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1. RESUMEN
CRISIS HIPERGLUCEMICAS COMO FACTORES DE MAL PRONOSTICO EN
PACIENTES HOSPITALIZADOS POR COVID 19, DEL HOSPITAL GENERAL DE
ZONA NUMERO 47.

Medina Oceguera Diana Careli, Hernandez Martinez Julia Patricia? Hernandez Bello Celna
Yolotl®, Pérez Castafieda Berenice*

IMédica residente en Medicina de Urgencias 2Coordinadora clinica de educacion e investigacion en salud 3Médica especialista

en Medicina de Urgencias “Médica especialista en medicina de urgencias

Antecedentes: La enfermedad por SARS CoV2 es un problema actual al que se
enfrentan los sistemas de salud en todo el mundo. La pandemia por COVID-19 ha
puesto de manifiesto la vulnerabilidad de las personas con DM durante esta catastrofe
médica. La infeccion por COVID-19 predispone a emergencias hiperglucémicas
agudas que incluyen la CAD y el EHH en personas con o sin DM

Objetivo: Se evalud el efecto de las crisis hiperglucémicas como factores de mal
prondstico en pacientes hospitalizados por COVID-19 del HGZ 47

Material y métodos: Estudio analitico, observacional, transversal y retrospectivo. Se
obtuvo informacion de expedientes de individuos mayores de 18 afios hospitalizados
por SARS-CoV-2 se identificaron los que presentaron crisis hiperglucémicas, se
analizé la frecuencia y proporcién de los que desarrollaron complicaciones.
Resultados: Se encontré que tener cetoacidosis diabética aumento la posibilidad de
desarrollar SDRA (p=0.045) incrementa el riesgo de desarrollar sepsis, (p=0.040) asi
como el riesgo de defuncion (p=0.072). Se identifico una diferencia significativa entre
la media de edad género y presentar crisis hiperglucémica (p=0.057) asi como edad,
género y presentar sepsis (p=0.057). Asi como: CAD/SDRAOR: 0.39 (0.14-1.04),
CAD/ Sepsis OR: 0.40 (0.16-1.0) y CAD/ defuncion OR 0.48 (0.21-1.1).
Conclusiones: Se reportd que los pacientes infectados por COVID-19 con diabetes
mellitus y crisis hiperglucémicas predominantemente cetoacidosis diabética se asocio
con peor prondstico con aumento de riesgo de desarrollar; SDRA, sepsis y fallecer.
Por lo que se concluye que tener cetoacidosis diabética incrementa el mal pronéstico.

Tener Estado hiperglucémico hiper osmolar durante infeccidon por COVID 19 no



demostré resultados significativos. Palabras clave: SARS- CoV-2 diabetes mellitus

crisis hiperglucémica COVID-19 grave.

2. MARCO TEORICO
2.1. DEFINICION DE COVID-19

Los coronavirus (CoV) pertenecen a la subfamilia Orthocoronavirinae de la familia
Coronaviridae, orden Nidovirales. Existen cuatro géneros dentro de la subfamilia
Orthocoronavirinae: ~ Alphacoronavirus  (a-CoV),  Betacoronavirus  (B-CoV),
Gammacoronavirus (y-CoV) y Deltacoronavirus (6-CoV) (1).

El genoma de los CoV es un acido ribonucleico (ARN) monocatenario, de sentido
positivo y envuelto, con un tamafio que varia entre 26 kilo bases (kb) y 32 kb, el
genoma mas grande de los virus de ARN conocidos (2). Asimismo, se sabe que los
géneros a- y B-CoV infectan a los mamiferos, mientras que los 6- y y-CoV infectan a
las aves (3).

Durante las ultimas 2 décadas, los CoV, especialmente los 3-CoV, se han asociado
con brotes de enfermedades importantes en el este de Asia y el Medio Oriente. El
sindrome respiratorio agudo grave (SARS) y el sindrome respiratorio de Medio Oriente
(MERS) iniciaron en 2002 y 2012, respectivamente (4). Un nuevo coronavirus, el
coronavirus del sindrome respiratorio agudo grave 2 (SARS-CoV-2), que causa la
enfermedad por coronavirus 2019 (COVID-19), surgi6é a fines de 2019 y representa
una grave amenaza para la salud mundial, causando una pandemia actualmente en
curso (5), con mas de 400 millones de casos y casi 6 millones de muertes confirmadas
alrededor del mundo (6).

A pesar del progreso sustancial en la investigacion clinica que ha llevado a una mejor
comprension del SARS-CoV-2 y el manejo de la COVID-19, limitar la propagacion, la
gravedad y la letalidad de este virus y sus variantes se ha convertido en un tema de
creciente preocupacion, ya que el SARS-CoV- 2 continla produciendo estragos en
todo el mundo, con diversos paises soportando multiples olas de brotes de esta

enfermedad, atribuidas principalmente a la aparicion de variantes mutantes del virus

).



2.2. CARACTERISTICAS CLINICAS Y EPIDEMIOLOGICAS DE LA COVID-19

Hasta la fecha, se ha comprobado que todas las edades son susceptibles de contraer
la infeccion por COVID-19. El mapa mundial de las infecciones y muertes mediadas
por COVID-19 ha mostrado que ningun pais, raza, etnia o religion esta exento de este
virus. (8)

El virus por SARS-CoV-2 es altamente transmisible y se ha sugerido que el nUmero
reproductivo de personas que una persona infectada podria infectar es de
aproximadamente 2.2. El numero reproductivo es utilizado para reflejar la
contagiosidad de la enfermedad, y a mayor numero, mas infecciosa sera la
enfermedad. El periodo de incubacién es, de manera aproximada de 1 a 14 dias, v,
generalmente de 3 a 7 dias. El SARS-CoV-2 puede estar presente en la garganta o en
la nariz unos dias antes de la aparicién de los sintomas.(9)

Se ha observado una amplia gama de manifestaciones clinicas, desde leves-
moderadas a graves, hasta rapidamente progresiva y fulminante. Los sintomas del
SARS-CoV-2 son inespecificos y la presentacion de la enfermedad puede ser
asintomatica hasta una neumonia grave. La incidencia de casos asintomaticos oscila
entre el 1.6 % y el 51.7 % y estas personas no presentan sintomas o signos clinicos
tipicos y tampoco presentan anomalias aparentes en la tomografia computarizada
pulmonar. Los sintomas mas comunes de la infeccion por COVID-19 son fiebre, tos,
mialgia o fatiga.

Los sintomas atipicos incluyen esputo, dolor de cabeza, hemoptisis, vomitos y diarrea.
Algunos pacientes pueden presentar dolor de garganta, rinorrea, dolor de cabeza y
confusion unos dias antes de la aparicion de la fiebre de la fiebre. De la misma manera,
algunos pacientes pueden experimentar pérdida del olfato (hiposmia) o del gusto
(hipogeusia), considerados signos de alerta temprana e indicaciones para el
autoaislamiento. Los pacientes diagnosticados también pueden presentar linfopenia,
trombocitopenia y leucopenia.(10)

Del total de individuos con la infeccion por COVID-19, el 55 % presentara enfermedad
de leve a moderada vy, cerca del 30 % de los pacientes pueden desarrollar disnea

alrededor del dia 5 después del inicio de la enfermedad. El sindrome de dificultad



respiratoria aguda (SDRA) es la principal complicacion y mas grave que puede
presentarse, la cual es asociada con una hospitalizacion prolongada y una mortalidad
elevada, en especial si los pacientes desarrollan un fallo multiorganico. El apoyo
respiratorio es crucial que incluye, desde el oxigeno de alto flujo hasta la provisién de

ventilacion mecéanica tanto invasiva como no invasiva.(11)

2.2.1. Factores de riesgo para la COVID-19

A pesar de que se ha identificado que todos los grupos de edad son susceptibles de
contraer el virus por SARS-CoV-2, una variedad de factores se ha asociado a un mal
pronéstico de la enfermedad, entre los que destacan la edad (>65 afios), el
tabaquismo, diabetes mellitus (DM), hipertension, las enfermedades cardiovasculares,
las enfermedades pulmonares cronicas, la malignidad y el estado de inmunodepresion.
Asi mismo, otros malos indicadores identificados como factores de riesgo son la
linfopenia, la trombocitopenia y los marcadores inflamatorios elevados inflamatorios
(IL-6, ferritina, ESR).(10,11)

2.3. COVID-19 GRAVE

De acuerdo con un estudio, se reportd que los casos graves y criticos han
representado el 14 % y el 5 % de los pacientes con COVID-19 confirmados por el
laboratorio, respectivamente.

