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Resumen:

Titulo: Caracterizacion sociodemografica y clinica en poblacion de pacientes diabéticos con
crisis hiperglicémicas en el Hospital Universitario de Santander

Autores: Sergio Andrés Lobo Olaya**, Lady Rodriguez Burbano***, Lina Maria Vera Cala ****
Palabras clave: Crisis hiperglicémicas, cetoacidosis diabética, estado hiperosmolar, estado mixto.
Introducciéon. En Colombia, son pocos los datos y registros existentes en torno a las crisis hiperglicémicas
por lo cual el objetivo de este estudio fue describir las variables sociodemograficas y clinicas de pacientes
diabéticos en la poblacion de estudio, asi como exponer los principales tipos de crisis hiperglicémicas y sus
desencadenantes en este centro de atencion en Bucaramanga. Métodos: Estudio observacional, descriptivo
y de tipo corte transversal. La poblaciéon incluyd pacientes diabéticos mayores de 18 afios con crisis
hiperglicémicas recolectados desde febrero de 2024 hasta enero de 2025. Resultados: Participaron 89
pacientes con las siguientes caracteristicas: la media de edad fue de 55 afos, el 88% tenia diabetes mellitus
tipo 2 versus 12% con diabetes mellitus tipo 1. Respecto al sexo, el 55% de la poblacioén eran mujeres. Las
crisis hiperglicémicas, se clasificaron de la siguiente manera: cetoacidosis diabética (38,3), crisis no
cetosica ni hiperosmolar (36%), estado hiperosmolar (16,8%) y estado mixto (8,9%). En cuanto al
desencadenante de la crisis, las causas mas comunes se distribuyeron de la siguiente forma: infeccion
(40,4%), no adherencia al tratamiento (34,8%) y diabetes de Novo (17,9%). Conclusién: La distribucion

de crisis hiperglicémicas y sus respectivos desencadenantes se asemejan a lo reportado en la literatura.

Trabajo de Grado
** Facultad de Salud, Escuela de Medicina. Universidad Industrial de Santander.
*** Directora: Especialista en endocrinologia.

*#%% Codirectora: Doctora en epidemiologia
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Abstract
Title: Sociodemographic and clinical characterization of diabetic patients with hyperglycemic

crises at Santander University Hospital

Author(s): Sergio Andrés Lobo Olaya**, Lady Rodriguez Burbano***, Lina Maria Vera Cala

skookoskok

Key Words: Hyperglycemic crises, diabetic ketoacidosis, hyperosmolar state, mixed state
Introduction: In Colombia, there are limited data and records on hyperglycemic crises. Therefore, the aim
of this study was to describe the sociodemographic and clinical characteristics of patients with type 1 and
type 2 diabetes in the study population, as well as to present the main types of hyperglycemic crises and
their precipitating factors at a healthcare center in Bucaramanga. Methods: This was an observational,
descriptive and cross-sectional study. The target population it’s composed of diabetic patients older than
18 years with hyperglycaemic crisis, with data collected from February 2024 until January 2025.

Results: eighty-nine patients participated, in which the median age was 55 years., 88% had diabetes
mellitus type 2 versus 12% with diabetes type 1. As for the gender, 55% of the population were women.
The patients were classified according to their crisis type as follows: diabetic ketoacidosis (38.3%), non-
ketotic non hyperosmolar crisis (36%), hyperosmolar state (16,8%) and mixed status (8.9%). Regarding the
precipitating factor of the crisis, the most common causes were distributed in the following way: infection
(40.4%), non-adherence to treatment (34.8%) and de novo diabetes (17,9%). Conclusion: The distribution
of hyperglycaemic crisis and its respective precipitating factors resemble what has been reported in the

literature.

Thesis
** Faculty of Health, School of Medicine, Universidad Industrial de Santander.
*%* Director: Endocrinology specialist

#*%* Co-director: PhD in epidemiology
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Introduccion

En Colombia la prevalencia de diabetes mellitus tipo 2 se reporta en 8,4%, es decir
aproximadamente 3 millones de colombianos adolecen esta enfermedad metabdlica y la
proporcion de personas con diabetes sin diagnostico se estima en 16,2%. Para 2050, la proyeccion
de adultos se prevé en 4,3 millones (IDF Diabetes Atlas, 2025). Ademas, esta enfermedad se
encuentra entre las primeras cinco causas de muerte a nivel nacional y su morbilidad asociada
también es considerable. En cuanto a la diabetes mellitus tipo 1 su prevalencia en Colombia es
relativamente baja (de 3-4 por 100.000 nifios menores de 15 afios) y la prevalencia se estima en un

0,07% (Aschner, P, 2010).

La diabetes presenta multiples complicaciones cronicas a lo largo de la historia natural de esta
enfermedad las cuales se clasifican como micro y macrovasculares, ejemplo de estas son la
retinopatia diabética, la neuropatia diabética, la nefropatia diabética, el sindrome coronario agudo,
la enfermedad vascular periférica, entre otras. Las anteriores entidades explican la alta morbilidad
presente en los pacientes y en muchas ocasiones son las que de manera progresiva llevan a la falla

de organos y sistemas y finalmente a la muerte.

Por otra parte, la diabetes presenta complicaciones agudas en las cuales se engloban la
hipoglicemia, la cetoacidosis diabética, el estado hiperosmolar, el estado mixto y la crisis
hiperglicémica no cetosica ni hiperosmolar. La cetoacidosis diabética (CAD) y el estado

hiperglucémico hiperosmolar (EHH) son emergencias endocrinas comunes asociadas con una alta
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morbilidad, mortalidad y coste sanitario (Umpierrez y Korytkowski 2016; Kitabchi et al. 2009).
La CAD se produce con mayor frecuencia en pacientes con diabetes tipo 1, sin embargo, los
pacientes con diabetes tipo 2 son susceptibles de padecer CAD en condiciones de estrés como

traumatismos, intervenciones quirtrgicas o infecciones (Umpierrez, 2020)

La CAD se caracteriza por déficit de insulina, acidosis metabolica, cetonemia, deshidratacion,
hiperglucemia, entre otros; En adultos con diabetes mellitus conocida, los factores
desencadenantes de la CAD incluyen infecciones, sindrome coronario agudo, problemas con la
bomba de insulina (por ejemplo, desalojo u obstruccion de los equipos de infusidén) y mala
adherencia e incumplimiento de la terapia con insulina, entre otros (Dhatariya et al., 2020). En
nuestro medio, hay un estudio de la Universidad CES en el que estudiaron los desencadenantes de
esta urgencia hiperglicémica. En sus hallazgos se encuentra que la mala adherencia y la presencia

de infeccion, son los principales desencadenantes de ésta (Sierra-Vargas et al., 2021).

En cuanto al estado hiperglicémico hiperosmolar (EHH), los pacientes con diabetes de tipo 2
representan entre el 90% y el 95% de los casos, siendo mas frecuente en pacientes que
adicionalmente cursan con obesidad y malos hébitos dietarios que contribuyen al mal control
metabolico (Adeyinka & Kondamudi, 2023). En nifios y adultos jovenes con diabetes de tipo 1 y
2, las enfermedades infecciosas y los trastornos de los sistemas respiratorio, circulatorio y
genitourinario pueden causar esta descompensacion (Adeyinka & Kondamudi, 2023). Dentro de
las anteriores, las infecciones de los tractos respiratorio y gastrointestinal marcan la parada siendo
responsables del 50-60% de los desencadenantes de esta crisis hiperglicémica (Adeyinka &

Kondamudi, 2023). Adicionalmente, se ha descrito que algunos medicamentos para el tratamiento
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de otras dolencias y afecciones en pacientes ancianos con diabetes de tipo 2 pueden desencadenar
el estado hiperosmolar (diuréticos tiazidicos, los betabloqueantes, los glucocorticoides y algunos
antipsicoticos atipicos) (Adeyinka & Kondamudi, 2023). Adicionalmente, a pesar de su menor
peso, vale la pena sefialar el papel de los eventos cardiovasculares (angina, ictus, infarto de
miocardio) al desencadenar una respuesta de estrés con la consecuente liberacion de hormonas
contrarreguladoras lo que aumenta la glicemia, provocando asi diuresis osmotica, deshidratacion
y finalmente conduciendo al desarrollo del estado hiperosmolar. (Adeyinka & Kondamudi, 2023)
Por otra parte, en los ultimos afios ha cobrado creciente importancia una presentacion intermedia
conocida como estado mixto, en la cual coexisten caracteristicas bioquimicas y clinicas de ambas
crisis. El estado mixto puede manifestarse con grados variables de acidosis, cetosis, hiperglucemia
severa e hiperosmolaridad, lo que dificulta su reconocimiento oportuno y favorece retrasos
terapéuticos (Kitabchi et al ,2009). Estas crisis suelen relacionarse con fallas en la adherencia
terapéutica, omision de insulina, enfermedades intercurrentes, infecciones y barreras sociales que
dificultan el control metabdlico.

Finalmente, el grupo de las crisis hiperglicémicas no cetdsicas ni hiperosmolares, se caracterizan
por hiperglucemia severa sin criterios de acidosis, cetosis significativa ni hiperosmolaridad, y que,
a pesar de su aparente menor gravedad, también se asocian con riesgo de complicaciones,
reconsultas y hospitalizaciones. Ahora bien, la mayoria de los trabajos no separan una categoria
sistematica para estas, por lo tanto, no hay estimaciones poblacionales robustas sobre incidencia /

mortalidad de ese subgrupo fuera de estudios muy especificos o series locales
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1. Pregunta de investigacion

(Cuadles son las caracteristicas sociodemograficas y clinicas de los pacientes diabéticos tipo 1y 2

que ingresan por crisis hiperglicémicas en una institucion de tercer nivel?

2. Justificacion

La cetoacidosis diabética (CAD) y el estado hiperglucémico hiperosmolar (HHS) son
emergencias endocrinas comunes asociadas con una alta morbilidad, mortalidad y coste sanitario
(Umpierrez y Korytkowski 2016; Kitabchi et al. 2009). Por ejemplo, un estudio de 2024-2025 en
un hospital terciario del Tawam Hospital de Emiratos Arabes Unidos reporta un costo promedio
por ingreso hospitalario por DKA de US $ 12,274 + 10,213. La estancia promedio fue de 10.2 +
11.7 dias. Asi mismo, el costo por dia hospitalario en promedio fue ~US $ 1,203/dia y en los casos
que requirieron UCI, los costos fueron mayores, en promedio US $ 16,006 + 10,847 contra US $
6,125 + 3,892 para hospitalizacion en sala general (Chowdhury et al., 2024).

Por otra parte, el estado hiperglucémico hiperosmolar (EHH) es una complicacion grave y
potencialmente mortal de la diabetes de tipo 2, su tasa de mortalidad puede llegar al 20% siendo
unas 10 veces superior a la mortalidad observada en la cetoacidosis diabética (Umpierrez y
Korytkowski 2016; Pasquel y Umpierrez 2014; Bhowmick et al. 2005; Fadini et al. 2011). Sin
embargo, su tasa de hospitalizacion es significativamente inferior comparada con la tasa de
cetoacidosis diabética, representando menos del 1% de todos los ingresos relacionados con la
diabetes (Umpierrez, 2020).

En cuanto al estado mixto, la evidencia disponible sefiala que los pacientes suelen presentar

mayor carga de comorbilidad, mayor severidad metabdlica al ingreso y un pronodstico menos
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favorable en comparacion con las formas “puras” de CAD o EHH (Fayfman et al, 2017). A pesar
de su relevancia clinica, la literatura sobre esta condicidon contintia siendo limitada, especialmente
en contextos latinoamericanos, donde las caracteristicas demograficas, el acceso al tratamiento y

los patrones de descompensacion pueden diferir de los reportados en otros escenarios.

Por ultimo, respecto a las crisis hiperglicémicas no cetdsica ni hiperosmolares, a diferencia
de la CAD y el EHH, este tipo de descompensacion se encuentra subestudiado, y su frecuencia,
caracteristicas clinicas y factores desencadenantes no han sido descritos con la misma profundidad,
especialmente en paises de ingresos medios como los de Latinoamérica (Fayfman et al., 2017;
Pérez & Gomez, 2021). La ausencia de criterios diagndsticos especificos y la limitada evidencia
disponible generan una brecha de conocimiento que dificulta el reconocimiento oportuno y la
implementacion de intervenciones preventivas centradas en el paciente.

Ahora bien, a nivel nacional o regional son pocos los datos y esfuerzos que se han centrado
en estudiar y caracterizar a los pacientes con crisis hiperglicémicas, entidades que representan un
motivo de consulta, hospitalizacion y morbimortalidad importante en nuestra poblacion diabética.
En este sentido, vale la pena mencionar que en Santander no hay datos epidemiologicos publicados
que permitan caracterizar las variables clinicas y sociodemograficas de los pacientes con crisis
hiperglicémicas, tampoco hay datos que permitan estimar la prevalencia en los centros de atencion
del departamento.

Por lo anterior el presente proyecto de investigacion se llevo a cabo con el fin de identificar
las caracteristicas de los pacientes diabéticos con complicaciones agudas propias de la enfermedad
en nuestra poblacion, y constituye un insumo importante para proponer futuras investigaciones y

favorecer la adaptacion de guias de practica clinica para nuestra institucion hospitalaria.
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3. Objetivos

3.1 Objetivo General:

Describir las variables sociodemograficas y clinicas de los pacientes diabéticos tipo 1 y 2
hospitalizados por crisis hiperglicémicas en un centro de atencion de tercer nivel de la ciudad de
Bucaramanga, Colombia.

3.2 Objetivos especificos:
e Exponer las caracteristicas sociodemograficas y clinicas de la poblacion blanco.
e Describir los factores desencadenantes de crisis hiperglicémicas mas frecuentes en el

grupo analizado.

