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1. Resumen

Introduccion: La prevalencia de diabetes mellitus tipo 2 (DM2) va en aumento y
se hace necesario nuevas estrategias para su manejo personalizado; siendo
importante conocer la concentracion de insulina endogena. El péptido C se secreta
en valores equimolares a la insulina y es una prueba mas estable. Pregunta: ;Cual
es la relacion entre los niveles de péptido C y el control glucémico en pacientes con
diabetes mellitus tipo 2 en el Hospital Nacional Arzobispo Loayza, Lima, Pera?.
Objetivo: Determinar la relacion entre los niveles de péptido C y el control
glucémico en pacientes con diabetes mellitus tipo 2 en el Hospital Nacional
Arzobispo Loayza, Lima, Peru. Disefio del estudio: Cohorte prospectiva.
Poblacion y muestra: Pacientes del servicio de endocrinologia del Hospital
Nacional Arzobispo Loayza con DM2 que empleen solo metformina. Se obtendra
la muestra tras un reclutamiento de tres meses. Procedimientos y técnicas: Se
captara a pacientes con DM2 en monoterapia con metformina y se les hara
seguimiento a los 3 y 6 meses, recolectando datos clinicos, de laboratorio (péptido
C, glucosa basal y hemoglobina glicosilada) y tratamiento. Se evaluaré la relacion
entre niveles de péptido C y el control glucémico. Los datos se obtendran de una
ficha elaborada para este estudio. Analisis estadistico: La asociacion entre el
péptido C y el control glucémico se analizard mediante inferencia estadistica,
utilizando la prueba de chi-cuadrado (y?) para la comparacion de proporciones; y
regresion logistica para controlar factores de confusion, estimdndose razones de

momios (odds ratios, OR) crudas y ajustadas.

Palabras clave: insulina, péptido C, control glucémico, diabetes mellitus tipo 2



2. Introduccion

Con la creciente incidencia de diabetes mellitus tipo 2 en pacientes mas jovenes y
el desarrollo de nuevas terapias para preservar la secrecion de insulina, la medicion

de insulina enddgena es cada vez més importante (1).

El péptido C se secreta en valores equimolares a la insulina y permite valorar la
funcion de las células beta del pancreas (2). Ademas, debido a que el péptido C
presenta una vida media mas prolongada de 20 a 30 minutos, en comparacion a la

insulina de 3 a Smin; su medicion resulta en una prueba mas estable (2).

Los niveles de péptido C estan asociados con el tipo de diabetes y la duracion de la
misma. En algunas revisiones reportan que un nivel de péptido C inferior a 0.6
ng/ml (0.2 nmol/L) se asocia con un diagnéstico de diabetes mellitus tipo
1. Ademas el nivel de péptido C se puede correlacionar con complicaciones

microvasculares, macrovasculares y el empleo requerido de insulinoterapia (2).

En una revision se plantea que personas sanas presentan péptido C en ayunas de
0.9-1.8 ng/ml (0.3-0.6 nmol/L), con un aumento postprandial a 3-9ng/ml (1-3

nmol/L) (3).

En una cohorte retrospectiva de un centro ambulatorio de diabetes en Suecia se
hall6 que el péptido C en ayunas al momento del diagndstico era menor en los
pacientes diabéticos tratados con insulina, siendo el promedio de 0.72 ng/ml (0,24
nmol/l) en comparacién con aquellos tratados inicialmente con dieta con o sin
antidiabéticos orales, presentando un péptido C en promedio de 2.2 ng/ml (0,73

nmol/l) (4).



En un reciente estudio, realizado por la Universidad de Texas, donde siguieron a
261 pacientes del Estudio EDICT, pacientes con diabetes de nueva aparicion
(menor a 2 afos), sin tratamiento, determinaron que el cociente del péptido C post
tolerancia oral a la glucosa (75 g) /péptido C en ayunas fue el predictor més fuerte
de la respuesta al tratamiento con metformina. Encontrando que los pacientes con
resultado inferior a 1,78 tenian mas probabilidades de necesitar insulina y aquellos
con valores superiores a 2,65 tenian mas probabilidades de lograr el control con

metformina (5).

