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1. INTRODUCCION.

Desde diciembre de 2019 una nueva enfermedad (COVID-19) causada por el nuevo
coronavirus, emergié en Wuhan, China y ha tenido rapida propagacion. Es una enfermedad
trasmisible que afecta aproximadamente a 85 paises en todo el mundo en la actualidad. Se
declar6 como pandemia el 11 de marzo del 2020 y dejo de ser pandemia segin la OMS en 5
de mayo del 2023. La enfermedad se disemina a través de grandes gotas respiratorias, aunque

existe la posibilidad de otras vias de contagio.t

Durante la pandemia por COVID-19 se ha reportado un incremento de hiperglucemia
hospitalaria en pacientes con Diabetes mellitus y sin Diabetes mellitus, asociandose a: un
estado hiperinflamatorio, uso de esteroides, dafio de las células beta en el pancreas por el
coronavirus del sindrome respiratorio agudo grave (SARS-CoV-2), ansiedad y disfuncion
del tejido adiposo. Se considera una complicacion comun, grave y de alto costo en los
pacientes hospitalizados por COVID-19 que incrementa la estancia hospitalaria,

mortalidad y ventilacion mecanica.

Estudios previos sugieren que al mejorar el control glucémico se logran tasas méas bajas de
complicaciones. Por tal motivo, se ha sugerido la implementacion de programas de atencion
que incluyan terapia hipoglucemiante como la insulina y apoyo nutricional adecuado para el
enfermo por COVID-19 hospitalizado.!

El incremento de casos de hiperglucemia intrahospitalaria en pacientes con COVID-19 requiere de un
diagndstico y tratamiento oportuno, dadas las implicaciones negativas de esta entidad; para su abordaje
se aconseja la medicién de glucemia sérica, hemoglobina glucosilada y en casos selectos enzimas

pancreéticas.'

Su tratamiento se basa en el empleo de insulina en diferentes esquemas de tratamiento y vigilancia
estrecha del paciente. Previo a su egreso se debe evaluar la terapia hipoglucemiante mas adecuada para
su manejo ambulatorio. La literatura cientifica analizada se obtuvo con la finalidad de explorar
elementos claves que mejoren el entendimiento, diagndstico y tratamiento de la hiperglucemia

hospitalaria en pacientes con COVID-19 sin diagnostico previo de Diabetes mellitus.



El abordaje para un mejor manejo del paciente hiperglucémico consiste en el régimen de
administracion de insulina conocido como: terapia basal-bolo, que incluye una preparacion
de insulina de accion intermedia o prolongada como insulina basal (para suprimir la
liberacion hepatica de glucosa durante el ayuno y entre los alimentos), y una formulacion
humana o andloga de accion rapida como insulina prandial (para prevenir los picos

posprandiales de glucosa.

La resistencia a insulina es una condicion caracterizada por una menor actividad de insulina
a nivel celular, se expresa en diferentes vias metabdlicas, especificamente a nivel del
metabolismo glucidico, lipidico y proteico, los 6rganos més afectados son: Higado, musculo
y tejido adiposo, aunque puede involucrar a otros sistemas. La resistencia de los tejidos a la
accion de la insulina induce el mantenimiento y elevacion del nivel de glicemia en un modelo
compensatorio dinamico del cual se desconocen aun los detalles intimos, considerandose una

condicidn principalmente adquirida, aunque con susceptibilidad genética como factor.?



2. OBJETIVOS.

2.1 OBJETIVO GENERAL:

Determinar el manejo de la hiperglicemia en pacientes COVID-19 ingresados en los servicios

de hospitalizacion del Hospital Nacional de Neumologia y Medicina Familiar “Dr. José

Antonio Saldana”.

2.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS

1.

2.

3.

Describir la fisiopatologia del paciente hiperglucémico con COVID-19.
Describir las ventajas de la insulinoterapia en pacientes hospitalizados.

Describir los esquemas basicos mas conocidos en el manejo de la hiperglicemia.
Explicar el esquema basal bolus como manejo del paciente hiperglucémico
hospitalizado.

Desarrollar un flujograma préctico para el manejo de la hiperglicemia en pacientes

hospitalizados.



3. GLOSARIO DE TERMINOLOGIA.

Hiperglicemia: Aumento anormal de la cantidad de glucosa en la sangre.
Hipoglicemia: Disminucion anormal de la glucosa en la sangre.

Insulina: Hormona producida por el pancreas que se encarga de regular la cantidad de
glucosa de la sangre.

Insulina humana: Es una clase de medicamento, se usa para tomar el lugar de la insulina
que normalmente produce el cuerpo.

INPH: (Protamina neutra de hagedorn) Es una insulina humana de accién intermedia.
Insulina regular: Insulina cristalina de accién rapida.

Hemoglucotest: Método de medicion de la glucosa en sangre. Es conocido también como
test de glicemia capilar o simplemente glucometria. Requiere de un dispositivo llamado

glucémetro, tiras reactivas es de uso rapido y sencillo.

Prandial: Término utilizado en relacion al tiempo de una comida. Puede ser antes
(preprandial) o posterior (posprandial).

Ambulatorio: Que no requiere ingreso o internacion.

Hbalc: (Hemoglobina glicosilada) Es una prueba sanguinea que mide el nivel promedio de
la glucosa durante los Gltimos 3 meses.

ADA: American Diabetes Association (por sus siglas en inglés)
DDT: Dosis diaria total.

DTI: Dosis total de insulina.

IMC: indice de masa corporal.

Ul: Unidades internacionales.

Kg: Kilogramo.

Mg: Miligramo.

DI: Decilitro.



ACE2: Receptor de angiotensina 2.
NADPH: Nicotinamida adenina dinucleotido fosfato.
COVID-19: Corona, Virus y disease (enfermedad en inglés). 19 por el afio en que surgio.

SARS-COV 2: Del inglés Severe acute respiratory sindrome coronavirus 2.



4. DESCRIPCION DEL PROBLEMA DE SALUD O SITUACION DE
SALUD POR TRATAR.

Se define hiperglucemia intrahospitalaria cuando el valor de glucosa en sangre es mayor a 140
mg/dL y puede ocurrir en pacientes con y sin Diabetes mellitus.

