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Resumen

Introducion: La cetoacidosis diabética (CAD) es una de las complicaciones agudas de la
diabetes mas temidas y que amenazan la vida del paciente. El diagndstico y tratamiento
precoz en un servicio de urgencias es de suma importancia para mejorar los resultados
del paciente, siendo los criterios principales: glucosa plasmatica mayor a 250mg/dL,
Cetonuria (++), bicarbonato menor de 15 mmol/lt, pH menor de 7.30. Las enfermedades
mas comunes que precipitan la Cetoacidosis son las infecciones, mal apego a
tratamiento, pancreatitis, drogas, el infarto agudo de miocardio, accidente
cerebrovascular, traumatismo grave y otras enfermedades graves/agudas. Los pilares del
tratamiento, son la rehidratacion agresiva, la terapia con insulina, el control de los
electrolitos, y el descubrimiento y tratamiento de eventos precipitantes subyacentes. En
los ultimos afios se dispone de la medicién de B-hidroxibutirato en sangre capilar
mediante tira reactiva como método rapido y preciso de la deteccién de cetonemia, que ha
demostrado su utilidad en el diagnéstico de distintas situaciones de deterioro del control
glucémico como son la cetosis y la cetoacidosis. Métodos: Se realizé un estudio clinico
descriptivo transversal y prospectivo de todos los pacientes mayores de 18 afios de edad
gque se presentaron al servicio de urgencias del Hospital General Balbuena del 1/o0 de
Febrero al 31 de Mayo del 2017 en quienes a la valoracion inicial se les determiné una
glucosa capilar mayor a 250mg/dl, se les realiza la toma de glucometria y cetonometria
inicial y se solicita posteriormente un examen general de orina para observar la
determinacion de cetonuria, Resultados: Un total de 429 pacientes fueron examinados,
308 proporcionaron consentimiento informado y 258 (83,7%) tenian todos los datos
necesarios para el andlisis de los datos. En nuestra muestra final, 27 de 258 sujetos
(10,5%) cumplieron con los criterios de ADA para CAD. En el corte sugerido por el
fabricante de > 1,5 mmol / L, la sensibilidad del BHB capilar y la tira reactiva de orina para
CAD fueron idénticas al 98,1% (IC del 95%: 90,1-100). Sin embargo, la especificidad de
BHB fue significativamente mayor que la de la tira reactiva de orina (78,6 vs 35,1%, P>
0,01). Los valores predictivos positivos y negativos de BHB capilar fueron 34,9 y 99,7%,
respectivamente. Los valores predictivos positivos y negativos de la tira reactiva de orina
fueron de 15 y 99,4%, respectivamente. Conclusion: La determinacién de BHB capilar,
resulté en un método diagndstico mas comodo, practico y fiable en el ambito de

urgencias, en comparacion con la determinacién de la cetonuria
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1. Antecedentes

La diabetes mellitus (DM) es un grupo heterogéneo de trastornos que se caracterizan por
concentraciones elevadas de glucosa en sangre. Se define como el desorden metabdlico
crénico caracterizado por hiperglicemia por una alteraciébn en el metabolismo de los
carbohidratos, proteinas y lipidos y origina una disminucién en la utilizacion periférica de
la insulina, en su produccién o ambas, es una enfermedad compleja, que se origina de
diferentes mecanismos fisiopatoldgicos los cuales van desde la destruccion auto
inmunitaria de las células  del pancreas, hasta la resistencia periférica de la insulina, por
lo que requiere de atenciébn médica continua con las estrategias de reduccion de riesgos
multifactoriales mas alla del control de la glucemia. La educacién para el autocuidado del
paciente en curso y el apoyo son fundamentales para la prevencién de complicaciones
agudas y reducir el riesgo de complicaciones a largo plazo. Existe evidencia significativa
de que es compatible con una serie de intervenciones para mejorar los resultados de la
diabetes.

Se calcula que en el mundo existen mas de 180 millones de personas con Diabetes y es
probable que estas cifras aumenten a mas del doble para el 2030, en 2005 se registraron
1.1 millones de muertes debidas a la Diabetes de las cuales alrededor del 80% ocurrieron
en paises de ingresos bajos o medios. La Diabetes Mellitus ocupa el primer lugar en
numero de defunciones por afio; las tasas de mortalidad muestran una tendencia
ascendente en ambos sexos con mas de 60 000 muertes y 400 000 casos nuevos
anuales. *

Los factores de riesgo mas importantes son el sobrepeso y obesidad, que se asocian con
inactividad fisica y alimentacion inadecuada

La hiperglucemia es una ocurrencia comun en los pacientes del servicio de urgencias. A
medida que el nimero de nuevos casos de diabetes mellitus aumenta en todo el mundo,
los proveedores de emergencia se enfrentan frecuentemente con pacientes
hiperglucémicos y retos en torno a su cuidado.