En un estudio retrospectivo en los Emiratos Arabes, donde incluyeron 212
participantes con diabetes, concluy6 que valores de péptido C menor e igual a 0.48
ng/ml (0.16 nmol/L) tuvo una sensibilidad del 92.9% y un area bajo la curva del

97.2% para poder diferenciar entre diabetes tipo 1 de la diabetes tipo 2 (6).

En un estudio analitico ambispectivo, se estudid a 234 pacientes con DM2 en un
hospital de México, con edad media de 58.8 afios; y tiempo de enfermedad de 7.4
afios, presentando un valor minimo de péptido C de 0.38 ng/ml y un valor maximo
de 6.15 ng/ml, siendo la media de reserva pancreatica de 2.45 ng/ml. La mayoria de
pacientes que usan antidiabéticos orales con buen control glucémico presentaron

péptido C mayor o igual a 1.4 ng/ml (7).

En un estudio en la India, de 134 pacientes con DM2 que recibian antidiabéticos
orales por mas de 10 afios, se encontr6d que 26 presentaban péptido C <0.5 ng/ml y

de ellos, 14 presentaban HbA1C>8% (8).



En un estudio observacional en China, se evaluaron a 1377 pacientes con diabetes
mellitus tipo 2 y tenian mayor tasa de control glucémico si el péptico C era mayor

eigual a 1.71 y menor a 2.51 ng/ml (9).

Segtn la base de datos del servicio de endocrinologia del Hospital Nacional
Arzobispo Loayza — MINSA, cuyo registro se inicié en el 2012, se reportd hasta el
ano 2024, un total de 9955 pacientes con diabetes. Y durante el afio 2024, se
registraron 910 pacientes nuevos con diabetes, de los cuales el 97.7% (889
pacientes) tenian diabetes mellitus tipo 2 y 216 pacientes presentaban monoterapia
con metformina. Nuestro hospital cuenta con los medicamentos base al alcance de
la poblacion, como metformina, glibenclamida, gliclazida e insulina NPH. Ademas
de inhibidores de SGLT2 (dapagliflozina) que se emplea en el programa de

insuficiencia cardiaca.

Habitualmente las evaluaciones de seguimiento por consultorio se realizan cada 3
meses con resultados de hemoglobina glicosilada, sin embargo, hay varias
condiciones que la pueden modificar como: anemia, hipertrigliceridemia,
hiperbilirrubinemia, entre otros. Por ello, emplear ademas herramientas como el
péptido C, ayudaria a entender cudl es la reserva pancredtica de insulina del
paciente, si presentan o no adecuado control glucémico y secundariamente
identificar que medicamentos podrian resultar mas beneficiosos, ya sea

antidiabéticos orales o insulina.

La relacion de los niveles de péptido C y el control glucémico no esta bien
establecida y delimitada, en los estudios realizados en diferentes poblaciones,

presentan diferentes puntos de corte, ademas en nuestro medio hay pocos estudios



(10,11) que no detallan ni precisan los tratamientos o realizan un seguimiento a los
pacientes. El presente estudio nos permitira evaluar los niveles del péptido C, el
seguimiento a pacientes, el conocimiento acerca de los medicamentos que reciben
y si estan logrando un adecuado control glucémico, con que nivel de péptido C lo
hacen y ello en un futuro nos podria ayudar a tomar las mejores decisiones de cual

antidiabético podriamos usar segun el nivel de péptido C.

En nuestra poblacion hay un incremento de pacientes con diabetes mellitus tipo 2
que reciben metformina como inicio de terapia farmacoldgica, conjuntamente con
orientacion para cambios en los estilos de vida. Sin embargo, desconocemos cual
es lareserva de insulina o niveles de péptido C que poseen estos pacientes, asi como
con que niveles de péptido C se asocia un mal control glucémico y qué
medicamentos reciben a lo largo de un seguimiento. Por ello nos preguntamos:
(Cual es la relacion entre los niveles de péptido C y el control glucémico en
pacientes con diabetes mellitus tipo 2 en el Hospital Nacional Arzobispo Loayza,

Lima, Peru?

