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ANTECEDENTES .

Es comin que un paciente diabético tenga que ser
intervenido quirdirgicamente. En 1966 se estimé que el 50% de
los pacientes con diabetes mellitus (DM} requieren cuando menos
una intervencién quirdrgica a lo largo de su vida (1). Los
pacientes diabéticos son sometidos a mds cirugias que la
poblacién no diabética, ({2) Sin embargo, éste tipo de
pacientes presentan un gran riesgo perioperatorio, por el
desarrollo de alteraciones metab6licas, y por presentar
enfermedad micro y macrovascular, junto con la elevada
prevalencia de ateroesclerosis, lo que condiciona
cardiopatias.(3,4,5) ©De hecho, el 51% de los pacientes
diabéticos mueren de infarto agudo del miocardio, afiadiendo un
21% de mortalidad por procesos infecclosecs, (6,7) Por 1lo
anterior se debe de realizar un control me:ab6lico estricto
durante el perioperatorio de estos pacientes. (6-10)

Los pacientes con DM tienen gran tendencia al desarrollo
de hiperglucemia durante una enfermedad agquda que requiera
cirugia, esto se debe a: i) Bl aumento en la produccién de
glucosa, mediante glucogenolisis y gluconeogénesis, que es
exacerbado por el ayuno al que son sometidos los paclentes
antes de la cirugia, que tiene una duracién minima de ocho
horas. 2) A la disminucién de la depuracién renal de glucosa, y
3) A la menor utilizacién tisular de la giucosa en tejldos
periféricos, que es consecuencia de la resistencia absoluta o
relativa a la acci6én de la insulina, asi coms a un importante

aumento de las hormonas que se secretan durarte el estrés, como



lo son el glucagon, la adrenalina, noradrenalina, hormona del
crecimiento y especialmente el cortisel; 1las que no sélo
favorecen la hiperglucemia y el aumento de la degradacidn de
carbohidratos por el higado, sino que lgualmente, aumentan el
fendmeno de resistencia a la insulina., (4,7,8,11-17}

Es conveniente afiadir, que los propios anestesicos
generales, han sido considerados coadyuvantes en el aumento de
la concentracién sérica de estas hormonas, y por lo tanto
incrementan la descompensacién metabdlica.(3,15,18) Lo anterior
también se ha observado en el bloqueo espinal, (19,20}

El estimulo de la glucogenolisis y gluconeogénesis
hepaticas, tanto por el ayuno, como por la respuesta hormonal,
provoca una mayor movilizaciétn de A4cidos grasos, estos son
utilizados como precursores en la sintesis de cetcnas en el
higado., Estas cetonas son pobremente utilizadas a nivel
muscular y cerebral, debido a la falta de la accidén de la
insulina. Lo que puede condicionar incluso el desarrollo de
cetoacidosis, aumentando la morbi-mortalidad.(7)

Debido a que en la DM existe una deficiencia relativa de
insulina, y a que el padecimiento que lleva a una decisién
quirtrgica, la cirugia misma y los anestésicos, prcducen el
Sﬁficiente estrés para que se incrementen los requerimientos de
insulina; todos los pacientes diabéticos, incluidos los No
Insulino Dependlentes, deben controlarse con insulina, durante
una cirugia mayor en la que se requiere el uso de anestesia
general,(3,7,21) )

Degsde los afos 60's, se han establecido diferentes

esquemas para el control de los pacientes con diabetes



mellitus insulino dependiente (DMID) durante un evento
quirtrgico., FEstos varian désde la aplicacién subcuténea de
insulina después de la cirugia (22), insulina répida en el pre
y postoperatorio (23), hasta la aplicacién de insulina NPH en
el preoperatorio, réipida en el postoperatorio, e infusién
continua de insulina durante la cirugia. (24) También se ha
evaluado la administraciéon de insulina en bolos endovenosos con
resultados requlares, (25) Sin embargo, existe el consenso de
que se puede lograr un mejor control de éste tipo de pacientes
con el empleo de la infusién continua endovenosa de
insulina. {3,7,12,26-31) Es necesario sfalar que en todos los
estudios y  revisiones citados, las comparaciones se
establecieron entre la infusién continua de insulina y la
aplicacién precperatoria de insulina NPH por via subcuténea.

En los paclentes con diabetes mellitus no insulino
dependiente (DMNID), se han propuesto esguemas de control
glucémico postoperatorio con insulina rédpida subcutdnea (32},
insulina NPH fraccionada (33) e insulina NPH en combinacién con
infusién (34). Llegando a la conclusién de que todo paciente
con DMNID con hiperglucemia crénica mayor a 12% mg/dl,
independientemente de su tipo habitual de contrel, debe de ser
manejado de la misma forma que los diabéticos tipc 1. (7) En
contraste, Gavin propone una cifra de 180 mg/dl de glucosa en
4ste tipo de pacientes, como criterio para la utilizacidn de
insulina durante este periodo de estrés, (2)

El mismo Gavin en dos trabajos de revisién (2,12), propone
la utilizacién de insulina rapida por via subcutdnea, para el

contrcl glucémico en el postoperatorio de los pacientes con



DMNID, que sean sometidos a cirugia menor, en donde no sea
necesaria la utilizacién de anestesia general o bloqueo
peridural. Incluso, el autor publica un algoritmo para el mejor
desarrollo del método. Sin embargo, los anestesidlogos ingleses
expresan dudas en cuanto al uso de insulina en éste tipo de
diahetes, incluso cuando se trate de una cirugia mayor. Aun
mids, recomiendan no utilizar insulina en los pacientes con DMID
que son sometidos a cirugia menor, {35)

No existe duda sobre la necesidad de utilizar insulina
durante el periodo de estrés postoperatorioc. La controversia es
en cuanto a la via ¢ptima de administracién de la hormona,
debido a los miltiples esquemas gque han sido propuestos. {12)

La aplicacién subcuténea de insulina rapida, es el método
mas conocido por su simplicidad. La insulina se administra en
forma vrepetitiva, calculando la dosis de acuerdo a la
concentracién de glucosa sanguinea, que generalmente se
determina mediante la toma de glucemias capilares; estas se
prefieren por su facilidad, rapidez y confiabilidad, cuando son
realizadas adecuadamente. Sin embargo, existen evidencias que
demuestran que la via subcuténea permite que los pacientes
desarrollen niveles elevados de glucosa, por tiempo prolongado,
ademas de la formacién de cetonas; lo que sequramente, es
resultado de la vida media corta de la insulina, que aplicada
por via parenteral es menor a los 12 minutes; de la
irregularidad er el tiempo requerido para alcanzar los valores
maximos, y de la impredecibilidad de las concentraciones de la
hormona en plasma,(30,36,37) Lo anterior se puede evitar

incrementando la dosis de insulina. Ademas, debemos tomar en



consideracién que la respuesta al estrés es muy variable e
impronosticable, incluyendo las diferencias en la liberacién
homonal de cada individuo, por lo que el monitoreo frecuente
durante el perioperatorio es indispensable, para administrar
adecuadamente la insulina. (7,11,24,38,39)

La aplicacién endovenosa de insulina, hace mds predecible
el control de la concentracién sérica de insulina y permite una
mejor respuesta metabélica. Sin embargo, la vida media de la
insulina por esta via es aun mids corta, estimandose en
aproximadamente 4 a 5 minutos, lo gue sélo sge compensa
administrandola continuamente. Aunque se tiene mis posibilidad
de provocar hipoglucemia, el riesgo se reduce proporcionando
concomitantemente una solucién glucosada, que garantiza glucosa
metabolizable. Por otro lado, para una buena utilizacién de
éste método, es necesario emplear una bomba de infusién, esto
afade dificultades técnicas, y econémicas. La velocidad de la
infusidn debe regularse de acuerdo a resultados de glucemia
capilar, para disminuir las fluctuaciones glucémicas. (12,40~
43)

En conclusién, ambos métodos terapéuticos nos ayudan a
evitar el descontrol metabdlico desencadenado por una cirugia,
y cada uno de ellos tiene diferentes ventajas y desventajas,

Existen informes de resultados satisfactorios con la
utilizacién de insulina radpida por via subcuténea (3,28,29), a
pesar de ello, de acuerdo a Hirsch la aplicacién de la hormona
por esta via favorece la hiperglucemia crénica (30}, debido a
absorcisn  errdtica de la insulina, favorecida por las

alteraciones hidricas y cambios hemodindmicos propios del



periodo perioperatorio, que se combina con su vida media corta
y la irregularidad para alcanzar una concentracién insulinica
adecuada, (30, 36, 37)

Watts (38) compard el control perioperatorio de la DM en
controles histéricos en los que se aplicé insulina répida
subcutdnea precedida de una dosis de inﬁulina NPH antes de la
cirugia, contra un grupo prospectivo tratade con infusién
continua de insulina, en pacientes con ambos tipos de diabetes,
sin estratificacidén para ia eleccién del método, A pesar de
ello, obtuvieron diferencias estadisticamente significativas en
favor de la infusién, Estas discrepanclias son de un promedio de
40 mg/dl de glucosa.