Las crisis hiperglicémicas forman parte de las complicaciones agudas mas graves de la
diabetes mellitus, y ponen en peligro la vida de los pacientes que las padecen. Estas son
la cetoacidosis diabética, estado hiperglicémico hiperosmolar y el estado mixto. Siendo
mas frecuente la CAD con una incidencia anual de 3 a 8 episodios por 1,000 pacientes
diabéticos, cuya mortalidad a nivel mundial y nacional es de 5% a 10%; la mortalidad por

Cetoacidosis diabética debe ser menor a 5% en la unidad de Cuidados intensivos y



centros con experiencia, es comun en Diabetes Mellitus tipo 1 ; la tasa de presentacion
por Cetoacidosis Diabética en México es de 10.3 a 14.6 por cada 1,000 pacientes
diabéticos hospitalizados, la poblacion mas afectada se presenta en pacientes con nivel
de estudios menor a la secundaria y los pacientes de nivel de estudios como licenciatura
tienen menor propensién. Es mas frecuente en mujeres y el grupo de edad més afectado
es en mayores de 50 afios. En cuanto a los valores de laboratorio, entre mas bajo es el
pH vy el bicarbonato y mas alta la creatinina y el nitrégeno ureico en sangre, también la
mortalidad incrementa. El 70% de los pacientes tienen tratamiento irregular, 46% de los
casos tienen enfermedades infecciosas.?

La cetoacidosis diabética (CAD) junto con el estado hiperosmolar hiperglucémico (EHH)
con las complicaciones agudas de la diabetes mas temida y que amenazan la vida del
paciente. Ambas enfermedades estan asociadas con diabetes mellitus incontrolada y
puede dar lugar a morbilidad neuroldgica significativa y la muerte. El diagndstico y
tratamiento precoz en un servicio de urgencias es de suma importancia para mejorar los
resultados del paciente.

Los pilares del tratamiento, tanto en la CAD y EHH son rehidratacion agresiva, la terapia
con insulina, el control de los electrolitos, y el descubrimiento y tratamiento de eventos
precipitantes subyacentes.

La diabetes Mellitus es un conjunto de enfermedades metabdlicas caracterizadas por la
hiperglucemia, derivada de los defectos en la secrecion, accion de la insulina o ambas.
Diferentes mecanismos patogénicos han sido relacionados con el desarrollo de la
diabetes los cuales van desde la desctruccion autoinmunitaria de las celulas B del
pancreas, hasta la resistencia periférica de la insulina. Se calcula que en el mundo exiten
mas de 180 millones de personas con Diabetes y es probable que estas cifras aumenten
a mas del doble para el 2030, en 2005 se registraron 1.1 millones de muertes debidas a la
Diabetes de las cuales alrededor del 80% ocurrieron en paises de ingresos bajos o
medios. La Diabetes Mellitus ocupa el primer lugar en numero de defunciones por afio; las
tasas de mortalidad muestran una tendencia ascendente en ambos sexos con mas de 60
000 muertes y 400 000 casos huevos anuales. *

Las crisis hiperglicémicas forman parte de las complicaciones agudas mas graves de la
diabetes mellitus, y ponen en peligro la vida de los pacientes que las padecen. Estas son
la cetoacidosis diabética, estado hiperglicémico hiperosmolar y el estado mixto. Siendo
mas frecuente la CAD con una incidencia anual de 3 a 8 episodios por 1,000 pacientes

diabéticos, cuya mortalidad a nivel mundial y nacional es de 5% a 10%; la mortalidad por



Cetoacidosis diabética debe ser menor a 5% en la unidad de Cuidados intensivos y
centros con experiencia, es comun en Diabetes Mellitus tipo 1 ; la tasa de presentacion
por Cetoacidosis Diabética en México es de 10.3 a 14.6 por cada 1,000 pacientes
diabéticos hospitalizados, la poblacion mas afectada se presenta en pacientes con nivel
de estudios menor a la secundaria y los pacientes de nivel de estudios como licenciatura
tienen menor propension. Es mas frecuente en mujeres y el grupo de edad mas afectado
es en mayores de 50 afios. En cuanto a los valores de laboratorio, entre mas bajo es el
pH vy el bicarbonato y mas alta la creatinina y el nitrégeno ureico en sangre, también la
mortalidad incrementa. El 70% de los pacientes tienen tratamiento irregular, 46% de los
casos tienen enfermedades infecciosas.?

En el caso de la cetoacidosis diabética es el resultado de la deficiencia de insulina de
diabetes de nueva aparicién, no cumplimiento del manejo con insulina, la prescripcion o el
uso de drogas ilicitas, y el aumento de las necesidades de insulina a causa de la
infecciébn. Esta deficiencia de insulina estimula la elevacion de las hormonas
contrarreguladoras (glucagoén, catecolaminas, cortisol, y hormona del crecimiento). Sin la
capacidad de utilizar la glucosa, el cuerpo necesita fuentes de energia alternativas, lo que
conlleva una intensa lipdlisis liberandose gran cantidad de &cidos grasos libres y
resultando una sobreproduccién hepatica de acetilcoenzima A, que actda como sustrato
para la produccion hepatica de cuerpos cetdnicos. El betahidroxibutirato (BHB) es el
principal cuerpo cetonico producido en la CAD y el cociente (BHB/acetoacetato) puede
alcanzar hasta 10:1. Los cuerpos cetdnicos se pueden utilizar para la produccion de
energia, pero se acumulan rapidamente. El glucégeno y proteinas se catabolizan para
formar glucosa. Juntos, estos factores pro-hiperglucemia, conducen a una diuresis
osmotica, resultando en deshidratacion, acidosis metabdlica, y un estado hiperosmolars.
Los pacientes con cetoacidosis diabética a menudo presentan un cuadro clinico no
especifico, como la fatiga o los sintomas clasicos de la hiperglucemia: poliuria, polidipsia y
pérdida de peso. Ellos cominmente se presentan con dolor abdominal generalizado,
nauseas y vomitos, que se deben a la cetosis y posiblemente a la disminucién de la
perfusion mesentérica secundaria a la deshidratacion. Los pacientes con Cetoacidosis
pueden presentar el estado mental disminuido, que puede ser debido a la fatiga
respiratoria, acidosis, o una causa precipitante. También es importante para reunir una
historia de cualquier informacién en la revision de los sintomas que sugieran una fuente
infecciosa, las dosis de medicacion perdidas, nuevos medicamentos, o el uso de drogas