Con una prevalencia a nivel mundial entre el 20 y 40%. Esta cifra puede llegar hasta un 70%
en los pacientes criticamente enfermos independientemente de la presencia de Diabetes
mellitus previamente conocida.*

Durante la pandemia de COVID-19 en el Hospital Saldafia, se observo un incremento en
los casos de hiperglucemia, asociandose a una enfermedad mas grave, con mayor estancia
hospitalaria, incremento en el riesgo de ventilacion mecanica y un peor prondstico,
estando la mayoria de las hiperglucemias relacionadas con Diabetes mellitus con o sin
diagnoéstico previo y relacionadas con el uso de glucocorticoides o debido a una
enfermedad grave. Por ello, se decidi6 documentar y resaltar la importancia de esta

patologia.

Pero, al hablar del manejo en el &mbito hospitalario, hay que diferenciar entre Diabetes
mellitus previa al ingreso del paciente, Diabetes no diagnosticada e hiperglucemias
"hospitalarias" (secundarias a situaciones de estrés/enfermedad, a la descompensacion de
cualquiera de los tipos de diabetes o secundaria a la administracion de farmacos como

corticoides, vasopresores, etc.).*

Aunque el personal sanitario conoce la importancia de alcanzar un estrecho control de la
glucemia, en muchas ocasiones no se le da la prioridad necesaria en el paciente hospitalario.
De esta forma, el manejo de la hiperglicemia en el hospital se considera habitualmente un
aspecto secundario comparado con la causa del ingreso. Los pacientes hiperglucémicos y
diabéticos hospitalizados a menudo tienen un mal control glucémico, aumentando la
posibilidad de complicaciones y de aumento de la estancia hospitalaria. Por todo ello, el
objetivo de esta revision es discutir los aspectos mas importantes del uso de insulina en el

medio hospitalario.®
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Efectos Perjudiciales de la Hiperglucemia.

Dsfuncion endotelial.

Hiperreactividad plaquetaria. Proagregacion.

Incremento de la activacion de citocinas.

Incremento de la lipdlisis y los &cidos grasos circulantes. Dislipidemia.
Reduccion de la glucolisis y la oxidacion de la glucosa.

Diuresis osmatica. Deshidratacion.

Incremento de la apoptosis miocardica y el estrés oxidativo.

Empeoramiento del precondicionamiento isquémico.

DN NI N N N N W NN

Resistencia a la insulina.®

4.1 DESCRIBIR LA FISIOPATOLOGIA DEL PACIENTE HIPERGLICEMICO
COVID-19.

La hiperglicemia es frecuentemente una manifestacion de una enfermedad critica, resultado
de cambios metabdlicos y hormonales agudos tras una respuesta a la lesion y al estrés. La
liberacion de hormonas contrarreguladoras (catecolaminas, cortisol, hormona del
crecimiento y glucagdn) inducen resistencia a la insulina, incrementando la produccion
hepética de glucosa, deterioro de la utilizacion periférica de glucosa y deficiencia relativa de

insulina.’®

4.1.1 ESTADO HIPERINFLAMATORIO.

La hiperglucemia induce la transcripcion de factores proinflamatorios como el factor nuclear
kb (NFkB) y el activador de la proteina 1 de union. La induccion de estos estd asociada al
aumento de la expresién de genes codificadores de proteinas que pueden mediar la
inflamacion, agregacion plaquetaria, apoptosis y disfuncion endotelial. También asociado
con un incremento en la generacion de especies reactivas de oxigeno que pueden dafiar
lipidos, proteinas y al ADN. La produccion de superdxido y su reaccion con el 6xido nitrico
en estas condiciones resulta en la produccidon de peroxinitrito, nitracion de proteinas y

activacion del NFKB si no se restablece la glucemia.®
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Con respecto a la fisiopatologia por la cual la hiperglucemia puede ser peligrosa durante la
infeccion por COVID-19 existen 2 razones. La primera es: La hiperglucemia aguda, se
acompafia de un aumento de mediadores inflamatorios conocidos como “tormenta de
citoquinas™, el principal protagonista de esta tormenta es la interleucina 6, la cual actta sobre
una gran cantidad de células y tejidos, incluyendo el tejido pulmonar. La segunda puede ser
muy especifica para COVID-19 y esta relacionada con su union a los receptores de
angiotensina Il en el neumocito tipo 2, mediante las glicoproteinas, que son altamente
expresados en células alveolares pulmonares, miocitos cardiacos, endotelio vascular y varios
otros tipos de células. En este punto se genera una glucosilacion alta y aberrante de la ACE2
en el tejido pulmonar que podria aumentar los sitios de union viral. Sumando la depresion de
lainmunidad innata que se ve comprometida en pacientes con hiperglucemia aguday cronica,
se da una féacil proliferacion del patdgeno dentro del huésped, permitiendo una mayor
propension de la infeccion y gravedad de la enfermedad. Se ha demostrado una gran tincion
de anticuerpos para ACE2 en islotes pancreaticos, evidenciando que también puede
expresarse en las células beta pancreéaticas. Por ende, existe asociacion entre ACE2 y la

regulacion de glucosa.®

Un estudio retrospectivo de 317 pacientes con COVID-19 confirmado por “mlaboratorio”,
mostro las presencia de IL- 6 y lactato deshidrogenasa, como predictores independientes de
COVID-19.°

4.1.2 DANO A LAS CELULAS BETA DEL PANCREAS.

La actividad intrinseca del sistema local renina angiotensina regula el flujo sanguineo dentro
del islote pancreatico, lo que permite el reconocimiento de niveles elevados de glucosa y la
oportuna liberacion de insulina. La inhibicion competitiva de la ACE 2 por el COVID-19
reduce sus efectos protectores y por otra parte la angiotensina Il intacta actta a través del
receptor de angiotensina | para ejercer respuestas proinflamatorias, asi como la formacion de
radicales libres de oxigeno en los vasos sanguineos por activacion de las oxidasas de
nicotamida adenina dinucleotido, reducido y fosfato reducido que se encuentran aumentada

en los estados de hiperglicemia.’
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4.1.3 ESTRES.

