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RESUMEN

El siguiente trabajo de investigacion tuvo el objetivo de recopilar informacion relacionada
con las pruebas de laboratorio que contribuyen al diagndstico de diabetes mellitus infanto-
juvenil, a partir del analisis de fuentes de informacion primaria y secundaria. La metodologia
empleada en este trabajo fue de enfoque cualitativo, nivel descriptivo, disefio documental,
corte transversal y retrospectivo, utilizando una poblacién de 84 fuentes bibliogréficas Utiles
y relacionadas con el objeto de estudio; se utiliz6 informacién de sitios web, reportes
epidemioldgicos, manuales digitales, y articulos cientificos publicados en NCBI, BVS,
Elsevier, Pubmed Scielo, Redalyc y Medigraphic, durante los Gltimos 10 afios para llevar a
cabo el criterio de actualidad. Para la obtencion de datos se aplico la estrategia de busqueda
avanzada en las bases de datos y buscadores web, seleccionando palabras clave, y filtrando
la informacidn, en idioma espafiol e ingles, y en el &mbito de salud. Los resultados obtenidos
fueron que, para el diagnéstico de la diabetes mellitus infanto-juvenil los examenes de
laboratorio establecidos por la Asociacion Americana de Diabetes siguen siendo las pruebas
de oro, como son la glucosa basal, al azar, tolerancia oral de la glucosa y la hemoglobina
glicosilada. Sin embargo, esta ultima es cuestionada por su baja sensibilidad y variabilidad
biologica en nifios y adolescentes. Los escasos antecedentes sobre el tema y el creciente
namero de casos es un llamado de atencion para desarrollar estrategias que permitan una
deteccion temprana en nifios y adolescentes y disminuir el riesgo de complicaciones y

mortalidad.

Palabras clave: Diabetes mellitus, infanto-juvenil, pruebas de laboratorio, glucosa,

hemoglobina glicosilada.



ABSTRACT

The following research work aimed to collect information related to laboratory tests that
contribute to the diagnosis of infant-juvenile diabetes mellitus, based on the analysis of
primary and secondary information sources. The methodology used in this work was a
qualitative approach, descriptive level, documentary design, cross-sectional and
retrospective. By using a population of 84 useful bibliographic sources related to the object
of study; the study got information from websites, epidemiological reports, digital manuals,
and scientific articles published in NCBI, BVS, Elsevier, Pubmed Scielo, Redalyc and
Medigraphic, during the last decade to carry out the current affairs criterion. Therefore, to
obtain data, the advanced search strategy was applied in databases and web search engines,
selecting keywords, and filtering the information in Spanish and English and the health field.
The results obtained were that, for the diagnosis of diabetes mellitus infant-juvenile, the
laboratory tests established by the American Diabetes Association are still the gold tests, such
as basal glucose, random, oral glucose tolerance and glycosylated hemoglobin. However, the
last-mentioned; is questioned for its low sensitivity and biological variability in children and
adolescents. The insufficient background on the subject and the growing number of cases is
a wake-up call to develop strategies that allow early detection in children and adolescents

and decrease the risk of complications and mortality.

Keywords: Diabetes mellitus, infant-juvenile, laboratory tests, glucose, glycosylated

hemoglobin.
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CAPITULO |

INTRODUCCION

La diabetes mellitus (DM) es un trastorno metabdlico crénico que genera la elevacion de los
niveles de glucosa en sangre (hiperglicemia)®. Existen distintos tipos de diabetes como la tipo
1y 2, la gestacional y otros tipos de diabetes especificos. En este Gltimo grupo se engloban
multiples variedades de diabetes con caracteristicas patogénicas similares a las DM tipo 1 o
DM tipo 2. Las mas importantes en relacién a nifios y adolescentes son la diabetes tipo 1y
2. De acuerdo a varios estudios se conoce que antes de 1990 era poco comUn encontrar nifios
0 adolescentes con diabetes tipo 2 siendo muy frecuente la diabetes tipo 1, es decir, que la
primera era una enfermedad de personas adultas. A partir de esa decada se produjo un
incremento notable en el nimero de casos de diabetes tipo 2 en la edad pediatrica?.

Si la diabetes mellitus no es controlada o diagnosticada de forma temprana puede tener
complicaciones severas, debido a que la hiperglicemia puede llegar a concentraciones
nocivas para los sistemas fisioldgicos del organismo, produciendo la disfuncién de varios

6rganos como los ojos, los rifiones, la piel, el corazon y el cerebro®.

De ahi la importancia de una deteccion temprana y un diagnostico confiable de la diabetes
mellitus, dentro del cual las pruebas de laboratorio juegan un papel fundamental. En los
paises desarrollados, se calcula que mas del 80% de las decisiones médicas se realizan en
base a las pruebas de laboratorio®. Algunas de las pruebas de laboratorio que ayudan para el
diagnostico de dicha enfermedad son: glucosa en ayunas, glucosa al azar, prueba de

tolerancia a la glucosa y la hemoglobina glicosilada (HbA1c)®.

De acuerdo a la Federacién Internacional de Diabetes (FID) para el 2019, el nimero de
personas con diabetes a nivel mundial fue de 463 millones, de estos, mas de un millén eran
nifios y adolescentes. Los decesos provocados por la misma fueron de cuatro millones de
personas de entre 20 y 79 afios de edad ese mismo afio. Se proyecta que el nimero de

pacientes diabéticos incremente a 578 millones para el afio 2030, y a 700 millones para 2045.
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Los paises con el mayor nimero personas con diabetes son China, India y los Estados Unidos

de Ameérica, y se estima que sigan siendolo hasta el 2030.

Al mismo tiempo se tiene cifras considerables de personas que padecen la enfermedad, pero
no han sido diagnosticadas, es decir desconocen que padecen diabetes. En 2019, uno de cada
dos (50,1%), es decir, 231,9 millones de los 463 millones de personas con diabetes
(predominando la diabetes tipo 2), en un rango de edad de 20 a 79 afios, desconocen que

tienen esa afeccion®.

Los registros demuestran la necesidad inmediata de una mejor estrategia para optimizar la
deteccion temprana de la diabetes, para conocer las cifras reales a nivel mundial. Es
fundamental una deteccion temprana, dado que la evolucién de la diabetes sin diagnosticar
puede tener efectos negativos, con mayor riesgo de complicaciones a largo plazo y
considerables gastos en atencion médica. La proporcion méas alta de la diabetes sin
diagnosticar ocurre en el continente Africano (59,7%), y estando en quinto lugar América
del Sur y Central (41,9%)5.

La poblacion pediatrica con diabetes tiene un crecimiento anual. En el continente europeo la
mayor parte de nifios y adolescentes padecen de diabetes tipo 1, sin embargo, en otros paises

como Japdn, es mas comun la diabetes tipo 2 en este grupo de edad®.

A nivel mundial, para el afio 2015 alrededor del 0,02% de la poblacion menor de 15 afios
(1.800 millones de personas) tenian diabetes mellitus tipo 1 (DM1), es decir, alrededor de
500.000 nifios, teniendo una incidencia de 80.000 nuevos casos cada afio’. En Estados
Unidos, durante el 2018, se estimo6 que 210.000 nifios y adolescentes menores de 20 afios (25

por cada 10.000) fueron diagnosticados con diabetes; de los cuales 187.000 tenian DM18,

Posteriormente, en el afio 2019 de acuerdo al informe de la FID estas cifras aumentarian,
existiendo asi, 1.110.100 de nifios y adolescentes menores de 20 afios con dicha enfermedad.
Estimando asi que cerca de 98.200 de la poblacion infanto-juvenil menores de 15 afios

reciben cada afio el diagndstico de diabetes tipo 1 y este nimero crece a 128.900 tomando en
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cuenta hasta menores de 20 afios. Las regiones con mayor nimero de casos prevalentes e
incidentes son Europa, América del Norte y Caribe, Sudeste Asiatico, Oriente Medio, Norte

de Africa, América del Sur y Central, Africa®(Figura 1).

[ <5 por cada 100.000
Il D= 52 <10 por cada 100.000

Figura 1. indice de incidencia estandarizada por edad-sexo (cada 100.000 personas por
afio) sobre la diabetes tipo 1 en nifios y adolescentes de 0 a 14 afos
Fuente: IDF Diabetes Atlas 2019

En América del Sur y Central se estima que 127.200 nifios y adolescentes menores de 20
afios tienen diabetes tipo 1 en la region. De los cuales 95.800 de ellos viven en Brasil,
convirtiéndolo en el pais con el tercer mayor nimero de nifios y adolescentes con este tipo

de diabetes en el mundo, después de los Estados Unidos e India®.

