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DEFINICION Y ANALISIS DEL PROBLEMA

La cetoacidosis diabética es una complicacién grave de la diabetes mellitus. En esta
enfermedad, unos niveles insuficientes de insulina en el organismo resultan en la
elevacion de glucosa en sangre (glucemia) y el acumulo en la sangre de unas sustancias
llamadas cetonas (cetoacidosis). Sin tratamiento, la cetoacidosis conduce al coma y
finalmente a la muerte (8).

La diabetes mellitus produce gran cantidad de complicaciones agudas y croénicas, la
mayor parte puede evitarse o modificarse. Su identificacion en la etapa inicial es
importante, ya que asi puede cambiarse el curso de la enfermedad. En etapas avanzadas
las complicaciones cronicas mas frecuentes son: microangiopaticas, en especial renales y
oculares; macroangiopaticas con afectacién de arterias coronarias; enfermedad vascular
periférica y neuropatia. La cetoacidosis diabética, el estado hiperosmolar no cetésico y la
hipoglucemia son las complicaciones agudas metabdlicas mas graves de la diabetes
mellitus; representan dos extremos en el espectro de la diabetes mellitus
descompensada. Estas complicaciones son la primera causa de admision hospitalaria y
estan dentro de las emergencias metabdlicas que requieren manejo en las unidades de
cuidados intensivos (2).

El promedio anual de la incidencia para cetoacidosis diabética es de 4.6 a 8 episodios por
cada 1,000 pacientes con diabetes mellitus, y es causa del 4 al 9% de los ingresos
hospitalarios por esta enfermedad. Los errores terapéuticos (deficiencia absoluta de
insulina), como la omision total o parcial de la dosis de insulina, los fallos en los sistemas
de inyeccion (jeringa precargada) o mala técnica del pinchazo, las alteraciones en la piel
(lipodistrofia) que condicionan una mala absorciéon de la insulina, o la disminucién de la
ingesta caldrica en los dias de enfermedad por pérdida de apetito o vomitos, pueden, asi
mismo, desembocar en situaciones de cetoacidosis. Desde el punto de vista de la salud y
la economia, la diabetes y sus complicaciones agudas representan un problema serio
principalmente en regiones donde la confirmacién del diagnéstico se dificulta por la falta
de estudios de laboratorio al momento del ingreso a los servicios de urgencia. El objetivo
de este estudio es determinar el método diagndstico utilizado y su cuadro clinico
epidemiolégico de pacientes con impresion clinica de Cetoacidosis Diabética que ingresan
a los servicios de Medicina Interna del Hospital Regional de Cuilapa, Santa Rosa.



INTRODUCCION

La diabetes mellitus es un problema de salud que afecta entre el 2 y el 5 % de la
poblacion mundial a pesar de los avances en el manejo de la cetoacidosis diabética
(CAD) durante los ultimos 20 afios, la incidencia de la morbiletalidad asociada a CAD no
ha cambiado, En la Declaracion de las Américas sobre la Diabetes se plantea que
cuando esta enfermedad esta mal controlada, puede representar una pesada carga
econdmica para el individuo y la sociedad, y que dependiendo del pais, la diabetes puede
alcanzar entre el 5y el 14 % de los gastos de salud, pero que es posible promover la
salud y prevenir las complicaciones en las personas con diabetes mediante un buen
control (3)

De acuerdo a las estimaciones de la Organizacion Mundial de la Salud para las Américas
para el afio 2000%, Chile se encuentra en el grupo de paises con las mayores prevalencias
de diabetes en poblaciones adultas junto a Estados Unidos, Canadd, Argentina y
Uruguay, con valores entre 6,1 y 8,1%. En Brasil, Peru, Venezuela, Colombia y Cuba la
prevalencia de diabetes fue estimada entre 5,1 y 6,0%, mientras que en Bolivia,
Paraguay, Ecuador, Panama, Costa Rica y Guatemala fue entre 4,1 y 5,0% y en Surinam,
Guyana, Nicaragua y Honduras de entre 3,1 y 4,0%. Ademas, se estimdé que las
poblaciones urbanas (como son aquellas donde se han realizado la mayoria de las
encuestas de prevalencia) tenian tasas de prevalencia dos veces mayor que las
poblaciones que viven en areas rurales (2).

La mortalidad y las complicaciones de la diabetes mellitus y el estilo de vida de la
poblacion diabética puede ser modificado favorablemente, aplicando un sistema de
prevencion sencillo y econdmico por parte de los médicos y enfermeras de la atencion de
salud primaria con la asesoria y el apoyo del nivel de atencién secundario(5). La
actuacion rapida desde el punto de vista clinico es importante ya que en la atencion en
ciertos hospitales del pais no cuentan o cuentan peridédicamente con los medios
diagnosticos al momento del ingreso; por lo que la clinica es esencial para retroalimentar
los conocimientos y la aplicaciéon de los mismos lo que conllevaria a una razonable
disminucion de la mortalidad.



1.

OBJETIVO GENERAL

Determinar el método diagnéstico utilizado en pacientes con impresion clinica de
Cetoacidosis Diabética y su cuadro clinico epidemioldogico en los pacientes
ingresados en los servicios de Medicina Interna del Hospital Regional de Cuilapa
Santa Rosa.

OBJETIVOS ESPECIFICOS

Identificar el método diagnéstico mas utilizado para la confirmacién de
Cetoacidosis Diabética

Identificar los factores desencadenantes de la Cetoacidosis diabética en los
servicios de Medicina Interna del Hospital Regional de Cuilapa, Santa Rosa.

Determinar el género mas frecuente en pacientes que ingresan con diagndstico
de Cetoacidosis Diabética a los servicios de Medicina Interna del Hospital
Regional de Cuilapa, Santa Rosa

Identificar signos y sintomas mas comunes de la Cetoacidosis Diabética en
pacientes que ingresan a los servicios de Medicina Interna del Hospital Regional
de Cuilapa, Santa Rosa

Establecer la procedencia de pacientes que ingresan con diagnostico de
Cetoacidosis diabética a los servicios de Medicina Interna del Hospital Regional
de Cuilapa, Santa Rosa

Identificar la condicién de egreso de los pacientes ingresados con impresion
clinica de cetoacidosis Diabetica a los servicios de Medicina Interna del Hospital
Rgional de Cuilapa Santa Rosa.



MARCO TEORICO

Cetoacidosis Diabética

Concepto

La cetoacidosis diabética (CAD) es una complicacién metabdlica aguda de la diabetes
mellitus, preferentemente de la de tipo 1, que se desarrolla de forma progresiva, y se
caracteriza, en las formas establecidas, por hiperglucemia, glucosuria, cetonuria, con
cuerpos cetonicos totales en plasma aumentados, y acidosis con pH y bicarbonato séricos
disminuidos. Se acompafia, generalmente, de hiponatremia, hipocaliemia y aumento de la
osmolaridad plasmatica. Es de caracter multifactorial y se debe a una deficiencia absoluta
o relativa (resistencia a la insulina) de insulina y a un incremento compensador de las
hormonas contrainsulares, preferentemente del glucagén (7).

Epidemiologia

A pesar de que en los ultimos afos la morbimortalidad de la CAD ha disminuido de
manera importante, gracias a los conocimientos fisiopatolégicos, a los avances
terapéuticos y a los progresos obtenidos en la educacion diabetoldgica, persiste elevada.
La incidencia es de aproximadamente el 1% al 10%, aunque es muy variable segun las
series revisadas. En el estudio EURODIAB' el nimero de pacientes que acudia al servicio
de urgencias por este motivo era de un 8,6%, siendo el numero de ingresos algo mas
bajo, 60 por 1.000 diabéticos en los Estados Unidos®. En nuestra casistica (3) el 6,8%
ingresan por ello en el hospital, siendo similar a la serie de Combes 6,5%", y algo menor
que la de Moreneo 15,8%".

La mortalidad es del 1% al 10% aproximadamente®®. Esta relacionada con la edad, falta o
retrasos en el diagndstico, complicaciones asociadas al tratamiento como trastornos
electroliticos (fundamentalmente del potasio), y con factores desencadenantes como la
sepsis.