En el uUnico estudio prospectivo en el que se compard la
infusién continua endcvenosa de insulina répida contra 1la
aplicacién subcuténea de insulina rédpida, sin utilizar insulina
lenta (44), también se observé diferencia significativa en
favor de la infusién, pero en33610 tres mediciones, dos de
ellas fueron en el txansoperacorio. En forma andloga al estudio
de Watts las diferencias eran del oérden de los 40 mg/dl de
glucosa, con una desviacién estandar de 40, En éste estudio sin
embargo, tampoco se realizd estratificacién para el tipo de
diabetes, no existié un grupo contrél, y ademis se incluyeron
casos de diabetes secundaria,

Aun con estas limitaciones, los dos estudios demuestran un
mejor control metabélico con la infusién continua de insulina,
lo que parece confirmar lc expuesto por Hirsch, que considera a
la administracién continua de la hormona como el esquema mas

adecuado para el ccentroi glucémico durante el postoperatorio.



CONTROL POSTOPERATORIO DE LA DM EN EL INNSE.

Fara conocer el tipo de manejo que regularmente se le
otorga a los pacientes con DM postoperados en el Instituto
Nacional de la Nutricién Salvador Zubirdn (INNSZ), y establecer
si se presentan disyuntivas en cuanto al tipo de control para
la glucemia en el postoperatorio, se decidié aplicar una
encuesta a los Residentes de Medicina Interna, quienes toman
las decisiones en el manejo de estos pacientes., Dicho
cuestionario fue contestado por 52 Médicos de los tres afos de
la especialidad, cbteniéndose los siguientes resultados:

* La encuesta puede observarse en el
Apéndice Al.

1. El 100t de los encuestados utiliza de primera instancia
la aplicacién subcutdnea de insulina como el método de contrel
habitual en pacientes con DM en el postoperatorio inmediazo.
Aungue, 18 residentes (34,6%) admitieron haber utilizado la
infusién continua de insulina en casos extremos, en donde n¢
3610 no se obtuvo un control adecuado después de la aplicacién
subcutidnea de la  hormona, sine que se presentarch
hiperglucemias compatibles con estados hiperosmolares.'

2. A pesar de utilizar rutipariamente 1la insulina
subcut&nea para el control de estos pacientes, el 69.2% de l¢
encuestados, simitld aplicar la insulina en forma variable, sin
atenerse a alain esquema insulinico previamente validado.

3. Se observaron importantes discrepancias en cuanto & ia

cifra de glucemia capilar utilizada como criterio para el
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inicio de 1la aplicacién de insulina subcutdnea durante el
postoperatorio inmediato. El 3.8% de los encuestados
acostumbran iniciar la terapia insulinica a partir de un valor
de 100 mg/dl de glucemia capilar, 19.2% en 150 mg/dl, 42.3% a
partir de 180 mg/dl, 26.9% desde 200 mg/dl, y 7.6% a partir de
250 mg/dl. (Gré&fica 1)

Grafica 1. Control Postoperatorio de la DMNID. INNSZ, 1995,
Encuesta aplicada a los Residentes de Medicina Interna,
Cifra de Glucosa con la que se inicia la administracién de

Insulina en el Periodo Postoperatorio.

Encueswmdas (%)

Glucosa (mg/dl)
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4. La mayoria de los encuestados consideran que las
complicaclones postoperatorias en éste tipo de pacientes, se
presentan entre el 10 y el 30% de los casos. En opinén del 30%
de los médicos residentes, estas complicaciones son atribuibles
al descontrol diabético que se presenta durante el
postoperatorio.

Estos resultados, demuestran que en el INNSZ, no se
utiliza la infusién continua de insulina como método de contrecl
para la glucosa en pacientes diabéticos postoperados, a pesar
de que en la literatura, es el método considerado como ideal; vy
en su lugar emplean esquemas variables de insulina en los que
la decisién de la dosis de insulina y la glucemia esperada para
iniciar el uso de la hormona, se establecen en forma imprecisa
y précticamente aleatoria, 1lc que favorece el descentrol
metabdlico, ademis del empleo empirico de ésquemas de dosis de

insulina no validados.

Para determipar cual es la situacién real de los pacientes
diabéticos no insulino  dependientes en el pericdo
postoperatorio, asi como sus valores de glucemia, en el INNSZ,
Se decidi6 observar el manejo otorgado a estos, estableciéndcse
asi un Grupo Control Histérico (Grupo I), el cual tiene .as
siguientes caracteristicas:

1. Se identificaron, durante el periodo comprendido entre
enero y diciembre de 1993, a los pacientes diabéticos nc
insulino dependientes, que fueran a ser sometidos a ura
intervencién quirdrgica.

2. Se observé el tipo de esquema con el que se controld la
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glucemia, los intervalos en 1los que se realizaron las
determinaciones de glucemia capilar, y los resultados de estas,
asy como las glucocetonurias, la dosis total de insulina
aplicada durante el periodo de observacién y la duracién de
éste,

3, Se eligieron pacientes con DMNID, que no presentaran
nefropatia, por lo que se excluydé del grupo a aquellos que
tuvieran niveles de creatinina sérica por arriba de 1.9 mg/dl.
Asi mismo, no se incluyeron los paclentes hepatopatas con
elevacién de los parametros de funclonamientc hepatico dos
veces por arriba de su valor normal, pacientes obesos mérbidos
con fndice de Masa Corporal (IMC}) mayor a 40, desnutridos
graves (IMC mencr a 15}, asi como cualguier patoleogia que
contraindicara la via oral, Se excluyercn aquellos paclentes
con precesos infecciosos concomitantes, evidenciados por
leucccitosis mayor de 11,000, y elevacién de la temperatura
corporal por arriba de los 37.9°C, Igualmente no se tomaron en
cuenta los pacientes con diabetes secundaria o con ingesta de
esteroides,

4. En total se observaron 25 pacientes que cumplieron
todas estas caracteristicas, y que fueron sometidos a una
cirugia mayor en la que se utilizé anestesia general, Para
evitar modificaciones en los esquemas, el médico tratante no
fue notificado de la observacién de sus pacientes,

5. En el 100% de los pacientes se utiliz6é como método de
control de la glucemia la aplicacién subcutdnea de insulina, en
el que se determiné la dosis en forma irreqular. Asi mismo el

intervalo de realizacién de las glucemias capilares vari6é desde
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una hasta ocho horas.

6. Aunque no en todos los paclentes se realizé 1la
determinacién de glucemia capilar cada cuatro horas, el
promedio de los valores de glucemia capilar en éste grupo, se

esquematiza en el siquiente cuadro:

TABLA 1, Control Postoperatorio de la DMNID, INNSZ, 1995,

Promedio de Glucemias Capilares en el Grupo Control.

Glucemias Capilarey

128.8 !
180.1 .
184.2 i
214.6 !
195.4 |
285
205

L I
R 1089
] a0

RSSO SRR L

*Los resultados completos pueden
observarse en el Apéndice A-4,

Estos resultados demuestran que ademas de no existir un
sistema de control periodico de la glucemia, los paclentes
diabéticos postoperados presentan descompensaciédn metabdlica,

También se observd en éste grupo, la excrecién de cetonas

y glucosa mediante cintas reactivas visuales, (Tabla 2)
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TABLA 2. Control Postoperatorio de la DMNID, INNSZ, 1995.

Glucocetonurias** en el Grupo Control.

Celonurias |Glucostrias
Horas
0 0.18 0.28
4 0.6 033
8 0.75 1
12 1.25 0.5
18 0.42 on
20 0.8 1
24 1 1.1
28 0 2
% 0.66 0.5
k] 1 2
40 0.66 0.66

tspromedio de Glucocetonurias en
namero de cruces (+,++ 6 +++),

El cuadro anterior demuestra, que ademis del descontrol
glucémico, los pacientes desarrollan cetosis, y el nivel de
glucosa supera el punto de reabsorcién tubular en el rifén, lc¢
que evidencia el grado importante descompensacién metabélica
que ocurre en éste periodo.

Aun mas, en la determinacién de la dosis total de insulina
aplicada a cada paciente, encontramos que, de los 25 casos
observados, 14 (56%) NO recibieron insulina por ningin tipo de
via durante su control postoperatorio.

Con los datos anteriores no queda duda de las deficiencias
del método de control glucémico en los pacientes diabéticos
postoperados, Esto correlaciona con lo informado en la
literatura, debiéndose aln demostrar la falla del esquema de
aplicacién subcuténea de insulina, cuando se utiliza con un
método adecuadamente estructurado. Por lo que se decidié

realizar el presente estudio, con los siquientes propésitos:



15

1. Comparar los dos principales tipos de manejo de la
glucemia, la infusién de insulina y la aplicacién subcutdnea de
esta, Se trata del dnico estudio de la literatura diseilado para
comparar ambos métodos, en pacientes con DMNID, contra un grupo
de controles histéricos.

2. Dar a conocer la infusién continua intravenosa de
insulina como un método de control del paciente diabético
postoperado.

3. Comparar los resultados entre ambos grupos y determinar
8i la infusién continua de insulina por via endovenosa, a pesar
de sus dificultades técnicas, puede lograr mejores efectos
metabdlicos, por 1la mejor predecibilidad de las concentraciones
séricas de 1la insulina, asi como el suministro de dosis
constantes de la hormona, evitando el desarrollc de cetosis,

4. De iqual forma, se pretende validar tanto el esquema de
la velocidad de infusién endovenosa de insulina, como el de la
aplicacién subcuténea en poblacién mexicana, para disminuir las
irreqularidades en los esquemas de aplicacién de insulina.