4. Marco Teodrico

4.1 Definicion y clasificacion de la diabetes

La diabetes es un conjunto de enfermedades caracterizadas por alteraciones metabolicas
que conducen a hiperglicemia persistente. Dicha hiperglicemia sera responsable de generar dafios
crénicos a nivel cardiaco, renal, ocular, vascular, neurologico, entre otros. La diabetes, en funcion
de su tipo y estadio, se asocia a una alteracion relativa o absoluta de la secrecion de insulina, junto
con diversos grados de resistencia periférica a la accion de la insulina. (ElSayed et al., 2022)

La diabetes tiene muchas clasificaciones, entre las que se incluyen la diabetes tipo
1(DMT1), la diabetes tipo 2, enfermedades del pancreas exocrino (fibrosis quistica y pancreatitis),
la diabetes juvenil de inicio en la madurez (MODY), la diabetes gestacional, y la diabetes inducida

por farmacos o sustancias quimicas (glucocorticoides, antirretrovirales, después de un trasplante
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de organos). La diabetes mellitus de tipo 1 y 2 son los principales tipos, cada uno con una
fisiopatologia, presentacion y tratamiento diferentes (ElSayed et al., 2022).

La diabetes mellitus tipo 1 se presenta principalmente en nifios o adolescentes, no obstante
puede presentarse a cualquier edad (DiMeglio et al., 2018). Este tipo de diabetes se caracteriza
principalmente por la destruccion autoinmune de las células beta del pancreas lo que conduce a
déficit o ausencia de produccion de insulina. Sin embargo, hoy en dia la fisiopatologia de esta
entidad trasciende al ataque mediado por células T a estas células y ahora se reconoce que es el
resultado de una compleja interaccion entre factores ambientales y microbioma, genoma, el
metabolismo y los sistemas inmunitarios, que varian de un caso a otro (DiMeglio et al., 2018)

Por otra parte, la diabetes mellitus tipo 2 es la causa mas comun de diabetes representando
el 90 % de los casos en adultos de mediana edad en adelante. En este tipo de diabetes la
hiperglucemia prolongada deriva de la resistencia a la insulina y de la pérdida progresiva de la
secrecion de insulina debido a la resistencia a la insulina. Los factores ambientales (por ejemplo,
la obesidad, una dieta poco saludable y la inactividad fisica) y genéticos contribuyen a las multiples
alteraciones fisiopatoldgicas responsables del deterioro de la homeostasis de la glucosa en la
diabetes mellitus tipo 2 (DeFronzo et al., 2015).

4.2 Epidemiologia diabetes tipo 1y 2

Las tultimas estadisticas publicadas en el atlas de la federacion internacional de la diabetes
indican que el 11,1% (o 1 de cada 9) de la poblacion adulta (20 a 79 afios) vive con diabetes y mas
de 4 de cada 10 desconocen que tienen la afeccion. De esta manera, alrededor de 422 millones de
personas padecen diabetes en todo el mundo, la mayoria de estos pacientes se encuentra en paises
de bajos y medianos ingresos. En cuanto a mortalidad, se estima que aproximadamente 3,4

millones de adultos de entre 20 y 79 afos fallecieron a causa de la diabetes o sus complicaciones
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en 2024 (2,4 millones de muertes relacionadas con la diabetes diagnosticadas y 1 millon de muertes
relacionadas con la diabetes no diagnosticada). Esto corresponde al 9,3 % de las muertes mundiales
por todas las causas en este grupo de edad. Casi el 40 % del ntimero estimado de muertes
relacionadas con la diabetes se produjo en el grupo de edad econdémicamente mas activo (20-59

anos) (IDF Diabetes Atlas, 2025)

Tanto el nimero de casos como la prevalencia de la diabetes no han dejado de aumentar en
las ultimas décadas y se vaticina una “pandemia” de esta enfermedad para los afios venideros
(World Health Organization, 2023). Los expertos prevén que la prevalencia de DM aumente de
415 a 642 millones en 2040, y que el aumento mas significativo se produzca en las poblaciones en
transicion de niveles de renta bajos a medio (Sapra, A et al, 2023). Ademas, alrededor de 643
millones de personas tendran diabetes en el 2030 y 783 millones para el 2045. Por ultimo, en
términos de afios de vida ajustados por discapacidad (DALYYS), la diabetes ocupa el séptimo lugar
entre las principales enfermedades. (Khan et al., 2020)

A nivel Latinoamérica, hay aproximadamente 35,4 millones de adultos entre 20-79 afios
con diabetes, representando que 1 de cada 10 adultos padecen esta enfermedad en la region.
Ademés, se estipula que para el 2050 esta cifra incremente hasta 51.5 millones principalmente en
la poblacion econdmicamente activa (IDF Diabetes Atlas, 2025)

En todo el mundo, 1 de cada 11 adultos padece Diabetes Mellitus, de los cuales el 90%
tiene el tipo 2. En cuanto a la aparicion de la Diabetes mellitus tipo 1, esta aumenta gradualmente
desde el nacimiento y alcanza su punto maximo entre los 4 y los 6 afios, y de nuevo entre los 10 y
los 14 (Felner et al., 2005). En este sentido aproximadamente el 45% de los nifios presentan

diabetes mellitus tipo 1 antes de los 10 afios y en contraparte, la prevalencia en menores de 20 afios
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es de aproximadamente 2,3 por 1000 habitantes (Dabelea et al., 2007). La incidencia de la Diabetes
mellitus tipo 1 ha aumentado en todo el mundo, a manera de ejemplo se ha descrito el aumento
anual en las tasas entre un 2% y un 5% en Europa, Australia y Oriente Medio (Tuomilehto, 2013).
En Estados Unidos, las tasas de DMT1 aumentaron en la mayoria de los grupos de edad y grupos

étnicos en torno a un 2 % anual, siendo estas mas altas en los jovenes hispanos (Vehik et al., 2007).

Por otra parte, la diabetes mellitus tipo 2 (DMT2) es un problema sanitario mundial en
expansion el cual se encuentra estrechamente vinculado a la epidemia de obesidad (DeFronzo et
al., 2015). A nivel global, se estima que 462 millones de personas estan afectadas por diabetes tipo
2, lo que corresponde al 6,28% de la poblacion mundial. Solo en 2017 se atribuyeron mas de 1
millon de muertes a esta afeccion, lo que la sitia como la novena causa de mortalidad. En esta
direccion se puede observar un aumento preocupante al comparar con datos de 1990, cuando la
diabetes tipo 2 ocupaba el puesto 18 entre las principales causas de muerte. Por su parte, tiene una
prevalencia de alrededor del 9% en la poblacion total de Estados Unidos, siendo superior al 25%
en los mayores de 65 afios. (Khan et al., 2020)

En cuanto a la distribucion geografica de la diabetes tipo 2, esta varia entre grupos étnicos
y es de 2 a 6 veces mds prevalente en negros, nativos americanos, indios e hispanoamericanos en
comparacion con la poblacion blanca en Estados Unidos. (International Diabetes Federation,
2025). No obstante, la prevalencia de la diabetes tipo 2 también se relaciona con el desarrollo
socioecondmico. Las regiones desarrolladas, como Europa occidental, muestran tasas de
prevalencia considerablemente mas altas que continian aumentando a pesar de las medidas de
salud publica (Khan et al., 2020). La figura 1 pone de manifiesto lo anteriormente expresado.

Figura 1
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Distribucion global de la prevalencia de diabetes mellitus tipo 2. Tomado de International

Diabetes Federation, 20235.
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En Colombia la prevalencia de diabetes mellitus tipo 2 se reporta en 8,4%, es decir
aproximadamente 3 millones de colombianos adolecen esta enfermedad metabdlica y la
proporcion de personas con diabetes sin diagnostico se estima en 16,2%. Para 2050, la proyeccion

de adultos se prevé en 4,3 millones (IDF Diabetes Atlas, 2025).

4.3 Crisis hiperglucémicas

4.3.1 Definicion y epidemiologia

Las crisis hiperglucémicas son emergencias metabodlicas en pacientes con diabetes mellitus
mal controlada que amenazan la vida y per se su diagndstico y tratamiento temprano son esenciales

en pro de mejorar los desenlaces asociados. Estas incluyen entidades como son la cetoacidosis
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diabética, el estado hiperosmolar, el estado mixto y las crisis hiperglicemias aisladas. Partiendo
desde el punto de vista econémico, segin los datos mas recientes (2024) del atlas global de
diabetes, el gasto sanitario mundial relacionado a la diabetes alcanzé los ~US$ 1015 000 millones.
Esto implica que, en promedio, una persona con diabetes representa un gasto de aproximadamente
USS$ 1,760 al afio (gasto sanitario promedio por persona). En ese sentido, si una misma persona
sufre una descompensacion aguda, ese evento supone un “salto” importante: los ~US$ 12,000—
13,000 por ingreso en algunos hospitales — es decir, que una sola crisis puede representar
multiples afnos del costo promedio anual (IDF Diabetes Atlas, 2025)

Las descompensaciones de la diabetes se caracterizan por insulinopenia, hiperglicemia,
deshidratacion y trastornos electroliticos. Ambas entidades pueden ocurrir en pacientes con
diabetes mellitus tipo 1 y 2 e incluso en muchos pacientes las caracteristicas de estas emergencias
pueden coexistir o incluso el paciente puede presentar un estado mixto (Fayfman et al., 2017).

La cetoacidosis diabética es la emergencia hiperglucemia mas frecuente en pacientes
diabéticos, en esta se presenta hiperglicemia, acidosis metabolica y aumento en las
concentraciones de cuerpos cetonicos. Se produce con mayor frecuencia en pacientes con diabetes
tipo 1, usualmente jévenes, no obstante, los pacientes con diabetes tipo 2 también son susceptibles
de padecer CAD en condiciones de estrés como traumatismos, intervenciones quirirgicas o
infecciones, de hecho, un tercio de los casos de cetoacidosis diabética se presentan en paciente con
diabetes mellitus tipo 2 (Wang et al., 2008). En contraste, el estado hiperosmolar hiperglucémico
(EHH) es una descompensacién metabolica de la diabetes potencialmente mortal que se presenta
con hiperglucemia grave y deshidratacion profunda, tipicamente acompanada de alteracion de la
conciencia que va desde letargo hasta coma (Milanesi et al., 2018). Esta entidad es mas frecuente

en pacientes adultos y ancianos con diabetes tipo 2 mal controlada.
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En cuanto a estadisticas, en Estados Unidos, el numero de ingresos por cetoacidosis
diabética ha aumentado durante la ultima década hasta alcanzar los 165.000 casos anuales, por el
contrario, la tasa de hospitalizacion por estado hiperglicemico hiperosmolar es significativamente
inferior, representando <1% de todos los ingresos relacionados con la diabetes. Adicionalmente,
la cetoacidosis diabética (CAD) y el estado hiperglucémico hiperosmolar (EHH) son emergencias
endocrinas comunes asociadas con una morbilidad, mortalidad y coste sanitario importante
(Umpierrez y Korytkowski 2016; Kitabchi et al. 2009).

En Estados Unidos, la mortalidad general por cetoacidosis diabética en pacientes
hospitalizados es <1% (Kitabchi et al. 2009; Centers for Disease Control y Prevencion de
Enfermedades 2013), no obstante, se ha notificado una tasa mas alta entre los pacientes ancianos
con enfermedades potencialmente mortales (Kitabchi et al. 2009; Centers for Disease Control y
Prevencion de Enfermedades 2013; Basu et al. 1993; Malone et al. 1992). La cetoacidosis diabética
es la principal causa de mortalidad entre nifios y adultos jovenes con diabetes mellitus tipo 1, y
representa el 50% de todas las muertes en pacientes diabéticos menores de 24 afios para esta
poblacion (Kitabcehi et al., 2009).

Por otro lado, la mortalidad en pacientes con estado hiperosmolar hiperglicemico se sitia
entre el 5y el 16%, lo que es unas diez veces superior a la mortalidad en pacientes con CAD
(Umpierrez y Korytkowski 2016; Pasquel y Umpierrez 2014; Bhowmick et al. 2005; Fadini et al.
2011). El pronostico y la evolucion de los pacientes con EHH estan determinados por la gravedad
de la deshidratacion, la presencia de comorbilidades y la edad avanzada. Ademas, los pacientes
con antecedentes de HHS tienen un riesgo significativo de mortalidad posterior a la
hospitalizacion, en particular aquellos con multiples episodios de descompensacion (Fayfman et

al., 2017).
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Otro capitulo aparte merecen los estados mixtos los cuales se caracterizan por la presencia
simultdnea de criterios bioquimicos tanto de cetoacidosis (acidosis metabolica con cetonemia o
cetonuria significativa) como de hiperosmolaridad marcada (osmolaridad efectiva >320
mOsm/kg), tipicamente acompainadas de hiperglucemia severa (glucemia >600 mg/dL) (Kitabchi
et al., 2009; Fayfman et al., 2017).Este cuadro refleja una superposicion fisiopatologica entre los
mecanismos de deficiencia de insulina y el aumento de hormonas contrarreguladoras (glucagon,
catecolaminas, cortisol y hormona del crecimiento), que inducen tanto lipdlisis y cetogénesis
(propias de la CAD) como diuresis osmotica intensa y deshidratacion severa (propias del EHH)
(Pasquel & Umpierrez, 2014).

La frecuencia reportada del estado mixto varia ampliamente segln el tipo de poblacion y
el criterio diagnostico utilizado. Estudios recientes sugieren que entre 20% y 30% de los pacientes
hospitalizados por crisis hiperglicémicas presentan caracteristicas combinadas de CAD y EHH
(Fayfman et al., 2017; Berede et al., 2022). En una cohorte multicéntrica de EE. UU., Umpierrez
et al. (2018) encontraron que aproximadamente 27% de los episodios cumplian criterios de estado
mixto, mientras que en estudios de Latinoamérica —incluyendo el trabajo de Guzman et al en
Colombia— las cifras oscilan entre 10% y 25%.
Estos hallazgos reflejan que el estado mixto no es infrecuente y tiende a asociarse con mayor
severidad clinica, estancia hospitalaria prolongada y mortalidad mas alta en comparacion con las
crisis puras (CAD o EHH). Las guias de la American Diabetes Association (ADA) y los estudios
clinicos coinciden en que el reconocimiento temprano de la superposicion bioquimica es esencial,
pues estos pacientes requieren ajustes especificos en la reposicion hidrica y la terapia con insulina.