Los pacientes con COVID-19 graves, presentan signos de disnea, frecuencia
respiratoria = 30/min, saturacién de oxigeno en sangre < 93 %, relacion entre la presion
parcial de oxigeno arterial y la fraccién de oxigeno inspirado <300 mm Hg, o infiltrados
pulmonares > 50 % en un plazo de 24 a 48 horas. Asimismo, los casos criticos pueden
experimentar una insuficiencia respiratoria que requiera ventilacion mecanica, choque,
coagulopatia diseminada y otros fallos organicos que requieran el ingreso en la unidad
de cuidados intensivos (UCI).(12)

En las ultimas fases de la infeccion, cuando la replicacion viral se acelera, la integridad
de la barrera endotelial epitelial se ve comprometida. Ademas, el SARS-CoV-2 infecta

a las células endoteliales de los capilares pulmonares, acentuando la respuesta
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inflamatoria y desencadenando una afluencia de monocitos y neutroéfilos. Asimismo,
se desarrollan infiltrados inflamatorios mononucleares intersticiales y edema que
aparecen como opacidades en vidrio esmerilado en las imagenes de tomografia
computarizada.

Posteriormente, se produce un edema pulmonar que llena los espacios alveolares con
la formacioén de una membrana hialina, compatible con el SDRA en fase inicial. En
conjunto, la alteracién de la barrera endotelial, la disfuncion de la transmisién de
oxigeno alveolar-capilar y el deterioro de la capacidad de difusion de oxigeno son
rasgos caracteristicos de la COVID-19.

En la infeccion por COVID-19 grave, se produce una activacion fulminante de la
coagulacion y el consumo de factores de coagulacion. Los tejidos pulmonares
inflamados y las células endoteliales pulmonares pueden dar lugar a la formacién de
trombos y contribuir a la elevada incidencia de complicaciones trombéticas, como la
trombosis venosa profunda, la embolia pulmonar y las complicaciones arteriales
tromboticas (por ejemplo, isquemia de las extremidades, accidente cerebrovascular
isquémico, infarto de miocardio) en pacientes criticos.(13)

2.3.1. Factores de mal prondstico parala COVID-19 grave

Los principales factores de riesgo del curso clinico grave y de los resultados de los
pacientes con COVID-19 con asociaciones fuertes y consistentes se han identificado
como edad avanzada, sexo masculino, etnia, fiebre, disnea, sintomas
gastrointestinales, hipertension preexistente, DM, obesidad, enfermedad pulmonar
obstructiva crénica (EPOC), enfermedad pulmonar intersticial (EPI), tumor,
inmunodeficiencias, embarazo, tromboembolismo, trastornos de la coagulacion,
leucocitosis, linfopenia, eosinopenia, niveles seéricos elevados de dimero D,
deshidrogenasa lactica (LDH), las amino y alaninotransferasas (AST y ALT), nitrégeno
ureico en sangre y creatina, troponina cardiaca, proteina C reactiva, procalcitonina, las
interleucinas (IL)-6, IL-1B, KL-6, ferritina, mayor puntuacion de neumonia por
tomografia computarizada, elevado numero de lobulos pulmonares afectados y

tabaquismo.(12)



2.4. SEPSISY COVID-19

La presencia de sepsis es la causa mas frecuente de ingreso de urgencia en la UCl y
una de las principales razones de muerte entre los pacientes hospitalizados en la
UCIL.(14)

El desarrollo de sepsis, definida como una disfuncion organica potencialmente mortal
causada por una respuesta desregulada del huésped a la infeccion, puede contribuir
aun mas al fracaso multiorganico. Cuando se produce una disfuncion del sistema
extrapulmonar, incluyendo el sistema circulatorio y el sistema digestivo, es probable
que se produzca un choque séptico, y la tasa de mortalidad aumente
considerablemente.

La sepsis puede desarrollarse de forma secundaria a bacterias, virus, hongos y otros
patdgenos, siendo los patdégenos bacterianos los mas frecuentemente implicados. De
acuerdo con el Extended Prevalence of Infection in Intensive Care Il (EPIC II), los
lugares de infeccion mas comunes son los pulmones (64 %), el abdomen (20 %) y el
torrente sanguineo (15 %).(14)

Desde el principio de la pandemia, se ha reportado que muchas de las manifestaciones
agudas de la enfermedad por COVID-19 son similares a la sepsis causada por otros
patégenos. Las formas graves de la enfermedad por COVID-19 se han relacionado
con la presencia de una tormenta de citoquinas, sugestiva de sepsis.(14) Similar a los
pacientes que presentan sepsis, los pacientes con infecciones graves por COVID-19
muestran una inflamacién excesiva y tormentas de citoquinas, incluida la
sobreexpresion de interleucina (IL)-1B, IL-2, IL-6 y factor de necrosis tumoral alfa, en
la fase inicial de la enfermedad. La fase inflamatoria de los pacientes con COVID-19
grave se limita al periodo inicial de la enfermedad y, la posterior inflamacion crénica
basal, conduce al sistema inmunitario hacia un estado refractario, situacién que

también se observa en la sepsis prolongada.(15)

2.5. MORTALIDAD POR COVID-19

En diciembre de 2021, a nivel mundial se notificaron 260,547,965 casos acumulados

confirmados de COVID-19, de acuerdo con datos epidemiolégicos reportados por la
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Organizacion Panamericana de la Salud. En ese total, se incluian 5,195,833
defunciones, de los cuales, 37.1 % de los casos y 45.2 % de las defunciones globales
pertenecian a la Regién de las Américas.(16)

Se han identificado diversos factores de riesgo relacionados con la muerte por COVID-
19, entre los que se encuentran, hipertension, enfermedades cardiovasculares, DM,
las enfermedades del sistema respiratorio y los tumores malignos.

Con base en un metaanalisis, se encontré que la hipertension, las enfermedades
cardiovasculares, la DM, EPOC vy el cancer se asociaron con un 270% (mas de dos
veces), 372% (mas de tres veces), 241% (mas de dos veces), 353% (mas de tres
veces) y 304% (mas de tres veces) de mayor riesgo de mortalidad por COVID-19,

respectivamente.(17)

2.6. DEFINICION DE CRISIS HIPERGLUCEMICA

La crisis hiperglucémica, hace referencia al espectro de la disfuncién metabdlica grave
de la cetoacidosis diabética (CAD), el estado hiperglucémico hiperosmolar (EHH) y el
sindrome de superposicion de la cetoacidosis hiperosmolar. La CAD y el EHH se
desencadenan en consecuencia de una deficiencia relativa o absoluta de insulina en
el contexto Unico de niveles hormonales contrarreguladores excesivos, deplecion
progresiva de volumen y pérdida de electrolitos. (18) Ambos son desoérdenes
metabdlicos extremos asociados con la DM de tipo 1 y tipo 2 no controlada que pueden

desencadenar shock, coma o la muerte. (19)

2.6.1. Cetoacidosis diabética

La CAD se produce cuando hay una disminucién relativa o absoluta de las
concentraciones de insulina circulante con relacion a un aumento de los niveles
hormonales contrarreguladores. Como consecuencia de este desequilibrio, los
mecanismos fisioldogicos normales son exagerados, provocando hiperglucemia,
hiperosmolaridad, cetosis y acidosis.(20) De acuerdo con los criterios bioquimicos para
el diagnostico de la American Diabetes Association (ADA), la CAD son la

hiperglucemia (nivel de glucosa en sangre >250 mg/dL), acompafiada de acidosis



metabdlica con pH inferior a 7.35 y nivel de bicarbonato sérico inferior a 18 mEg/L (<18
mmol/L), y la cetonemia (concentracion de betahidroxibutirato en sangre >3.0 mmol/L
o cetonuria significativa (mas de 2+ en las pruebas de orina estandar).(20,21) (Anexo
1. Hoja de registro de datos).

