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2. INTRODUCCION X

En la época actual, se plantea la necesidad de encontrar méto-
dos rapidos y confiables para determinacion de glucosa en sangre, que
permita detectar tempranamente aquellos casos de Hipoglicemia Neona-
tal que requieren de un diagnostico rapido y una intervension terap eu-
tica activa por los cambios irreversibles que de ella se generan (14)

La utilidad clinica de los métodos rapidos ha sido frecuente-
mente restringida por limitaciones inherentes en su precision y
exactitud (19), sin embargo nuestro interés en evaluar estos métodos se
basa en cambios recientes en estas técnicas que usando la ultima
tecnologia microprocesadora nos proporciona mejores resultados que
pueden ser leidos métricamente.

El presente estudio evaltia cuatro métodos rapidos para deter-
minaciones de glucosa en sangre, en una poblacion de 250 R.N. a tér-
mino, sin patologia, con menos de 24 horas de vida, nacidos en el
Hospital General San Juan de Dios, durante un periodo de cuatro meses
y en quienes se evaluo los métodos siguientes. Dextrostix, Haemo-
Clukotest 20-800R, Dextrostix/Dextrometer, y Haemo-Glukotest
20-800R/Reflolux; siendo los dos primeros de lectura visual cuyos
resultados se obtuvieron comparando colores, expresado en términos de
una gama de concentracion, contrario a los dos tiltimos que nos propor-
.~ ciond un valor especifico de glucosa representado en mg/dl.

Estos métodos se basan en tiras reactivas que contienen la
enzima Clucosa Oxidasa - Peroxidasa Croméagena (2,5,9 13,1415
16,18,19,21,22,23), tomando caro método de referencia, el método de
Ortotoluidina por ser este uno de los métodos mas confiables (10,14),
usado en la actualidad en el Hospital General San Juan de Dios.

Nuestros resultados logrados, concuerdan con estudios recien-
tes (13), hecho por autores extranjeros que le dan un alto coeficiente
de correlacién a los métodos de lectura electro-optico, recomendando



su uso en todos aquellos centros de asistencia neonatal, para el diag
, 3

nostico temprano y seguimiento d i i
e . e aquellos casos de hipoglicemia

16;

20.

3. OBJETIVOS:

Comparar la exactitud y confiabilidad de cuatro métodos de
diagnoéstico rapido que existen actualmente en el comercio,
para determinar glucosa en sangre.

Establecer el método mas rapido, menos invasivo ¥ mas confia-
ble para uso rutinario en el servicio de Recién Nacidos.
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4. DEFINICION Y ANALISIS DEL PROBLEMA

El presente estudio evallia la exactitud y confiabilidad de cuatro
métodos de diagnostico rapido de glucosa en sangre, como lo son.
Dextrostix, Haemo-Glukotest 20-800R, Dextrostix/Dextrometer,
Haemo-Clukotest 20-800R/Reflolux, correlacionandolo con el método
de ORTOTOLUIDINA (dubowski), por ser este uno de los métodos de
mayor confiabilidad (10,14), que en la actualidad se usa en el Hospital
General San Juan de Dios.

El estudio se desarrolld en 250 Recién Nacidos a término, sin
patologia, con menos de 24 horas de vida; nacidos en el Hospital
General San Juan de Dios.

Dextrostix vy Haemo-Glukotest 20-800R, son tiras especificas
para D-glucosa, que se oxida por el oxigeno del aire, produciendo
acido gluconico y peroxido de hidrogeno. La peroxidasa cataliza pos-
teriormente la reaccién entre el peroxido de hidrogeno y un sistema
cr omageno dando un color caracter istico para su lectura; en consecuen-
cia no produce reaccion alguna con otros azlicares tales como fructosa,
galactosa y pentosas (2,4,5,13 19), variando las mismas en su grado
de sensibilidad, ya que el rango que miden es de 10 a 400 mg/dl para
dextrostix v de 20 a 800 mg/dl de glucosa para Haemo-Glukotes
20-800R.

La lectura de los mismos se llevo a cabo en forma visual v
electro-optica, siendo este Ultimo de uso moderno, caracterizandose
en que sus resultados los proporciona en forma cuantitativa. Dextro-
meter v Reflolux, son instrumentos de lectura electro - optica que usa
tiras de Dextrostix y Haemo-Glukotest 20-800R respectivamente para
su lectura.

El estudio reviste importancia, toda vez que en la actualidad
se plantea la necesidad por encontrar meétodos de diagn ostico rapido y
facil de manejar, que pueda ser utilizado en el ex amen diario de rutina y




en situaciones de urgencia, que en un momento dado susti
ruz:lei;odos de lab(iratorio convencional que requieren mayor f:g?iiaadlzs
o i ;
oo Ifuegsflaazzr i :::Ez,mayfar canuc%ad de sangre y punciones venosas
yor riesgo de infeccion o trauma. (12)
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5. REVISION BIBLIOGRAFICA

MEDICION DE GLUCOSA EN SAN GRE.:

Es preciso distinguir tres términos. Por glucosa sanguinea, se
entiende la concentracién en la sangre de una substancia quimica
especifica, la glucosa. El azficar en sangre incluye adem as de glucosa,
otros aziicares, como lactosa, fructosa y pentosas, El término que se
aplica a todos los compuestos de la sangre susceptibles de reducir los
iones clipricos en solucion alcalina caliente es el de Substancias Reduc-
toras en sangre; incluyen no solo azficares, si no también glutation
y ergotionina, glucur bnidos, compuestos de ribosa, acido ascorbico y
acido trico. (10) Con frecuencia se utilizan indistintamente los térmi-
nos aziicar en sangre y substancias reductoras en sangre, generalmente
para designar lo que corresponde a la primera terminologia.