5, Estandarizar los criterios para iniciar la terapéutica
insulinica en los pacientes postoperados; e

6. Inculcar el uso de insulipna y 1la monitorizacién
frecuente de los pacientes diabéticos postoperados, ya que
tanto la falta de la aplicacién de 1la hormena como la
irregularidad en la toma de 1las glucemias capilares, son
factores importantes en la génesis del descontrol metabdlico

postoperatorio.
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JUSTIFICACION,

La aplicacién subcutdnea de insulina (ASCI) se utiliza
habitualmente en forma empirica e irreqgular y es impredecible
eh cuanto a la insulinemia y la glucemia obtenidos, Por lo que
se compard éste método bién utilizado, quiado con un algoritmo
adaptado de 1la literatura (2,12,44), contra la 1infusién
continua endovenosa de 1insulipa (ICEI), 1la que segin lo
publicado mantiene en forma continua niveles aceptables de
insulina, evitando el descontrol.

Este estudio incluyd tnicamente a los pacientes con DMNID,
Por considerar que la DMID, es una enfermedad con menor
frecuencia, lo que implicaria una mayor dificultad para lograr
una comparacié4n y balance fidedignos entre 1los grupos
estudiados.

Entre los riesgos de la ICEI, esta la hipoglucemia, la que
se intentd evitar utilizando dosis bajas de la hormona, en
forma continua y una solucién glucosada en forma permanente,
asi como eliminando del estudio a aquellos pacientes que tienen
mayor riesgo de desarrollar ésta complicacién {v.gr.
nefropatas); y el desarrollo de hipopotasemia, por lo que se

incluyd cloruro de potasio en esta solucién,

BIROTRBIS,

La ICEI produce un mejor control de la DM en pacientes no
insulino dependientes durante el estrés postoperatorio, que la
la aplicacién sistematizada de insulina subcutdnea segln
requerimentos determinados por un algoritmo previamente

val idado.
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OBJRTIVOS DEL ESTUDIO,

Evaluar la calidad del control postoperatorio de la DMNID,
comparando los resultados obtenidos con la ASCI contra la ICEI,
permitiendo establecer los beneficios y desventajas de cada uno
de los métodos,

Comparar los resultados de estos dos métodos con los del
grupo control  histérico (Grupo 1) que representa una
observacién aleatoria del manejo convencional utilizado en el
INNSZ para el control postoperatorio de los paclientes con
DMNID,

Dar a ccnocer la ICEI, como un método alterno para el
control postoperatorio del paciente con DMNID.

Establecer recomendaciones para el uso de insulina y la
monitorizacién frecuente en los paclentes diabéticos sometidos
a estrés, puntos importantes en la prevencién del descontrol

metabblico postoperatorio.

DISERO DEL ESTUDIO,

El propésito de éste estudio, fué comparar la ASCI con la
ICEI, en pacientes con DMNID, De esta forma se elaboraron tres
grupos de estudio; siendo el primero el grupo de controles
histéricos (Grupo I) descrito con anterioridad, en el segundo
se aplicardé la insulina en forma subcutdnea con el auxilio de
un algoritmo (Grupo II); y en ¢l tercero se utilizaré la ICEI
(Grupo III),

En los tres grupos se utilizd insulina bovina.

El estudio tuvo un tiempo comprendido desde que el
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paciente reqresdé al piso de internamiento, después de haber
sido sometido a una cirugia mayor, hasta que el paciente
reanudd la via oral, se incie alimentacién parenteral o se
cumplieron 48 horas, Tiempo durante el cual se tomaron
muestras de sangre y de orina, para evaluar el método de

control de la DM,

NOMERO DE SUJETOS FOR ESTUDIAR.

En los dos grupos protocolizados, se incluyeron un minimo
de 36 pacientes, basados en los trabajos referidos
(7,11,38,44), en donde la minima diferencia significativa de
glucosa en sangre durante el postoperatorio de los grupos
controlados fué de 40 mg/dl, con una desviacién estandar
promedio de 40 mg/dl. De ésta forma al aplicar el examen de T
independiente (a=0.05 y '£=0,20), se obtuvo un nGmero minimo

necesario de 18 individuos para cada uno de ios dos grupos.

CRITERIOS DE INCLUSION,

Se incluiyeron pacientes con DMNID, cuyo diagnéstico habia
gido establecido con anterioridad en el INNSZ, que fueran a ser
sometidos a un procedimiento quirdrgico de tipo electivo, en el
que 8Se requiriera del uso de anestesia general o bloqueo
espinal (cirugia mayor), en el Instituto, a partir de marzo de
1994, Los ©pacientes dieron de ‘tener. las siguientes
caracteristicas:

1. Diabéticos no insulino dependientes manejados con dieta
y/o hipoglucemiantes orales con hiperglucemia crénica (glucemia

en ayuno >125 mg/dl,



19

2, También se incluiyeron aquellos pacientes no insulino
dependientes que requerian del wuso nocturno de insulina
(insulino requirientes), combinacién de esta con

hipoglucemiantes orales o utilizacién Gnica de la hormona.

CRITRRIOS DR RXCLUBION.

Los siguientes pacientes fueron excluidos del estudio:

1. Pacientes diabéticos insulino dependientes (Diabetes
Mellitus tipo 1 o Juvenil).

2. Pacientes con procesos infecciosos graves, que
modifiquen el metaboiismo de la insulina; lo cual se definird
como fiebre (temperatura axilar >37.9°C), y/o leucocitosis
(>11,000 leucocitos/mm3) .

3. Alteraclén en las pruebas de funcién hepatica, tomando
como limite aquellos valores dos veces por arriba de lo normal,
de acuerdo a los valores control del Laboratorio de Quimica
Clinica del Instituto,

4. Dafio renal ya diagnosticado o con valores de creatinina
sérica mayores a 1.9 mg/dl.

5. Obesidad (IMC mayor a 40). (Peso en kgs, dividido entre
la talla al cuadrado) (49,50). A

6. Desnutricién grave, con albimina sérica menor de 1.9
mg/dl y/o IMC a 15, (51)

7. Cualquier patologia que contraindique la via oral,
(Gaétroparesia diabética con importante reflujo
gastroesofagico)

8. Sindrome de Instestino Corto que requiera alimentacién

parenteral para su nutricién.
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9. Utilizacién de Insulina Humana, con el fin de evitar
complicaciones al equiparar su dosis con la de la insulina
bovina.

10. Alergia conocida a la Insulina Bovina.

11. Resistencia conocida a la insulina. Manifestada por
requerimientos de insulina mayores a 100 unidades al dia,
hipertensién arterial, obesidad y acantosis nigricans.

12. Paclentes que reciban esteroides (diabetes
secundaria).

13. Paclentes que rehusen participar en el estudio.

14. Oposicién del Médico tratante para que su pacliente

participe en el estudio.

MECANISMO DE ASIGMACIGN DR TRATAMIENTOS.

Los pacientes fueron divididos en los dos grupos
controlados en forma aléatoria, utilizando sobres cerrados. La
designacién de la secuencia de 1los numeros aleatorios se
estructuré mediante el programa Ralloc (bloques de 2 = 0.3 y

bloques de 4 = 0.7, no estratificado).

NETODOS .

Los grupos tendran las siguientes caracteristicas:

Grupo I. Controles historicos, previamente descrito.

Grupo IX. En éste grupo, ge aplicaré insulina bovina
rapida por via subcuténea, cuya dosis se modificard dependiendo
de la glucemia capilar. Esto se determinaré de acuerdo al

siguiente algoritmo (Tabla 3), el cual se establecié6 por
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modificacién de esquemas aceptados en la literatura,

(2,7,11,12,42)

TABLA 3. Algoritmo para la aplicacién subcutdnea

de Insulina en relacién con las Glucemias Capilares.

Glucosa {(mg/dl) Insulina (U subcutdneas)

<139 0

140~-179 2

180-199 4

200-229 6

230-259 8

260-299 10
>300 10 U c/4 hrs.

El periodo de observacién dentro del protocolo se dié por
terminado a las 48 horas de postoperado, cuando se haya
iniciado la via oral y/o alimentacién parenteral, lo que suceda
primero.,

BEste grupo tuvo 19 pacientes.

Grupo III. Se utilizaré para el control de la glucemia
durante el postoperatorio la infusiéon de insulina bovina, que
se preparard y administrard de la siguiente forma:

Se preparard una solucién con 10 U de insulina bovina
rapida diluidas en 100 ml. de solucién fisiolégica + 20 mEg. de
KC1l + 500 U de heparina, De esta forma se obtuvo una
concentracién de 0,1 U/ml, La insulina se administraré por
medio de bomba de infusién, cuya velocidad se requlard segiin
los resultados de glucemias capilares, de acuerdo a la

siguiente tabla (Tabla 4): (2,12)
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TABLA 4. Control Postoperatorio de la DMNID. INNSZ, 1995.