De manera general, la causa mas comun de CAD es la DM tipo 1 de reciente aparicion.
Es importante mencionar que, puede observarse en nifios con DM tipo 1 e infeccién,
también en otras enfermedades intercurrentes o por una administracion inadecuada
de insulina. Se ha reportado que, la administracion de dosis elevadas de
corticosteroides, agentes antipsicoéticos atipicos, el diazoxido y los medicamentos
inmunosupresores precipitan la CAD en pacientes sin diagnéstico de DM tipo 1. El
tratamiento de la CAD consiste en una cuidadosa reanimacion con liquidos, la
administracion de insulina, la reposicion de electrolitos y una estrecha vigilancia de los

signos de edema cerebral. (20)

2.6.2. Estado hiperglucémico hiperosmolar

El EHH es una emergencia endocrina potencialmente mortal que cominmente afecta
a adultos con DM tipo 2, a diferencia de la CAD que se presenta mayormente en
personas con DM tipo 1. Los rasgos distintivos del EHH incluyen una profunda
deshidratacion, una marcada hiperglucemia, grados variables de deterioro neurolégico
y cetosis leve o nula.(22) De acuerdo con la ADA, el EHH es un sindrome caracterizado
por severa hiperglicemia = 500 mg/dL, osmolaridad sérica = 320 osm/I, deshidratacién
ante ausencia de cuerpos ceténicos.(21)

El EHH es la manifestacion inicial de la DM en el 7-17% de los pacientes; sin embargo,
se reporta mayormente en el inicio de una DM previamente diagnosticada. La infeccion
es la principal causa precipitante en el 30-60 % de los pacientes, mientras que, la
omisidbn de insulina u otros medicamentos antidiabéticos y la presencia de
enfermedades concomitantes, como eventos cerebrovasculares, infarto de miocardio

y traumatismos, se encuentran entre las principales causas.(23)



2.7. CARACTERISTICAS CLINICAS Y EPIDEMIOLOGICAS DE LAS CRISIS
HIPERGLUCEMICAS

CAD y EHH son complicaciones severas de la DM. En general, los pacientes
hospitalizados con enfermedades intercurrentes con frecuencia experimentan estados
de glucemia no controlados que pueden incluso llevarlos a estados de crisis de
hiperglucemia, es decir, CAD y EHH; sin embargo, el descontrol en los niveles de
glucosa en los pacientes con DM, aumenta el riesgo de infeccion. Asimismo, son
susceptibles de sufrir infecciones como la neumonia, infecciones del tracto urinario e
infecciones de la piel.(24)

Con relacion a los pacientes con CAD, suele presentarse entre horas o dias, y pueden
presentar poliuria, polidipsia y pérdida de peso. Ademas, se ha identificado nduseas,
vomitos y dolor abdominal en el 40-75 % de los casos. Si se realiza una exploraciéon
fisica pueden identificarse signos de deshidratacién, cambios en el estado mental,
hipotermia y el olor a acetona en el aliento del paciente; asi como, un patron de
respiracion profunda (respiracion de Kussmaul), frecuente en los pacientes con
acidosis metabdlica grave.(23)

En el mismo sentido, la mayoria de los pacientes con EHH presentan una historia de
poliuria, polidipsia, debilidad, ademéas de vision borrosa y deterioro progresivo del
estado mental. El paciente tipico suele ser mayor de 60 afios con una infeccién o
enfermedad aguda sin el adecuado seguimiento. Al igual que en la CAD, en la
exploracion fisica los pacientes suelen presentar signos claros de deshidratacion,
sequedad de las mucosas y escasa turgencia de la piel, o hipotension.(25)

La CAD es mas comun en los jévenes, mientras que el EHH se considera mas comun
en los ancianos; sin embargo, ambos se presentan en todo el espectro de edad. Hasta
el 20 % de los pacientes con EHH pueden ser menores de 30 afios. La CAD sigue
siendo la causa mas comun de muerte en niflos y adolescentes con DM tipo 1, y la
mayoria de las muertes estan relacionadas con el edema cerebral.(18)

La mortalidad de los pacientes con EHH se encuentra entre el 5y el 16 %, situacién
gue es 10 veces mas que la mortalidad en pacientes con CAD. La causa de la muerte

de los pacientes con CAD y EHH ocasionalmente se debe a las complicaciones



metabdlicas de la hiperglucemia o la acidosis metabdlica, en su lugar, se relaciona con
la causa precipitante subyacente, la gravedad de la deshidratacion y la edad

avanzada.(25)

2.8. COVID-19 Y DIABETES MELLITUS

La DM es una comorbilidad comun en los pacientes con COVID-19 y se ha identificado
como un factor de riesgo de casos graves y mortales de COVID-19. De acuerdo con
un metaanalisis, se reportd que los pacientes infectados por COVID-19 con DM tenian
un mayor riesgo (cociente de riesgos [RR]: 2.96; IC del 95 %: 2.31-3.79) de padecer
una enfermedad grave o morir, y una mayor tasa de ingresos en la UCI. Ademas, los
pacientes con DM infectados por COVID-19 que tenian un mal control de la glucemia
(mayor nivel de hemoglobina glucosilada) antes del ingreso hospitalario presentaban

un mayor riesgo de muerte.(12)

3. ANTECEDENTES

Recientemente, la pandemia por COVID-19 ha puesto de manifiesto la vulnerabilidad
de las personas con DM durante esta catastrofe médica. La infeccién por COVID-19
predispone a emergencias hiperglucémicas agudas que incluyen la CAD y el EHH en
personas con o sin DM preexistente.(26)

Con base en un estudio de casos, se identificaron dos pacientes con hiperglucemia
aguda precipitada por COVID-19; donde uno de los casos se produjo junto con una
CAD y fue fatal, y el otro presentdé EHH y recuperacion retardada, incluso después de
gue las pruebas de PCR fueran negativas.(27) La informacién emergente sugiere que
los individuos con DM tienen un mayor riesgo de complicaciones, incluyendo la muerte
entre los pacientes con COVID-19. Asimismo, los casos implican que las crisis
hiperglucémicas agudas pueden ser precipitadas por la infeccion por COVID-19 y que
dan lugar a resultados catastroficos en pacientes con DM y mal control glucémico.(27)
Un estudio transversal realizado en Estados Unidos compar0 caracteristicas clinicas
en pacientes con crisis hiperglucémicas con y sin COVID19, y entre los resultados

reportd que, los pacientes con infeccion por COVID-19 pueden haber tardado més en
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resolver la crisis hiperglucémica (53.3 + 64.8 frente a 28.8 + 27.5 h.), ademas, pueden
haber experimentado mas hipoglucemia <3.9 mmol/L (35 % vs 19 %). Asimismo, se
reportd que tuvieron una mayor duracion de la estancia hospitalaria (14.8 + 14.9 frente
a 6.5 + 6.0 dias), situacion similar con la mortalidad intrahospitalaria (27 % frente al 7
%).(28)