En la actualidad, se piensa en general que el error por exceso de
los antiguos métodos de medicion de glucemia, que puede llegar a 20
mg/dl, resulta inaceptable. Ademas de requerirse una mayor especifi-
cidad ( o sea, debe medirse el aziicar de mayor importancia metab dli-
ca, la glucosa), la necesidad de analizar rapidamente un gran numero
de muestras de sangre obligo a aplicar métodos autom aticos, con apro-
ximaci on bastante buena, se lograla especificidad necesaria por dialisis
que impide que reaccionen las substancias reductoras intraglobulares.
La glucosa del dializado se calienta frente a un exceso de fierricianuro y
se mide con el fotometro la disminucion del color amarillo por pro-
duccion de ferrocianuro incoloro. Este método es una adaptacion de
una técnica manual antigua (Hoffman 1937) (10)

Cuando se requieren estudios completamente espec ificos de la
glucosa, se utiliza el método de la oxidasa de glucosa, generalmente en
forma manual, aunque tambien existen versiones automaticas (Kingsley
y Getchell, 1960; Washko y Rice, 1961; Robin y Saifer, 1965) La
enzima oxidasa de glucosa transforma la glucosa en acido gluconico
produciendo simultaneamente una cantidad equimolar de peroxido de




hidrogeno. A su vez también el perdxido de hidrogeno oxida un
cromogeno adecuado, apareciendo un producto coloreado que pue-
de medirse con el espectrofotometro. La sequnda etapa de la reaccion

es catalizada por una peroxidasa, generalmente obtenida del rabano
picante. (2,4,5,9,10,12,15,22)

Se han utilizado varios cromogenos, como la o-dianisina,
o-anisidina y o-tolidina; la inestabilidad del producto coloreado, los
efectos variables de los inhibidores, y los periodos de incubacion
prolongados que necesita la técnica restan a ésta algunas de sus ventajas
teoricas. (10)

Aun cuando las mediciones habituales de ‘glucemia se realizan
por un m etodo automatico (lo que es cada dia m as com tin), se necesita
todavia un método manual rapido v exacto en caso de urgencia. En la
mayor parte de estudios clinicos, puede bastar todavia algunas de las
antiguas técnicas inespecificas. El método de Folin y Wu recurre a la
reduccion de iones ctipricos en solucién alcalina caliente, por efecto
de la glucosa y otras substancias reductoras de un filtrado de sangre sin
proteinas. A su vez, el oxido cuproso que se forma durante esta
reaccion reduce el acido fosfomolibdico incoloro a aziil de molibdeno;
el color se mide por espectrofotometria (Folin y Wu, 1920). En la
variante de Nelson-Somogyi, el 6xido cuproso reduce un reactivo de
arsenomolibdato, dando un producto final mas estable y de color mas
intenso  (Nelson 1944). El método de Shaffer-Hartmann utiliza un
reactivo de cobre que contiene yodato y yoduro de potasio. Despues
del calentamiento durante el cual se forma bxido cuprose por el efecto
reductor de los azficares, la mezcla se acidifica y se libera yodo libre.
El oxido cuproso reacciona de inmediato con parte de este yodo, for-
mandose yoduro, se mide la cantidad de yodo libre restante, mediante
titulacion con tiosulfato, empleando almidén como indicador. La
diferencia de titulo que se obtiene entre el problema y un blanco
tratado en forma similar es proporcional a la cantidad de yodo transfor-
mada en yoduro por el ‘6xido cuproso, y por lo tanto a la cantidad de
azlicares reductores iniciales. El método es exacto pero bastante largo,
Y se gasta mucho tiempo en preparar y estandarizar los reactivos. (10)

p

Los métodos manuales mas convenientes son los qéxe se;:)as(%n
en una reaccion directa entre la gllucosa ¥y un cr.om 0geno a ;?caiaocre;
10,14,15,21,22,23). En afios .rec1fa'ntes ha h'abldo una 'tezoemidiendo
giente a reemplazar la determinacion del aziicar sanguin e
todas las substancias hidrocarbonadas r?ductoras, con una
enzimatica especifica usando glucosa oxidasa. (12)

METODO ORTOTOLUIDINA (Dubowski, 1962) PARA ME-
DICION DE CLUCOSA EN SANGRE

i ion de una amina
NDAMENTOQS: Se calienta con una solucion -
iy toluidina, en acido acético glacial, la glucosa

ati rimaria, la o- :
g parado a partir de sangre comple-

de un sobrenadante sin proteinas pre :
ta. suero o plasma. Se obtiene un color verde, probablemente debido

a glucosilamina, y la absorbancia de la solucion presenta unal relam_oz.
lineal con la concentracion de glucosa entre amplios limites. El reactiv

se estabiliza con tiurea.

METODO:

ik Con una micropipeta de 0.1 ml. de tipo lavado. se fa\ﬁlade 0:]_1 m].-
de sangre completa, suero o plasma, a 1.9 ml. de acido tmc:1 ora
cético al 30/o p/v en un tuvo de 100 por 13 mm. se me:,izc a, fe
deja reposar cinco minutos cuando menos, se centrifuga durante

10 minutos a 2500 rpm.

2 Se preparan tres tuvos de 16 por 125 a 150 mm., que se rotulan
problema, blanco y patron.

S Con una pipeta volumétrica de 1.0 ml. se pasa 1.0 ml delsob;;e-
nadante transparente del paso 1 al tubo problema. En el tubo
blanco se pone 1.0 ml. de agua destilada, y en el tubo patron,
1.0 ml. de solucién patron diluida.

4 A los tres tuvos, se afiaden 5.0 ml. de reactivo de‘ Oftoluifii.na.

‘ Por la naturaleza corrosiva del reactivo, es aconsejable utilizar




algiin tipo de pipeta autom atica.

5. iz mezclla por agilta_ci’on lateral cuidadosa; se tapan los tubos
10n nf;ﬂio ie aluminio, y se calientan en agua hirbiendo durante

6. Se enfria bajo el grifo durante cuatro minutos.

g Sie iesen las absc?rbancias del problema y del patron a 630 nm. en
o aiic;f:rofot ometro, estableciendo la absorbancia cero con

CALCﬁLOS:

__Absorbancia del problema
EbseBancia del paron X fgg :ﬂ;ng de glucosa por

B Pax:a cif%"as bajas de glucosa, la reaccion no da resultados lineales
2 n:l ;‘;somfeimres a 40 n?.gl/IOO ml deben reportarse como “menos de‘
meg ml”. Para mediciones exactas de cifras bajas de glucosa san-
gl:ido at,nsi mezgle_m 0.2 ml de sangre, suero o plasma con 1.8 ml de
cloracético se utiliza la técnica habit Vide.a
At s abitual y se divide e; resulta-

DETERMINACION DE GLUCOSA EN SANGRE POR EL METODO
DE GLUCOSA OXIDASA:

DEXTROSTIX:

bt lcut:;:.i tr.:onfbmteben una tira de material plastico transparente
o absorbente adherido a un extremo, i
w : 0, impregnado co
reactivos para la determinacion i ’ 0
aproximada de glucosa sanqui
area reactiva del Dextrostix conti T
ntiene una membrana semi

g ) , mipermeable

o ;:;s ar_;e la cual!as_ c.elulas sangu ineas no pasan; un sisterna de glucos’a

bt tam-entepunf'lcada;, peroxidasa y un indicador cromogeno. La
osa  oxidasa se disuelve en el fluido acuoso difuso; en solucién
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convierte la glucosa difundida en acido glucéonico. El hidrogeno remo-
vido de la glucosa (por la glucosa oxidasa) se combina con el oxigeno
atmosferico para formar peroxido de hidrogeno En presencia de la
peroxidasa, el peroxido de hidrogeno oxida los indicadores. cromogenos
del Dextrostix, produciendo un cambio de color que se mide cuantita-
tivamente en el colorimetro de reflectancia; el indicador crom ogeno
da una coloracion azul, tanto mas intensa cuando mayor es la cantidad
de glucosa presente en el suero. En ocasiones es factible determinar el
valor promedio de la glucosa por estimacibn visual, mediante un méto-
do comparativo con tablas ya pre-establecidas (2,4,9,10,13,14,15,19)

SENSIBILIDAD:

Las tiras reactivas, reaccionan a concentraciones de glucosa san-
guinea tan bajos como 10 mg/dl o 0,55 mmol/l pero los niveles de
glucosa mayores a los 400 mg/dl, quedan fuera del margen permitido
para realizar mediciones con aste sistema. Esto limita su uso clinico,
especialmente en el tratamiento del coma Diabetico (9 13,15)

ESPECIFICIDAD:

Se ha demostrado que el uso de fluoruros, como preservadores,
inactivan et sistema del Dextrostix (6,10,15) mientras que las muestras
de sangre que contienen citrato, oxalato o heparina en cantidades re-
comendadas, no alteran los resultados del test, asi mismo la asepsia
previa con alcohol no altera los valores de la prueba diagndstica, siem-
pre y cuando esta no contamine la muestra de sangre que en todo caso
estaria alterando los resultados. (6,8)

La introduccion en 1,970 del reflectante meter/Dextrostix, que
registraba electr obnicamente la concentracion de glucosa en sangre
por reaccion cromatica en una tira reactiva Dextrostix, supuso un
valioso adelanto en la tecnologia parala medicion del az{icar en sangre.
Este método elimino el problema de las interpretaciones subjetivas de
las reacciones colorimeétricas e hizo posible la medicion de los niveles
de azlicar en sangre con precision y rapidez, sin necesidad de recurrir

11




al laboratorio. (16).

CONFIABILIDAD:

La moyggia de estudios establecen un alto grado de confiabili-
dac.l con este fetodo en donde han encontrado una correlaciébn por
arriba de 0.90 (2,4,9,16,19,23), sin embargo estudios mas recientes

nos muestran una correlacion baja r = 0.63, la cual
su confiabilidad. (13) cual ahora pone en duda

DEXTROSTIX/DEXTROMETER:

El Dextrometer mide cuantitativamente la glucosa en sangre
total cuando se usa con las tiras reactivas Dextrostix. Su operacion es

simple, todo lo que se requiere e :
para el trabajo rutinario e i ¢
de un solo paso. y s calibracion

ESPECIFICIDAD:

El sistema Dextrostix/Dextrometer es especifico para la glucosa
de la sangre. Los sistemas automatizados o manuales que miden las
sustancias reductoras totales en la sangre completa, no pueden garanti
zar la especificidad que se obtiene con este sistema. ,(9) ; 0

CONFIABILIDAD:

Dextrometer, que tiene un intervalo de medida de 10 a 400
rt}g/dl resulta ser un buen metodo, por su alto coeficiente de correla-
cion que alcanza un promedio minimo de 0.91 (9,22)

HAEMO-GLUKO.TEST 20-800R

CARACTERISTICAS:

> 'f-Es una tira reactiva para la determinacion semicuantitativa
pecifica de la glucosa en sangre. La zona de test esta constituida

12

por dos areas diferentes de sensibilidad a la glucosa facilitando asi
un intervalo de lectura de 20-800 mg/dl. por el manejo sencillo y el
resultado disponible ya a los 2 o 3 minutos la tira viene a ser un medio
diagn ostico especialmente apropiado si se trata de obtener una rapida
orientacién sobre el nivel de glucemia.

PRINCIPIO DE TEST.

La determinacion de glucosa con Haemo-Glukotest 20-800 se
basa en la reaccion especifica de glucosa oxidasa-peroxidasa. En
presencia de agua, la D-glucosa se oxida por el oxigeno del aire y bajo
la catalisis de glucosaoxidasa (GOD) a D-gluconolactona:

B-D-glucosa + Og ﬁ—QD—-—-'D-gluconolactona + Hp0p el per oxido
de hidrogeno que se forma en este proceso oxida los indicadores bajo
la catalisis de la peroxidasa, formandose colorantes. (5)

Fn Haemo-Glukotest 20-800R todos los reactivos estan conte-
nidos en la respectiva capa de plastico de las dos areas de test. El
volumen del liquido que se difunde en estas areas, es dosificado por el
espesor de la capa. La cantidad de glucosa que se difunde, depende por
ello tnicamente de su concentracion en la gotade sangre y no de la
dimension de la gota.

Los componentes celulares y los de alto peso molecular, son
retenidos v transcurrido el tiempo de reaccién, limpiados de la zona
de test.

La combinacién de dos areas reactivas de diferente sensibilidad
para glucosa en una zona de test, permite la evaluacion diferenciada a
traves del entero intervalo de lectura. Aumenta simultaneamente la
sequridad de interpretacion porque corresponden a cada nivel de glu-
cosa dos colores de reaccion. A temperaturas entre 18 y 35°C, la
determinacion de glucosa es independiente de la temperatura.

13




ESPECIFICIDAD:

Haemo-Glukotest 20-800R i
_ - es especifico para D-glucos
producen reacciones con otros azlicares, (5) ; Eniootc

o La etiqueta contiene colores de comparacion para 20,40,80
120, 80,?«40 y 800 mg por 100 mi de sangre. Los colores de re,acc:i (Jn’
intermedios pueden interpolarse ..