Finalmente, en cuanto a las crisis hiperglicémicas no cetdsica ni hiperosmolares, estas

constituyen un espectro intermedio dentro de las emergencias metabolicas de la diabetes mellitus,
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caracterizadas por una hiperglicemia significativa sin acidosis metabolica ni hiperosmolaridad
marcadas. A diferencia de la cetoacidosis diabética (CAD) y el estado hiperosmolar
hiperglucémico (EHH), en estas crisis no se cumplen los criterios diagnosticos de ninguno de los
dos sindromes mayores. Se presentan como episodios de descompensacion metabolica aguda con
hiperglucemia (>250-300 mg/dL), deshidratacion variable, sin acidosis ni cetonemia significativa
y con osmolaridad efectiva <320 mOsm/kg (Fayfman et al., 2017; Umpierrez et al., 2018).

La frecuencia de las crisis hiperglicémicas aisladas es variable y ha sido menos estudiada
que la de CAD o EHH. Estudios hospitalarios muestran que entre el 20% y 40% de las
hospitalizaciones por hiperglucemia aguda corresponden a formas no cetédsicas ni hiperosmolares
(Umpierrez et al., 2002; Berede et al., 2022).
En una cohorte de pacientes adultos en Atlanta, EE. UU., Umpierrez y colaboradores (2002)
encontraron que casi un tercio de las admisiones por hiperglucemia severa no cumplian criterios
de crisis metabolica mayor. En Latinoamérica, estudios descriptivos reportaron proporciones
similares (25-35%), siendo més comunes en diabetes tipo 2, adultos mayores y pacientes con
comorbilidades cronicas (Guzmdan et al 2024). La subestimacion epidemioldgica de este cuadro se
debe a que con frecuencia se clasifica simplemente como “hiperglucemia descompensada”, sin
distinguirla formalmente como una entidad diferenciada en registros clinicos.

Estos pacientes suelen acudir por deterioro del control glucémico, sintomas progresivos o
deteccion incidental de glucemias elevadas. La gravedad clinica depende de la magnitud de la
deshidratacion y de la coexistencia de comorbilidades. En la préctica clinica, el reconocimiento de
estas crisis es importante porque representan un estado de descompensacion metabdlica
prevenible, y pueden evolucionar hacia formas mas graves si no se corrige el déficit relativo de

insulina o la causa desencadenante (Kitabchi et al., 2009).
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4.3.2 Fisiopatologia de las crisis hiperglucémicas:

La CAD es el resultado del déficit absoluto o relativo de insulina y la elevacion
concomitante de hormonas contrarreguladoras (Umpierrez y Korytkowski 2016; McDonnell et al.
2005). Las hormonas contrarreguladoras (glucagoén, catecolaminas, cortisol y hormona del
crecimiento) promueven vias metabdlicas opuestas a la accion de la insulina, tanto en el higado
como en los tejidos periféricos generando de esta manera hiperglicemia y cuerpos cetonicos
(Dhatariya et al., 2020). En esta direccion, las enfermedades agudas pueden conducir a un estado
inflamatorio intercurrente y a la produccién de hormonas contrarreguladoras y, por tanto, a la
hiperglucemia (Dhatariya et al., 2020).

Ahora bien, describiendo un poco mas la fisiopatologia de la hiperglicemia cabe mencionar
que esta resulta de un aumento de la gluconeogénesis hepatica, la glucogendlisis acelerada tanto a
nivel hepatico como renal y por alteracion de la utilizacién de la glucosa a nivel periférico
(Umpierrez, 2020). También las bajas concentraciones de insulina provocan catabolismo de las
proteinas musculares lo cual contribuye a la hiperglicemia, el mecanismo subyacente esta dado
por la liberacion de aminoacidos que actian como precursores gluconeogénicos y cetogénicos
(tirosina, i1soleucina, fenilalanina, lisina y la leucina) (Dhatariya et al., 2020). En cuanto a la
produccion de cuerpos cetdnicos, la asociacion de la deficiencia de insulina y el aumento de la
concentracion de catecolaminas, cortisol y hormona del crecimiento provoca la activacion de la
lipasa sensible a las hormonas en el tejido adiposo periférico (Umpierrez, 2020). Esta enzima es
responsable de la descomposicion endogena de los triglicéridos con la consiguiente liberacion de
acidos grasos libres (AGL) a la circulacion, los cuales seran transportados a las mitocondrias
hepaticas, donde se oxidan a cuerpos cetonicos, siendo este un proceso estimulado principalmente

por el glucagon. Los dos principales cuerpos cetonicos son el B-hidroxibutirato y el 4cido
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acetoacético y la acumulacion de estos conduce a una disminucion de la concentracion sérica de
bicarbonato y per se a la acidosis metabdlica (Umpierrez, 2020).

Por otra parte, los pacientes con EHS también presentan una deficiencia significativa de
insulina y un aumento de la concentracion de hormonas contrarreguladoras (Umpierrez y
Korytkowski 2016; Ennis et al. 1994). Ahora bien, la diferencia clave con la CAD es la ausencia
o presencia minima de cetosis la cual se ha explica por un mayor nivel plasmatico de secrecion
endogena de insulina, asi como niveles mas bajos de hormonas contrarreguladoras en pacientes
con SHA (Kitabchi et al. 2001). En ese sentido, la mayor concentracion de insulina es suficiente
para suprimir la lipdlisis y la cetogénesis, aunque resulta inadecuada para regular la produccion
hepatica de glucosa y promover su utilizacion (Ennis et al. 1994; Gerich et al. 1971).

Por ultimo, se ha descrito que las alteraciones en el estado hidroelectrolitico son de gran
importancia en la patogénesis del HHS. En el HHS la hiperglicemia conduce a diuresis osmotica
continua lo que genera hipernatremia, pérdida significativa de volumen intravascular y deterioro
de la funcion renal de origen prerrenal. Dichas alteraciones son mas frecuentes y marcadas en
pacientes de edad avanzada con comorbilidades, con alteracion del centro regulador de la
osmolaridad y/o con incapacidad para beber agua para compensar las pérdidas urinarias.
(Umpierrez, 2020). A continuacion se presenta la Figura 2 en donde se resume la patogénesis de

las crisis hiperglicémicas.

Figura 2

Patogénesis de las emergencias hiperglucémicas. Adaptado de Umpierrez, 2020).
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4.3.2.1 Rol de la inflamaciéon y el estrés oxidativo. Se ha descrito en estudios
experimentales y clinicos que el desarrollo de hiperglucemia y cetoacidosis dan lugar a un estado
inflamatorio caracterizado por elevacion de las citoquinas proinflamatorias y aumento de los
marcadores de estrés oxidativo (Li et al, 2014; Rains & Jain, 2011). Para empezar, la
hiperglucemia grave induce en los macrofagos la produccion de proteina ¢ reactiva y de citocinas
proinflamatorias (TNF o, la interleucina 6 y 1P) las cuales contribuyen a la alteracién de la
secrecion de insulina y la sensibilidad a la misma, perpetuando el mecanismo fisiopatologico
subyacente (Vaarala & Yki-Jarvinen, 2012; (Pickup, 2004). La elevacion de los AGL también
aumenta la resistencia a la insulina, asi como el deterioro de la produccion de 6xido nitrico en las
células endoteliales, generando disfuncion de estas 78. El aumento de la respuesta inflamatoria,
del estrés oxidativo y de la generacion de especies reactivas del oxigeno (ROS) también genera
otros efectos colaterales como lo son el dafio capilar y el dafio celular de los lipidos, membranas,

proteinas y ADN (Li et al., 2014; Chaudhuri & Umpierrez, 2012)
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4.3.2.2 Rol de las infecciones. Estas se han descrito como el principal factor
desencadenante de crisis hiperglicemicas, principalmente las infecciones pulmonares y urinarias,
no obstante las infecciones de piel y tejidos blandos, de sistema nervioso y gastrointestinales no
quedan relegadas. En el estudio realizado por el grupo de Elie Azouly en pacientes internados en
unidad de cuidado intensivo encontraron que la infeccion representa el 41.5 % de las causas de
descompensacion aguda de la diabetes (Azoulay et al., 2001). Su grupo encontré que las
infecciones se presentaron principalmente en el tracto urinario y respiratorio en donde los
microorganismos implicados fueron: Escherichia coli, Staphylococcus aureus, y Klebsiella
pneumoniae. Este grupo investigador describid las siguientes variables para atribuir a la infeccion
como el desencadenante de la crisis hiperglicémica: Fiebre en la semana previa a la admision,
fiebre en la admision, presencia de sintomas respiratorios, presencia de sintomas urinarios,
presencia de sintomas neuroldgicos, elevacion del lactato, ausencia de depuracion de cetonuria en

12 horas y elevacion del conteo de leucocitos (Azoulay et al., 2001)

4.3.2.3 Rol de la no adherencia. El rol de la no adherencia es crucial para precipitar una
crisis hiperglicemica y en muchos escenarios es el principal responsable. La no adherencia se
encuentra ligada a multiples factores como son factores socioeconémicos, factores del estado de
salud del paciente, factores del sistema de salud, entre otros.

Varios estudios han documentado ¢l efecto de la no adherencia en la incidencia de la CAD,
por ejemplo, en un estudio realizado en EE. UU en el cual participaron 164 pacientes, el
incumplimiento en la terapia con insulina fue el culpable en un 68% de esta poblacion (Price &
Ismail, 2018). En este grupo de pacientes, el 32 % no dio motivos para suspender la medicacion,

el 27 % inform¢ falta de dinero para adquirir el medicamento, el 19 % report6 sentirse enfermo,
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el 15 % informd problemas en el suministro y el 5 % dosificar el uso de la insulina para aumentar
su duracion (Price & Ismail, 2018). Otros estudios refuerzan estos hallazgos, por ejemplo un
informe de un hospital de la red de seguridad de Atlanta encontré que la interrupcion de la insulina
fue responsable del 56% de los pacientes con su primer episodio de CAD y del 78% de los
pacientes con multiples episodios (Agarwal et al., 2016).

En cuanto a los otros factores participes en la no adherencia al manejo médico, estos se
pueden atribuir a condiciones del paciente (edad, comorbilidades, conciencia de la enfermedad,
entre otros) , factores del sistema de salud (aseguramiento, acceso a servicio de salud, suministro
de medicacion) , factores de la enfermedad como tal (duracion de la enfermedad, complicaciones)
y factores asociados al tratamiento propiamente dicho (problemas con la bomba de infusion,
costos, polifarmacia, riesgo de hipoglicemia y otros efectos adversos) (Patel et al., 2022; Faisal et
al., 2022). A manera de ejemplo, un estudio informo6 que personas sin seguro médico o sélo con
Medicaid (en EE. UU.) presentaban tasas de hospitalizacion 2-3 veces superiores por CAD que las

personas con seguro privado (TEKIN, 2022).

4.3.2.4 Rol de otros factores. En algunas fuentes se ha descrito que en aproximadamente
un 20% de los episodios de CAD los trastornos alimentarios y antecedentes de depresion y otros
problemas de salud mental son los responsables de su desarrollo. (Torjesen, 2019; Del Degan et
al., 2019; Pinhas-Hamiel et al., 2015). También hay datos en donde aproximadamente el 30% de
las mujeres jovenes (15 + 2 afios) con DMT1 padecen un trastorno alimentario el cual repercute
en su control metabolico (Price & Ismail, 2018). Ahora bien, si bien estos factores se han descrito

como desencadenantes, no son el objetivo de estudio de este proyecto de investigacion.
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4.3.3 Desencadenantes crisis hiperglucémicas.

Los factores precipitantes de las crisis hiperglucémicas han sido objeto de estudio, sin
embargo la frecuencia con la que se presenta cada uno de ellos parece ser diferente en todo el
mundo (Builes-Montafio et al., 2018). En adultos con diabetes mellitus conocida, los factores
desencadenantes de las crisis hiperglicemicas incluyen infecciones, mala adherencia e
incumplimiento de la terapia con insulina, sindrome coronario agudo, alcoholismo, pancreatitis,
accidentes cerebrovasculares, embolia pulmonar, entre otros (Gosmanov et al., 2021). Dentro de
las causas anteriormente mencionadas la infeccion se sitia en el primer lugar como la causa mas

comun de cetoacidosis diabética y estado hiperosmolar hiperglicémico en varias partes del mundo.

4.3.3.1 Causas precipitantes de estado hiperosmolar. La neumonia (40-60%) e
infecciones del tracto urinario (5-16%) son los precipitantes mas importantes en el estado
hiperosmolar (Karslioglu French et al., 2019). No obstante, los eventos cardiovasculares agudos,
la mala adherencia al tratamiento médico, la aparicion de diabetes de novo y otras enfermedades
médicas concomitantes juegan un papel como desencadenantes. En ese sentido, se deben tener en
cuenta numerosas enfermedades subyacentes y medicamentos que provocan la liberacion de
hormonas contrarreguladoras y/o comprometen el acceso al agua, pudiendo provocar una grave
deplecion de volumen e hiperglicemia (Gosmanov et al., 2021).

Varios medicamentos que alteran el metabolismo de los hidratos de carbono pueden
precipitar el desarrollo de CAD y EHH. Dentro de este grupo se encuentran los glucocorticoides,
los betabloqueantes, los diuréticos tiazidicos, ciertos agentes quimioterapéuticos (novilumab,
pembrolizumab, ipilimumab) (Miyoshi et al., 2016; Stamatouli et al., 2018) y antipsicoticos

atipicos. En cuanto a los ultimos, una amplia revision retrospectiva realizada en el Reino Unido
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inform¢6 de que las urgencias hiperglucémicas se producian a una tasa de 1-2 por 1.000 personas-
afo tras el inicio del tratamiento con antipsicéticos siendo la olanzapina y la risperidona los que

se asociaron a un riesgo mas elevado (Gosmanov et al., 2021).

4.3.3.2 Causas precipitantes de la cetoacidosis diabética. Empezando con los
desencadenantes de la cetoacidosis diabética, a manera de ejemplo, en el Reino Unido la causa
mas frecuente fue la infeccion, seguida del incumplimiento de la terapia farmacologica (Dhatariya
et al., 2016). En contraste, en Estados Unidos la mala adherencia al tratamiento con insulina es la
causa precipitante mas comun de CAD en pacientes jovenes con diabetes mellitus tipo 1 y en las
poblaciones del area urbana (Randall et al., 2011; Maldonado et al., 2003). En Colombia, la
universidad del CES realiz6é un estudio unicéntrico con pacientes mayores de 18 afios en el cual
investigo los desencadenantes de esta urgencia hiperglicemica entre 2012 y 2015. Dentro de sus
resultados se document6 que la suspension del tratamiento hipoglucemiante (36%), la infeccion
(32%) y la diabetes de novo (28%), son los factores disparadores de esta crisis hiperglucémica en
nuestro medio (Sierra-Vargas et al., 2021).