ilicitas siendo estos un aspecto vital de la historia clinica.*



El diagnostico de cetoacidosis diabética se puede realizar en unos cuantos minutos en los
pacientes los cuales se conoce como antecedente de importancia el padecer Diabetes
Mellitus y con el cuadro clinico sugerente de esta complicacibn mas glucosa plasmatica
mayor a 250mg/dL, Cetonuria (++), bicarbonato menor de 15 mmol/lt, pH menor de 7.30.°
Se debe hacer una busqueda cuidadosa de las condiciones precipitantes, ya que su
correccion contribuye a mejorar los resultados y las recurrencias menos frecuentes. Las
enfermedades mas comunes que precipitan la Cetoacidosis son las infecciones,
incluyendo los sindromes de infecciones virales, infecciones del tracto urinario,
enfermedad inflamatoria pélvica, la neumonia, la mucormicosis, otitis externa maligna
(con pseudomonas aeruginosa), absceso periodontal e infeccién dental. La fiebre es a
menudo ausente, incluso con infeccion activa; por el contrario, la leucocitosis (220,000 /
mm3) e incluso las reacciones leucemoides pueden estar presente en la ausencia de
infeccion. La interrupcién de los medicamentos hipoglucemiantes y / o la terapia de
insulina inadecuada en pacientes diabéticos tipo 1 establecida, cominmente conducen a
la cetoacidosis incluyendo a los que utilizan bombas de insulina. La edad también juega
un papel importante: por ejemplo, entre los pacientes diabéticos tipo 1, adolescentes,
nifias y adolescentes, por diversas razones relacionadas con su estilo de vida, son
notoriamente menos compatibles con su régimen de insulina. la Cetoacidosis diabética
también puede desarrollarse en los diabéticos tipo 2 en funcién de la capacidad del
paciente para secretar insulina y estado nutricional. Varias otras condiciones pueden
precipitar cetoacidosis diabética. La pancreatitis aguda puede ir acompafiada de
cetoacidosis, mientras que la amilasa sérica puede estar elevada sin importancia
patolégica, la lipasa en suero es mas especifica para pancreaticas Drogas activas que
afectan el metabolismo de hidratos de carbono (por ejemplo, corticosteroides, agentes
antipsicéticos de segunda generacion) puede precipitarla, la terapia antirretroviral, el
infarto agudo de miocardio, accidente cerebrovascular, traumatismo grave y otras
enfermedades graves / agudas pueden también precipitar cetoacidosis.®

Asi mismo la cetoacidosis diabética puede clasificar de acuerdo a resultados
principalmente paraclinicos en leve moderada y severa, de los cuales se presentan en la
Tabla 17



Tabla 1

Criterios Diagnosticos de CAD

Parametro. Leve. Moderada. Severa.
Glicemia (mg/dl) > 250 > 250 > 250
Ph Arterial 7,25- 7,30 7,00-7,24 < 7,00
Bicarbonato Sérico 15-18 10a14 <10
(mEq/lt)

Cetonas urinarias Positivas Positivas Positivas
Osmolalidad Sérica Variable Variable Variable
Efectiva (mOsm/Kg)

Anion gap >10 >12 >12
Variable Alteraciones del Alerta. Alerta 0 somnoliento Somnoliento o coma.
sensorio u Obnubilacién

El abordaje diagnéstico de un caso probable de cetoacidosis diabética comienza con el
interrogatorio dirigido principalmente a los antecedentes del paciente, factores de riesgo
para cetoacidosis, la sintomatologia del paciente en orden cronolégico asi como una
exploracion fisica completa iniciando por los signos vitales y haciendo énfasis en
encontrar alguna causa desencadenante de la misma, al mismo tiempo solicitando los
paraclinicos comenzando con una glucometria capilar la cual de encontrarse mayor a
250mg/dI se inicia la sospecha de una probable descompensacion de la diabetes.

La presencia de cuerpos cetonicos en sangre u orina se detecta midiendo la
concentracion de B-Hidroxibutirato en sangre o de acetoacetato en tira reactiva de orina.
Durante muchos afos, no existia una manera formal para diagnosticar la CAD que no
fuera por medio de la determinacion de las concentraciones de glucosa en la sangre y la
inmersién una tira reactiva en la orina para verificar la presencia de cetonas. Ademas, la
presencia de una acidosis metabélica se puede confirmar, ya sea por medio de analisis de
gases en sangre arterial, o la medicién de bicarbonato en plasma venoso o suero. El (3-
hidroxibutirato es la cetona predominante en la CAD y es el principal contribuyente a la
acidosis. Sin embargo, la prueba de cetonas en la orina mediante tira reactiva (Ketostix,
Bayer Diabetes, Berkshire) utiliza una reaccién de nitroprusiato y da una medida semi-
cuantitativa de acetoacetato, pero no de R-hidroxibutirato. Ademas, el B-hidroxibutirato se
oxida a acetoacetato conforme la cetosis se resuelve. La determinacion de cetonas en
orina puede infraestimar la gravedad de la de CAD y por otro lado persistir positiva una
vez resuelto el episodio.’® Si bien en las Ultimas décadas ha progresado de forma notable
el uso de la monitorizacién de la glucemia capilar, poco avance ha tenido el andlisis de