No pueden leerse concentraciones de glucosa sangu inea inferio-

res a 10 mg/d!, debie ts :
S g/dl, debiendo hacerse la lectura en buenas condiciones de

CONFTABILIDAD:

5 SOORE,Stud];Oi efectuados hacen pensar que Haemo-Glukotest
e es bastante confiable por dar un alt ‘ Ote
cion que alcanza 0 95 (5,8) alto coeficiente de correla-

HAEMO-GLUKOTEST 20-800R/REFLOLUX

Rir Reflolux, es un {efiectbme-tfo que usando la Gltima tecnolog:a
4 rop;ocesadoa.a y las tiras Haemo-Clukotest 20-800R correspondien-
: 11;;1&; .ec}t;u; de glu;:iosa en sangre en forma metrica. Contra'iamer;ize
_ esultados visuales que se obti o

1 S 8 1enen comparando color
s el 26ce : es y expre-
o o Szezg;::x:l? de una gama de concentracion, resultados con el

an como un valor especifico d

j e glu I -

tados en mg/dl o mmol/l. s i A

El reflolux se calibra i ; p
; : por medio de una tira codi
inclu ida en cada empaque de Haemo-Glukotest 20-800R.g0 S5 barrsg

ESPECIFICIDAD:

REﬂOlux es e ifi i ) = i
e aqiucosa 1 n irag o
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cificas de Haemo-Glukotest 20-800R. (2.8}

CONFIABILIDAD:

Poccs estudios hay sobre el mismo, sin embargo los resultados
existentes a este tipo de lectura le dan una buena confiabilidad con
coeficientes de correlacion que van arriba de 0 90. (2,23)

INTERFERENCIAS CON EL METODO GLUCOSA OXIDASA:

Las substancias que compiten con el factor cromogeno dador
de iones hidrogenos, son llamadas substancias interferentes, producen
valores en un 11o/o por debajo del valor de hexoquinasa en las muestras
con concentraciones elevadas de *BBSS,, asi mismo se producen niveles
por debajo de los niveles de hexoquinasa en un 70/0 en los sueros con
creatinina elevada y hasta en un 150/0 en los sueros con acido irico

elevado. (12,19)

Aunque otros estudios conteniendo concentraciones anormal-
mente altas de BBSS, creatinina y acido irico, demuestran que la
creatinina aparentemente no interfiere y la interferencia por BBSS

parece ser no significativa; sin embargo el acido Urico parece interferir
significativamente. ( 19)

Varios autores coinciden al declarar que la cinta reactiva, ade-
mas de proporcionar valores bastante similares a los obtenidos por
otros métodos de deteccion de glucemia en suero, es rapido y faci y
relativamente inocua en su extraccion para el paciente (7,15,16,20,22)

Para evitar hemolisis y contaminacion con liquidos tisulares

es esencial que la sangre fluya libremente, esto deber 1a de requerir poco
o nignitin ordefio y no se debe de recurrir a estrugecimiento en ningin

momento. (12)

& Bilirrubinas.

15




METABOLISMO DE LOS CARBOHIDRATOS:

La .pripcipal funcion de los carbohidratos: en el hombre es: ]
de proporcionar energia para el metabolismo celular especifiﬁarx;: ta
organos y tejidos que varian en sus requerimientos c’le glucosla 'Enni
feto, nec-)flato y tierno infante, la rapida proporcion de diferenciaci o
madm:’acuon y crecimiento, a lo largo requiere de un in-c-:re de
energia basal (3) P

he | ‘Los hidratos (‘ie carbono se almacenan principalmente en forma
e glucogeno Efl el higado y los musculos, pero no c1 es probable que
::ri‘s:;‘.uyan mas’dfal lo/o del peso del cuerpo. El higado del n(iiio
: rf; P ;:Eel:lr::vje;jtz parte tizjll higacllo del adulto y la masa muscular
; por to el nif fi
fpg’ccibn (alrededor de una vigesima Sl::?: sgl"lfe)podszle 1.lma'pmuena
reserva del adulto. (11) : o o

umbj_]jcﬁls :]?cdirxiiz'a?l{l)tzl lgg niveles de glucosa en la sangre del cordén
e o/o de sangre materna, los nivel
n d ' o ; es de glucosa
ieaI; spa:i?nr:risrgmuier}ll inmediatamente despues del nacimiento gurante
a oras, finalmente equilibrand
Hacia el tercer dia de vi i ; P el S
ida los niveles de glucosa en
1C1 ] sangre estan en
maximo valor aproximado de 60 a 70 mg/dl, pero bajos valores corn‘.sil-JL

nian en pérdida de imi i
. peso del nacimiento en todo el primer mes de vida.

o mE}jIEEtOE;:Cibf glucosa por infusion continua transplacentaria
s a glucosa es probablemente su mej

; i ' jor fuente de ener-

gb?-u z tsal:n :n:ca tfeuente éie carbohidratos. Al nacimiento esta glucosa es
nte terminada, y el recién nacid e

: - nte : ' acido tendrad que contar con:

) Disponibilidad de almacenamiento de glucogeno hepatico y 2) Sin-

il :
numero de factores influyen en los niveles de glucosa en
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el periodo neonatal. Después del nacimiento el neonato se le puede
llamar inmaduro de enzimas glucogénicas para proveer el abasiecimien-

to de glucosa al cerebro desde que el almacenamiento empieza rapida-

mente a deplecer. El infante de la madre diabetica se ve sujeto a sa-
ciarse durante la vida intrauterina, por otra parte el infante de la madre

tox emica a dado variables grados de malnutricibn. Factores perinatales
que estan influenciados por la concentracion de glucosa incluye la
asfixia perinatal, enfriamiento en el trabajo de parto y el tiempo de

ayuno y retardo en la alimentacion intravenosa en aquellos que la re-
quieren, a pesar de todo resulta maravilloso de acuerdo a lo anterior
que la hipoglicemia neonatal no ocurra con mucha frecuencia.

Varios minutos despues del clampeado del cordon, se produce
intensa lipolisis que refleja un nivel rapido de acidos grasos libres y
glicerol, el cociente respiratorio baja a 0.7 por el tercer d1a posnatal,
y los picos de los cuerpos cetbnicos alrededor del tercer dia, indicado

dacién de acidos grasos libres, de ésta manera

por incremento de oxi
(3,14,18)

el neonato limita el almacenamiento de carbohidratos.