A continuacion se presenta la tabla 1 en donde se reflejan las principales causas de
cetoacidosis diabética, las cuales como se ha mencionado previamente, varian en funcién de la

region geografica (Dhatariya et al., 2020)

Figura 3

Causas precipitantes de la cetoacidosis diabética. Tomado de Dhatariya et al., 2020
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Table 2 | Precipitating causes of DKA in adults by region

Region New-onset  Infection Poor treatment Other® Unknown
diabetes (%) adherence (%) (%) (%)
mellitus (%)

Australia 5.7 286 40 25.7 NR

Brazil 12.2 25 39 15 8.8

China NR 39.2 24 10.9 25.9

Indonesia 3.3 58.3 133 171 8

SouthKorea  NR 253 32.7 11.2 30.8

Nigeria NR 325 215 48 34.6

Spain 128 33.2 30.7 233 NR

Syria NR 4718 23.5 78 20.9

Taiwan 18.2 31.7 277 6.2 16.2

UK 6.1 44.6 19.7 10.9 18.7

USA 17.2-23.8 14.0-16.0 41.0-59.6 9.7-18.0 3.0-4.2

DKA, diabetic ketoacidosis; NR, not reported. *Other causes include the use of medications
that affect carbohydrate metabolism, insulin pump failure, or alcohol or drug misuse.
Data from REF.*". Adapted from REF.", Springer Nature Limited.

4.3.3.3 Causas precipitantes del estado mixto. Los factores precipitantes del estado mixto
son similares a los de las crisis hiperglicémicas cldsicas, aunque algunos parecen tener mayor peso
en los casos combinados:

. Infecciones (principal desencadenante en >40% de los casos) — especialmente

neumonia, infeccion urinaria y sepsis (Berede et al., 2022; Fayfman et al., 2017).

o Suspension o déficit de insulina en pacientes con diabetes tipo 1 o tipo 2
insulinorrequirente.

. Infarto agudo de miocardio, accidente cerebrovascular o pancreatitis aguda.

. Uso de farmacos hiperglucemiantes: corticosteroides, antipsicdticos atipicos,

tiazidas o inhibidores del cotransportador sodio-glucosa tipo 2 (iISGLT2).

. Deshidratacion severa, mal control glicémico y enfermedades intercurrentes no
infecciosas.

La presencia de factores combinados, como infeccion mas omision de insulina, es comun

en mas del 60% de los casos mixtos reportados (Umpierrez et al., 2018).
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4.3.3.4 Causas precipitantes de las crisis no cetosicas ni hiperosmolares. Los factores
precipitantes de estas crisis hiperglicémicas son en su mayoria similares a los de las crisis mayores,

pero suelen involucrar desbalances menos severos o de instalacion mas lenta. Los mas frecuentes

son:
o Omision o reduccion de dosis de insulina o antidiabéticos orales.
° Infecciones leves o moderadas, especialmente urinarias y respiratorias.
o Estrés fisiologico o psicologico, cirugia reciente, trauma o dolor agudo.
° Uso de medicamentos hiperglucemiantes: corticosteroides, antipsicoticos atipicos,

diuréticos tiazidicos, betabloqueadores o inhibidores de proteasa.

° Errores en la dieta o falta de adherencia al plan alimentario.

o Deshidratacion o ingesta insuficiente de liquidos.

Estudios observacionales (Berede et al., 2022; Umpierrez et al., 2002) muestran que en mas
del 60% de los casos existe una combinacion de causas, siendo las infecciones y el mal
cumplimiento terapéutico los factores predominantes.

A continuacion se presenta el rol de los principales desencadenantes en la génesis de las

descompensaciones agudas de la diabetes.

4.3.4 Diagnostico de las crisis hiperglucémicas:

4.3.4.1 Diagnostico de la cetoacidosis diabética. El cuadro clinico de la cetoacidosis
diabética tiene un curso acelerado que se desarrolla en pocas horas, e incluye la posible
manifestacion de sintomas y signos que comprometen de manera transitoria diferentes
sistemas, dentro de los que se encuentran: el gastrointestinal, con la presencia de dolor abdominal

difuso reportado en el 46% de los casos, nauseas y vomito cuya prevalencia ocurre en el 60% de
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los casos (Bonora et al., 2020); el neuroldgico, con alteraciones en el estado de conciencia
caracterizadas por letargia o estupor, en aproximadamente el 50% de los pacientes, y pérdida de
la conciencia en menos del 25%; el respiratorio, con la posible exhibicion del patron de Kussmaul
en compensacion de la acidosis metabolica, un aliento caracteristico de olor a fruta por la presencia
de cuerpos cetonicos; el oftalmologico con alteraciones de la vision, y un estado general de
deshidratacion, que se puede evaluar mediante la observacion de mucosas secas y turgencia
deficiente de la piel (Fayfman et al., 2017). Esta clinica se asocia a la presentacion frecuente de
pacientes en estado de hiperglucemia, caracterizado por polidipsia, poliuria y pérdida de peso,
taquicardia, hipotension en adultos e hipertension en nifios (a pesar de la deplecion en la volemia).
(Dhatariya et al., 2020).

Los hallazgos en las pruebas de laboratorio se fundamentan en la triada de hiperglucemia,
acidosis metabdlica y cetosis. De acuerdo con la Asociacion Americana de Diabetes, la elevacion
en los niveles de glucosa sérica es superior a 250 mg/dL, aunque algunos estudios han demostrado
que entre el 3% y el 8.3% de la poblacion con cetoacidosis diabética, puede presentarse con
euglicemia, reportada principalmente en pacientes en gestacion, con inaniciéon, consumo de
alcohol o que han recibido como parte de su tratamiento inhibidores de la SGLT-2 (Dhatariya,
2020). Adicionalmente, el pH es menor a 7.3, el bicarbonato sérico entre 10y 18 mEq/L, y el aniéon
GAP mayor a 12 (Fayfman et al., 2017). La cetoacidosis diabética se caracteriza por la presencia
de cuerpos cetonicos en orina, de acido betahidroxibutirico mayor a 3 mmol/L, ya sea plasmatico
o urico (ver tabla 2), y conforme con las Sociedades Britanicas de Diabetes para la Atencion
Hospitalaria y la Sociedad Internacional de Diabetes Pediatrica y Adolescente, el criterio

diagnostico principal es el incremento en la concentracion de cetonemia (Dhatariya, 2020).



CARACTERIZACION CRISIS HIPERGLUCEMICAS 35

La cetoacidosis induce en el cuerpo un estado de distrés celular, deshidratacion y
discriminacion en los leucocitos, por lo que es posible encontrar una leucocitosis con recuento en
los niveles de células blancas entre 10.000 y 15.000 mm3. En presencia de infeccion bacteriana,
el recuento puede aumentar a 25.000 mm3 o la presencia de bandas de neutréfilos superiores al

10%. (Fayfman et al., 2017)

4.3.4.2 Diagnostico del estado hiperosmolar hiperglucémico. Los pacientes cursan con
un cuadro en el que predomina la osmolaridad plasmaética efectiva que supera los 320 mOsm/Kg,
los niveles de glucosa se encuentran por encima de los 600 mg/dL y se destaca la ausencia de
cuerpos cetonicos, que es uno de los principales criterios que permite establecer el diagndstico
diferencial con la cetoacidosis diabética (Fayfman et al., 2017). El marcado incremento en la
osmolaridad ocasiona alteraciones significativas en el estado de consciencia, que abarcan el
letargo, estupor, y coma, por lo que otros sintomas asociados a la hiperglucemia pueden verse
enmascarados. Otros hallazgos abarcan un pH superior a 7.3 y bicarbonato sérico mayor a 18

mEq/L (Karslioglu French et al., 2019; Bonora et al., 2020).

4.3.5 Clasificacion:

La Asociacion Americana de Diabetes clasifica la cetoacidosis por su gravedad en leve,
moderado y severo, de acuerdo con el grado de acidosis en funcion de la disminucion de
bicarbonato y la deplecién en el volumen circulatorio asociado a la alteracion del estado de
conciencia. Otros marcadores incluyen niveles de cetonas superiores a 6,0 mmol/L, pH venoso
menor a 7, hipopotasemia al ingreso inferior a 3,5 mmol/L, y signos vitales con presion arterial
sistolica <90 mmHg, frecuencia cardiaca >100 lpm, y saturacion de oxigeno <92%. (Bonora et al.,

2020). La tabla 2 muestra los criterios de clasificacion establecidos por la ADA:
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Tabla 1

Criterios diagnosticos para DKA y HHS. Adaptado de la declaracion consensuada de la

Asociacion Americana de Diabetes sobre crisis hiperglucémicas.

Glucosa en plasma (mg/dL)  >250 >250 >250 >600

pH arterial 7.25-17.30 7.00 - <7.24 <7.00 >7.30
Bicarbonato sérico (mEq/L) 15-18 10 -<15 <10 >18

Cetonas uricas o séricas® Positivo Positivo Positivo Bajo

O’rl.na o B-hidroxibutirato =30 =30 =30 <30

sérico (mmol/L)

Osmolalidad sérica efectiva'  Variable Variable Variable >320 mOsm/Kg
Anion GAP >10 >12 >12 Variable

Estado mental Alert Alerta/ Estupor/ Estupor/ coma

somnoliento coma

°Prueba de reaccion del nitroprusiato

!Osmolalidad sérica efectiva: 2 [Medida Na* (mEq/L)] + glucosa (mg/dL)/18

5.Metodologia

5.1 Disefio del estudio:
Estudio observacional, descriptivo, de tipo corte transversal

5.2 Poblacion a estudio:
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Pacientes diabéticos con crisis hiperglicémicas en urgencias, areas de hospitalizacion y
Unidad de Cuidado Intensivo en un tercer nivel de atencion
5.3 Tipo de muestreo:

El muestreo fue no probabilistico de casos consecutivos que cumplan los criterios de
inclusion. Se asumi6 que los pacientes que seran incluidos en el estudio llegaron de manera
aleatoria a la institucion y representaron a la poblacion general.

5.4 Tamaifio de la muestra

Teniendo en cuenta una poblacion aproximada de 1.300.000 habitantes en Bucaramanga y
su area metropolitana, y utilizando como referencia el estudio del doctor Pablo Aschner, que
reporta una prevalencia de diabetes cercana al 7 %, se estim6 que en estas zonas residen alrededor
de 91.000 personas con diabetes. Para el céalculo del tamafio de muestra se consideré un poder
estadistico del 80 % y un nivel de confianza del 90 %, asi como una prevalencia esperada de crisis
hiperglucémicas del 9,3 %. Con estos pardmetros, el tamafio muestral requerido fue de 89
pacientes. El célculo se realiz6 utilizando la version 7.2.3.1 del software Epilnfo.

5.5 Criterios de inclusion y exclusion

5.5.1 Criterios de inclusion:

v Pacientes mayores de 18 afos, con diabetes mellitus tipo 1 y 2 con crisis
hiperglicémicas no cetonicas ni hiperosmolares.

v Pacientes que cumplan con uno de los siguientes criterios para cetoacidosis
diabética: glicemia >250 mg/dl, acidosis metabolica (pH <7,3 o bicarbonato (HCO3) sérico <18
mmol/L), anién gap elevado (>10) y cetonas presentes en suero u orina.

v Pacientes que cumplan con dos de los siguientes criterios para estado

hiperosmolar: osmolaridad sérica efectiva >320 mOsm/kg, glucemia >600, Ph >7.30, Hc03 >18
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mmol/L

v Pacientes que cumplan criterios para estados mixtos.

5.5.2 Criterios de exclusion

v Mujeres embarazadas con diabetes gestacional al ser una poblacion distinta en
donde los criterios diagnésticos cambian. Adicionalmente la prevalencia de las crisis
hiperglicémicas es muy baja en este grupo etario.

v Pacientes con demencia o alteracion mental que impida la aplicacion de
cuestionarios y recoleccion de variables de interés durante el ingreso a urgencias o durante la
hospitalizacion o sin cuidador(a) que pueda aportar informacion.

v Pacientes ingresados a unidad de cuidados intensivos (UCI) en los cuales no se
puedan recolectar los datos y variables dada su condicion clinica o la ausencia de familiar/cuidador
durante el curso de su padecimiento
5.6 Descripcion de las variables: Ver apéndices
5.7 Recoleccion y procesamiento de los datos:

Una vez se obtuvo la aprobacién de la propuesta de investigacion ante el comité de
postgrado de la escuela y comité de ética de las instituciones respectivas se procedidé a obtener
informacion sobre las variables de interés. Se realiz6 revision de la informacién a través de la
historia clinicas del Hospital Universitario Santander a través del sistémica Dinamica gerencial de
manera diaria durante el afio 2024, se seleccion6 las historias clinicas con codigos de la
clasificacion internacional de enfermedades (CIE-10) que correspondan con cetoacidosis

diabética, estado hiperosmolar y diabetes mellitus con complicaciones especificadas.
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El investigador principal inform¢ las generalidades del estudio a la poblacion blanco y se
realizo el diligenciamiento correspondiente de cada consentimiento informado. Se solicitd la
informacion de manera anoénima a cada participante y a la institucion almacenando la informacion
en el computador personal del investigador principal bajo contrasefia. La recoleccion de la
informacion se realizo a través de una entrevista directa o indirecta, esta ultima aplico para los
casos en los cuales la condicidn clinica del paciente no permitié un interrogatorio adecuado, se
realizé el respectivo interrogatorio y diligenciamiento del consentimiento por parte del cuidador o
familiar responsable.

Posteriormente, se procedio a revisar las variables de interés y los laboratorios de cada
paciente semanalmente y se creo6 la base de datos respectiva en Microsoft Office Excel que
permitid el almacenamiento y tabulacion simultdnea de los datos. Finalmente se llevo a cabo el
analisis de la totalidad de los datos mediante el software estadistico STATA 14
5.8 Analisis estadistico

Se cred una base de datos en Excel que contenia la informacion de cada formato de
recoleccion de datos y se export6 al software STATA version 14 donde se realizaron los analisis
de datos correspondientes.