En cuanto a la diabetes mellitus tipo 2 (DM2), tiene una incidencia entre los 12 y 16 afios de
edad, rango que coincide con los estadios medios o finales de la pubertad. Aungue la DM1
sigue siendo la mas comun en la edad pediatrica en varios paises, la DM2 ha llegado a
superarla en la poblacion de Japon y Taiwan donde puede llegar a ser de 3 a 6 casos por cada
100.000 jovenes. Por otro lado, en Estados Unidos se tiene una incidencia de 5.000 casos por

afio, siendo mas frecuente en indigenas americanos, afroamericanos e hispanos®.

Existen datos sobre el incremento de la DM2 en nifios y adolescentes en ciertos territorios

como Europa, Oriente Medio, Norte de Africa, América del Sur y Central son algunos de
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ellos. No obstante, son escasos los registros, por no ser una enfermedad de registro
obligatorio. La poblacion infanto-juvenil con diabetes mellitus tipo 1y 2 corre el riesgo de
padecer complicaciones en los primeros afios de la edad adulta, lo cual tiene un efecto

importante en la persona, el nicleo familiar y la sociedad®.

Estudios relacionados con la DM2 en nifios y jovenes establecen una significativa relacion
con el incremento de la obesidad en estos grupos etareos®. Y esto se ve reflejado en las
estadisticas indicando que, la obesidad y el sobrepeso se han incrementado entre el 7 y 12%
en nifios menores de 5 afios, asi pues, en América uno de cada cinco jovenes es obeso. Segun
Hospedales, asesor principal en enfermedades no transmisibles: “La diabetes ha alcanzado
proporciones de epidemia en América Latina y el Caribe, obteniendo los porcentajes mas
altos de diabetes en el mundo. Si no se realizan acciones inmediatas al respecto el problema

Unicamente seguira creciendo”?°,

En la Encuesta Nacional de Salud y Nutricion Ecuador (Ensanut) del afio 2012, se muestra
que en el pais el 0,2 % de la poblacion entre 10 y 19 afos tiene diabetes. La mayoria de ellos
viven en la zona urbana y la minoria en la zona rural. La ciudad de Quito y la costa urbana
tienen los mayores nimeros en diabetes!. Mientras tanto, en la provincia de Chimborazo y
especificamente en la ciudad de Riobamba, no existen estudios epidemiolégicos en relacion
con la diabetes mellitus en nifios y adolescentes. Unicamente se encontrd el estudio realizado
por Segura, quien describe que de 360 pacientes diabéticos atendidos en el Hospital Andino
de Riobamba, 17 de eran adolescentes, lo que representa el 4,72% de la poblacion

analizada®?.

Sin embargo, teniendo en cuenta la prevalencia de sobrepeso y obesidad en la ciudad de
Riobamba, especificamente en los estudiantes escolares y adolescentes del area urbana es
considerable, debido a que alcanzan un promedio total de 24,1% mostrando una pequefa
diferencia porcentual entre escolares (27,7%) y adolescentes (21,5%), esto se observa en la
mayor parte de hijos de familias de bajos recursos econdmicos. Por lo que se estima que los

nifios y adolescentes corren riesgo de llegar a desarrollar diabetes mellitus®,
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La diabetes mellitus es una de las patologias cronicas que puede presentarse en la edad
pediatrica. En realidad, no se trata de una Unica enfermedad, sino que incluyen un grupo de
alteraciones metabdlicas, caracterizadas por la hiperglucemia persistente, siendo la causante
de gran parte de las complicaciones que pueden llegar a desarrollar los pacientes diabéticos
con el transcurso del tiempo®. Dentro de la sintomatologia que puede llegar a presentar un
nifio diabético se encuentra: poliuria (miccion excesiva), nicturia (miccion nocturna
frecuente), polidipsia (sed excesiva), vision borrosa, Ulceras en la piel, retardo en la
cicatrizacion, acrocordones (verrugas alrededor del cuello), acantosis nigricans (coloracion
oscura del cuello, codos o axilas), pequefios lunares rojos en la piel, pliegues en el l16bulo de

la oreja y pérdida de peso; sin embargo en algunos casos la diabetes es asintomatica®.

En la poblacion infanto-juvenil, el 90% de los casos son de diabetes mellitus de tipo 1,
ocasionado por un déficit de produccion de insulina, ya que las células encargadas de
producirla son destruidas por el sistema inmune del propio individuo. Por el contrario, la
diabetes mellitus de tipo 2, afecta frecuentemente a personas adultas, o asociada a obesidad
en nifios y adolescentes, que es causada por un inadecuado funcionamiento del pancreas que

limita o impide la produccion de insulina en el organismo?®.

Como consecuencia de esta enfermedad los pacientes pediatricos presentan una mayor
incidencia de: depresion, estrés psicologico, ansiedad y trastornos de la conducta
alimentaria’. De igual forma con el tiempo desencadena la falla de varios 6rganos y sistemas,
de forma especifica rifiones, ojos, nervios, corazon, piel y vasos sanguineos!’. De ahi la
importancia de tener un diagnéstico temprano apoyados en pruebas de laboratorio para evitar

complicaciones a futuro.

Atendiendo esta situacion se plantea el siguiente problema cientifico:

¢Cuéles son las pruebas de laboratorio que contribuyen al diagndstico de diabetes mellitus

en nifios y adolescentes?

14



El laboratorio clinico constituye un elemento fundamental de los servicios de salud debido
que desarrolla labores asistenciales, docentes y de investigacion. EI médico solicita apoyo
del laboratorio porque necesita informacién confiable y oportuna sobre los niveles los
analitos para la toma de decisiones relacionadas con el tratamiento en beneficio del paciente.
El médico observa en el paciente una serie de manifestaciones clinicas, incluyendo signos y
sintomas, los cuales, para ser objetivos, deben ser traducidos a datos cuantitativos que
solamente se obtienen con las pruebas de laboratorio®.

Este estudio tiene como objetivo general recopilar informacién relacionada con las pruebas
de laboratorio que contribuyen al diagnéstico de diabetes mellitus infanto-juvenil, a partir
del analisis de fuentes de informacién primaria y secundaria, que seran de ayuda fundamental
para la adecuada implementacion de recursos terapeuticos de manera oportuna y

proporcionada al riesgo de los pacientes por parte del personal médico.

Los principales beneficiarios seran los nifios y adolescentes que presenten esta enfermedad
0 aquellos que deseen prevenirla. Incluso es de gran ayuda para médicos especialistas o
instituciones de salud donde se brinda atencion medica de dichos pacientes, también
contribuira con la formacion de los laboratoristas clinicos y bioquimicos para el diagnostico

correcto de diabetes mellitus infanto-juvenil.

Al compilar informacidn sobre el diagndstico de la diabetes mellitus en la poblacion infanto-
juvenil, analizarla, interpretarla y desarrollar el marco teorico, se amplia en gran medida los
diferentes conceptos que permiten comprender de mejor manera el problema planteado. De
forma especifica la fisiopatologia de la diabetes mellitus, las pruebas de laboratorio que

ayudan a su diagnostico, y con ello dar respuesta al problema de investigacion planteado.
Pancreas

El pancreas es una glandula con forma alargada, ubicada en la cavidad abdominal por detras
del estbmago. Mide aproximadamente entre 15y 23 cm de largo, con un peso gque oscila entre
70 y 150 gramos*®. Es una glandula mixta, conformada por tejido exocrino constituida por

células acinares generadoras de enzimas digestivas, también, presenta un tejido endocrino
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formado por las células de los islotes de Langerhans, que producen hormonas®® (Figura 2):.EI
pancreas tiene dos funciones que son:

Funcidén exocrina (digestion): Secreta enzimas (proteasas, amilasa y lipasa) en el
intestino delgado para facilitar la absorcion de las proteinas, carbohidratos y grasas.
Funcién endocrina (funciones metabdlicas): Secreta las hormonas insulina y

glucagdn al torrente sanguineo para mantener niveles adecuados de glucosa'®,

| PANCREAS
WG EXOCRINO
CONDLCTOS gn \ R 8
HEPATICOS iy | Estouaco \ N
N COMUN |
\ / ] . .

. ,
— LR LIS
Cooxco—g £ X9 (& Ve CuuusAU'A

S & . . * GLUCAGON
& (e . /’; ; CELULAS BETA » INSULINA
. ’ /. j
o (& / (3¢
' TN
P 4 . ~Causba + SOMATOSTATIVA
PANCREATICAS

CONDUCTO

PANCREATCO
ouoosno i Acwo /
o PANCREATICO

ISLOTE DE
PANCREAS LANGERHANS
ENDOCRINO

Figura 2. Tejido endocrino y exocrino del pancreas.