En el neonato asfixiado como tal la deplecion de glucogeno
ocurre igual de rapido e igual en musculo y CHON cardiacos empiezan
a deplecer. La actividad hep atica de glucosa 6 fosfatasa en el feto
aumenta durante los {iltimos pocos dias de la vida fetal pero postnatal
ocurren un promedio de 2 0 3 caidas del nivel, los niveles de fosfolopi-
ruvato carboxiquinasa® (PEP-CK) aumentan durante los primeros 5 0 7
dias de la vida postnatal. (14) En el amamantamiento el infante
ingiere principalmente lactosa, entre tanto la formula del infante en
adicion puede ofrecer disacaridos, maltosa y sucrosa y el polisacarido
dextrina, con la ingesta de comidas solidas, otros polisacaridos, almi-
dén, es proveido y es tltimamente la mayor fuente de dieta de car-

bohidratos. (3)

La glucosa deriva de los hidratos de carbono de la dieta por
absorcion, hidrolisis de unidades de polisacaridos (maltosa, almidon)
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o por la hidrolisi i ;
lacltjosa)- L; giff;-::;il;id: tflﬁ?)lir:sn;zr’por dlalconversjbn (sacarosa, 6. MATERIALES Y METODOS
; : ; war de los aminoacidos dieté-
gcols o ;ef'ic!ogenos pero no existe una sintesis clara de la glucosa a partir MATERIALES:
l.i;reoi) égldt:;,f tagto exogenos como endogenos. Aunque la glucosa e
uede difundir pasi ;
membranas celulares I;u elzarszsn:;aai d:.a;:;sdgeellaiumayo; pflrte de las il 250 Recién Nacidos a término, sin patologia.
renales por sus cé stali men de los tibulos _
diversaslzzélula: ;;111;;59 Eg:;ilales o desde la corriente sanguinea por . Ticas reactivas para medicion de glucosa en sangre asi:
¢ : a contra un gradiente de concentracio
Ei:‘el:r?;iso ifct,n‘fo,reqmere el empleo de una energia siendo efectuac{; 500 Tiras reactivas de Dextrostix (producido por la
zinasa S :.r acion dle la glucosa utilizando ATP y hexosinasa o gluco Casa Ames Co. Division Miles Labs.)
. a vez en el i i 2 i
metabolizada o hidro]jz:(lit:,n;;; lznizi::l:; g?:g:aﬁgr?SfatO;Fede.ser 500 Tiras reactivas de Haemo Glukotest 20-800-R
Sle ;1;21;0 al fax.terior Tc:le la célula. El producto final depla;rZIulcgl?sc?srsees inppuenlapuniRoesndt i
irtivico. it e
Oxidacibnpa o ras .la adicion de anhidrido carbénico o tras la £ 2 Aparatos de lectura electro-optico:
(Krebs), dando coenzima A,_ entra en el ciclo del acido citrico
an lé % rcomo resultado final de los carbohidratos C05 y Hy0 Dextrometer, para lectura de Dextrostix
ion - Retlolux, para lectura de Haemo-Clukotest 20-800-R
ES NORMALES DE GL :
UCOSA EN R. N. 4. 2 Blogques de colores en etiqueta de tubo para lectura visual

de Dextrostix y Haemo-Glucotest 20-800-R

Aspe I(‘.:-:rar:1 va;:')abi]idad son encontradas, en infantes normales se
0o que 30-125 mgs/dl es normal. En infantes de bajo
-125 mg/dl es considerado normal. (3,12,14) jO peso

5. Laboratorio Clinico y Sala de Recién Nacidos del Hospital
General San Juan de Dios.

METODOS:

5 una muestra de 250 Recien Nacidos a término, sin
24 horas de vida, nacidos en la maternidad
Recién Nacidos del Hospital General San Juan

Se tom
patologia, con menos de
y trasladados a la sala de
de Dios.

La seleccion de la muestra se hizo todos los dias de lunes a
viernes de cada semana, tomando como promedio a 5 Recien Nacidos,
diarios, durante 4 meses comprendidos de Abril a Julio.
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El orden sequido en cada metodo de estudio es el siguiente:

1. Ortotoluidina —Método de control—
‘ 2. Dextrostix —lectura visual— Grupo A
; 3. Haemo-Glukotest 20-800R —lectura visual— Grupo B
j 4, Dextrostix/Dextrometer —lectura electro-optica—
CGrupo C
5. Haemo-Clukotest-20-800-R/Reflolux ~ —lectura elec-

tro-optica— Grupo D
SENSIBILIDAD

Dextrostix determina 10 a 400 mg/dl de glucosa en sangre.

Haemo-Glukotest 20-800-R determina 20
sa en sangre. ina 20 a 800 mg/dl de gluco-

Dextrometer, determina 10 a 400
e ) mg/dl de glucosa yes: .
cifico para el uso de Dextrostix., 5 Y eape

Reflolux, determipa 40-400 mg/dl de glucosa y es especifico
para el uso con tiras reactivas de Haemo-Glukotest 20-800-R.
VENTAJAS Y DESVENTAJAS:
Tanto el Dextrostix como Haemo-Gl
: - -Glukotest 20-800R, para
lectura visual, tienen la ventaja de ser de facil manejo, proporcionapndo

restflteEdos rapidos, pero tienen la desventaja de su lectura que es muy
subjetiva, dando resultados en forma semicuantitativa.

by }?extrometer v Reflolux que usan las tiras reactivas de Dextros-
y Haemo-Glukotest 20-800R, respectivamente, para su lectura
?
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tienen la ventaja de proporcionar resultados mas precisos y exactos
ya que proporciona resultados en forma cuantitativa, teniendo la
desventaja en que una mala calibracion de los mismos proporcionaria
resultados sumamente alterados.

FORMA DE RECOLECCION Y MANEJO DE LAS MUESTRAS:

— Las muestras fueron tomadas por el autor.

- Se tomo una muestra de 2cc de sangre venosa en un frasco sin
anticoagulante, para determinar glucosa por el método de
ORTOTOLUIDINA que fué el método de control, el cual se
traslado al Laboratorio del Hospital General San Juan de Dios
y procesado por el Quimico Biologo.

- Inmediatamente después se procedi6é a puncionar la region cal-
canea con lanceta, con el proposito de obtener sangre capilar
que sirvié para cada uno de los métodos en estudio, que guardo
el 6rden siguiente.