En primer lugar, mediante la formula estadistica de Shapiro — Wilk se determind si las
variables cuantitativas continuas presentaban o no una distribucidon normal. Las variables
continuas con distribucion normal fueron presentadas como promedios y desviaciones estandar.
En cuanto a las variables de distribuciéon no normal, estas se presentan como medianas y rangos
intercuartilicos. Por su parte, las variables categoricas se presentan como proporciones, con sus

respectivos intervalos de confianza del 95%.
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Se realiz6 un andlisis univariado con la totalidad de la muestra (n=89) y las respectivas
variables sociodemograficas, clinicas, paraclinicos y factores desencadenantes con el proposito de
describir la distribucion de estas en el total de la poblacion. Posteriormente se realizo el analisis
bivariado para estratificar estos hallazgos en subgrupos segun el tipo de crisis hiperglicémica.

5.9 Fortalezas y debilidades del estudio

El presente proyecto de investigacion es pionero en el departamento, hasta la fecha no
existen otros estudios de estas caracteristicas ni con otro tipo de disefios dirigidos a esta poblacion.
Lo anterior, edifico un panorama general sobre las crisis hiperglicémicas en el Hospital
Universitario de Santander, caracterizando sociodemograficamente, clinicamente vy
paraclinicamente a los pacientes diabéticos afectos de estas descompensaciones agudas y su
descripcion respectiva por subgrupos. También, se distingue el esfuerzo por establecer la presencia
de los principales factores desencadenantes para cada una de ellas descritos en la literatura y con
ello hacer énfasis en la prevencion e identificacion oportuna de cada uno de estos, para mitigar
nuevos o primeros episodios. Por ultimo, otras ventajas de esta investigacion fueron el riesgo
minimo al cual se sometieron los participantes y el bajo presupuesto empleado para el desarrollo
de este.

Por otra parte, respecto a las limitaciones, la recoleccion de los datos primarios se limita
exclusivamente a una Unica institucion de atencion médica de tercer nivel lo cual dificulta realizar
extrapolacion o representatividad méas amplia de la poblacion y lo cual impidi6 calcular de manera
precisa datos como la prevalencia o incidencia de crisis hiperglicémicas en el drea metropolitana.
También se destaca la muestra pequena y la pérdida de participantes por mortalidad temprana,

disentimiento o ausencia de recopilacion de la totalidad de los datos.
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Adicionalmente, dada la naturaleza descriptiva del estudio fue inviable establecer
asociaciones/ causalidad o estimar medidas de impacto. En esta misma direccidon, tampoco fue
factible determinar desenlaces como mortalidad, morbilidad, estancia hospitalaria o en unidad de

cuidado intensivo u otros desenlaces con un analisis multivariado.

6. Consideraciones éticas

Este trabajo fue realizado teniendo en cuenta la declaracion de Helsinki, el informe
Belmont y los lineamientos de la Resolucion 8430 de 1993 del Ministerio de Salud de Colombia
para el desarrollo de actividades de investigacion en salud. Este proyecto de investigaciéon no
incluye experimentacion con animales ni seres humanos y protege los derechos fundamentales de
los sujetos de investigacion (Asamblea Médica Mundial, 2013; The National Commission for the
Protection of Human Subjects of Biomedical and Behavioral Research, 1979). Este trabajo de
investigacion no haré intervenciones ni sometera a los pacientes a ningin tipo de exposicion,
solamente se recolectaran informacion demografica y clinica, que seran analizadas para describir
y caracterizar nuestra poblacion, lo anterior configura a esta investigacion con riesgo minimo
segun el articulo 11 de la resolucion 8430 de 1993 (Ministerio de Salud de la Republica de
Colombia, 1993).

En el articulo 16 de la resolucion 8430 de 1993 se indica la necesidad del consentimiento
informado, procedimiento que serd aplicado a cada paciente que ingrese al estudio y que refleja
las normas cientificas, técnicas y administrativas para la investigacion en salud. En este sentido se
tendran en cuenta los principios de autonomia y libertad: cada participante podra decidir
voluntariamente si desea participar o no en el proyecto, sin coaccion de por medio, sin

remuneracion econdmica o beneficios de otro tipo mas que aportar a la construccion de
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conocimiento. Se solicitard la autorizacion de los pacientes mediante su firma formalizada por
escrito en el consentimiento o si llegado el caso el paciente no se encuentra en condiciones para
firmar podra contar con un representante legal (familiar, cuidador) que haga sus funciones.
Adicionalmente, si en caso de haber aceptado, un participante desea retirarse podra hacerlo sin
ninguna consecuencia o dificultad. Por tltimo, los pacientes tendran la posibilidad de preguntar y
aclarar dudas sobre el proceso de investigacion.

Se realizara un adecuado manejo de la informacion encontrada siguiendo las
recomendaciones de la ley estatutaria 1581 de 2012, que reglamenta la proteccién de los datos
personales como un derecho fundamental que han de tener todos los seres humanos. Teniendo en
cuenta lo anterior, los datos personales de los participantes y la informacion transcrita sera utilizada
en nuestro estudio de forma andénima y confidencial, asi también en presentaciones como en
publicaciones a realizar (Congreso de la Republica de Colombia, 2012).

Los datos serdn anonimos, se realizara una asignacion de un cddigo indescifrable aleatorio
por medio de un programa especializado para este fin a cada sujeto ingresado al estudio con el fin
de no identificar al mismo. Los datos seran obtenidos de las historias clinicas con previa
autorizacion del comité de ética e investigacion del Hospital Universitario de Santander y la
Universidad Industrial de Santander y de forma adicional el consentimiento de uso de datos sera
recolectado por parte del equipo investigador y deberd contar autorizacién y firma de cada
participante que cumple los criterios estipulados en este proyecto. (Ver anexos)

La informacién recolectada serd responsabilidad de los investigadores que seran vigilados
por las instituciones participantes (Hospital Universitario de Santander y la Universidad Industrial
de Santander). La digitacion de la informacion y analisis de variables estara a cargo de los autores

y sera almacenada en una nube informatica (OneDrive) a la cual s6lo tendran acceso los



CARACTERIZACION CRISIS HIPERGLUCEMICAS 43

investigadores por sus correos electronicos institucionales. Se utilizara esta plataforma de
almacenamiento dado que cumple la ley de transferencia de datos (HIPAA por sus siglas en inglés).
Los resultados del instrumento de recoleccion de datos y de la informacion que se obtenga

seran guardados bajo clave de seguridad en la base de datos almacenada en el computador
del investigador principal a cargo. La informacion se resguarda hasta completar el andlisis e
interpretacion de los datos, posteriormente no se hard seguimiento o recoleccion de informacion
adicional.

Los integrantes del grupo de investigacion podran brindar informacion sobre el estudio a
entes organizados de indole académico (Instituciones de Salud en donde se esté llevando a cabo la
recoleccion de la muestra) y/o cientifico gubernamental, que estén aprobados e interesados en
conocerlo, preservando la exactitud de los resultados y haciendo referencia a datos globales y no
a sujetos en particular, con el fin de mantener absoluta confidencialidad y preservar el buen nombre
institucional.

La autoria del presente estudio estd definida como: toda persona que participe en la
elaboracion del protocolo, recoleccion, analisis de datos y elaboracion de los productos finales,
estipulados en el inicio del presente documento. Los autores colectivamente afirman que este
trabajo representa una idea original de investigacion y que todos los autores contribuyeron de
forma significativa en la escritura del presente proyecto de investigacion. Ademas, confirman que
ninguno de los autores tiene conflictos de interés o ha actuado como orador en sociedades

cientificas que puedan alterar los resultados de esta investigacion.
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7. Conflicto de intereses

Los investigadores declaran que no existe ningin conflicto de intereses, que pueda alterar
los resultados del estudio, mas que el deseo por realizar un aporte al conocimiento en el estudio y

manejo de los pacientes con crisis hiperglicémicas

8. Resultados

En principio, ingresaron 120 pacientes con crisis hiperglicémica al Hospital Universitario
de Santander durante el periodo comprendido entre abril de 2024 a febrero de 2025. De estos casos,
se excluyeron 31 por los siguientes motivos: muerte, imposibilidad de recoleccion de la
informacion requerida y disentimiento en la participacion del proyecto, finalmente se obtuvieron
89 pacientes para el analisis correspondiente y se clasificaron segun el tipo de crisis hiperglicémica

(ver flujograma).

Figura 4

Flujograma de pacientes incluidos en el estudio. Elaboracion propia
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Total de pacientes con ingreso
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8.1 Caracteristicas sociodemograficas

La edad promedio de adultos con crisis hiperglicémicas fue 55 afios (n =89) con desviacion
estandar de 16,75. Realmente no se aprecian diferencias relevantes en cada uno de los subgrupos
respecto a la edad promedio. La distribucion de sexo fue del 55% en mujeres (n=49) y 45% en
hombres (n=40), tampoco sin grandes diferencias entre subgrupos, solo estancando un mayor
porcentaje de mujer en el grupo de las crisis no cetonicas ni hiperosmolares (55%). En cuanto al
area de procedencia, el 78.6% de los pacientes provenian de zonas urbanas (n=70) y el 21.3% de
zonas rurales (n=19). Respecto al estrato socioecondémico, la distribucion fue de la siguiente
manera: estrato uno (44,9%), estrato dos (33,7), estrato tres (12,3%), estrato cuatro (7,8%), estrato
5 (1,1%) (ver tabla 2).

Al caracterizar la escolaridad, esta se concentra mayoritariamente en estudios de primaria
(53,9%), seguido por secundaria (24,7%), analfabetismo (12,3%), técnico/tecndlogo (4,4%),
universitario (3,3%) y finalmente posgrado (1,1%). Ahora bien, en términos de ocupacion, la

mayoria de la poblacion era ama de casa (37%), seguido por independientes (34,8%),
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desempleados (11,2%), empleados (8.9%), pensionados (5,6%) y un 2,2% de la muestra eran

estudiantes (ver tabla 2).

En cuanto a los programas de paciente diabético o de riesgo cardiovascular ofertados por
las entidades promotoras de salud, desafortunadamente el 78.6 % de los pacientes no asisten o no
se encuentran vinculados versus un 21,3%. Adicionalmente, el 87,6% de los pacientes contaban
con su familia como red de apoyo, el 4,4% con sus amigos y el 7,8% no contaban con ningtn tipo
de apoyo (ver tabla 2).

Tabla 2

Caracteristicas sociodemogrdficas de la muestra
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Caracteristicas Total: n/ Crisis no cetésicas  Cetoacidosis Estado Estado mixto
sociodemogrificas porcentaje (%) ni hiperosmolares hiperosmolar
n/ porcentaje (%) n/porcentaje (%) n/porcentaje (%) n/ porcentaje (%)

Edad - media (DE)

Afios 55(16,7) 54.21 (17,4) 56.5 (15,2) 55.0 (15,5) 56.5(20,3)
Sexo:
Masculino 40 (44,9) 14 (43,7) 17 (50) 8(53,3) 5(62,0)
Femenino 49 (55,0) 18 (56,2) 17 (50) 7 (46,6) 3 (37,0)
Area de procedencia:
Urbana 70 (78,6) 27 (84,3) 26 (76,5) 12 (80) 7 (87,0)
Rural 19 (21,3) 5(15,6) 6 (23) 3 (20) 1(12,5)
Estado civil:
Separado 8(8.9) 2 (6,2) 3 (8,8) 2 (13,3) 1(12,5)
Casado 27 (30,3) 10 (31,2) 12 (35,2) 3 (20) 3 (37,5)
Soltero 23 (25,8) 11 (34,3) 8(25,5) 4(26,7) 3 (37,5)
Viudo 10 (11,2) 4 (12,5) 3 (8,8) 2 (13,3) 0 (0)
Uniodn libre 21 (23,5) 5(15,6) 8 (23,5) 4(26,7) 1(12,5)
Aseguramiento
Subsidiado 73 (82) 27 (84,3) 25(73.,5) 13 (86,7) 5(62,5)
Contributivo 4 (4.5) 1(3.1) 3 (8,8) 1(6,7) 1(12,5)
Prepagada 1(1.1) 0(0) 12,9 00 0 (0)
Sin afiliacion 7(7,9) 2 (6,2) 3 (8,8) 00 1(12,5)
Regimenes 4 (4,5) 2(6,2) 2(5,8) 1(6,7) 1(12,5)
especiales
Estrato:
1 40 (44,9) 16 (50) 14 (41,8) 1 (6,6) 1(12,5)
2 30(33,7) 9(28,3) 13 (38,4) 5(3,3) 3 (37,5)
3 11(12,3) 4 (12,5) 4(11,7) 2 (13,3) 1(12,5)
4 7(7,8) 3(09,3) 3 (8,8) 5(3,3) 3 (37,5)
5 1(1,1) 0(0) 0(0) 2 (13,3) 0 (0)
6 0 (0) 0(0) 00 00 0(0)
Escolaridad:
Analfabeta 11(12,3) 5(15,6) 3 (8,8) 00 6 (75)
Primaria 48 (53,9) 18 (56,2) 18 (52,9) 8 (53,3) 1(12,5)
Secundaria 22 (24,7) 7(21,8) 9(26,4) 5(33,3) 1(12,5)
Técnico / 4(4.4) 1(3,1) 3 (8,8) 2 (13,3) 0 (0)
Tecnologo
Pregrado 3(3,3) 13,1 12,9 0(0) 0 (0)
Postgrado 1(1.1) 0(0) 0(0) 0(0) 0(0)
Ocupacion:
Empleado 8(8.9) 309,3) 4 (11,7) 1 (6.67) 0 (0)

Independiente 31 (34,8) 11(34,3) 13 (3,2) 5(33,3) 4 (50)
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Desempleado 10 (11,2) 3(9.38) 2 (5,8) 2 (13,3) 2 (25)
Ama de casa 33(37) 11 (34,3) 12 (3,2) 5@3.3) 1(12,5)
Pensionado 5(5,6) 39,3 2 (5,8) 2 (13,3) 1(12,5)
Estudiante 2(2,2) 13,1 1(2,9) 0 (0) 0 (0)
Red de apoyo
Familia 78 (87,6) 27 (84,3) 31 (91,1) 13 (86,6) 7 (87,5)
Amigos 4(4,4) 2(6,2) 1(2,9) 1 (6,6) 0(0)
Ninguna 7(7,8) 3(9.3) 2(5,8) 1 (6,6) 1(12,5)

8.2 Caracteristicas clinicas de la poblacion

Dentro de la poblacién estudiada, los pacientes se distribuyeron segun el tipo de crisis
hiperglicémica de la siguiente manera: cetoacidosis diabética (38,3%), crisis no cetdsica ni
hiperosmolar (36%), estado hiperosmolar (16,8%) y estado mixto (8,9%) (Ver figura 45).
Figura 5

Tipo de crisis hiperglucémica

Crisis no cetésicas no hiperosmolares

36%
Cetoacidosis diabética
38.3%

Estado mixto
8.9% Estado hiperosmolar

16.8%

En relacion con la clasificacion de la diabetes, el 88% de los pacientes tenian diabetes tipo
2 versus el 12% con diabetes tipo 1. En la poblacion diabética tipo 1 la distribucion de las crisis

hiperglicémicas fue de la siguiente manera: crisis aisladas (6,25%), cetoacidosis diabética
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(17,65%), estado hiperosmolar hiperglicémico (13,33%), estado mixto (12,50%). Por su lado, en

la poblacion diabética tipo 2, los casos quedaron asignados asi: Estado hiperosmolar (86,67%),

cetoacidosis diabética (82,35%), estado mixto (87,50%) y crisis aisladas (93,75%).