Fuente: Anatomia y fisiologia del pancreas endocrino. Mora Palma y De la Vega Jiménez
2018.

Insulina

La insulina es una hormona secretada por el pancreas especificamente por las células beta
(Figura 3), en respuesta a la presencia de glucosa en sangre y en menor medida, por otras

sustancias contenidas en los alimentos. La accion de esta hormona es necesaria para el
correcto aprovechamiento de los alimentos?.
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Células B | Insulina, péptido C, GABA, IAPP
50-80%

Células a | Glucagon
35%

‘Células F | PP. pancreatico

Células & = Somatostatina 14
<10%

Células € | Grelina
3%
Figura 3. Islotes de Langerhans
Fuente: Cabrera O, Berman DM, Kenyon NS, Ricordi C, Berggren PO,Caicedo A. The
unique cytoarchitecture of humanpancreatic islets has implications for islet cell function.

Proc NatlAcad Sci. 2006

Diabetes mellitus

La diabetes mellitus no es una entidad clinica homogeénea, sino que comprende un conjunto
de alteraciones metabolicas caracterizadas por la hiperglucemia cronica, siendo esta el
resultado de fallos en la secrecidén de insulina o dafio de los receptores de insulina que
impiden su ingreso a la célula. Como resultado de ello se producen alteraciones en el

metabolismo de los hidratos de carbono, los lipidos y las proteinas?.

Dentro de la sintomatologia en los nifios y adolescentes lo primero que puede llamar la
atencidn es que a pesar de comer mucho (polifagia), tienden a adelgazar. En otras ocasiones,
especialmente en nifios pequefios, pierden el apetito (anorexia) y también pierden peso.
Ademas, habra una necesidad excesiva de orinar (poliuria), cuando esto ocurre, el nifio tendra
mucha sed y bebera abundante liquido (polidipsia) y consumird mayor cantidad de alimentos
de lo habitual (polifagia). También, puede presentar agotamiento (astenia). Al mismo tiempo

puede haber cambios en el caracter volviéndose apatico o irritable!®.

17



Al transcurrir el tiempo, la falta de insulina va progresando, y los sintomas pueden
evolucionar hacia una situacion de mayor gravedad, llamada cetoacidosis diabética,
acompafiada con vomitos, inapetencia, dolor abdominal, deshidratacion, alteraciones
respiratorias, tendencia al suefio e incluso la pérdida de la conciencia. Para prevenir estas
complicaciones, es necesario ir al médico ante los sintomas iniciales, para un diagndstico

temprano?®.

Factores de riesgo

Dentro de los principales factores de riesgo para desarrollar diabetes mellitus en nifios y
adolescentes son una inadecuada alimentacion con excesivo consumo de hidratos de carbono,
sedentarismo, obesidad o sobrepeso, antecedentes familiares de diabetes (factor genético),

alteraciones en la regulacion de la glucosa?.

La obesidad, se ha convertido en principal factor de riesgo de la diabetes, a nivel mundial la
mayoria de los casos de diabetes mellitus son atribuidos a la obesidad o sobrepeso, y juntas
estas dos enfermedades incrementan siete veces el riesgo de muerte?. En nuestro pais el
sobrepeso y la obesidad en la poblacion infanto-juvenil es una preocupacion creciente. En
Ecuador en el afio 2012, se reporta que 1 de cada 10 nifios menores de cinco afos ya sufre
alguna de estas condiciones. Esta cifra va en aumento con la edad: 1 de cada 3 nifios en edad

escolar y 1 de cada 4 adolescentes tienen obesidad o sobrepeso?.

Tipos de diabetes

- Diabetes mellitus tipo 1

La diabetes mellitus tipo 1 es una enfermedad autoinmune multifactorial que se caracteriza
por una deficiencia parcial o total de insulina como resultado de la destruccién crénica
progresiva de las células beta del pancreas. Esto puede por causas genéticas o ambientales.
Generalmente la clinica empieza a aparecer cuando se han destruido aproximadamente el

90% de las células beta’.
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La triada clésica en nifios y adolescentes es la manifestacion de poliuria, polidipsia y pérdida
de peso. La sintomatologia en algunos casos tiene una progresion méas rapida apareciendo:
vomitos, deshidratacion, y alteracion de la conciencia, cuadro correspondiente a cetoacidosis
diabética®.

Para demostrar que es de origen autoinmune se emplea la deteccién de autoanticuerpos. En
la préctica clinica los autoanticuerpos que son cominmente analizados son los dirigidos
contra la insulina (IAA), contra la descarboxilasa del &cido glutdmico (anti-GAD), contra el
antigeno de insulinoma tirosinfosfatasa-like (anti-1A2) y contra células del islote (anti-ICA)’.
En cuanto a los factores ambientales que pueden causar la respuesta autoinmune adn son
desconocidos. Sin embargo, se discute la posible influencia de factores infecciosos (rubéola,
enterovirus), antigenos alimentarios (proteina de leche de vaca, gluten, metabolismo de la

vitamina D), entre otros’.

Independientemente de la causa, esto conlleva a la deficiencia de insulina y la consiguiente
disminucion de la glucosa intracelular; lo cual producira el incremento de la glucemia y la
formacién de cuerpos cetdnicos como energia alterna. Los cuerpos cetdnicos, tienen un

caracter acido, disminuyendo asi el pH, desarrollando una cetoacidosis diabética’.

- Diabetes mellitus tipo 2

La diabetes mellitus tipo 2 se produce cuando la secrecion de insulina es inadecuada para
satisfacer el incremento en las demandas provocada por la resistencia a la insulina. El cuadro
clinico inicia con signos y sintomas como la obesidad y el sobrepeso que se presenta entre el
85 y 95% de los casos Yy la acantosis nigricans hasta en el 90% de ellos que hacen posible la
sospecha clinica, sin embrago, el médico requiere confirmar el diagndstico con los analisis
de laboratorio donde se evidencia la hiperglucemia, y entre el 8 y 25% de pacientes presenta

cetoacidosis®.

En personas con predisposicion genética algunos factores como la obesidad y el

sedentarismo, facilitan el desarrollo de la insulino-resistencia en varios tejidos. Por este
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motivo las células beta deben incrementar su secrecion para mantener el equilibrio
metabdlico, si el paciente permanece sin control, da lugar a hiperglucemia y en consecuencia
a la diabetes mellitus tipo 2. Ademas, se relaciona con factores del sindrome de resistencia
insulinica que son la hipertension arterial, acantosis nigricans, hiperandrogenismo ovarico,

higado graso no alcohdlico e hiperlipidemias?.

Diagnostico mediante pruebas de laboratorio
- Glucemia basal

Andlisis que mide la concentracion de glucosa en sangre de un paciente con un estado de
ayunas minimo 6 u 8 horas, su resultado es expresado en miligramos por decilitro (mg/dl).
Si los niveles de glucemia se elevan por encima a los valores establecidos, se denomina
hiperglucemia, mientras que, si descienden se esta ante una hipoglucemia. El examen se
realiza por la mafana mediante la obtencién de una muestra de sangre venosa en la que se

separa el suero que es la muestra biologica donde se determina el nivel de glucosa.

Es importante destacar que para obtener un resultado confiable el paquete celular debe
separarse del suero lo mas pronto posible, para evitar la disminucion de la glucosa en el suero
debido al metabolismo de los eritrocitos. Para ello se recomienda el uso de tubos tapa amarilla
que contienen un gel separador de suero. Los valores de referencia para la glucemia basal de

nifios adolescentes y adultos son de 70 a 100 ml/d1%,

- Glucosa postprandial

Al valor de glucosa en sangre tras haber ingerido alimentos se denomina glucosa
postprandial. Transcurrido un tiempo de 60 a 90 minutos el valor de la glucosa no debe
sobrepasar de los 160 mg/dl desde el momento que se ingiri6 algin alimento. Los niveles de
glucemia luego de tres horas de la ingesta deben volver a los valores normales. De acuerdo
a la Organizacion Mundial de la Salud, el paciente tiene una hiperglicemia postprandial
cuando el valor de la glucosa en plasma sanguineo es mayor a 140 mg/dl, a las dos horas de

haber ingerido alimentos?.
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- Prueba de tolerancia oral a la glucosa

La prueba de tolerancia oral a la glucosa evalla la capacidad del organismo para regular los
niveles de glucosa en sangre. Es de gran utilidad en el diagndstico de diabetes mellitus. Para
este examen el paciente debe tener 8 horas de ayuno, posterior a ello se toma una muestra
sanguinea para medir los niveles de glucemia basal, que puede obtenerse de manera
inmediata en el laboratorio con un glucometro portétil, al que se le introduce una pequefa
cantidad de sangre contenida en la jeringa para evitar el pinchazo del dedo en el paciente. Si
los niveles de glucosa en sangre se encuentran por debajo de 125 mg/dl se procede a la
prueba, si los valores resultan superiores debe consultarse al médico sobre los posibles

efectos adversos que tendrd la ingestion de una solucion glusosada al paciente.