Primera puncion fué para Dextrostix
Segunda puncién fué para Haemo-Clukotest 20-800R

Tercera punciéon fué para Destrostix/Dextrometer.
Cuarta puncion fué para Haemo-Glukotest 20-800 R/Reflolux

Habiendo efectuado el mismo en un tiempo no mayor de 15 minutos
por cada Recién Nacido.

Los pasos seguidos para cada uno de los métodos son los que recomien-
da las casas productoras de las diferentes tiras reactivas, asi:

DEXTROSTIX (lectura visual)
i, Puncibn de regién calcénea con lanceta.

2. Se aplico una gota de sangre capilar, cubriendo completamente
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el -area reactiva de la tira.
Se esperd exactamente 60 sequndos.

Inmediatamente después se removio la sangre de la tira mediante
un chorro fino de agua en un tiempo de 2 a 4 sequndos.

Se hizo la comparacién inmediatamente después del lavado,
sosteniendo la tira cerca de la cara de colores. Se interpolo los
resultados que fueron necesarios.

DEXTROMETER/DEXTROSTIX:

Se procedi6 a calibrar el instrumento.
Se siguieron los pasos del numeral 1-4 de lectura visual.

Inmediatamente se seco el area reactiva de la tira con un papel
absorvente libre de peluza.

Se insert6 sequidamente la tira reactiva en el canal de la tira
del instrumento de lectura, que en un segundo nos proporcio-
né el valor de glucosa sanguinea.

HAEMO-GLUKOTEST 20-800R (lectura visual)

22

Se siguieron los mismos pasos del numeral 1-3 de lectura visual
de dextrostix.

Con un algodén limpio se procedié a secar inmediatamente la
zona reactiva de la tira, para luego - esperar 60 sequndos mas.

Al finalizar el tiempo se comparé las zonas del test con los
colores en la etiqueta del tubo, interpolando los resultados que
fueron necesarios.

HAEMO-GLUKOTEST 20-800R/REFLOLUX

1l Se siguieron los pasos del numeral 1-2 de lectura visual de Hae-
mo-Glukotest 20-800R.
2. Qe ingertd la tira reactiva en la guia de tira del aparato para

obtener el valor de glucosa  sanguinea.
INSTRUMENTO DE RECOLECCION DE INFORMACION

El instrumento de recoleccion de informacion se llevo a cabo en
fichas de cartulina del tamafio de una hoja de papel bond carta, que
contenia datos tales como: nombre de la madre del recien nacido
y cinco columnas donde fueron anotados los distintos métodos eva-

luados. (ver anexo).

Loos valores obtenidos se colocaron en forma ordenada identi-
ficando a los pacientes por numeros ordinales y colocando a la par de
cada caso los valores respectivos obtenidos. Luego se les di6 el trata-
miento estadistico respectivo a las cinco variables arriba descritas, por
medio de formulas estadisticas para poder establecer de esta manera el
coeficiente de correlacion, la curva de dispersion y las medidas de
tendencia central.
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PRESENTACION DE RESULTADOS

Se evalud cuatro métodos rapidos de aproximacion para deter-
minar glucosa en sangre, tomando como referencia el método de Orto-
toluidina, para lo cual se seleccioné una muestra de 250 recién nacidos a
término, sin patologia, con menos de 24 horas de vida, nacidos en el
Hospital General San Juan de Dios, habiendo encontrado los siguiente:

Para un total de 1250 muestras completas obtenidas, la media
y su desviacion estandar referente al método de ortotoluidina fué de
55.885 + 23.345 mg/dl en un rango de 22.6 a 130 mg/dl, asi también
encontramos que el método Dextrostix nos presenta una media con
desviaciéon estandar de 66.796 + 13.210 en un rango de 35 a 130
mg/dl, siendo este el iinico método que se aleja bastante en sus valores
medios y de desviacion estandar a los encontrados en el método de re-
ferencia. Haemo-Clukotest 20-800R, nos da una media con desviacion
estandar de 59.069 = 16.592 mg/dl, en un rango de 30 a 150 mg/dL
El método Dextrostix/Dextrometer es una de las técnicas que presento
los mejores resultados ya que su media encontrada y su desviacion es-
tandar fue de 55.833 % 17.513 con un buen rango de medicion de 27 a
149 mg/dl, siendo estos muy proximos al encontrado en el método de
ortotoluidina, por {iltimo tenemos los resultados encontrados con Hae-
mo-Glukotest 20-800R/Reflolux que nos dié una media y desviacion
estandar de 54.643 + 17.693 en un rango de 40 a 143 mg/dl.

Al agrupar los valores en intervalos de 12.7 mg/dl cada uno (ver
cuadro estadistico) se pudo establecer que en el intervalo de 22.6 -35.3
el método de ortotoluidina aparece en 39 ocasiones, Dextrostix en 3,
Haemo-Glukotest 20-800R en 10, Dextrometer en 14, no apareciendo
un solo caso del método Haemo-Glukotest 20-800R/Reflolux, el cual se
debe a que el aparato de lectura no proporciona resultados a bajo de 40
] mg/dl. La mayor parte de casos de los métodos evaluados se encuentran
en los intervalos de 48.0 - 60.8 mg/dl en donde Haemo-Clukotest
20-800R aparece en 145 ocasiones, Destrostix/Dextrometer en 84 y
Haemo-Glukotest 20-800R/Reflolux en 71,y el intervalo de 60.8-73.5
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mg/dl donde el método Dextrostix aparece en 171 casos, Dextrostix/
Dextrometer en 54, Haemo-Glukotest 20-800R/Reflolux en 49.