Algoritmo para la velocidad de Infusién de Insulina,

Glucosa Sérica Infusién{ml/hr) U/hr de Insulina
80-100 7 0.70
101-150 10 1,00
151-200 15 1.50
201=-250 17 1.70
251~300 22 2.20
301-350 27 2,70
341-400 30 3.00

>400 45 4,50

Para la correccién de 1la velocidad de infusién, 1la
determinacién de la glucemia capilar se realizé cada 2 a 4
horas desde que el paciente ingresé en el estudio.

Ademis se administrard una solucién glucosada al 5% a una
velocidad de 100 ml/hr; la que fué necesaria para tener glucosa
metabolizable y paralelamente evitar hipoglucemia. En los casos
de hipoglucemia (glucosa < de 80 mg/dl), se evité suspender la
infusién de insulina, aumentando la velocidad de la solucién
glucosada a 125 ml/hr. En el caso de hipoglucemia importante
{glucosa < de 60 mg/dl), se administré un bolo de dextrosa al
50% en 25 ml de agua, y se suspendid la infusién de insulina,
finalizando su participacién dentro del estudio.

Al concluir el protocolo, el manejo ulterior, dependid
del Residente a cargo.

Este grupo incluiyé 18 pacientes.
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EVALUACION DENTRO DEL ESTUDIO.

Los estudios necesarios para incluir al paciente en el
protocolo fueron: biometria hematica, pruebas de funcién
hepéatica, quimica  sanguinea, tiempos de coagulacién,
electrolitos séricos, y examen general de orina.

Durante el estudio se realizé determinacidn de glucosa
capilar, mediante aparato electrénico (Glucometer, Miles), en
los tiempos mencionados anteriormente; glucemia en ayuno cada
24 horas, y glucocetonurias cada 8 horas.,

También se determiné la dosis total de insulina aplicada y
la duracién del paciente dentro del protocolo.

La evaluacién durante el estudio, también incluyd, 1la
presentacién de cuadros de hipoglucemia, en qué grado, y con o
sin la presencla de sintomas; hiperglucemias y su relacién con
las cetonurias; complicaciones durante la hospitalizacién, vy
aceptacién del paciente.

Lo anterior se anotd en la hoja de captaciédn de datos que

se encuentra en el apéndice A-2,

CONTROL DE CALIDAD DE LAS MEDICIONES.

lLa medicién de la glucemia capilar, fué la mas importante
dentro del estudio, ya que su valor determiné la velocidad de
1a infusién de insulina y la cantidad de insulina que se debié
aplicar en forma subcutanea. De esta forma, para disminuir la
variabilidad interobservador, siempre se utilizé el aparato de
medicién de Glucemlas Capilares; sus resultados se compararon
antes y durante el estudio con resultados de glucosa sérica

realizada en nuestros laboratorios, con los métodos que ahi
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utilizan, y sus propias estrategias de control de calidad.

Se utilizaré el mismo tipo de lancetas, para la extraccién
de la sangre capilar, prohiblendo dentro del protocolo la
utilizacién de agujas de distinto calibre para éste proceso.

Para marcar como valida una medicién de glucosa capilar
mediante el aparato electrédnico, se necesité una cantidad
exacta de sangre (dos gotas), sin la aplicacién abundante de
alcohol durante el procedimiento de asepsia de la zona a picar.
Posteriormente se esperd el tiempo marcado por el propio
aparato (20 segundos), realizando después el secado de la cinta

con una toalla absorbente.

REACCIOMES ADVERSAS.

Dentro del estudio se pudieron presentar las siguientes
reacciones adversas:

1. Alergia a la Insulina. La que se manifiesta por la
aparicién de manchas hipercrémicas, en el sitio de su
aplicacion, y que puede llegar a producir importantes
alteraciones anafildcticas, dependiendo de la dosis y la
respuesta individual. Para tratar de evitarla, se excluyeron a
todos los pacientes que tengan alergia conocida a la insulina,
Ademis de que alqunos de los pacientes que se incluyeron dentro
del estudio tenian uﬁ manejo crénico con insulina.

En el remoto caso de que se presentara una reaccidn
alérgica, hubiese sido manejada con antihistaminicos
parenterales o esteroides, dependiendo de la gravedad.

2. Hipoglucemia. Potencialmente se puede producir durante

la utilizacién de la infusién, y por el estado de estrés al
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que estuvieron sometidos los pacientes. Fué definida como
glucosa menor de 80 mg/dl, y que se manifiesta con sudoracién,
nerviosismo, temblor, sensacién de hambre, somnolencia, estupor
y coma,

La forma de aplicar la infusién, con dosis bajas, evita en
cierta forma que ésta ge presente, a excepcién de los pacientes
nefrépatas en donde recircula la insulina, por lo que estos
fueron excluidos,

3. Estado hiperosmolar. Desarrcllado por un déficit
importante de insulina durante el perioperatorio, con
hiperglucemia -extrema, hiperosmolaridad sérica y alteraciones
del estado de consciencia. Fué mids factible que se presentara
en los grupos de aplicacién subcutdnea de la insulina,

En caso de presentarse se iniciaria el manejo convencional

con liquidos, y el paciente tamblién seria excluido del estudio.

CRITERIOS DE FALLA Y TERMINACION DEL ESTUDIO.

1, Hipoglucemia que haya implicado suspender la infusién
de insulina (glucosa < de 60 mg/dl.).

2. Estado hiperosmolar, con hiperglucemia extrema (glucosa
> de 800 mg/dl.), osmolaridad sérica > 330 mOsm., y alteraciones

del estado de conciencia.,
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ETICA DEL ESTUDIO.

Hay que tomar en cuenta que la infusién de insulina, de
acuerdo a la dosis a la que se aplicd, presenta pocos riesgos,
excluyendolalergia a la insulina, por lo que no se incluyeron
los sujetos que la presentaran, Por otra parte su unica
desventaja, fué el desarrollo de hipoglucemia, para la que ya
se mencionaron las medidas que fueron tomadas en caso de que ge
presentara; recordando que es mds frecuente su presentacién en
los pacientes con dafic renal, por lo que también fueron
excluidos.

En cuanto a la aplicacién subcutédnea de insulina, como
método, es poco frecuente que 8e desarrolle' un cuadro de
hipoglucemia, a menos de que exista insuficiencia renal
concomitante, Pero si es factible que se presente un cuadro de
descompensacién con hiperglucemia, cetosis e incluso
cetoacidosis, Problemas propios del método, que sin embargo, se
utiliza de rutina durante el postoperatorio. Esto se intenté
evitar aumentando la cantidad de insulina administrada como ya
se mencioné, En el apéndice A-3 se encuentra la forma de

consentimiento para participar en el estudio.

CONFIDENCIALIDAD DE LA INFORMACION.

La informacioén que se obtenida del presente documento,
serd estrictamente confidencial, hasta su evaluacién por los
Comités Revisores del Instituto, y su potencial publicacién

ulterior.
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RECURSOS HUMANOS,

Participaron manejando los métodos de tratamiento los
Médicos Residentes encargados de cada paciente, y con el
cuidado habitual que se le da a los pacientes, asi como en la

toma de glucemias capilares, las Enfermeras de piso.

RECURS0S FISICOS Y FINANCIEROS.

Fueron los establecidos en el INNSZ, y fueron pagados por
el paciente segun los criterios de clasificacién econémica
existentes en el propio Instituto. Sin que existiera diferencia

econémica en la utilizacién de cada uno de los métodos.

ANALISIS DE RESULTADOS.

Con el fin de comprobar la hipétesis del estudio en donde
se propone una ventaja en el control postoperatorio de la DMNID
con el uso de la ICEI sobre la ASCI, se efectud el andlisis de
resultados de la siguiente forma:

1, Se realizé inicialmente un estudio demogrifico de las
tres poblaciones para conocer su equidad, de acuerdo a los
resultados basales de cada paciente,

2. A estos resultados iniciales se les aplicd un andlisis
de varianza,

3. Para validar a las glucemias capilares como un buen
método de medicién dentro del protocolo, se compararon sus
resultados con glucemias centrales tomadas al mismo tiempo, y
procesadas en el Laboratorio Central del INNSZ.

4. Posteriormente se efectud un Indice de Correlacién de

Pearson entre los resultados de las glucemias capilares y las
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glucemias centrales.

5, Las glucemias capilares fueron analizadas mediante sus
promedios y  su desviacién estdndar, para comparar 1los
resultados de los tres grupos.

6, Después se hizo un examen de T para investigar la
presencia de diferencias estadisticas entre los resultados de
la glucemias capilares, conociendo el valar de p.

7. Finalmente se investigaron los efectos adversos
condicionados por los métodos empleados durante el aestudio,
comparando el nimero de cuadros de hiper e hipoglucemia gue se

presentaron, también con un andlisis de varianza.

LOGISTICA.
El tiempo en que se ejecutaron los distintos puntos de los

que estuvo compuesto el protocolo, se resume de la siguiente

forma (Tabla 5):

TABLA 5. Control Postoperatorio de la DMNID, INNSZ, 1995,
Logistica del Protocolo.