cuerpos cetonicos en sangre capilar, ya que la determinacién de cetonuria mediante tira



reactiva sigue siendo en muchos centros sanitarios la practica convencional. Estas tiras
reactivas, ademas de ser un método semicuantitativo, determinan fundamentalmente
acetoacetato y no miden BHB, el cuerpo cetdnico que determina con mayor precision la
evolucién de una CAD. Su uso tiene la limitacion de que los pacientes con CAD suelen
encontrarse deshidratados al ingreso, y no pueden orinar espontdneamente durante
varias horas. En la préactica, puede haber un decalaje de entre 20 minutos y 2 horas entre
la admisién del paciente y la primera muestra de orina obtenida. Por otro lado, el resultado
de la determinacién de cetonuria puede verse interferido por distintos farmacos como el
captopril, N-acetilcisteina, dimercaprol, penicilamina y el acido ascorbico, pudiéndose
obtener resultados no confiables.

Aunque la tira reactiva de medicion de la orina es facilmente accesible, econdmica, rapida
y tiene una excelente sensibilidad para la CAD, su escasa especificidad (estimada en un
50%) da lugar a un gran nimero de pruebas falsas positivas y trabajo innecesario. Esto
ha llevado a la American Diabetes Association (ADA) a desalentar el uso de la tira
reactiva de medicion de la orina y alentar el uso de medidores de cetonas en suero para
la deteccién de CAD. El desarrollo de dispositivos de b-hidroxibutirato (b-OHB) desde la
cama del paciente ha hecho que las recomendaciones de ADA sean viables en el servicio
de urgencias®®

En los ultimos afos se dispone de la medicién de [B-hidroxibutirato en sangre capilar
mediante tira reactiva como método rapido y preciso de la detecciéon de cetonemia® 17,
gue ha demostrado su utilidad en el diagnostico de distintas situaciones de deterioro del
control glucémico como son la cetosis y la cetoacidosis. En México se encuentra
disponible el glucometro Medisense OptiumTM (MediSense/Abbott Laboratories,
Abington, Reino Unido). Este sistema mide glucosa y de B-hidroxibutirato utilizando tiras
especificas para cada parametro, precisando 5 pl de sangre capilar. El de B-
hidroxibutirato en presencia de hidroxibutirato deshidrogenasa se oxida a acetoacetato
con la reduccién concomitante de NAD+ a NADH. EI NADH se reoxida a NAD+ por un
mediador redox, de manera que la corriente generada es directamente proporcional a la
concentracion de B-hidroxibutirato. Este sistema es valido para concentraciones de 0 a 6
mmol/l y en tres diferentes niveles de B-hidroxibutirato (bajo hasta 0,5; moderado hasta
1,08 y elevado hasta 3,55)8, asi mismo varios autores han determinado en sus estudios
diferentes puntos de corte para el diagndstico de CAD que van desde 1.0 hasta 3.0
mmol/lt.1%2%21 En el 2007 Noyes y cols. Realizaron un estudio comparativo entre la

medicion de BHB capilar vs BHB sérico en pacientes pediatricos con CAD en donde



reportaron acuerdo clinicamente aceptable entre el medidor capilar y las mediciones de
BHB en laboratorio cuando el BHB de laboratorio fue menor de 6 mmol / L. Concluyendo
gue el medidor capilar proporciona resultados precisos sobre su rango analitico. Sin
embargo, hubo evidencia de que, cuando la BHB plasmatica fue de 0,6 mmol / L, el
medidor dio frecuentemente resultados mucho mas bajos que el BHB de laboratorio. Esta
subestimacion por el medidor a altas concentraciones plasmaticas de BHB esta de
acuerdo con estudios anteriores. Explicando la falta de correlacién entre el BHB capilar y
pH o bicarbonato estandar en la presentacion inicial, asi mismo mencionan que la
acidosis y la hiperglucemia tienen efectos minimos en el rendimiento del sensor capilar de
BHB. Las razones de la discrepancia no estén claras: la deshidrataciéon en la presentacion

inicial podria explicar las diferencias venosas capilares.?



2. Planteamiento del Problema

La cetoacidosis diabética es una de las complicaciones mas frecuentes involucradas con
la Diabetes Mellitus que se manejan en los servicios de urgencias de nuestro pais, si bien
la determinacion en cetonas en orina es la prueba mayormente utilizada para el
diagnéstico de la misma, existen otros métodos que podrian mejorar el abordaje

diagndstico de esta complicacion.

2.1. Pregunta de investigacion

¢ Existen beneficios al utilizar tiras reactivas para deteccion de B-hidroxibutirato en sangre
capilar en comparacion con tiras reactivas para deteccion de acetoacetato en orina para el
diagnostico de cetoacidosis diabética en los pacientes que se presentan al servicio de

urgencias del Hospital General de Balbuena?



