Auténomo Hospital
Universitario “Antonio Patricio de Alcala”, de la ciudad de Cumana, estado Sucre.
Para establecer los valores seroldgicos de referencia en el estudio se incluyeron 50
individuos no diabéticos, aparentemente sanos. A ambos grupos de estudio se les
determind concentraciones séricas de glicemia, hemoglobina glicosilada y la
presencia de anticuerpos 1gG, IgM e IgA anti-Helicobacter pylori, empleandose las
técnicas enzimética, de resina de intercambio idnico y de inmunocromatografia,
respectivamente, encontrdndose una alta prevalencia de pacientes con serologia
positiva anti-Helicobacter pylori tanto en el grupo de pacientes con diabetes mellitus
tipo 2 como en el grupo de individuos no diabéticos. El andlisis estadistico no reveld
asociacion significativa entre la presencia de anticuerpos de tipo IgA e IgG anti-
Helicobacter pylori y la condicion diabética y no diabética de los individuos
estudiados, por su parte el poblacién diabética tuvo mayor seropositividad de IgM.

Palabras Claves: Helicobacter pylori, Diabetes Mellitus tipo 2.
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INTRODUCCION

Diabetes mellitus es un sindrome que se caracteriza por la elevacion de los
niveles de glucosa sanguinea, el cual era conocido antes de la era cristiana (1). En el
papiro de Ebers, descubierto en Egipto, correspondiente al siglo XV antes de Cristo,
ya se describen sintomas que parecen corresponder a la diabetes. Fue Areteo de
Capadocia quien en el siglo 11 de la era cristiana, le di6 a esta afeccion el nombre de
diabetes, que significa en griego “sifon”, refiriéndose al signo mas llamativo que es la
eliminacién exagerada de agua por el rifion, expresando que el agua entraba y salia
del organismo del diabético, sin fijarse en él (2). Tras un largo intervalo, Willis, en
1679, hizo una descripcion magistral de la diabetes, quedando desde entonces
reconocida por su sintomatologia como entidad clinica, dandole el nombre de

diabetes mellitus, refiriéndose al sabor dulce de la miel (3).

En la segunda mitad del siglo XIX, el clinico francés Bouchardat sefialé la
importancia de la obesidad y de la vida sedentaria en el origen de la diabetes y marco
las normas para el tratamiento dietético, basandolo en la restriccion de los glucidos y
en el bajo valor calorico de la dieta (2). En 1869, Langerhans inicié de inmediato la
busqueda de la presunta hormona producida por el pancreas. En 1921, los
canadienses Banting y Best, consiguieron aislar la insulina y demostrar su efecto
hipoglucemiante, abriendo amplios horizontes en el campo experimental y bioldgico

para el estudio de la diabetes y del metabolismo de los carbohidratos (2,3).

Los criterios propuestos por el “Grupo Nacional de Datos de Diabetes” en los
Estados Unidos, que se adoptaron internacionalmente para el diagndstico de diabetes
mellitus, son los siguientes: 1) nivel de glicemia en ayunas igual o mayor a 126 mg/dl

0 2) nivel de glicemia igual o mayor a 200 mg/dl después de dos horas de la
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ingestion de glucosa durante una prueba de tolerancia glucosada (1,4).

La diabetes mellitus se clasifica en: 1) diabetes tipo 1, la cual puede ser
autoinmune o idiopatica; 2) diabetes tipo 2; 3) diabetes gestacional y 4) otros tipos
de diabetes, dentro de la cual se encuentra la diabetes producida por: defectos
genéticos de la funcion de las células beta, defectos genéticos en la accion de la
insulina, enfermedades del pancreas exocrino, endocrinopatias, diabetes inducida por
drogas o0 sustancias quimicas, infecciones, formas infrecuentes de diabetes

autoinmune u otros sindromes genéticos algunas veces asociados con diabetes (5).

La diabetes mellitus tipo 2 suele ser el tipo de diabetes de comienzo gradual,
que se diagndstica en pacientes obesos, mayores de 30 afios, aunque también puede
presentarse en nifios y adolescentes (6). Siendo una enfermedad poco sintomatica, es
por lo que su diagnostico se efectla en alrededor del 50% de los casos, por examenes
de laboratorio solicitados por otra causa y no por sospecha clinica. La escasa
sintomatologia clasica determina que, con alta frecuencia, se diagnostica tardiamente
y en presencia de complicaciones crénicas. En estos pacientes los niveles plasmaticos
absolutos de insulina son normales o elevados, pero relativamente bajos en relacion
con los niveles plasmaticos de glucosa, estableciéndose una resistencia a la insulina
(7). La resistencia a la insulina puede ser demostrada tempranamente, con la
presencia de una curva de tolerancia alterada, aun sin haber desarrollado diabetes
mellitus. En este punto, los niveles elevados de insulina en plasma compensan la
resistencia que ejerce el organismo hacia ella y, por lo tanto, los valores de glicemia
se mantienen relativamente dentro o cerca de los limites normales. En etapas tardias
los niveles de insulina plasmatica disminuyen hasta el punto en donde el organismo
ya no puede compensar mas la resistencia a la insulina y el paciente desarrolla una
hiperglicemia, estableciéndose la diabetes (8-13). En personas delgadas o de
normopeso se da por mutaciones a nivel del gen que codifica para la glucoquinasa y

es denominada como diabetes del adulto en personas jovenes (14).



El control metabdlico del paciente diabético es uno de los aspectos principales
que se debe tener en cuenta para prevenir o detener las complicaciones que afectan su
calidad de vida y que con frecuencia los conduce a la muerte, habitualmente el
paciente diabético es evaluado por determinaciones de glucosa en sangre y orina, las
cuales estan afectadas por diversos factores y solo reflejan el estado de la glucosa en
el momento en que se realiza, por lo que el resultado puede estar sujeto a errores en la
interpretacion. Es conocido, desde 1971, que la union de un azlcar a la fraccion
glicada de la hemoglobina puede servir como un marcador del control glicémico en
pacientes diabeticos, es por ello que, la hemoglobina glicada ha sido ampliamente
usada desde entonces para evaluar retrospectivamente largos periodos (6 a 8 semanas)

del estado glicémico (15).

La hemoglobina (Hb) de los adultos esta representada por un 97% de HbA,
pequefas cantidades de HbA2 (2,5%) y Hb fetal (<1%). La HbA, esta formada por
dos cadenas polipeptidicas alfa y dos beta, combinadas con la molécula hem, ademas
presenta una fraccion glicada denominada HbA; y una no glicada (HbA). La HbA,
se forma cuando la glucosa presente en el torrente sanguineo se adhiere al N-terminal
del aminoécido valina de la cadena beta de la HbA y esta constituida en su totalidad
por cuatro componentes menores, de acuerdo al tipo de carbohidrato al que se
encuentra ligado HbA;.; (HbA-fructosa 1,6-bifosfato), HbA,, (HbA- fructosa 6-
fosfato), HbA;, (&cido piravico) y HbA;. (HbA-glucosa) (16,17).