{ Moses [OINIDIEIF [MA[M]J [JTAISIONIDEE

Redaccion del Proyeclo de investigacion. [X X p

'Aprobacion del Proyecto. XX : i

Aplicaci6n del Protocalo. X[X XXX XXX KX XX l
' L X
x{

m

i
Ed
jed

Andlisis de Resultados.
iRedaccién del Documento Final,

s

i~
-
-
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RESULTADOS.

El estudio fué dividido en dos partes, como se ha
mencionado, la primera constituyé la observacién del manejo
habitual que se otorga a los pacientes diabéticos no insulino
dependientes durante el postoperatorio en el INNSZ, grupo que
consté de 25 pacientes (Grupo I), con los mismos criterios de
inclusién y exclusién que los otros dos grupos, La segunda
parte fué conformada por el estudio prospectivo aleatorio, en
donde se investigaron los dos tipos de control de la diabetes
meilitus durante el postoperatorio, el denéminado grupo 1I en
el que se administré insulina por via subcutdnea estuvo
conformado por 19 pacientes; y el grupo IIT {infusiéon continua
de insulina) tuve 18 pacientes. Por lo que el total de
pacientes estudiados en el protocolo fué de 62. Las
caracteristicas de los pacientes al inicio del estudio se
pueden observar en la Tabla 6, en donde se intenta mostrar la
equidad entre las diferentes poblaciones. Demostrandose que no

existen diferenclias significativas entre ellus,
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TABLA 6. Control Postoperatorio de la DMNID, INNSZ, 1995.
Datos demograficos y estudios de laboratorio

al inicio del Estudio en los tres Grupos,

Grupo ANOVA!
Control Subcuténea Infusién F p
Numero
de 25 19 18
Pacientes
Sexo 13({52%) 7({37%) 7{39%) 1,23 0,5
(M/F) (%) 12(46%) 12({638) 11(61%)
Edad 66.08+13.2 | 62.26¢11.2 [ 60,77+10.8 | 1,14 0.32
(Prom. afios+DS)
Peso 62.19+11.6 64.51+12.8 65.79+14.1 10,44 0.64
{Prom.Kgs. +DS}
IMC* (+DS) 24.36+4,0 26,668+4.5 25,69+5,6 1,35 0,26
Evolucién DM 12.66+10.7 9.1548,5 9.6647.2 0.96 0,38
{aflos+DS)
Hipoglucemiantes
#ii) 19(76%) 17(09%) 15(83%) 1.362 0,51
insulina 6{24%) 2(11%) 3(17%)
H(%)
BUN 15,04+7,3 16.366.8 18.55+5.7 1,41 0.25
{mg/dl_+DS)
Ac.Urico 4,04+1,0 5.2041.8 4.4311.6 (3,33 0,04
(mg/dl_+DS)
Creatinina 1.0340.29 0.9340.26 1.0040.26 | 0,66 0.52
(mg/dl +DS)
Sodio 140.1244.8 | 142,47+43.1 | 141,7243.0 | 2.13 0,12
(mEq/1 +DS)
Potasio 4.5240.46 4.4240.35 4.,30+0.36 1.56 0.21
(mEg/1 +DS)
Leucocitos 6476.4 6873,6 6600 0.31 0,73
(§ +DS) +1839.1 +1663,6 +1396.2
Hemoglobina 13.59+2,7 14.1742.1 13.22+2,1 (0,74 0.48
(g/1 +DS)
Hematécrito 40.79+¢7.9 41.75+5.9 39,25¢6.3 0,61 0,54
(% +D3)
Plaquetas 266920 248684 260666 0.24 0.78
(# _+DS) +114098 +70658 +50771
T,Protrombina 12,24+1,3 12,.0441.4 12.01+1.2 0.20 0,081
{"_+DS)
Bilirrubina Tot, { 0.73t0.3 0.7240,2 0.76:0.6 (0,04 0.95
{mg/dl +Ds)
AST 24,64¢9.2 | 22.2149.5 | 25.05+13.9 | 0.38  0.66
(mg/dl +DS)
ALT 23,76+11,8 | 20,94410.1 24+10.3 0.47 0.62
(mg/dl +DS)
Albtmina 3,640.8 3.71+0.7 3.60+0.7 0.15 0.86
(mg/dl +DS)

‘=Analisis de Varianza. *=Chl cuadrada.
¢={ndice de Masa Corporal (Peso en Kgs./Talla?)}
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Durante la realizacién del estudio se efectuaron 23

diferentes tipos de cirugias, las cuales pueden apreciarse en

la Tabla 7 y en la Gréfica 2.

TABLA 7. Control Postoperatorio de la DMNID, INNSZ, 1995,

Cirugias efectuadas en los pacientes incluidos en el Estudio,

. Grupos

Control Subcuténea Infusién
1 Artroplastia 26 Mastectomia 45 Histerectomia
2| Colecistectomia [27 Hernioplastia 46 Laparotomia
3 Lobectomia 28] Colecistectomia | 47 { Colecistectomia
4 Osteosintesis 29| Colecistectomia | 48 Cistopexia
5 Hernloplastia 30 | paratiroidectomia § 49 Hernioplastia
6 Colostomia 31 Nefrectomia 50 | Reemplazo Cadera
7 Colectomia 32 Laparotomia 51 Laparotomia
8 Hernioplastia 33| Colecistectomia f 52 Amputacién
9 | Ureterolitotomia | 34 Angioplastia 53 | Colecistectomia
10 Hernioplastia 35 Nefrectomia 54 Lobectomia
11 RTU Préstata 36 Tiroidectomia 55 Histerectomia
12 Hernioplastia 37 | Paratiroidectomia | 56 | Colecistectomia
13| Colecistectomia |38 RTU Préstata 57 RTU Préstata
14| Colecistectomia (39| Colecistectomia 58 Tiroidectomia
15 Hernioplastia 40 Histerectomia 59 1 Colecistectomia
16 Hernioplastia 41 | Reemplazo Cadera | 60 Amputacién
17 Hernioplastia 42 Amputacién 61 Laparotomia
18 RTU Prostata 43 Laparotomia 62 Laparotomia
19 Nefrectomia 44 Hernloplastia
20 f.aparotomia
21| Colecistectomia
22 Transp., Calon
23 | Deriv, Pancreat.
24 Drenaje Quiste
25 Hernioplastia
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GRAFICA 2, Control Postoperatorio de la DMNID. INNSZ, 1995,
Tipos de Cirugias realizadas en los

pacientes incluidos en el Estudio.

En la Tabla 8§ se muestra el total de insulina aplicada
durante el estudio en los tres grupos, sin observarse
diferencias significativas. Sin embargo en la concentracién de
insulina aplicada por hora, se muestra que el grupo de 1la
infusién de insulina requirié menor concentracién de la hormona
en relacién con el grupo de aplicacién subcutdnea de insulina

{0.34+0.08 vs. 0.64+0.47, p=0.0003).
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TABLA 8, Control Postoperatorio de la DMNID. INNSZ, 1995,

Concentracién de Insulina y Duracién Total del Estudio.

Grupo ANOVA?
control Subcuténea Infusién F P
Dosis de
Insulina 11.32422.1 12,52+8.3 8.00+1.9 0.46  o0.032*
{Prom.U +DS)
Duracién
del Estudio 31.5248.6 22,1048.7 24,22417.3 7.84 0,001
(hrs +DS)
Insulina/hora 0,304+¢0.59 | 0.644+0, 47 0.341+0,08 [ 3,25 0,0003¢
(Prom,U +DS)

‘=Analisis de Varianza.
t=p obtenida mediante el examen de Kruskal-Wallis,

Fl estudio se efectué mediante la realizacién de glucemias
capilares medidas en forma electrébnica en todos los pacientes,
Para lo cual se realizé la toma de glucemias centrales como
forma de verificacién del método; éstas se llevaron al cabo al
mismo tiempo en que se efectuaban las mediciones capilares. A
estos resultados se les aplicé un Indice de Correlacion de
Pearson, cuyos resultados evidencia cercania con 1.0 y en
promedio 0.8340, lo que demuestra la validez del método de
medicién utilizado en el estudio (Grafica 3).
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GRAFICA 3. Control Postoperatorio de la DMNID. INNSZ, 1995,
fndice de Correlacién entre

Glucemias Capilares : Glucemias Centrales

106340

4 Glucemias Cenvales
0 Ghaoemias Capilares

El objetivo del estudio se centré en la realizaciéon de
glucemias capilares en los tres grupos, cuyos resultados en
promedio se pueden observar en la Grdfica 4, en donde se
evidencia una diferencia importante hacia el descontrol de la
glucosa en el grupo control (Grupo I) en relacién con los otros

dos grupos.
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GRAFICA 4. Control Postoperatorio de la DMNID, INNSZ, 1995.
Promedio de las Glucemias Capilares

en los diferentes Grupos durante el Estudio,
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En la Grafica 5 se observa cada grupo con su desviacién
estéandar.

Con el fin de mostrar la tendencia individual de cada uno
de los pacientes y descartar la posibilidad de que la
diferencia en los promedios estuviera modificada por
alteraciones particulares se grafic6é el resultado de cada grupo
por separado mostrando las curvas de glucemia capilar de cada

uno de los pacientes durante el desarrollo del estudio (Grafica




6) . Observindose mayor hiperglucemia en el gqrupo control en
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relacién con los otros dos.