Si el paciente es adulto y presenta valores de glucemia dentro del rango de referencia debe
ingerir a pequefios sorbos una carga de 75 gramos de glucosa anhidra disuelta en agua durante
el lapso de 5 minutos. Si se trata de un nifio 0 un adolescente la concentracion de la solucion
glucosada se debe calcular multiplicando por 1,75 los kilogramos de peso del paciente. Dos
horas después, se toma una segunda muestra sanguinea para medir los valores de glucemia

poscargaZ®.

- Hemoglobina glicosilada

La hemoglobina glicosilada (HbALc) es el porcentaje de la fraccién de hemoglobina que
permanece dentro del globulo rojo, que tiene glucosa adherida. Es un andlisis de sangre que
se realiza para el diagnostico de la diabetes mellitus y para el control de la eficacia del
tratamiento instaurado en el paciente diabético. Indica el nivel de glicemia en sangre
promedio en los Gltimos dos o tres meses. A mayores niveles de glucemia, mayor sera el
porcentaje de HbAlc. El valor normal de la HbAlc, debe encontrarse por debajo del 6,5%

tanto en nifios y adolescentes, como en adultos?’.

- Glucosuria

Los niveles elevados de glicemia dan como resultado la glucosuria (presencia de glucosa en

la orina). En las nefronas la glucosa es reabsorbida en su totalidad, sin embargo, cuando los
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valores de glucemia son elevados, alrededor de los 180 mg/dl de glucosa en sangre, la nefrona
da paso a que la glucosa se elimine por la orina para compensar la sobrecarga, que no es
disminuida por la insulina. Con la utilizacion de la tira reactiva se puede dar a conocer la
presencia de glucosuria, este método estd basado en la reaccion especifica de glucosa —
oxidasa/peroxidasa, pero debe ser reconfirmada mediante la técnica de Benedict para

informarse con 1 a 4 cruces segin la cantidad?®.

Cuando un paciente presenta glucosuria, pero los niveles de glucemia entran en el rango de
referencia considerado normal, debe consultarse al paciente, es posible que después de haber
tomado la muestra de orina para el analisis se haya inyectado insulina, algunas veces el
Laboratorio no da la orientacion necesaria al paciente y el dia del analisis se realiza la
aplicacion rutinaria de insulina, trayendo como consecuencia una incoherencia en los

resultados obtenidos®.

- Cetonuria

La determinacion de cetonuria se realiza mediante la tira reactiva, la cual detecta acido
acetoacetico desde 5 mg/dl. Cuando hay un descenso de insulina el organismo usa la grasa
almacenada como fuente secundaria de energia produciendo las cetonas. La cetonuria es

caracteristica de la diabetes mellitus tipo 1%,

- Determinacién de insulina

La medicién de insulina en sangre es un examen que ayuda a conocer si el paciente presenta
valores normales, disminuidos, o elevados. Su valor de referencia se encuentra entre 60 a 100
mg/dl. La hipoinsulinemia es mas frecuente en nifios o adolescentes con diabetes tipo 1,

mientras que, la hiperinsulinemia llega aparecer cuando se presenta resistencia a la insulina?®.

- Determinacién de anticuerpos

Para demostrar que la enfermedad es de origen autoinmune se emplea la deteccidén de
autoanticuerpos. En la practica clinica los autoanticuerpos que son cominmente analizados

son los dirigidos:
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- contra la insulina (1AA)
- contra la descarboxilasa del &cido glutdmico (anti-GAD)
- contra el antigeno de insulinoma tirosinfosfatasa-like (anti-1A2)

- contra células del islote (anti-ICA)".

Perfil lipidico

La diabetes mellitus provoca alteraciones de las lipoproteinas por lo cual es recomendable la
determinacion de triglicéridos, colesterol total, HDL-colesterol y LDL-colesterol*.

La fisiopatologia de las irregularidades de los lipidos a consecuencia de la hiperglucemia se
presenta con un aumento en los triglicéridos plasmaticos, como consecuencia del incremento
en la produccion de lipoproteina de muy baja densidad (VLDL), provocada por concentracion
alta de acidos grasos libres circulantes, secundaria a la deficiencia relativa de insulina. Los
pacientes diabéticos, asimismo, presentan niveles de colesterol de la lipoproteina de baja

densidad (LDL) elevados comparados con individuos no diabéticos®!.

La insulina juega un papel fundamental en el metabolismo de los lipidos. En el tejido adiposo
inhibe la lipasa sensible a hormonas, provocando un efecto antilipolitico, promoviendo el
depdsito de triglicéridos en los adipocitos y asi reduce la liberacion de &cidos grasos libres
desde el tejido adiposo a la circulacion sanguinea. Esta en pacientes sin diabetes, induce la
disminucion de 67% del contenido de triglicéridos de las VLDL. La insulina reduce la
produccién de VLDL al disminuir los acidos grasos libres circulantes, que son sustratos para

su formacion, y también por un efecto inhibidor directo en los hepatocitos®!.

Complicaciones

Dentro de las complicaciones agudas que produce la diabetes se encuentra: accidentes
cardiovasculares o cerebrovasculares, lesiones neuroldgicas, coma e incluso la muerte en
caso de no ser tratada. De igual forma la hiperglucemia crénica de la diabetes causa dafios
con el pasar del tiempo, produciendo fallo en varios 6rganos: especialmente corazdn, ojos,

rifiones, vasos sanguineos y nervios®2.
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CAPITULO II

METODOLOGIA
Tipo de investigacion

Esta investigacion tiene un enfoque cualitativo y nivel descriptivo debido a que utilizo la
recoleccién y andlisis de informacién obtenida de bases de informacion cientifica
relacionados a las pruebas de diagnostico de la diabetes mellitus infanto-juvenil para
responder al problema de investigacién planteado y realizar una oportuna interpretacion de

los mismos.

El tipo de investigacion segun la cronologia de los hechos fue transversal de tipo
retrospectivo, pues se investigé informacion y estudios realizados en el pasado, para esta
investigacion se trabajo con diferentes fuentes de informacion y documentos que se
obtuvieron de bases de datos y sitios web confiables publicados dentro de los Gltimos 10

afios, los cuales sirvieron para recolectar informacion del objeto de estudio.

El disefio de investigacion fue documental o bibliografico por la recopilacién de informacion
sobre el tema en los siguientes sitios web: NCBI, BVS, Redalyc, Scielo, Pubmed, Mendeley,
Elsevier, Google Scholar, Medigraphic, dentro de los cuales se examind articulos con

ensayos clinicos, revisiones cientificas y documentos.

Poblacién

Para la poblacion de esta investigacion se empled bibliografia extraida de diferentes fuentes
primarias y secundarias de informacion de donde se obtuvieron: manuales y libros digitales
disponibles en la Organizacion Panamericana de la Salud (OPS), y la Organizacién Mundial
de la Salud sobre la diabetes mellitus en nifios y adolescentes; articulos cientificos de
diferentes bases de datos como NCBI, BVS, Redalyc, Scielo, Pubmed, Mendeley, Elsevier,
Google Scholar, Medigraphic; informes epidemiolégicos de diabetes mellitus de la
OPS/OMS y del Ministerio de Salud Publica del Ecuador, entre otros.
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La poblacion de estudio quedd establecida en un total de 84 fuentes bibliograficas de
informacidn cientifica que estan conformadas por: 56 articulos cientificos, 10 manuales, 11
informes epidemioldgicos, 4 sitio web y 3 libros. El nimero de articulos cientificos que se
obtuvo de cada base de datos fueron: 4 articulos de NCBI, 4 de BVS, 4 de Redalyc, 8 de
Scielo, 5 de Pubmed, 7 de Elsevier, 14 de Google Scholar, 7 de Medigraphic, 3 de Scopus.

Muestra

La muestra que se selecciond fue de 58 fuentes bibliograficas dtiles que relacionaban su
contenido estrechamente con las variables del objeto de estudio. Esta muestra esta
conformada por: 47 articulos cientificos, 5 manuales, 5 informes epidemiologicos y 1 sitio
web. El nimero de articulos cientificos que se obtuvo de cada base de datos fueron: 2
articulos de NCBI, 2 de BVS, 4 de Redalyc, 8 de Scielo, 5 de Pubmed, 5 de Elsevier, 14 de
Google Scholar, 7 de Medigraphic. Para esta muestra seleccionada se aplico un tipo de
muestreo no probabilistico porque los criterios de inclusion y exclusion fueron a criterio del

autor de la investigacion.