La HbA1, y la HbA;, no representan de manera confiable el control glicémico
a largo plazo, ya que son fracciones que se glican en forma reversible, por lo que
pueden ser afectadas por las cifras de glicemias de las Gltimas horas. La HbA;. se
glica de manera irreversible, por ello se le considera la forma estable de las
hemoglobinas glicadas, siendo su concentracion directamente proporcional al tiempo
de duracién de la hiperglicemia, este proceso es conocido como reaccion de Amadori
(18).



Diversos métodos de medicion permiten obtener valores de hemoglobina
glicada total, entre los mas usados se encuentran los de intercambio i6nico y la
electroforesis; sin embargo, actualmente se busca una mayor precision con la
determinacion de la fraccion mas estable de los diferentes tipos de hemoglobina

glicada (HbA;c) mediante el empleo de técnicas de cromatografia de afinidad (18).

Estudios realizados muestran que en aquellos casos donde es imposible
determinar la HbA;. (por ejemplo: hemoglobinopatias y anemias) para el control
metabdlico, la fructosamina podria ser un buen sustituto a pesar de no tener limites

(19).

La asociacion entre diabetes mellitus y el riesgo de infecciones es aceptada
como frecuente en la practica clinica habitual, debido a la situacion de
inmunocompromiso que tienen los pacientes diabéticos que se evidencia en
frecuentes complicaciones micro y macrovasculares. El nivel de instruccion y
socioecondmico inferior de la poblacion diabética en general cobra suma importancia
respecto al conocimiento de la diabetes, cumplimiento del tratamiento y préacticas de

higiene frente al desarrollo de complicaciones como infecciones (20,21)

En los pacientes diabéticos con control metabdlico aceptable, la frecuencia de
infecciones es similar a la encontrada en la poblacion en general, pero la incidencia es

alta si existe un mal control (20)

En 1982, los médicos australianos Barry Marshall y Robin Warren, describen la
infeccion por Helicobacter pylori (22). En los primeros estudios realizados con esta
bacteria, se pens6 que podia ser una nueva especie dentro del género Campylobacter,
por su aspecto en la tincion de Gram y su requerimiento microaerofilico, aunque

presentaba ciertas caracteristicas atipicas. Sin embargo, los estudios gendmicos



modernos, especialmente el analisis de secuencias del acido ribonucleico ribosomal
16S (ARNr), permitieron demostrar que Campylobacter y Helicobacter eran dos

géneros diferentes (23).

La infeccion por Helicobacter pylori se ha convertido en los ultimos afios en la
infeccion mas prevalente en el mundo y a raiz de su importancia epidemiolégica
diversos grupos han iniciado el estudio de esta infeccion y su relacion con
determinadas infecciones fuera del dmbito de la patologia digestiva, uno de los
campos emegentes es el estudio de la implicaciones de la ifeccion por este
microorganismo en la diabetes mellitus. En pacientes afectados de diabetes mellitus
tipo 2, se describe una elevada prevalencia de manifestaciones sintomaticas del tracto
digestivo superior y de infeccién por Helicobacter pylori, la cual no siempre ha sido

explicada por diferencias en el estado socioeconémico. (21).

En estudios previos se ha demostrado que la prevalencia de Helicobacter pylori
aumenta con la edad y con el nivel socioeconémico bajo, tanto en pacientes
diabéticos como en la poblacion general. Del mismo modo parece existir una relacion
directa entre la prevalencia y el tiempo de evolucién de la diabetes (11,13).
Normalmente no se ha demostrado una influencia del sexo en la prevalencia de la
infeccion por Helicobacter pylori, y tampoco se han identificado evidencias claras a
favor de una relacion étnica o racial, aunque en poblaciones hispanas o
afroamericanas la prevalencia obtenida es superior, con independencia de la clase
social o nivel socioeconémico (24). La Organizacion Mundial de la Salud categorizd
a Helicobacter pylori como carcindgeno tipo 1, es decir, causante definitivo de cancer

en humanos (24,25).

La prevalencia de infeccion en América Latina es alta, con una media del 60%

en poblacién sintomatica (variacion entre 30 y 90%), dependiente de las condiciones



socioecondémicas de la poblacion (26). Se calcula que mas del 60% de la poblacion
venezolana es portadora de Helicobacter pylori, donde la mayoria son asintomaticos
y el resto asociada a enfermedad ulceropéptica, gastritis atroéfica y adenocarcinoma
gastrico; sin embargo, estas enfermedades solo ocurren en un 15% de las personas
infectadas, siendo influenciada por la virulencia de la cepa infectante de la bacteria, la
susceptibilidad genética del hospedero y cofactores ambientales (27,28). En el estado
Tachira se realiz6 un estudio seroepidemioldgico en individuos jovenes asintomaticos
residentes en dicha poblacion, observandose una alta seroprevalencia de IgG anti
Helicobacter pylori (97%) (29). Asi mismo, en un estudio realizado en escolares de
diferentes estratos socioecondémicos provenientes de dos colegios de la ciudad de
Cumana, estado Sucre, se demostro la mayor seropositividad del microorganismo en
la clase de pobreza relativa (44%), concentrada en el colegio publico, a diferencia de
lo observado en el instituto de educacion privado, donde la mayor seropositividad se

ubicé en la clase media alta (12%) (30).

Helicobacter pylori es una bacteria Gram negativa, curvada que mide de 2-3
micras por 0,5 a 1,0 micras, se pueden observar en formas de bacilos curvados o
espirales cuando se encuentran en la mucosa gastrica, aunque algo mas rectos cuando
se encuentran en medios de cultivos artificiales; posee de cuatro a seis flagelos
unipolares cubiertos por una membrana y con terminacién bulbar que permiten una
gran movilidad en un medio viscoso, como es el del moco gastrico (23). Este
microorganismo es microaerofilico, es decir, requiere de una atmdsfera con
concentraciones disminuidas de oxigeno (aprox. 5 a 7%), con una temperatura éptima
para su crecimiento de 37°C. Para su accion patogénica las bacterias deben adherirse
y colonizar la mucosa; a mayor numero de bacterias adheridas, mayor dafio tisular,
debido a la produccion de enzimas, entre la que se destaca la ureasa, capaz de generar

amonio a partir de la hidrolisis de la urea, lo que le permite rodearse de un medio



alcalino, protegiéndose de la secrecion acida gastrica, hasta lograr su ubicacion entre
la superficie celular y la capa de moco que la recubre. La fosfolipasa también tiene un
importante papel al degradar los componentes lipidicos de la mucosa que le
proporciona integridad. Otras enzimas con actividad proteolitica son catalasa y

superdxido dismutasa (31).