Factores desencadenantes

En la mayor parte de los casos la CAD estd desencadenada por situaciones de
resistencia a la insulina (deficiencia relativa de insulina). Destacan entre ellos los procesos
infecciosos (30%-50%), generalmente urinario y pulmonar o de cualquier otra indole. Las
enfermedades endocrinolégicas concomitantes a la diabetes (Graves-Basedow,
enfermedad de Cushing), el infarto de miocardio, los accidentes cerebrovasculares,
traumatismos, intervenciones quirargicas, embarazo, situaciones emocionales o de estrés,
son procesos que encajan dentro de este grupo, por producirse en todos ellos una
secrecion aumentada de hormonas contrainsulares. Pueden incluirse, ademas, la toma o
ingesta de medicamentos, como glucocorticoides, diuréticos (fundamentalmente



tiacidicos), estimulantes betaadrenérgicos, contraceptivos orales, etc.; o de téxicos como
el alcoho (7).

Los errores terapéuticos (deficiencia absoluta de insulina), como la omision total o parcial
de la dosis de insulina, los fallos en los sistemas de inyeccion (jeringa precargada) o mala
técnica del pinchazo, las alteraciones en la piel (lipodistrofia) que condicionan una mala
absorcion de la insulina, o la disminucion de la ingesta cal6rica en los dias de enfermedad
por pérdida de apetito o vomitos, pueden, asi mismo, desembocar en situaciones de
cetoacidosis. Incluimos dentro de este grupo la CAD de comienzo en nifios y en jovenes
fundamentalmente (20%). No debemos olvidar que en un 15%-25% de los casos el factor
desencadenante es desconocido (tabla 1)

TABLA 1
Factores desencadenantes
de la cetoacidosis diabética

Por déficit absoluto de insulina

Comienzo de diabetes tipo | (preferentemente en
ninos)i2Z0% -25%)

Errores en la dosificacidn de insulina

Errores en la récnica de inyeccion de insulina
(15%-20%)

Alteraciones en la absorcian de insulina

Por déficit relativo de insulina
(resistencia a la insulina)

Enfermedades concomitanies

Infecciones (pulmonares v urinarias
preferentemente) (30 %-50%)

Infarto de miccardio y accidentes
cerebrovasculares

Enfermedades endocrinas (Cushing,
feocromocitoma, atc.)

Simaciones de tensidn v emocionales

Intervenciones quinirgicas v rraumatismos

Embarazc

Ingesta de medicamentos o (OXIC0s

Glucocorticoides

Diuréricos (furcsemida vy tlacidicos)

Contraceptivos orales

Agonistas betaadrenergicos

Alcohol

5in causa aparente (15%-25%)

Cuadro obtenido deMedicina Interna de México Volumen 21, Num 4.
Fisiopatologia
El déficit absoluto o relativo de insulina se acompafa de un incremento compensador de
las hormonas contrainsulares, principalmente de un aumento absoluto de glucagodn,

catecolaminas (epinefrina), cortisol y GH que, por un lado condicionan un incremento de

5



los niveles de glucemia plasmatica y, por otro, un incremento de los cuerpos cetonicos y
acidosis metabdlica (fig. 1), como consecuencia de la alteraciéon del metabolismo de los
hidratos de carbono, proteico y graso respectivamente, siendo el glucagén el agente
principal de ello, como veremos a continuacion (7).
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Fig. 1. Esquema de la fisiopatologia en la cetoacidosis diabética.

Hay que tener en cuenta que el simple déficit de insulina no es suficiente para explicar la
hiperglucemia tan importante que se produce en esta situacion metabdlica, dado que por
esta circunstancia solo se manifestaria en forma de hiperglucemia posprandial. Es el
incremento de la gluconeogénesis y glucogendlisis hepatica, junto a una disminucién de la
glucdlisis, inducidas todas ellas por el glucagén (figs. 1 y 2) fundamentalmente, y por las
catecolaminas, quien condiciona el aumento de la produccion de glucosa, y el deterioro de
su utilizacion periférica, tanto en el musculo como en el tejido adiposo, por su accién
antagonica con la insulina (9).
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Fig. 2. Alteraciones enziméaticas en la cetoacidosis diabética.

El glucagdén actua produciendo un descenso de la fructosa-2,6-difosfato, siendo ésta un
compuesto intermediario que regula las vias de la gluconeogénesis y glucdlisis. En
estados de normalidad la fructosa-2,6-difosfato favorece la glucdlisis. En estados de
diabetes descompensada, su descenso produce una disminucién de la glucdlisis
(reduciendo la actividad de la en zima fosfofructoquinasa) y un aumento de la
gluconeogénesis (disminuyendo la inhibicion de la enzima fructosadifosfatasa) (figs. 2 y
3).

Cuando la glucemia supera el dintel renal para su reabsorcion (sobre los 180 mg/dl) se
acompafnara de glucosuria, tanto mayor cuanto mas elevados sean los niveles de
glucemia, y de diuresis osmotica, con poliuria, pérdida de electrélitos, fundamentalmente
sodio y potasio, asi como magnesio, cloro y fosfatos, que llevara a un estado de
deshidratacién progresivo, tanto mayor cuanto mayor sea el tiempo de evolucién (hasta el
10% del peso corporal total), abocandose al choque hipovolémico con alteracion sensorial
y muerte del paciente (7).

El incremento de la lipdlisis adipocitaria es inducido por las catecolaminas, glucagon, GH
y sobre todo por el déficit de insulina. En estados de normalidad el aumento de acidos
grasos se almacena en el higado. Es el incremento de glucagén el que induce la -
oxidacién y la cetogénesis.

El glucagon por un lado incremente la 3-oxidacion inhibiendo a la enzima carboxilasa,
(enzima que regula el paso de acetil CoA o malonil CoA), produciéndose un descenso de
malonil CoA, también causado por la disminucién de la fructosa-2,6-difosfatasa’’ (figs. 2 y
3). Por otro lado el glucagon favorece la cetogénesis. El glucagdbn aumenta la
concentracién de carnitina hepatica (fig. 2). La entrada en las mitocondrias de los acidos
grasos esta favorecida por la carnitina y la enzima carnitina-palmitol-transferasa (cuya
actividad es menor en el estado posprandial). En estados de inaniciéon y de diabetes
descompensada, por los mecanismos anteriormente expuestos, se produce un descenso
de malonil CoA y, como consecuencia, un aumento de carnitina palmitoil transferasa. El
aumento de carnitina por un lado y el aumento de carnitina palmitoil transferasa por otro
lado, junto a un incremento de la R-oxidacién de acidos grasos (fig. 2) generan la
formacion de cuerpos ceténicos acetoacetato y R-hidroxibutarato en la mitocondria (10)

(fig. 3).
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Fig. 3. Ruta metabdlica en la cetoacidosis diabética.

El incremento de la cetogénesis hepatica, junto a la disminucion de la cetdlisis periférica y
a su utilizacién disminuida conduce a hipercetonemia con cetoacidosis. Al ser acidos
organicos fuertes el incremento de los iones H* condiciona un consumo de los sistemas
tampones (bicarbonato-acido carbdnico), con el fin de mantener el pH inalterable. A la
larga se condiciona, por el agotamiento de dichos sistemas, acidosis metabdlica severa,
con hiperventilaciéon y vomitos que empeoran aun mas la deshidratacion y la hipovolemia.
Por su accion inotrépica negativa se produce vasodilatacion periférica con hipotension
que lleva hacia el choque hipovolémico.

La disminucion de la sintesis proteica y el incremento de la proteindlisis, secundarios al
déficit de insulina, conlleva por un lado al incremento de los aminoacidos en plasma con la
produccion de urema e hiperglucemia (activacién de la gluconeogénesis), y por otro lado a
la pérdida de K intracelular (6).

Clinica

La CAD es un proceso clinico que se caracteriza por instaurarse de forma relativamente
lenta, casi siempre en el curso de varios dias. Esto tiene importancia, dado que es facil
prevenir las situaciones graves, si el paciente conoce los sintomas premonitorios que
aparecen tras un periodo silente de varias horas, que por regla general son la poliuria y la
disminucion del apetito. La hiporexia es un sintoma muy valorable ya que indica paso a
cetosis y progresion del proceso hacia fases de acidosis metabdlica (cetoacidosis). En
estos casos es fundamental informar al paciente sobre los controles analiticos (glucemia
capilar y cuerpos ceténicos en orina) y las modificaciones de las pautas de tratamiento
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que debe realizar para evitar la progresion hacia las fases mas avanzadas (suplementos
de insulina rapida, cambio de antidiabéticos orales a insulina, etc.). Posteriormente se
acompana de polidipsia, astenia, debilidad por falta de utilizacién periférica de glucosa y
pérdida de peso mas o menos llamativa.