- Para establecer la relacién entre cada uno de los métodos para

estimacion rapida de glucosa sanguinea y la técnica de referencia, se
. ot s !

busco el coeficiente de correlacion de Pearson en paquete estadistico

S_PS§ de la universidad de San Carlos de Guatemala encontrando lo
siguiente:

Dextrost%x r. = 0.63555, Haemo-Glukotest 20-800R r. = 0.63534
Dextrostix/Dextrometer r. = 0.88123, Haemo-Clukotest Zb-SOOR}
Reflolux r. = 0.82292, cada uno de ellos con una significancia de
P = 0.00000 lo que estadisticamente viene a demostrar que si existe

correlacién entre cada una de los mét
odos evaluados :
ortotoluidina. Y ¢l método de

1

CUADRO No.

lucosa de las variables Ortotoluidina, Dextrostix, Haemo-

g

Relacién entre los valores de
Glukotest 20-800R, Dextrostix/Dextrometer,

Haemo-Glukotest 20-800R/Reflolux; agru-

en 250 R.N. nacidos en el Hos-

Abril a Julio de 1984.

r intervalos de 12.7 mg/dl cada uno,

pital General San Juan de Dios.

pados po

Dextrostix Haemo-Glukotest Dextrostix/ Haemo-Glucotest

QOrtotoluidina

Intervalos de Glucosa

Dextrometer  20-800R/Reflolux

20-800R

14
48

10
56
145

39

35.3

22.6

86
71

47

48.0

35.3

84
54
28

66
38
27

60.8

48.0

49

171

73.5

60.8

24

31

86.3

755

15

20

26

16
11

99.0
1.7
124.5
137.2
150.0

86.3

99.0
111.7

124.5
137.2

250 250 250 250

250

Sumatoria.

66.796 59.069 55.833 54,643

55.885

Media.

13.210 16.592 17.513 17.693

23.341

Desviaci on Estandar.

306.710 313.031

275.311

174.506

544,799

Varianza
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DISCUSION Y ANALISIS DE RESULTADOS

El presente estudio evalila cuatro métodos para la estimacion
rapida de glucosa sanguinea como lo son: Dextrostix, Haemo-Glukotest
20-800R, Dextrostix/Dextrometer, Haemo-Glukotest 20-800R/
Reflolux, siendo los dos primeros métodos de lectura visual y los dos
tiltimos de lectura electro-6ptica, ambos métodos contienen en sus tiras
reactivas la enzima glucosa oxidasa. Se tomé como método de referen-
cia el de Ortotoluidina, por ser este uno de los métodos mas confiables
usado en la actualidad en el Hospital General San Juan de Dios.

Para su comparacién se selecciond una muestra de 250 recién
nacidos a término sin patologia, con menos de 24 horas de vida, naci-
dos en el Hospital General San Juan de Dios, durante un periodo de
4 meses que comprende Abril a Julio de 1984 determinandose cada
uno de los métodos en estudio en cada uno de los pacientes.

Para determinar la correlacién que existe en los valores de glu-
cosa por el método de ortotoluidina y las tecnicas a investigar se proce-
di6 de la siguiente forma:

lo. Se elaboré un diagrama de dispersién entre la ortotoluidina y
cada una de las técnicas en estudio y se observé que existia
una correlacién lineal.

20} Para determinar si esta correlacion es significativa se analizo por
medio de r de Pearson en paquete estadistico SPSS de la univer-
sidad de San Carlos de Guatemala, encontrando lo siguiente:

a) Correlacion de ortotoluidina con Dextrostix nos da r =
0.63555 con una significancia de P = 0.00000 lo que nos indi-
ca que existe una buena relacion significativa entre las cifras
determinadas por el método de Ortotoluidina y Dextrostix.
(Ver grafica No. 1).
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destacando entre de ellos el método Dextrostix/Dextrometer, por ser

b) Correlacién de Ortotoluidina con Haemo-Glukotest 20-800R e
el método que alcanzd el mas alto coeficiente de correlacién con r =

nos dar = 0.63534 con una significancia de P = 0.00000, lo

que indica también que existe una buena relacién entre estas dos 0.88123 que se acerca en mucho a una correlacion positiva perfecta,
técnicas, siendo su coeficiente de correlacién bastante similar ademas de sus ventajas tedricas y practicas que presenta ya que permite
al encontrado en el primer método estudiado. (ver grdfica No. medir valores a bajo de 20 mg/dl lo cual lo convierte en un método de
2) eleccion para el area de neonatologia para sequimiento y diagnéstico

temprano de aquellos casos de hipoglicemia neonatal.
Estos dos primeros métodos estudiados, que presentan casi el
mismo coeficiente de correlacion, en la préactica clinica presentan al-
gunas diferencias que las hacen muy significativas, las cuales van desde
la manera de interrumpir la reaccién quimica en la zona reactiva del
. test hasta el tiempo de su lectura, de esa cuenta tenemos que mientras
el método Dextrostix utiliza agua, al método Haemo-Glukotest 20-800R
le basta ser limpiado en su zona reactiva por un trozo de algodon lim-
pio, ofreciendo de esta manera este Gltimo método una de sus ventajas
- practicas, otro elemento es el tiempo que se llevan para proporcionar
resultados; Dextrostix proporciona su lectura en término de 60 segun-
dos, mientras que Haemo-Glukotest 20-800R lo hace en 120 segundos.

c) Correlacion de Ortotoluidina con Dextrostix/Dextrometer fue
der = 0.88123 que presenta una buena correlacion ya que la
significancia dada por la computadora es de P. = 0.00000,
dando como resultado una correlacién positiva fuerte. (Ver
grafica No. 3)

d) La correlacion encontrada entre ortotoluidina y Haemo-Gluko-
test 20-800R/Reflolux es de r = 0.82292 con una significan-
ciade P = 0.00000, teniendo en consecuencia una buena rela-
cién entre estas dos técnicas. (Ver grafica No. 4).

De acuerdo al analisis estadistico hecho anteriormente pode-
mos notar como los métodos de lectura visual y electro-6ptico son
confiables, esto basado en la significancia encontrada entre cada unos
de los métodos estudiados y el cual fuerade P = 0.00000 lo que viene
a demostrar estadisticamente una muy buena relacién en los valores
encontrados por los métodos en estudio y el usado como referencia,
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CONCLUSIONES:

Los metodos para estimacion réapida de glucosa sanguinea como
lo son: Dextrostix, Haemo-Glukotest 20-800R, Dextrostix/
Dextrometer, Haemo-Glukotest 20-800R/Reflolux, son confia-
bles, siendo el mejor el método Dextrostix/Dextrometer, por
tener el mas alto coeficiente de correlacién y el cual es de
r = 0.88123, ademas de ser el mas rapido y por permitirnos
medir valores de glucosa a bajo de 20 mg/dl.

Los métodos de lectura electro-Optica: Dextrostix/Dextrometer
Haemo-Glukotest 20-800R/Reflolux, son los métodos que pro-
porciona resultados mas proximos al método de ortotoluidina,
el cual se debe en gran parte a sus valores que proporciona en
forma cuantitativa, no siendo asi con los otros dos métodos
cuyos valores estan dados por una intensa gama de colores.