La respuesta inmunoldgica ante Helicobacter pylori, una vez dentro de la
mucosa gastrointestinal es compleja, ya que es capaz de mediar procesos de adhesion,
colonizacion y multiplicacién. La colonizacion inicial se ve facilitada por el bloqueo
de la produccion de acido por una proteina bacteriana (ureasa), la cual protege a la
bacteria de los efectos letales del acido gastrico mediante la formacion de una nube
de amonio que le sirve para tamponar su entorno vital y colonizar el epitelio. El dafio
tisular localizado estd mediado por residuos de ureasa, mucinasa, fosfolipasas,
ademas de las proteinas VacA y CagA, que inducen al dafio de las células epiteliales
y que, conjuntamente con la ureasa y el lipopolisacarido bacteriano, estimulan una
respuesta de tipo inflamatoria. En esta etapa, Helicobacter pylori libera varias
sustancias toxicas que son capaces de estimular una respuesta inmunoldgica local,
expresada en un aumento de inmunoglobulinas, con el fin de evitar el proceso

infeccioso (31)

La infeccion por Helicobacter pylori induce a una respuesta inmune local y
sistemica. La inmunoglobulina IgA especifica frente a Helicobacter pylori constituye
el principal anticuerpo implicado en la respuesta inmune a nivel local (mucosa
gastrica), mientras que la respuesta sistémica representada esencialmente por la 1gG
suele ser menos marcada que la de IgA, sin embargo, sus niveles en suero parecen
indicar un grado méas severo de inflamacion de la mucosa. El incremento transitorio
de la IgM es producto de la respuesta inmune ante la presencia de Helicobacter

pylori, en la cual se presume que la cepa causante de infeccion presenta una isla de



patogenicidad (secuencia de genes que confiere capacidad infecciosa a la bacteria)
Ilamada Cag. Esta isla de patogenicidad esta generalmente ausente en cepas de
Helicobacter pylori aisladas de humanos con infecciones asintomaticas. EI gen cagA
codifica para la sintesis de la proteina CagA la cual ingresa a las células humanas,
donde interrumpe el normal funcionamiento del citoesqueleto, teniendo de esta
manera una mayor capacidad de inducir una respuesta inflamatoria e inmune en la
mucosa gastrica, por su parte las VacA se caracterizan por ser menos citotoxicas o

patogénicas (31,32)

Inicialmente se consideraba como método estandar de confirmacion de la
infeccion por Helicobacter pylori, su identificacion mediante pruebas histologicas y
cultivos provenientes de una muestra de la mucosa gastrica obtenida por endoscopia.
Posteriormente, se desarrollaron pruebas alternativas con esta muestra, que
comprendian prueba de ureasa rapida, reaccion en cadena de la polimerasa (PCR) y
tipificacion molecular (PCR-RFLP), pero todos ellos tienen el inconveniente de la
invasividad y, por tanto, no son aplicables a portadores sanos; adicionalmente,
representan el resultado de una muestra del estbmago y no de todo el érgano, lo que
la hace susceptible de mostrar falsos negativos (33).

En 1988, Evans desarrollé una prueba de inmunoensayo enzimatico (ELISA),
basado en las proteinas de alto peso molecular asociadas al Helicobacter pylori (24).
Esta prueba tiene ventajas de costo en estudios epidemiolégicos: su intervalo de
sensibilidad oscila entre 63-97 %. Los estudios seroldgicos, a pesar de su comprobada
eficacia en estudios de campo, presentan el inconveniente de que los anticuerpos, una
vez que se han producido, pueden mantener titulos elevados hasta 6 meses después de
su erradicacion, lo que limita la utilidad de la prueba en los controles de tratamiento.
Actualmente, se utilizan kids comerciales Ilamados multitest, denominadas asi, ya
que permiten la determinacion de las inmunoglobulinas IgA, 1gG e IgM, uno de ellos
es el Auro-Dex®, el cual cuenta con un elevado porcentaje de especificidad (97 %) y


http://es.wikipedia.org/wiki/Citoesqueleto

sensibilidad (96 %). En 1987, Graham y Klein, desarrollaron la prueba del aliento,
que utiliza urea marcada, con carbono 13 o carbono 14, permitiendo documentar la

presencia de la infeccion momenténea (24,34).

A esta bacteria se le ha adjudicado un posible papel patogénico en diversas
manifestaciones extragastricas: vasculares (aterosclerosis y enfermedad isquémica del
corazén, fendbmeno de Raynaud, migrafia primaria), autoimmunes (sindrome de
Sjogren, puarpura Henoch-Schonlein, tiroiditis autoimmune, arritmias idiopaticas,
enfermedad de Parkinson, neuropatia 6ptica isquémica no arterial), cutaneas (urticaria
cronica idiopética, rosacea, alopecia areata), anemia sideropénica, retardo del
crecimiento, menarquia tardia, linfoma de MALT extragastrico, anorexia del
envejecimiento, encefalopatia hepética, sindrome de muerte subita del lactante y
diabetes mellitus (35). Helicobacter pylori es capaz también de modificar el normal
decurso de los procesos bioguimicos en el organismo humano. Algunos de estos
cambios pueden afectar la concentracion normal de glicemia en grupos poblacionales
e introducir factores de confusion adicionales en la interpretacion de los resultados.
Individuos infectados muestran valores mas elevados de gastrina sérica basal y post-
estimulacion a la ingestion de alimentos por un periodo de 24 horas, en comparacion
con individuos no infectados. La gastrina es capaz de inhibir la absorcion de glucosa
en el intestino delgado y modificar asi la secrecion de insulina estimulada por la
glucosa. La relacién entre la infeccion por Helicobacter pylori, la gastrina sérica, y
las concentraciones de insulina y glucosa séricas ha sido demostrada en pacientes
dispépticos. A causa del efecto de la gastrina sobre la secrecion de insulina y la
absorcién de la glucosa, los individuos infectados pueden tener niveles mas bajos de
glucosa plasmatica en ayunas y postprandial que los individuos no infectados
(24,36,37).