Respecto a las comorbilidades se encontrd que las entidades patologicas mas prevalentes

fueron de mayor a menor frecuencia, hipertension arterial seguido de dislipidemias, enfermedad

renal cronica, cardiopatias, hipotiroidismo y finalmente epilepsia (ver tabla 3).

Tabla 3

Perfil de comorbilidades en la muestra

Crisisno  6(18,7) 5(15,6) 0(0) 2(6,2) 1(3,13) 1@3,13) 42,5 13
cetosica (40,6)
ni

hiperosm

olares

Cetoaci 12 12,9 1(2,9) 12,9 0(0) 12,9 0(0) 18
dosis (35,2) (52,9)
diabétic

a

Estado 1(12,5) 0(0) 1(12,5) 0(0) 0(0) 1 2 (25) 3(37,5)
mixto (12,50)

Estado 3 (20) 1(6,6) 2(13,3) 3(20) 0(0) 3 (20) 0(0) 3 (20)
hiperos

molar
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Los tratamientos farmacologicos se distribuyeron de la siguiente manera el 87,7% de los
pacientes recibian medicacion hipoglicemiante. En los subgrupos, los analogos de insulina,
inhibidores de sglt2 y metformina fueron los farmacos méas empleados (ver tabla 4). Ahora bien,
la mayoria de los pacientes no reportd eventos adversos con el uso de medicamentos (70,7%) y
cuando se reportaron, se distribuyeron de la siguiente manera: efectos gastrointestinales (19.1%),
hipoglicemia (7,8%), genitourinarios (1,1%), otros (1,1%) (ver tabla 5).

Tabla 4

Tratamiento farmacologico en la poblacion

Metformina 7(21,8) 4(11,7) 4 (26,6) 1(11,5)
ISGLT2 4 (12,5) 1(2,4) 1 (6,6) 0(0)
Insulina 12 (37,5) 16 (47) 10 (66,7) 4 (50)
Agonista GLP 1(3,1) 0(0) 0(0) 0(0)
Sulfonilureas 0(0) 0(0) 0(0) 0(0)
Inhibidores Dpp4 3(9,3) 1(2,9) 0(0) 0(0)
Doble terapia 0(0) 1(2,9) 0(0) 0(0)
Triple terapia 0(0) 0(0) 0(0) 0(0)
Ninguna 5(15,6) 11 (32,3) 0 (0) 3 (34,5)
Tabla S

Efectos adversos de los farmacos hipoglicemiantes segun tipo de crisis

Gastrointestin
ales

17 (19,1) 6 (18,7) 8 (23,5) 4(26,6) 2(25)
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Genitourinari

os 1(1,12) 0 (0) 0(0) 1(6,6) 0(0)
Hipoglicemia 7(7.87) 13,1 2(5,8) 4 (26,6) 1(12,5)
Ninguno 63 (70,7) 25 (78,1) 23 (67,6) 6 (40) 5(62.5)
Otros 1(L1) 0 (0) 1(2,9) 0(0) 0 (0)

8.3 Caracteristicas paraclinicas

Con respecto a los laboratorios al ingreso de los pacientes, se destaca que la hemoglobina
glicosilada presentd una distribucion normal por lo cual se presenta su media con su respectiva
desviacion estandar. Por otra parte, las demds variables presentaron una distribucion no normal
presentandose con su mediana y rangos intercuartilicos correspondientes (ver tabla 6). El calculo
de la distribucion de los datos fue realizado mediante la férmula de Shapiro Wilk.
Tabla 6

Valores promedio de laboratorios en la muestra.

Poblacion total Glicemia pH Bicarbonato Osmolaridad Hemoglobina Leucocitos
(mg/dl) (mmol/l) (mosm) glicada % (cel/ul)
Mediana 414 7,39 19,1 20 0 - 11111
Rango intercuartil 323-514 7,29- 14,7 -21,8 278-303 - 7790-
7,43 14.300
Media 00— e - e 11,88  —mem-
Desviacion estandar ~ ----- = - - —een 2,64 0 -
Kurtosis 5,50 5,07 3,04 6.49 3,19 19,04
Skewness 1,32 -1,33  -0,82 1.50 -0.12 3.16

A continuacidon, se presentan estos datos para cada uno de los grupos de crisis
hiperglicémicas en términos de graficas de normalidad y las tablas con las medidas respectivas.
Figura 6

Distribucion de las variables paraclinicas en poblacion con cetoacidosis diabética
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Tabla 7

Hallazgos de laboratorio en pacientes con cetoacidosis diabética
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Mediana 440 7.26 13 2945 - 13025
Rango intercuartil 353-519 7,18- 8.2-16 286-319 - 7810-1700

7.3
Media 0000 - e e e 11,55 -
Desviacion estandar ~ -—---  ———em eeeem e 3.00

Figura 7

Distribucion de las variables paraclinicas en poblacion con estado hiperosmolar
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5 10 15 20
glicosilada

Tabla 8

Hallazgos de laboratorios en pacientes con estado hiperosmolar

Mediana 623 7.31 18.1 322 11260
Rango intercuartil 547-662 7.23-  9.6-199 305-337 - 6660-
7,41 24810
Media - e e 1311 -
Desviacion estandar =~ - —-eem e e 294 -
Figura 8

Distribucion de las variables paraclinicas en poblacion con crisis no cetosicas ni hiperosmolar

glicemia
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Tabla 9

Hallazgos de laboratorio en pacientes con crisis no cetosica no hiperosmolar

Mediana 392 7.41 21 294 - 10420
Rango intercuartil 336.5- 7.4- 19.25- 2.86-3.12 - 7035-
449.5 7.46 22.95 12420
Media 000 - eeeee e e 1206 -
Desviacién estandar ~ ---—-  —e—-= om0 e 219 e
Figura 9

Distribucion de las variables paraclinicas en poblacion con estado mixto
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Tabla 10

Hallazgos de laboratorios en pacientes con estado mixto
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Mediana 558 7.25 11.35 327 - 11585
Rango intercuartil 368.5- 7.2- 6.7-16.1 322.5-343 - 9535-
616.5 7.29 19110
Media 0 = eeee e e 1275 ==
Desviacion estandar ~ -----  —eeem —emem e 399

8.4 Severidad de los casos con cetoacidosis diabética
En este grupo de pacientes (n=34), la cetoacidosis diabética leve y moderada representaron
la misma proporcion (34,6%) comparado con los casos de mayor gravedad (30,8%). (Ver figura

9).

Figura 10

Distribucion de la severidad de los casos con cetoacidosis diabética

SEVERIDAD CETOACIDOSIS

ANEEEN

Moderado 34.6%

8.5 Factores desencadenantes de crisis hiperglicémicas

Se identificaron 5 principales desencadenantes de las crisis hiperglucémicas, con una
distribucion porcentual del 40.4% correspondiente a procesos infecciosos, el 34.8% a no
adherencia al tratamiento farmacologico, el 17,9% secundario a diabetes de novo, el 2.2% fue
atribuible a cardiopatia isquémicay el 1.1% a hemorragia de vias digestivas altas. El 3.3% restante

se debio a otras etiologias como procesos quirurgicos. (Ver figura 10).
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Figura 11

Factores desencadenantes de crisis hiperglicémicas

Infeccidon 40,40%

Mo adherencia farmacdélogica 34,80%
@ Diabetes de novo 17,9%

Infarto agudo de miocardio 2,2%

@ Hemorragia digestiva 1,1%

@ Otros 3,3%

Al subdividir los desencadenantes segtin cada tipo de crisis hiperglicémica se observa que
en el grupo de pacientes con cetoacidosis diabética predominé la infeccion y la inadecuada
adherencia (43,75% y 37,5% respectivamente), seguido por diabetes de nuevo diagndstico
(26,4%). Finalmente, la minoria de desencadenantes en este grupo estuvo representada por infarto

agudo de miocardio (5,8%) y hemorragia alta de vias digestivas (2,9%) (ver tabla 11).

Dentro del grupo de pacientes con estado hiperosmolar hiperglicémico los desencadenantes
estuvieron concentrados de la siguiente manera: Infeccion (40%), no adherencia (40%), diabetes

de novo (13,33%), otras (6,67%). Por su lado, en el grupo del estado mixto los predomind la
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diabetes de novo (50%) seguido por infecciones (25%), inadecuada adherencia (12,5%) y
hemorragia alta de vias digestivas (9%). Finalmente, en el grupo de las crisis aisladas el
desencadenante principal fueron las infecciones (43,7%) seguido por inadecuada adherencia

(37,5%) y diabetes de novo (12,50%) (ver tabla 11)

Tabla 11

Desencadenantes segun tipo por crisis hiperglicémica

Infeccion 14 (43,7) 10 (29,4) 6 (40) 2 (25)
No adherencia 12 (37,5) 11(32,3) 6 (40) 1(12,5)
Diabetes de novo 4 (12,5) 9 (26,4) 2 (13,3) 4 (50)
Infarto agudo de 0(0) 2 (5,8) 0(0) 0 (0)
miocardio
Hemorragia digestiva alta 0 (0) 1(2,9) 0(0) 0(0)
Otras 2(6,2) 12,9 1 (6,6) 1(12,5)

Enrelacion con la infeccion disparadora de las crisis hiperglicémicas, primd las infecciones
de tejidos blandos (31,4%), seguido por infecciones de vias urinarias (24,7%), neumonia (10,1%)
y finalmente, infecciones gastrointestinales (3,3%). (Ver figura 12 y tabla 12).
Figura 12

Distribucion de las principales infecciones desencadenantes de crisis hiperglucémicas
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Tipo de infeccion desencadenante
Tejidos blandos 31,46%
Vias urinarias 24,72%
Neumonia 10,11%

Gastrointestinales 3,37%

0% 5% 10% 15% 20% 25% 30% 35%

Tabla 12

Tipo de infeccion desencadenante de la crisis hiperglucémica

Infeccion de vias 22 (24,7) 6 (18,7) 9(26,4) 6 (40) 3 (37,5)
urinarias

Neumonia 9(10,1) 6 (18,7) 3(8,8) 1 (6,6) 1(12,5)
Infeccion de 28 (31,46) 8(25) 8 (25,5) 5(33,3) 2 (25)
tejidos blandos

Infecciones 3(3.,37) 0(0) 1(3.8) 1 (6,6) 1(12,5)
gastrointestinales

9. Discusion:

En Colombia se han realizado pocos estudios que evaluen la poblacion con crisis
hiperglicémicas, sus caracteristicas sociodemograficas y sus factores disparadores. En Santander,
esta brecha de conocimiento y de informacion disponible es ain mayor dado que hasta la fecha no

se han publicado proyectos de estas caracteristicas. Por esta razon, el presente estudio de tipo corte
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transversal, se plante6 como objetivo describir una poblacidon conformada por 89 pacientes con

diabetes tipo 1 y 2.

En primer lugar, en el terreno de los datos sociodemograficos, los resultados del estudio
evidencian la mediana de edad de adultos con crisis hiperglicémicas fue 55 afos con distribucion
del sexo del 55% en mujeres (n=49) y 45% en hombres (n=40). También, en el estudio de cohorte
retrospectiva de Sierra et al, evaluaron a la poblacion admitida por cetoacidosis diabética en un
centro de atencién en Medellin, dentro de las caracteristicas sociodemograficas se resalta el
promedio de edad de 46 afos y una representacion del 55% del sexo femenino en la muestra. Por
su parte, los autores Osuna et al, realizaron una serie de casos valorando el control metabdlico en
pacientes exclusivamente con diabetes tipo 2 en donde su poblacion presentd un promedio de edad
de 65 afos y 55% de participacion de mujeres. Asi mismo, el estudio retrospectivo observacional
de Guzman et al, discrimino los hallazgos en funcion del tipo de crisis hiperglicémica, a manera
de ejemplo, la edad promedio de la totalidad del grupo fue de 64 afios, en el grupo con cetoacidosis
de 67 afios en el grupo de estado hiperglicémico hiperosmolar y 60 afios en el grupo de estado
mixto. En cuanto a la distribucion por sexo, también se destaca una mayor participacion de las
mujeres (52.5%) (Guzman et al., 2024). En contraparte, el promedio de edad més bajo fue
documentado en el trabajo de Sierra et al con promedio de edad de 44 afios y sin diferencias en la
presentacion en cuanto al sexo (Sierra-Vargas et al., 2021). Por lo anterior, los datos de la presente
investigacion no mostraron grandes discrepancias con los porcentajes de representacion por sexo
al compararlo con estos registros nacionales y en términos de edad, si alcanza a presentarse un

punto medio respecto a los mismos.
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En la poblacion estudiada, la mayoria de los participantes tenian un bajo nivel educativo
tal cual como se puede ver representado en las categorias de analfabetismo (12,3%), escolaridad
primaria (53,9%) y secundaria (24,7%). Respecto al estrato socioeconémico en nuestro medio
predominaron las crisis hiperglicémicas en los estratos 1y 2 (44,9% y 33,7% respectivamente).
También, se aprecia como, la mayoria de las descompensaciones agudas se concentraban en
pacientes del régimen subsidiado (82%) y el restante se concentraban en pacientes sin afiliacion
(7,9%), régimen contributivo y regimenes especiales (4,5% cada uno). Lo anterior, dado tal vez
por el tipo de pacientes que ingresa al Hospital Universitario de Santander. En contraparte, datos
de pacientes de Medellin muestran una mayor concentracion de pacientes de clase media y del
régimen contributivo (Osuna et al., 2014).

