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“ Pacientes no diabéticos con Hiperglucemia en las Urgencias

Hospitalarias y estados de Prediabetes “

Resumen
Objetivos:

Un determinado numero de pacientes en las Urgencias Hospitalarias y sin un
diagnostico previo de diabetes mellitus (DM) presentan hiperglucemia en la
analitica rutinaria de urgencia. El objetivo de nuestro estudio sera determinar la
prevalencia de pacientes que con glucemias superiores a 180 mg/dl en las
Urgencias (HUMV) presentan niveles elevados de HbA1l (>5,7%) en una
determinacién analitica posterior, y cuyos valores elevados determinen estados
de prediabetes, estén asociados con un mayor riesgo de desarrollar Diabetes
Mellitus tipo 2 o confirmen el diagnéstico definitivo de DM tipo 2.

Material y métodos:

Realizaremos un estudio de cohortes prospectivo en pacientes mayores de
18 afios que acudieron a las Urgencias del Hospital Universitario Marqués de
Valdecilla (HUMV) durante los meses de Marzo, Abril y Mayo de 2016
presentando una glucemia plasmatica superior a 180 mg/dl, siendo excluidos
aquellos con un diagndstico previo de Diabetes Mellitus, aquellos que reciben
tratamientos antidiabéticos orales o quienes estan en tratamiento con farmacos
hiperglucemiantes como Corticoides (Sistémicos o Inhalados) o Antipsicéticos ,

asi como Pancreatitis aguda.

Posteriormente a aquellos incluidos se les realizara una determinacién
analitica de HbAl (hemoglobina glicosilada) en al laboratorio del HUMV para lo
gue se emplearan las muestras de sangre conservadas durante 24h por
protocolo al ingreso de los pacientes en dicha unidad, para determinar
posteriormente la prevalencia de valores elevados de HbA1 en estos pacientes

con glucemias en Urgencias superiores a 180 mg/dl.



TFG 2018. HUMV “Pacientes no diabéticos con hiperglucemia en las Urgencias hospitalarias y estados de
prediabetes”

Resultados:

495 pacientes de los que acudieron a Urgencias entre los meses de
Marzo, Abril y Mayo de 2016 presentando glucemias superiores a 180 mg/dl,

79 pacientes cumplian criterios de inclusion

Del total de pacientes incluidos 39,2 % presentaron cifras de HbA1l
diagnosticas de DM2 (ha de ser confirmado en una segunda prueba en
ausencia de signos clinicos); 13,9 % presentan cifras que indican estados de

Prediabetes y 21,5 % tienen cifras indicadoras de riesgo elevado de diabetes.

Conclusiones: La prevalencia de pacientes con DM2 o Prediabetes es del
53,1%. en los pacientes que acuden al Servicio de Urgencias con glucemias
por encima de 180 mg/dl en la analitica de rutina. Entorno a la mitad de los
pacientes que acuden a las Urgencias hospitalarias (HUMV) se encuentran en
estados de Prediabetes 0 son Diabéticos no diagnosticados. Confirmandose la
importancia de un diagndstico precoz que permita asi instaurar tanto un
tratamiento farmacol6gico como los cambios en la dieta o factores de riesgo

cardiovascular asociados a esta condicion.

Palabras clave: Diabetes Mellitus, DM, Glucemia, HbA1, Hemoglobina

glicosilada, Prediabetes, Urgencias hospitalarias
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Abstract:

Aims and Objectives:

A certain number of patients in the Hospital Emergencies and without history
of diabetes mellitus (DM) present hyperglycemia in the routine emergency
analysis. The aim of our study will be to determine the prevalence of patients
with glycemia higher than 180 mg / dl in the emergency department (HUMV)
who have elevated HbA1 levels (> 5.7%) in a subsequent analytical
determination, and whose high values determine diagnosis of prediabetes, are
associated with an increased risk of developing Type 2 Diabetes Mellitus or
confirm the definitive diagnosis of type 2 DM.

Material and methods:

We will conduct a prospective cohort study in patients older than 18 years
who attended the Emergency Department of the University Hospital Marqués de
Valdecilla (HUMV) during the months of March, April and May 2016, presenting
a plasma glycemia higher than 180 mg / dl, being excluded those with a
previous diagnosis of Diabetes Mellitus, those who receive oral antidiabetic
treatments or those who are being treated with hyperglycemic drugs such as
Corticoids (Systemic or Inhaled) or Antipsychotics, as well as Acute
Pancreatitis.

Subsequently, those included will be made an analytical determination of
HbA1 (glycosylated hemoglobin) in the HUMV laboratory for which blood
samples stored for 24 hours per protocol will be used on admission of patients
in that unit, to subsequently determine the prevalence of high HbA1 values in

these patients with glycemia in the emergency department above 180 mg / dl.