En los pacientes afectados de diabetes mellitus, las infecciones cronicas son



frecuentes y severas como consecuencia de desajustes del sistema inmunoldgico. Sin
embargo, los datos sobre la prevalencia de infeccién por Helicobacter pylori en
pacientes con diabetes mellitus tipo 2 son escasos y contradictorios. Numerosos
estudios informan sobre un nivel de infeccion elevado, mientras que por otra parte,
otros estudios no informan relacion alguna (38-41). En vista de esta disparidad en la
informacién obtenida surge la necesidad de determinar la prevalencia de dicha
bacteria en pacientes con diabetes mellitus tipo 2 y asi aclarar las posibles

complicaciones gastrointestinales que pudiera ocasionar al paciente diabético.
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CAPITULO |

MATERIALES Y METODOS

Muestra Poblacional

La poblacién estudiada estuvo constituida por un grupo de 52 pacientes
masculinos y femeninos, mayores de 30 afios de edad, con diabetes mellitus tipo 2,
que acudieron a la consulta especializada de endocrinologia del Servicio Autbnomo
Hospital Universitario “Antonio Patricio de Alcala” (SAHUAPA), de la ciudad de
Cumana, estado Sucre, durante un periodo de cuatro meses consecutivos (julio a
octubre de 2008). De igual forma, se analiz6 un grupo de 50 individuos masculinos y
femeninos, no diabéticos, aparentemente sanos, mayores de 30 afios que

representaron el grupo control para esta investigacion.

Para la seleccion de cada uno de los pacientes que participaron en el estudio se
realizd una encuesta (apéndice 1), la cual incluyd: antecedentes clinicos y
epidemioldgicos, con el objeto de complementar la informacion.

Criterios de Exclusion
Fueron excluidos de este estudio aquellos pacientes con diagndstico previo a

Helicobacter pylori, que hubiesen recibido antibioticoterapia y aquellos con

diagnostico de anemia de células falciforme.
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Normas de Bioética

La presente investigacion se realizé tomando en cuenta las normas de ética
establecidas por la Organizacion Mundial de la Salud (OMS) para estudios de
investigacion de grupos humanos, asi como los lineamientos sefialados en la
declaracién de Helsinki, entre los cuales destaca: “El trabajo de investigacion estara
solo a cargo de personas con la debida preparacién cientifica y bajo la vigilancia de
profesionales de la salud, se respetara el derecho de cada individuo participante en la
investigacion, a salvaguardar su identidad personal y respetar la intimidad, la
integridad fisica y mental del sujeto” (42). Aquellos que estuvieron de acuerdo con lo
antes expuesto, formalizaron por escrito su consentimiento para su participacion en la

investigacion (anexo 1).

Recoleccién Y Procesamiento De Las Muestras

Cada paciente fue informado sobre la condicién necesaria para la toma de

muestra sanguinea: ayuno previo de 8-12 horas.

Tras verificar que cada uno de los pacientes acatd los criterios establecidos, se
obtuvieron las muestras para determinar la presencia de inmunoglobulina A (IgA),
inmunoglobulina M (IgM) e inmunoglobulina G (1gG), asi como la determinacién de
los niveles de glicemia y hemoglobina glicada.

A cada paciente se le extrajo 8 ml de sangre de la vena cefalica ubicada en la
cara anterior del antebrazo, proxima al pliegue del codo, con jeringas descartables,
previa antisepsia con alcohol isopropilico al 70%, evitando el éxtasis y el trauma.
Distribuyéndose de la siguiente manera: 4 ml de la muestra se almacenaron en tubos

de ensayo estériles, sin anticoagulantes, se incubaron a 37°C por 10 minutos para la
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retraccion del coagulo. Posteriormente, se separaron los codgulos de las paredes de
los tubos con la ayuda de aplicadores de madera, para luego centrifugar las muestras a
6 000 g por 10 minutos, para obtener suero sanguineo, los cuales fueron separados
con pipetas Pasteur y distribuidos en tubos de ensayo para las determinaciones de
glicemia y la presencia de anticuerpos IgA, IgM e IgG anti-Helicobacter pylori, los 4
ml restantes de la muestra fueron distribuidos en tubos de ensayo estériles con EDTA

como anticoagulante, para el estudio de la hemoglobina glicada (43).

Determinacién De Los Niveles Séricos De Glucosa

Para la determinacion cuantitativa de glucosa se empled un kit de la casa

comercial SPINREACT, empleando una técnica enzimatica.

La glucosa oxidasa (GOD) cataliza la oxidacion de glucosa a acido glucénico.
El peréxido de hidrégeno (H.0O,) producido se detecta mediante un aceptor
cromogénico de oxigeno, fenol, 4-aminofenazona (4-AF), en presencia de la
peroxidasa (POD):

B-D-Glucosa + O, + H,0 _G, Acido glucénico + H,0,
H,0O, + Fenol + 4-AF P Quinona + H,0
S ——

La intensidad del color formado es proporcional a la concentracion de glucosa

presente en la muestra ensayada. Valor de referencia: 60-110 mg/dl (44).
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Determinacion De Hemoglobina Glicosilada (Hbal)

En la determinacion cuantitativa de la HbAl en sangre total se empled la

técnica de resina de intercambio idnico de la casa comercial Bioscience.

El hemolizado preparado de la sangre total fue mezclado continuamente por 5
minutos junto con la resina, durante este tiempo la hemoglobina no glicosilada se une
con la resina. Luego se utiliza un filtro que separa el sobrenadante que contiene la
glicohemoglobina de la resina. El porcentaje de glicohemoglobina es determinado por
la medida de la absorbancia tanto de la fraccién de glicohemoglobina como de la
fraccién total de hemoglobina a una longitud de onda de 415 nm, siendo un rango
aceptable 405-420 nm. Con la media aritmética de las dos absorbancias se obtiene el
porcentaje de glicohemoglobina. Los valores referenciales para este método en

pacientes sanos son de 6-8% (45).

Determinacion De Inmunoglobulinas Especificas Anti-Helicobacter Pylori

El andlisis cualitativo de las inmunoglobulinas IgA, IgM, 1gG se realizé
utilizando un Kit comercial Auro-Dex Helicobacter pylori Multitest® (DEXALL
BIOMEDICAL LABS, INC), el cual es un test de inmunocromatografia de flujo

lateral.

El dispositivo consta de un orificio 0 pozo para la muestra y una zona
sefialada con las letras A, M y G donde es absorbido el suero. Se utilizd un
dispositivo individual para cada paciente. En el ensayo se colocd una gota de suero en
el pozo de muestra, con una pipeta plastica, inmediatamente se le afiadié a la muestra

dos gotas de buffer. La aparicion de una linea roja en la region del control
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representada por la letra C y una linea roja en la region de sefialada con las letras A,
My G durante 2 a 5 minutos indico, la positividad de la prueba correspondiente a
cada tipo de anticuerpo, interpretando los resultados en un lapso de 10 a 15 minutos
(46).

Anélisis Estadistico
Los resultados arrojados por la presente investigacién fueron sometidos al

paquete estadistico SPSS, inc. en su version 15.0. a un nivel de confiabilidad del 95%
(47).
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CAPITULO 11

RESULTADOS Y DISCUSION

Las caracteristicas de los pacientes con diabetes mellitus tipo 2, que acudieron a
la consulta de endocrinologia del SAHUAPA se representan en la tabla 1.