Estudios descriptivos sugieren que muchos pacientes COVID-19 tienen hiperglicemia. Esto
puede deberse a altos niveles de estrés, inflamacion, falta de protocolos adecuados para el

manejo adecuado y cambios en su dieta.

La actividad intrinseca del sistema local renina- angiotensina, regula el flujo
sanguineo dentro del islote pancreético, lo que permite el reconocimiento de niveles elevados

de glucosa y la oportuna liberacion de insulina.

La inhibicion competitiva de la ACE2 por el virus SARS-2, reduce sus efectos
protectores y por otra parte la angiotensina Il intacta actla a través del receptor de
angiotensina 1 para ejercer respuestas proinflamatorias, asi como la formacién de
radicales libres de oxigeno en los vasos sanguineos por activacion de las oxidasas de
nicotinamida adenina dinucle6tido, reducido y fosfato reducido que se encuentran

aumentadas en estados de hiperglucemia.®

4.1.4 USO DE ESTEROIDES.

La hiperglicemia se puede definir como “glucosa alta en la sangre™.

En la préctica clinica la administracion de esteroides es muy frecuente, debido a sus
propiedades antiinflamatorias e inmunosupresoras, tanto via ambulatoria como hospitalaria.
El principal mecanismo que se ve involucrado en la presentacion de la hiperglicemia es la
reduccion de la captacién de glucosa causada por resistencia a la insulina periférica y
hepatica, secundariamente una inhibicion a la secrecion de insulina, lo que condiciona la
hiperglicemia posprandial, adiposidad central, aumento de lipoproteinas ricas en
triglicéridos, acidos grasos estratificados, esteatosis hepatica y disminucion de la masa
muscular. Se sabe que es un efecto dosis dependiente, a mayor dosis, mayor resistencia a la

insulina.X®

Si la administracion de esteroides se hace en 2 o mas veces al dia, la hiperglicemia
generalmente se mantiene por 24 horas, pero conserva el predominio postprandial. El efecto
hiperglucemiante de la Dexametasona suele prolongarse por mas de 24 horas, de patron
postprandial, con ligero descenso de la glucemia durante el ayuno nocturno, incrementando

el riesgo de hipoglicemia nocturna.
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Es importante educar sobre el ajuste de la dosis de insulina, teniendo en cuenta las cifras de
glucemia. La hiperglucemia grave valores >300mg/dl inducido por corticoesteroides,
generalmente ocurre en la fase aguda del proceso para que fue indicado, debe tenerse en
cuenta los siguientes efectos: Diuresis osmotica, deplecion del volumen y perdidas
electroliticas. El tratamiento que se recomienda en este caso es la insulina regular 1V por su
rapida accion y vida media corta (4 a 5 minutos). Las pautas basal-bolus o multiples dosis de
insulina en general, son las dosis méas indicadas en pacientes hospitalizados para realizar la
transferencia de via IV a SC, la dosis total diaria se calculara con base en requerimiento de
insulina intravenosa en las Ultimas 4 a 8 horas, con administracion del 80% si se mantiene el
mismo esquema de esteroide o con reduccion al 20% si la dosis de corticoides se disminuye
las siguientes 24 horas. No se cuenta con suficiente evidencia cientifica ni guias clinicas de
seguridad y eficacia de diferentes farmacos hipoglucemiantes en el control de la
hiperglicemia inducida por esteroides, por lo cual solo se sugiere la administracion de

insuling, 11-12-13-14

4.2 DESCRIBIR LAS VENTAJAS DE LA INSULINOTERAPIA EN PACIENTES
HOSPITALIZADOS.

Insulina:

Es una hormona anabdlica que principalmente estimula la sintesis de glucdgeno a partir de
la glucosa (gluconeogénesis) de los lipidos (lipogénesis) y de las proteinas, inhibiendo su
degradacion y la formacion de cuerpos cetonicos. La insulina enddgena sigue un patron de

secrecion bifésico, caracterizado por dos componentes:

v Una secrecién basal pulsatil, que proporciona niveles constantes en ausencia de
estimulo secretor y cuyo objetivo es reducir la sintesis hepatica de glucosa,
manteniendo las reservas suficientes para su consumo por parte del cerebro.

v" Una secrecion prandial, secundaria a la presencia de un estimulo secretor, que
produce un pico en los niveles de insulina para estimular el consumo periférico de

glucosa

14



La secrecion normal de insulina es entre 20 y 40 unidades por dia o también 0.2-0.5
unidades/kg/dia, la mitad corresponde a la secrecién basal y la otra mitad a la secrecion en

respuesta a las comidas.®®

Efectos de la insulina:

v Accion antiinflamatoria por accién directa sobre NF-kB.

Permite el control de la glucemia mejorando la oxidacion de la glucosa.

v

v Reduce el tromboxano A-Il e incrementa las prostaciclinas.

v Reduce el PAI-1.

v Reduce la hipertrigliceridemia, los niveles de acidos grasos e incrementa los valores
de colesterol-HDL vy colesterol-LDL.

v' Reduce el hipercatabolismo y promueve la sintesis proteica en el mdsculo
esquelético.

v Revierte la disfuncién endotelial por inhibicion de la produccion de 6xido nitrico via

inhibicién de la enzima 6xido nitrico sintasa inducible.®

Tipos de insulina:

La insulina de accién intermedia Neutral Protamina Hagedorn (NPH), es una suspension
cristalizada de insulina humana, protamina y zinc en un buffer neutral que retarda la
liberacion de la insulina al torrente sanguineo. Para alcanzar una cobertura de 24 horas, la
NPH debe administrarse dos veces al dia. Cuando se administra en la mafana, existe un
riesgo aumentado de hipoglucemia si no se consumen alimentos durante su pico de accion.
Cuando se administra con la cena o a la hora de acostarse, se recomienda una merienda antes
para evitar una hipoglucemia nocturna. En consecuencia, la glucemia en ayunas puede
superar la meta (> 100 mg/dL).16-17-2