GRAFICA 5. Control Postoperatorio de la DMNID. INNSZ, 1995,

Promedio y Desviacién Estadndar de las

Glucemias Capilares durante el Estudio,
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GRAFICA 6. Control Postoperatorio de la DMNID, INNSZ, 1995,

Glucemia Capilar por Grupo y por Paciente.
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Al aplicarse a éstos resultados el examen de T, 1la
diferencla entre el grupo control y los restantes tuvieron
significancia estadistica en practicamente todos los puntos,
destacando que el grupo I incluso parte de un nivel de
destrostix mas bajo al tiempo 0, en relacién con los otros dos
grupos (128.8 vs, 156.0 y 157.4; p=0.01). Por el contrario, al
comparar los resultados del grupo II y III, no se observd

ningin tipo de diferencia estadistica. (Tabla 9)

TABLA 9, Control Postoperatorio de la DMNID, INNSZ, 1995,

Promedio de las Glucemias Capilares durante el Estudio.

Gilucemia Capilar
(Promedio mg/d! + DS) P P
(Nuimero de determinaciones)
Control Vs Infasion
Tierapo Control Subcuténea Infusion Infusion + Vi.
Subwltn_e_a_ Subcutinea
o' 128801313 | 156.00L44.5 157.44449.9 0.0112 0,9265
(25) (19) (18)
4 hrs 180,07473.0 | 151.00460.2 170.94458.7 0.3353 0.3155
(14) {19) (18)
Shs 184.18433 4 154.26152.5 144.61449.5 00158 0.5696
22) (19) {18)
12hes | 214.50195.5 | 149424499 137.94458.3 0.0016 0.5238
(14) {19) (18)
16 hes § 195.41102.2 122.88+2) 132474577 0.0015 0.5244
(18) (17) {7
20hrs | 216.50495.6 143.92:+39.4 129.93+28.0 0.0003 0.2746
2) (13) (16)
24 hrs 1 207.23471.8 110.00£12.2 117.00+32.6 0.0001 0.6575
(21) O )
28hrs | 181.004624 { 112.50£20.6 126.16+22.6 0.0106 0.3619
)] (4) (6)
32 hes 199.64492.4 120.00+17.3 114331237 0.0468 0.7555
(14) (3) Q)
36hrs | 211144972 10000426 4 116.60+152 0.0284 0.3982
(U] (3) 3)
40hry | 227.80176.4 110.00100.0 100.00£00.0 0.0098 .
9 (3) ()
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Los efectos adversos presentados durante la realizacién
del estudio no mostraron diferencia en cuanto al namero de
episodios de hiperglucemia en los dos grupos protocolizados,
aunque en el grupo control se observaron mas eventos, con
diferencia estadisticamente significativa en relacién con los
otros dos (1.6+2.0 vs. 0.4 y 0.4, p=0,016). Durante el
desarrollo del protocolo se suscité un sélo cuadro de
hipoglucemia en el gqrupo de 1la 1infusién de insulina,
condicionado por un error en la aplicacién de la solucién
glucosada paralela; el evento se resolvidé satisfactoriamente

con una carga de solucién glucosada al 50%, (Tabla 10)

TABLA 10. Control Postoperatorio de la DMNID, INNSZ, 1995,

Eventos adversos suscitados durante el desarrollo del Estudio.

Grupo ANOVA?
Control Subcutanea Infusién F p
Cuadros
Hiperglucemia 1.60+2.0 0,47+0.8 0.50+0,7 14.43 o.016
(# +DS)
Cuadros
Hipoglucemia 0 0 1(6%) - -
(h)

‘=Andlisis de Varianza.

El total de los resultados de cada uno de los pacientes

puede apreciarse en el Apéndice A-4,
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DISCUSION,

En la DMNID se han utilizado diferentes esquemas de control
durante el postoperatorlo (32-34), llegandose a la conclusién
de que todo paciente con diabetes mellitus tipo 2 con
hiperglucemia crénica, ldependientemente de su tipo de control
regular, debe de ser manejado con insulina, de la misma forma
que los diabéticos insulino dependientes.(7) Se han utilizado
miltiples esquemas para la aplicacién de la hormona en estos
pacientes, obteniéndose buenos resultados con la administraclén
subcutdnea de insulina rapida en forma repetitiva
(7,11,24,30,36~39) y con la infusién continua de insulina
(12,40-43).

Existen informes de buenos resultados con la via
gubcuténea (3,28,29), sgin embargo, otros reportes muestran
posibilidades de descontrol, debido a absorclién errdtica de la
hormona, alteraciones hidricas y cambios hemodindmicos propios
del periodo perioperatorio, junte con la corta vida media de la
insulina vy la  irregularidad para obtener adecuadas
concentraciones, (30,36,37) De iqual forma, 1la infusidn
continua de ingulina ha sido capalogada con éxito, utilizada
con bomba de infusién y una éolucién glucosada en forma
concomitante., (12,40~43)

Sin embargo, en la literatura, hay pocos reportes de
estudios en donde se hayan comparado ambos métodos. En el
informe de Watts (38), en donde se estudid un grupo histdrico
con la aplicaciétn subcutdnea de insulina répida durante el
postoperatorio precedida de una dosis de insulina lenta contra

1a infusién de 3insulina en un grupo prospectivo, se incluyeron
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41 pacientes, 24 en el grupo de la infusién y 17 en el control,
aunque se realizaron mediciones de glucemia cada dos horas,
desgraciadamente las comparaciones s8élo se hicieron al
principio y al fipal del estudio, encortrédndose diferencia en
favor de la infusién (208 vs. 136 mg/dl p<0.05), sin embargo,
en éste estudio se incluyeron los ;os tipos de diabéticos sin
estratificacién, y no se realizd una comparacién protocolizada,
Pezzarossa (44) realizd un estudio en el que compara la
infusién continua de insulina contra la aplicacién subcutédnea
en forma prospectiva, estudidndose un total de 30 pacientes, 15
en cada método, también se incluyeron 1los dos tipos de
diabéticos sin estratificacién durante el sorteo, no existe un
grupo control y se estudiaron pacientes con diabetes
secundaria; en sus resultados observaron diferencia
significativa de la infusién sobre la aplicacién subcuténea de
la hormona en 86lo tres mediciones, dos de las cuales
ocurrieron durante el transoperatorio (p<0.05).

El presente trabajo compara los dos grupos en forma
prospectiva y aleatoria como el de Pezzarossa (44), sin
embargo, 386lo se enfocd en 1a DMNID para evitar porteriores
problemas en la interpretacién de los resultados, y evitar
estratificaciones durante el sorteo, lo que hublera disminuido
la cantidad de pacientes y alargado el tiempo de aplicacién del
protocolo, por lo mismo y para evitar el sesgo del descontrol
por medicamentos, se descartaron los casos de dlabetes
secundaria, Adem&s de ello, los resultados fueron comparados
contra un grupo control histérico, y todas las mediciones de

glucemia capilar en los grupos controlados se realizaron con la
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misma reqularidad, haciendo énfasis que en el grupo control
esto no se pudo controlar debido a que nuestro papel fué
unicamente de observacién, El método de medicién con glucemias
capilares fué adecuado, mostrando un buen indice de correlacién
(r=0,8340) .

En contra de lo mostrado por los estudios similares
publicados (38,44), nuestros resultados no muestran diferencia
estadistica entre la aplicacién subcutdnea de insulina y la
infusién continua de la hormona  durante el periodo
postoperatorio. Hay que seflalar que en el grupo de Pezzarossa
(44) la uUnica diferencia con significancia estadistica que se
observé en el postoperatorio se presenté a la 16 horas después
de la cirugia mostrando un mejor control con la infusién
(137425 vs, 173+40 mg/dl, p<0.05), sin encontrarse diferencia
en las otras mediciones. Por lo que los resultados no estan del
todo desacordes, y la diferencia en el caso del estudio
italiano pudo estar influenciada por la presencia de los dos
tipos de diabéticos, o por diabetes secundaria.

Con los resultados del presente estudio, y los encontrados
en la literatura, no se apoya a ninguno de los dos métodos como
el ldeal, sin embargo, también hay que poner en la balanza las
complicaciones inherentes a cada uno de los métodos, destacando
la hiperglucemia por su frecuencia, y la hipoglucemia por lo
aparatoso de su pregentacién. Aun asi, no se obtuvo una franca
relacién en cuanto a la frecuencia de los episodios de
hiperglucemia y al desarrollo de infecciones postoperatorias.
Hay gue mencionar, que los cuadros de descontrol glucémico se

presentaron con mds frecuencia en el grupo control en donde se
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efectud aplicacién subcuténea de insulina en forma irregular
(1,60+2 vs. 0.50+0,7, grupo control vs, infusién de insulina,
p=0.016), concordando con 1lo expuesto en la literatura
(30,36,37), Por otra parte, la presentacién de cuadros
importantes de hipoglucemia constituye un potencial riesgo de
la infusién continua de insulina, para lo cual se propone
aplicarla a dosis bajas, con una solucién glucosada y evitarla
en los pacientes nefrépatas; aun asi se presenté durante el
desarrollo del estudio un evento que fué facilmente controlado,
y se desancadené por que se terminb la mencionada solucidn
glucosada.

