UNIVERSIDAD NACIONAL AUTONOMA DE MEXICO

FACULTAD DE MEDICINA

DIVISION DE ESTUDIOS DE POSGRADO

Hospital General de México “Dr. Eduardo Liceaga”

PREVALENCIA, FRECUENCIA, Y CARACTERIZACION DE DISGLUCEMIAS
EN EL PACIENTE CON ENFERMEDAD RENAL CRONICA HOSPITALIZADO
EN EL SERVICIO DE MEDICINA INTERNA DEL HOSPITAL GENERAL DE
MEXICO

TESISDEPOSGRADO

PARA OBTENER EL TiTULO DE
ESPECIALISTA EN MEDICINA INTERNA

PRESENTA :
ANGELA MARIA CORDOBA HURTADO

ASESOR DE TESIS
DR. ROGELIO ZAPATA ARENAS
MEDICO ADSCRITO AL SERVICIO DE MEDICINA INTERNA
HOSPITAL GENERAL DE MEXICO.

&

Ciudad de México,Julio de 2018



e e

Universidad Nacional - J ~  Biblioteca Central
Auténoma de México -

Direccion General de Bibliotecas de la UNAM
Swmie 1 Bpg L IR

UNAM - Direccion General de Bibliotecas
Tesis Digitales
Restricciones de uso

DERECHOS RESERVADQOS ©
PROHIBIDA SU REPRODUCCION TOTAL O PARCIAL

Todo el material contenido en esta tesis esta protegido por la Ley Federal
del Derecho de Autor (LFDA) de los Estados Unidos Mexicanos (México).

El uso de imagenes, fragmentos de videos, y demas material que sea
objeto de proteccion de los derechos de autor, serd exclusivamente para
fines educativos e informativos y debera citar la fuente donde la obtuvo
mencionando el autor o autores. Cualquier uso distinto como el lucro,
reproduccion, edicion o modificacion, sera perseguido y sancionado por el
respectivo titular de los Derechos de Autor.



HOSPITAL
: 4 2 GENERAL
SALUD de MEXICO

Tabla de Contenido

A G R ADECIHMIENTOS .. e iuiiitetireretieeereeetesesesesesesessssssssssssssssssssssesesessssssssssssssssssssssssesesessssssssssssssssssssssssssssssssnns 2
ABREVIATURAS ... et e e e e e e e e e e e e et s e e e s e e e e s s e e s s eeseseseee s seeseseseeseseneen 3
1. ANTECEDENTES ...oeoeeeeeeeeeeeeeee et eeeeeeeeeseseseesesesessasesesssseeessasstessnsatessssstessnsasasesssesessassesnsasesssssssens 4
2. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA ........oovoueeeeeeeeeeeeeeeteseeeeesasesessasssesssssesensasessnsasssensasssensann 15
3. JUSTIFICACION ...t eeete e eeeee e eeeseeeseesetessaseesssasatessasessssnsaseesnsasessssasetessasseensasaeessnsannes 16
B, OBUETIVOS....eoeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeesasasessasssesssasessnsasessssasasesssesesssesesensasesessasetensasesessaseaenssssensnns 17
GENERAL ..ttt e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e aaaaaaaaaaaaaaaaaaaaaaaaasasasaraaaaeaaaaaaeaeaeaeaeeeeee e e e e e e e e e e e e e e e e e araeaeaeaes 17
B S P ECHFICOS ..o e e e e e e e e e e e e e e e e a e e e e e aaaaaaaaanaeaararaaaaaaas 17
B, HIPOTESIS ...oeeeeeeeeeeeeeeeeeeete e eeete e eeeseesasesesessssesessasetessasetessasatessasasessnsseesnsasasssssesesssasessnsasesensenes 18
6. IMETODOLOGIA ... oeeeeeeeeeeeeeeeee e e eeeeeeteeeesetessesetessasetsssasatessasesessnsaseesnsasessssasesesssseensnsasesensannes 19
6.1. POBLACION Y TAMARNO DE LA MUESTRA «.eeeteteeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeaeaeeeseeesseeeseesnenensnensnennnnnnnnn 19
6.2. CRITERIOS DE INCLUSION. et e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e 19
6.3. CRITERIOS DE EXCLUSION: « . eeeeeeee e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e 19
6.4. DEFINICION DE VARIABLES. ..o et et eteee ettt eee e et e e e e e e e e e e e e e e e e e e et aee e senneeemnnenenemnnnnnnen 20
6.5. P ROCEDIMIENTO . ¢ttt et ettt ettt e e e e ettt e e e e e e e et e e e e e e e e et e e e e e e e et e e eeeeeeeaaaaaeeeeenannanns 22
B.0.  ANALISIS ESTADISTICO. o iiieiiee ettt nnennnnn 23
7. RESULTADOS ...ttt eeeeteeeeeteesssssesessssesessssetessassesssasatessasasesenssessnsasesessasesesssasessnsasesensannes 24
8. DISCUSION ...t eeete e eeete e eeeseeeseeseeessasetessaseesssasatessasasessnsaseesnsasesessasesessasaeessasanesensanes 28
9. CONCLUSION ...t eeeeeeeeeee e eeeeeesaeeseessaseseasaseessssasessnsasesesasessnsanesenssetenssasessasenensasseennnna 33

10.  BIBLIOGRAFIA ....ooeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeseseseesasasesesasesessasasssssasesensasesensasesessasasessnsasesensasesensansnenen 34



HOSPITAL
e o
AGRADECIMIENTOS

No hay palabras para expresar el agradecimiento que tengo por mi mama, gracias
por su apoyo incondicional en todo momento y bajo toda circunstancia. Fue difiicil
pero puedo decirte que lo logramos, gracias mama.



HOSPITAL
4 P GENERAL
SALU—D de MEXICO

ABREVIATURAS

IMC: indice de masa corporal

DM: Diabetes Mellitus

DM1: Diabetes Mellitus tipo 1

DM2: Diabetes Mellitus tipo 2.

HAS: Hipertension arterial sistémica

HbA1C: Hemoglobina glucosilada.

DE: Desviacién estandar

SEED: Sistema Epidemioldgico y Estadistico de las Defunciones
ENSANUT: Encuesta nacional de salud y nutricion.
INEGI: Instituto Nacional de Estadistica y Geografia
RR: Riesgo relativo

IC: Intervalo de confianza.

ADA: American Diabetes Association.
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1. Antecedentes

RELEVANCIA DE LA DISGLUCEMIA EN PACIENTES HOSPITALIZADOS

El término de disglucemia es un anglicismo que comprende tres estados
(variabilidad incrementada en el control glucémico, hiperglucemia o hipoglucemia).
La Hiperglucemia se define como glucosa en ayuno mayor de 126mg/dl, o
glicemia al azar mayor o igual a 200mg/dl en dos o mas determinaciones. La
hipoglucemia se define como glucosa sérica menor 70mg/dl, usualmente asociada
a la triada de Whipple, la cual consiste en signos y sintomas compatibles con
hipoglucemia, bajas concentraciones de glucemia al tiempo de la presentacion y la

resolucién de los sintomas una vez esta se corrige.[1]

Los tres estados descritos se asocian a un incremento en el riesgo de mortalidad,
morbilidad y complicaciones en pacientes hospitalizados, diabéticos o no. [2][3] A
su vez, comparten mecanismos que se asocian a efectos negativos durante el
transcurso de la enfermedad en el contexto de un paciente hospitalizado, dentro
de los cuales se encuentran el incremento en el estrés oxidativo, citocinas
proinflamatorias, respuesta de sistema simpatico, liberacibn de acidos grasos
libres, incremento de hormonas contra reguladoras, estado pro coagulante,
alteracion de sistema inmune y disfuncion vascular, los cuales, explican la mayor
mortalidad y morbilidad vista en pacientes que desarrollan disglucemia durante su

estancia hospitalaria [4].