Criterios de inclusion

- Articulos cientificos con relacidn a diabetes mellitus en nifios y adolescentes, pruebas
de laboratorio para la diabetes mellitus.

- Articulos en idioma espafiol o inglés, dentro del rango de 5 a 10 afios de vigencia.

- Articulos provenientes de bases de datos de revistas indexadas y documentos de

organizaciones internacionales (OMS/OPS)

Criterios de exclusion

- Articulos cientificos incompletos o sin acceso abierto, con relacion a diabetes mellitus
sin informacidn de pruebas de laboratorio.
- Articulos en portugués, chino.

- Informacién de blogs, resimenes.
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Estrategias de Busqueda

En la presente investigacion se aplico en primer lugar la seleccion de palabras clave sobre el
objeto de estudio (dentro de estas palabras claves utilizadas fueron: diabetes mellitus, infanto-
juvenil, nifios y adolescentes, pruebas de laboratorio, hiperglucemia, hemoglobina
glicosilada), se opt6 por la busqueda en las bases de datos previamente mencionadas
escribiendo las palabras claves, en los resultados se filtraron por afios y areas tematicas
relacionados a salud y medicina. Para una blsqueda mas exacta se utiliz6 operadores
booleanos (AND y NOT) que ayudan a y obtener mejores fuentes bibliograficas del tema.
Luego se selecciond la mejor informacion que ayude a responder al problema de

investigacion.

Meétodos de estudio

Se aplico el método teodrico porque solo se realizé el analisis de los articulos cientificos, libros
y manuales digitales, sitios web de organizaciones internacionales e informes con respecto

al objeto de estudio para su respectiva sintesis y desarrollo de la investigacion.

Técnicas

Al tratarse de un proyecto de revision bibliografica las técnicas que se usaron en la
recopilacion de la informacion fueron la busqueda de informacion cientifica mediante el
empleo de buscadores de informacidn cientifica como Google Académico y bases de datos
como NCBI, BVS, Redalyc, Scielo, Pubmed, Mendeley, Elsevier, Medigraphic de los cuales

se seleccionaron documentos los cuales aportan a la investigacion.

Procedimiento

Para la busqueda de documentos bibliograficos de caracter cientifico usados en la
investigacion se procedié como se muestra en el diagrama de flujo que se encuentra a

continuacion.
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Diagrama de flujo para la
busqueda bibliogréafica

A 4

¢Cuadles son las pruebas de
laboratorio que contribuyen al
diagndstico de diabetes mellitus

en nifios y adolescentes?

Objetivo planteado: Recopilar
informacion  relacionada con las
pruebas de laboratorio que contribuyen
al diagndstico de diabetes mellitus
infanto-juvenil, a partir del analisis de
fuentes de informacion primaria y
secundaria, que sera analizada Yy
desarrollada sirviendo como linea base

para la presente investiaacion.

Palabras clave seleccionadas para la
buasqueda bibliografica: diabetes
mellitus, infanto-juvenil, pruebas de

laboratorio, hiperglucemia.

Busqueda de fuentes de

informacion

Eleccién de idioma: fuentes

bibliogréaficas en inglés y espafiol

v

Bases de datos cientificas:
NCBI, BVS, Redalyc, Scielo,
Pubmed, Mendeley, Elsevier,
Google Scholar, Medigraphic
Otros: Libros y manuales
digitales,  sitios web de
organizaciones internacionales,

informes epidemioldgicos.

Documentos bibliogréaficos revisados:
84 fuentes bibliogréaficas: 56 articulos
cientificos (4 articulos de NCBI, 4 de
BVS, 4 de Redalyc, 8 de Scielo, 5 de
Pubmed, 7 de Elsevier, 14 de Google
Scholar, 7 de Medigraphic, 3 de
Scopus.), 10 manuales, 11 informes

epidemioldgicos, 4 sitio web y 3 libros.
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}

Criterios de inclusion y exclusién que se aplicé para la
seleccion de articulos y libros

4

v

v

Cumple con los criterios de inclusién:
Fuentes bibliograficas que contiene
informacion para el desarrollo del
proyecto, publicadas dentro de los
altimos 5 o 10 afos, articulos
cientificos, manuales y sitios web de
base de datos reconocidas y que

contengan relacion al tema.

No cumple con vlos criterios de
inclusion: Las fuentes bibliogréficas
que no contienen informacion util para
el desarrollo del proyecto, mas de 10
afios de ser publicados, no incluyen
resultados de pruebas de diagndstico,
no son de bases de datos reconocidas,

son en idiomas chino o portugués.

}

A 4

Articulos cientificos 'y documentos
seleccionados: 58 fuentes
bibliogréaficas: 47 articulos cientificos
(2 articulos de NCBI, 2 de BVS, 4 de
Redalyc, 8 de Scielo, 5 de Pubmed, 5 de
Elsevier, 14 de Google Scholar, 7 de
Medigraphic.), 5 manuales, 5 informes

epidemiologicos y 1 sitio web.

|

Por ultimo se procedié con el analisis
y parafraseo de la informacion con su

respectiva cita en norma Vancouver.

Articulos cientificos y documentos
excluidos: 9 articulos cientificos (2
articulos de NCBI, 2 de BVS, 2 de
Elsevier, 3 de Scopus), 5 manuales, 6
informes epidemiologicos, 3 sitios web

y 3 libros.

Se descartaron todos estos articulos por

tener mas de 10 afos, no tener

informacion  especifica sobre el
diagnostico de diabetes mellitus en

nifios y adolescentes.
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Procesamiento estadistico

Solo se recolectd datos cualitativos para su andlisis y luego se procedio a la seleccion de
informacidn Gtil para ser incorporados en el proyecto de investigacion. No se requirio ningun

procesamiento estadistico para esta investigacion.

Se recolectaron datos cualitativos para el analisis de contenidos, interpretacion de resultados
y seleccion de informacién para acumular evidencias mediante la triangulacién de la

informacion.

Consideraciones éticas

Debido a que es un trabajo de investigacion de revision documental no es necesario un comité

de ética ya que no se trabajo con seres vivos 0 muestras biologicas.
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CAPITULO III

DESARROLLO

Para el presente proyecto de investigacion de caracter bibliogréfico, las principales fuentes
de consulta fueron seleccionadas de acuerdo al contenido del documento descargado y a la
actualidad de la informacidn. Se logro recolectar informacion cientifica de distintas bases de
datos como NCBI, BVS, School Google, Redalyc, Scielo, Medigraphic, Elsevier, las cuales
fueron la base para el desarrollo del proyecto de investigacién; adicionalmente se trabajo
también con informes epidemioldgicos (obtenidos de la FID, OMS y Ministerio de Salud
Publica del Ecuador), manuales y libros digitales de libre acceso y totalmente descargables

en formato PDF de la web.

Las principales circunstancias que conllevan al inicio de diabetes mellitus son el déficit de
insulina, provocado por la falla en el funcionamiento o por la disminucion de las células B,
provocando una elevacion en la resistencia a la insulina manifestada por un aumento en la
produccién hepatica de glucosa y por la menor captacion de glucosa en tejidos

insulinosensibles, especialmente musculoesquelético, higado y tejido adiposo™.

De acuerdo a varios articulos analizados el nimero de personas con diabetes se ha
cuadruplicado en los ultimos 40 afios, poniendo en evidencia la necesidad de toma de
medidas urgentes contra dicha enfermedad. Asimismo, el valor de los servicios médicos para
personas diabéticas es tres veces mayor que para una persona sin diabetes. Los estudios
evidencian que aproximadamente un tercio de las personas diabéticas no estan diagnosticadas
y llegan a desarrollar complicaciones en el momento del diagnéstico, aumentando asi, las

posibilidades de complicaciones cronicas o0 una mortalidad prematura.

La diabetes mellitus representa un grave problema de salud a nivel mundial, con un alto
indice de prevalencia en los diferentes paises alrededor del mundo. Esto nos lleva analizar
cuéles son las causas que hacen que las cifras de nuevos casos de diabetes en el mundo

crezcan de una manera acelerada especialmente en nifios y adolescentes. En la Tabla 1 se
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establecen los factores de riesgo mas comunes que conllevan a desarrollar diabetes mellitus

tipo 1 0 2 en edad pediatrica.