Results:
495 patients who came to the Emergency Room between the months of
March, April and May 2016 presenting glycemias greater than 180 mg / dl, 79

patients met inclusion criteria
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Of the total of patients included, 39.2% presented diagnostic HbA1l levels of
DM2 (it must be confirmed in a second test in the absence of clinical signs);
13.9% present figures indicating Prediabetes states and 21.5% have figures
indicating high risk of diabetes.

Conclusions:

The prevalence of patients with DM2 or Prediabetes is 53.1%. in patients who
come to the Emergency Department with glycemia above 180 mg / dl in the
routine laboratory. Around half of the patients who come to the hospital
emergency department (HUMV) are in prediabetes states or are undiagnosed
diabetics. Confirming the importance of an early diagnosis that allows to
establish both a pharmacological treatment and changes in diet or

cardiovascular risk factors associated with this condition.

Key words: Diabetes Mellitus, DM, Glycemia, HbA1, Glycosylated
hemoglobin, Prediabetes, Emergency departments
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1-INTRODUCCION:

1.1- DEFINICION Y CONCEPTO DE DIABETES
MELLITUS:

La Diabetes Mellitus (DM) consiste en un trastorno endocrino que que
causa alteracion en el metabolismo de hidratos de carbono, proteinas y grasas,
debido a un defecto parcial o absoluto en la accion de la hormona insulina. La
variacion del efecto insulinico puede originarse en un déficit en la produccion
de ésta, por una disminucion de la utilizacion de glucosa o por un aumento en
su produccion, y originar alteraciones bioquimicas entre las que la
hiperglucemia es de suma importancia. Dichos trastornos metabdlicos
producen una serie de cambios que implican la disfuncion de 6rganos y
aumentan el riesgo de sufrir un importante grupo de complicaciones tales como
retinopatia, neuropatia periférica, nefropatia, infarto de miocardio y otras
enfermedades o complicaciones cardiovasculares!?. Esta afectacion
multisistémica implica una importante carga tanto en el individuo que padece la

enfermedad como en el sistema de salud3.

Con los avances y el desarrollo de la medicina y la endocrinologia, es
posible diagnosticar una alteracién del metabolismo como es la Diabetes
Mellitus previo a la aparicién de sintomas clasicos de la enfermedad
(polidipsia, pérdida de peso, poliuria, polifagia, fatiga, falta de concentracion,
etc.) y permitiendo asi una prevencion optima mediante procedimientos
diagnésticos relativamente sencillos y poco costosos, pudiendo afadir la
evidencia de que mediante modificaciones en el estilo de vida en personas de

alto riesgo es posible retrasar o mantener el avance de la enfermedad 4.

La DM ha pasado de ser una enfermedad mortal en gran cantidad de casos a
una patologia degenerativa y crénica pero con la posibilidad de ser ralentizada

0 controlada.
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1.2-Datos Epidemioldqgicos:

1.2.1-Diabetes Mellitus en Espafa

Siendo el Estudio sobre Prevalencia de Diabetes* uno de los mas importantes
desarrollados en Espafia, segun él, 4.626.557 personas mayores de 18 afios
son diabéticas siendo la prevalencia total en Espafa del 13,8%, de esta cifra el
7,8% conoce el diagndstico de diabetes y el 6% restante permanece sin
diagnosticar cuando a nivel mundial la cifra de prevalencia de DM es de un 8%.
Con todos estos datos, nos encontramos ante un problema de salud publica y
podemos comprobar que existen gran cantidad de pacientes
infradiagnosticados (entorno al 43 %) no siendo estos beneficiarios de un
tratamiento que pueda evitar las complicaciones que esta patologia conlleva en
el tiempo 6. Segun este estudio dicha prevalencia es mayor en hombres que en
mujeres, aumenta con la edad y esta condicionada por factores como la

hipertension arterial, el sedentarismo o la obesidad.

DATOS DE PREVALENCIA Diabetes Mellitus 4
Afectados mayores de 18 anos
Diabetes tipo 2 conocida 8,1%
Diabetes tipo 2 desconocida 3,9%
Diabetes total 12%

Hipertension arterial 41,2%

Estudio Prevalencia de Diabetes en Espana 4
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1.2.2-Diabetes Mellitus a nivel Mundial®:

Este trastorno es en la actualidad uno de los problemas de salud publica de
mayor prevalencia a nivel mundial favorecido por el estilo de vida, la

alimentacion y el envejecimiento de la poblacién

Segun los calculos de la Federacion Internacional de Diabetes, en 2014
alrededor de 387 millones de personas en el mundo padecian DM y para el afio
2035 se espera un incremento de mas de 205 millones de personas®. El 90%
de ellas padecen DM tipo 2 (DM2), pudiendo ser evitable mediante la

modificacion de factores dietéticos, sociales y estilo de vida 3°

Alrededor de 1 de cada 2 personas con diabetes no sabe que la tiene.