La hiperglucemia, es una complicacion frecuente en pacientes hospitalizados,
reportandose una prevalencia de 31.7% en pacientes no criticos y de 46% en
pacientes en terapia intensiva [5], que puede ascender a 40% en pacientes
hospitalizados por sindrome coronario agudo y falla cardiaca [6](3). A si mismo, la
hiperglucemia es un factor de riesgo independiente para mortalidad y pobres
resultados clinicos en sujetos con o sin diagnostico de diabetes, hospitalizados por

diferentes causas, y esta asociada a mayor estancia hospitalaria y mayor tasa de
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admisién a terapia intensiva. [3] En sujetos con infarto agudo de miocardio,
independientemente si son diabéticos o no, el desarrollo de hiperglucemia se ha
asociado a un incremento en la mortalidad, riesgo de desarrollar falla cardiaca
congestiva y choque cardiogénico, y en general a incremento en la frecuencia de
MACE (eventos cardiovasculares adversos mayores), a los 30 dias posterior al
evento y a largo plazo (3 afios). Donde se ha atribuido al incremento en el estado
proinflamatorio como uno de los mecanismos propuestos para el ello. [4][7][8] otro
ejemplo son los eventos vasculares cerebrales, en donde la hiperglucemia en la
fase aguda del mismo se considera como un factor de mal pronéstico. En el
INSULINFARCT trial. [9] se observo que el desarrollo de hiperglicemia aumenta la
aparicion de dano irreversible isquémico en las areas de penumbra. Ademas,
incrementaba el riesgo de nuevos eventos vascular cerebral de tipo isquémico en
sujetos con eventos isquémicos transitorios o eventos isquémicos menores, con
incremento tanto en mortalidad como en discapacidad. [10][11] Recientemente se
ha descrito la asociacion de hiperglucemia con altas tasas de complicaciones
perioperatorias y de mortalidad intrahospitalaria en pacientes no diabéticos,
sometidos a cirugia. [12]

Los mecanismos implicados en el incremento de morbilidad y mortalidad aun se
encuentran en estudio. Donde, la disfuncién inmune, el dafo celular y el dafo
vascular, mediado por activacion de la funcién de los granulocitos, incremento en
agregacion plaquetaria, activacion de trombina y estado protrombético, circulacién
elevada de acidos grasos libres y liberacion de especies reactivas de oxigeno, se
plantean como probables mecanismos. [13] A su vez, la resolucion de la

hiperglucemia se asocia con normalizacién de la respuesta inflamatoria.[14]

Desde 2009 se acuia un término conocido como hiperglucemia de estrés, también
conocido como hiperglucemia asociada a hospitalizacion por la ADA (Asociacion
Americana de Diabetes). Definida como hiperglucemia transitoria durante una
enfermedad grave en un adulto, sin previo diagnostico de diabetes, asociada
también a eventos adversos y peor pronostico durante hospitalizacion y al
egreso.[15]
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A diferencia de diabetes mellitus tipo 2, en donde, la combinacion de resistencia a
insulina y defectos secretores de células beta en pancreas se asocian a
hiperglucemia, en el sujeto con hiperglucemia de estrés el desarrollo de esta trae
consigo una amplia variedad de interacciones complejas entre hormonas contra
reguladoras (cortisol, catecolaminas, hormona de crecimiento, citosinas),
generando un ambiente neurohormonal, que genera excesiva produccién de
glucosa hepatica y resistencia a insulina, siendo el glucagon uno de los
mediadores primarios de gluconeogénesis, asociado a cortisol y adrenalina. [16]

Definir los factores de riesgo para el desarrollo de hiperglucemia intrahospitalaria
en las diferentes poblaciones para prevenir los resultados adversos asociados la
misma resulta entonces prioritario. Los mecanismos relacionados con su
desarrollo son probablemente variables, dependiendo de la existencia de trastorno
metabolico previo, tipo, severidad de la enfermedad y comorbilidades
predisponentes.

Dentro de los factores de riesgo asociados se encuentran los determinados por la
predisposicion del paciente (reserva pancreatica, resistencia a insulina), los
generados por la propia enfermedad (liberacidbn catecolaminas, citosinas pro
inflamatorias, lipotoxicidad, activacion eje hipotalamo, hipofisis, suprarrenales), y el
generado por el tratamiento (glucocorticoides exégenos, vasopresores, nutricion

total parenteral, nutricion enteral) [16][15][17]

La hipoglucemia, tiene una prevalencia variable, asociada a su vez a la falta de
homogenizacion en los puntos de corte para su definicion, reportada entre 6,5 a
10.1-% en pacientes en terapia intensiva y de 3.5% en pacientes no criticos [5],
ascendiendo hasta 23% en pacientes quirurgicos con diagnéstico de Diabetes
mellitus 2, en quienes se administraba regimenes basal/bolo.[18]

Dentro de los factores de riesgo estadisticamente significativos en pacientes
criticamente enfermos se encuentran historia previa de diabetes, sexo femenino,
ancianos, enfermedad renal crénica en terapia de sustitucion, enfermedad
hepatica, inmunocompromiso, hemofiltracion venovenosa con sustitucion de fluido

con bicarbonato, la disminucion de nutricidn sin ajuste previo insulinico, infusién de
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insulina, sepsis, soporte inotropico, ventilacibn mecanica, severidad de
enfermedad dada por Score de APACHE II, la administracion subcutanea de
insulina comparada con infusion. [19] Siendo la terapia insulinica intensificada el
factor de riesgo modificable mas importante. Aun asi, hasta el 30% de los
pacientes no reciben insulina previo a episodio de hipoglucemia.[20]

El impacto clinico de la hipoglucemia en el paciente hospitalizado, depende del
contexto en el cual se genere, debe distinguirse entre la hipoglucemia espontanea,
la cual ocurre sin precipitantes, de la inducida por medicamentos o iatrogénica.
Siendo la espontanea aquella con peor pronostico, planteandose incluso como
una causa directa de muerte o marcador de severidad de enfermedad. [21] El
dafio neuronal tras la exposicion a periodos prolongados de hipoglucemia, se
asocian a dafo neurocognitivo sustancial, siendo la severidad y la duracién un
punto clave para el dafo a nivel neuronal.[19][22] En todos los contextos el
desarrollo de hipoglucemia se considera como un factor de riesgo independiente
para mortalidad, aun en un unico episodio. [19] Con altas tasas de recurrencia de
hasta 33% después de 1 primer episodio.[20] Con mayor mortalidad tras la

recurrencia de los mismos. [21]

En general, la hipoglucemia en pacientes diabéticos o no, se asocia a incremento
significativo en las tasas de mortalidad, si se compara con pacientes sin
hipoglucemia (4,39% vs 1,06%, p<0.001). Especialmente en pacientes no
diabéticos, en donde la tasa de mortalidad asciende al doble (5.88% vs 2.97%
p<0.001) al compararse con pacientes no diabéticos. Si la hipoglucemia se
desarrolla de manera espontanea, la mortalidad es significativamente mayor (HR
2,62, Cl, 1.97-3.47, p<0.001), en contraste con paciente con hipoglucemia
inducida por drogas, (HR es de 1.06 1.06, 95% CI, 0.74-1.52, p: 0.749) Dentro de
los medicamentos mas asociados a su desarrollo se encuentran el uso de

sulfonilureas e insulina. [21]

Con respecto a patologias en particular, en pacientes con infarto agudo de
miocardio, el desarrollo de hipoglucemia se asocié a incremento de mortalidad

cuando ocurria de manera espontanea, no asi en pacientes con hipoglucemia
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inducida por farmacos. (18% vs 9,2% p<0.01), dentro de los factores asociados a
su desarrollo cabe resaltar a la falla renal aguda, con significancia estadistica, en

los dos grupos [23] [24]