3. Objetivos

3.1 Objetivo principal:

Determinar la relacion entre los niveles de péptido C y el control glucémico en
pacientes con diabetes mellitus tipo 2 en el Hospital Nacional Arzobispo Loayza,

Lima, Peru.

3.2 Objetivos especificos:

- Conocer la relacion entre los niveles de péptido C y el adecuado control glucémico

en pacientes que usan metformina como monoterapia.



- Describir los niveles de péptido C de los pacientes que durante el seguimiento

usaron metformina y algiin otro antidiabético oral.

- Identificar los niveles de péptido C de los pacientes que durante el seguimiento

intensificaron el tratamiento usando insulina.

- Explorar si los niveles de péptido C al inicio del estudio se asocian con la

necesidad de intensificar el tratamiento antidiabético durante el seguimiento.

- Analizar la relacion entre los niveles de péptido C y el tiempo de diagnostico de

la diabetes mellitus tipo 2.

- Describir los niveles de péptido C en pacientes con diabetes mellitus tipo 2 segin

edad, grupo etario, sexo e indice de masa corporal (IMC).

4. Material y método

a) Disefio del estudio

El estudio es observacional, analitico, de cohorte prospectiva, con seguimiento a
los 3 y 6 meses, para evaluar la eficacia de los antidiabéticos en base a la
hemoglobina glicosilada; dicho tiempo se consider6é debido a que la Asociacion
Americana de Diabetes (ADA) 2025 sugiere controles cada 3 meses con
hemoglobina glicosilada, o cada 6 meses si el paciente cumple con los objetivos
terapéuticos (12). Ademads, se espera que una gran proporcion de los pacientes
logren el control glucémico entre los 3 y 6 meses (5). Algunos estudios reportan

resultados de péptido C a los 6 meses (13, 14).

b) Poblacion



Pacientes del servicio de endocrinologia del Hospital Nacional Arzobispo Loayza
con diagndstico de diabetes mellitus tipo 2 que empleen s6lo metformina como

tratamiento.

¢) Muestra

Pacientes del servicio de endocrinologia del Hospital Nacional Arzobispo Loayza
con diagndstico de diabetes mellitus tipo 2, que cumplan los criterios de inclusion

y exclusion; durante un periodo de reclutamiento de 3 meses.

Para el célculo del tamafio de muestra, se usdé Epidat v4.2. Se considerd los
resultados del estudio de Arya et al (8), que reporta que la frecuencia de control
glucémico fue 8.33% en aquellos con niveles bajos de péptico C, y 33.33% en
aquellos con niveles normales de péptico C; asi como una razén de poblaciones de
4.15. Considerando un nivel de confianza del 95% y una potencia estadistica del
80%, se obtuvo un tamafio de muestra de 140 pacientes. Se aument6 un 20% por
potenciales pérdidas al seguimiento, obteniendo un tamafio de muestra final de 168
pacientes. Segun informacion del servicio, este nimero de pacientes podrian

reclutarse en un periodo de 3 meses.

Criterios de inclusion:

e Pacientes de ambos sexos con diabetes mellitus tipo 2
e Mayores de 18 afios
e (Con uso de metformina al inicio del estudio

¢ Que durante el seguimiento contintien con metformina o se aflada algtin otro

antidiabético oral o insulina

e Reclutados por consultorio externo de endocrinologia



e Pacientes que acepten y firmen el consentimiento informado

Criterios de exclusion:

e Diabetes tipo 1 u otro tipo de diabetes

e Pacientes que no toleren la metformina

e Anemia o que hayan recibido trasfusiones en los ultimos 3 meses

e Uso de corticoides

e Retinopatia proliferativa

e Excrecion de albumina de mas de 300 mg/dia

e FERC estadio 3b,405

e Hemoglobina glicosilada mayor a 10 al inicio del estudio (segiin Asociacion
Americana de Diabetes 2025, requieren tratamiento con insulina)

e Enfermedad hepatica grave

e Pacientes con infeccion activa

e (estantes

d) Definicion operacional de variables

Se encuentra en el Anexo 1.