En una primera fase, la cetoacidosis se manifiesta por alteraciones digestivas, nauseas,
vomitos, signos dispépticos inespecificos, a los que posteriormente se afiaden ya signos
mas especificos de cetosis y acidosis, como el olor a manzanas o acetona (fcetor
cetdsico), enrojecimiento facial ("flush malar") y aumento de la temperatura cutanea e
hipotermia (por vasodilatacion secundaria a la propia acidosis). Este hecho, en ocasiones,
enmascara al agente etiolégico, que en un porcentaje importante es la infeccion. La
ausencia de fiebre no la descarta, y siempre es obligado tenerla en cuenta(8).

Preferentemente en nifos, en diabéticos jévenes o en diabéticos no diagnosticados, la
abdominalgia con leucocitosis, amilasemia y amilasuria elevadas es frecuente en el
estado de acidosis, remedando, en ocasiones, un cuadro de abdomen agudo o ileo
paralitico (apendicitis, colestitis, pancreatitis), siendo dificil de diagnosticar si es causa o
consecuencia de la CAD. Por ello no se debe intervenir quirdrgicamente al paciente hasta
que no se compense la alteraciéon metabdlica.

En fases mas avanzadas se afiadiran al cuadro clinico sintomas de acidosis como
taquipnea, respiracion acidética o de Kussmaul (con el fin de eliminar diéxido de carbono),
que sera tanto o mas llamativa cuanto menor sea el pH arterial, pudiendo desaparecer
con pH por debajo de 7 por afectacion bulbar(8).

La afectacion del nivel de conciencia es variable. Va desde la simple obnubilacion, falta de
atenciéon y mareo, al coma, aunque éste es muy raro (menos del 10% de todos los casos)
y se piensa que mas que en relacion con la acidosis esta en relacion con la
hiperosmolaridad acompafante (por encima de 320 mmol/l) o con la propia hiperglucemia.

Concomitantemente a estas manifestaciones clinicas se presentan signos de
deshidratacién, al principio extracelular (signo del pliegue cutaneo, taquicardia,
hipotension) y posteriormente intracelular (sed, sequedad de piel y mucosas, hipotonia de
globos oculares) y en fases mas avanzadas signos de fallo cardiocirculatorio, choque y
muerte del paciente (tabla 2).



TABLA 2
Sintomas clinicos de la cetoacidosis diabética

Incremento de los sintomas cardinales

Debilidad, astenia, hiporexia

MAuseas, vomitos, foefor Cerosico

[Dolor abdominal, ileo paralitico

Enrgjecimiente facial (*flush malar”)

Fiel caliente, roja v seca. Hipotermia

Trastornos visuales

Alteracian de la conciencia

Taquipnea. Respiracion de Kussmaul

Signos de deshidratacicn

Taquicardia, hipotensicn

Chogue cardiccirculatorio

Cuadro obtenido de Medicina Interna de México Volumen 21, Num 4.

Diagndstico

La sintomatologia clinica, tanto subjetiva como objetiva, expuesta anteriormente, es
fundamental para realizar el diagnéstico de sospecha en cualquiera de las fases
evolutivas de la CAD. El diagndstico de confirmacién lo dara el laboratorio. En las formas
plenamente establecidas la hiperglucemia supera valores de 300 mg/dl, con cuerpos
cetdnicos en sangre superiores a 3 mmol/l, pH arterial inferior a 7,15, bicarbonato sérico
por debajo de 10 mEq/l y anion GAP en plasma superior a 16 mEq/l. En ocasiones se
asocia alcalosis metabdlica por los vomitos o por el uso de diuréticos, neutralizando en
parte el estado acidotico. Generalmente, y como consecuencia de la poliuria osmatica
cursa con deshidratacion, hiponatreemia, aunque puede estar normal o elevada a medida
que progresa la deshidratacion, e hipercaliemia, en las primeras fases, como
consecuencia de la acidosis metabdlica (intercambio de H® extracelular con K
intracelular) que, posteriormente, y tras tratamiento con insulina y otras medidas
terapéuticas caera por debajo de cifras normales al incorporarse al espacio intracelular
(aproximadamente a las dos horas de iniciado el tratamiento). Se acompafa de descenso
de magnesio por mecanismo no bien conocido. La hiperosmolaridad por encima de 320
mEq/l y la disminucion del fosfato sérico también son habituales (tabla 3).
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TABLA 3

Datos de laboratorio en la cetoacidosis diabética

Glucemia = 300 mg/dl

Cuerpos ceronicos en plasma = 3 mmaolfl

T

pH arterial 7,30

)

)

Bicarbonaro plasmatico 15 mEqgf

Cetonuria + 4

Anian GAP (Maj{Cl + CO,H) = 16 mmaolil

)

Osmolaridad (variable) ol

Lrea y craatining sericas elevadas

Leucocitosis con desviacion izquierda

Amilasemia elevada

Cuadro obtenido de Medicina Interna de México Volumen 21, Num 4.

Cuando exista hiposemia asociada detectaremos hiperlactacidemia, que en ocasiones es
una complicacion del tratamiento con soluciones bicarbonatadas como posteriormente
veremos.

La deshidratacién cursa con elevacion de la urea y creatinina plasmaticas (insuficiencia
renal funcional), incremento de las proteinas séricas totales y del hematdcrito.
Leucocitosis y neutrofilia por la propia acidosis y/o por la infeccién concomitante). Asi
mismo puede detectarse amilasemia con amilasuria elevadas, hiperlipidemia por
incremento de la movilizacion de las grasas, y aumento de los niveles de CPK y
transaminasas de etiologia incierta.

En orina hay presencia de glucosa, cuerpos ceténicos y aumento de los niveles de sodio y
en ocasiones sedimento patolégico, dada la frecuencia con la que la infeccion urinaria es
el desencadenante de este proceso.

Junto a estos estudios analiticos es conveniente la realizacién de un electrocardiograma
(ECG) para descartar infartos de miocardio, muchas veces silentes y motivo de la
descompensacion acidotica, y trastornos secundarios a la alteracidn electrolitica y
fundamentalmente de la caliemia, radiografia de térax y cultivos de sangre y orina para
descartar la infeccién pulmonar u otra patologia infecciosa, y otras pruebas para el
diagnéstico de la causa desencadenante o la asociacion de otra patologia o complicacion.

Diagnéstico diferencial

El diagnostico diferencial debe hacerse, fundamentalmente, con las situaciones de
hiperosmolaridad no cetésicas, con otros estadios acidéticos que cursan con glucemia
normal o ligeramente aumentada como la acidosis lactica, la intoxicacion por salicilatos o
metanol, etc., insuficiencia renal, rabdomidlisis, etc. La cetoacidosis alcohdlica puede
plantear algun problema diagnéstico en su comienzo. En bebedores crénicos el
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antecedente de ingesta importante de alcohol los dias previos suele ser suficiente para el
diagnéstico (10).

Tratamiento
El tratamiento de la CAD se expone en un protocolo en esta misma unidad tematica.