Tabla 1. Factores de riesgo modificables y no modificables para el desarrollo de diabetes
mellitus en edad pediatrica

Factor de riesgo Descripcion
Como en otras patologias de origen autoinmune, se tiene
una predisposicion genética, sobre la que algun factor

Genéticos ambiental desencadena una respuesta autolesiva del
No

. propio sistema inmunitario sobre las celulas beta del
modificable

pancreas desencadenando la enfermedad.
Grupo étnico  Afroamericanos, hispano, nativos americanos, asiatico-
o racial americano e islefios del Pacificos.
Un estilo de vida sedentario reduce el gasto de energia y
Sedentarismo promueve el aumento de peso, lo que eleva el riesgo de
diabetes mellitus tipo 2.
En el momento que el tejido adiposo excede su capacidad
de almacenar lipidos se produce un desbordamiento
lipidico almacendndose este en tejidos no adiposos

) (corazdn, higado), aumentando la cantidad de acidos
Obesidad y

. sobrepeso _ B
Modificable la glucosa y se reduce de capacidad de produccion de

grasos y desarrollando lipotoxicidad por lo cual se eleva

insulina. Ademas, puede llegar a producir resistencia a la

insulina, aumentando el riesgo de desarrollar

complicaciones graves.

El consumo de abundantes hidratos de carbono

contenidos en pan, pasta, refrescos azucarados, comida
Alimentacion chatarra, dulces, postres, es decir una dieta con un alto

contenido caldrico pueden desencadenar en diabetes

mellitus 2.
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Lara et al (2017), en su estudio estiman que los hijos de un progenitor diabético tienen un
40% de riesgo de desarrollar diabetes mellitus, frente al riesgo existente en la poblacion en
general siendo este de un 7% y si ambos progenitores son diabéticos, el riesgo aumentara a
un 70%3*. Teniendo un mayor riesgo hereditario la diabetes tipo 2 en comparacion que la
tipo 1. En el caso de hermanos gemelos, cuando uno de ellos tiene diabetes tipo 1, Unicamente
en la mitad de los casos, el otro gemelo desarrollara la enfermedad, mientras tanto, en la
diabetes tipo 2, si uno tiene la enfermedad, el otro tiene un 80% de posibilidades de

desarrollarla®®.

Wagner et al (2011), comprueban en su investigacion “Genética en la diabetes mellitus”, que
el principal determinante genético para la diabetes mellitus tipo 1 es la region del complejo
mayor de histocompatibilidad, especificamente en el cromosoma 6, seguido del gen de la
insulina y de la proteina tirosina fosfatasa no receptora de tipo 22. La mayor parte de estos
genes relacionados con esta enfermedad afectan la regulacion de la tolerancia inmunolégica
0 a mecanismos implicados en la respuesta inmune. Mientras, para la diabetes tipo 2 existen

mas de 20 genes, que afectan la regulacion de la masa celular beta y la secrecion de insulina®®.

La diabetes mellitus es una patologia multifactorial en la que el riesgo de contraerla se
incrementa cuando existen factores de riesgo genéticos o ambientales, sin embargo, ese
riesgo aumenta ain mas cuando ambos factores coinciden en la misma persona; poniendo en
evidencia que no basta la carga genética que se hereda de los progenitores, sino que se
necesita de un ambiente predisponente para expresar la enfermedad. Benavides et al (2018),
menciona que a diferencia de lo estimado en diversos estudios, para ellos la historia familiar
no es el antecedente de mayor relevancia, sino los multiples factores ambientales entre los
que cuentan el modo de alimentacion y el sedentarismo, aumentan exponencialmente su

aparicion®’.
Rodriguez y Gonzalez (2015), refieren que los factores ambientales que inducen la respuesta
autoinmune adn son inciertos, pero puede haber una posible influencia de factores infecciosos

como la rubéola, enterovirus, antigenos alimentarios como la proteina de leche de vaca, el
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gluten o alteraciones del metabolismo de la vitamina D, entre otros’. Aguirre et al (2012),
afiade otros factores como parto por cesarea y una exposicion limitada a microorganismos

durante la infancia®®.

Por otra parte, la epidemia mundial de la diabetes se ha elevado simultdneamente al acelerado
aumento en la prevalencia de obesidad, el cual a su vez tiene relacién con la rapida
urbanizacién, los cambios en el tipo de alimentacién y un estilo de vida cada vez mas
sedentario. Las naciones que tienen un veloz desarrollo econdmico experimentan un mayor

incremento en la prevalencia de diabetes tipo 233,

Hernandez et al (2016), concuerdan en que algunos aspectos como la automatizacién en los
puestos de trabajo, los avances en la tecnologia, la falta de tiempo y las mejoras en el
transporte, conllevan a las personas al consumo de comida répida rica en calorias y al
sedentarismo. En este sentido se puede considerar a la obesidad como el factor de riesgo de
mayor importancia para el desarrollo de diabetes mellitus tipo 2, convirtiéndose de esta forma
en uno de los problemas de salud plblica més relevantes de este siglo. Otros factores de
riesgo modificables en adolescentes incluyen el estrés crénico, depresion y trastornos
relacionados con el suefio. Asi como, cierta medicacion por ejemplo esteroides o diuréticos,

pueden aumentar el riesgo de diabetes mellitus*® 42,

Varios estudios demuestran que en Ecuador hay un alto porcentaje de nifios y adolescentes
con sobrepeso y obesidad en especial en las zonas urbanas. Estos llevan vidas sedentarias
(inactividad fisica, varias horas diarias en la computadora o la television) con dietas de alto
contenido calérico (comida chatarra) lo que aumenta su predisposicion de desarrollar
diabetes'? 24, No obstante Mota et al (2021), apunta que una intervencion de ensefianza en el
estilo de vida para prevenir la diabetes en nifios es posible. Existe suficiente evidencia que
demuestra que un estilo de vida saludable disminuye las tasas de incidencia en todos los

grupos de edad*.

Una combinacién de estos factores de riesgo hace que la enfermedad se desarrolle en un

namero considerable de nifios y adolescentes. Haciéndolos méas propensos a complicaciones
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en un futuro sino se llega a realizar un diagnostico temprano. De ahi la importancia de un
diagndstico prematuro de la diabetes basado en la clinica y apoyado en las pruebas de

laboratorio.

En la Tabla 2 se enlistan las pruebas estandarizadas para el diagnéstico de la diabetes mellitus

establecidas en la guia Asociacion Latinoamericana de Diabetes®.

Tabla 2. Pruebas de diagnostico para la diabetes

Prueba Normal Diabetes mellitus Observaciones
) La persona debe estar en ayuno
Glucemia en ) ) o
<100 mg/dL > 126 mg/dL (ausencia de ingesta calorica durante
ayuno
al menos 8 h).
Glucosa al En un paciente con sintomas clasicos
<140 mg/dL > 200 mg/dL ) )
azar de hiperglucemia.
Esta debe desarrollarse como explica
Prueba de L ]
) la Organizacion Mundial de la Salud,
tolerancia
w <140 mg/dL > 200 mg/dL usando una carga de glucosa que
oral a la

contenga el equivalente a 75 g de
glucosa (2h) ) )

glucosa anhidra disuelta en agua.

La prueba debe realizarse en un

laboratorio que use un metodo

certificado por el Programa Nacional

Hemoglobina L
<5,7 % > 6,5% de Estandarizacion de

glicosilada ) ) )
Glicohemoglobina y estandarizado

segun el ensayo de control y

complicaciones de la diabetes.

Jiménez et al (2020), recomiendan realizar pruebas de deteccion de diabetes a los 10 afios o
después del inicio de la pubertad, en nifios con sobrepeso u obesidad que cuentan con uno o

mas factores de riesgo adicionales. Si los resultados de las pruebas son normales es necesario
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repetir, al menos, cada tres afios 0 mas frecuentemente si el indice de masa corporal es
elevado™®. Mientras que, si los resultados se encuentran alterados estos deben repetirse para
su reconfirmacion, salvo cuando existan signos evidentes de diabetes mellitus tipo 2, donde
la glucemia al azar sea > 200 mg/dl, este seréa suficiente.

La Asociacidn Americana de Diabetes determina que la diabetes se puede diagnosticar segun
los criterios de glucosa plasmatica, ya sea el valor de glucosa plasmatica en ayunas, glucosa
al azar, prueba de tolerancia oral a la glucosa, o con los criterios de la hemoglobina
glicosilada. Explicando que no hay una prueba superior a otra y que cada una de ellas no

detecta la diabetes mellitus en las mismas personas*.

La glucosa plasmatica en ayunas y la prueba de tolerancia a la glucosa pueden usarse para
diagnosticar diabetes. La concordancia entre estas dos pruebas no siempre va a ser igual, de
la misma manera que la concordancia entre la hemoglobina glicosilada y cualquiera de las
pruebas basadas en determinacion glucosa. Si se observa una comparacion con los puntos de
corte de la glucosa plasmatica basal y la hemoglobina glicosilada, el valor de la prueba de
tolerancia a la glucosa diagnostica a mas personas con diabetes o con riesgo a padecerla. En
las personas en las que exista discordancia entre los valores de hemoglobina glicosilada y los
de la glucosa, la glucosa plasmatica de ayunas y la prueba de tolerancia a las dos horas son

mas precisas**.