El desarrollo de hipoglucemia induce estrés metabdlico, con efectos
fisiopatoldégicos  deletéreos, cambios neuroldgicos, cardiovasculares e
inflamatorios agudos, asociados a liberacion de niveles de catecolaminas,
marcadores inflamatorios (CD-40, IL-6, hsCRP), disfuncion endotelial, asi como
activacion de plaquetas, con incremento en marcadores de adhesion plaquetaria, y
de activacion (P-selectin), moléculas de adhesion vascular (VCAM-1, ICAM-1, E-
selectin) [25][26][27]

Si tanto hiperglucemia e hipoglucemia en pacientes hospitalizados, se asocia a
efectos deletéreos y morbimortalidad elevada, definir un umbral de normoglucemia
y estrategias para mantenerla resulta prioritario. Diferentes estudios han valorado
estrategias para mantener las metas de normoglucemia, con resultados mixtos.
Dentro de los principales se encuentran: Leuven MICU (2006), el cual es un
estudio aleatorizado controlado, con 1200 sujetos, buscé demostrar reduccion en
mortalidad y morbilidad en pacientes en unidad de cuidados intensivos, asociada
al uso de terapia con insulina intensiva, con un grupo con control estricto (80-
110mg/dl), en comparacién con terapia convencional (administracion de insulina
dependiendo del valor glucémico, iniciando desde glucemias de 225mg/dl). El
cual, no demostré mejoria en mortalidad en pacientes con la estrategia de infusion
de insulina y control estricto glucémico. Con respecto a morbilidad, fue menor de
manera significativa en sujetos con terapia de infusion y control de glucemia mas
estrictos, con menores diagndsticos de lesion renal aguda, menores dias de

ventilacibn mecanica y egreso mas temprano de terapia intensiva.[28]

NICE-SUGAR, En 2009, es considerado el estudio aleatorizado controlado mas
largo en terapia intensiva, con 6104 sujetos, el cual compara la terapia
convencional (meta de glucemia de 180mg/dl) y el control intensivo de glucemia,
con infusion de insulina continua (meta con rangos 81-108mg/dl), con punto de
corte de hipoglucemia de menor o igual a 40 mg/dl. Cuyas conclusiones mostraron
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el incremento de la mortalidad a 90 dias en sujetos con control intensivo de
glucemia. Un analisis post hoc revela que la hipoglucemia moderada a severa (41-
70mg/dl, menor 40 mg respectivamente), como factor independiente de muerte, no
solo en pacientes con el tratamiento intensivo, sino también en el convencional. El
numero de eventos de hipoglucemia fueron significativamente fueron seis veces

mayores en sujetos con infusién. [29] [30]

Con base a estos estudios, desde 2004 la Asociacion Americana de Diabetes,
genera guias para el manejo de pacientes hospitalizados con hiperglucemia.[31]
En 2009 se emite un consenso sobre las recomendaciones internacionales sobre
el control glucémico en pacientes hospitalizados, por la asociacion americana de
endocrindlogos clinicos y la asociacion americana de diabetes. En donde se
sugiere un control de glucosa con metas especificas para pacientes en cuidados
intensivos (140-180mg/dl), pacientes con hospitalizacibn médica o quirurgica,
preprandial <140mg/dl, postrandial <180mg/dl, con el fin de evitar estados
disglucémicos para prevenir complicaciones. [32] [33] Pero en la practica clinica
los datos sugieren una marcada variabilidad en el tratamiento en pacientes

hospitalizados, con apego a guias moderado.
ENFERMEDAD RENAL CRONICA Y DISGLUCEMIAS

Aproximadamente 40% de los sujetos con diabetes desarrollan enfermedad renal
cronica, siendo esta la causa mas frecuente de enfermedad renal en paises
desarrollados. La coexistencia de las dos enfermedades lleva consigo
recomendaciones especificas para el manejo glucémico extrahospitalario, asi
como, en el ambito intrahospitalario. [34] A pesar de la alta prevalencia de sujetos
hospitalizados con estas dos comorbilidades, existe muy poca evidencia acerca
del control glucémico en ellos. La mayoria de recomendaciones tanto en ambito
intrahospitalario, como extrahospitalario, se extrapolan de estudios con pacientes
diabéticos, con funcién renal normal. Con metas que no aplican para el grupo de
pacientes con enfermedad renal cronica, como las dadas para hemoglobina
glucosilada. [35]

Es bien conocido que los sujetos con enfermedad renal cronica, en cualquier
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estadio, diabéticos o no, son un grupo con alto riesgo de desarrollo de
disglucemias durante su estancia hospitalaria, por mecanismos multiples, con
interaccion compleja. En primer lugar, el rifidon juega un papel fundamental en la
homeostasis de la glucosa a nivel corporal, a través de diferentes mecanismos:
produccion, consumo, filtracién y reabsorcién de la misma. [36] [37] Participa en la
produccion de glucosa, al ser uno de los pocos 6rganos capaces de realizar
gluconeogénesis, siendo responsable del 20-25% de la produccion de glucosa en
ayuno. Asi mismo, la glucosa es libremente filtrada y completamente reabsorbida
por el tubulo proximal, a través de los transportadores de glucosa, SGLT2 y 1, [38]
por un proceso que es independiente de insulina, con una capacidad maxima de
reabsorcion denominada Tm, la cual, depende de la tasa de filtrado glomerular y la
carga de glucosa. Tras superar este umbral se desarrolla la glucosuria. [39]

Por otra parte, la insulina se metaboliza primariamente en el higado y en el rifidn.
Se calcula un aclaramiento de insulina 40-50% a nivel renal, por dos mecanismos
primarios, por medio de la filtracidon glomerular y reabsorcién a nivel del tubulo
proximal y degradacion. Posterior a la filtracibn completa de insulina,
aproximadamente el 99% se reabsorbe por las células proximales tubulares,
primariamente por endocitosis, por lo cual, la cantidad de orina excretada es

minima.[40]

En sujetos con enfermedad renal, el tratamiento con insulina enddégena, escapa el
primer paso de metabolismo a nivel hepatico, incrementando el papel del rindn en
su aclaramiento, motivo por el cual en pacientes con disminucién de tasa de
filtrado, la vida media de insulina se aumenta, existiendo una disminucion del
aclaramiento de insulina proporcional a la del filtrado glomerular, generando un
incremento en la duracion de accion de la misma, contribuyendo a episodios de

hipoglucemia y variabilidad glucémica incrementada.[41]

La enfermedad renal cronica afecta ademas, el metabolismo de la insulina,
mediante multiples anormalidades (uremia, acidosis metabdlica,
hiperparatiroidismo), los cuales, por medio de liberacion de citosinas

proinflamatorias y acidemia, contribuyen a resistencia a insulina, asociandose a
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incremento en riesgo cardiovascular. [42] Por otra parte, la hormona paratiroidea
incrementa calcio citosolico e inhibe los canales de potasio dependientes de ATP,
disminuyendo la secrecion de insulina, con mejoria en tasas de control metabdlico

y de concentraciones de insulina plasmaticas, post paratiroidectomia. [43]

Otros de los factores asociados a la variabilidad glucémica en sujetos con
enfermedad renal cronica, diabéticos o no, es el modo de dialisis, siendo la uremia
uno de los principales factores asociados a resistencia a insulina [44], mejorando
la sensibilidad a la misma tras inicio de terapia sustitutiva, sin lograr normalizar los
valores, independientemente del tipo de terapia usada. Al compararlas, existen
datos que sugieren mejor sensibilidad a insulina reportada con dialisis peritoneal
en comparacioén con hemodialisis.[44][43]