3. Justificacion

La cetoacidosis diabética (CAD) es la complicacion aguda mas grave de la diabetes
mellitus tipo 1. En nuestro hospital el abordaje diagndstico de la cetoacidosis diabética se
inicia en el filtro de urgencias donde se realiza la glucometria, de salir elevada se envia al
paciente al servicio de corta estancia en donde se le toman muestras de laboratorio
incluyendo en la mayoria de los casos y dependiendo del estado clinico del paciente:
Biometria hematica, quimica sanguinea de tres elementos, examen general de orina y
gasometria arterial, con los cuales se busca la presencia de cuerpos ceténicos y acidosis
metabdlica, los cuales en conjunto con la glucometria capilar se confirma o se descarta
una descompensacion de la diabetes mellitus.

En el laboratorio clinico de nuestro hospital los reportes de resultados de laboratorio se
elaboran y se reportan via electronica una vez que todos los estudios solicitados del
paciente se procesan en su totalidad con excepcién de las gasometrias que se reportan
en un tiempo aproximado a 5 minutos, lo cual aumenta el tiempo de estancia de los
pacientes en el servicio de corta estancia por la espera del reporte de resultados,
contribuyendo a la saturacion existente en el servicio. Su tratamiento con insulina viene
guiado por los valores obtenidos en las determinaciones de glucemia y los cambios
gasomeétricos, mientras que los niveles en sangre venosa de beta-hidroxibutirato (BHB) no
son determinados en esta unidad hospitalaria ya que no se cuenta con citado estudio en
el laboratorio clinico de este hospital, por lo cual a falta de este, se realiza una
cuantificacion cualitativa en orina mediante tiras reactivas colorimétricas la cual reporta
presencia de acetoacetato urinario pero no de B-hidroxibutirato lo cual puede influir en el
diagnéstico oportuno de CAD, ademas, para la determinacion de cetonas en orina, se
requiere enviar una muestra de orina al laboratorio clinico, el cual realizara un examen
general de orina reportando las cetonas en conjunto con los demas parametro medidos
(densidad, pH, urobilinogeno, glucosa, leucocitos, etc.) y el reporte del sedimento urinario,
lo cual incrementa el tiempo de espera de resultados en comparacion con utilizar un
dispositivo portatil el cual en la cama del paciente te determina niveles capilares de
glucosa y B-hidroxibutirato en un tiempo no mayor a 10 segundos en cada uno, asi mismo
no siempre se puede disponer de una muestra de orina al instante por una disminucién
del gasto urinario secundario a lesion renal aguda o crénica que presentan este tipo de
pacientes, por lo cual es factible evaluar el uso de medidas alternativas para la
determinacion de cetonas como es la determinacién de [-hidroxibutirato capilar en

ausencia de B-hidroxibutirato venoso en nuestro laboratorio



4. Hipotesis

La determinacion de [B-hidroxibutirato capilar permite un diagnéstico de manera mas
rapida y confiable de cetoacidosis diabética para iniciar el tratamiento de la misma de
manera mas oportuna que la determinacién de Acetoacetato en orina.



5. Objetivos
5.1. General

-Determinar los beneficios de la cuantificacion de B-hidroxibutirato capilar en el abordaje
inicial del paciente con sospecha de cetoacidosis diabética en el servicio de urgencias del

Hospital General Balbuena.

5.2. Especificos

- Obtener datos epidemioldgicos sobre la cetoacidosis diabética en la poblacion usuaria
del Hospital General Balbuena

- Calcular la sensibilidad, especificidad, valor predictivo positivo, valor predictivo negativo
de la cuantificacion capilar de [-hidroxibutirato para el diagnéstico de cetoacidosis
diabética en nuestra poblacion

- Conocer las ventajas y desventajas de la medicion de B-hidroxibutirato capilar en
comparacion con la medicién cualitativa de acetoacetato en orina para el diagndstico de

cetoacidosis diabética.



6. Metodologia
6.1. Descripcion del universo

Se realiz6 un estudio clinico descriptivo transversal y prospectivo de todos los pacientes
gue ingresaron al area de urgencias del Hospital General Balbuena del 1/o0 de Febrero al
31 de Mayo del 2017 tomando en cuenta los siguientes criterios de inclusidn: Pacientes
mayores de 18 afios de edad que se presenten al servicio de urgencias en quienes a la
valoracion inicial se les determine una glucosa capilar mayor a 250mg/dl; criterios de no
inclusion: Pacientes menores de 18 afios de edad, pacientes que fueron previamente
evaluados y manejados en otra unidad médica, pacientes referidos de alguna otra
institucién de atencién médica, Pacientes que no contaron con glucometria capilar a su
ingreso; criterios de eliminacion: Pacientes en quienes no cuenten con glucometria,
cetonometria capilar, gasometria y examen general de orina al término de su atencion en
el servicio de urgencias, asi como los pacientes a los que después de la toma de
glucometria y cetonometria inicial, se egresan de la unidad antes de completar protocolo
diagnéstico de Cetoacidosis Diabética (defuncion, referencia a unidad de

derechohabiencia, alta voluntaria 6 fuga ).

La CAD se defini6 de acuerdo con los siguientes criterios de la ADA: glucosa > 250
mg/dL; Anibn GAP > 10 mmol/L; HCO3 <18 mmol/L; Y pH <7,30. Se registraron la edad,

el sexo, la historia previa de diabetes y el uso de insulina.