Tabla 1. Caracteristicas clinico-epidemioldgicas de pacientes con diabetes mellitus

tipo 2, que acudieron a la consulta de endocrinologia del SAHUAPA.

) Diabéticos
Variables ]

NuUmero %
Muestra 52
Rango de edad (afios) 30-65
Masculino 19 37
Femenino 33 63
Rango tiempo de diagnostico (afios) 4-23

La diabetes mellitus tipo 2, se desarrolla como resultado de los efectos
sinérgicos de factores genéticos, ambientales e inmunitarios; es una enfermedad
crénica ocasionada principalmente por resistencia a la accion de la insulina, en donde
en sus estadios finales se presenta falla de las células B del pancreas, estos trastornos
se manifiestan de manera variable en cada persona que la padece, se desarrolla
habitualmente en personas de mas de 40 afios, y el riesgo de padecerla aumenta con la

edad (48).
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En la presente tabla se puede apreciar que el rango de edad de los pacientes fue
de 30-65 afios, aunque en estudios previos el padecimiento de diabetes ha sido mas
frecuente en hombres, en la presente investigacion se puede observar que la mayoria
de los pacientes estudiados pertenece al sexo femenino (63%) y el tiempo de

diagnostico oscilé entre 4-23 afios (48).

En la figura 1 se exponen los valores de glicemia en los pacientes con diabetes
mellitus tipo 2 que acudieron a la consulta de endocrinologia del SAHUAPA y en un

grupo de personas aparentemente sanas.

Grupo control

Pacientes con diabetes —  —
tipo 2
u} 100 200 200 400
Glicemia

Figura 1. Valores de glicemia (mg/dl) en pacientes con diabetes mellitus tipo 2, que
acudieron a la consulta de endocrinologia del SAHUAPA, y en un grupo control

(aparentemente sanos).

Las concentraciones de glucosa sanguinea en los pacientes diabéticos es mayor
como consecuencia de la resistencia periférica a la insulina, la disfuncién secretora de
esta hormona en el tiempo o ambos mecanismos, provocando una alteracion en el

metabolismo de los carbohidratos, por lo que no se promueve la capacion de glucosa
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ni su almacenamiento en el hepatocito y, ademas, no se inhibe la gluconeogénesis,

estableciéndose como consecuencia una hiperglicemia pronunciada (49-52).

En la presente figura se puede apreciar que el grupo de pacientes con diabetes
mellitus tipo 2 presentaron una concentracion promedio de 182 mg/dl, encontrdndose
por encima de los valores de referencia (60-110 mg/dl), es importante resaltar que 6
(12%) de los 52 pacientes estudiados arrojaron concentraciones de glicemia dentro de
los valores normales, por su parte, el grupo control obtuvo valores que se
mantuvieron dentro del rango referencial, lo cual coincide con la totalidad de las
investigaciones realizadas con anterioridad, estableciendo de esta manera grupos bien
definidos (44).

El resumen estadistico de la prueba para los valores de la hemoglobina
glicosilada en los pacientes con diabetes mellitus tipo 2, que acudieron a la consulta
de endocrinologia del SAHUAPA, y en un grupo control, aparentemente sanas, se
expone en la figura 2, pudiéndose observar que en el grupo control se obtuvo valores
de hemoglobina glicosilada inferiores al 8%, encontrandose dentro de los valores de
referencia (6-8%), asi mismo, muestra que el grupo de pacientes con diabetes mellitus
tipo 2 arroj6 resultados superiores al 9%, permitiendo inferir, que este grupo no

presentd un control metabolico efectivo (49).
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Grupo control

Pacientes con diabetes tipo 2

] 2 11 14 17 20

Hemoglobina

Figura 2. Valores de hemoglobina glicosilada (%) en pacientes con diabetes mellitus
tipo 2, que acudieron a la consulta de endocrinologia del SAHUAPA, y en un grupo

control.

La hemoglobina glicosilada es un término usado para describir una serie de
componentes estables minoritarios de la hemoglobina, que se forman lentamente y sin
intervencion enzimatica, a partir de la hemoglobina y la glucosa. La velocidad de
formacion de la hemoglobina glicosilada es directamente proporcional a la
concentracion de glucosa. Como los eritrocitos son facilmente permeables a la
glucosa, el nivel de hemoglobina glicosilada en una muestra de sangre facilita la
historia glicémica de los 120 dias anteriores de la toma de esta, duracion de la vida
media de estas células sanguineas (53). La relacion entre los valores de hemoglobina
glicosilada con respecto a los valores de glicemia ha sido ampliamente demostrada,
encontrandose una relacion directamente proporcional en su incremento (52-54). En
pacientes diabéticos con un control metabolico efectivo los valores de hemoglobina
glicosilada se encuentran dentro del rango referencial (6-8%), en la presente figura se
puede apreciar que solo una minoria (12%) del grupo de pacientes con diabetes
mellitus tipo 2 estuvo dentro de dicho rango, siendo estos los mimos pacientes que
obtuvieron concentraciones normales de glicemia, a pesar de que los datos de la

encuesta realizada arroj6 que el 100% de los entrevistados afirmé estar cumpliendo el
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tratamiento segun las indicaciones prescritas, los resultados obtenidos demuestran lo

contrario.

En la tabla 2, se puede apreciar la frecuencia de sintomas gastroesofagicos, en
pacientes con diabetes mellitus tipo 2, en relacién al tiempo de diagnostico de la
diabetes, Pudiéndose observar que el tiempo de diagndstico es inversamente
proporcional al padecimiento de acidez, reflujo gastrico y dolor abdominal.

Tabla2. Distribucion porcentual de sintomas gastroesofagicos en pacientes con
diabetes mellitus tipo 2, que acudieron a la consulta de endocrinologia del

SAHUAPA de acuerdo al tiempo de diagnostico de la enfermedad.

Tiempo de _ Reflujo _
L N Acidez (%) o Dolor abdominal
diagnostico (afios) gastrico %) %)
01-05 15 29 10 9 2
06 - 10 8 15 5 0 2
11-15 4 8 4 1
16 - 20 3 6 2 1
21-25 1 2 1 1
26 - 30 1 2 1 1

En la presente tabla se puede apreciar que a menor tiempo de diagndstico de la
diabetes mellitus tipo 2, se encuentra la mayor cantidad de pacientes con
sintomatologia gastroesofagica, esto se explica por diversas razones; el mayor

numero de pacientes esta ubicado en los primeros tiempos de la enfermedad, asi
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mismo, se presume, que al transcurrir el tiempo de diagnostico de la diabetes estos
pacientes presentan sintomas gastroesofagicos, los cuales son tratados y por
consiguiente disminuyen a medida que aumenta el tiempo de dicho diagndstico, de
igual manera no se puede ignorar que a medida que transcurre el tiempo los pacientes
son mas disciplinados y cumplen con la dieta. Estos resultados difieren con los
expuestos por Tapia y cols. en el afio 2000, en Perd, quienes afirma que el tiempo de
evolucion de la enfermedad esta asociada a la ineficacia en el control metabolico

(48).