Lo anterior refleja como las condiciones socioecondmicas estan asociadas con peores
resultados en diabetes. En la revision cientifica realizada por Hill-Briggs et al, muestran que bajos
recursos, baja educacion, inseguridad alimentaria, falta de adherencia por barreras sociales y
ausencia de redes de apoyo se asocian con peor control glucémico y mas complicaciones. A manera
de ejemplo, la revision menciona un metaanalisis de 9 ensayos con un total de 1.874 adultos con
diabetes tipo 2, en los que intervenciones sensibles a baja educacion/baja alfabetizacion logro una
reduccion promedio de hemoglobina glicada de 0,18% (Ic 95%: -0,36 a -0.004) comparado con la
atencion usual (Hill- Briggs et al.,2020). De esta manera se presenta un marco para entender que
los factores sociales impactan la diabetes y se enfatiza que para mejorar los resultados (control
glucémico, evitar complicaciones) no basta solo con medicamentos — también deben abordarse los
factores sociales estructurales.

Siguiendo esta linea, se aprecia la baja proporcion de pacientes del estudio que asistieron

a programas de diabetes o que no cuentan con esta opcion por parte de su entidad prestadora de
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salud. En ese sentido, es menester enmarcar que los programas de seguimiento y educacion al
paciente diabético han demostrado mejorar el control glicémico y factores conductuales
relacionados con el riesgo de descompensacion. Lo anterior se logra al brindar herramientas de
autocuidado, prevencion, ajuste de terapia, acceso a la medicacion y mecanismos de respaldo dado
por personal entrenado, teleconsulta, entre otros (Bekele et al., 2020).

Las estrategias como la educacion para el autocontrol de la diabetes, la telemedicina, la
educacion hospitalaria y las intervenciones interdisciplinarias (nutricion, psicologia, etc.) han
demostrado su contribucién a un mejor control metabolico del paciente diabético. La reduccion
media de HbAlc de 0.4-0.7% puede trasladarse a menos episodios de hiperglucemia grave porque
mejora el control basal y la deteccion precoz de deterioros (mejor adherencia y mayor frecuencia
de contacto facilitan ajustes de tratamiento antes de una crisis) (Chowdhury et al., 2024). A manera
de ejemplo, Deeb et al plantearon un estudio de intervencion cuasi- experimental en Emiratos
Arabes en donde se realizo un modelo de atencion centrado en el educador en diabetes y cuyo
desenlace a evaluar fue la disminucion de la incidencia de hospitalizaciones por cetoacidosis
diabética (Deeb et al., 2016). Dentro de las intervenciones aplicadas se sefialan las siguientes:
Educacioén inicial estructurada al diagnostico (sintomas, uso de insulinoterapia), disponibilidad
telefonica y enlace entre atencion hospitalaria y ambulatoria. Los resultados obtenidos por estos
autores muestran una disminucion de 32 episodios por afio (61%), menor recurrencia de
cetoacidosis diabética en pacientes previamente hospitalizados y mejor adherencia a la insulina y
mayor uso de monitoreo glucémico posterior al inicio del programa. (Deeb et al., 2016)

En tercer lugar, al valorar el tipo de descompensacion aguda, nuestros resultados muestran
la siguiente distribucion: Cetoacidosis diabética (38,3%), crisis no cetdsica ni hiperosmolar (36%),

estado hiperosmolar (16,8%) y estado mixto (8,9%). Comparativamente, en el estudio de Lagos et
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al, (n=115), vemos proporciones similares en el estado mixto (10,1%), no obstante, el grupo
analizado present6 una predominancia mucho mas marcada de pacientes con cetoacidosis diabética
(87,6%) y una menor representatividad de casos con estado hiperosmolar hiperglicémico (2,3%)
(Lagos et al,2020). Por su parte, se subraya que realizaron la subclasificacion de la cetoacidosis
diabética seglin severidad de la siguiente manera: La cetoacidosis diabética moderada fue la mas
frecuente con 41,1% de casos, seguida de leve 33,3%, y severa 13,2%, datos que contrastan con
los del presente en estudio en donde se evidencidé mas disparidad ya que la cetoacidosis diabética
leve y moderada representaron la misma proporcion (34,6%) y los casos de mayor gravedad
(30,8%). Por mencionar un ejemplo a nivel latinoamericano, el estudio descriptivo transversal de
Taboada et al realizado en Paraguay cont6 con 100 pacientes hospitalizados con una media de edad
de 59 afios distribuidos de la siguiente manera: cetoacidosis diabética (53%), estado hiperosmolar
hiperglicémico (25%) y estado mixto (22%) (Taboada Torres et al., 2024). Cabe sefialar que los
estudios retrospectivos publicados en Latinoamérica incluyen datos de hospitales terciarios o de
unidad de cuidado intensivo por lo cual en el registro quedan mas pacientes con casos severos.
En cuanto al tipo de diabetes, el 88% de los pacientes tenian diabetes tipo 2 versus el 12%
con diabetes tipo 1. Al analizar en funcion del tipo de diabetes y el tipo de crisis hiperglicémica
presentada, se remarca que el estado hiperglicémico fue la descompensacion mas frecuente en los
pacientes con diabetes tipo 2 lo cual se asemeja a lo reportado en la literatura. Por el contrario, en
el grupo de pacientes con diabetes tipo 1, la descompensacion mas frecuente fueron las crisis no
cetdsicas ni hiperosmolares contrastando con otros datos publicados en donde la cetoacidosis suele
ser la principal, no obstante, se aclara que en este tipo de estudios no se incluian a los pacientes

con crisis aislada.
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En series hospitalarias de cetoacidosis diabética la mayoria de los casos provienen de
pacientes con diabetes tipo 1, pero una proporciéon importante (rango ~17-39% en series
publicadas) corresponde a diabetes tipo 2; esto varia segiin poblacion, region y caracteristicas
étnicas. El estudio de Barski et al consistio en una cohorte de 201 pacientes con este tipo de crisis
hiperglicémica, dentro de los grupos el 82,6 % fueron pacientes diabéticos con diabetes tipo 1
versus un 17,4% con diabetes tipo 2 (Barski et al., 2013). También los datos de Ooi et al muestran
este predominio con los siguientes datos: 75,9% vs 24,1% (Ooi et al., 2021)

En nuestro medio predominé el estado hiperglicémico hiperosmolar en la poblacion
diabética tipo 2 (86,6%) al compararlo con la poblacion diabética tipo 1 (13,3%). Lo anterior se
asemeja a datos de otros estudios en donde este tipo de descompensacion de la diabetes es mas
frecuente en diabetes mellitus tipo 2 (Fujiya et al., 2025), no obstante, hay series que muestran
estado hiperglicémico hiperosmolar también en diabetes mellitus tipo 1 (especialmente en adultos
jovenes con deshidratacion severa o comorbilidades) (Tittel et al., 2020). La cohorte danesa de
Rosager et al ilustra este aspecto, ya que la incidencia del estado hiperosmolar fue mayor en los
pacientes diabéticos tipo 1 16,5 and 3,9 por cada 10.000 personas-afio, con un promedio de edad
de 69 afios (Rosager et al., 2024).

Por su lado, el estado mixto presentd predominancia en la poblacion diabética tipo 2
(87,5%) versus la poblacion diabética tipo 1 (12,5%) siendo estos datos similares a otros registros.
El estado mixto suele ocurrir mayoritariamente en pacientes con diabetes tipo 2 como se ve
reflejado en varias series en donde la proporcion suele ser muy alta (94%) (Rosager et al.,2024).
Ahora bien, vale la pena senalar la variabilidad entre estudios ya que los porcentajes varian (desde
cohortes donde el 6% del estado mixto — danesa- hasta series monocéntricas mas pequefias donde

la proporcion de diabéticos tipo 1 con estado mixto fue del 40% - Fujiya). Las causas de variacion
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incluyen: definicion diagnostica de estado mixto en funcion de la edad, de los criterios de
osmolaridad y cetosis y el tipo de serie (poblacional vs hospitalaria) (Fujiya et al,2025).
Siguiendo esta linea, en el estudio observacional, retrospectivo, de tipo descriptivo de
Guzman et al realizado en Fundacion Valle de Lili, Colombia, se document6 265 casos de estado
mixto en su cohorte, mostrando que la mayoria de los casos se encontraban en paciente con
diabetes tipo 2 (88%) (Guzman et al.;2024). También, la revision de Hassan et al compilo series y
resimenes de articulos que mostraron que una fraccion considerable (hasta ~33—41% en algunas
series) de las crisis hiperglucémicas son mixtas, siendo la mayoria pacientes con diabetes tipo
(Hassan et al., 2022). Adicionalmente, la serie retrospectiva de Schmitt et al, conformada por 43
pacientes de los cuales la mayor proporcion tenian diabetes mellitus tipo 2 (Concurrent diabetic
ketoacidosis with hyperosmolality and/or severe hyperglycemia in youth with type 2 diabetes,
2020). Para terminar este apartado, es tiempo de referirse a las crisis hiperglicémicas no cetosica
ni hiperosmolares, las cuales en el presente proyecto predomind su proporcion en el grupo de
pacientes diabéticos tipo 2 (93%) versus tipo 1 (6,25%). Ahora bien, es necesario mencionar que
la literatura especifica sobre este ultimo subgrupo con discriminacion por tipo de diabetes es
relativamente escasa dado que la mayoria de los trabajos se centran en los otros tipos de
descompensaciones agudas de la diabetes. En adultos, los episodios de hiperglicémia aislada
corresponden mayoritariamente a pacientes con diabetes tipo 2 (Ibrahim et al., 2021), (Driver et
al., 2019). Adicionalmente, Pasquet et al nos aportan contexto epidemioldgico en este plano al
sefalar que dado que la prevalencia de diabetes tipo 2 es mucho mayor que la de diabetes tipo 1
en adultos, y que esta ultima se complica con cetoacidosis con mas frecuencia, las series de
hiperglucemia no cetdsica ni hiperosmolar en adultos tienden a mostrar >70-90% de pacientes con

diabetes tipo 2 (Pasquel et al., 2021)
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En cuarto lugar, respecto a la carga de morbilidad, el 67% de la poblacion evaluada
presentaba antecedentes de los cuales se destacan: Enfermedades cardiovasculares, dislipidemia,
hipertension arterial cronica, enfermedad renal cronica e hipotiroidismo. En similitud con estos
hallazgos, los resultados de Lagos et al muestran porcentajes muy similares en términos de
hipertension arterial y enfermedad renal cronica (Lagos, 2020). Al analizar por subgrupos segun
tipo de crisis hiperglicémica, la hipertension arterial cronica es el antecedente predominante en
cada categoria, ahora bien, en nuestra poblacion se reportan comorbilidades con mayor frecuencia
en pacientes con cetoacidosis diabética y crisis no cetosica ni hiperosmolar lo cual difiere con otros
registros en donde la mayor carga de enfermedades pertenece a pacientes con estado hiperosmolar
hiperglicémico. Dentro de estos ultimos, predominan los accidentes cerebrovasculares, la
obesidad, el sindrome metabolico, la insuficiencia cardiaca, entre otros (Lovegrove & Dubbs,
2023).

Respecto a los paraclinicos obtenidos al ingreso de la estancia hospitalaria, se identificaron
diferencias en los valores de glicemia para cada uno de los subgrupos, siendo mayor en estados
mixtos e hiperosmolares, datos concordantes con lo descrito por Nishikawa, et al (2020), en un
estudio retrospectivo realizado en 144 pacientes ingresados por crisis hiperglucémicas al centro
médico de Kumamoto, Japén. Adicionalmente, en dicho estudio, el estado mixto registro los
valores mas altos de leucocitos, seguido la cetoacidosis diabética y el estado hiperosmolar al igual
que los valores promedios obtenidos en nuestra poblacion. Para esta poblacion del hospital
Universitario de Santander los valores més altos de hemoglobina glicosilada se documentaron en
los pacientes con estado hiperosmolar, con una media de 13 g/dl, al igual que lo mencionado por
Pasquel (2019), aunque, sus datos registran una media de 12,1 + 2,8 mg/L. Por su parte, el

promedio de pH de nuestra poblacion registrd la mayor acidez en los pacientes con cetoacidosis
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diabética al igual que lo mencionado por Edinson, et al (2023) en un estudio retrospectivo
descriptivo realizado a 317 pacientes en la Fundacion Valle de Lili, Cali, Colombia, sin embargo,
estudios realizados en China, Japon y Estados Unidos, registraron los valores mas bajos de pH en
el estado mixto (7,11 — 7,17). (Xiao-yan Wu,2020)