En cuanto a las determinaciones bioquimicas, se realizaron de la siguiente manera: La
glucosa plasmatica fue determinada en laboratorio clinico por el método de la glucosa
oxidasa. La glucemia capilar se determiné mediante un glucometro Medisense OptiumTM
(MediSense/Abbott Laboratories, Abington, Reino Unido). Este sistema mide glucosa y
BHB utilizando tiras especificas para cada pardmetro, precisando 5 pl de sangre capilar
siendo tomadas las muestras por el personal de enfermeria quien recaba los datos y
anota los valores de cetonometria capilar sin informar al peronal medico de citados
resultados a fin de no intervenir en la protocolizacion habitual de los pacientes.. Los
cuerpos cetdnicos en orina se midieron con tiras reactivas mediante un método
semicuantitativo (Urolabstix). La cetosis fue definida como valores = 1,5 mmol/l en sangre

capilar o positivo para cetonuria. Posteriormente con las hojas de recoleccién de datos se



accedi6 al expediente del paciente de donde se recabaron el resto de la informacion

clinica y de laboratorio.

Los analisis estadisticos se realizaron por un estadistico independiente. Los datos del

estudio se analizaron con el software SAS V9.1. Para las variables cualitativas se

calcularon las frecuencias y porcentajes de ocurrencia de cada uno de los valores. Para

las variables cuantitativas se calcularon los estadisticos descriptivos (media, desviacion

tipica [DE] y mediana). El analisis de la correlacién se bas6é en el coeficiente de

correlacion de Pearson
(
<0,05).
6.2. Variables
. ESCALA DE | CALIFICACION
VARIABLE TIPO DEFINICION OPERACIONAL )
MEDICION
Cada uno de los periodos en que se cuantifica la | Cuantitativa | ]
Edad Ind. _ . ) ARos cumplidos
vida humana. Rangos de edad: 18 —65 afios discreta
. . ) ) Cualitativa | Maculino 0
Sexo Ind. Condicion orgénica: masculino o femenino ) )
nominal femenino
. El resultado de la division del peso entre la talla | Cuantitativa
Indice de masa corporal Ind ) Valores
elevada al cuadrado continua
] o ) Determinacion de la concentracion de [3-| Cuantitativa
B-Hidroxibutirato capilar Ind ) o ) ) Valores
Hidroxibutirato en una muestra de sangre capilar | continua
) Determinacién de la concentracién de glucosa en | Cuantitativa
Glucosa Capilar Ind ] ) Valores
una muestra de sangre capilar continua
o Determinacién colorimétrica de la concentracién | Cualitativa
Cetonas urinarias Ind ] ] +, ++, +++
de Acetoacetato en una muestra de orina Ordinal
] o o Pacientes que cumplan con criterios diagndsticos o
Diagnostico de Cetoacidosis ] . o Cualitativa .
o Dep de acuerdo con la American Diabetes Association ) Si, No
Diabética L nominal
para cetoacidosis diabética
Tiempo de confirmaciéon o Tiempo desde que se realiza la glucometria capilar o
S ) ) o ~ | Cuantitativa ]
descarte de Cetoacidosis | Dep hasta que se realiza el diagnoéstico de cetoacidosis di Minutos
iscreta

Diabética

diabética




7. Analisis de resultados

Un total de 429 pacientes fueron examinados, 308 proporcionaron consentimiento
informado y 258 (83,7%) tenian todos los datos necesarios para el andlisis de los datos
(excluidos los pacientes: 24 sin examen general de orina, 15 sin pH sérico por gasometria
venosa y 11 sin panel de quimica sanguinea). En nuestra muestra final, 27 de 258 sujetos
(10,5%) cumplieron con los criterios de ADA para DKA (figura 2).

Los datos demograficos del grupo de estudio incluyeron los siguientes: La edad media en
el grupo CAD fue de 41 afios, y la edad media en el grupo no CAD fue de 48 afios. 27.8 y
35.3% respectivamente eran mujeres; La cohorte inicial de 308 pacientes se someti6 a la
medicion de la puncion digital para la deteccion de b-OHB utilizando el glucémetro
Precision Xtra y el medidor de cetonas en el &rea de corta estancia después de
proporcionar el consentimiento informado. Los resultados de laboratorio para el grupo

CAD y el grupo no-CAD se pueden ver en la Tabla 1.

Precision diagndstica

En el corte sugerido por el fabricante de> 1,5 mmol / L, la sensibilidad del b-OHB capilar y
la tira reactiva de orina para DKA fueron idénticas al 98,1% (IC del 95%: 90,1-100). Sin
embargo, la especificidad de b-OHB fue significativamente mayor que la de la varilla
medidora de orina (78,6 vs 35,1%, P> 0,01). Los valores predictivos positivos y negativos
de b-OHB capilar fueron 34,9 y 99,7%, respectivamente. Los valores predictivos positivos
y negativos de la tira reactiva de orina fueron de 15 y 99,4%, respectivamente. En cuanto
al tiempo desde la glucometria inicial al reporte de cetonas se obtuvo una media de 15
segundos para la determinacion de BHB capilar vs 32 minutos al reporte del examen

general de orina en sistema SAMIH.