La frecuencia de sintomas gastroesofagicos en pacientes con diabetes mellitus
tipo 2 de acuerdo a su control diabético se puede observar en la tabla 3, la cual
permite apreciar que el padecimiento de la sintomatologia en estos pacientes es

independiente de su condicidn de control metabdlico.

Tabla 3. Distribucion porcentual de sintomas gastroesofagicos en pacientes con
diabetes mellitus tipo 2, que acudieron a la consulta de endocrinologia del
SAHUAPA, de acuerdo al control diabético.

Reflujo Dolor

Variable Acidez % % Asintoméatico %
gastrico abdominal

1

Diabéticos controlados 4 67 4 7 1 17 1 7

3

Diabéticos no controlados 28 61 19 1 6 13 18 9

En pacientes afectados de diabetes mellitus se describe una elevada prevalencia de

manifestaciones sintomaticas del tracto digestivo superior (53). Muchos estudios han
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encontrado que los pacientes afectados por la diabetes mellitus presentan mayor
cantidad de sintomas gastrointestinales que los individuos controles. Los sintomas
mas prevalentes son: dolor abdominal, constipacion, plenitud gastrica, acidez e
incontinencia fecal, la mayoria de estos exacerbados por episodios de estrés. Con
respecto al control glicémico, los estudios son contradictorios en evidenciar una
relacion entre ésta y la intensidad de los sintomas, ya que investigaciones realizadas
con anterioridad concluyen que el mal control glicémico y la duracién de la diabetes
son factores predisponentes para las afecciones gastricas en estos pacientes y en la
presente tabla se evidencia que la condicién de controlados o no controlados de los
pacientes en estudio no los predispone a sufrir de complicaciones gastrointestinales
(20-21). Estos resultados difieren de lo afirmado por Marulanda en el afio 2006, en
Colombia, quien afirma que la ineficacia del control metabdlico esta asociada a la
evolucion de la enfermedad, condicionando el estado de inmunosupresion en el

diabético, facilitando la instauracion de otras enfermedades (55).

En la figura 3, se muestra la frecuencia de serologia positiva de anticuerpos
anti-Helicobacter pylori en pacientes con diabetes mellitus tipo 2, controlados y no
controlados, que acudieron a consulta de endocrinologia del SAHUAPA, y en un
grupo control (aparentemente sanos) observandose una alta prevalencia en los grupos

estudiados 63% Yy 68% respectivamente.

22



37% 33% 8200
Positivos.

a _
Negativos.

67% 68%

Seroprevalencia de anticuerpos
anti-Helicobacter pylori

1
1
1
I 63%
1
|
1

L L

Diabéticos controlados Diabéticos no controlados Grupo control

Figura 3. Frecuencia de serologia positiva anti-Helicobacter pylori en pacientes con
diabetes mellitus tipo 2, que acudieron a la consulta de endocrinologia

del SAHUAPA, y en un grupo control.

En la figura 3 puede apreciar, que la alta prevalencia de infeccién por
Helicobacter pylori, es independiente de la condicion diabética o no diabética de los
grupos estudiados asi como el control metabdlico de los mismos, aun cuando muchos
autores asocian el padecimiento o no de diabetes mellitus, el tiempo de evolucion de
la enfermedad y el control metabolico con el riesgo de padecer infecciones, en la
presente investigacion no hubo diferencia significativa entre los grupos en estudio, lo
cual se puede explicar, en parte, por el mayor nimero de veces que el paciente
diabético presentan infecciones intercurrentes y que son tratados con antibidticos, que

a su vez pueden erradicar a este microorganismo de manera accidental.

Estos resultados coinciden con los resultados obtenidos por Gasbarrini y cols.
(1998), en lItalia, donde se estudiaron 116 pacientes con diabetes mellitus tipo 2 y 50
personas aparentemente sanas asi mismo Demir y cols. (2008) en Turguia estudiaron
141 pacientes con diabetes mellitus tipo 2 y 142 personas aparentemente sanas

resultando en ambos estudios que el predominio de la infeccion Helicobacter pylori
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es alto en los pacientes afectados por diabetes mellitus tipo 2; sin embargo, no se

diferencia del indice de infeccion observado en un grupo de control (56-57).

De igual manera Gonzalez (1999) realiz6 un estudio en Mérida en el cual no
encontrd diferencia estadisticamente significativa al evaluar la seroprevalencia de
anticuerpos especificos contra Helicobacter pylori (IgG e IgA) a pesar de encontrar
un 98% de prevalencia en el grupo de alto riesgo y un 100% en la poblacién control
(58). Asi mismo Serrano (2005), en un trabajo realizado en el estado Nueva Esparta,
obtuvo un 30% de seroprevalencia en el grupo control y 20% en la poblacion de alto
riesgo (46).

Diversos estudios realizados que indican la prevalencia de Helicobacter pylori
en pacientes diabéticos y el posible papel en la condicion del control metabdlico son
contradictorios (59). Los resultados obtenidos en la figura 3 revelan la elevada
prevalencia de esta bacteria (63%) en pacientes con diabetes mellitus tipo 2, estos
resultados son comparables con una investigacion realizada en el Instituto de
Ciencias Médicas, en Miléan-Italia, donde se estudiaron 71 pacientes con diabetes
mellitus tipo 2, y un estudio realizado en la Unidad de Gastroenterologia,
Universidad de L’Alquila, Italia, donde incluyeron a 74 pacientes diabéticos tipo 2
detectdndose la presencia de anticuerpos anti-Helicobacter pylori en el 61% y 69%

respectivamente (60-61).

La presencia de anticuerpos anti-Helicobacter pylori en el grupo control
(aparentemente sanos) estudiado se ubicé en el 68% lo cual confirma la prevalencia
encontrada por Pereda, (2004) y Gonzalez, (2008), quienes determinaron en estudios
realizados en la misma localidad (Cumand, estado Sucre) un 67% y 65% de

seropositividad para individuos aparentemente sanos y asintomaticos; asi mismo,
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Fuenmayor y cols., (1995) en Maracaibo, detectaron un 63% de la presencia de

anticuerpos anti Helicobacter pylori en individuos aparentemente sanos (62-64).

La asociacion de seropositividad de la inmunoglobulina del tipo IgG anti-
Helicobacter pylori en pacientes con diabetes mellitus tipo 2, controlados y mal
controlados que asistieron a la consulta de endocrinologia del SAHUAPA vy en el
grupo control se puede observar en la tabla 4, la cual permite apreciar que en los

grupos estudiados la prevalencia de IgG no es estadisticamente significativa.