A partir de la nueva clasificacién de la Asociacion Americana de Diabetes (ADA)1 se
define a la diabetes mellitus tipo 1 como una alteracion predominantemente inmunolégica
y a la diabetes mellitus tipo 2 como una variante poligénica con alta frecuencia de
resistencia tisular a la insulina y defectos en secrecion de la misma. Existe una variante
monogénica que tiene un comportamiento semejante a la diabetes tipo 2, se presenta en
individuos jovenes, se denomina como MODY (por sus siglas en inglés de “Maturity-Onset
Diabetes of the Young”).2 MODY se presenta frecuentemente antes de los 25 afos y se
caracteriza por un defecto secretorio de insulina que puede ser moderado o severo de
acuerdo al tipo de gen que se encuentra mutado. Por lo tanto, el control de estos
pacientes dependera de la magnitud del defecto secretorio y su tratamiento puede
requerir la administracién de insulina de una manera similar al tratamiento del paciente
con diabetes tipo 1. Para este subtipo de diabetes existen al menos 7 distintos genes
alterados en distintos grupos étnicos. En la diabetes tipo MODY una sola mutacién en un
unico gen es suficiente para que la enfermedad se exprese. Su patron de herencia es
autosomico dominante. Esto es, puede observarse herencia de una sola rama paterna o
materna con aproximadamente el 50% de individuos afectados en tres generaciones o
mas. La presencia de familiares afectados en la forma MODY es superior a lo observado
tanto para la diabetes tipo 1 como para la diabetes tipo 2 de aparicién en el adulto mayor
(diabetes poligénica). En MODY, algunos de los padres se ven afectados en el 85% de los
casos, mientras que presentan hermanos afectados en mas del 50%. Esto contrasta con
la diabetes mellitus tipo 1, en que s6lo en el 11% hay algun padre o hermano afectado y
s6lo en el 6% se presenta en tres generaciones de una que presentan hermanos
afectados en mas del 50%.Esto contrasta con la diabetes mellitus tipo 1, en que sélo en el
11% hay algun padre o hermano afectado y sblo en el 6% se presenta en tres
generaciones de una misma familia. EI modo de herencia autosémico dominante del tipo
de diabetes MODY vy la alta frecuencia de familias con individuos afectados en 3
generaciones, facilitaron los estudios genéticos (ligamento con marcadores genéticos vy
clonacion posicional) para identificar los genes mutados en esta enfermedad. El subtipo
MODY es el resultado de mutaciones en distintos genes. Hasta enero del 2001, genes
que han sido identificados son: glucocinasa (GK)/MODY2, factor nuclear de hepatocito
(HNF) 1a/MODY3, HNF-4a /MODY1, factor promotor de la insulina (IPF) I/MODY4, HNF-
Ib/MODY5, y NEUROD1/Beta2/MODY®6 (Cuadro I). GK es una enzima responsable de la
fosforilacion de la glucosa, mientras que HNF- 1a, HNF-4a, IPF1, HNF-1b, y NEUROD1
son factores de transcripcion. Hay genes MODY  adicionales que esperan ser
identificados. Defectos en los genes de las proteinas hasta ahora descritas resultan en la
alteracion de los procesos de sintesis y secrecion de insulina de las células b
pancreaticas. Nuestro objetivo es presentar una revision de los avances mas recientes de
esta patologia y enfocarla a las variantes reconocidas hasta el momento, con un interés
particular en los aspectos clinicos de su presentacién(1).

MODY1

MODY asociado con mutaciones en el gen HNF-4a (MODY1). MODY1 es causada por
una mutacion en el gen HNF-4?2 que codifica a HNF-4a (factor nuclear de hepatocito 4a)
localizado en el cromosoma 20q12q13.1. El HNF-4a es un miembro de la superfamilia de
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receptores nucleares huérfanos de hormonas esteroideas/tiroideas, encargados de la
regulacién de la expresion de distintos genes en el higado, rifion, intestino y en islotes
pancreaticos, en estos ultimos la actividad del gen HNF-4a participa en la regulaciéon de la
secrecion de insulina en respuesta a la glucosa.4 MODY1 es menos prevalente que
MODY2 y MODY3. Esta forma MODY es mas frecuente en poblaciéon caucasica. La
frecuencia de MODY1 como causa de diabetes tipo 2 no esta establecida con precision,
sin embargo pudiera representar cerca del 0.25% de todos los pacientes con diabetes tipo
2. El diagnéstico en pacientes con mutaciones en MODY1 se realiza frecuentemente en
adolescentes, la hiperglucemia es progresiva, requiriere eventualmente insulina en el 30-
50% de los casos y las complicaciones vasculares y neuropaticas pueden ocurrir. La
actividad de HNF 4a es esencial en la regulacion de la expresion de varios genes
involucrados en el metabolismo de la glucosa, acidos grasos y colesterol. Estudios
clinicos han mostrado que sujetos con MODY1 tienen una sensibilidad tisular normal a la
insulina, pero hay un defecto en la estimulacion de la secrecion de insulinamediada por la
glucosa.

Se han estudiado las propiedades de distintas formas mutantes del gen MODY1, entre
ellas se ha demostrado la pérdida en la actividad de transactivacion, alteraciones en la
dimerizacion de la proteina (ya que funcionalmente actua como dimero) asi como
alteraciones en la unién de esta proteina al DNA.8 Algunas de estas alteraciones en UNF-
42 se han investigado en células embrionarias que son facilmente manipulables
genéticamente y que pueden inducirse para formar el endodermo visceral ya que éste
compartemuchas propiedades de la célula b pancreatica, incluyendo los genes para el
transporte de glucosa y su metabolismo. Mutaciones en HNF-4a se asocian a alteraciones
en la expresion del transportador de glucosa GLUTZ2, de la enzima glucolitica aldolasa B y
la gliceraldehido-3 fosfato deshidrogenasa, y en el higado de la piruvato cinasa, esta
ultima disminuye la fase aerébica de la glucdlisis, disminuye asi la glucosa y a su vez la
fuente de energia. Hasta hoy se han encontrado 8 mutaciones distintas para HNF-4a en
pacientes MODY1: R154X, R127W, V255M, Q268X, G115S, E276Q, K99fsdelAA y
F75fsdelT.9-11.La diabetes MODY1 se caracteriza clinicamente por una deficiencia
temprana en la secrecion de insulina, hiperglucemia, asociacion con complicaciones
microvasculares y rara vez obesidad. Las complicaciones vasculares se caracterizan por
ser frecuentes y poco severas, sin embargo se reportd un caso con retinopatia
proliferativa, este diagnostico fue hecho cuando el paciente tenia 32 afios y descubierta
después de su diagndstico de diabetes. No tuvo ninguna complicacion en los 29 afos
siguientes, ya que se mantuvieron los niveles de glucosa plasmatica en la normalidad,
esto bajo control con clorpropamida. También se reporté el caso de una familia japonesa
con microangiopatia severa y progresiva, y en particular el caso de una nifia que a la edad
de 11 anos fue diagnosticada con diabetes, controlada posteriormente 9 afios con
insulina, a la edad de 30 afios comenzd con retinopatia proliferativa, presentaron ademas
su abuelo, madre, tio y hermana diabetes con microangiopatia severa.Cuadro |I.
Diferentes tipos de MODY y su alteracién genética (1).

Tipos Alteracion

MODY 1 Mutacion en el gene de HNF-4a

MODY 2 Glucocinasa GK

MODY 3 Mutacion en el HNF-1 alfa

MODY 4 Mutacion en factor 1 promotor de insulina

MODY 5 Mutacién en el factor de transcripcionhepatico nuclear 1beta

MODY 6 6 X NEUROD1/Beta 2

MODY 7 y 8 No clasificados

MODY 2
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MODY relacionado con mutaciones en el gen de la enzima glucocinasa GK (MODY2). La
identificacion de mutaciones en el gen de la glucocinasa, una proteina que juega un papel
importante en el metabolismo de la glucosa en hepatocitos y células beta, indica que
MODY2 podria ser principalmente un desorden del metabolismo de los carbohidratos. La
existencia de esta segunda forma de MODY fue presentada por Froguel y col,12 quienes
realizaron un estudio de ligamiento genético en 16 familias MODY francesas. En catorce
de ellas se demostrd ligamiento genético con marcadores cercanos al gen de la
glucocinasa (GK) en el locus 7pl5-pl3. El gen de la glucocinasa humana comprende una
region de mas de 20kb y consta de 12 exones. MODY2 representa la forma mas frecuente
de MODY en la poblacion francesa. La prueba definitiva del papel de la glucocinasa en el
tipo MODY fue la demostracién de mutacion sin sentido que genera un codén de paro en
este gen en una de las familias francesas. A la fecha se han descrito mas de 80
mutaciones distintas en el gen GK en distintas familias MODY y todas resultan en un
fenotipo discreto(1)

MODY 3

MODY relacionado con mutaciones en el gen HNF-1 a (MODY3) Esta variedad se asocia
a mutaciones en el gen HNF-12 (factor nuclear de hepatocitos-1a y se caracteriza por un
defecto primario de la secrecién de insulina. Se ha estudiado el papel del HNF-1a en la
regulacion de la funcién de la célula beta pancreatica. EIl HNF-1a es esencial para la
transcripcion del gen de insulina. Formas mutantes de la enzima con un efecto dominante
negativo sobre la actividad de la copia normal se asocian a una disminuciéon de la
expresion del RNAm de insulina. La expresion de genes involucrados en el transporte y
metabolismo de la glucosa incluyen el transportador de glucosa- 2 y la piruvato cinasa tipo
L también son regulados por el HNF-1a. La pérdida de la funcién del HNF-1a lleva a
defectos severos en las respuestas secretoras de insulina a la glucosa y a la leucina.El
HNF-1a es una proteina que se expresa en el higado, intestino, estdmago, rifidén y
pancreas. Se han identificado hasta el momento mas de 80 mutaciones distintas(1).