A pesar de lo anterior el grupo de la infusién de
insulina, mostré un excelente control glucémico, para lo cual
requirié mucha menor dosis de la hormona que los otros dos
grupo (8,00 Unidades +1.9 vs. 11,32 y 12.52, p=0,032), Watts
(38) reporta una cantidad promedio de 2 unidades por hora
utilizada en su grupo de infusidn de insulina. Nuestro grupo
requirid de una dosis promedio de 0.34 unidades por hora +0.08,
que al compararala con la dosis promedio utilizada por el grupo
de aplicacién subcutédnea de insulina observamos una diferencia
significativa con una p=0.0003, confirmando que la infusidn
requiere de menor cantidad total de la hormona para lograr un
adecuado control postoperatorio, lo que estd en relacién con
concentraciones sanguineas constantes de insulipa, que en
teoria disminuye las complicaciones croénicas como procesos
infecciosos, cetosis y potenciales cuadros fatales,

Durante el desarrollo del estudio no se encontraron

diferencias en cuanto a la produccidn de cetonas y a la
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glucosuria en los tres grupos. Tal vez esto debido a la corta
duracién de la observaciédn durante el protocolo.

Por otra parte, con el presente estudio, se han podido
estandarizar y validar los dos algoritmos de aplicacién de
insulina durante el postoperatorio en poblacién mexicana,
ademds se ha dado a conocer a la infusién de insulina como un
método para el control gqlucémico, no sélo durante el estado
postoperatorio, ya que puede ser utilizado en cualquier otro
episodio de estrés que condicione hiperglucemia.

Las importantes diferencias observadas entre el grupo
control y los grupos protocolizados, pueden ser explicadas por
una falta de sequimiento y poca periodicidad en las tomas de
las glucemias capilares durante el postoperatorio, ademis de la
falta de un algoritmo que hace que la decisién para iniciar el
uso de insulina y para indicar la dosis se tomen préacticamente
al azdr, todo esto de acuerdo a los resultados obtenidos en la
encuesta aplicada en el INNSZ,

Concluimos que el control postoperatorio de 1la DMNID
resulta semejante tanto con la aplicacién de insulina répida
por via subcutdnea guiada con un algoritmo con tomas frecuentes
de glucemias capilares, como con la infusién continua de
insulina r4pida administrada con bomba de infusién cuya
velocidad se regule con un algoritmo de acuerdo a la toma
frecuente de glucemias capilares, y acompaflada la infusién de

una solucién glucosada.
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APENDICE. A-1.
ENCUESTA SOBRE EL CONTROL DE LA GLUCEMIA EN PACIENTES
DIABETICOS POSTOPERADOS,
Residente Primer Afo Segundo Tercero
SE GARANTIZA LA CONFIDENCIABILIDAD DE LA  INFORMACION,
SUPLICANDO VERACIDAD EN SUS RESPUESTAS,

La presente encuesta pretende evaluar el tipo de manejo
que se le otorga a3 los paclentes diabéticos durante el
postoperatorio en los pisos de internamiento del 1Instituto
Nacional de la Nutricién Salvador Zubiran. De esta forma
trataremos de conocer los esquemas que Se usan para la
aplicacién subcutdnea de insulina, sus dosis y el momento en
que se inician; ademids de la experiencia de los médicos del
Instituto en el manejo de la Infusién de Insulina,

1, ¢Con qué método controla de primera instancia la glucemia en
los pacientes diabéticos postoperados?

a) Insulina subcutdnea segun Dextrostix,

b) Infusién de Insulina,

2. ¢En un paciente diabético en el postoperatorio inmediato, a
partir de qué valor de glucemia capilar (Dextrostix) decide Ud,
iniciar la aplicacién de insulina subcuténea?

a) 100

b) 150

c) 180

d) 200

e} 250

3, Para el control de la glucemia en pacientes diabéticos
durante el postoperatorio inmediato, utiliza Ud.

a) Un esquema de aplicacién de insulina subcuténea seguin
dextrostix disefado especialmente, que no modifica.

Si No * En caso afirmativo, :donde

aprendié éste esquema? INNSZ FINNSZ

b) Aplica la insulina en forma variable, sin atenerse a

ningin esquema fijo.

Si No

4, En su experiencia, ;qué porcentaje de los pacientes
diabéticos postoperados se complican? %

5. En su experiencia, ;qué porcentaje de estas complicaclones
se pueden atribuir a mal control de la glucemia?
$

6. ¢Ha utilizado 1la 1infusién continua de insulipa para
controlar la glucemia en pacientes diabéticos postoperados?
Si No
En caso afirmativo, ¢(en qué situaciones la
ha utilizado?
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APENDICE A-2. Hoja de Captaciébn de Datos,

Registro
Sexo
Edad
Peso
Talla

Peso Ideal

fndice de Masa Corporal

% de Sobrepeso
Diagnéstico

Tiempo Evol. de la DM,

Tipo de Tx

Apego al Tx: B
Tipo de Cirugia

= .

Infusién de Insulina

Insulina subcuténea

Horas

1218120

u

R

BUN

2
| 1B

Ac. Urico

1

Creatining

b b

h1

Leucocitos

Hb

Ho

Plaqueias
Na

K

Cl

8T

80

AST

ALT

Albumina

Globutina

Dextrostix

Glucosurias

Cetonuries

Glucemia

Dosis Tolal de Insulina

Duracién en el Protocoio

Cifras Hiperglucemia (#)

Sintomas Hipsrgiucemia

Cifras Hipoglucemia (¥)

{Sintomas Hipoglucemia
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APENDICE A-3. Forma de Aceptacién para Participar en al
Eatudio:
'"MANEJO POSTOPERATORIO DEL PACIENTE DIABETICO"

México, D.F. a de de 199 .
A QUIEN CORRESPONDA,
Yo, el Sr(a). '
paciente del Instituto Nacional de 1la Nutricién Salvador
Zubiradn, con nGmero de registro , acepto que se me

ha 1instruido sgobre el estudio "MAWEJO POSTOPERATORIO DEL
PACIENTE CON DIABETES MELLITUS, comparacién de la infusién
continus de insulina vs. insulina subcuténea."

Conozco que en éste estudio se utilizaradn dos métodos de
APLICACION de la insulina, la que de todas formas tendrd que
ser empleada después de la operacién que se me realice para el
buen control de 1la glucosa, La primera es la aplicacion
tradicional, mediante inyecciones subcutdneas, en donde 1la
dosis ge determinard mediante la medicién de glucemia capilar
(Dextrostix), y sge consultardn tablas en donde se leerd la
cantidad de wunidades necesarias. En el segundo grupo, se
administrard la insulina a través de las soluciones, por via
endovenosa, y 8e regulardA con una bomba de infusién, la
velocidad de esta bomba también se determinard mediante
glucemia capilar, y la consulta de tablas.

Se me ha informado que en el primer método el principal
riesgo es la elevacién de la glucosa, la que 3se detectara
mediante los Dextrostix y se manejara con la aplicacién de
insulina; y 'en el sequndo, el peligro es la baja de glucosa
(hipoglucemia), lo que se evitard no aceptando pacientes con
insuficiencia renal, y se controlari disminuyendo la dosis de
insulina y aplicando soluciones glucosadas.

Se me han explicado claramente tanto los motivos por los
que me han 8solicitado formar parte del estudio, como las
caracteristicas de éste. Se me ha informade lo que se va a
hacer, haciendo énfasis en la designacién aleatoria (al azar)

que se utilizara para conocer el tipo de control que recibiré-

después de la cirugia, ya que esté de regreso en el pisc de
hogpitalizacién. Conozco los riesgos y los beneficios de los
dos tipos de manejo de la glucosa en el postoperatorio, Asi
también, se me ha asegurado la confidenciabilidad de la
informacién y de mi participacién; y que tengo libertad
absoluta de salir del estudio cuando lo deseé, sin que esto
afecte mi atencién subsecuente,

Por lo «cual, en forma libre y voluntaria, acepto
participar en el estudio.