e) Procedimientos y técnicas

Se realizara la captacion de los pacientes con diabetes mellitus tipo 2 que sélo usen
metformina, que cumplan con los criterios de elegibilidad en un plazo de 3 meses,
y se obtendra los datos de estudio de sus citas control, a los 3 y 6 meses de
seguimiento de cada paciente. Durante esos meses de seguimiento, se podra

identificar si algunos pacientes necesitaron intensificar y/o complementar su



tratamiento inicial, por ende, habra pacientes que se mantengan con monoterapia
de metformina, otro grupo que recibird algun otro antidiabético oral (sulfonilurea,
inhibidor de SGLT2, inhibidor de DPP4) e incluso pacientes que tengan la
indicaciéon médica de uso de insulina. Entre los datos que se recolectara al inicio del
estudio incluyen: edad, sexo, peso, talla, IMC, tiempo de diagnostico de diabetes;
asi como valores de glucosa en ayunas, péptido C y hemoglobina glicosilada; y en
las citas control se tomaran los resultados de: glucosa en ayunas, péptido C y
hemoglobina glicosilada, asi como la medicaciéon que emplearan a lo largo del
seguimiento. Los exdmenes como glucosa y hemoglobina glicosilada se toman de
manera rutinaria en nuestra instituciéon y el péptido C se toma para conocer la
reserva pancreatica de algunos pacientes, ademas estos examenes estan
coberturados por el Seguro Integral de Salud (SIS); en caso no se cuente con
reactivos para el procesamiento, los gastos seran asumidos por el autor del proyecto
0 se participard para obtener financiamiento de alguna institucion que apoye la
investigacion cientifica. Ademas, en este estudio se determinara quienes estan
logrando cumplir con los objetivos glucémicos, con qué medicamento lo estan
logrando y que valores de péptido C presentan. Ademas se determinara desde que
nivel de péptido C los pacientes no logran un adecuado control glicémico y

requieren intensificar el tratamiento.

Se realizara un andlisis de correlacion entre los niveles de péptido C en ayunas y el
control glucémico de acuerdo a la hemoglobina glicosilada basal y durante el

seguimiento a los 3 y 6 meses.

Se obtendran los datos de las historias clinicas y se registrard en una ficha de

recoleccidn de datos.
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f) Aspectos éticos

Se presentard la documentacion respectiva a mesa de parte de Direccion General
del Hospital Nacional Arzobispo Loayza para ser evaluado por la Oficina de
Docencia e Investigacion, el Comité de Etica y el Servicio de Endocrinologia de la

Institucion.

Se realizara la investigacion teniendo como base la Declaracion de Helsinki, con

consentimiento informado de los pacientes.

Los resultados de los examenes de laboratorio como glucosa basal, hemoglobina
glicosilada y péptido C se consideraran si provienen del laboratorio del Hospital

Nacional Arzobispo Loayza.
g) Plan de analisis

Se utilizard estadistica descriptiva para resumir las caracteristicas de la muestra.
Para las variables numéricas, se calculard la media, desviacion estandar y los
valores minimo y maximo. Para las variables categoricas, se presentaran

frecuencias absolutas y porcentajes.

Para el analisis inferencial, se utilizard la prueba t de Student para comparar
variables numéricas entre dos grupos, siempre que se cumpla el supuesto de
normalidad. En caso contrario, se empleard la prueba no paramétrica de Mann —

Whitney U.

Para analizar la relacion entre dos variables numéricas, se utilizara el coeficiente de

correlacion de Pearson (r) y el coeficiente de determinacion (R?) cuando las

11



variables tengan distribucion normal. En caso de no normalidad, se empleara la

correlacion de Spearman.

Para comparar variables categodricas, se utilizara la prueba de chi-cuadrado (?). Si
se encuentran frecuencias esperadas menores de 5 en mas del 20% de las celdas, se

utilizara la prueba exacta de Fisher.

Para evaluar la asociacion entre péptido C y control glucémico, se usaran
regresiones logisticas para calcular odds ratios (OR) crudos y ajustados. De esta
manera se ajustara por los siguientes potenciales factores de confusion: edad, sexo,

IMC, tratamiento para DM2 y tiempo de diabetes.