La insulina regular o cristalina, es una insulina de corta accion, soluble, contiene zinc, forma
hexadmeros y tiene la misma secuencia de aminoacidos que la insulina humana endogena.
Una vez administrada subcutaneamente, los hexameros se disocian en dimeros y monomeros
que se absorben y esta insulina debe inyectarse al menos 30 minutos antes de las comidas

para cubrir la hiperglucemia postprandial. Hay que tomar en cuenta también que la duracion

15



de la accion de esta insulina excede la duracion del pico postprandial que se presenta en la
mayoria de los tiempos de comida, particularmente, si la cantidad de carbohidratos es
limitada. Este hecho puede causar hipoglucemia varias horas después de haber comido, lo
cual se puede prevenir ingiriendo una merienda. La insulina NPH puede mezclarse con
insulina regular en una misma jeringa, lo cual puede ser conveniente y la mezcla debe ser
preparada inmediatamente antes de la inyeccion. La insulina regular (cristalina) debe ser
extraida antes que la NPH con el fin de no variar la farmacocinética de la insulina regular.

Esta mezcla se inyecta pocos minutos antes de las comidas. La insulina regular o cristalina

también se usa por via IV en pacientes hospitalizados, como se revisara posteriormente.®

4.3 ESQUEMAS BASICOS MAS CONOCIDOS PARA EL MANEJO DE LA
HIPERGLICEMIA.

v" Insulina basal: Suprime la produccién de glucosa hepatica y mantiene cerca de la
normoglicemia en el estado de ayuno. Se realiza mediante la utilizacion de insulina
nph en una o 2 dosis, en combinacién con farmacos orales.

v Basal plus: Consiste en la adicion progresiva de dosis de insulina regular o analogo
prandial manteniendo la insulina basal, comenzando con aquella ingesta que tenga
mayor repercusion en la glicemia posprandial.

v Basal bolo: Es el que mas se asemeja a la secrecion fisiolégica de insulina y tiene
mayor flexibilidad con respecto al tipo de alimentos y a la ingesta. Consiste en el uso
de insulina basal, asociado a 3 dosis de insulinas rapidas en cada comida; sin
embargo, tiene como desventaja la aplicacion de multiples inyecciones de insulina

que requieren mucha dedicacion y motivacion.'8-1°
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4.4

ESQUEMA BASAL BOLUS COMO MANEJO DEL PACIENTE

HIPERGLUCEMICO HOSPITALIZADO.

Descontinuar los farmacos antidiabéticos orales o inyectables diferentes de la insulina al

momento de la admision hospitalaria. Dosis de insulina: calcular la dosis total diaria de la

siguiente forma:

v

v

0.2 a 0.3 ui/kg de peso para pacientes de edad > 70 afios y/o con una tasa de filtrado
glomerular menor a 60 ml/min.

0.4 ui/kg de peso para pacientes que no cumplen los criterios previos y que tienen una
concentracion de glucosa sanguinea entre 140-200 mg/dl.

0.5 ui/kg de peso para pacientes que no cumplen los criterios previos y que tienen una
concentracion de glucosa sanguinea entre 201-400 mg/dl.

Distribuir la dosis total calculada en aproximadamente 50% como insulina basal
(INPH) y 50% como insulina prandial (regular).

Dar la insulina basal INPH una o dos veces al dia cada dia a la misma hora.

Dar insulina rapida como insulina prandial dividida en 3 dosis iguales antes de cada
toma de alimento.

Dejar pendiente la insulina prandial si el paciente no es capaz de comer.

Ajustar la dosis de insulina de acuerdo a los resultados de las mediciones capilares de
glucosa:

Si la glucosa sanguinea en ayuno y antes de los alimentos esta entre 100-140 mg/dl.
En ausencia de hipoglucemia en el dia previo: No realizar cambios.

Si la glucosa sanguinea en ayuno y antes de los alimentos esta entre 140-180 mg/dI
en ausencia de hipoglucemia en el dia previo: Aumentar la dosis total de insulina
(DTI) en un 10 %.

Si la glucosa sanguinea en ayuno y antes de los alimentos es > 180 mg/dl en ausencia
de hipoglucemia el dia previo: Incrementar la DTI en un 20 %.

Si la glucosa sanguinea en ayuno y antes de los alimentos esta entre 71-99 mg/dl en
ausencia de hipoglucemia: Disminuir la DTI en un 10 %.

Si el paciente desarrolla hipoglucemia (glucosa sanguinea < 70 mg/dl): La DTI debe

disminuirse un 20 %.6-20-22
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5. DESCRIPCION DE LAS INTERVENCIONES Y ACTIVIDADES.

5.1 PROMOCION.

Existen diversas circunstancias o factores que pueden provocar Hiperglicemia, sin estar
anteriormente diagnosticado con Diabetes Mellitus. La genética juega un papel importante
en muchas ocasiones ante estos casos, sin embargo, el estilo de vida descontrolado, factor
socio-economico se convierte en un papel esencial. A menudo, el pronostico de salud de los

pacientes, puede ser perjudicial si no se manejan valores adecuados de glucosa.

Por ende, con el fin de mejorar esta condicion, es necesario generar y desarrollar planes de
educacion y consejeria durante la estancia hospitalaria en los pacientes, sobre temas
relacionados con la hiperglicemiay sus causas, las complicaciones de un mal manejo de esta,

dieta y estilos de vida saludable.

5.2 PREVENCION.

En la presente revision bibliogréafica se pone en préactica la prevencién secundaria enfocada
en aquellos pacientes hospitalizados que ya cuentan con la enfermedad o sus complicaciones.
Se ensefa el correcto manejo de esta, a través de la terapia insulinica y a responsabilizarse
de la enfermedad posterior al alta hospitalaria con el manejo ambulatorio, para evitar
recaidas. La prevencion terciaria también se ve aplicada ya que, en muchos de los casos
clinicos en el hospital, son pacientes que ya cuentan con secuelas como pie diabético
(amputaciones), ceguera, CAD, EHHNC, etc. El cuidado de estos pacientes se enfoca en
resolver cuadros agudos, para evitar un mayor dafio, evitar recaidas y por supuesto la muerte.
Ademas de una oportuna derivacion al tercer nivel con subespecialistas de ser necesario y a

rehabilitacion.