Firma del Paciente Firma del Testigo

Firma del Testigo Firma del Investigador
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Tlpo de Tratamiemo” 4 4 1
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RESULTADOS. 1
CONTROL (3) i 21! 22, 23 Pl
{Regisiro N ' 155881 158040] 156518! 150876
; i 1 2 1
Edad (afos) - T 5 38 68
Peso (kgs)_ : 82 €75 517 532
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% de sobrepesc™ i &5 157 55 A6
> evolucion de la DM (afios) ___10: 1 4 6
i 1 1 6 4
> i 2! 1 3 3
Tspo Cuugsa"‘ i 3 13! 14 1
| Nitrdgeno Ureico en Sangre __(r_rg!d!) 1 13! 11 15 34
| Acido Ur Urico ico(mg/dny 34
Creatinina na (mg/d) 16
I Tiempo de Fi ina (seg) 127
Leucocitos 8500
Hemoglobi 10
Hematécio ~ T 302
Plaquetas ] : 430000
Sodic T : 138
iw& o y a4 53 44
Cloro R
Bnmubma Total o
Bilimubina Directa”
AST

£4



i i T
: : i |
28! 28 30 31 32 33!
128808 156975 157357 158676,  5/899] 158967,
2 2 2 2 2 1
) 68 581" 70 54 84
587 659 755 50 79! 83
477, 483 545 52 49 60
27.4; %4 302 208 358 319
; 251! 157 385! 387 383
Tiempo de evolucion de laDM(aﬁos) 1 8! 1 26 8
Tipo de Ti i 7 1i 3 1 2]
Apego al Tratamiento™ 2 2 2 RN 1
Tipo de Cirugia™ : a4 4% 17 11 4
[Nitrdgeno Ureico en Sangre (mg/di) L 18 15 16 23 17
[Acido Urico (mg/dT) _ 38 57
Creatinina (mg/ci) 07, 09
Tempo de'f Prmmmbma seg) 10.6; 11.8.
Leucocitos 8300; 8000
[Hemaoglobina 148! i55
Hematderito 424 449
Plaquetas N 275000] 3500001
141 147!
3] 481
106! 104;
05 07
0 0
18 17
N o 2 i3
Aubumm“a o 43 3
Giobutinas ) ' B 27 3 i
] :
]
250 150 140, 150 142 180 149 710
200! 135 140 308; 110 140! 76! 140
250 180 120 256! 180; 130; 98] 154
110 200 180 250! 250 110 90, 140
i o oo : 140, 1400 1500 140y 110 90! 140]
o . ; 130 140,  180: 180 110 140 T 110
) B 28 N i : : 110; 120 90
[ - e i 140; S0; 110
o - : i 110} 130~
T o 36 ; ; 110; 1260
™ o 40 : : 110 110; R
e B . 1 i ; ) S

va



RESULTADOS. = . ] ] ] ] ,@
i - §
ISUBCUTANEA (2) 36i 37 38 39 40 41 42, a3, 44]
Registro 140322, 112070]_ 158751] 161337, 160321!  78836) 132396| 161882, 140585
x’ 2 1 1 2 2, 2 9 1 2
B 60! 68! 79 68! 50 79 65 52 )
Peso (k - 51 79 84.2 55 56.5 665 70 65 IRC)
Peso ideal (kgs)* 50 544 681 452 523 477 71.20 6251 - 445
Indice de Masa Corporal* 24 328; 28 281 235 315 25; 233 236
% de sobrepeso®™ 2 452 161 176 79 313 1.8! -38 -10.1
Tiempo de evolucion dela DM afies) 61 2! 3 e 2! s 2@ 2. 9
Tipo dé Tratamiento™ ! qv 1 3 4 4 1 4 1 5
Apego al Tratamiento™ : :
Tipo de Cirugia®™™ S
Nitrdgeno Ureico en Sangre (mg/dl)
[ Acido Unico (mafdi) ot
Creatinina (mg/dl) _ _
Tiempo de P,
{ eucocitos.

Hemogiobina .~~~
Hematocrito

Sodic

Potasio

Coro
Bilimubina Total
[Siimubina Oirecta
AST

§G



[RESULTADOS. i ;
INFUSION (1) i a8 48! 47 48 49 50 51 52 53| 54
Reg: 144807, 157067, 15B8857| 157808, 110748] 158003] 159103] 151412 158048 1@18}
Sexo® 2! 1 1 2 2 2 2 2 2 1
[Edad (afios) 571 52 72 58 33 84 73 81 72 [3
Peso (kgs) ; 685/ 50 73 5 a1 52 53 55 7 85
Peso ideal (kgs)* 453 71 B80S 53 54 503 45 54 496 76.1
{indice de Masa Corporal” 315 16.1 28 21 384 226 265 2 34 257
% de Sobrepesc™ 313 295! 206 27 685 33 183 18 552 116
Tiemnpo de evolucién de la DM (afcs) 17 5 12 12 2 12 10! 28] 4 251
Tipo de T i 2 7 4 2 4 4 2 6! 5 2]
Apego al T 3 3 1 1 3 1 2 2 1 1
Tipo de Cirugia™ 2 121, Z 2 2 21 12 = 4 g{
Nitrdgeno Ureico en Sangre (mg/di) 20 15 20 __18 18 18 18 25! P 35
JAcido Urico (mg/dl) + 81 28] 52 53 6.2 31 4 a2 48 68
C ina (mg/dn ] AL 05 AT 1 08 06 07 13 11 13
Tiempo de Protrombina {seg) 1.4 12 105 315 108 314 328 13 107 14
Leucochns 3 8300 8400, 8500 9000 6000 7000 6800} 7300 4400,
Hemoglabi - 123 154 135 143 323 337 96, 151 155
Hematocrito - 37.3] 445 304 421 361 309 257 435 459
Plaquetas ~ 2550007  277000! 350000] 348000; 272000 230000; 245000 233000 162000
Sodio 140 142 128 144 1431 140] 140 143 144
Potasio 41 49 49 75_{ 41 38 486 41 4
[Clom " 106! 100 102 108 106 110 105 1021 105
Bilirubina Total 05] 0s 02 03 03 14 0.6 06; 02
Bilimubina Directa 0.2 03 0 1 0 %3 61 0.3 (K]
jAST T 161 2, 50 14 24 39 61 15 36
10: 33} 24 13| 33 = 36 13 37}
26! 38 45 3§ 38 26 22 4 47|
ST 37 33 39 28 35 39 29 26
) - o 200; 180} 170 190 160, 1401 140¢ 1101 180 110
T T & 180 130, 140 181 180 204 110 140 177 259
B 8 140 60; 20 150 1% 100 140 120/ 136 123
o 32! 110 70 180 140 162 150 110 1101 72 215
o 16: 140 70° 180 202 110 110; _ BOi 1061 92
i o o0 140! 180 180 154 140 130 100} 75
) 24 110° 140 180; 110; i ! 81}
287 T140; 140; 1700~ : 87
32; 110 i : )
36 ~ 100; ! | i 130
40 : 100! : ] { i i !
{ ! H ! { { ! i

96



RESULTADOS. i

i

1 ! — —— . S
1 H ! H :
- 57 58 59! 80 61 62
118832 51322! 1132101 157418, 142263, 161846) 157813
2 2 1 3

INFUSION (2)
Registro

Sexc® )
Edad (afios)
Pesoikgs)
Peso ideat (kgs)”

indice de Masa Comporai™

Tipo de Cirugia®™* B L
Nitrogeno Ureico en Sangre (mgfdl)
Acido Urico (mg/dl) i
Creatinina (mg/dl)
Tiempo de Protrombina (se)
Leucocitos
Hemoglobina
Hematocrto
Plaquetas
Sodic

Bilirubina Total
Bilirubina Directa
AST




Talla ] cuadrado X 225 al el SeXO |

na al cuadrado X21.

'(5) ‘nsu[xna B :
.(6) Insuiina + & poglucemuame oral.

o i (7) D'eta -
 Apego al Trawmmiento. T {1) Bueno.

) Urexesﬁlmwg[a_
(1 h$) Ne‘remrma
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10

jen Numero de Cruces. T
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41

37

_o

12

en Numero de Cruces.

SU&UTANE_A @

RESULTADOS.

24

Glucosurias
Horas




64

9]

1l

47

RESULTADOS.

INFUSION (1}
Glucocston;

urias

Horas

en Namero de Cruces.
Cetonurias

12
16
24

Glucosurias
Horas

12
18
24




64

51

47

RESULTADOS.

INFUSION (1)

urias
on Numero de Cruces.

Cetonurias

Horas

12
16

Glucosutias

12
18
24




RESULTADOS.
INFUSION(2)
Glucncetonurias
en Nomers de Cruces.

Glucosurias
Horas

50




Glucemia par Laboratorio
Horas
o]

4

8

12

16

20

-2
<&

28
32
%
40

Ocsis Total de insulina (Unidades)  ©

Duracién del Protocolo (Horas) __ _

N 1 Q Trirda Meora)

Cifras ce Hiperglucemia (#)

Cifras de Hipoglucemia (#)

29



RESULTADOS. |

T T 7 { i i ‘
| ! i { ! ’ |
; 1 é ! % ? 3
; | % 1 ; : |
i : - : | : ; :
; : : ’ ’ ' " :
; : : | : ; |
: i :

CONTROL ()

11

12

13

14

Glucemia por Laborstorio

137

Lo



Glucemia
Horas

por Laboratorio _

i H 1
. i t
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i
M 4

TR i) p) 4] = — - T
— % T T

R ) 156

513 i

174 345

172

tina (Unidad:
i\

Duracion det Protocolo (Horas)

12

3 (Unidadesftora)
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: : ‘- | i
s i ! ;
| 1 % |
- ; f f ; z
B ! i H ;
RESULTADOS. . . . ? ;
INFUSION(Y)

Dosis Total de Insulina (Unidades) |
Duracion del Protocolo (Horas)

insulina (UnidadesfHcra)

1L



Horas

3 :
i :
: i
i H
i i
H H

Glucemia por Laboratorio

] {

! i

; ;

!

i

58 &8 80

Déssis Total 46 Inss

160

140 110

Insulina {Unidades/Hcra)

Citras de Hiperglucemia @)
Cifras de Hipoglucemia ()

Duracion del Protocolo (Horas)
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