La enfermedad renal cronica terminal, es considerada un estado de
inmunocompromiso, con frecuencia asociado a mayor prevalencia de sepsis, mal
nutricion cronica, deprivaciéon aguda calérica, gastroparesia, enfermedad hepatica
concomitante, medicamentos (quinolonas, TMP-SMX), insuficiencia adrenal e
insuficiencia cardiaca congestiva. Las cuales a su vez, son factores de riesgo para

el desarrollo de hipoglucemia.[43][45]

La mayoria de los farmacos usados para control glucémico, en especial
antidiabéticos orales, poseen un metabolismo y eliminacion renal, requiriendo
ajustes de dosis basadas en tasa de filtrado glomerular o incluso su suspension
tras ciertos niveles. Contribuyendo al riesgo de disglucemia en pacientes cuyo
aclaramiento farmacologico se afecta por la tasa de filtrado deteriorada e
incrementando efectos adversos propios del farmaco. Lo cual, ha generado
multiples consensos y guias, para el manejo farmacolégico en pacientes

diabéticos con tasa de filtrado glomerular deteriorada.[46][34]

La asociacion entre el estatus glucémico de sujetos diabéticos con enfermedad
renal cronica en terapia de reemplazo renal o no y el aumento de mortalidad ha
sido ampliamente reportados. Se ha encontrado una asociacion entre los niveles
hemoglobina glucosilada, glucemia en ayuno y de glucemia al azar (mayor o igual

a 200mg/dl), con la mortalidad a un afio, especialmente en sujetos quienes inician
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terapia de reemplazo antes de los 60 afios, independientemente del género, raza,
modo de dialisis y condiciones socioecondmicas,[47] siendo la principal causa de
muerte las enfermedades cardiovasculares e infarto agudo de miocardio en esta
poblacion. [48][49][50][51]

El pobre control glucémico en pacientes diabéticos con dialisis peritoneal, se ha
relacionado con una mayor prevalencia de morbilidad secundaria a
complicaciones vasculares y propias de diabetes, mal nutricion y disminucién en la
sobrevida. Un buen control glucémico, por el contrario se ha asociado a mejores

tasas de sobrevida a los 6 y 24 meses de seguimiento.[52]

En pacientes no diabéticos, las alteraciones en el metabolismo de la glucosa, la
insulina y la uremia, son uno de los mecanismos propuestos para desarrollo de
dislipidemia, siendo esta un importante factor de riesgo para ateroesclerosis
acelerada. [53] Conociendo que la principal causa de muerte en pacientes con
enfermedad renal crénica es la derivada de eventos cardiovasculares, resulta
prioritario hacer énfasis en el control glucémico en esta poblacion. Es ampliamente
conocido que la enfermedad renal crénica per se, es un factor de riesgo
independiente para el incremento en morbilidad y mortalidad asociada a
enfermedad ateroesclerotica cardiaca y enfermedad cardiovascular. [49]

Previamente, se planteaba que estrategias agresivas de control glucémico
mejorarian la supervivencia en pacientes diabéticos en general, presentadas en
uno de los estudios tradicionales en diabetes ACCORD (action to control
cardiovascular risk in diabetes), pero en estudios subsecuentes, esta tendencia ha

demostrado ser falsa.

En un analisis posterior, se estudiaron los sujetos participantes en el ACCORD,
que presentaban enfermedad renal crénica leve a moderada, sin requerimiento
sustitutivo, siendo estos 1/3 de la poblacion estudiada (3.636 sujetos), mostrando
la siguiente distribucion de estadios de enfermedad renal cronica: el 14.3% estadio
1, 13.5% estadio 2, y 8% estadio 3. Al comparar terapias de control intensivo y
estandar, se encontré un incremento en el riesgo cardiovascular, con incremento

en mortalidad por todas las causas en pacientes sometidos a control intensivo. Sin
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reproducir los mismos resultados en pacientes sin enfermedad renal cronica,
pertenecientes al mismo estudio. Las tasas de hipoglucemia fueron reportadas de
5.3% en pacientes en régimen intensivo y de 2% en estandard. A su vez, al
comparar pacientes con y sin enfermedad renal crénica, las tasas reportadas son

de 3.5% y 1.1% respectivamente. [54]

Los extremos de glucemia son deletéreos para la poblacidon renal, ya que esta
poblacion es considerada en alto riesgo de desarrollar hipoglucemia, las
estrategias agresivas generan un incremento en riesgo de hipoglucemia y de
mortalidad. Fijar metas de control de hemoglobina glicada y de glucemia al azar,
para esta poblacién resulta por lo tanto dificil. Por ahora, la recomendacién
general se enfoca hacia el manejo individualizado del sujeto, fijar metas con base
en antecedentes de hipoglucemia, y el riesgo propio del paciente para el desarrollo
de la misma. [50]

Por otra parte, uno de los sesgos visto en estos estudios, esta dado por la
aceptacion de la hemoglobina glucosilada como determinante de control
glucémico. Usado en la mayoria de estudios sobre el tema. Conociendo que el
valor de la hemoglobina glucosilada se ve afectada por multiples factores en
enfermedad renal, resulta prioritario encontrar una molécula que no se modifique
por los factores asociados a enfermedad renal. La albumina glicada, es una de las
moléculas que reflejan el control glucémico de manera mas precisa en pacientes
con enfermedad renal crénica. A su vez, también se ha relacionado con la
prediccion del riesgo de hospitalizacion y muerte en pacientes con enfermedad
renal cronica. [55]

Pero no solamente las disglucemias se han asociado a mortalidad, el riesgo de
evento vascular cerebral, muerte cerebral, arritmias cardiacas, insuficiencia
cardiaca congestiva, se ve incrementado en enfermos renales cronicos al

desarrollar hipoglucemia. [56]

La mayoria de los estudios, han valorado el desarrollo de disglucemias en
ambientes extrahospitalarios. Son pocos los estudio que han descrito su desarrollo

en ambiente intrahospitalario, donde los factores desencadenantes aunados a los
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ya conocidos per se por la enfermedad renal cronica, también involucran a los

medicamentos usados durante la hospitalizacion, las metas de control glucémico

fijadas y el motivo para el ingreso hospitalario.

Con respecto al uso de insulina y solucion dextrosada para el tratamiento de
hipercalemia en pacientes con enfermedad renal cronica en terapia de sustitucion,
un estudio valoré las tasas de hipoglucemia en pacientes con hipercalemia, en
quienes se usoO altas dosis de insulina en comparacion con dosis bajas (5Ul, 10
Ul), con una tasa de hipoglucemia reportadas del 18,1%, con valores de menos de
50mg/dl (hipoglucemia severa), estadisticamente sin diferencias entre las dosis de

insulina administradas. [57]

Por lo tanto, conocer la epidemiologia local de las disglucemias y los factores
asociados a la misma resulta prioritario, dada la carga de enfermos renales
cronicos en el Hospital General de México y los altos porcentajes de
comorbilidades y mortalidad vistos en los mismos. Es urgente conocer los factores
de riesgo asociados a disglucemias en esta poblacidbn, para emitir
recomendaciones acerca del control glucémico, con el fin de prevenir y manejar de
manera adecuada a este tipo de pacientes durante su estancia hospitalaria. Dada
la evidencia amplia acerca de morbimortalidad asociada a disglucemias en el
contexto de este tipo de pacientes.
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2. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

En pacientes con enfermedad renal crénica, el desarrollo de disglucemias
(hiperglucemia, hipoglucemia y variabilidad glucémica), se ha asociado a mal

prondstico e incremento en morbimortalidad en el ambito extrahospitalario.