1 de cada 12 personas en el mundo tiene diabetes

1 persona muere de diabetes (causando 4,9 millones de muertes en 2014) cada 7 segundos.

1 de cada 9 délares en cuidados sanitarios se gasta en diabetes (612.000 millones de délares).

1.3-Clasificacion de Diabetes Mellitus:

La clasificacion de la DM se realizara basandose en manifestaciones
clinicas, requerimientos terapéuticos y el mecanismo fisiopatoldgico que
desencadenara hiperglucemia. Asi podemos definir una clasificacion etiolégica
de la DM de diabetes %2

1.3.1-Diabetes tipo 1

Denominada anteriormente insulinodependiente o juvenil.

Caracterizada por una pérdida de células beta del pancreas, que tiene como
consecuencia una baja sintesis de Insulina y una disminucion de los valores de
insulinemia y de péptido C. Suelen ser pacientes delgados, con sintomas
hiperglucémicos (poliuria, polidipsia...) al diagndstico y con rapida tendencia a

cetosis sin tratamiento insulinico. Afecta habitualmente a nifios y adolescentes
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pudiendo presentarse a cualquier edad, incluso en la década de los 80 y 90

afnos.

Debido a la asociacion con otras endocrinopatias de caracter autoinmune,
junto a los hallazgos anatomopatologicos encontrados a nivel de los islotes de
Langerhans se considera la DM tipo 1 como una enfermedad autoinmune.
Habiéndose identificado en este campo una serie de autoanticuerpos contra
distintos antigenos tisulares, tales como: ICA (anticuerpos citoplasmaticos anti
insulares), IAA (anticuerpos contra la propia insulina) y los anticuerpos anti-
GAD, que precipitan con la decarboxilasa del acido glutamico. Anticuerpos
presentes hasta en el 85-90% de los casos en recién diagnosticados de
diabetes tipo 1. Incluso antes del diagndstico clinico, en ocasiones afios antes,
es posible detectar estos anticuerpos. Hay evidencias de fuerte asociacién con
uno o mas genes de la region HLA del cromosoma 6, concretamente DR3 y
DRA4: el 95% de los pacientes con diabetes tipo 1 expresa dichos alelos, frente
al 40% de la poblacién general. Expresion de DR3 o DR4 confiere un riesgo de
desarrollar DM tipo 1 entre 3 y 5 veces superior al de la poblacién general,
siendo 19/20 veces superior en los heterocigotos DR3/DR4. De alguna forma,
pueden existir factores ambientales también relacionados, sospechandose que
incluso algunos virus puedan tener influencia en la patogenia de la enfermedad
debido que su presentacion aumenta en otofio e invierno. Por otro lado
diversos estudios epidemiolégicos han relacionado la diabetes tipo 1 con
infecciones viricas, especialmente el virus Coxakie B4, el virus de la parotiditis,
la rubeola congénita, a como el CMV y varios subtipos de ecovirus y

herpesvirus.

1.3.2-Diabetes tipo 2,

Se denominé también “Diabetes del adulto”, consistente en una resistencia
periférica a la accion de la insulina y/o una disminucion relativa de la secrecién
de insulina debida a alteraciones cuantitativas y/o cualitativas en las células

beta pancreaticas.
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Un importante porcentaje de estos pacientes pueden permanecen sin
diagnosticar durante varios afios al aparecer la hiperglucemia de manera
gradual en este tipo, sin alcanzar en muchas ocasiones los niveles
sintomaticos. Segun estudios alrededor de un 25% de los pacientes con DM
tipo 2 tienen signos de retinopatia en el momento del diagnéstico, lo cual es
indicador de que la enfermedad habria estado presente desde 7 a 10 afios

antes de éste.