MODY4

MODY relacionado con mutaciones en el factor promotor del gen de la insulina 1
(MODY4)

En esta variedad de MODY se describié una mutacién en el factor promotor del gen de la
insulina (IPF1),27,28 localizado en el cromosoma 13g12.1. Este gen es importante para la
regulacion de la transcripcién de insulina asi como en la organogénesis pancreatica.
Mutaciones en IPF1 pueden contribuir también a la susceptibilidad para desarrollar
diabetes tipo 2. Los estudios hechos en ratones han mostrado que la mutaciéon de IPFI
produce agenesia pancreatica o retraso en el desarrollo pancreatico en el feto. En los
humanos se ha identificado que mutaciones en IPFI producen diabetes tipo MODY,
cuando el gen afectadose encuentra en estado heterocigoto (una sola copia del gen
afectada) y agenesia pancreatica cuando el gen afectado se encuentra en estado
homocigoto (ambas copias del gen mutadas). Se considera que MODY4 tiene menor
riesgo de presentar complicaciones cronicas comparado con los subtipo MODY1, MODY3
y MODY5. La edad de diagndstico se realiza generalmente en adultos jévenes y
representa por lo menos el 1% de todos los casos MODY. Un nuevo sitio localizado en el
cromosoma 7 (D7Mit189) en estudios con ratones, se observé la aparicion temprana de
MODY4, asociada a una disminucién de insulina en los islotes pancreaticos, sin otros
cambios relativos en diferentes areas de este tejido(1).
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MODY5

Relacionado con mutaciones en el factor nuclear hepatocitos 1 beta (MODY5). La
presentacion de la enfermedad esta determinada por la mutacion en el factor nuclear de
hepatocitos 1 beta (HNF1b), que se localiza en el cromosoma 17 en q21.3. Al igual que
otras variedades MODY, el diagndstico se realiza antes de los 25 afos, y se caracteriza
por un defecto secretorio de insulina. MODY5 puede representar alrededor del 1% de los
casos MODY. Nuevamente experimentos en ratones han mostrado que el RNAm de HNF-
1b se expresa en los islotes pancreaticos y se sugiere que funciona junto a HNF-12 como
heterodimero para regular la expresion de distintos genes en distintos tejidos,
particularmente en el pancreas y el rifidn. Mutaciones en HNF-1b se asocian a un mayor
riesgo a desarrollar enfermedad renal severa.HNF-1b se localiza en el cromosoma 17 en
el humano y en el cromosoma 11 en el raton (1).

Ademas de los efectos sobre la célula beta, la deficiencia de HNF-1a y HNF-1b afectan la
funcion y organogénesis del rifion. Los pacientes con mutacion en HNF-1a (es 1a o 1b)
parecen tener un umbral mas bajo para la eliminacion de glucosa (que normalmente se
considera de 180 mg/dL), lo cual indica que estos pacientes pueden presentar glucosuria
mas tempranamente que el resto de los diabéticos y como consecuencia, la presentacion
de complicaciones de dicha alteracion en menor tiempo.La mutacion R177X en HNF-1b
se asocia frecuentemente con nefropatia y el eventual requerimiento de insulina para el
control de la glucemia asi como con retinopatia diabética proliferativa. Se ha descrito
también otras alteraciones agregadas como aplasia vaginal y utero rudimentario en dos
mujeres de nacionalidad japonesa.31 Recientemente se describié una alteracién en la
génesis de la unidad anatomo-funcional del rifdn (nefrona), en un feto de 18 semanas,
donde se identificé una mutacién en el gen HNF-1b, otros casos revisados presentaban
una reduccion en el numero de nefronas, con hipertrofia de las nefronas restantes.

En un segundo reporte se describié la mutacién A263fsinsGG de HNF-1b en una familia
con quistes renales en los miembros portadores de la mutaciéon de HNF-1b. El rango de
edad de aparicidon de la enfermedad fue muy amplio de 14 a 61 afios. La mayoria de los
miembros afectados desarrollaron también hipertension arterial e insuficiencia renal
cronica. Estos dos informes sugieren que HNF- 1b es importante para el desarrollo normal
de la unidad anatomofuncional renal (nefrona) en el feto humano y cuando se presenta
una mutacion, tiene como consecuencia, el desarrollo de enfermedad renal progresiva (1).
MODY 6

Relacionado con mutaciones en el factor de transcripcion NEUROD1/Beta2 El gen de
NEUROD1 contiene dos exones y ha sido mapeado en el cromosoma 2g32. NEUROD1
es una proteina que funciona como regulador del desarrollo pancreatico. Malecki y col
(1999) describieron dos mutaciones en NEUROD1, las cuales estan asociadas con el
desarrollo de la diabetes tipo 2 en el estado heterdcigo.

La primera es una mutacion “missense” (R111L) del dominio de union al ADN vy la
segunda es la insercion de una C en un tracto de poli C en el codén 206 del exén 2
(designada como 206+C) lo que produce un cambio en el marco de lectura y un
polipéptido truncado que carece del dominio de transactivacion carboxilo terminal, una
region que se asocia con los coactivadores CBP y p300.3 Las mutaciones en NEUROD1
producen diabetes moderada o severa y en ésta hay edades de aparicion variables. De
las dos familias con mutaciones en NEUROD1, una (portadora de la mutacion 206+6)
tiene un fenotipo que se asemeja al producido por alteraciones en HNF-1a (edad de
aparicion temprana, ausencia de obesidad y secrecién de insulina conservada), todos los
afectados tenian niveles bajos de insulina sérica, en dos de ellos hubo tratamiento con
insulina y sus niveles de péptido C fueron indetectables, lo que indicaba la ausencia de
produccion de insulina enddgena. La segunda familia, portadora de la mutacién R111L
present6 edades de diagndstico entre los 30 y los 59 afios. Todos los portadores de la
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mutacion en esta familia fueron obesos (138% en relacién al porcentaje ideal) y tenian
niveles relativamente altos de insulina sérica en ayuno y altos niveles de la misma
después de dos horas de un ensayo oral de glucosa(1).

Otras formas de MODY

Existen otras variedades de MODY en donde el gen causal no ha sido identificado aun.3
Para fines de su estudio se agrupan como MODY X, asumiendo que puede haber mas de
un subtipo distinto a los ya conocidos. En particular existen familias mexicanas tipo MODY
en las que el gen causal es distinto a los 6 tipos MODY conocidos. Los loci responsables
del fenotipo MODY en nuestra poblacion estan siendo caracterizados a través del
escrutiniocompleto del genoma mediante ligamiento genético (1).

Complicaciones
Edema cerebral

Es una complicacion poco frecuente en los adultos, rara y muy grave en los nifos. La
mortalidad se estima en el 70% de los casos. Suele suceder durante el tratamiento de la
CAD. Aunque su patogenia no esta bien esclarecida, parece que puede deberse a una
hidratacion rapida del paciente, de aqui que ésta deba realizarse lentamente. Se
diagnostica mediante tomografia axial computarizada (TAC) o resonancia magnética
nuclear (RMN) cerebral. Se trata con manitol(6).

Sindrome de distrés respiratorio del adulto

Se da en pacientes jovenes. La taquipnea y la cianosis son los sintomas guias, cursa con
hipoxia e infiltrados difusos y bilaterales en la radiografia de térax®. Precisa tratamiento en
una unidad de cuidados intensivos y su prondstico es muy grave.

Complicaciones tromboembdlicas

Son mucho menos frecuentes que en el sindrome hiperosmolar. Pueden presentarse
ocasionalmente debido a la intensa deshidratacién, a la que se suman las alteraciones de
la coagulacion y de la agregabilidad plaquetaria y al aumento de la viscosidad plasmatica
que tienen los pacientes diabéticos, de ahi la importancia de valorar la terapia
anticoagulante en algunos de estos casos(6).