5.3 DETECCION.
Existen diversas maneras de detectar una hiperglicemia en un paciente, desde las mas

sencillas y rapidas como lo es una prueba de hemoglucotest, el cual mide la glicemia capilar
de una manera rapida y efectiva. Otro método es la glicemia sérica. Estos métodos nos
permiten encontrar un valor alterado de glucosa en sangre, usualmente se dejan estos estudios

con regimen de horario en el caso del hemoglucotest en pacientes hospitalizados o la glicemia
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sérica para valorar la respuesta al tratamiento hipoglucemiante e insulinas. La eleccion de la
prueba a utilizar para el diagndstico de diabetes debe quedar a discrecion de cada medico,
teniendo en cuenta la disponibilidad dé cada prueba y las circunstancias y caracteristicas
individuales del paciente. No olvidar la clinica signos y sintomas que presenta un paciente
con hiperglicemia: poliuria, polidipsia, polifagia, pérdida de peso, etc. La hiperglucemia se
detecta mediante el analisis de los niveles de glucosa en sangre. EI umbral para diagnosticar
una hiperglucemia para una persona con diabetes es mayor que para una persona sin

diabetes.8-24

5.4 DIAGNOSTICO.
Para un correcto diagnostico, es necesario conocer las diferentes causas de hiperglicemia en

paciente COVID ya que pueden ser diferentes. Generalmente, los pacientes con
descompensacién de glucosa sérica o de otra manera llamada hiperglucemia, son pacientes
diagnosticados con algun tipo de Diabetes mellitus, que se mantienen ingresados en el
establecimiento. Pero en el caso de COVID 19 existen otras causas que desencadenan

hiperglicemia, las cuales pueden ser:!

| Glucemia sérica > 140 mg/d| |
|
Historia clinica
Examen fisico
Paraclinicos

Hb gluc'nsilada

>65% | < 6.5%
]
Hiperglucemia relacionada Hiperglucemia no relacionada
con diabetes mellitus con diabetes mellitus

Elevacion de enzimas pancreéttcas‘
(amilasa o lipasa) |

Si No

Hiperglucemia por| |Hiperglucemia por| Hiperglucemia por|
COVID-19 glucocorticoides estrés
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5.5 TRATAMIENTO O PLAN DE INTERVENCION.
Ensayos aleatorizados prospectivos en pacientes criticos han demostrado que un estricto

control de la glucosa con insulina reduce la mortalidad a corto y largo plazo, la incidencia de
falla organica multiple, las infecciones sistémicas, los dias de estancia en una unidad de

cuidados intensivos y el total de costos hospitalarios.

El uso de Hipoglicemiantes orales no estd recomendado ya que se asocia a la aparicion de
efectos adversos que pueden derivar en complicaciones. Las sulfonilureas son secretagogos
de larga accion que pueden causar hipoglucemia severa y prolongada, particularmente en
ancianos, pacientes con enfermedad renal o con pobre ingesta de alimentos. La Metformina
debe ser evitada en pacientes con insuficiencia cardiaca congestiva descompensada,
insuficiencia renal, hipoperfusion o enfermedad pulmonar crénica y en pacientes con riesgo

de desarrollar falla renal y acidosis lactica.>*®

Las Tiazolidinedionas requieren de varias semanas para alcanzar su efecto hipoglucemiante
completo, lo que limita su uso hospitalario, ademas de estar contraindicadas en pacientes con
insuficiencia cardiaca congestiva, inestabilidad hemodindmica, o con evidencia de

disfuncion hepatica.®-2°

“El régimen de administracion de insulina recomendado consiste en la terapia basal-bolo”.
Incluye una preparacion de insulina de accion intermedia o prolongada como insulina basal
(Para suprimir la liberacién hepatica de glucosa durante el ayuno y entre los alimentos), y
una formulacién humana o anéaloga de accion réapida como insulina prandial (Para prevenir

los picos posprandiales de glucosa).

Una vez iniciado el tratamiento, la dosis de la insulina basal y de los bolos prandiales deben
ajustarse con base en la dosis total de insulina de correccion administrada en las Gltimas 24
horas. Cuando la insulina de correccion es requerida antes de la mayoria de los alimentos, a

menudo es necesario incrementar la dosis de insulina basal.

Cuando la glucosa sanguinea persiste consistentemente elevada a una hora determinada, se
debe ajustar la dosis de insulina prandial que precede a la medicion. Una forma de realizar el

ajuste de la dosis de insulina también se muestra en esta revision bibliografica mas adelante.
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La administracion de insulina regular mediante una escala para corregir la hiperglucemia, lo
cual ain es ampliamente usado, es una practica no recomendada ya que ha demostrado ser
ineficaz para el control de la glucosa, ademés de que se asocia a un mayor riesgo de

hipoglucemia e hiperglucemia.

Se debe considerar y aclarar que no se debe confundir el manejo del paciente hiperglucémico
en hospitalizacion con el paciente de la unidad de emergencia, por ejemplo: si a la unidad de
emergencia llega un paciente con HGT de 400mg/dl, dependera de la clinica si este paciente
deberd ingresarse para correccion; si de lo contrario es asintomatico y se va de alta, en ese

momento se debe modificar el esquema para manejo ambulatorio.?2%

La infeccion por COVID-19 puede incidir en el debut de Diabetes, predisponer a las
descompensaciones agudas, asi como el mal control metabdlico de los pacientes. Los
pacientes con hiperglucemias se pueden presentar como: Pacientes con diabetes conocida,
hiperglicemias por estrés, hiperglicemias asociadas al uso de corticosteroides, debut de

diabetes.