Debido a su gran heterogeneidad como enfermedad, la etiopatogenia de la
DM tipo 2 no ha sido aclarada por completo por lo que ain no se conocen con
certeza los mecanismos bioquimicos y moleculares que la originan. Aan
conociéndose que la frecuencia de antecedentes familiares en este tipo es
mucho mayor que en la Diabetes tipo 1, se cree que se trata de una herencia
poligénica o multifactorial aunque tampoco se conoce con certeza de que tipo
de herencia se trata. Y ya que entre un 43-45% de los familiares de primer
grado de pacientes con DM tipo 2 desarrollaran diabetes si llegan a los 80 afios
de edad, se deduce que su influencia es muy relevante. Ademas, siendo tardia
la forma de presentacién mas frecuente, podemos pensar que existan otros
factores distintos a los hereditarios en su etiologia, como son por ejemplo la
obesidad, el sedentarismo y el estilo de vida, los depdsitos de amiloide

pancreatico u otros agentes ambientales.
-Fisiopatologia de la DM tipo 2:

La resistencia a la insulina implica una hiperactividad de las células beta,
provocandose una situacion de hiperinsulinismo que origina un circulo vicioso;
de esta manera la insulina, hormona lipogénica y antilipolitica, favorece el
depdsito de grasa en el adipocito, aumentando este de tamafio y disminuyendo

el nimero de receptores provocando una situacion de insulinorresistencia.

Asi al existir un exceso de insulina, ésta ejerce un efecto inhibitorio sobre su
propio receptor (fenbmeno de "down regulation") en relaciéon al nimero de
receptores o a la afinidad con los mismos. Es de importancia comentar que
existen variantes de la diabetes tipo 2, alguna presentando gran incidencia

familiar y apareciendo en la juventud, como es la llamada diabetes tipo MODY
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("madurity-onset diabetes of youth™), definida como la diabetes de la forma

madura que afecta a los individuos jévenes y caracterizada por una

hiperglucemia leve en nifios y adultos jévenes, los cuales son resistentes a la

apariciéon de cetosis y presentan menor tendencia a la vasculopatia que el

resto de los diabéticos.

Sexo

Edad diagnéstico
Aparicion

Peso

Perioclo remision

Propension cetosis

Tratamiento insulinico

Herencia

Genética
Autoanticuerpos
Sintomas
Etiologia virica
Insulinitis inicial

Endocrinopatias
multiples asociadas

Niveles insulinemia

DM1

lgual proporeién varones y mujeras
< 30 anos

Brusca

No obeso

A veces

Si

Frecuentemente indispensable

Coincidencia en gemelos
idénticos (40-50%)

Asociada HLA

85-90%

Triada cldsica y adelgazamiento
Posible

50-75%

Si

Descendidos o nulos

Mayor proprocién de mujeres que de varones
> 40 anos

Solapada

Obeso (80%)

Raro

No

Nomalmente no requerico

Coincidencia en gemelos
idénticos (90%)

Polimorfismo genético -gen insulina-
No

Escasos

No

No

No

Variables

Tabla. Diagnéstico diferencial Diabetes *

1.3.3-Diabetes Gestacional: consiste en la elevacion de las cifras de glucemia

en las mujeres embarazadas y generalmente por una resistencia a la accion de

la insulina, este estado las predispone o eleva el riesgo de desarrollar

posteriormente diabetes mellitus y su diagnéstico durante el embarazo se

confirma con un test de sobrecarga oral de glucosa, test de O"Sullivan, con

caracteristicas y valores de referencia ligeramente diferentes al test de

sobrecarga oral de glucosa normal, debido a la condicion diferente de la

10
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paciente como embarazada. Su cribado se suele realizar entre las semanas 24

y 28 (aunque puede realizarse en cualquier momento)
1.3.4-Otros tipos de Diabetes:

-Enfermedades del Pancreas: como Neoplasias, traumatismos, procesos

inflamatorios, enfermedades de depdosito.

-Enfermedades Hormonales: en las que aumenta la produccién de una
determinada hormona: Hiperaldosteronismo primario, somatostatinoma: que
modifican la secrecion de insulina secundariamente a la hipopotasemia cronica

producida por estas enfermedades.

O las que implican resistencia a la Insulina por su efecto contrainsular

Sindrome de Cushing, Feocromocitoma, Glucagonoma, Hipertiroidismo,

-Farmacos Hiperglucemiantes: Glucocorticoides, Tacrolimus
Antipsicéticos (Haloperidol, Quetiapina) Tiazidas , Fenitoina ,Anticonceptivos
orales,, Ciclosporina, Acido nicotinico, Inhibidores de la proteasa, Clozapina,

Pentamidina (seran algunos criterios de exclusion para el estudio)

-Anormalidades de la Insulina y/o sus receptores: existen algunas
mutaciones en el gen que codifica para el receptor de insulina y cuya anomalia
puede producir sindromes que favorecen una insulinoresistencia, como por

ejemplo:

Leprechaunismo. Sindrome de Rabson-Mendehall: hiperglucemia persistente y
cetoacidosis refractaria al tratamiento con alteraciones faciales y dentarias con
crecimiento acelerado, corta esperanza de vida (<10 afios)

Sindrome de resistencia a insulina tipo A: presentan niveles marcadamente
elevados de insulina, virilizacion y ovarios poliquisticos, la mayoria en raza
afroamericana

Resistencia a la insulina relacionada con diabetes lipoatréfica: no se han
podido detectar mutaciones en el receptor, por lo que supone que el defecto
genético debe estar a nivel del posreceptor.