En ese mismo sentido, un estudio de casos reportado en pacientes con infeccién por
COVID-19 de Estados Unidos, identifico entre resultados un total de 11 pacientes, de
los cuales, padecian diversas comorbilidades (hipertension, dislipidemia, asma,
ansiedad, depresion, enfermedad coronaria y gota). De los 11 pacientes, 8 tenian
diagnéstico de DM tipo 2, DM no diagnosticada se identificaron 2 y 1 persona con DM
tipo 1. De los 11 pacientes, se diagnostic6 neumonia en el momento en 8
pacientes.(29)

Se identificé un estudio con el objetivo de describir las caracteristicas clinicas los
resultados en salud de pacientes hospitalizados por COVID-19 con DM, fue un estudio
retrospectivo y transversal durante un periodo de tres meses. Entre los resultados se
reportd que de los 232 pacientes con COVID-19 confirmados por laboratorio que
ingresaron en el hospital, 87 (37.5 %) tenian DM. Ademas, los pacientes con DM tenian
mas probabilidades de permanecer mas tiempo en el hospital, (14.4+ 9.6 dias), en
comparacién con los pacientes que no tenian, (9.8t 17.1 dias, p <0.0001). Se
reportaron altas tasas de mortalidad entre los pacientes ancianos con DM, con una
edad media de 75+ 13 afios, en comparacién con los pacientes jovenes con el
diagnéstico (67.7+ 16.6 afos, p =0.003. No hubo diferencias estadisticamente
significativas en el resultado COVID-19 de los pacientes con DM en términos de sexo,
edad, tipo de DM, control de la enfermedad y comorbilidades, p >0.05.(30)

Con base en una revision sistematica, con el objetivo de revisar la prevalencia, los
resultados y el tratamiento de los pacientes con COVID-19 complicados por una crisis
hiperglucémica, de acuerdo con los estudios disponibles, se identificd que, la CAD es
la crisis hiperglucémica mas comun entre los pacientes con COVID-19. Asimismo, a
pesar de que la CAD es mas frecuente en la DM tipo 1, se report6é que la mayoria (80-
88 %) de los episodios de crisis hiperglucémicas en pacientes con COVID-19 se

presentaron en pacientes con DM tipo 2. Con relacién a los resultados en salud, la
11



mortalidad en pacientes con COVID-19 complicada con CAD parece ser mucho mayor,
lo que probablemente se deba a factores como a la edad avanzada, las comorbilidades
y el aumento de la carga de la enfermedad por la propia infeccion por COVID-19. En
pacientes con DM, pero sin COVID-19, se demostré que la mortalidad era mayor
cuando coexisten la CAD y el EHH en comparacién con cada condicion por

separado.(31)
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4. JUSTIFICACION

La infeccion por COVID-19 ha incrementado en todo el mundo. Desde diciembre de
2019, se ha reportado un aproximado de 147,839,713 casos de personas han sido
infectadas, en la region de las américas.(32)

La elevada prevalencia de comorbilidades en México incrementa su importancia como
problema de salud publica, debido a los esfuerzos para un mejor manejo en grupos de
pacientes vulnerables. Asimismo, se ha identificado en grupos de poblacion con
enfermedades cronicas, como es el caso de la DM, como factor de riesgo de
enfermedad grave y mortalidad en quienes presentan COVID-19.(30)

Lo anterior se ha relacionado con el proceso inflamatorio asociado ala DMy a los altos
niveles crénicos de glucosa en la sangre, que pueden conducir a una baja respuesta
inmunitaria agravando las infecciones en los pacientes.(30)

El impacto entre DM, ya sea tipo 1 o tipo 2 (la elevada prevalencia de adultos con DM
que habitan el pais), asi como, el impacto que provoca la pandemia sobre este grupo
de poblacion al presentar de manera conjunta la infeccién por COVID-19 justifica la
necesidad de identificar los factores de mal prondstico que pudieran estar relacionados
con la finalidad de identificar a tiempo las complicaciones graves asociadas con la
carga de enfermedad ante la infeccion por COVID-19, asi como, la mortalidad a causa

de la enfermedad.
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5. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

Desde el comienzo de la pandemia por el virus SARS-CoV-2, se ha evidenciado que
afecta desproporcionadamente a grupos de poblacion con ciertas caracteristicas,
consideran poblacion con mayor riesgo de contraer el virus. Entre los grupos
vulnerables, se encuentran quienes padecen enfermedades cronicas, como la DM.
México cuenta con una elevada prevalencia de personas con diagndéstico de DM tipo
2. (33) De acuerdo con la Encuesta Nacional de Salud y Nutricion 2018-19, cerca del
15.6% de la poblacion adulta mexicana padece diabetes mellitus tipo 2.(33)

Como se ha descrito anteriormente, la presencia de DM, asi como la presencia de
otras enfermedades cronico-degenerativas son comorbilidades de relevancia cuando
se presentan conjuntamente con la infeccién por COVID-19, ya que, se ha planteado
la posible relacion con el desarrollo de descompensacion metabdlica en algunos
pacientes.(27,28,30)

Es limitada la evidencia sobre el impacto de la pandemia por COVID-19 en pacientes
con DM vy, de la misma manera es limitada la informacion sobre los desenlaces en
salud en los mismos. Situacion que se identificd similar en el caso de México, con
escasa informacién sobre el tema.(29,30) Por lo cual, resulta de vital importancia
prestar atencion a los posibles factores de mal prondstico en salud, con la intencién de
identificar situaciones que pudieran predisponer facilmente a la aparicién de resultados
en salud negativos en los pacientes con infeccion por COVID-19.

Por lo tanto, se establece la siguiente pregunta cientifica:

¢, Cual es el efecto de las crisis hiperglucémicas como factores de mal prondstico en

pacientes hospitalizados por COVID-19, del Hospital General de Zona namero 477
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6. OBJETIVOS
6.1. OBJETIVO GENERAL

Evaluar el efecto de las crisis hiperglucémicas como factores de mal prondstico en
pacientes hospitalizados por COVID-19, del Hospital General de Zona ndamero 47

“Vicente Guerrero”.

6.2. OBJETIVOS ESPECIFICOS

6.2.1. Identificar la frecuencia y proporcion de sujetos que presentaron crisis
hiperglucémicas: cetoacidosis diabética (CAD) o estado hiperglucémico
hiperosmolar (EHH), de acuerdo con los criterios de la ADA

6.2.2. Establecer la frecuencia y proporcion de seleccionados que presentaron
eventos de mal prondstico: SDRA, sepsis, requerimiento de VMI, traslado a la
UCI o mortalidad intrahospitalaria por COVID-19

7. HIPOTESIS

7.1. Hipdtesis nula
El desarrollo de las crisis hiperglucémicas no se encuentra asociado con un mal

pronostico en pacientes hospitalizados por COVID 19.

7.2. Hipotesis alternativa

El desarrollo de las crisis hiperglucémicas cetoacidosis diabética o el estado
hiperglucémico hiperosmolar se asocia con un aumento del doble en la mortalidad y la
gravedad de COVID-19, en comparacion con los pacientes diabéticos sin crisis

hiperglucémicas.
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8. MATERIAL Y METODOS
8.1. PERIODO Y SITIO DE ESTUDIO

El presente estudio se llevo a cabo con la informacion obtenida de los expedientes
clinicos y los registros del servicio de Urgencias Médicas del Hospital General de Zona
namero 47 «Vicente Guerrero», perteneciente al Instituto Mexicano del Seguro Social,
ubicado sobre Avenida Camparia del Ebano y Combate de Celaya sin nimero, colonia
Unidad Vicente Guerrero, Alcaldia Iztapalapa, Ciudad de México, codigo postal: 09200;
posterior a su aprobacion por parte del Comité Local de Investigacion y Etica en Salud

correspondiente, en un lapso de 12 meses.