Otras complicaciones

Pueden ser derivadas del propio tratamiento: el edema agudo de pulmodn, la hipoglucemia,
alteraciones electroliticas, alcalosis metabdlica, acidosis lactica y la acidosis
hipoclorémica son relativamente frecuentes. Otras menos frecuentes son las infecciones
intercurrentes u oportunistas como la mucormicosis rinocerebral (6), que comienza por
senos paranasales e invade estructuras vecinas muy rapidamente, por lo que hay que
considerarla de extrema gravedad y requiere intervencidn quirdrgica radical. La
hemorragia bilateral de los ganglios basales (9), la dilatacion gastrica aguda, la necrosis
gastrica, y el neumomediastino (10) son otras situaciones que, aunque raras, pueden
presentarse en la evolucion de la CAD, ensombreciendo mucho el prondstico(6)
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VARIABLES

VARIABLE

DEFINICION

ESCALA DE MEDICION

Cetoacidosis Diabética

Complicacion de la diabetes
causada por la acumulaciéon
de subproductos del
metabolismo de las grasas,
llamados cetonas cuando
no hay glucosa disponible
como fuente de energia
para el organismo y en su
lugar se utiliza la grasa

-Hiperglucemia (>250mg/dl)

-Cetonemia (>0-3+) 6
Cetonuria

-Acidosis (Ph=7.3)

-Bicarbonato sérico

(£15mEq/L)
Método Diagnéstico Medio por el cual se realiza | -Clinico
el acto de conocer Ila
naturaleza de una | -Laboratorio
enfermedad a través de la
observacion de sus | -Gabinete
sintomas y signos
Epidemiologia Disciplina cientifica que
estudia la  distribucion, | -Demografia
frecuencia, determinantes
relaciones predicciones vy
control de los factores | -Estadistica

relacionados a CD

Factores Desencadenantes

Trastornos metabdlicos que
se producen. Son
generados por una
deficiencia absoluta o
amplificados por un
incremento en los niveles
de las hormonas anti-
insulina u “hormonas del
estrés”: glucagon,
catecolaminas, cortisol y
hormona del crecimiento

-Aumento brusco en los
requerimientos energéticos

-Infecciosos

-Cirugias

-Disminucién de
hipoglucemiantes

-Ingesta caldrica extra
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METODOLOGIA:

TIPO DE ESTUDIO:Estudio descriptivo-prospectivo sobre el método de apoyo para el
diagnéstico de Cetoacidosis Diabética y su cuadro clinico epidemiolégico en pacientes
ingresados a los servicios de Medicina Interna en el Hospital Regional de Cuilapa, Santa
Rosa.

POBLACION: Pacientes ingresados a los diferentes servicios del Departamento de
medicina interna con impresion clinica de Cetoacidosis Diabética

CRITERIOS DE INCLUSION:

- Pacientes ingresados en el hospital Regional de Cuilapa Santa Rosa en los
diferentes servicios del Departamento de Medicina interna con impresion clinica de
Cetoacidosis Diabética.

- Pacientes con glicemia > 250 mg/dI

- Pacientes con presencia de cuerpos cetonicos en orina

- Pacientes mayores de 12 afos de edad

- Pacientes de ambos sexos

CRITERIOS DE EXCLUSION:

- Pacientes no tratados en los servicios de medicina interna

EJECUCION DE LA INVESTIGACION: Durante el periodo comprendido de enero a
diciembre del ano 2008 se localizaron los expedientes de pacientes ingresados por
emergencia a los diferentes servicios de Medicina Interna con impresién clinica de
Cetoacidosis Diabética y se llené una boleta previamente elaborada con los datos de
interés a obtenerse que posteriormente se interpretaron estadisticamente segun
distribucion agrupada de frecuencia y porcentajes.
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RESULTADOS
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CUADRO No 1

METODO DIAGNOSTICO para cetoacidosis diabética en pacientes que ingresaron a los
servicios de Medicina Interna en el Hospital Regional de Cuilapa Santa Rosa

METODO DIAGNOSTICO FRECUENCIA PORCENTAJE
CLINICO 12 30%
LABORATORIO 28 70%
TOTAL 40 100%

Datos: Expedientes médicos de pacientes ingresados de los servicios medicina Interna.

GRAFICA No 1

METODO DIAGNOSTICO

m CLINICO
H LABORATORIAL

Fuente: Cuadro No 1.

INTERPRETACION: El 70% de los pacientes ingreso a los servicios con impresion clinica
de Cetoacidosis Diabética fue por medio de examenes de laboratorio, mientras 30%
restante fue por medio de evaluacion clinica.
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CUADRO No 2

EXAMENES DE LABORATORIO de cetoacidosis diabética en pacientes que ingresaron
a los servicios de Medicina Interna en el Hospital Regional de Cuilapa Santa Rosa

PARAMETRO FRECUENCIA PORCENTAJE
GLICEMIA >250MG/DL 40 100%
CETONURIA 40 100%
PH SERICO <7.3 28 70%
BICARBONATO >15 28 70%
ANION GAP > 12 15 37.5%
TOTAL 40 100%

Datos: Expedientes médicos de pacientes ingresados de los servicios medicina Interna

GRAFICA No 2

EXAMENES DE LABORATORIO

100% 100%
37.50%

I I : 70%

GLICEMIA CETONURIA  PHSERICO < 7.3 BICARBONATO  ANION GAP
>250MG/DL <15 ELEVADO

120%

100%

80%

60%

40%

20%

0%

Fuente: Cuadro No 2.

INTERPRETACION: Entre los laboratorios realizados al ingreso para el diagnéstico de
cetoacidosis diabética donde al 100% de los pacientes se le realizé glicemia y uroanalisis
se reportaron en su totalidad glicemia mayor de 250 mg/dl y cuerpos cetdnicos en orina,
mientras que al 70% de los paciente a los que se le realizé gases arteriales, el 70%
presentd PH sérico< 7.3 y bicarbonato < 15 y solamente el 37.5% demostré un anion
>12.
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CUADRO No 3

EXAMENES DE LABORATORIO CONFIRMATORIOS para cetoacidosis diabética en
pacientes que ingresaron a los servicios de Medicina Interna en el Hospital Regional de
Cuilapa Santa Rosa

EXAMENES DE LABORATORIO FRECUENCIA PORCENTAJE
REALIZADOS PREVIO AL EGRESO 07 58.33%
NO REALIZADOS 05 41.66%
TOTAL 12 100%

Datos: Expedientes médicos de pacientes ingresados de los servicios medicina Interna.

GRAFICA No 3

EXAMENES DE LABORATORIO
CONFIRMATORIOS

m REALIZADOS PREVIO AL EGRESO
m NO REALIZADOS

Fuente: Cuadro No 3.

INTERPRETACION: Se observé que de los pacientes ingresados con impresion clinica de
Cetoacidosis Diabética por método clinico al 58.33% se les realizd una toma de gases
arteriales en su estadio hospitalario previo al ingreso y un 41.66% no se le realizé en
ningun momento.
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CUADRO No 4

EXAMENES DE LABORATORIO CONFIRMATORIOS de cetoacidosis diabética en
pacientes que ingresaron a los servicios de Medicina Interna en el Hospital Regional de
Cuilapa Santa Rosa

PARAMETRO FRECUENCIA PORCENTAJE
GLICEMIA >250MG/DL 09 75%
CETONURIA 10 83.33%%
PH SERICO <7.3 04 33.33%
BICARBONATO <15 04 33.33%
ANION GAP >12 02 16.66%
TOTAL 12 100%

Datos: Expedientes médicos de pacientes ingresados de los servicios medicina Interna

GRAFICA No 4

EXAMENES DE LABORATORIO
CONFIRMATORIOS
100% 83.33%
80% 75%
60%
20% 33.33% 33.33%
E . -
0
0% . . . —
GLICEMIA CETONURIA PH SERICO< 7.3 BICARBONATO ANION GAP
>250MG/DL <15 ELEVADO

Fuente: Cuadro No 4.