A los pacientes con hiperglucemias se les debe solicitar: Glucemias, hemoglobina
glicosilada, creatinina, electrolitos, cuerpos ceténicos, gasometria arterial, PCR, enzimas
pancreaticas entre otros. Se sugiere el control de la glicemia capilar en pacientes

hospitalizados cada 4 horas

El tratamiento recomendado de insulina basal bolus es: Para glicemias entre 140 a 200mg/dl
iniciar a 0.4 u/kg/dia y entre 201-400mg/dl iniciar a 0.5u/kg/dia. ElI 50% como insulina basal
y 50% como insulina prandial. El objetivo es mantener la glucemia entre 140-180mg/dl.?2

Se debe valorar siempre el nivel de glucosa, debido al riesgo de padecer hipoglicemia, que

en este caso se presenta cuando existan valores menores a 70mg/dl.%

La hiperglucemia diagnosticada en los pacientes al momento de admision a UCI se asocia a
una tasa de mortalidad del 16%, esto nos sugiere que la hiperglucemia tiene un mayor
impacto en la mortalidad de los pacientes sin diabetes, comparados con los que ya la tenian
diagnosticada.?
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5.6 CONTROL, AUTOCONTOL GLICEMICO.
No esta definido cudl es el intervalo exacto de tiempo para efectuar los controles una vez

iniciada la intervencidn terapéutica. Las siguientes son sugerencias de expertos.
Autocotrol:

v El control de la glucemia por el mismo paciente es una de las herramientas
importantes para una terapia efectiva, ya que le permite evaluar la respuesta
individual a la terapia y evaluar si esta logrando las metas del tratamiento

v Los resultados son Utiles para prevenir hipoglicemias, ajustar la medicacién y
observar el impacto de la actividad fisica y la dieta, aumentando de esta manera la
adhesion al tratamiento

v Se aconseja una medicién por dia en los pacientes recientemente diagnosticados,
alternando las muestras en distintos momentos del dia para poder tener un patrén del
comportamiento diario de la glucemia.

Ejemplo:
Régimen sugerido para el autocontrol de la glucemia.

Desayuno Almuerzo Cena
Pre Post Pre Post Pre Post

Lunes X X

Mates X X

Miércoles | X X X
Jueves X X

Viernes X X

Sabado X X X
Domingo | X X

5.7 REHABILITACION.
Posterior al ingreso por COVID-19, muchos pacientes lograron normalizar sus niveles de

glucosay no fue necesario establecer una terapia hipoglucemiante ambulatoria. Sin embargo,
pudo ocurrir que posterior a la hospitalizacion estos pacientes hayan desarrollado Diabetes
mellitus. Estos pacientes presentaron un cambio drastico en su estilo de vida, lo que los
vuelve vulnerables tanto fisica como psicolégicamente. La rehabilitacién debe ir enfocada
en todos los aspectos fisioldgicos, fisicos y psicoldgicos de la persona en especial aquellos
que padecieron el SARS COV-2
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5.8 SEGUIMIENTO.
Transicion al manejo ambulatorio

La planeacion del tratamiento que debera continuar el paciente a su egreso del hospital es un
paso crucial del manejo que puede ayudar a reducir las visitas al servicio de urgencias y la re
hospitalizacién. Para ello se deben de tomar en cuenta diversos factores, tales como: Tiempo
de diagndstico, el nivel de HBalC, las comorbilidades asociadas, la educacion sobre los
cuidados de la enfermedad y el soporte familiar y financiero. El cuadro a continuacion

muestra un ejemplo de este plan de manejo.?’

Plan de manejo de egreso hospitalario

Paciente con diagnostico nuevo de diabetes mellitus tipo 2:

v Silahbalc asu ingreso es >9 % — la mayoria de estos pacientes necesitan insulina
para su manejo * otro agente antidiabético, habitualmente metformina.

v Si la hbalc a su ingreso es < 9 % — muchos de estos pacientes pueden ser
manejados con metformina + otro agente antidiabético, particularmente si el
paciente fue manejado con dosis bajas de insulina durante la hospitalizacion (< 20
ui/dia).

Paciente con diagnoéstico nuevo de diabetes mellitus tipo 1 — en general, continuar con el
mismo régimen de insulina empleado en el hospital.

Paciente con historia conocida de diabetes mellitus:
v" Si el nivel de hbalc determinada durante su hospitalizacion esta dentro del rango
de control — continuar con la misma terapéutica antidiabética que llevaba previo
a su ingreso.
v Si el nivel de hbalc determinada durante su hospitalizacion esta arriba del rango
de control — intensificar el tratamiento que llevaba previamente (p. Ej. Maximizar
la dosis de los farmacos, agregar insulina u otro agente antidiabético).

Para todos los pacientes:

v Explicar las metas de control glucémico que debe cumplir en casa.

v' Explicacion (preferentemente por escrito) de las dosis y la frecuencia de los
medicamentos antidiabéticos, asi como de los datos de alarma y las medidas
terapéuticas ante la hipoglucemia. - si se planea regresar al paciente con uso de
insulina, simplificar el esquema dependiendo de la motivacion del paciente (p. Ej.
Si continuar con el esquema basal-bolo no es factible, cambiarlo por una insulina
premezclada).

v Referir al paciente a grupos de educacion en diabetes, asi como a un nutriélogo,

v" Seguimiento en su clinica a su egreso en 1-3 semanas.??
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5.9 FLUJOGRAMA.

Esquema basal bolus de insulina en pacientes hospitalizados con hiperglicemia

l

Descontinuar los farmacos antidiabéticos orales o inyectables diferentes de la insulina al momento
de la admision hospitalaria.

Usuarios mayores
de 70 afios y/o con
una tasa de
filtracion
glomerular menor
a 60 ml por minuto

Proceder a
calcular 0.2 -0.3
Unidades / Kg
peso

Usuario que no
cumplen los criterios
previos y que tienen

una glicemia entre
11N 20N ma /Al

Usuarios con glicemia
entre 201 — 400 mg /dl

Proceder a
calcular 0.4
Unidades / Kg
peso

Proceder a
calcular 0.5
Unidades / Kg
peso

Distribuir la dosis total calculada:

e 50% como insulina basal (de accion intermedia) de preferencia 9
0 10 P.M.
e 50% como bolus de insulina regular (preprandial)

Indicar insulina rapida como insulina regular preprandial dividida en tres
dosis antes de cada comida.
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Ajuste de dosis de insulina en pacientes hospitalizados con hiperglicemia.