8.2. UNIVERSO DE TRABAJO

Expedientes de pacientes mayores de 18 afios, de ambos sexos derechohabiente del

Hospital General de Zona numero 47 del Instituto Mexicano del Seguro Social.

8.3. UNIDAD DE ANALISIS

Expedientes de una poblacibn de ambos sexos de derechohabiente del Hospital
General de Zona numero 47 del Instituto Mexicano del Seguro Social, mayores de 18
afos y que sean ingresados por infeccion COVID-19.

8.4. DISENO DE ESTUDIO

Por la ceguedad en la aplicacion y evaluacion de las maniobras: abierto.

Por el objetivo general: analitico.

Por el control de la maniobra hecha por los investigadores: observacional.

Por la medicion del fendmeno en el tiempo: transversal.

De acuerdo con la direccionalidad: retrospectivo.

Por la captaciéon de la informacién: retrolectivo (expedientes clinicos).

Por la conformacién de los grupos: homodémico (individuos mayores de 18
hospitalizados por una infeccion confirmada de SARS-CoV-2).

Por el numero de unidades médicas participantes: unicéntrico (HGZ 47)
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8.5. CRITERIOS DE SELECCION

8.5.1. Criterios de inclusion
1. Expedientes de pacientes adultos hospitalizados por una infeccion de SARS-
CoV-2, entre el 1.° de abril de 2020 al 1.° de abril de 2021, con diagndstico de

crisis hiperglucémica

8.5.2. Criterios de exclusion

1. Expedientes de mujeres en estado de gestacion.

8.5.3. Criterios de eliminacion
1. Expedientes incompletos.

8.6. CONTROL DE SESGOS

Al ser un estudio clinico de tipo observacional, analitico, descriptivo, transversal y
retrospectivo, debemos evitar errores en la demarcacion diagnostica y sesgos de
medicion.

El andlisis de resultados se realizé por la tesista en presencia del investigador principal
para evitar el sesgo de informacion. Al tratarse de un estudio transversal, el riesgo de

sesgo de pérdidas de seguimiento es nulo.

8.7. TIPO DE MUESTREO

Para la seleccién de la muestra, se decidio utilizar el muestreo probabilistico aleatorio
simple. Este tipo de muestreo garantizo que todos los individuos que forman parte del
universo tienen la misma oportunidad de ser incluidos en la muestra.

Al contar con la aprobacién por el Comité de Investigacion y Etica, se integraron en el
estudio aquellos expedientes de pacientes que reunieron los criterios de inclusiéon
propuestos. Se identificaron los expedientes, fisicos para contrastar los criterios de
seleccién y recabar la informacion tanto clinica como sociodemogréfica necesaria para

la ejecucion del presente estudio.
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8.8. CALCULO DEL TAMANO DE LA MUESTRA

Se aplicé la féormula para calculo de muestra de poblaciones infinitas, considerando un

nivel de confianza del 95%, descrito a continuacion:

Donde:

n: tamafio muestral

z: valor correspondiente a la distribucién de gauss, Z«= 0.05% = 1.96

p: prevalencia esperada del parametro a evaluar (desconocida) p =0.5
q:1-p(q=05)

i error que se prevé cometer si es del 10 %, i = 0.1

B 3.8416 * 0.5 % 0.5 _ o
n= 01 -

Con base en lo anterior, se estim6 un tamafio muestral de 96 participantes.

8.9. DEFINICION DE LAS VARIABLES

Variables independientes:

1. Edad
Definicién conceptual: tiempo transcurrido a partir del nacimiento de un
individuo.
Definicion operacional: nUmero de afios cumplidos del participante al momento
de la inclusion en el estudio.

2. Sexo
Definicién conceptual: conjunto de las peculiaridades que caracterizan los
individuos de una especie, dividiéndolos en masculinos y femeninos, y hacen
posible una reproduccion que se caracteriza por una diversificacion genética.
Definicién operacional: categorizacion de los participantes en hombres vy

mujeres.
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3.

Crisis hiperglucémicas
Definicion conceptual: hace referencia al espectro de la disfuncidon metabdlica
grave de la cetoacidosis diabética y el estado hiperglucémico hiperosmolar.

Definicion operacional: presencia o ausencia de la enfermedad.

Variables dependientes:

4.

Sindrome de dificultad respiratoria aguda

Definicion conceptual: entidad clinica caracterizada por dafio alveolar
inflamatorio, difuso y de manifestacion aguda.

Definicion operacional: presencia o ausencia del sindrome de dificultad
respiratoria aguda.

Ventilacion mecéanica invasiva

Definicion conceptual: soporte avanzado a la respiracion que de manera
artificial introduce gas en el sistema respiratorio del paciente, por medio de un
sistema mecanico externo o ventilador.

Definicién operacional: indicacion de apoyo por medio de ventilacibn mecéanica
invasiva.

Envid a unidad de cuidados intensivos (UCI)

Definicion conceptual: area de hospitalizacion, en la que un equipo multi e
interdisciplinario proporciona atencion medica a pacientes en estado agudo
critico, con el apoyo de recursos tecnoldgicos de monitoreo, diagndstico y
tratamiento.

Definicién operacional: ingreso del paciente al area de hospitalizacién debido a
complicacion.

Sepsis

Definicion conceptual: disfuncién organica potencialmente mortal causada por
una respuesta desregulada del huésped a la infeccién, puede contribuir ain
mas al fracaso multiorganico

Definicion operacional: presencia o ausencia de cuadro de sepsis durante la
hospitalizacion.

Defuncion por COVID-19
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Definicion conceptual: muerte resultante de una enfermedad clinicamente
compatible con COVID-19, a menos que exista una causa alternativa de muerte
que no pueda estar relacionada. No debe haber un periodo de recuperacion
completa de COVID-19 entre la enfermedad y la muerte.

Definicion operacional: consignacion del cédigo U07.1 de la CIE-10 en el

certificado de defuncion.

8.10. OPERACIONALIZACION DE LAS VARIABLES

Variable Tipo Escala Unidad de medicion
o ) 218 anos, sin limite definido
Edad Cuantitativa Discreta )
superior
o ) o 1.- Femenino
Sexo Cualitativa Nominal dicotomica )
2.- Masculino
Crisis o Nominal dicotomica | 1.- Presente
. . Cualitativa
hiperglucémicas 2.- Ausente
Tiempo de evolucion o Nominal dicotdmica
Cualitativa 1.

de diabetes mellitus

) o Nominal dicotomica | 1.- Cetoacidosis diabeética
Tipo de crisis o . o
i o Cualitativa 2.- Estado hiperglucémico
hiperglucémica _
hiperosmolar

Sindrome de Nominal dicotdmica L.si
.- Si
dificultad respiratoria Cualitativa
2.-No
aguda
Ventilacibn mecanica o Nominal dicotémica | 1.- Si
i , Cualitativa
invasiva 2.-No
L o Nominal dicotémica | 1.- Si
Derivacion a UCI Cualitativa
2.-No
) o Nominal dicotomica | 1.- Presente
Sepsis Cualitativa
2.- Ausente
Defuncion por o Nominal dicotobmica | 1.- Presente
Cualitativa
COVID-19 2.- Ausente
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8.11. DESCRIPCION DEL ESTUDIO

Una vez que se contd con la autorizacién del Comité de Investigacion y Etica, se
comenzé con la identificacion y seleccion de la muestra cumpliendo con los criterios
de inclusion. Posteriormente, se recolectd la informacion requerida en la hoja de
recoleccion de datos pertenecientes a caracteristicas clinicas y sociodemograficos. El
formato de captura de datos fue completado por el tesista con base en la informacién
identificada en los expedientes clinicos. Asimismo, con la finalidad de respetar la
confidencialidad de los participantes, su nombre no se vincul6 con la informacion. La

informacion recolectada se analizé como se describe en la seccidon Analisis estadistico.