Sindromes genéticos: s. de Down, s. de Klinefelter, S. de Turner.
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1.4-DIAGNOSTICO DE DIABETES MELLITUS:

Para el diagndstico de la Diabetes Mellitus se emplean, también a nivel
europeo, los Criterios diagndésticos La Asociacion Americana de Diabetes
(ADA) 7, quien establecié unos primeros criterios diagnoésticos en 1997, que
posteriormente serian revisados en 2003 y 2010 ’. Y los cuales son en efecto,
los criterios empleados para el diagndstico de la diabetes Mellitus por el HUMV
y el Servicio Cantabro de Salud. Es un diagnéstico basado en la determinacion

de varias anomalias las cuales utilizaremos para nuestro estudio:

¢ hemoglobina glicosilada (HbA1c),

e glucemia plasmaética en ayunas,

e glucosa elevada al azar con sintomas clasicos de DM e

¢ intolerancia a la glucosa postpandrial (IGP, respuesta anormal al test de

sobrecarga de glucosa).

1.4.1-Glucemia plasmatica basal es el test de eleccion,

Aunque hasta ahora no existe un consenso global en la utilizacién de un test
de manera preferente a otro, pacientes con una glucemia alterada en ayunas o
con una tolerancia a la glucosa alterada tendran un mayor riesgo de desarrollar
diabetes. La mayoria de pacientes estaran asintomaticos y su hiperglucemia es
revelada frecuentemente en una analitica de rutina, dato en el que nos

focalizaremos para el estudio. Pero habiendo una parte de estos pacientes que

va a presentar en algin momento los sintomas clasicos de la hiperglucemia:

poliuria, polidipsia, nicturia, vision borrosa y pérdida de peso.

12
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Tabla 1  Criterios para el diagnostico de la diabetes

1. HbA1C >6,5%. La prueba debe realizarse en un laboratorio utilizando un método que sea certificado por el NGSP y estandarizado
para el ensayo DCCT*

2. Glucosa plasmatica en ayunas >126mg/dl (7,0mmol/l). El ayuno se define como ausencia de ingesta calorica durante por lo
menos 8h*

3. Glucosa en plasma >200mg/dl (11,1 mmol/l) a las 2h durante un TTOG. La prueba debe realizarse segin lo descrito por la
Organizacion Mundial de la Salud, utilizando una carga de glucosa equivalente a 75 de glucosa anhidra disuelta en agua*

4. Sintomas clasicos de hiperglucemia o crisis de hiperglucemia, y glucosa plasmatica casual (al azar) >200mg/dl (11,1 mmol)

Sintomas clasicos: poliuria, polidipsia y adelgazamiento sin motivo aparente
Casual o al azar: en cualquier momento del dia sin tener en cuenta el tempo transcurrido desde la Ultima ingesta

DCCT: Diabetes Control and Complications Trial; HbA1C: hemoglobina glucosilada; OMS: Organizacion Mundial de la Salud.
*En ausencia de hiperglucemia inequivoca, los criterios 1, 2 y 3 debe ser confirmados repitiendo la prueba.

Tabla Criterios ADA 2014 Diagnésticos de diabetes 7814

Asi la Asociacion Americana de Diabetes establece unos criterios y valores de

referencia diagnésticos para la DM %7, que son:

1. -Concentracion plasmatica de glucosa en ayunas de 8 horas a 126 mg/dl

2. -Glucemia plasmaética a las 2 horas después del test de tolerancia oral
de glucosa (con 75 gramos de glucosa) >= 200 mg/dl.

3. -Glucemia plasmatica >= 200 mg/dl con sintomas clasicos de diabetes
(polidipsia, poliuria, polifagia y pérdida de peso) junto con una glucemia
al azar 2 de 200 mg/dl. Este criterio no precisa confirmacion

4. -Hemoglobina glicosilada >= 6,5%

Teniendo siempre en cuenta que cualquier cifra diagnéstica de DM con
cualquiera de estos criterios ha de confirmarse siempre mediante una segunda

determinacioén salvo si hay sintomas clasicos de hiperglucemia.