El analisis estadistico se realizara con el software Stata version 19. Se considerara

estadisticamente significativa una p<0.05, con un intervalo de confianza del 95%.
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6. Presupuesto

ITEMS Costo por Cantidad Costo total
unidad
Gastos fijos:

Impresiones S/ 0.5 200 S/ 100
Lapiceros S/ 4.0 5 S/ 20
Folder manila A4 S/ 0.5 10 S/5
Engrampadora S/ 12 1 S/ 12
Perforador S/ 15 1 S/ 15
Fastener metalico S/ 1.0 10 S/ 10
Gastos de tramites | S/ 100 1 S/ 100
administrativos

Transporte S/ 100 1 S/ 100
Total S/ 362

Monto maximo de potenciales gastos adicionales:

(en caso no se cuente con los reactivos para estas pruebas)

Péptido C S/ 40 504 (168 pacientes x 3 atenciones) S/ 20,160
Glucosa S/ 6 504 (168 pacientes x 3 atenciones) S/ 3,024
Hemoglobina S/ 28 504 (168 pacientes x 3 atenciones) S/ 14,112
glicosilada

Total S/ 37,296

Fuente de financiamiento: Autofinanciado o por Institucion que apoye la

investigacion cientifica.
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8. Anexos

ANEXO 1. Cuadro de operacionalizacion de variables

metros

VARIABLE | TIPO DE | DEFINICION VALORES INSTRU
VARIABLE/ | OPERACIONAL MENTO
ESCALA DE
DE MEDICI
MEDICION ON
PEPTIDO C | Numérica Resultado en ng/ml | >4.4 ng/ml: alto Ficha de
continua/ por inmunoensayo | 1.1 — 4.4 ng/ml: normal | recoleccid
Escala de | de (con punto de corte | nde datos
razén electroquimiolumi | adicional de 2.8 ng/ml)
niscencia (ECLIA). | < 1.1 ng/ml: disminuido
Valores referencia: | (con punto de corte de: <
Minimo: 1.1 ng/ml | 0.6 ng/ml)
Maximo: 4.4 ng/ml
GLUCOSA | Numérica Valor de glucosa | 80 — 130 mg/dl: adecuado | Ficha de
EN discreta/ medida en mg/dl control de glucosa en ayuna | recoleccid
AYUNAS Escala de >130 mg/dl: Inadecuado | n de datos
razén control de glucosa en
ayunas
HEMOGLO | Numérica Valor en %, | <7% adecuado control | Ficha de
BINA continua/ objetivo glucémico | glucémico recoleccid
GLICOSILA | Escala de | segun la n de datos
DA razén Asociacion >=7%: inadecuado control
Americana de | glucémico
Diabetes 2025
ADECUAD | Categorica HbAIC < 7%. 0: No Ficha de
(0] dicotomica/E | objetivo glucémico | 1: Si recoleccid
CONTROL | scala nominal | segun la n de datos
GLUCEMIC Asociacion
(0] Americana de
Diabetes 2025
SEXO Categorica Condicion sexual | 0O=Femenino Ficha de
dicotomica/ reportada en la | 1=Masculino recoleccid
Escala historia clinica n de datos
nominal
EDAD Numérica Edad seglin consta Ficha de
discreta/ en la historia recoleccid
Escalarazén | clinica n de datos
PESO Numérica Segn constate en Ficha de
continua/Esc | la historia clinica, recoleccid
ala de razon con unidades en Kg n de dato
TALLA Numérica Seglin constate en Ficha de
continua/Esc | la historia clinica, recoleccid
ala de razon con unidades en n de dato
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IMC Numérica Resultado de | 18.5-24.9: Normal Ficha de
continua/ calcular el peso | 25-29.9: sobrepeso recoleccid
Escala de | (kg) dividido por el | 30-34.9: Obesidad grado1 | n de datos
razén cuadrado de la talla | 35-39.9: Obesidad grado II
(en metros) >=40: Obesidad grado III
TRATAMIE | Categoria -Metformina 0: metformina Ficha de
NTO EN | politomica/Es | -Sulfonilurea 1:metformina+sulfonilurea | recoleccio
DM TIPO 2 | calanominal | -Otros 2:metformina+otro n de datos
antidiabéticos antidiabético oral
orales: inhibidores | 3: insulina + metformina
de SGLT2, | 4: insulina +  otro
inhibidores de | antidiabético oral
DPP4
-Insulina sola o
acompafiada con
algun antidiabético
oral
TIEMPO DE | Numérica Cantidad de afios | <5 aflos Ficha de
DIABETES | continua/ trascurridos desde | 5-10 afios recoleccid
Escalarazéon | el diagnostico de | >10 afios n de datos