8.12. METODO DE RECOLECCION DE DATOS
FORMATO DE CAPTURA DE DATOS

En el instrumento de recolecciéon donde se recabd la informacion clinica obtenida de

los expedientes.

8.13. ANALISIS ESTADISTICO

Por medio de la utilizacién del programa Excel 2019 (Microsoft Office ®, Estados
Unidos) se construy6é una base de datos a partir de los datos recolectados. Como
siguiente paso, se procedio a realizar el andlisis utilizando el programa estadistico
SPSSv24.0.

Las variables categéricas se reportaron como tabulaciones simples, mientras que, las
variables continuas se presentaron en forma de media (desviacion estandar). Con
base en las tabulaciones, se reportaron las frecuencias y proporciones de eventos de
mal prondéstico (SDRA, sepsis grave, choque séptico, requerimiento de VMI, traslado
a la UCI o mortalidad intrahospitalaria por COVID-19).

Por medio de la prueba de Pearson y la prueba exacta de Fisher, para las variables
politdmicas y dicotdbmicas, respectivamente; se realiz6 una comparacion de la
frecuencia y proporcion de factores que presenten eventos de mal prondstico en
funcién de la ausencia o presencia de las crisis hiperglucémicas, con la finalidad de

analizar si existe asociacion entre las variables categoéricas. Se obtuvieron los valores
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de odds ratio (OR) y el intervalo de confianza (IC) del 95 %, para evaluar el efecto de
los factores seleccionados para este estudio.

Se tomd como referencia un nivel de significancia menor de 0.05 para todos los
andlisis.

9. CONSIDERACIONES ETICAS

Al tratarse de un estudio retro lectivo (expedientes clinicos) se realiz6 la carta de
excepcion de consentimiento informado, como establece la Ley General de Salud en
Materia de Investigacion para la Salud, Titulo Segundo, Capitulo I, Articulo 17,
Categoria Il. Con base en lo establecido por el reglamento de la Ley General de Salud
en Materia de Investigacion para la Salud vigente en México, en su Articulo 3, esta
investigacion para la salud comprende el desarrollo de acciones que contribuyen a
mejorar la calidad de vida.

El programa de investigacion se basé en los 4 principios basicos de bioética: no
maleficencia, beneficencia, justicia y autonomia. En este estudio no se realizaron
procedimientos que pusieran en riesgo la integridad del paciente. Ademas, se aseguré
el adecuado manejo de los datos y resultados obtenidos se protegio la confidencialidad
y la toma de decision libre, informada y responsable.

Asimismo, dentro de los aspectos éticos fundamentales en esta investigacion, se
encuentra el respeto total hacia la integridad fisica, emocional y moral del paciente,
principio basado en la declaracién de Helsinki, Finlandia, en junio de 1964 y cuya ultima
y actualizacion mas reciente se situ6 en el afio 2013, en la 64.° Asamblea General en
Fortaleza, Brasil, por la Asociacion Médica Mundial, donde se propusieron los
principios éticos que sirven para orientar a los médicos y a otras personas que realizan
investigacion médica en seres humanos. También menciona que el deber del médico
es promover y velar por la salud de las personas. Establece la importancia del
consentimiento informado, donde se establecen de manera clara los riesgos y
beneficios que trae consigo el proceso de investigacion y el enfoque hacia el respeto,
autonomia, libertad y bienestar del individuo que desee participar de manera libre y
voluntaria, cuya decision se encuentra por encima de la investigacion, entendiéndose
con ello el respeto del derecho a abandonar la investigacion en el momento que él lo

decida.
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Esta investigacion, en todas sus etapas estd basada en los principios éticos del
Informe Belmont de 1979, ya que se basa en mantener el respeto a su autonomia,
confidencialidad y beneficencia, donde se asegura que durante el proceso de la
investigacion se evitara el dafio y se buscaréd intencionadamente un maximo beneficio

y se procurara justicia bajo igualdad y sus necesidades individuales.

A partir de los lineamientos del Cédigo Bioético del Médico, los investigadores se
obligaron a: evitar todo tipo de acciones médicas que sélo persigan su propio beneficio,
guardar la confidencialidad de los hechos, datos o circunstancias de que tenga
conocimiento como producto de su ejercicio y concebir a la investigacion de calidad
como un instrumento fundamental para generar conocimiento que contribuya al
progreso y consolidacion de su especialidad, la cual debe ser congruente y consistente
con los principios filosoéficos, valores éticos, morales y con las normas éticas, leyes y
regulaciones nacionales e internacionales vigentes en la materia. Junto con lo anterior,
el principio de que la salud y el bienestar de todas las personas son prioridades que
se anteponen a cualquier proyecto de investigacion y debe siempre ponderar
beneficios y riesgos. En el caso de la experimentacion en seres humanos, el médico
debe obtener el consentimiento informado de las personas objeto de los
procedimientos del proyecto. Los investigadores reconocieron los alcances y
limitaciones de su produccion cientifica y los resultados deberan ser siempre fiel reflejo
de lo observado, medido y analizado en sus proyectos de investigacion.

La base de datos concentré la informacion personal de los participantes, asi como su
informacion de contacto, existe en una Unica copia resguardada por el investigador
principal y es manejada con estricta confidencialidad. De la misma forma, ningun
producto de la investigacion no se expuso la identidad de los individuos participes y
estos fueron utilizados para fines académicos y de investigacién, en concordancia con
lo establecido por la Ley General de Proteccion de Datos Personales en Posesién de
Sujetos Obligados. Los participantes se seleccionaron de forma probabilistica, por lo
gue su inclusién en el estudio fue con equidad vy justicia, donde no existié ningun tipo
de discriminacion, por condiciones fisicas, sociales, politicas, religiosas, género,

preferencias sexuales, etc.
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DECLARACION DE HELSINKI.

De la Asociacibn Médica Mundial sobre principios éticos para las
investigaciones médicas en seres humanos de la 592 asamblea General, Seul, Corea,
octubre de 2008, en su apartado 3 y 6.- El deber del médico es promover y velar por
la salud de los pacientes, incluidos los que participan en investigacion médica. El
bienestar de la persona que participa en la investigacion debe tener primacia sobre
todos los intereses de los investigadores.

Este protocolo se realizé en el HGZ No. 47 del IMSS y se apeg0 a los criterios
establecidos por la declaracion de Helsinki cuyos principios mas sobresalientes
relaciones con el presente incluyen: 1. La investigacion biomédica que implica a
personas debe concordar con los principios cientificos aceptado universalmente y
debe basarse en una experimentacién animal y de laboratorio suficiente y en un
conocimiento minucioso de la literatura cientifica. 5. Todo proyecto de investigacion
biomédica que implique a personas debe basarse en una evaluacion minuciosa de los
riesgos y beneficios previsibles tanto para las personas como para terceros. La
salvaguardia de los intereses de las personas debera prevalecer siempre sobre los

intereses de la ciencia y la sociedad.

CIOMS.

CONSEJO DE ORGANIZACIONES INTERNACIONALES DE LAS CIENCIAS
MEDICAS. Trata de los principios éticos en investigacion en salud, fundada en 1982
en colaboracion con la OMS y la UNESCO. De esta destacan los siguientes apartados,
basados en la ultima actualizacion 2016.

PAUTA 1: VALOR SOCIAL Y CIENTIFICO, Y RESPETO DE LOS DERECHOS. La
justificacion ética para realizar investigaciones relacionadas con la salud en que
participen seres humanos radica en su valor social y cientifico: la perspectiva de
generar conocimiento y los medios necesarios para proteger y promover la salud de

las personas.
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PAUTA 9: PERSONAS QUE TIENEN CAPACIDAD DE SAR CONSENTIMIENTO
INFORMADO. Documentacion del consentimiento. El consentimiento puede indicarse
de varias maneras. El participante puede expresar consentimiento verbalmente, firmar
un formulario de consentimiento o, si la persona no tiene la capacidad para tomar la
decision, debe hacerlo un tutor legal u otro representante debidamente.