A nivel intrahospitalario, son pocos los estudios que han valorado su impacto a
nivel de morbimortalidad y complicaciones. También, el desarrollo de disglucemias
se asocia con el aumento de complicaciones y mortalidad, asi como a una mayor
estancia intrahospitalaria, a un aumento en el ingreso a unidad de cuidados
intensivos y costos totales por hospitalizacion, aun mayor en sujetos con

enfermedad renal crénica.

Debido a la predisposicion multifactorial de desarrollo de disglucemias y la falta de
consenso sobre una estrategia estandarizada que permita el monitoreo de los
trastornos de glucosa y la evaluacion de las diferentes estrategias empleadas para
su control en este tipo de poblacion, es necesario la caracterizacion primaria de la
poblacion susceptible a estas alteraciones para identificar factores prondsticos y
de riesgo para el desarrollo de estas alteraciones. Los sujetos con enfermedad
renal crénica, cuentan con una predisposicion mayor, por lo que se ha observado

que el impacto de la disglucemia es mayor.

El presente trabajo pretende caracterizar las variables clinicas de los sujetos con
enfermedad renal crénica hospitalizados en el servicio de medicina interna, con el
objetivo de caracterizar a esta poblacion, identificar los factores de riesgo
asociados y sus desenlaces. Todo esto con el objetivo de describir, la frecuencia y
la prevalencia de la disglucemia y su impacto en sujetos con enfermedad renal

cronica hospitalizado en el servicio de Medicina Interna.
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3. JUSTIFICACION

En México y a nivel mundial, existen pocos estudios que describen el impacto de
la disglucemia sobre la morbimortalidad en enfermos renales, asi como su
repercusion sobre comorbilidades, dias de estancia, mortalidad, costos, riesgo
cardiovascular, y otras variables de interés, tanto en pacientes diabéticos o no.

La relevancia de este trabajo es describir las variables pronosticas y de riesgo
para el desarrollo de alteraciones glucémicas en este tipo de poblacion y generar
la informacion para caracterizar a la poblacion hospitalizada en riesgo en el

servicio de Medicina Interna del Hospital General de México.



HOSPITAL
2 4 2B GENERAL
SA L}U\}D‘ de MEXICO

4. OBJETIVOS

General

Determinar la prevalencia de disglucemias en sujetos de las disglucemias en
sujetos con enfermedad renal crénica hospitalizados en el servicio de medicina
interna y su impacto clinico, durante el periodo comprendido entre septiembre de
2017 y enero de 2018 en el Hospital General de México. Dr. Eduardo Liceaga de

la Ciudad de México.

Especificos

Determinar la prevalencia de las disglucemias intrahospitalarias en sujetos
con enfermedad renal crénica hospitalizados en el servicio de medicina
interna.

* Determinar las caracteristicas clinicas de los pacientes con enfermedad
renal cronica quienes desarrollan disglucemias durante su hospitalizacidon
en el servicio de medicina interna.

* Determinar la relacion entre la disglucemia y la mortalidad en pacientes con
enfermedad renal crénica hospitalizados en el servicio de medicina interna.

* Determinar el grado de enfermedad renal cronica y su asociacion con el

riesgo de desarrollo de disglucemias.
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5. HIPOTESIS

La disglucemia es una entidad muy frecuente en los sujetos hospitalizados y su
impacto en la morbimortalidad esta bien descrito, El paciente con enfermedad
renal cronica, presenta un mayor riesgo de desarrollar disglucemias, y por ende,
de presentar una mayor frecuencia de las complicaciones asociadas a esta. Esto
debido a alteracion en metabolismo de insulina, resistencia a insulina
incrementada por acidosis y uremia, alteracion en farmacocinética y

farmacodinamia de hipoglucemiantes orales.

Por lo anterior, sugerimos que la frecuencia y prevalencia de disglucemias sera
mayor que la reportada en sujetos sin enfermedad renal y que sus caracteristicas
estaran relacionadas, a un mayor descontrol metabdlico y su impacto sobre la
morbimortalidad sera mayor.
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6. METODOLOGIA

6.1. Poblacion y tamafo de la muestra
Se eligieron registros médicos de sujetos hospitalizados en el servicio de medicina
interna en dos periodos consecutivos aleatorios, de los cuales se obtuvieron los
datos de las variables de interés, siendo elegidos mediante los criterios de

inclusion y exclusion, que se expusieron en este trabajo.

Dado que el objetivo es obtener frecuencia y prevalencia de disglucemias en
sujetos con enfermedad renal cronica, no se realizd calculo de tamafo de
muestra, considerandosele a esta ultima a través de una obtencién por

conveniencia.

6.2. Criterios de inclusion:
Hombres y mujeres.
Edad: Mayores de 18 afios.
Hospitalizado y a cargo del servicio de Medicina Interna
Pacientes con infeccion sospechada o documentada

Pacientes con al menos una determinacién de glucemia menor de 70 o mayor de
180 mg/dl

6.3. Criterios de exclusion:
Se excluira toda paciente embarazada
Transfusiones en los ultimos 30 dias
Antecedente al ingreso de hemocromatosis, anemias hemoliticas, ferropénicas,
megaloblasticas, hemoglobinopatias.
Pacientes postrasplantados.

Cirugia mayor en los ultimos 30 dias a partir del ingreso
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Variable de Definicién operacional Tipo de variable
interés

Edad Arios de vida cumplidos al ingreso Cuantitativa continua
Sexo Condicion de acuerdo a genero Cualitativa nominal
Escolaridad Nivel de estudios del sujeto Cualitativa nominal
Ocupacion Actividad actualmente desemperiada Cualitativa nominal
Religién Practica de fé Cualitativa nominal
Etnia Grupo indigena similar Cualitativa nominal
Origen Lugar de nacimiento Cualitativa nominal
Residencia Lugar de residencia. Cualitativa nominal
Estado civil Condicion de una persona con respecto a tener o no | Cualitativa categérica

pareja y su situacion legal

Tipo de vivienda

Urbana o rural.

Cualitativa categdrica

Motivo de ingreso

Motivo de ingreso

Cualitativa nominal

Motivo ingreso

Motivo ingreso infeccion

infeccion
Peso Peso al ingreso Cuantitativa continua
Talla Talla al ingreso Cuantitativa continua
IMC Indicador de la relacion entre el peso y la talla que Cuantitativa continua

se utiliza para identificar sobrepeso y obesidad.

Estado nutricional

Valoracion global subjetivo

Cualitativa nominal

Hb glucosilada_1

Determinacion de Hb glucosilada al ingreso

Cualitativa nominal

Hb glucosilada_2

Valor de Hb glucosilada al ingreso

Cuantitativa continua

Hipertension

Cumpla criterios hipertension arterial a su ingreso

Cualitativa nominal

arterial 1

Hipertension Cumpla criterios hipertension arterial en su Cualitativa nominal
arterial_2 hospitalizacion

Dislipidemia Que cumpla criterios de dislipidemia Cualitativa nominal
Glucemia_1 Valor de glucemia central en ayuno al ingreso Cuantitativa continua
Glucemia_2 Valor de glucemia capilar en ayuno al ingreso Cuantitativa continua
Glucemia_3 Valor de glucemia capilar o central a las 72 hrs Cuantitativa continua

desde su ingreso

Glucosa alterada
en ayuno

Valor de glucemia central en ayuno entre 100 y 126
mg/dl al ingreso

Cualitativa nominal

Tipo de Diabetes

Tipo de Diabetes

Cualitativa nominal

Diabetes tipo 2

Que cumpla criterios de diabetes tipo 2 segin guias
de ADA 2016.