CAD No CAD

n (%) 27 (10.5) 231 (89.5)
Edad (afios) 41 (30-48) 48 (40-57)
Sexo femenino (%) 27.8 35.3
Ingreso Hospitalario (%6) 95.2 35.9
Diagndstico nuevo de DM (%) 25.9 14.6
Tratados con insulina previamente (%) 56.6 445

pH Venoso 7.19 (7.10-7.25) 7.39 (7.36-7.41)




BHB (mmol/L) 4.9 (3.7-5.6) 0.3 (0.2-1.2)
HCO3 (mmollL) 8 (6-11) 23 (21-26)
Glucosa sérica (mg/dL) 678 (448-955) 409 (328-409)
Anion gap (mmol/L) 29 (26-34) 13 (11-17)
Cetonas positivas en orina (%) 98.1 64.9

Tabla 1. Caracteristicas demogréficas y de laboratorio

Figura 2
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Figura 6
Ingreso Hospitalario
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8. Discusion

La medicion de cetonemia capilar es una técnica disponible desde hace varios afios en
nuestro medio®®, cuya principal utilidad es la de permitir a los usuarios la diferenciacién de
una hiperglucemia simple de una descompensacion metabdlica mayor. Con el uso de esta
técnica en Espafia, se ha observado que la incidencia de casos que requirieron
hospitalizacién o consulta al servicio de urgencias se redujo un 50% en el grupo de
pacientes en los que median la cetonemia durante dias con enfermedad o procesos
concomitantes, en comparacion con los que usaban tiras de orina. El presente estudio
muestra que durante el abordaje de la CAD los niveles de cetonemia capilar se relacionan
directamente con la severidad de la acidosis y con los niveles de bicarbonato y pH
séricos, en concordancia con otros autores!® 2122, Este parametro permite una valoracion
en tiempo real de la situacion metabdlica del paciente, ademas de ser un parametro
diagnéstico esencial para iniciar el tratamiento de la descompensacion cetoacidética. Si
bien en las dltimas décadas ha progresado de forma notable el uso de la monitorizacién
de la glucemia capilar, poca difusién ha tenido el analisis de cuerpos cetonicos en sangre
capilar, ya que la determinacién de cetonuria mediante tira reactiva sigue siendo en
muchos centros sanitarios la practica convencional. Estas tiras reactivas, ademas de ser
un método semicuantitativo, determinan fundamentalmente acetoacetato y no miden BHB,
el cuerpo ceténico que determina con mayor precision la evoluciéon de una CAD?. Su uso
tiene la limitacién de que la obtencién de la muestra en el servicio de urgencias puede, en
muchas ocasiones, causar un retraso tanto en el diagndstico como en el tratamiento.
Rodriguez-Merchan refiere en su estudio que en el servicio de urgencias, puede haber un
retraso de entre 20 minutos y 2 horas desde la admisién del paciente y la primera muestra
de orina obtenida? Por otro lado, el resultado de la determinacion de cetonuria puede
verse interferido por distintos farmacos como el captopril, N-acetilcisteina, dimercaprol,
penicilamina y el acido ascérbico, pudiéndose obtener resultados falseados?®.

Otro aspecto a tener en cuenta en la monitorizacion de los cuerpos cetdnicos sobre el
curso de una CAD es que durante la fase de resolucion, el BHB se oxida y vuelve a
formar acetoacetato, por lo que la cetonuria, que detecta este Ultimo, es positiva en la
evoluciéon de la cetosis y persiste positiva en la reversion de la misma. Noyes et al en su
estudio identificaron que algunos pacientes mantenian niveles positivos de cetonuria

cuando ya se habia normalizado la cetonemia®.



Este hecho puede dar lugar a un riesgo potencial de hipoglucemia si se administra dosis
suplementaria de insulina para revertir la cetosis. En este estudio hemos apreciado que
no hay una relacién constante entre niveles de cetonemia y de cetonuria, especialmente
en las primeras horas de instaurar el tratamiento de la CAD. En contraposicién con las
limitaciones anteriormente expuestas, el examen de cetonemia capilar es facil de realizar,
con un resultado inmediato, y que no interfiere con ninguna medicacién concomitante. La
disminuciéon de BHB se acompafié de disminucién de pH y bicarbonato sérico, existiendo
correlacion entre ambas variables, al igual que han descrito anteriormente otros autores'®
1920, 22 | os niveles de bicarbonato y pH son parametros inespecificos de CAD vy
presentan algunas limitaciones.

El pH es susceptible a cambios abruptos de la ventilacion y el bicarbonato puede elevarse
en acidosis respiratoria crénica y disminuir en enfermedad renal crénica. Ademas, los
depdsitos de bicarbonato tardan en repleccionarse tras la resolucion de la acidosis
metabdlica®. También pueden existir interferencias por otras situaciones en el equilibrio
acido-base, especialmente la acidosis hiperclorémica de anion gapestrecho. Se trata de
un abordaje mucho menos invasivo que la medicion gasométrica sanguinea, ofrece la
oportunidad de vigilar horariamente el estatus del paciente independiente del grado de
deshidratacidn, sin tener que realizar la interpretacion de los datos de laboratorio.
Ademas, el BHB es un marcador precoz tanto de descompensacion como de
recuperacion del estatus metabdlico, por ejemplo, se recupera mas precozmente y de
forma mas relevante que la glucemia tras la interrupcion y el reinicio de la bomba infusora
de insulina.