El comité de ética de la investigacion puede aprobar una dispensa del requisito
de formar el documento de consentimiento bajo ciertas condiciones.

Se redaccién fue aprobada por el comité de la investigacion. El consentimiento
se solicitd verbal y posteriormente se solicité la firma de dicho documento la cual fue
certificada por la persona que obtiene el consentimiento o por un testigo presente al

momento de la obtencion.

PAUTA 22: USO DE DATOS OBTENIDOS EN LIENA Y DE HERRAMIENTAS
DIGITALES EN LA INVESTIGACION RELACIONADA CON LA SALUD.

PAUTA 25: CONFLICTOS DE INTERESES. Los comités de ética de la investigacion
también pueden requerir que se limité la participacion de los investigadores en un
estudio cuando estos tengan un conflicto de intereses. El presente estudio se somete

a una valoracién por un comité de ética.

CODIGO DE NUREMBERG.

Publicado el 20 de agosto de 1947 habla sobre la experimentacion en seres
humanos; para fines de nuestra investigacion se destacan los siguientes: 1:
absolutamente esencial el consentimiento voluntario del sujeto humano, 2: el
experimento deber ser Util para el bien de la sociedad, 6: El grado de riesgo a tomar
nunca debe exceder el nivel predeterminado por la importancia humanitaria del

problema que pueda ser resultado por el experimento.
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INFORME BELMONT
Publicado el 30 de septiembre de 1978; explica y unifica los principios éticos
basicos de diferentes informes de la Comision Nacional y las regulaciones que
incorporan sus recomendaciones. Los tres principios éticos fundamentales para usar
sujetos humanos en la investigacion son:

- Respeto a las personas: protegiendo la autonomia de todas las personas y
tratAndolas con cortesia, respeto y teniendo en cuenta el consentimiento
informado.

- Beneficencia: maximizar los beneficios para el proyecto de investigacion,
mientras se mimetizan los riesgos para los sujetos de la investigacion.

- Justicia: usar procedimientos razonables, no explorados y bien considerados
para asegurarse que se administran correctamente (en términos de costo -
beneficio).

El presente estudio se basa en los tres principios éticos de respeto, beneficencia y

justicia. Ademas de tener riesgos minimos en la investigacion, ya que solo se utilizara

la hoja de recoleccion de datos.

ASPECTOS DE BIOSEGURIDAD.

En este estudio solo se realiz6 una revisidn de expedientes clinicos y se realiz6 el
llenado de la hoja de recoleccion de datos y no se tomara ningun tipo de muestras

bioldgicas.

9.1. CONFLICTOS DE INTERESES

El grupo de investigadores no recibié financiamiento externo y no se encuentra en
conflicto de interés ético, economico, médico o farmacolégico al participar en el

presente estudio.
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9. RECURSOS
9.6. RECURSOS HUMANOS

. Investigador principal: Dra. Diana Careli Medina Oceguera

. Director de protocolo: Dra. Julia Patricia Hernandez Martinez

1
2
3. Asesor metodoldgico: Dra. Celna Yolotl Hernandez Bello
4. Asesora clinica: Dra. Berenice Pérez Castafieda

5

. Personal médico y administrativo del servicio de urgencias.

9.7. RECURSOS MATERIALES

1. Material bibliogréfico recopilado.

2. Hojas de recoleccién de datos.

3. Computadora, procesador de palabras (Microsoft Word), paquete para analisis
estadistico.

4. Impresoray material de oficina.

9.8. RECURSOS ECONOMICOS

1. El proyecto se llevara a cabo con recursos propios de los investigadores.

9.9. FACTIBILIDAD
El Hospital General de Zona 47 cuenta con la infraestructura adecuada donde se llevo
a cabo la recoleccion de datos de los expedientes. De la misma manera, se cont6 con
la experiencia para la evaluacion y analisis de los parametros clinicos y de mal
prondstico de la poblacion adulta con DM e infecciones sistémicas graves, asi como el
conocimiento técnico y metodoldgico para la ejecucion de estudios observacionales.

9.10. LIMITACIONES DEL ESTUDIO
No existieron limitaciones ya que se recabo la informacion completa de los

expedientes, sin necesidad de excluir alguno de ellos.
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10. ANALISIS DE RESULTADOS
ANALISIS GENERAL:

La edad media fue de 59.20 +/- de 11.73, el rango de edad mas frecuente fue entre 56
a 65 afos (36%). La frecuencia de presentacion del género fue predominantemente
masculino con una media de 53, mientras que para el género femenino fue de 43.

Cuadro 1: Edad media y genero

Caracteristicas N=96

Edad media +/- DE 55.2% +/-11.73
Género (n%)

Masculino 53

Femenino 43

Fuente: Expedientes de pacientes

Grafica 1: Grupos de edad.

Media = 59.2
Desviacion tipica = 11.733
6

Frecuencia

Edad de los pacientes

Fuente: expedientes de pacientes.
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Cuadro 2;: Genero

Género
Mujeres 47.92%
Hombres 52,06%

Fuente: Expedientes de pacientes.

Gréfica 2: Genero:

Genero de
los
pacientes

W Mujeres
EHombres

Fuente: Cuadro 2

El nimero de expedientes de pacientes que presentaron diabetes mellitus preexistente
fue de 96.9%, los de recién diagnostico fueron de 3.1%. Del total de expedientes el
61.5 % presento cetoacidosis diabética, y el 38.5% estado hiperglucémico
hiperosmolar.

Del total de la muestra el 69.8% presento sindrome de dificultad respiratoria, 47.9%
requirié apoyo con ventilacion mecénica invasiva, 63.5% presento sepsis.
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Cuadro 3: Porcentajes obtenidos de variables estudiadas.

Variable %
Diabetes mellitus
Preexistente 96.9%
De recién diagndstico 3.1%
Crisis hiperglucémicas
Cetoacidosis diabética 61.5%
Estado hiperglucémico hiperosmolar 38.5%
Sindrome dificultad respiratoria (SDRA)
Con SDRA 69.8%
Sin SDRA 30.2%

Requerimiento de ventilacion
mecanica invasiva (VMI)

Con requerimiento de VMI 47.9%
Sin requerimiento de VMI 52.1%
Presencia de sepsis

Con sepsis 63.5%
Sin sepsis 36.5%

Fuente: expedientes de pacientes.

Grafica 3: Pacientes con diabetes mellitus preexistente y diabetes mellitus de recién
diagnéstico:

M Diabetes mellitus preexistente M Recien diagnostico

Fuente: Cuadro 3
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Grafica 4: Crisis hiperglucémicas

"TIPO DE CRISIS HIPERGLUCEMICA"

M Cetoacidosis diabetica M Estado hiperglucemico hiperosmolar

Fuente: Cuadro 3

Grafica 5: Sindrome de dificultad respiratoria aguda

"SDRA"

m Sindrome de dificultad respiratoria M Sin sindrome de dificultad respiratoria

Fuente: Cuadro 3
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Gréfica 6: Pacientes con requerimiento de ventilacibn mecanica invasiva

"VENTILACION MECANICA INVASIVA"

W Requerimiento de ventilacion mecanica invasiva

M Sin requerimiento de ventilacion mecanica invasiva

Fuente: Cuadro 3.

Grafica 7: Pacientes que presentaron sepsis

"SEPSIS"

M Sepsis M Sin Sepsis

Fuente: Cuadro 3.
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Cuadro 4: Letalidad

Letalidad % |
Fallecimiento 54%
Sobrevivieron 46%

Fuente: expedientes de pacientes

GRAFICA 7: Letalidad

"LETALIDAD"

M Fallecieron W Sobrevivieron

Fuente: Cuadro 4

ANALISIS INFERENCIAL:

Al realizar el andlisis inferencial y comparar las medias de edad y género encontramos
gue no hay diferencia significativa entre edad y genero (p=0.717), tener o no diabetes
preexistente (p=0.532), tener SDRA (p=0.238), requerir ventilacion mecanica invasiva
(p=0.14) y la mortalidad (p=0.16).