Ajustar la dosis de insulina en pacientes hospitalizados con hiperglicemia/ hipoglicemia

l

\

\

Glicemi Glucosa ol
icemia . ucosa en
menor de 70 sanguinea en ayuno entre Glucosa al azar Glucosa en ayuno
ma/dl ayuno entre 70 140 180 ma/dl mayor a 180 mg/dl entre 100 — 140
9 — 99 mg/d - 180 mg mg/dl

Disminuir la Disminuir la Aumentar la Ajustar la dosis de No realizar
dosis inicial dosis inicial dosis inicial insulina preprandial cambios
en un 20% en un 10% en un 10% de 1 — 2 unidades

por cada 50 mg/dl

Realizado por: Alvarado T, Jorge E.

Recopilado de:

16-19
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6. DEFINICION DE ROLES POR NIVEL DE ATENCION.

Segundo y tercer nivel de atencién

El personal de salud médico en el segundo nivel, atenderé a pacientes que ameriten ingreso
hospitalario para busqueda de la causa de la hiperglicemia; asi como su tratamiento

correspondiente mediante la implementacion del esquema basal bolus.

El pilar fundamental del manejo hospitalario de diabetes es la monitorizacion intensiva, junto
con la educacién al paciente y la administracién de insulina. Un control estricto de la
glucemia en el contexto hospitalario garantiza una menor tasa de complicaciones y una
estancia hospitalaria reducida. Por ello, los pacientes con evidencia de hiperglucemia al
ingreso o los diabéticos conocidos, deben ser incluidos en un protocolo capaz de facilitar este

aspecto.

Es necesario tener en cuenta la condicion clinica del paciente, una corta expectativa de vida
en lo fundamental, la presencia de comorbilidades graves, una edad avanzada o un estadio
terminal, a fin de permitir metas de control mas laxas y evitar las hipoglucemias que

empeoran la calidad de vida del paciente.
Criterios de ingreso en la unidad de emergencia hospitalaria:

v' Cetoacidosis diabética segun criterios clinicos, glucemia >250mg/dl, cetonuria,
respiracion acidética.

v" Coma hiperosmolar no cet6sico: Compromiso del estado de conciencia, elevada
osmolaridad plasmatica (>315 mosml/kg) en pacientes con hiperglucemia (>400
mg/dl.)

v Hipoglucemia grave con neuroglucopenia: Glucemia <50mg/dl con lenta
recuperacion de sensorio.

v Complicacién aguda del aparato cardiovascular (Accidente cerebro vascular, infarto
agudo de miocardio).

v' Sepsis de cualquier etiologia.

v Isquemia severa de miembros inferiores.?®
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Al alta hospitalaria el paciente debe contar con diagnostico establecido o causa de la

hiperglicemia por la que fue ingresado.

Se referiran al tercer nivel de atencion los pacientes que requieran manejo multidisciplinario

de mayor complejidad.?%-%
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7. CONCLUSIONES.

La hiperglicemia ocurre frecuentemente en los pacientes hospitalizados, diabéticos y
no diabéticos y su presencia esta asociada a mayores complicaciones, discapacidad y
muerte.

El control glicémico lleva a una reduccion en las complicaciones de la hiperglicemia
y la infeccién por COVID-19. El objetivo adecuado es mantener una cifra de glicemia
entre 100-140 mg/dl y una glucosa al azar a cualquier hora del dia menor de 180
mg/dl.

Se deben considerar el efecto hiperglucémico de los glucocorticoides asociados como
tratamiento para COVID-19, la gravedad de la enfermedad y el tratamiento de la
hiperglucemia intrahospitalaria, no existe evidencia suficiente para recomendar el uso
de hipoglicemiantes orales en pacientes hospitalizados

La insulina es parte fundamental del tratamiento en pacientes hospitalizados para el
manejo de la hiperglucemia. Se debe realizar un ajuste personalizado a cada paciente
hospitalizado, tomando en cuenta sus comorbilidades, peso, gravedad y posibles
efectos adversos o interacciones.

Los pacientes de diversos grupos etarios y comorbilidades deben tener un manejo
ideal con insulina exdgena, se realiz6 un esquema tomando en cuenta los posibles
factores de cada persona y las recomendaciones de cada uno para la dosis. Para

facilitar al personal médico el manejo de dichos pacientes.
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8. RECOMENDACIONES.

v" En todo paciente con tratamiento con esteroides a dosis media-altas de accion
intermedia, administrado por la mafiana se vigile la glucemia capilar antes de la cena
tres dias previos al inicio del tratamiento: si el paciente tuviera riesgo de Diabetes
mellitus tipo 2, el cribado se realiza antes de iniciar la administracion de esteroides.,
ademas en caso de glucemias mayores a 200 mg/dl la insulina puede ser el tratamiento
de eleccion por razones de eficacia y seguridad.

v Valorar adecuadamente la glicemia en el paciente, utilizando métodos fidedignos y
adecuados para tener un valor confiable, idealmente la glucosa sérica es el estudio
mMAs certero pero en ausencia y para tener un dato mas rapido, se considera la toma de
hemoglucotest, ademas se sugiere realizar una hemoglobina glicosilada para hacer un

diagndstico o descartar patologias.
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9. ANEXOS.

Anexo 1: “Fisiopatologia de la Hiperglucemia.

’]‘Gluconengénesis

Aclaramiento de
4
insulina

Péncreas

Secrecion de
insulina por
células B

HIPERGLUCEMIA

Tejido adiposo blanco Misculo esquelético

Captacion de glucosa
(Resistencia a insulina)

1‘ Reabsorcion de glucosa
Rifidn *

Elaborado por: Alvarado T, Jorge E.

Anexo 2: “Estado Hiperinﬂamatorio”.