Por otra parte, el manejo de la CAD ha evolucionado en los ultimos 40 afios desde la
administracion de altas dosis de insulina a protocolos mas modernos que recomiendan
insulinoterapia en perfusion intravenosa a dosis bajas hasta la normalizacion de la
glucemia. Es sabido que en muchas ocasiones la cetosis y la acidosis pueden persistir
durante horas tras la correccion de la hiperglucemia, por lo que se requiere continuar la
insulinoterapia conjuntamente con glucosa endovenosa. El seguimiento de los niveles de
cetonemia que proporciona un valor en tiempo real, permite ajustar la dosificacion de
insulina de acuerdo con la normalizacién tanto de los niveles de glucemia como los de
cetonemia. Cabe destacar la eficiencia desde el punto de vista econémico que supone el

manejo de la CAD segun la normalizacién de BHB, ya que permite una transicion mas



rapida de insulina endovenosa a subcutanea reduciendo el tiempo de permanencia del
paciente en las unidades de cuidados intensivos o bien de urgencias. No existen

resultados concluyentes en estudios especificos de valoracién econdmica.



9. Conclusiones

Aunque con la limitacion que supone el reducido nimero de casos comunicados,
podemos concluir, La determinacion de BHB capilar, result6 en un método diagnéstico
mas cémodo, practico y fiable en el ambito de urgencias, en comparacién con la
determinacion de la cetonuria. Representa una mejora en el abordaje de la CAD en las
unidades de urgencia permitiendo obtener el diagnéstico de CAD en un tiempo
significativamente menor comparado a la determinaciéon de cetonuria, con un abordaje
mucho menos invasivo que la medicion gasométrica sanguinea y ofrece la oportunidad de
valorar el estatus del paciente independiente del grado de deshidratacion, es facil de usar,

y permite acotar con mas precision el tiempo de tratamiento endovenoso.



10.Recomendaciones

Son necesarios futuros estudios que evallen el impacto de la determinacion de cetonemia
capilar en cuanto a la reduccién del tiempo de estancia en el servicio de urgencias o bien
unidad de criticos, y de coste-efectividad que puede suponer la simplificaciéon del
protocolo de actuacion habitual. Se requiere ademas correlacionar la precision de la
cetonometria capilar en comparacion con la cetonometria sérica, asi como establecer un
punto de corte adecuado para la poblacibn mexicana para lo cual se recomienda la

realizacion de un estudio multicéntrico con un universo de pacientes mayor.
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12. Anexos

12.1. Anexo 1. Formato de recoleccién de datos

(Anverso)
CONSENTIMIENTO INFORMADO PARA PARTICIPAR EN EL ESTUDIO.

“BENEFICIOS DE LA MEDICION DE B-HIDROXIBUTIRATO CAPILAR PARA CETOACIDOSIS DIABETICA EN EL HOSPITAL GENERAL
BALBUENA”

Investigadores responsables: Dr. Rafael Garcia Sanchez.

Lugar donde se realizara el estudio: Servicio de urgencias del Hospital General Balbuena

Hora 'y Fecha

Nombre del paciente:
Sr.(a): NHC:

Apreciable Sr. (a) es invitado a participar en este estudio. Antes de decidir si participa o no, debe de conocer y comprender cada uno de los siguientes
apartados. Este proceso se conoce como consentimiento informado. Siéntase en absoluta libertad para preguntar sobre cualquier aspecto que le ayude

a aclarar las dudas al respecto.

Una vez que haya comprendido el estudio y si usted desea participar, entonces se le pedira que firme esta forma de consentimiento, de la cual se

entregara una copia firmada y fechada.

Objetivo del estudio: conocer los beneficios de la cuantificacion de B-hidroxibutirato capilar en el abordaje inicial del paciente con sospecha de
cetoacidosis diabética en el servicio de urgencias del Hospital General Balbuena.
Procedimiento del estudio: el estudio consiste en tomar una muestra de sangre capilar (una gota) a su ingreso para determinar los niveles de cetonas

(B-hidroxibutirato) que hay en su sangre.

Aclaraciones:

Su decisidn de participar es completamente voluntaria.

No habré ninguna consecuencia desfavorable para usted en caso de no participar.

Continuara su atencién de manera rutinaria en el servicio de urgencias.

La informacion obtenida en este estudio serad mantenida en estricta confidencialidad.

Cualquier duda o aclaracién puede comunicarse con el investigador responsable: Dr. Rafael Garcia Sanchez Residente de tercer afio de
Medicina de Urgencias.

. Si considera que no hay dudas ni preguntas acerca de su participacion, puede si asi lo desea, firmar una carta de consentimiento
informado anexa a este documento.

Glucometria Capilar: Cetonometria Capilar;




(Reverso)
CARTA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO

Yo he leido y comprendido la informacion

anterior y mis preguntas han sido respondidas de manera satisfactoria. He sido informado (a) y entendido que los datos obtenidos en el estudio pueden

ser publicados o difundidos con fines cientificos. Convengo participar en este estudio de investigacion.

FIRMA DEL PACIENTE FECHA
TESTIGO FECHA
TESTIGO FECHA

Esta parte debe de ser completada por el investigador.

He explicado al Sr. (a) la naturaleza y propésitos del estudio. Le he
explicado de los riesgos y beneficios que implica su participacion. He contestado a sus preguntas en la medida de lo posible y he preguntado si tiene
alguna duda. Acepto que he leido y conozco la normatividad correspondiente para realizar estudio con seres humanos y me apego a ella. Una vez

concluida la sesion de preguntas y respuestas, se procedié a firmar el presente documento.

FIRMA DEL INVESTIGADOR



	Portada
	Resumen
	Contenido
	Texto
	Conclusiones
	Bibliografía