Aun asi, ante un paciente con hiperglucemia no siempre implica Diabetes
pues existen otras causas de hiperglucemia persistente en adultos como puede
ser durante el transcurso de una enfermedad severa, situaciones de estres, a
consecuencia de factores como la concentracién plasmatica de cortisol,
aumento de catecolaminas, glucagén o de las hormonas de crecimiento que

producen un aumento de la gluconeogénesis, la glucogendlisis o un aumento

13
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de la resistencia a la insulina. Asi una falta de control de la glucemia en caso
de enfermedad critica, esta potencialmente asociada a malos resultados ya que
ésta puede ser un marcador de gravedad de la enfermedad que subyace &,
teniendo que ser tratados este tipo de pacientes con insulina durante toda su

hospitalizacion.
1.4.2-Test de tolerancia oral ala glucosa TTOG @

Hemos de asegurar el cumplimiento de una serie de requisitos antes de la
realizacion de la prueba para la correcta obtencion de resultados, como en toda
prueba diagndstica tener en cuenta las contraindicaciones de la misma asi
como otros factores que puedan alterar la tolerancia a la glucosa, debiéndose

cumplir los siguientes requisitos para la correcta realizacion de la prueba é:

1. -Elindividuo en ayunas desde 10-12 horas antes; el ayuno no debe ser
superior a 16 horas

2. -Permanecer en reposo media hora antes y durante toda la prueba
sentado o en posicidn supina, ya que el ejercicio fisico puede acelerar el
consumo glucosa.
-No tomar café ni fumar en los momentos previos ni durante la prueba

4. -La administracion de los farmacos que alteran la tolerancia a la glucosa
debera interrumpirse, si es posible, durante los 3 dias anteriores a la

prueba

- Obtenida la muestra de sangre basal , en espacio de tiempo de 5 minutos,se
administraran los 75¢g de glucosa disuelta en agua al 20%, afiadiendo gotas de
zumo de limon para evitar la sensacion nauseosa (cada 25g de glucosa se

disuelven en 100ml de agua)

14
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1.4.3-Principios para Determinacion de Hemoglobina Glicosilada HbA1:

8,20

La hemoglobina glicosilada es una heteroproteina sanguinea resultado de la
unién de la Hemoglobina con los carbohidratos libres unidos a cadenas
carbonadas. Es decir es un tipo de proteina que se forma cuando los
carbohidratos presentes en la sangre se unen a la hemoglobina; esta union se
establece debido a que la glucosa es "pegajosa” y se adhiere con facilidad a

ciertas proteinas.

En 2011 la O.M.S recomienda el uso de la HbA1 como alternativa prueba
diagnéstica para la Diabetes Mellitus sugiriendo los puntos de corte indicados
mas adelante (>= 6"'5%, 48 mmol/mol) para el diagnostico y/o alto riesgo de

Diabetes.

En comparacion con la medida de glucosa plasmatica la HbAl es un mejor
indicador para la hiperglucemia crénica y las complicaciones a largo plazo
asociadas a ésta y sus niveles se ven menos afectados por enfermedad o
tratamiento farmacologico que los niveles de Glucosa Plasmatica, ademas el
test de HbA1 puede no ser realizado en ayunas ya que sus valores no se ven
tan afectados por la ingesta, La mas abundante es la HbA que se puede
distinguir mediante electroforesis. Observandose variedades de HbA de
movilidad répida conocidas como HbAla, HbAlb y HbAlc. De toda la variedad
de HbA, la HbAlc es la mas abundante de las hemoglobinas del tipo Al.

La HbAlc es un examen que mide la cantidad de hemoglobina glicosilada en
la sangre, siendo utilizada también para el control glucémico durante 3 meses,
gue es en término medio la vida de los eritrocitos y puede dar también al
facultativo informacion de como se esta manejado la diabetes. Su valor normal
es de 6% o menos, si el valor esta encima de 6,5% es muy probable el
diagnéstico de diabetes, y si se encuentra por encima de 6,1% nos
encontrariamos en un estado de alto riesgo denominado Prediabetes. También
depende de diversos factores como el momento del dia de la toma de la
muestra, el consumo de alimentos y la actividad fisica realizada antes de tomar

el ensayo aunque en mucha menos medida de los factores de los que depende
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la Glucosa Plasmatica o el TTOG. Y es importante recordar que dicho test no

ha de ser utilizado para el diagndstico de Diabetes Gestacional o Sospecha de

Diabetes Tipo 1.

Con todo esto existen discrepancia entre el diagnostico de DMII mediante

HbA1 y los Test de Glucosa, siendo necesaria la confirmacion diagnéstica

mediante Test de glucosa cuando la HbA1l es < 6,5% pero existen una fuerte

sospecha clinica de Diabetes Mellitus y siendo de especial interés en estos

casos el seguimiento del algoritmo diagnostico ?° que proporciona el

LEICESTER DIABETES CENTER en el Reino Unido.