La hemoglobina glicosilada tiene algunas ventajas en comparacion con las otras pruebas,
incluyendo una mayor facilidad debido a que no requiere ayuno, su estabilidad preanalitica
es elevada y existen menos alteraciones producidas por el estrés, los cambios en la
alimentacion o la enfermedad. Aunque, estas ventajas pueden verse compensadas por la
menor sensibilidad de la prueba en el punto de corte designado, un mayor valor por el test,
una disponibilidad limitada de pruebas en ciertas regiones del mundo en desarrollo y la
correlacién imperfecta entre esta prueba y la glucosa promedio en ciertos individuos. El
umbral de diagnostico de esta prueba se encuentra en >6,5%, diagnosticando asi, solo el 30%
de los casos de diabetes identificados conjuntamente utilizando todas las pruebas antes

mencionadas, de acuerdo a la Encuesta Nacional de Examen de Salud y Nutricion®.
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Rodriguez et al (2021), establecen que, al usar la hemoglobina glicosilada para diagnosticar
la diabetes, es importante considerar que esta es una medida indirecta de los niveles promedio
de glucosa en sangre y se debe tener en cuenta otros factores que pueden afectar la glicacion
de la hemoglobina independientemente de la glucemia, como son la hemodidlisis, el
embarazo, el tratamiento del VIH, edad, raza / etnia, antecedentes genéticos y anemia /
hemoglobinopatias*.

Los nifios y adolescentes con sobrepeso u obesidad en quienes se estd tomando en cuenta el
diagndstico de diabetes tipo 2 deben tener un panel de autoanticuerpos pancreaticos probados
para descartar la probabilidad de diabetes tipo 1 autoinmune*®. Rodriguez y Gonzalez
mencionan que los autoanticuerpos regularmente analizados en la préactica clinica son los
dirigidos contra: la insulina (1AA), las células del islote (anti-1ICA), el antigeno de insulinoma
tirosinfosfatasa-like (anti-1A2) y la descarboxilasa del acido glutamico (anti-GAD)’.

Se recomienda que los anticuerpos se midan en un laboratorio alineado con el Programa de
Estandarizacion de Autoanticuerpos Pancreaticos del Instituto Nacional de Diabetes y
Enfermedades Digestivas y Renales (NIDDK) debido a que los ensayos comerciales
actualmente disponibles pueden no ser lo suficientemente sensibles o especificos*®. Otros
andlisis que pueden ayudar a diferenciar los tipos de diabetes son la determinacion del

péptido C o la insulina.

Sin embargo, existen pruebas que orientan al médico en el diagndstico clinico de diabetes o
riesgo de padecerla. Al realizar un examen quimico de orina pueden hallarse valores elevados
de glucosa que se produce por una hiperglicemia (diabetes mellitus) o debido a una
glucosuria renal. Por tanto los pacientes que tienen glucosuria requieren andlisis de sangre
para confirmar o descartar un diagndstico de diabetes*” %8, Se sospecha de diabetes mellitus
en una persona cuando en el uroanalisis se detecta glucosuria y cuerpos cetonicos, la

presencia de estos puede ser causada por una disminucién en la concentracion de insulina“®.
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Por otro lado, en nifios y adolescentes con sobrepeso u obesidad, se considera entre los
principales factores de riesgo el hallazgo de un perfil lipidico aterogénico donde existe mayor
cantidad de lipoproteinas de baja densidad (LDL) y una baja cantidad de lipoproteinas de alta
densidad (HDL), situacion que lleva al medico a valorar la resistencia a la insulina e incluso
la presencia de sintomas de diabetes®.

Las pruebas de diagndstico antes mencionadas son utilizadas tanto en la poblacién pediatrica
como para personas adultas, teniendo en cuenta la menor concentracién de la solucion
glucosada que debe administrarse a nifios y adolescentes, siendo calculada de acuerdo al peso
del paciente. En todos los articulos analizados utilizan los criterios de diagndstico
establecidos por la Asociacion Americana de la Diabetes. Sin embargo, varios de ellos
concuerdan en que la prueba de hemoglobina glicosilada tiene una baja sensibilidad en esta
poblacion y no debe ser considerada como una prueba de diagndstico en nifios y adolescentes.
La mayor parte de las publicaciones sugieren la necesidad de continuar los estudios para que

la informacion acerca de este tema sea mas precisa.

Teniendo en cuenta que la sensibilidad de una prueba es la capacidad para determinar
correctamente aquellas personas que tienen la enfermedad y la especificidad es la capacidad
de una prueba para identificar aquellos individuos que no la tienen, la Tabla 3 muestra la
sensibilidad y especificidad de la prueba de hemoglobina glicosilada obtenida por distintos

autores en estudios con nifios y adolescentes diabéticos.

Tabla 3. Sensibilidad y especificidad de la hemoglobina glicosilada de acuerdo al punto de

corte en varios estudios con nifios y adolescentes en el diagndstico de la diabetes

Autor Nifios y adolescentes Pun':g de  sensibilidad Especificidad
corte
Lee et al.> 1.156 México —
) 57% 50% 98,3%
(2011) americanos
Rivera et al.>® _ > 6.5% 12,5% 89,8%
109 Mexicanos
(2015) 5,45% 62,5% 57,1%
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1.156 Caucasicos, 5,5% 57% 59,9%

afroamericanos e
(2011) ) 5,8% 67,7% 87,64%
hispanos.

Nowika et al.>*

Para saber la eficacia de una prueba, es necesario establecer un punto de corte (PC) que
permita determinar aquellos individuos con un resultado positivo o negativo. Este

especificara ademas la sensibilidad y especificidad de la prueba °°.

Para el diagnostico de la diabetes mellitus se han estudiado diversos grupos étnicos y etarios
en diferentes partes del mundo, segln los resultados obtenidos se recomienda que el punto
de corte de la hemoglobina glicosilada se encuentra entre 5,6 y 7,0 %. De forma especifica
en la poblacion pediatrica, Lee et al., después de analizar 1.156 adolescentes con sobrepeso
con edades comprendidas entre 12 y 18 afios y 6.751 adultos entre 19 y 79 afios de diferentes
grupos étnicos (México - americanos) llegaron a la conclusion que el punto de corte
recomendado para la HbAlc de 6,5 %, este analito no resulta un buen predictor de diabetes
mellitus en adolescentes al comparar los resultados obtenidos en adultos, finalmente
recomiendan un punto de corte de 5,7% para un mejor diagnostico en adolescentes debido a

que tiene una mayor sensibilidad®?.

Rivera et al (2015), utilizaron esta prueba con el punto de corte > 6,5% en el estudio de 119
nifios y adolescentes mexicanos, donde la sensibilidad de la HbAlc como prueba diagnéstica
fue del 12,5 % con una especificidad del 89,9 %, evidenciando la poca eficiencia de esta
prueba en el diagnostico de diabetes mellitus en la poblacion pediatrica®. Al igual que
Nowika et al (2011), usaron este punto de corte en 1.156 adolescentes obesos de diferentes
etnias, en el cual para los de procedencia hispana se evidencio una baja sensibilidad y
especificidad, ademas, se obtuvo otras variaciones segun el grupo étnico, con valores mas
altos en afroamericanos, mas bajos en los caucasicos y niveles intermedios en hispanos (5,38
% + 0,38).

Se ha sugerido un punto de corte de HbAlc de 5,8 %, para nifios y adolescentes, debido a

que su especificidad y sensibilidad son elevadas en este punto, 87,6% y 67,7 %
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respectivamente, en comparacion con otros puntos de corte®. Por otra parte, hay que

reconocer que esta prueba cuenta con una alta especificad en cualquier punto de corte.

Por lo tanto, se puede concluir, con los estudios consultados, que el punto de corte de HbAlc
> 6,5 %, recomendado a nivel internacional para el diagnéstico de diabetes mellitus, muestra
una sensibilidad y especificidad diferente en distintos grupos etarios, étnicos e incluso segun
el género estableciendo que la hemoglobina glicosilada no debe ser utilizada como Unica
prueba en diagnostico de diabetes mellitus en nifios y adolescentes®* °°,

En Ecuador, de acuerdo a los informes del Ministerio de Salud Publica, no existe una
estandarizacion de la metodologia para el uso de la HbAlc y debido a su elevada variabilidad
biologica y alto costo no se sugiere esta prueba como Unico método de diagnostico de
diabetes®’. Por otro lado, algunos autores afirman que tanto la determinacion de la glucemia
en ayunas, glucemia al azar, prueba de tolerancia a la glucosa o determinacion de
hemoglobina glicosilada son excelentes para el diagndstico de diabetes mellitus, siempre y
cuando se apliquen partiendo de un adecuado juicio clinico y reconociendo las fortalezas y

debilidades de cada prueba diagndstica®.
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CONCLUSIONES

La diabetes mellitus es una enfermedad donde algunos factores de riesgo hacen que aparezca
de manera temprana en nifios y adolescentes. Es posible que una combinacion de inadecuada
alimentacion, sobrepeso, obesidad, sedentarismo, predisposicién genética, alteraciones
hormonales y metabdlicas, glucotoxicidad y lipotoxicidad, asi como, factores medio
ambientales contribuyan al deterioro de la funcion de las células B y favorezcan el desarrollo

de la enfermedad en la edad pediatrica.