Sin embargo, se encontré diferencia significativa entre la media de edad género y
presentar crisis hiperglucémica (p=0.057) asi como edad, género y presentar sepsis
(p=0.057)
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Cuadro 5: Asociacion entre las medias de edad y genero con cada una de las variables:

Variable Hombres \ Mujeres P
Edad media 59.20 +/- 11.73 59.3 +/- 11.73 0.717*
Diabetes mellitus
Preexistente 48 45 0.532**
Recién diagnéstico 2 1
Crisis
hiperglucémica
Cetoacidosis diabética 35 24 0.057**
Estado hiperglucémico 15 22
Hiperosmolar
SDRA
Con SDRA 37 30 0.238**
Sin SDRA 13 16
VMI
Con VMI 27 19 0.14**
SIN VMI 23 27
Sepsis
Con sepsis 36 25 0.057**
Sin sepsis 14 21
Mortalidad
Fallecimiento 30 22 0.16**
sobrevivié 20 24

Fuente: expedientes de pacientes.
*T de student **Chi 2 Sindrome de dificultad respiratoria aguda (SDRA) Ventilacién Mecanica Invasiva (VMI)

Grafica 8: Media de edad y género con presentar crisis hiperglucémicas

Grafico de barras

20— ECFISIS hiperglucemica

cetoacidosis diabetica
Estaco hiperglucemico hiper
osmolar

30

20

Recuento

Hombres

Mujeres

Genero de los pacientes

Fuente: Cuadro 5
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Grafica 9: Media de edad y genero con presentar sepsis

Grafico de barras

Presento sepsis

B Freserto Sepsis
[ Mo presento sepsis

407

30+

Recuento

Mujeres Hombres

Genero de los pacientes

Fuente: Cuadro 5

ANALISIS ESPECIFICO:

Al hacer el analisis especifico para determinar si las crisis hiperglucémicas estan
asociadas con peor pronoéstico durante infeccion por SARS COV2 se encontré que
tener cetoacidosis diabética aumento la posibilidad de desarrollar SDRA (p=0.045)
incrementa el riesgo de desarrollar sepsis, (p=0.040) asi como el riesgo de defuncion
(p=0.072). Asi como: CAD/SDRAOR: 0.39 (0.14-1.04), CAD/ Sepsis OR: 0.40 (0.16-
1.0) y CAD/ defuncién OR 0.48 (0.21-1.1)

Cuadro 7:
ariable OR 95% D
CAD/SDRA 0.39 (0.14-1.04) 0.045*
CAD/Sepsis 0.40 (0.16- 1.0) 0.040*
CAD/Defuncién 0.48 (0.21-1.1) 0.072*

Fuente: Expedientes de pacientes
*Chi 2 Cetoacidosis diabética (CAD) Sindrome de dificultad respiratoria aguda (SDRA)
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Gréfica 11: Principales complicaciones asociadas en pacientes con cetoacidosis diabética

40

35

30

25

20

15

Cetoacidosis diabetica

10

v

SDRA SEPSIS DEFUNCION

Fuente: expedientes de pacientes

11. CONCLUSION

Se estudiaron 96 pacientes con diagnostico de COVID 19 y crisis hiperglucémicas
durante el 20 de abril 2020 al 20 de abril del 2021 en el Hospital General de Zona
namero 47, para identificar la frecuencia y proporcion de pacientes que presentaron
crisis hiperglucémicas, durante la infeccion por SARS COV 2 asi como identificar
los eventos de mal pronéstico.

Se reporté que los pacientes infectados por COVID-19 con diabetes mellitus y crisis
hiperglucémicas predominantemente cetoacidosis diabética se asocio con peor
pronostico con aumento de riesgo de desarrollar; SDRA, sepsis y fallecer.

Al realizar pruebas cruzadas Chi cuadrada se obtuvo como resultados
significativos que desarrollar SDRA p: 0.045, sepsis 0.040 y defuncién 0.040. de
esta manera se puede concluir que tener cetoacidosis diabética incrementa el mal

prondéstico.
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12.

13.

DISCUSION

Se compararon los resultados obtenidos en este estudio con la literatura universal,
estudios previos muestran que los pacientes con COVID-19 con comorbilidades
pueden conducir a un mal prondstico. En un metaanalisis (37) se exploro la relacion
entre las comorbilidades y los pacientes con COVID 19, la diabetes se asocié con
la mortalidad, la gravedad y el sindrome de dificultad respiratoria aguda en la
enfermedad por SARS COV 2.

Otro estudio (38) mostro que la diabetes mellitus complicada se asociaba a mayor
mortalidad p< 0.001. asi como COVID 19 grave (sepsis, requerimiento de
ventilaciéon mecéanica invasiva) p < 0.001. y SDRA con una p 0.001.

Por lo que se debe tomar en cuenta estos resultados ante la ausencia de
predictores clinicos en esta poblacion.

Cuadro 8: Comparacién entre la literatura universal y los resultados obtenidos en

esta tesis.
Variable Autor* Estudio actual
SDRA p:<0.001 p:0.045
Sepsis p:<0.001 p:0.040
Defuncion p:<0.001 p:0.072

Fuente: AUTOR*: lan Huang, Michael Anthonius Lim, Raymond Pranata, Diabetes mellitus is associated with increased
mortality and severity of disease in COVID-19 pneumonia — A systematic review, meta-analysis, and meta-regression,
Diabetes & Metabolic Syndrome: Clinical Research & Reviews, Volume 14, Issue 4,2020

RECOMENDACIONES

El estado epidemiolégico que actualmente se sigue viviendo a nivel universal
propone que los pacientes con antecedente de diabetes mellitus sea cual sea su
nivel glucémico al ingresar a los servicios de urgencias pueden progresar a
mayores complicaciones asociados a infeccion por COVID 19, por lo que se
sugiere tener mayor vigilancia y monitoreo de los niveles la glucemia en los

pacientes diabéticos mas infeccion por SARS COV 2
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15. ANEXOS
HOJA DE RECOLECCION DE DATOS

[
INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL.
@ UNIDAD DE EDUCACION.
|MSS COORDINACION DE INVESTIGACION EN SALUD.
HOJA DE RECOLECCION DE DATOS.
“CRISIS HIPERGLUCEMICAS COMO FACTORES DE MAL PRONOSTICO EN PACIENTES
HOSPITALIZADOS POR COVID 19, DEL HOSPITAL GENERAL DE ZONA NUMERO 47
“VICENTE GUERRERO”
Medina Oceguera Diana Carelil, Hernandez-Martinez Julia PatriciaZ Hernandez Bello
Celna Yolotl?, Pérez Castafieda Berenice3,.
!Médica residente de la especialidad en medicina de urgencias. 2Coordinadora clinica de
educacion e investigacion en salud. * Médica especialista en medicina de urgencias. * Medica
especialista en medicina de urgencias.
No. folio:
Edad:
Sexo M() F()
Diagndstico de diabetes 1. Diabetes tipo 2 pré-existente
2. Reciente diagnostico
Crisis hiperglucémicas 1.Presente
2.Ausente
Tipo de crisis 1. Cetoacidosis diabética
hiperglucémica 2.Estado hiperglucémico hiperosmolar
Derivacion a UCI 1.5i
2.No
Presento Sindrome de 1.5i
dificultad respiratoria 2.No
aguda
Ventilacién mecdnica 1.Si
invasiva 2.No
sepsis 1.Presente
2.Ausente
Fallecimiento por COVID- 1.5i
19 2.No
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