Tabla 4. Asociacion de seropositividad de inmunoglobulinas del tipo 1gG anti-
Helicobacter pylori en pacientes con diabetes mellitus tipo 2, controlados y no
controlados, que acudieron a la consulta de endocrinologia del SAHUAPA, y en un

grupo control.

Anticuerpo anti-H. pylori Grupos Positivos Negativos Totales  X*
Diabéticos controlados 4 2 6
IgG Diabéticos no controlados 21 25 46 5,10"
Control 34 16 50
Totales 22 80 102

X esrico: 3,991, NS.:Estadisticamente no significativo.

En la presente tabla se puede apreciar que no hubo diferencia estadisticamente
significativa entre los diferentes grupos estudiados con respecto a la IgG, lo que
indica que la condicion del paciente diabético y su control metabdlico no influye
directamente en la frecuencia de este anticuerpo, el cual representa la respuesta
sistémica y permanece positiva por mucho tiempo después del tratamiento efectivo

para erradicar la infeccion, por lo que un resultado positivo no puede asegurar si el
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paciente ha sido adecuadamente tratado y obtuvo erradicacion de la infeccion o por el
contrario se esta frente a una infeccion cronica, ya que estas inmunoglobulinas a su
vez representan los anticuerpos de memoria. Son muchas las investigaciones que
respaldan esta informacion indicando wuna elevada prevalencia de esta
inmunoglobulina tanto en pacientes aparentemente sanos como en pacientes con
diabetes mellitus tipo 2 (65). De igual manera en el presente trabajo se reportd que el
33% y 22% de los diabéticos controlados y no controlados respectivamente arrojo
serologia positiva simultanea para anticuerpos IgM e IgG indicando de esta manera
que el tiempo de exposicion a la bacteria estd dando lugar a la seroconversion
pasando de un estado agudo a crénico; confirmando asi lo expuesto por Marrollo y
cols. (2001) quienes manifiestan que en los pacientes afectados de diabetes mellitus
tipo 2 los desajustes del sistema inmunoldgico son frecuentes, trayendo como

consecuencia el padecimiento de infecciones cronicas (38).

La asociacion de seropositividad de las inmunoglobulinas del tipo IgA e IgM
anti- Helicobacter pylori en pacientes con diabetes mellitus tipo 2 y en el grupo
control se puede observar en la tabla 5 y 6, la cual permite apreciar que en los grupos
estudiados la prevalencia de IgA no es estadisticamente significativa, caso contrario
ocurre con la IgM donde los pacientes con diabetes mellitus tipo 2 que asistieron a la
consulta de endocrinologia del SAHUAPA, presentan mayor tendencia a padecer de
una infeccion aguda por parte de dicha bacteria.
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Tabla 5. Asociacion de seropositividad de inmunoglobulinas del tipo IgA anti-

Helicobacter pylori en pacientes con diabetes mellitus tipo 2, que acudieron a la
consulta de endocrinologia del SAHUAPA, y en un grupo control.

Anticuerpo anti-H. pylori Grupos Positivos Negativos Totales  X?
Diabéticos controlados 1 5 6
IgA Diabéticos no controlados 6 40 46 5,59\
Control 15 35 50
Totales 22 80 102
X esrico: 3,991, NS.:Estadisticamente no significativo.
Tabla 6. Asociacion de seropositividad de inmunoglobulinas del tipo IgM anti-
Helicobacter pylori en pacientes con diabetes mellitus tipo 2, que acudieron a la
consulta de endocrinologia del SAHUAPA, y en un grupo control.
Anticuerpo anti-H. pylori Grupos Positivos Negativos Totales  X?
Diabéticos controlados 3 3 6
IgM Diabéticos no controlados 14 32 46 8,98*
Control 5 45 50
Totales 22 80 102
X esrico: 5,991, *Estadisticamente muy significativo.
La respuesta inmune desarrollada contra Helicobacter pylori tiene

componentes agudos/innatos y cronicos/adaptativos que involucran la produccién de
anticuerpos a nivel sistémico y de la mucosa, las personas infectadas presentan un

aumento en la secrecion de IgA e IgM en el estbmago (66).
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En la tabla 5 se puede apreciar que nimero de pacientes con serologia positiva
de anticuerpos del tipo IgA no es estadisticamente significativa, lo que indica que
independientemente de la condicion diabética, asi como del control metabdlico del
paciente la bacteria coloniza la mucosa géstrica lo que induce a la formacion de estos
anticuerpos, los cuales son indicativos de una primoinfeccién, o infeccion activa. Lo
cual no se puede explicar por diferencias en el estrato socioeconémico y por el uso

indiscriminado de antibi6ticos por parte de los grupos estudiados.

Los anticuerpos de tipo IgM si bien son indicadores de infeccion activa, su
presencia es transitoria (31). En la tabla 6 se puede observar que el grupo de pacientes
con diabetes mellitus tipo 2, independientemente de su control metabdlico, infectados
por Helicobacter pylori presento niveles mayores, estadisticamente significativos de
IgM anti-Helicobacter pylori, que el grupo control. Lo cual se traduce en una mayor
tendencia al estado agudo de la infeccion que se puede explicar por el estado de
inmunosupresion que se establece en el paciente diabético como consecuencia de
desajustes en el sistema inmunolégico.

De igual manera en la presente investigacion se obtuvo una asociacién de IgA
e IgM del 17% en pacientes controlados y para los pacientes con diabetes mellitus
tipo 2, no controlados se obtuvieron asociaciones de tipo IgA e IgM y de IgA, IgM e
IgG enun 2% y 7% respectivamente, la presencia simultanea de IgA e IgM indica la
presencia de una primoinfeccion, en la cual probablemente se estd cumpliendo el
proceso de seroconversion, por otra parte la presencia de IgA, IgM e IgG revela el

estado cronico, pero activo de la infeccion.
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CONCLUSIONES

La seropositividad de anticuerpos anti-Helicobacter pylori fue elevada en
pacientes con diabetes mellitus tipo 2, sin embargo, no difiere de la tasa de infeccion

observada en un grupo control.

No existe relacion entre la presencia de anticuerpos anti- Helicobacter pylori

de tipo IgA e IgG y la condicién diabética o no diabética de la poblacion en estudio.

Se encontrd una mayor frecuencia de serologia positiva de inmunoglobulinas

anti- Helicobacter pylori de tipo IgM asociada a la condicidn de paciente diabético.