Cualitativa nominal

Hiperglucemia
intrahospitalaria

Valor de glucemia central o capilar en cualquier
horario igual o mayor a 180 mg/dl durante la
estancia hospitalaria

Cualitativa nominal

Hipoglucemia
intrahospitalaria

Valor de glucemia central o capilar en cualquier
horario igual o menor de 70 mg/dl durante la
estancia hospitalaria

Cualitativa nominal

Eventos de
hiperglucemia

Numero de eventos de glucemia capilar en cualquier
horario igual o mayor a 180 mg/dl durante la

Cuantitativa discreta
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intrahospitalaria_1

estancia hospitalaria

Eventos de
hipoglucemia
intrahospitalaria 2

Numero de eventos de glucemia capilar en cualquier
horario igual o menor de 70 mg/dl durante la
estancia hospitalaria

Cuantitativa discreta

Tabaquismo Consumo de tabaco al menos por un afio Cualitativa nominal
discontinua
Alcoholismo Consumo de bebidas alcoholicas al menos por un Cualitativa nominal

afio

Enfermedad renal
cronica

Disminucion de la tasa de filtrado glomerular por
debajo de 90 ml/min por CKD-EPI, MDRD o
depuracion de creatinina en 24 hrs

Cualitativa nominal

Estadios de Grado de enfermedad renal cronica de acuerdo a Cualitativa ordinal

enfermedad renal | tasa de filtrado glomerular por CKD-EPI, MDRD o

cronica depuracion de creatinina en 24 hrs

Proteinuria Valor de proteinas totales en recoleccion de orina de | Cualitativa nominal
24 hrs (>300 ml/24 hrs) o uro analisis (> 30 mg/dl)

Creatinina_1 Valor de creatinina plasmatica al ingreso Cuantitativa continua

Creatinina_2 Valor de creatinina plasmatica al egreso Cuantitativa continua

Urea 1 Valor de urea plasmatica al ingreso Cuantitativa continua

Urea 2 Valor de urea plasmatica al egreso Cuantitativa continua

Acido Urico Valor de acido drico plasmatico Cuantitativa continua

Proteinas totales Valor sérico de proteinas plasmaticas Cuantitativa continua

Albumina Valor sérico de albumina Cuantitativa continua

Estado de la Estado de descontrol o descompensacion de Cualitativa nominal

diabetes tipo 2 al
ingreso

acuerdo a criterios de ADA

Tipo de Tipo de descompensacion diabética de acuerdo a Cualitativa nominal
descompensacion | criterios de ADA

Enfermedad Enfermedad cardiovascular mayor al ingreso Cualitativa nominal
cardiovascular 1

Enfermedad Enfermedad cardiovascular mayor durante la Cualitativa nominal
cardiovascular_2 | hospitalizacion

Infeccion Cualquier infeccion documentada en estancia Cualitativa nominal
nosocomial_1 hospitalaria a las 48 hrs posteriores al ingreso

Infeccién Tipo de infeccién nosocomial Cuantitativa continua

nosocomial_2

Tratamiento
hipoglucemiante
1

Manejo hipoglucemiante al ingreso

Cualitativa nominal

Tratamiento
hipoglucemiante
2

Tipo de manejo hipoglucemiante al ingreso

Cualitativa nominal

Tratamiento
hipoglucemiante
3

Manejo hipoglucemiante durante hospitalizacion

Cualitativa nominal

Tratamiento
hipoglucemiante
4

Tipo de manejo hipoglucemiante durante
hospitalizacion

Cuantitativa nominal

Tratamiento con

Manejo con insulina al ingreso

Cualitativa nominal

insulina_1
Tratamiento con Tipo de manejo con insulina al ingreso Cualitativa nominal
insulina_2
Tratamiento con Manejo con insulina durante hospitalizacion Cualitativa nominal
insulina_3

Tratamiento con

Tipo de manejo con insulina durante hospitalizacion

Cualitativa nominal
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insulina_4

Tratamiento con Tipo de esquema con insulina durante Cualitativa nominal

insulina_5 hospitalizacion

Dieta_1 Dieta establecida por Nutricion al ingreso Cualitativa nominal

Dieta 2 Dieta establecida por Nutricion durante Cualitativa nominal
hospitalizacion

Complicaciones Complicaciones cronicas diagnosticadas al ingreso Cualitativa nominal

cronicas

diabéticas_1

Complicaciones Tipo de complicaciones cronicas diagnosticadas Cualitativa nominal

cronicas

diabéticas 2

Dias de estancia
hospitalaria

Numero de dias de estancia hospitalaria

Cuantitativa discreta

Ingreso a unidad

Ingreso a unidad de cuidados intensivos por

Cualitativa nominal

de cuidados cualquier causa

intensivos

Mortalidad _1 Muerte durante hospitalizacion Cualitativa nominal
Mortalidad_2 Causa de muerte durante hospitalizacion Cualitativa nominal
Evolucion de la Tiempo de evolucion de la diabetes desde su Cuantitativa discreta
diabetes diagnostico

Hospitalizaciones
previas

Numero de hospitalizaciones previas

Cuantitativa discreta

Complicaciones
por
hipoglucemia_1

Presencia de complicaciones por hipoglucemia

Cualitativa nominal

Complicaciones
por
hipoglucemia_2

Tipo de complicaciones atribuidas a hipoglucemia

Cualitativa nominal

Unidad de
Medicina Interna

Unidad de Medicina Interna donde se ingresa

Cualitativa nominal

Glucocorticoides
durante estancia
hospitalaria

Manejo con glucocorticoides durante hospitalizacion

Cualitativa nominal

Origen de ingreso

Tipo de ingreso al hospital

Cualitativa nominal

Nutricion
parenteral

Manejo con nutricion parenteral total o parcial

Cualitativa nominal

6.5.

Procedimiento.

Se realiz6 revision de expedientes clinicos correspondientes a los egresos de los

servicios de medicina interna unidades 103, 108 y 110, en los periodos agosto a

noviembre de 2016 y septiembre de 2017 a enero de 2018, previo consentimiento

de los jefes del servicio de unidades antes mencionadas y con autorizacién por

parte del departamento de archivo clinico. Se realizara recoleccion de datos por

medio de software Excel 2013 de Microsoft y posteriormente se realizé analisis de

la informacién mediante herramienta estadistica SPSS de IBM version 22.
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6.6. Analisis estadistico.

Para el calculo de la prevalencia y frecuencia se emplearan, estadistica
descriptiva. Las variables cuantitativas, se expresaran con media, y desviacion
estandar, y las variables cualitativas a través de proporciones. Para la relacion
entre la presencia o no de disglucemia con variables cuantitativas se empleara test
de t-student, para la relacion entre la presencia de cada una de las disglucemias o
su ausencia con variables cualitativas se empleara test de X?, para su relacion con
variables cuantitativas se empelara analisis de varianzas para grupos

independientes. Se considera significancia estadistica con un valor de p de 0.05.
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7. RESULTADOS

Se estudiaron 615 sujetos de los cuales el 324 (52.7%) correspondia al género
femenino; asi mismo, se categoriz6 de forma dicotobmica en sujetos con
antecedente de enfermedad renal cronica, ver tabla 1 y 2; todos los sujetos fueron
categorizados segun su tasa de filtrado glomerular, calculado por CKD-EPI en los
estadios de enfermedad renal crénica segun la KDIGO, ver tabla 3.