Los métodos para estimacion répida de glucosa sangu inea ofre-
cen multiples ventajas practicas sobre los métodos convenciona-
les de laboratorio, ya que proporciona resultados en término

de 60 a 120 segundos, requiriendo de muy poca cantidad de

sangre para su lectura, siendo de gran beneficio para el diagnosti-

co temprano de Hipoglicemia neonatal, lo cual no se logra con

los métodos convencionales que requieren mayor cantidad de

tiempo para su lectura, mayor cantidad de sangre que hacen

muy traumatico la obtencién de la muestra.

Los métodos para estimacion rapida de glucosa son de facil
manejo lo que permite su uso tanto al personal médico, como
paramédico, permitiendo asi un diagnéstico rapido vy seqgui-
miento de los pacientes con problemas hipoglicémicos.
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10. RECOMENDACIONES:

Desde el punto de vista de urgencia neonatal y atendiendo la
importancia de detectar tempranamente aquellos casos de
hipoglicemia neonatal por las complicaciones irreversibles que
conlleva muchas veces (11,14), recomendamos el uso del
meétodo rdpido de lectura electro-6ptica Dextrostix/Dextrome-
ter que permite medir valores a bajo de 20 mg/dl, por su confia-
bilidad y por la rapides en darnos los resultados (60 sequndos).

Consideramos conveniente confirmar los resultados obtenidos

por el método rapido de diagnéstico de glucosa, posterior-
mente por los métodos convencionales de laboratorio. (13)
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11. RESUMEN

En el presente estudio se evalud cuatro métodos distintos de
determinacion répida de glucosa, correlacionandolo con el método de
Ortotoluidina. El mismo se efectu6 en 250 R.N. a término, sin patolo-
gla, nacidos en la maternidad y trasladados al servicio de R N. del hos-
pital general durante un periodo de cuatro meses. Los metodos evalua-
dos fueron 2 de lectura visual y 2 de lectura electro-6ptica, siendo estos:
Dextrostix, Haemo-Clukotest 20-800R, Dextrostix/Dextrometer, Hae-
mo-Glukotest 20-800R/Reflolux

El objetivo del estudio fue comparar la exactitud y confiabili-
dad de estos cuatro métodos en relacién al metodo de referencia y
establecer el método mas exacto, confiable y preciso. Los resultados
obtenidos demuestran que el método Dextrostix/Dextrometer de lectu-
ra electro-Optica resulta ser el mas preciso, exacto y confiable con un
coeficiente de correlacién de 0.88123 seguido por el metodo Haemo-
Glukotest 20-800R/Reflolux, que alcanzé un coeficiente de correlaciéon
de 0.82292, el cual viene a ser de poca utilidad para diagn bstico y segui-
miento de R.N. con problemas de hipoglicemia ya que el rango mini-
mo que mide se encuentra por encima de los valores normales de glu-
cosa en R.N. durante las primeras 72 horas de vida. (3,11,12,14)

Estos resultados vienen a ser similares a los obtenidos en estu-
dios recientes, lo cual viene a confirmar también la necesidad de conflr-
macion por los métodos convencionales de laboratorio. -

El método de Ortotoluidina usado como referencia en el presen-
te estudio, en la actualidad no es muy recomendado para el diagn ostico
de Glucosa en Recién Nacidos, ya que para determinar valores a bajo
de 40 mg/dl requiere de un proceso mas complicado y lento, (10), por
lo que desde el punto de vista de urgencia neonatal (Hipoglicemia), que
al final es el problema de mayor trascendencia por las repercusiones a
largo plazo que puede tener el R.N. tal como: Dafio cerebral permanen-
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te, retardo mental severo, bajo cociente intelectual y otros (14), resul-
taria siendo de poca utilidad. Tomando en cuenta el algo coeficiente
de correlacion alcanzado por el método Dextrostix/Dextrometer
en Recién Nacidos normales y por las ventajas de este método de pro-
porcionar cifras menores de 20 mg/dl, cosa que no puede obtenerse
con el método Haemo-Glukotest 20-800R resulta ser el de eleccion en
los asuntos de atencién neonatal.

11. RESUMEN

En el presente estudio se evaluo cuatro métodos distintos de
determinacién rapida de glucosa, correlacionandolo con el método de
Ortotoluidina. El mismo se efectué en 250 R.N. a término, sin patolo-
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de 0.82292, el cual viene a ser de poca utilidad para diagn ostico y sequi-
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mo que mide se encuentra por encima de los valores normales de glu-
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Estos resultados vienen a ser similares a los obtenidos en estu-
dios recientes, lo cual viene a confirmar también la necesidad de confir-
macion por los métodos convencionales de laboratorio. ‘

El método de Ortotoluidina usado como referencia en el presen-
te estudio, en la actualidad no es muy recomendado para el diagn ostico
de Glucosa en Recién Nacidos, ya que para determinar valores a bajo
de 40 mg/dl requiere de un proceso mas complicado y lento, (10), por
lo que desde el punto de vista de urgencia neonatal (Hipoglicemia), que
al final es el problema de mayor trascendencia por las repercusiones a
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te, retardo mental severo, bajo cociente intelectual y otros (14), resul-

taria siendo de poca utilidad. Tomando en cuenta el algo coeficiente

de correlacion alcanzado por el método Dextrostix/Dextrometer

en Recién Nacidos normales y por las ventajas de este método de pro-

porcionar cifras menores de 20 mg/dl, cosa que no puede obtenerse

con el método Haemo-Glukotest 20-800R resulta ser el de eleccion en
 Jos asuntos de atencié6n neonatal.
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FICHA DE RECOLECCION DE DATOS
HOSPITAL GENERAL SAN JUAN DE DIOS, DEPTO. DE PEDIATRIA.
“MEDICION DE GLUCOSA POR DIFERENTES METODOS Y SU CORRELACION CON LA GLUCOSA

PLASMATICA”™
Dextrostix | Haemo-Glukotest 20-800R
No. | Nombre de la Madre del R.N. | Ortotoluiding | Dextrostix | Haemo-Glukotest 20-800R | Dextrometer Reflolux
mg/dl mgjdl mg/dl mg/dl mg/dl

1

2

3

4

5
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