diabetes hasta la
captacion del
paciente para el
estudio
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ANEXO 2. Consentimiento informado

CONSENTIMIENTO INFORMADO

El propésito de este consentimiento es que usted se informe y tome una decision
sobre si autoriza la recopilacion de algunos datos contenidos en su historia clinica,
que seran registrados de forma andnima en una ficha, como parte del estudio
titulado “Relacion entre los niveles de péptido C y el control glucémico en pacientes
con diabetes mellitus tipo 2 en el Hospital Nacional Arzobispo Loayza, Lima,

2

Pert”.

Para ello, se recolectard informacion de su historia clinica de los controles que se
realice en el servicio de endocrinologia al inicio de su incorporacion al estudio, a
los 3 meses y a los 6 meses (que son parte de sus controles de rutina) obteniendo
datos como resultados de glucosa, péptido C, hemoglobina glicosilada (exdmenes
que se realizan usualmente, que de no tener reactivo el hospital, seran cubiertos por

el autor del estudio).

OBJETIVO.- Recopilar datos de pacientes con diabetes mellitus tipo 2, conocer sus
resultados de laboratorio y el tratamiento antidiabético que reciben durante 6 meses

de seguimiento.
RIESGO.- No sera revelado su nombre, ni documento de identidad.

VOLUNTARIEDAD.- Usted es libre de aceptar o rechazar que los datos clinicos
sean presentados. Cualquier decision, la atencion de salud requerida por usted no
se vera afectada. Ademas, en cualquier momento, usted podra retirar la autorizacion

para el uso de sus datos.

CONSULTAS.- Usted puede hacer las preguntas al profesional que solicita este

consentimiento informado.

Identificado con DNI N ..., , autorizo el uso de mis
datos, paraque laDra. ... ..o

lo registre en su ficha de datos y forme parte del estudio.
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( ) Acepto ( )No acepto

Firma del paciente Firma del profesional responsable del estudio
DNIL.oo DNIL.o
Fechayhora:...................... CMP:..

REVOCATORIA DEL CONSENTIMIENTO

En pleno uso de mis facultades y a pesar de haber recibido informacién del

estudio; REVOCO el consentimiento informado otorgado.
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ANEXO 3. Ficha de recoleccion de datos

FICHA DE RECOLECCION DE DATOS

Fecha de incorporacion al estudio:

Edad: Sexo:

Tiempo de diagndstico de DM2:

Peso: Talla:

IMC:

Tiempo de uso de metformina:

Inicial

Fecha:

Glucosa

HbA1C

Adecuado control glucémico:
i No

Péptido C

Hemoglobina

Urea

Creatinina

Tasa de filtrado glomerular

TGO

TGP

Tratamiento antidiabético

A los 3 meses

A los 6 meses

Fecha
Glucosa
HbAI1C
Adecuado control glucémico: | Adecuado control glucémico:
Siteooonn. No:.......... Si:....... No:.........
Péptido C

Tratamiento antidiabético
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ANEXO 4. Tamaiio de muestra

[2] Tamafios de muestra. Comparacion de proporciones
independientes:

Datos:

Proporcidn esperada en:

Poblacidn 1: 8,330%

Poblacidn 2: 33,330%

Razdn entre tamafios muestrales: 4,15

Mivel de confianza: 05,0%

Resultados:
Potencia (%) Tamafio de la muestra™
Poblacidn 1| Poblacidn 2 Total

80,0 27 113 140

#Tamafios de muestra para aplicar 2l test 3 sin corracion por continuidad.

Se us6 Epidat v4.2, considerando los resultados del estudio de Arya et al (8).
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