La mayoria de pacientes con diabetes mellitus tipo 2, revelaron un control

metabdlico poco efectivo.
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ANEXOS

A-1: CONSENTIMIENTO VALIDO

Bajo la coordinacion del Dr. Henry de Freitas, profesor de la universidad de
oriente, nucleo de Sucre, y el Licdo. Pedro Hernandez, asesor en el area asistencial, se
esta realiza el proyecto de investigacion titulado: “Deteccion de inmunoglobulinas
del tipo IgG, IgM e IgA anti-Helicobacter pylori en pacientes con diabetes
mellitus tipo 2, de la consulta de endocrinologia del Servicio Autbnomo Hospital

Universitario “Antonio Patricio de Alcala” Cumana, Sucre”

Yo:
C.l: Nacionalidad:
Estado Civil: Domiciliado en:

Siendo mayor de 18 afios, en uso pleno de mis facultades mentales y sin que
medie coaccién ni violencia alguna, en completo conocimiento de la naturaleza,
forma, duracion proposito, inconvenientes y riesgos relacionados con el estudio

indicado, declaro mediante la presente:

e Haber sido informado(a), de manera clara y sencilla por parte del grupo de
investigadores de este proyecto, de todos los aspectos relacionados con el proyecto
de investigacion titulado: “Deteccion de inmunoglobulinas del tipo 1gG, IgM e
IgA anti-Helicobacter pylori en pacientes con diabetes mellitus tipo 2, de la
consulta de Endocrinologia del Servicio Auténomo Hospital Universitario

“Antonio Patricio de Alcala” Cumand, Sucre.”.
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Tener conocimiento claro de que el objetivo del trabajo es evaluar la
seroprevalencia de inmunoglobulinas del tipo 1gG, IgM e IgA anti-
Helicobacter pylori en pacientes con diabetes mellitus tipo 2, de la consulta de
Endocrinologia del Servicio Autonomo Hospital Universitario “Antonio Patricio
de Alcald” Cumana, Sucre, en un periodo de 4 meses consecutivos y en un grupo

de pacientes aparentemente sanos (grupo control).

Conocer bien el protocolo experimental expuesto por el investigador, en el cual se
establece que mi participacion en el trabajo consiste en: permitir de manera
voluntaria la extraccién de una muestra de sangre, la cual serad analizada por una

persona capacitada y autorizada por el coordinador del proyecto.

Que la muestra sanguinea que acepto donar serd utilizada Unica y exclusivamente
para determinar niveles de glicemia, hemoglobina glicosilada y la presencia de

anticuerpos del tipo IgG, IgM e IgA especificos para Helicobacter pylori.

Que el equipo de personas que realiza esta investigacion me ha garantizado
confidencialidad relacionada tanto a mi Identidad como a cualquier otra
informacion relativa a mi persona a la que tengo acceso por concepto de mi

participacion en el proyecto antes mencionado.

Que bajo ningun concepto podré restringir el uso para fines académicos de los

resultados obtenidos en el presente estudio.

Que mi participacién en dicho estudio no implica riesgo e inconveniente alguno

para mi salud.

Que cualquier pregunta que tenga en relacion con este estudio me sera respondida

oportunamente por parte del equipo de personas antes mencionadas, con quienes
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me puedo comunicar por el teléfono 0412-1327360 con la bachiller Maria

Antonieta Hernandez Bello.

e Que ningun concepto se me ha ofrecido, ni pretendo recibir ningin beneficio de
tipo econdmico producto de los hallazgos que se puedan producir en el referido

proyecto de investigacion.

A-2: DECLARACION DEL INVESTIGADOR

Luego de haber explicado detalladamente al voluntario la naturaleza del
protocolo mencionado, certifico mediante la presente que a mi leal saber el sujeto
firma este formulario de consentimiento comprende la naturaleza, requerimientos,
riesgos y beneficios de la participacidon de su representado en este estudio. Ningun
problema de indole medico, de idioma o de traduccion ha impedido al sujeto tener

clara comprension de su compromiso en este estudio.

Por el proyecto: “Deteccion de inmunoglobulinas del tipo I1gG, IgM e
IgA anti-Helicobacter pylori en pacientes con diabetes mellitus tipo 2, de la consulta
de endocrinologia del Servicio Autonomo Hospital Universitario “Antonio Patricio

de Alcald” Cumana, Sucre”
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A-3: DECLARACION VOLUNTARIA

Luego de haber leido, comprendido y aclaradas mis interrogantes con respecto a
este formato de consentimiento y por cuanto a mi participacion en este estudio es

totalmente voluntaria acuerdo:

e Aceptar las condiciones estipulada en el mismo y a la vez autorizar al equipo de
investigadores a realizar el referido estudio en las muestras de sangre que acepto

donar para los fines indicados anteriormente.

e Reservarme el derecho de revocar esta autorizacion y donacion en cualquier
momento si que ello conlleve algin tipo de consecuencias negativa para mi

persona:

Firma del VVoluntario:

Nombre y Apellido:
C.I:

Lugar y Fecha:

Firma del Testigo:

Nombre y Apellido:
C.I:

Lugar y Fecha:

Firma del Testigo:

Nombre y Apellido:
C.I:
Lugar y Fecha:
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APENDICE

UNIVERSIDAD DE ORIENTE
NUCLEO DE SUCRE
ESCUELA DE CIENCIAS
DEPARTAMENTO DE BIOANALISIS

DETECCION DE INMUNOGLOBULINAS DEL TIPO IgG, IgM E IgA
ANTI- Helicobacter pylori EN PACIENTES CON DIABETES MELLITUS TIPO 2,
DE LA CONSULTA DE ENDOCRINOLOGIA DEL SERVICIO AUTONOMO
HOSPITAL UNIVERSITARIO “ANTONIO PATRICIO DE ALCALA”
CUMANA, ESTADO SUCRE

ENCUESTA

Paciente N°

Fecha

DATOS EPIDEMIOLOGICOS

Nombres y Apellidos:

Edad: Sexo: Estado Civil:

Ocupacion:

Direccion: Teléfono:

DATOS CLINICOS
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1. Tiempo de diagnosticado la diabetes mellitus tipo
2.

2. (;Actualrrlente esta recibiendo tratamiento?
Sl NO

3. De ser afirmativa la respuesta:

a. ¢Qué medicamento esta recibiendo?
b. ¢Cumple el tratamiento segun las indicaciones?
Siempre

Algunas veces

Nunca

4. Presenta alguna de estas afecciones:
Acidez estomacal

Reflujo gastrico
Dolor abdominal
Anemia
Ictericia
5. ¢Se ha realizado anteriormente la prueba para la determinacion de Helicobacter
pylori?

Sl NO

6. ¢Actualmente esta recibiendo algun antibiotico?

Sl NO

7. De ser afirmativa la respuesta:
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a. ¢ Cual antibidtico esta recibiendo?

b. ¢Cumple el tratamiento segun las indicaciones?
Siempre

Algunas veces

Nunca
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