INTERPRETACION: En el total de 12 pacientes a quienes ingresan por método clinico se
realiza un control de laboratorios donde al total se realiza glicemia y uroanalisis, 9
permanecian con valores por encima de 250 mg/dl, 10 pacientes continuaban con
presencia de cuerpos cetonicos en orina. De los 7 pacientes a quienes se les hizo gases
arteriales posterior a su ingreso 4 presentaron PH sérico >7.3 al igual que bicarbonato
<15, mientras que unicamente el 16.66% demostrd un anién gap>12.
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CUADRO No 5

SINTOMAS referidos mas frecuentes en cetoacidosis diabética en pacientes que
ingresaron a los servicios de Medicina Interna en el Hospital Regional de Cuilapa Santa

Rosa.
SINTOMA FRECUENCIA PORCENTAJE
POLIURIA 40 100%
DEBILIDAD 40 100%
NAUSEAS 22 55%
VOMITOS 18 45%
VISION BORROSA 10 25%
ANOREXIA 32 80%
CONTRACTURAS 26 65%
MUSCULARES
DOLOR ABDOMINAL 05 12.5%
DIFICULTAD 04 7.5%
RESPIRATORIA
TOTAL 40 100%

Datos: Expedientes médicos de pacientes ingresados de los servicios medicina Interna.

GRAFICA No 5
1.2 100%  100%
1 80%
0.8 65%
0.6
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L & N © O > \s © &
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© > x¥
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Fuente: cuadro No 5.

INTERPRETACION: Se observé que del total de la poblacién la poliuria y la debilidad se
presentd en el 100% de los pacientes, la anorexia fue referido por el 80 % de los
pacientes, las contracturas musculares representaron un 65%, seguido por vision borrosa,
dolor abdominal y dificultad respiratoria.
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CUADRO No 6

SIGNOS observados mas frecuentes en cetoacidosis diabética en pacientes que
ingresaron a los servicios de Medicina Interna

SIGNO FRECUENCIA PORCENTAJE
*DESHIDRATACION 40 100%
*RESPIRACION DE 34 85%
KUSMAULL

DEPRESION 03 7.5%
RESPIRATORIA
FIEBRE 17 42.5%
ALIENTO CETONICO 36 90%
ESTUPOR 08 20%
COMA 03 7,5%
TOTAL DE PTS 40 100%

Datos: Expedientes médicos de pacientes ingresados de los servicios medicina Interna.
* ver glosario anexos

GRAFICA No 6
SIGNOS
120% 100% :
100% - 85% 20%
80% -
60% n 4300
40% 1 20.00% .
20% - 7.50%
0% - . . - . . . . |
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¥ © 2 < O S
v & @ <
\QQ~ Q® o(/
&
& & &
S S

Fuente: Cuadro No 6.

INTERPRETACION: Se determiné que los signos mas comunes mas comunes al
momento del ingreso fueron la deshidratacion en el 100% de los pacientes, 90% aliento
cetdnico, 85% respiracion de Kusmaull, 43% fiebre, estupor el 20% y 7.5% presentaron
coma.
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CUADRO No 7

EDADESen pacientes que ingresaron a los servicios de Medicina Interna con diagnéstico
de Cetoacidosis Diabética en el Hospital Regional de Cuilapa Santa Rosa.

EDADES FRECUENCIA PORCENTAJE
12-20 04 10%
21-30 10 25%
31-40 12 30%
41-50 08 20%
51-60 04 10%
61-70 00 00%
71-80 02 05%

>81 00 00%
TOTAL 40 100%

Datos: Expedientes médicos de pacientes ingresados en los servicios medicina Interna.

GRAFICA No 7

EDADES

0% 0%

H 12-20 afios
M 21-30 afios
m 31-40 afos
M 41-50 afios
m 51-60 afios
m 61-70 afos

™ 71-80 afios

m>81

Fuente: cuadro No 7

INTERPRETACION: Las edades que presentd mayor es de 31 y 40 afios de
edadcorrespondiendo a un 30% del total, seguido por pacientes entre 21 y 30 afios y el
20% a las edades entre 41 y 50 anos, mientras que el resto de las edades no
presentaron casos.
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CUADRO No 8

SEXO de pacientes que ingresaron a los servicios de Medicina Interna con diagnéstico

de cetoacidosis diabética

SEXO FRECUENCIA PORCENTAJE
MASCULINO 10 25%
FEMENINO 30 75%

TOTAL 40 100%

Datos: Expedientes médicos de pacientes ingresados en los servicios medicina Interna en
el Hospital Regional de Cuilapa Santa Rosa.

GRAFICA No 8

SEXO

m MASCULINO

B FEMENINO

Fuente: cuadro No 8

INTERPRETACION: Se observé que de la poblacion total de pacientes el sexo femenino
presento un 75% de prevalencia frente a un 25% al sexo masculino.
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CUADRO No 9

PROCEDENCIAde pacientes que ingresaron a los servicios de Medicina Interna con
diagnéstico de cetoacidosis diabética en el Hospital Regional de Cuilapa Santa Rosa.

PROCEDENCIA FRECUENCIA PORCENTAJE
JUTIAPA 22 55%
CUILAPA 06 15%

ORATORIO 04 10%
NUEVA STA. ROSA 04 10%
BARBERENA 02 05%
CASILLAS 02 05%
TOTAL 40 100%

Datos: Expedientes médicos de pacientes ingresados de los servicios medicina Interna.

GRAFICA No 9

PROCEDENCIA

M Jutiapa

M Cuilapa

W oratorio

B Nueva Santa Rosa
M Barberena

m Casillas

Fuente: cuadro No 9.

INTERPRETACION: El departamento de Jutiapa presento mayor nimero de pacientes
ingresados con diagndstico de Cetoacidosis diabética representando un 55% del total,
seguido por Cuilapa con el 15%, Oratorio y Nueva Santa rosa presentaron un 10% vy
Barberena , casillas cada uno con el 5%.
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CUADRO No 10

FACTORES DESENCADENANTES en pacientes que ingresaron a los servicios de
Medicina Interna con diagndstico de cetoacidosis diabéticaen el Hospital Regional de
Cuilapa Santa Rosa.

FACTOR FRECUENCIA PORCENTAJE
DESENCADENANTE
INFECCIOSOS 18 45%
ABANDONO DE 08 20%
TRATAMIENTO
USO INADECUADO DE 06 15%
MEDICAMENTOS
SIN FACTOR 08 12.5%
IDENTIFICADO
TOTAL 40 100%

Datos: Expedientes médicos de pacientes ingresados de los servicios medicina Interna

GRAFICA No 10

FACTORES DESENCADENANTES

B INFECCIOSOS
B ABANDONO DE TRATAMIENTO
= USO INADECUADO DE

MEDICAMENTO
m SIN FACTOR IDENTIFICADO

Fuente: Cuadro No 10.
INTERPRETACION: Se observé que los factores desencadenantes con mayor frecuencia

se relacioné a procesos infecciosos en un 45%, mal uso farmacoldgico 15%, abandono de
tratamiento 20% y casos sin factor identificado un 12.5%
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CUADRO No 11

FACTORES DESENCADENANTES DE TIPO INFECCIOSOen pacientes que ingresaron
a los servicios de Medicina Interna con diagnéstico de Cetoacidosis Diabética en el
Hospital Regional de Cuilapa Santa Rosa.

TIPO DE INFECCION FRECUENCIA PORCENTAJE
INF. TRACTO URINARIO 08 44.44%
VAGINOSIS 05 27.77%
NEUMONIA 02 11.11%
INF. GASTROINTESTINAL 02 11.11%
CELULITIS 01 5.55%
TOTAL 18 100%

Datos: Expedientes médicos de pacientes ingresados de los servicios medicina Interna.

GRAFICA No 11

FACTORES DESENCADENANTES DE TIPO
INFECCIOSO

m INFECCION DEL TRACTO
URINARIO

H VAGINOSIS

5 NEUMONIA

m INFECCION GASTROINTESTINAL

B CELULITIS

Fuente: Cuadro No 11.

INTERPRETACION:Las infecciones del tracto urinario representan un 44.44% , seguido
por vaginosis con un 27.77%, infecciones gastrointestinales un 11.11.%, se encontr6 que
neumonia y celulitis representaron el 5:55% de los pacientes.
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CUADRO No 12

USO DE MEDICAMENTOSen pacientes que ingresaron a los servicios de Medicina
Interna con diagndstico de cetoacidosis diabética

TRATAMIENTO FRECUENCIA PORCENTAJE
HIPOGLUCEMIANTES 09 64.28%%
ORALES
INSULINA NPH 01 28.57%%
COMBINACIONES 04 7.14%
TOTAL 14 100%

Datos: Expedientes médicos de pacientes ingresados en los servicios medicina Interna.