Leicester algorithm for using HbA | ¢ in diagnosing diabetes or identifying people at high risk of diabetes

Diagnosing diabetes if patient

present with clinical suspicion

|

T e W e

[

: Urgent situation
| For significantly symptomatic® and/or dinically unwell |
| patients, urgent testing and treatment may be needed. |
! Perform an immediate finger capdary glucose and. !
: send off a venous laboratory random ghicose. If either :
| of them are > 11.0 mmol/L diabetes s Skely: consider |
i same day referral to specialist diabetes team. 1

Non-urgent
situation

Routine identification and early structured intervention
for individuals with undiagnosed diabetes or at a high risk

l

Use the computer based Leicester Practice Risk Score?, to calculate rsk scores on
all adults on practive repister ape 240 years*. Rank the ndividuals according to their
risk scores and cateporise them as below:

A wvely, n patients hy
Leicester self risk [LSA] for conduct
The LSA score can ako be used in any situations if preferred e.g onfine via the
Diabetes UK Website or i the ity health and social ch

g calls, use the

i I Pharmacies and Dental Surperes)
_______________________ J [
y g 1 )
Use an HbAlc test .
AR cude use of HbAIch and glucose testing s preferabl (see notes) — Intermediate Risk Lomiak
; ; — e (kscors imthe mema )
¥ ¥ (f';::“u: m‘;"’ intermediate 25% of e
<60% 60-64 % 265% tharank)
(< 42 mmolimol) (42— 47mmolimol) (2 48 mmolimal)
If symptoms* present consider glucose test to confirm A
Shveaic stats, otharwise proceed as below } bl s ] I fppre: lssts dvice oe
+ rek of developing ciabetes & the benefits of 3
4 hesthy festyle
Feai Al * modiyig ikl e fcrs
7 weeks Reassess risk at 5 years
R h‘ ﬂ
Offer [ntervention to: < 65% 265%
s SRS (< 48 mmol/mol) (2 48 mmol/mol)
& g N ‘; w W
m&w 1 1
* reduce individual risk Rk 65 e High risk of diabetes Diagnosss is Diabetes | The Leicester diabetes self assessment risk scoreis |
R m__;rec' i".; vie ! available online at the Diabetes UK website - p
= 5 = 1 1
g;’;‘:ﬂ ! http:/ /vewew iabetes.org uk /riskscore ]
Recheck HbAlcin ' tHbAICn 6-12 | |
3 years or earier An:‘; r‘r‘w;rxfcr = Rf\pﬂum o SCC:,,E( i Dizbetes management. i http:/ /wvew.diabetes.org.uk/Professionals/Risk- |
dinially indicated symptoms develops Pathway | score-assessment-tool/ ]
i i
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Descripcidn de las técnicas de laboratorio para la medicion de la HbA1:

Existen varias técnicas que se utilizan para medir esta fraccion de la

hemoglobina y los diferentes métodos analiticos detectan diversas fracciones:

Procedimientos inmunolégicos (inmunoturbidimétricos): Los métodos se
basan en el uso de anticuerpos contra el producto de Amadori (una moélecula
que se produce durante la glicacion de la hemoglobina) mas varios
aminoéacidos del extremo N-terminal de la cadena b. Este principio no detecta
otras hemoglobinas glicadas (HbAla o HbAlb) ni variantes de hemoglobina
tales como HbS, HbF, etc.

Electroforesis, isoelectroenfoque: Es una técnica para la separacion de
moléculas segun la movilidad de estas en un campo eléctrico. La separacion
puede realizarse sobre la superficie hidratada de un soporte sélido (p. €j.,
electroforesis en papel de acetato de celulosa), o bien a través de una matriz
porosa (electroforesis en gel), o bien en disolucion (electroforesis libre).
Dependiendo de la técnica que se use, la separacion obedece en distinta

medida a la carga eléctrica de las moléculas y a su masa.

1.5-Evitar el desarrollo de DM

Las estrategias de cribado deben ir dirigidas a los grupos de riesgo en los
que la probabilidad de padecer Diabetes mellitus es mucho mayor, ya que la
posibilidad de identificar individuos sin sintomas pero con DM en la poblaciéon

general no es muy significativa aunque siempre teniendo presente que factor

de riesgo no implica en todos los casos el desarrollo de pre diabetes diabetes.

Es conveniente realizar técnicas de cribado cada 3 afios en personas
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asintomaticas sin tener en cuenta la edad, si presentan alguno de los

siguientes factores de riesgo, y en mayores de 45 afios. %1911

1.5.1-Listado de Factores de riesgo para el desarrollo de DM

(modificables):

Sobrepeso y obesidad Dado que la obesidad es una causa importante de
insulinorresistencia puesto que conduce a un acusado antagonismo a insulina,
mayor cuanto mas intensa sea la obesidad. En el estudio NHANES (12) que
abarca casi los ultimos 30 se observé que el aumento del IMC en el tiempo
estaba relacionado con un incremento de la prevalencia de DM tipo2. Este es

uno de los principales factores de riesgo. IMC >= 25 kg/m?.
Dieta no saludable. Con frecuencia asociada a obesidad.