TABLA 1:FRECUENCIA ABSOLUTA Y RELATIVA DE LA DISTRIBUCION
SEGUN GENERO

TABLA 1 MASCULINO FEMENINO TOTAL
FRECUENCIA 291 324 615
PORCENTAIJE 47.3 52,7 100

FRECUENCIA ABSOLUTA Y RELATIVA
DE LA DISTRIBUCION SEGUN GENERO

B MASCULINO ®FEMENINO TOTAL

615

291 324
FRECUENCIA

TABLA 2: FRECUENCIA ABSOLUTA Y RELATIVA DE LA DISTRIBUCION
SEGUN ERC

TABLA 2. SUJETOS CON ERC SUJETOS SIN ERC
FRECUENCIA 492 123
PORCENTAIJE 80 20

ERC: enfermedad renal crdnica
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FRECUENCIA ABSOLUTAY
RELATIVA SEGUN ERC

B SUJETOS CON ERC W SUJETOS SIN ERC TOTAL

615

492

FRECUENCIA

TABLA 3. FRECUENCIA Y PORCENTAJE DE ERC SEGUN CLASIFICACION DE
KDIGO

TABLA 3. FRECUENCIA PORCENTAJE PORCENTAIJE
ACUMULADO

ESTADIO 1 105 17,1 17,1

ESTADIO 2 25 4,1 21,1

ESTADIO 3 55 8,9 30,1

ESTADIO 4 38 6,2 36,3

ESTADIO 5 392 63,7 100

ERC: Enfermedad renal crénica
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PORCENTAIJE DE
ENFERMEDAD RENAL
CRONICA SEGUN ESTADIOS

70
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I | |
ESTADIO | ESTADIO | ESTADIO | ESTADIO | ESTADIO
1 2 3 4 5
% 17,1 4,1 8,9 6,2 63,7

Observamos que al menos 492 (80%) de los sujetos presentaban algun grado de
enfermedad renal cronica a su ingreso, de estos 485 correspondian a alguna
categoria de enfermedad renal cronica segun los criterios de KDIGO.

Al analizar la relacién entre las categorias de KDIGO, la frecuencia de disglucemia
y los indices de disglucemia, se observé que la frecuencia y la proporcion del total
de hipoglucemias durante su internamiento era mayor conforme disminuia el
filtrado glomerular, observandose una relacion lineal entre estos dos parametros
(p:0.024); asi mismo, se observd que la frecuencia total de los eventos de
hiperglucemia durante el internamiento fué similar en los estadios 1 y 2 (p=0.85),
siendo los grupos de estadio 3-4 y 5 quienes presentaron una mayor frecuencia de
eventos con respecto al primero (p<0.001).

En términos generales la frecuencia de disglucemia entre los 5 estadios aumento,
conforme disminuia el filtrado glomerular, registrandose una frecuencia similar
entre los estadios 1,2 y 5, (p<0.001).

Con respecto a los indices de disglucemia se observé que no hay diferencias entre
los 5 grupos con respecto al indice hipoglucemia/medicidén (p= 0.7); con respecto
al indice hipoglucemia/medicion se observé que no hay diferencia significativa
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entre el estadio 1 y los estadios 2 y 3 (p=1, p=0.11, respectivamente); asi mismo,
se observo diferencia entre el estadio 1 y el estadio 4 (p= 0.032) y entre el estadio
4y el 5 (p=0.03), donde el estadio 4 fue el que presentd la media del indice mayor
entre los 5 grupos.

Para evaluar el riesgo de disglucemia se relaciond la categoria dicotomica de
enfermedad renal crénica al momento de su ingreso y los indices de disglucemia,
donde se observd que la frecuencia de hipoglucemias y de hiperglucemias no
diferian entre ambos grupos (p=0.40, p= 0.25, respectivamente).

TABLA 4: COMPARACION DE MEDIAS DE LOS iNDICES DE DISGLUCEMIA EN
SUJETOS CON Y SIN ERC

TABLA 4. CON ERC SIN ERC SIGNIFICANCIA
ESTADISTICA

MEDIA TOTAL 0,764 (1,72) 0,617 (1,87) 0,40

HIPOGLUCEMIA

MEDIA TOTAL 2,68 (5,227) 3,47 (7,12) 0,25

HIPERGLUCEMIA

MEDIA TOTAL 3,45 (5,89) 4,09 (7,8) 0,313

DISGLUCEMIA

MEDIA HIPO/MED 0,05 (0.11) 0,03 (0,11) 0,311

MEDIA HIPER/MED 0,17 (0,25) 0,14 (0,24) 0,241

MEDIA DISG/MED 0,23 (0,26) 0,18 (0,25) 0,113

Los datos representan la media y las desviaciones estandar. p<0.05 significativa. ERC: enfermedad
renal cronica

TABLA 5: COMPARACION DE MEDIAS DE LOS iNDICES DE DISGLUCEMIAS SEGUN
CLASIFICACION DE KDIGO

TABLA 5. El E2 E3 E4 ES SIGNIFICANCIA

MEDIA TOTAL 0,64 (1,91) 0,72(1,76) 1,16(2,32) 1,44(1,9) 0,63 (1,57) 0,024
HIPOGLUCEMIA

MEDIA TOTAL 3,4(7,03)  4,8(8,34) 6,7(7,8) 6,97 (7,9) 1,6 (3,5) 0,000
HIPERGLUCEMIA

MEDIA TOTAL 4,05(7,85) 5,5(9,0) 7,87(7,9)  8,4(8,4) 2,2 (4,3) 0,000
DISGLUCEMIA

MEDIA 0,04(0,12)  0,02(0,07) 0,04(0,77) 0,05(0.07) 0,05(0,12) 0,71
HIPO/MED

MEDIA 0,15(0,25) 0,16 (0,22) 0,26 (0,28) 0,30(0,26) 0,14 (0,24) 0,000
HIPER/MED

MEDIA 0,19 (0,26) 0,18(0,23) 0,30(0,26) 0,36 (0,25) 0,20 (0,26) 0,001
DISG/MED

Los datos representan la media y las desviaciones estandar. p<0.05 significativa
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Se compard la mortalidad entre sujetos diabéticos y no diabéticos dentro de la
poblacion de enfermos renales para determinar la proporcion de mortalidad en
enfermos renales con influencia de la presencia de diabetes en los sujetos,
observandose que de las 30 defunciones, 19 se presentaron en el grupo no
diabético en comparacién con 11 en el grupo diabético, asi mismo, la frecuencia
de defunciones fué casi el doble en los sujetos no diabéticos que presentaron al
menos 1 evento de hipoglucemia (p=0.03); con respecto a la frecuencia de
hiperglucemias se observd, que los sujetos no diabéticos, presentaban hasta 4
veces mas la frecuencia de fallecimientos cuando presentaban al menos 1 evento
de hiperglucemia (10%) en comparacion con sujetos diabéticos, la cual se
presentaba en un 6% (p<0.01). (Ver tabla 6, 7, 8)

TABLA 6: FRECUENCIA ABSOLUTA'Y RELATIVA DE MORTALIDAD EN ENFERMOS
RENALES CRONICOS CON O SIN DIABETES ASOCIADA A HIPOGLUCEMIA POR
GRUPO

TABLA 6. DIABETICO NO  DIABETICO NO DIABETICO NO DIABETICO
FALLECIDO FALLECIDO NO FALLECIDO  FALLECIDO

NO PRESENTO 117 (36%) 6 (1,8%) 192 (59,1%) 10 (3,1%)

HIPOGLUCEMIA

S| PRESENTO 32 (25,2%) 5 (3,9%) 81 (63,8%) 9(7,1%)

HIPOGLUCEMIA

TOTAL 149 11 273 19

Los datos representan la frecuencia y proporciones.