En el siguiente apartado corresponde hablar con mayor detalle de los factores
desencadenantes de las crisis hiperglicémicas. Para empezar, respecto a la cetoacidosis diabética,
la distribuciéon en el actual grupo analizado fue de la siguiente manera: Procesos infecciosos
(29,4,7%), adherencia (32,3%), diabetes de novo (26,49%), sindrome coronario agudo (5,8%) y
hemorragia de vias digestivas (2,94%). A la luz de la literatura, los porcentajes varian por region
y poblacion (tipo 1 vs tipo 2, centros pediatricos vs adultos), pero varias series reportan que la no
adherencia y/o suspension de insulina representan entre ~30-50% de los casos, infeccion entre
~20-50% y nuevo diagnostico entre ~5—40%, segin la serie (Weinert et al., 2012). A nivel local,
la cohorte retrospectiva de sierra et al evaluo en el hospital universitario San Vicente Fundacion
los desencadenantes de la cetoacidosis diabética encontrando la siguiente distribucion: Infeccion
(40,4%), inadecuada adherencia (34,8%), diabetes de nuevo diagnostico (18%) e infarto agudo de
miocardio (3,4%) (Sierra-Vargas et al., 2021). En Cartagena, los datos de Lagos et al mostraron
similitudes: infeccion (48%), no adherencia (24,4%) y diagnéstico de novo (19,7%) (Lagos et
al,2020). A nivel latinoamericano, en el estudio de corte transversal de Monteiro et at, incluyeron
44 pacientes exclusivamente con diabetes tipo 1 y encontraron que la no adherencia fue la causa
principal de la descompensacion (72,7%) versus infecciones (24%), ahora bien,
desafortunadamente no evaluaron con detenimiento otros desencadenantes (da Rosa Carlos

Monteiro et al., 2022). Por el contrario, en Africa, en la cohorte hospitalaria de Msagha et al si
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hicieron esta tarea y encontraron que factores como la diabetes de novo, la medicacion omitida
lider6 los datos (Msagha et al., 2024)

La revision de Dhatariya et al, muestra las principales causas precipitantes de cetoacidosis
diabética reportadas en estudios de varios paises (Australia, Brasil, China, Indonesia, Corea,
Nigeria, Espafia, Siria, Taiwan y EE. UU.) Para empezar, respecto a la diabetes de nuevo
diagndstico, varia ampliamente: de 3—5 % en Australia e Indonesia hasta 18 % en Taiwan y 17—
24 % en EE. UU, sugiriendo asi diferencias en el acceso al diagnostico. En cuanto al
desencadenante infeccioso, es de los factores mas frecuentes en casi todos los paises: Entre 14-
16% en Estados Unidos, 58% en Indonesia, 39% En China, 48% en Siria y 33% en Nigeria.
También es necesario sefialar que otras causas como el infarto agudo de miocardio, el accidente
cerebrovascular y las cirugias son menos frecuentes, generalmente 5-25% segtn pais. Por Gltimo,
en ocasiones no se reporta o identifica el factor precipitante y llega a ser hasta 30-34% en Corea y
Nigeria, indicando subregistro o multiples causas no especificadas (Dhatariya et al, 2020)

Para terminar, se destaca que ademas de los precipitantes clasicos, las revisiones actuales
resaltan la aparicion de cetoacidosis asociada a inhibidores SGLT2 (a menudo Euglucémica),
documentada en series de casos y andlisis de farmacovigilancia (Umpierrez et al., 2024). Ahora
bien, en nuestra poblacion la minoria de pacientes usaba esta medicacion y el factor precipitante
de la crisis hiperglicémica fue de otra indole.

Continuando con los subgrupos, en cuanto al estado hiperosmolar hiperglicémico, la
distribucion en el grupo evidenci6 casos de infecciones (40%), inadecuada adherencia (40%) y
diabetes de novo (13,33%). La distribucion y magnitud de cada factor precipitante varia por region
y por tipo de institucion (paises en desarrollo muestran mas HHS por infecciones y diagndsticos

nuevos; en paises desarrollados aumentan los desencadenantes por cambio de tratamiento o
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comorbilidad cardiovascular) (Wu et al., 2020). En funcion de la revision y estudios de cohorte,
hasta el 30-70% de desencadenantes estan dados por la infeccion, otros precipitantes comunes son:
diagnostico nuevo de diabetes, omision/no adherencia a la medicacion, eventos cardiovasculares
agudos (IAM/ACYV), trastornos neurologicos, farmacos (p. ej. corticoides, diuréticos) y
deshidratacion (Wu et al., 2020).

En la revision de Lovegrove & Dubbs, la edad promedio de la poblacion fue conformada
por adultos mayores, con alta carga de comorbilidades, deterioro cognitivo, entre otros. Las
infecciones lideraron los datos (40-60%), seguido por la omision o falta de adherencia al
tratamiento antidiabético (15-25%), atribuyendo esta ultima a Puede deberse a olvido, barreras
economicas o cognitivas. Se destaca que en estos datos se incluyeron un grupo mas amplio de
desencadenantes tales como: pancreatitis aguda, tromboembolismo pulmonar, cirugia, trauma
reciente y el uso de medicamentos. Estos ultimos, mediante el aumento de la glicemia per se o la
reduccion de la sensibilidad a la insulina, precipitaron el estado hiperosmolar hiperglicémico. Los
medicamentos en cuestion fueron los siguientes medicamentos: glucocorticoides, diuréticos
tiazidicos, bloqueadores [, antipsicoticos atipicos, inhibidores de proteasa y fenitoina (Lovegrove
& Dubbs, 2023)

En la cohorte retrospectiva de Fujiya et al realizada en Japon, subraya que el estado
hiperosmolar hiperglicémico ocurre mayormente en personas mayores (mediana 75 afios), con
frecuencia sin tratamiento previo adecuado de la diabetes o con abandono de este (69,1%).
También se destacaron otros factores precipitantes que no fueron partes de nuestras variables tales
como: uso de corticoides (21,4%), nutricion enteral (14,3%), antipsicoOticos orales (10,7%),
nutricion parenteral total (6,0%), diseccion adrtica e isquemia mesentérica (1,2% cada uno) (Fujiya

et al., 2025)
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Por otra parte, en relacion con el estado mixto, los desencadenantes de las anteriores crisis
convergen, se combinan y llevan a su desarrollo. En ese sentido, en la literatura los hallazgos
apuntan en direccion de las infecciones, la omision o suspension de insulina / falta de adherencia
clasica en cetoacidosis diabética, las enfermedades agudas y el uso de medicamentos. La infeccion
es el precipitante mas frecuente del estado mixto cetoacidosis diabética/estado hiperosmolar
hiperglicémico. Estudios hospitalarios y series latinoamericanas y asidticas muestran rangos
alrededor de ~40-55% (en algunos trabajos hasta ~70% en series generales de HHS) (Guzman GE
et al, 2024). Ahora bien, lamentablemente los estudios no suelen hacer estratificacion para este
subgrupo de pacientes, con frecuencia los articulos presentan el desencadenante principal
(infeccidn) a nivel de toda la cohorte y no por subgrupos lo que limita comparaciones o andlisis
adicionales.

Finalmente, respecto al ultimo subgrupo, se destaca el esfuerzo en el presente proyecto de
describir e investigar a la poblacion con crisis hiperglicémicas no cetdsicas ni hiperosmolares,
evidenciando mayor predominio de las infecciones, la no adherencia y el diagnostico de novo
como factores desencadenantes. En algunas series los desencadenantes mas comunes son
glicemias muy elevadas en pacientes con control glicémico malo o diagnéstico nuevo (Baltyde et
al., 2022). Otros datos como los de Misra et al ponen de manifiesto que la causa precipitante suele
ser el propio mal control metabdlico o eventos intercurrentes que elevan glucosa (Misra et al, 2017)

No obstante, en este escenario tampoco hay muchas cohortes grandes que exclusivamente
analicen a esta poblacion y cuantifiquen porcentajes de desencadenantes con la misma rigurosidad
que en cetoacidosis diabética y estado hiperosmolar hiperglicémico. La mayor parte de los datos
provienen de estudios del manejo de hiperglucemia en urgencias donde se estratifica a este grupo

y de revisiones/consensos que agrupan causas de descompensacion glucémica.
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Finalmente, este proyecto aprovecho la oportunidad de explorar las infecciones mas
frecuentemente implicadas en la categoria de desencadenante infeccioso encontrando asi un
predominio de infecciones de piel y tejidos blandos, seguido por infecciones del tracto urinario,
neumonias y en menor medida, infecciones del tracto gastrointestinal. En la literatura los datos se
asemejan, alterando algunos con mayor predominio de infecciones del tracto respiratorio. Lo
anterior se relaciona con el contexto local (pais, acceso a salud, prevalencia de infecciones),
reflejando asi mas casos de infecciones en series de paises en desarrollo y también en poblaciones
ancianas con comorbilidades. En la revision de Lovegrove & Dubbs, predominé especialmente la
neumonia e infecciones urinarias (Lovegrove & Dubbs, 2023) mientras que en otros datos,
prevalecieron las infecciones de piel y tejidos blandos / abscesos (en pacientes con lesiones o
ulceras, especialmente en poblacion con diabetes de larga evolucion) (Bereda et al,2022). También
se han descrito otros procesos infecciosos menos frecuentes como apendicitis, pancreatitis e
infeccion del sitio operatorio.

En Colombia no existen suficientes datos nacionales actualizados que describan la
frecuencia, distribucion geografica, caracteristicas clinicas ni mortalidad de la poblacién con
descompensaciones agudas de la diabetes. Adicionalmente la mayoria de los estudios disponibles
sobre este tema provienen de Estados Unidos, Europa o Asia y dadas las caracteristicas de sus
poblaciones dificilmente los resultados sean extrapolables al contexto colombiano. En esa
direccion, el presente trabajo pretendié aumentar el conocimiento en la epidemiologia local de las
descompensaciones agudas de la diabetes (cetoacidosis diabética, estado hiperosmolar, estado
mixto y crisis aislada), caracterizar de manera sociodemograficay clinica a este grupo de pacientes,

establecer sus desencadenantes y analizar ciertas variables segiin subgrupos.
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Los hallazgos de este proyecto resaltan la importancia de reconocer, clasificar y tratar de
manera adecuada las crisis hiperglicémicas, dado que constituyen un motivo de consulta frecuente
en nuestro entorno. Asimismo, evidencian que gran parte de esta poblacion presenta una alta carga
de comorbilidades, infecciones asociadas, baja adherencia al tratamiento y dificultades de acceso

al sistema de salud, entre otros factores relevantes.

En consecuencia, se hace necesario promover politicas de salud publica, intervenir sobre
los determinantes sociales de la salud y fortalecer programas de seguimiento para personas con
diabetes —incluyendo rutas de atencion y estrategias de prevencion en el primer nivel— con el fin
de optimizar el control metabolico y prevenir nuevas descompensaciones. Estos resultados pueden
servir como punto de partida para generar hipdtesis sobre factores de riesgo, mortalidad y costos

asociados, y para fundamentar futuros estudios analiticos o intervenciones clinicas.

De igual forma, se requieren investigaciones que permitan comprender por qué las rutas
integrales de atencion en salud (RIAS) de diabetes no se encuentran implementadas o no se
cumplen adecuadamente en varias Entidades Promotoras de Salud. También es fundamental
indagar las razones por las cuales muchos pacientes no asisten a los programas de diabetes o por
qué estos programas no estan adecuadamente estructurados. Dado que buena parte de la poblacion
es de bajos recursos, se vuelve imprescindible disefiar estrategias que garanticen no solo la
existencia de los programas, sino también la asistencia efectiva de los pacientes.

Dentro de los aspectos a resaltar de este proyecto de investigacion, se menciona que es
pionero en el departamento, hasta la fecha no existen otros estudios de estas caracteristicas ni con
otro tipo de disefios dirigidos a esta poblacion. Lo anterior, edificé un panorama general sobre las
crisis hiperglicémicas en el Hospital Universitario de Santander, caracterizando

sociodemograficamente, clinicamente y paraclinicamente a los pacientes diabéticos afectos de
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estas descompensaciones agudas y su descripcion respectiva por subgrupos. También, se distingue
el esfuerzo por establecer los principales factores desencadenantes de cada una de ellas y con ello
hacer énfasis en la prevencion e identificacion oportuna de cada uno de estos para mitigar nuevos
o primeros episodios. Por ultimo, otras ventajas de esta investigacion fueron el riesgo minimo al
cual se sometieron los participantes y el bajo presupuesto empleado para el desarrollo de este.

En contraparte, es importante reconocer las limitaciones de este estudio como lo es su
caracter unicéntrico lo cual obstruye una extrapolacion o representatividad mas amplia de la
poblacion y lo cual impidid calcular de manera precisa datos como la prevalencia o incidencia de
crisis hiperglicémicas en el area metropolitana. Por lo anterior, se necesitan proyectos futuros con
muestras mas grandes y representativas para confirmar estos hallazgos, con otros disefios
metodoldégicos que amplien el horizonte de conocimiento y den pie a exploraciones y analisis mas

profundos.
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10. Conclusiones

En este estudio observacional prospectivo se evidencid que las crisis hiperglicémicas son
un motivo de consulta frecuente en urgencias y unidad de cuidado intensivo del Hospital
Universitario de Santander. En esta muestra analizada prevalecieron los casos de cetoacidosis
diabética y crisis no cetosicas ni hiperosmolares y en menor medida, los estados hiperglicémicos
hiperosmolares y estados mixtos.

A partir de los datos presentados, se documento6 que los principales desencadenantes de las
crisis hiperglicémicas estan dados por procesos infecciosos seguido por la inadecuada adherencia.
Dentro de los procesos infecciosos, las infecciones de tejidos blandos y del tracto urinario lideraron
los registros, seguido por neumonia e infecciones del tracto gastrointestinal. De esta manera, los
resultados presentados se asemejan a los datos de multiples registros en el plano nacional e
internacional.

Estas descompensaciones agudas de la diabetes no solo contribuyen a una menor calidad
de vida y a una mayor morbimortalidad, sino que también representan costos sanitarios y estancia
hospitalaria. En ese sentido, se resalta la importancia de tener un adecuado control metabdlico,
garantizar el acceso y adherencia al tratamiento, prevenir e identificar la aparicion de las crisis
hiperglicémicas y suministrar un tratamiento oportuno. También, se establece la necesidad de un
programa integral por parte de las instituciones prestadoras de salud que incluya un seguimiento
estrecho a la poblacion diabética generando educacion e intervenciones pertinentes.

También se subraya la necesidad de investigaciones adicionales, especialmente en

contextos mas amplios y diversos. A medida que avancen los estudios futuros, seré crucial analizar
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asociaciones con distintos desenlaces clinicos de importancia e incluso indagar la existencia de
otros factores menos comunes de descompensaciones. Lo anterior, permitira ajustar las
recomendaciones clinicas a las realidades de diferentes entornos y asi mejorar la calidad de la

atencion en esta poblacion
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