5@%
Infection with
«‘%‘i%‘; SARS-CoV-2 {

by l,f R

T Inflammatory cytokines T Natural killer cell TROS T RAAS T Fibrinogen
(T toxic metabolites) {IFNY) Ti-6 (T angiotensin Il) T D-dimer
T Lipopo ysacchande

Interstitial and/or vascular [ ;
Lung ﬁbr05|s permeability for Insulin resistance

\_j pro-inflammatory product
[ - Wz V4

Acute lung damage - Vascular endothelial . é
and ARDS Hyperglycaemia ——— damage — T Blood viscosity

y 4

|

Cardiovascular and
all-cause mortality

Tomado de: Lim, Soo et al. /“COVID-19 and diabetes mellitus: from pathophysiology to clinical
management.”/ Nature reviews. Endocrinology vol. 17 (2021) / (Citado en marzo 2023) URL Disponible en:
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC7664589/pdf/41574 2020 Article 435.pdf
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Anexo 3: “Daio Pancreatico”.

Infection wuh
‘i SARS-CoV-2

, Dysregdatbn of Aggravation of I dul
T Metabolic rate alucose metabolism inflammation
L JL J
A
[ 1] *
. Oxidats
T Tissue hypoxia T Glucotoxicity —  Endothelial damage $Cywkine production

L l J

[( ‘ VL

T Interstitial lung damage T Thremboembolic risk Darnage to vital organs
Acute respiratory Deep vein thrombaosis
distress syndrome and pulmonary embolism ARl

T Severity of COVID-19
and rapid progression to
cardiorespiratory failure

l

T Mortality

Tomado de: Lim, Soo et al. /“COVID-19 and diabetes mellitus: from pathophysiology to clinical
management.”/ Nature reviews. Endocrinology vol. 17 (2021) / (Citado en marzo 2023) URL Disponible en:
https://www.ncbi.nIm.nih.gov/pmc/articles/PMC7664589/pdf/41574 2020 _Article_435.pdf

Anexo 4: “Uso de Esteroides”.

Estimulo proapoptdsico
A Sensibilidad a insulina (Falla células B)

1-Gluconeogénesis

‘ l! + Glucagon - Insulina / =_6=

+ Produccidn de glucosa

Afeccion efecto incretina

GLUCOCORTICOIDES

+ Lipolisis /Tpn:-tefnlisis 4 Consumo de
glucosa

:"‘é(!-.. I

A Sy

Y- @‘
3‘ (@‘*“

L Sensibilidad a insulina Reclutamiento
capilar

< Adiponectina Disminucion masa muscular

1" Leptina

Elaborado por: Alvarado T, Jorge E
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Anexo 5: Potencia de Esteroides”.

Potencia Potencia Vida media
antiinflamatoria mineralocorticoide

Accion corta

Cortisona 25 0.8 0.8 8-12
Hidrocortisona 20 1 1 812
Accién intermedia
Prednisona 5 4 0.8 12-16
Prednisolona 5 4 0.8 12-16
Metilprednisolona 4 5 0.5 12-16
Deflazacort 7.5 4 0.5 12-16
Fludrocortisona 2 10 125 12-24

Accion prolongada
Betametasona 0.75 25 0 20-36
Dexametasona 0.75 25 0 20-36
Accion intraarticular

Triamcinolona 4 5 0 36-72

Tomado de: Ortega-Chavarria MJ, Cérdova-Pluma VH, Vega-Lépez CA, Lugo-Bautista KS, Mendoza-
Sandoval AL. / Hiperglucemia inducida por la administracién de corticosteroides./ Med Int Méx. 2021/ 8itado
en mayo 2023 URL disponible en: https://www.medigraphic.com/pdfs/medintmex/mim-2021/mim215I|.pdf

Anexo 6: “Estrés, Hiperglucemia, Esteroides y COVID-19”.

Estrés
ﬁ
Estado hipercatabélico h pg !
Reaccicnes inflamatorias A
y desregulaciones Terapla con §
neuroendocrinas glucocorticoides

Virus SARS-CoV-2

Desregulaciones
neuroendocrinas

Pancreas Péncreas
® o ® Incremento sintesis \ 2
e e () de adrenalina,

noradrenalina, cortisol

' Inhibicién de la Reduccién de la
secrecién de captacién de céllu):::?p‘db: :r:a':z“
Desregulaciones insulina glucosa hepatica inhibicién dpal "
Péncreas metabélicas pancreéatica nhibicion de la secrecion
2 Incremento de de insulina
Inhibicién de la glucogénesis y
secrecion de insulina glucogendlisis
' ' ‘ Incr to de gl é isy
| 6li I
« Hiperglucemia peotamaee
e ’
ncremento de dand & ¥
prplosriisugh |n<l:|re;n;::to glucocorticoides Hiperglucemia
glucogenélisis P por CcOVID-19

¥

Hiperglucemia
por estrés

Tomado de: Revista Mexicana de Endocrinologia, Metabolismo y Nutricion / Hiperglucemia intrahospitalaria
durante la COVID-19 en pacientes sin diagnostico previo de diabetes: reporte de tres casos. / Rev Mexicana
Endocrinologia 2021 / (Consultado en mayo 2023) URL disponible en:
https://www.revistadeendocrinologia.com/files/rme_21 8 3 134-142.pdf
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Anexo 7: “Tratamiento con Insulina”.

Cuadro 2 Tratamiento con Insulina Sala General, Urgencias y Cuidados Intensivos
Insulina SC Insulina en SHH/CAD
is de Insuli 1
Dosis deini :i: : na tota 0.4-0.5 U/Kg/d
Insulina Basal 50 % *
Insulina Prandial 50 % **
0.1 U en Bolo EV# 181 mg/dl: 1 U/ h

217 mg/dl: 2 U/ h

0.1 U/Kg/hora en

2 idl: 3 U/
infusion EV# 71 mg/dl: 3U/h

324 mg/dl: 4 U/ h

Glucemia <200-250

Objetivos Glucemia < 130 mg/dl mg/dl

Glucemia 140-180 mg/dl

* Para la Insulina Basal se puede utilizar insulina NPH, Glargina U 100 o Detemir

** Para Insulina Prandial se puede utilizar Insulina regular o ultraripida

Tomado de: Castillo Ruiz A, Farina CF, Giménez A./ Manejo de la hiperglucemia en COVID 19. / Rev. unida
cient. 2021 / (Citado julio de 2023) / Disponible en:
https://revistacientifica.unida.edu.py/publicaciones/index.php/cientifica/article/view/7
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