El diagnostico de la diabetes mellitus infanto-juvenil se basa en pruebas de laboratorio
estandarizadas por la Asociacion Americana de la Diabetes como son la glucosa plasmatica
basal, glucosa al azar, tolerancia oral a la glucosa (con concentraciones calculadas segun el
peso) y la hemoglobina glicosilada (con punto de corte 5,7). Otras pruebas de ayuda para la
diferenciaron entre diabetes mellitus tipo 1 y 2 son la utilizacion de autoanticuerpos, péptido
C e insulina. Ademas, existen algunos indicadores de esta enfermedad en ciertas pruebas
como presencia de cetonuria y glucosuria que pueden orientar al personal de salud sobre la

presencia de la enfermedad.

Tanto en personas adultas como en nifios y adolescentes el diagnostico de la diabetes es
similar. Sin embargo basados en el punto de corte de la hemoglobina glicosilada, no es
recomendada como una prueba de diagnostico por su baja sensibilidad en este tipo de
poblacion. Concluyendo asi que el uso de pruebas basadas en la glucosa, tienen una mejor

especificidad y sensibilidad al momento de realizar el diagnostico de diabetes mellitus.

Al realizar una recopilacion de informacion acerca del tema se puede reflexionar sobre la
escasa cantidad de publicaciones sobre el diagndstico de diabetes mellitus en nifios y
adolescentes. El creciente nimero de casos a nivel mundial es un llamado de atencién para
desarrollar estrategias que permitan una deteccion temprana en nifios y adolescentes y

disminuir el riesgo de mortalidad y complicaciones.
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ANEXOS

Anexo 1. Tipos de diabetes

Clasificacion etiologica de la diabetes mellitus
Diabetes tipo 1
Autoinmune
Idiopatica
Diabetes tipo 2

Otros tipos especificos de diabetes

Defectos genéticos de la funcion de las células beta
Defectos genéticos en la accion de la insulina
Enfermedades del pancreas exocrino
Endocrinopatias

Inducida por drogas o farmacos
Infecciones

Formas raras de diabetes mediadas por procesos
inmungs

(Oros sindromes genéticos ocasionalmente asociados
con diabetes

Dabetes gestacional

Fuente: Mediavilla JJ. La diabetes tipo 2. Elsevier. Vol. 39. Nim. 1. 2002

Anexo 2. Consecuencias de una diabetes mal controlada

ROSONSey T P e LOS NERVIOS
HAY DANOENLOS TENIDOS i £L PACIENTE INDICA DOLOR HORMIGUEO,
QUELUBRICAN Y DANSOPORTE . pd 2 R % SENSACION DE CHOQUES ELECTRICOS Y
ALOJO.PORELLO.SEPUEDE % DEMASEFECTOSPOCOPLACENTEROS.
PERDER LA VISTA. . b
P :
LAPIEL----—-"/ =% - s
SE TORNA SENSIBLE. SECA Y OPACA: = == AL il COLAPSANYESPOSIBLE
AL TIEMPO QUE ES PRESA FACIL { %4 ' QUE HAYA TAMBIEN PERDIDA
DE LAS INFECCIONES. : 44 DE PIEZAS DENTALES,
; 3 8 . EL CORAZON
EL HIGADO A : VA b LOS INFARTOS SON LA
SE PUEDE TORNAR GRASO 8 PRIMERA CAUSA DE
om'ENN S‘Sﬁ gﬁ%ﬁ - \ FALLECIMIENTO DELOS
| PACIENTES CON DIABETES.
N ' LOS RINONES
— HAY FALLA RENAL
~ LOS PIES = @ Y COLAPSAN LOS ORGANOS.
EL PIE DIABETICO GENERA UNA
HERIDA QUE NO CICATRIZAY. 5
PORLO TANTO, SE CORRE %
EL RIESGO DE AMPUTACION.

Fuente: Fundamentos de medicina y enfermeria, 2020.
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Anexo 3. Diabetes mellitus de origen autoinmune

Caracteristicas

Fenotipicas

ETAPA 1

ETAPA 2

ETAPA 3

Autoinmunidad
de celilas p

Normoglicemia
Presintomatico

Autoinmunidad
de celilas p

Disglicemia
Presintomético

Autoinmunidad
de celilas

Disglicemia
Sintomatico

Gatillo desconocido -

w 100% IR W | 100%

[ Autoinmunidad
‘E humoral

[}

c Disfuncién de
o Linfocitos T
(%]

g Autoinmunidad
Y= Injuria de las de los Islotes:

A i) Anticuerpos

= 50% coiash Ny S 50% | “Taa T

0

o Susceptibilidad Insulitis 1A-2

3 genétical Comienzo GADA

b Clinico ZnT8

Intolerancia

< 10% alaclucosa AR 10%.

© Riesgo

[7;] Medioambiental

g 0% Pre-Diabetes tipo 1 Asintomatica Diabetes tipo 1 Sintomatica

7/ >

7>
TIEMPO

7>

Fuente: Diabetes Mellitus: Anticuerpos Anti-ZnT8, 2016.



Anexo 4. Algoritmo diagndstico de la diabetes mellitus tipo 2

inice ge mass cocoed (LIC) 2 Mo

Perimelo o2 i@ cintwa & B0 om en muerss y = 00 on &0 homies
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Anecedente thslin de dabetes gesacosa

arfecsdenks ohskince ds parn conprodusla = 4 Hy (2 as)
Pesios dl naei § 2500 grancs

hiflces 0 macies con el g d anetes gestatinna
Fipemanciin amerial(HTA) [z 140°90 Mg} o enderapa ek
paRa kTA,

B Trghoéngns 2 280 mgil |2 82 mmoil)
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13 Edad 2 45 afos

16, DNagrisien dz pred abetes’

e I

- | Factares de riesgo para DM2

L

| v 0 s condeiones da nesgo |

Casstionsna fe Celerritn prace s
laclores da rigsgo {FINDRISC)

W
Positvg sit 217 puntos |

‘Frediabeies:
+ Goosd akeradasn aynas 100-120mgil
+ nlckeanci oml a b gharosa 140 mpdl - 199 mghdL. bas 2 horas post

!

Cluicemia venosa an

¥
| Hegame it £ 11 pumias |

¥

Rapsir cada 1a 3 afos

moesls oralde 75 0 02 gusssa anhidia Byunds seqin Tatores 0 resgo
© HbRGE S TR 4% |Beo metnioiogia estandanizasa NGSR) |
7 ! —
DTS | 100-125 my'dL. | | 21mmpa | oty ‘
| Moma | [ esper svomiecen | y—t—\mm
| A A
Repear glusamia cada 1
de riesgo
an Fpuras —e 2 200 myidl I—
Glucosa atterada ]
o YU <——| < 140mgdl | b
‘Walarar raalizar Pacesie con:
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Fuente: Ministerio de Salud Publica del Ecuador. Diabetes mellitus tipo 2. Guia de

Practica Clinica. Quito: Ministerio de Salud Publica, Direccién Nacional de Normatizacion,

2017.
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Anexo 5. Algoritmo diagndstico de la diabetes mellitus tipo 1

Presentacion clinica

Dias, horas Meses, dias
Deshidratacion variable,
nausea, vomito, dolor
abdominal, respiracién
de Kusmaul

Presencia de poliuria,
polifagia, polidipsia,
pérdida de peso

Debut diabetes mellitus

Parametros bioquimicos

Glucemia 2126 mg/d|
plasmatica en ayuno

Glucemia plasmaética 2 ho

as poscarga (1,75 2200 mg/dl
gr/kg peso hasta 75

gr glucosa anhidra)

Glucemia al azar 2200 mg/d|

Descartar
cetoacidosis
diabética

Fuente: Ministerio de Salud Publica del Ecuador. Diabetes mellitus tipo 1: diagndstico y
manejo. Protocolo. Quito: Ministerio de Salud Publica, Direccion Nacional de

Normatizacion - MSP; 2019.
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