GRAFICA No 12

MEDICAMENTOS

B HIPOGLUCEMIANTES ORALES
H INSULINA NPH
= COMBINACIONES

Fuente: Cuadro No 12.

INTERPRETACION: Se observé que un 64.28% de los pacientes que indicaron tomar
medicamentos se relaciona al uso de hipoglucemiantes orales, un 28.57% al uso de
insulina NPH y el 7.14% a la combinacién de ambas.
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CUADRO No 13

CONDICION DE EGRESO de cetoacidosis diabética en pacientes que ingresaron a los
servicios de Medicina Interna en el Hospital Regional de Cuilapa Santa Rosa

CONDICION DE EGRESO FRECUENCIA PORCENTAJE
CONTRAINDICADO 06 15%
VIVO 31 77.5%
MUERTO 03 8%
TOTAL 40 100%

Datos: Expedientes meédicos de pacientes ingresados de los servicios medicina Interna

GRAFICA No 13

CONDICION DE EGRESO

B CONTRAINDICADO
mVIVO
= MUERTO

Fuente: Cuadro No 13

INTERPRETACION:Del total de 40 pacientes ingresados el 15% egreso contraindicado,
77.5% vivos y un 7.5% muertos.
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ANALISIS

. Durante el periodo de estudio de pacientes con diagndstico de cetoacidosis diabética se
observé que la mayor frecuencia de pacientes que consultaron es del sexo femenino. Se
encontré que las primeras causas desencadenantes son la infeccion del tracto urinario y
la vaginosis las cuales se determinaron examen simple de orina y al examen fisico asi
como también podemos asociar el abandono al tratamiento que aumenta el riesgo del
desarrollo de dicha patologia aunque refieren el uso de los mismos de manera
inconstante La procedencia de los pacientes en su mayoria eran de Jutiapa 55%. Las
edades mas frecuentes se encuentran entre los 31 a 40 afos ya que son pacientes de
reciente diagndstico de diabetes mellitus datos que se asemejan a la estadistica mundial
observada en estudios previos (5,11). Se encontraron 8 casos a los cuales no se
determind factor precipitante incluyéndose 5 de los cuales se encontraban debutando con
diabetes Mellitus. Los sintomas mas frecuentes referidos por los pacientes a su
ingresofueron poliuria y debilidad en un 100% , contracturas musculares, nauseas y
vomitos; mientras que los signos presentados al examen fisico realizado al ingreso
incluyeron deshidratacién en la totalidad de los pacientes, respiracion de Kusmaull* con
mayor frecuencia, datos que fueron de importancia para su tratamiento inmediato
principalmente en los pacientes a quienes no se le fue realizado gases arteriales a su
ingreso ya que en determinadas épocas del afio no se cuenta con el funcionamiento
adecuado del aparato por falta de reactivos o mantenimiento del mismo,lo que permitid
Unicamente la realizacion de este estudio al 70 % de los pacientes, datos que no
incluyeron en su totalidad cloro sérico por lo que el anién gap fue realizado al 37.5% de
los pacientes y 30% restante se basé en datos clinicos y exdmenes de laboratorio que
incluyeron glicemia y uroanalisis que corresponde a 12 casos de los cuales 7 fueron
confirmados con una toma de gases arteriales en el transcurso de su estadio hospitalario
de donde 4 de ellos presentaban aun mas de tres criterios de Cetoacidosis Diabética (11)
** lo que confirma la impresion clinica de ingreso, los tres restantes se encontraban en
limites normales lo indicaria etapa de resolucién, considerandose también margen de
error. Hallazgos que afirman que la evaluacion clinica del ingreso fue fidedigna para los 5
pacientes a quienes no se realizé en ningin momento este estudio ya que la mortalidad
fue unicamente del 7.5 %.

*ver glosario en anexos

**ver cuadro No 2
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CONCLUSIONES

El método diagndstico fue en 70% de tipo laboratorial, mientras el 30% de tipo
clinico

Los sintomas referidos mas frecuentes al ingreso fueron poliuria, debilidad,
contracturas musculares y nauseas
Los signos mas comunes al ingreso fueron deshidratacion, aliento cetdnico vy

respiracion de Kusmaull

Se evidencié que el porcentaje de pacientes con mayor frecuencia de cetoacidosis
diabética se presenta en las edades comprendidas entre 31 y 40 afos

El mayor porcentaje de pacientes que presentaron cetoacidosis diabética fueron
procedentes del departamento de Jutiapa
El factor desencadenante que se documento con mayor frecuencia fue la infeccién

del tracto urinario.

La condicién de egreso de los pacientes se presento en un 77.7% vivos, 15%
contraindicados y 8% muertos.

La mortalidad de los pacientes es relativa a los pacientes que ingresaron en
estado de coma, ph sérico < 7.0 y bicarbonato serico <

El método de diagndstico clinico adecuado sigue siendo principal para el
diagnéstico.
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RECOMENDACIONES

Reforzar la importancia de la evaluacién clinica adecuada de los pacientes al
momento de ingreso al servicio de urgencias para identificar inmediatamente la
patologia e iniciar un tratamiento precoz

Solicitar a las autoridades hospitalarias control en el mantenimiento continuo de
examenes de laboratorio y gases arteriales para el diagnéstico preciso al ingreso y

seguimiento de pacientes ingresados

Indicar seguimiento periddico de pacientes con diabetes mellitus para el control de
glicemias y deteccién de complicaciones, asi como tratamiento.

Dar seguimiento a pacientes con factores predisponentes a desarrollar dicha
patologia.
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BOLETA DE RECOLECCION DE DATOS

“CETOACIDOSIS DIABETICA EN EL HOSPITAL REGIONAL DE CUILAPA
SANTAROSA

Estudio descriptivo-prospectivo sobre el método diagnostico de Cetoacidosis
Diabética y su cuadro clinico epidemiolégico en pacientes ingresados a los
servicios de Medicina Interna en el Hospital Regional de Cuilapa, Santa Rosa,
comprendido enero — diciembre 2008.

FECHA DE
INGRESO:

REGISTRO
MEDICO:

EDAD:

SEXO:

PROCEDENCIA:

REFERENCIA: Sl NO

ANTECEDENTES DE DM:

SI NO
USO DE
MEDICAMENTOS: HIPOGLUCEMIANTESORALES COMBINACIONES
INSULINA OTROS
DIETA INDICADA POR
NUTRICIONISTA SI NO

SINTOMAS REFERIDOS AL INGRESO:

SIGNOS EVIDENCIADOS AL EXAMEN FISICO DE INGRESO:
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EXAMENES DE LABORATORIO REALIZADOS AL INGRESO:

HEMATOLOGIA Sl

NO

RESULTADOS

GLICEMIA:

RESULTADOS

Sl

NO

UROANALISIS: SI

NO

RESULTADOS:

GASES ARTERIALES
SI

NO

RESULTADOS

PROCESOS
ASOCIADOS:

INFECCIOSOS

NO
INFECCIOSOS

CONDICION DE EGRESO: VIVO

MUERTO

CONTRAINDICADO
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DESHIDRATACION: Como la hipertonia del liquido intersticial obliga a las células a ceder
agua(con la consiguiente deshidratacion celular), se observa un cuadro clinico complejo
integrado por sed(uno de los signos mas llamativos) sequedad de las mucosas( la boca
es facil de observar) en la cara inferior de la lengua y surco interlingual maxilar) pérdida
de peso(muy intensa(pues el volumen es mucho mas considerable que el extracelular)
fiebre, trastornos mentales con alucinaciones, “signo del pliegue cutaneo”persistente(en
especial en la region infraclavicular y cara anterior del muslo) oliguria y shock

RESPIRACION DE KUSMAULL: Depende de la estimulacion enérgica del centro
respiratorio por acidosis. Es propio del coma urémico y del diabético clasico(el
hiperosmolar no cetoacidético tiene disnea, pero no de este tipo) consiste en una
respiracion profunda y ruidosa seguida de una pausa, y una espiracion rapida y separada
por un intervalo de la inspiracion que la sigue. Es llamativo el contraste entre la energia y
las respiraciones respiratorias y la debilidad general del sujeto, que permanece tranquilo y
quieto sin mostrar disnea ni signo alguno de obstaculo en la respiracion.
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