TABLA 7: FRECUENCIA ABSOLUTA'Y RELATIVA DE MORTALIDAD EN ENFERMOS
RENALES CRONICOS CON O SIN DIABETES ASOCIADA A HIPERGLUCEMIA POR
GRUPO

TABLA 7. DIABETICO NO  DIABETICO NO DIABETICO NO DIABETICO
FALLECIDO FALLECIDO NO FALLECIDO  FALLECIDO

NO PRESENTO 125 (53,4%%) 7 (3%) 100 (42,7%) 2 (0,9%)

HIPERGLUCEMIA

S| PRESENTO 24 (11%) 4 (1,8%) 173 (79,4%) 17 (7,8%)

HIPERGLUCEMIA

TOTAL 149 11 273 19

Los datos representan la frecuencia y proporciones.
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TABLA 8: FRECUENCIA ABSOLUTA'Y RELATIVA DE MORTALIDAD EN ENFERMOS
RENALES CRONICOS CON O SIN DIABETES ASOCIADA A DISGLUCEMIA POR
GRUPO

TABLA 8. DIABETICO NO  DIABETICO NO DIABETICO  NO DIABETICO
FALLECIDO FALLECIDO NO FALLECIDO  FALLECIDO

NO PRESENTO 107 (57,2%) 6 (3,2%) 72 (38,5%) 2 (1,1%)

DISGLUCEMIA

S| PRESENTO 42 (15,8%) 5 (1,9%) 201 (75,8%) 17 (6,4%)

DISGLUCEMIA

TOTAL 149 11 273 19

Los datos representan la frecuencia y proporciones.
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8. DISCUSION
La enfermedad renal cronica, es conocida como un factor de riesgo para el
desarrollo de disglucemias tanto en el ambiente extrahospitalario como
intrahospitalario. Dentro de los factores de riesgo para su desarrollo, se
encuentran la disminucion del aclaramiento de insulina en pacientes con TFG
<60ml/min/73mt?, con requerimientos menores de dosis de insulina, la disminucion
de la degradacién de insulina en tejidos periféricos, la desnutricidon de la mayoria
de estos pacientes, generando menores reservas de glucégeno. Disminucion de
gluconeogénesis a nivel renal y la alteracion en el aclaramiento de la mayoria de

hipoglucemiantes orales y requerimiento de ajuste de dosis. [34][36][37][46]

La prevalencia de disglucemias, hipoglucemia e hiperglucemia en enfermos
renales cronicos por lo tanto es mas frecuente, la mayoria de estudios son
conducidos en pacientes en ambito extrahospitalario. [58] Siendo la hipoglucemia
el factor mas estudiado, son pocos los estudios que valoran su desarrollo a nivel
intrahospitalario, en sujetos diabéticos o no, en donde se amplie el espectro a las
disglucemias en general, hipoglucemia e hiperglucemia por separado y su
significancia en objetivos como mortalidad.

Nuestro estudio observé mayor proporcion de disglucemias, hipoglucemias e
hiperglucemias en sujetos con diagnostico de enfermedad renal crénica
hospitalizados diabéticos o no, en comparacion con sujetos sin enfermedad renal
cronica. Similar a lo evidenciado en otros estudios con respecto a la frecuencia de

hipoglucemias en esta poblacion. [58]

La mayoria de estudios unicamente plantean el desarrollo de disglucemias en
individuos con o sin enfermedad renal crénica, sin clasificar la enfermedad renal
por estadios, conociendo que el metabolismo de carbohidratos, y la cinética de
insulina se afecta conforme se disminuye la tasa de filtrado glomerular, nuestro
estudio decidi6 dividir el grado de afeccidn renal segun la clasificacion de KDIGO,
y valorar el comportamiento de disglucemias segun el estadio, encontrando que la

frecuencia de disglucemias, hipoglucemias e hiperglucemias se incrementaban
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conforme disminuia el filtrado glomerular, con una relacion lineal entre estas dos
variables, siendo mas frecuentes en KDIGO 4 y 5, con un comportamiento
estadisticamente significativo. Por lo cual se sugiere monitorizacion de manera
mas frecuente en este tipo de sujetos, considerados con mayor susceptibilidad de
desarrollo de disglucemias.

Tradicionalmente se ha encontrado una asociacién entre mortalidad, morbilidad y
pobres desenlaces, en los individuos que desarrollan cualquier tipo de
disglucemia, en comparacibn con aquellos que no la desarrollan, tanto
extrahospitalariamente como intrahospitalariamente, [2][3] especialmente en
pacientes criticos, con un comportamiento similar en pacientes no criticos
hospitalizados. [28] [29] [30] Siendo la enfermedad renal crénica uno de los
factores de riesgo para su desarrollo segun Duran-Nah et al.[59] Si tomamos
unicamente a la poblacion renal cronica, el desarrollo de hipoglucemia se ha
asociado con un incremento en mortalidad, cuantificada para pacientes
intrahospitalarios de hasta 6 veces mas riesgo cuando su valor es severo
(<50mg/dl) Maureen et al,[58] en nuestro estudio se valord la mortalidad vista en
pacientes diabéticos o no con diagnéstico de enfermedad renal cronica,
encontrando que los pacientes no diabéticos que desarrollaban hipoglucemia,
tenian casi el doble de mortalidad comparado con sujetos diabéticos que
desarrollaban hipoglucemia, comportamiento compatible con lo visto en otros
estudios en pacientes hospitalizados sin enfermedad renal crénica, en donde la
tasa de mortalidad asciende al doble en sujetos no diabéticos en comparacion con
diabéticos [21]. Esto se explica por la fisiopatologia subyacente en el desarrollo de
hipoglucemia, siendo aquellos diabéticos mas propensos a su desarrollo por la
alteracion en el metabolismo de carbohidratos propia de la enfermedad
(disminucion de reserva pancreatica, resistencia a insulina) [16] y en no diabéticos,
fisiopatolégicamente influenciados, por enfermedades mas severas, y estados de
salud mas criticos, en donde respuestas neurohormonales ante el estrés, generan
interacciones complejas entre hormonas contra reguladores, liberacion de
catecolaminas, cortisol, citosinas proinflamatorias de manera enddgena, vy

factores asociados a el tratamiento, como son el uso de vasopresores, periodos
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prolongados de ayuno, terapia insulinica y ventilacibn mecanica. [15][16]
[171[19][20]

Por otra parte, la mortalidad asociada a hiperglucemia en pacientes enfermos
renales en nuestro estudio resulto ser superior, con un comportamiento similar al
visto en hipoglucemia, siendo a mortalidad hasta 4 veces mayor en pacientes sin
diabetes, en comparacion con sujetos diabéticos, por fisiopatologia similar a la

descrita para hipoglucemia.

Por lo tanto, con los hallazgos encontrados en el presente estudio, se sugiere que
la monitorizacién de la glucosa y la prevencion del desarrollo de disglucemias en
pacientes con enfermedad renal cronica debe considerarse un objetivo prioritario
dentro de los pacientes hospitalizados, dado su asociacién con el incremento de
mortalidad, esta monitorizacién y prevencion debe dirigirse segun la tasa de
filtrado glomerular, siendo los pacientes con KDIGO 4 Y 5, los mas susceptibles. A
su vez, en individuos no diabéticos, su desarrollo durante la hospitalizacion debe
tener un peso mas importante a la hora de valorar la severidad de la enfermedad,
en comparacioén con sujetos no diabéticos, por el mayor riesgo de mortalidad en

esta poblacion.
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9. CONCLUSION

Los pacientes con enfermedad renal crdénica, son pacientes en riesgo de
desarrollo de disglucemias durante su hospitalizacion, secundario a multiples
factores, algunos de estos prevenibles y otros no. La tasa de filtrado glomerular
posee una relacion lineal inversa con respecto al riesgo de disglucemias, siendo
estas mas frecuentes en pacientes con KDIGO 4 y 5, en comparacion con
pacientes sin enfermedad renal cronica o con estadios tempranos de la misma. El
desarrollo de disglucemias en pacientes hospitalizados, se ha asociado a mayor
mortalidad hasta 6 veces mas alta que en pacientes sin disglucemias. La
mortalidad vista en pacientes con hipoglucemia, hiperglucemia y disglucemias no
diabéticos es mayor que en aquellos que presentan diabetes, probablemente
asociado a estado de salud mas criticos.
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