Hiperglucemia: mas del 30% de las personas con hiperglucemia desarrollara

diabetes en los siguientes 5 afios.

Hipertension arterial: tanto la presion sistdlica como la diastolica son
superiores en sujetos con DM. Dislipemia e HTA son indicadores de sindrome
metabdlico y a menudo se corresponden tanto con la hiperglucemia como con

la obesidad.

Alteraciones del metabolismo lipidico: Es también conocido que cifras
mayores de triglicéridos e inferiores de colesterol ligado a lipoproteinas de alta

densidad (HDL) estan relacionadas.

Consumo de alcohol y tabaquismo: en algunos estudios no se han
encontrado relaciones significativas con el desarrollo de DM, pero ambos

factores que suelen ir asociados a habitos de vida no saludables.

Depresion: la apatia se asocia a inactividad fisica y los estados depresivos a
un desequilibrio dietético.
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1.5.2-Listado de factores de riesgo para el desarrollo de DM (no
modificables):

Antecedentes familiares de primer grado de diabetes: como marcador de

predisposicion genética.
La edad: el riesgo de padecer DM tipo2 aumenta junto con la edad.

Grupo étnico de alto riesgo: datos procedentes del Nurses' Health Study's?3
han visto que el riesgo de desarrollar diabetes en mujeres de Asia, Hispanas y

Afroamericanas era mayor que en caucasicas.

En mujeres, historia de diabetes gestacional o fetos macrosémicos (peso

superior a 4 kg).

Bajo peso al nacer. Un peso inferior a la edad gestacional predispone al
desarrollo de una alteracion en el metabolismo de la glucosa tras el nacimiento.
Personas diagnosticadas previamente de intolerancia a hidratos de

carbono o glucosa alterada en ayunas HbAlc >=5,7%.
Antecedentes personales de enfermedad cardiovascular
Aumento de triglicéridos o disminucién de colesterol HDL.
Mujeres con sindrome de ovario poliquistico

Clinica asociada a resistencia a lainsulina (obesidad grave, acantosis

nigricans)

Factores ambientales

Entorno social que conlleve a la inactividad o favorezca a dietas poco
saludables. Bajo nivel socioecondmico. Estrés y la angustia. Imposiciones

culturales y religiosas.
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1.6-Estados de Prediabetes .14

Definicién: Al hablar de la Tolerancia/Intolerancia a la Glucosa
podremos encontrarnos: homeostasis normal de la glucosa, homeostasis
alterada de la glucosa y DM. Cuando hablamos de homeostasis alterada de la
glucosa estariamos refiriendonos un estado de "Pre-diabetes”, estadio previo al
diagnostico de DM y en el que los niveles de glucemia son superiores a los
consensuados como normales pero sin llegar a ser valores diagndsticos de la
enfermedad segln ADA 3. Prediabetes seria sinénimo de una fase dentro de la
enfermedad, en la cual el paciente tiene alto riesgo de ser diabético en un
futuro. Nos referiremos a este concepto de Prediabetes como un estado previo
a la Diabetes tipo 2.

Criterios de clasificacion En tres situaciones4 hablaremos de Estados de

Prediabetes

¢ Intolerancia a la glucosa plasmaética (IGP), cuando la glucemia

plasmatica a las 2 horas de la sobrecarga oral de glucosa con 75 g es
>140y < 200 mg/dl.

e Glucosa alterada en ayunas (AGA), si la glucemia plasmatica en ayunas
es 100y 126 mg/dl ADA, > 110 mg/dl <126 mg/dl segun la OMS.

e Hemoglobina glucosilada (HbAlc) entre 5, 7-6, 4 %.

GLUCOSA PLASMATICA (mg/dl)

FASE EVOLUTIVA  AYUNO HS POST -CARGA DE GLUCOSA.

Normal <100 <140
Prediabetes 100-125 <140-199
DM >126 >200

DM llustracion valores de referencia de las alteraciones de la glucosa

El diagndstico de prediabetes se realiza tras un hallazgo positivo de glucosa
anormal en ayuno y/o intolerancia a la glucosa, y ha de ser confirmado con una

siguiente determinacion en fecha diferente.147
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Los estados previos: glucosa alterada en ayunas e intolerancia a la glucosa,
se fundamentan en su capacidad para predecir la aparicion de la DM en el
futuro. Términos como IGP (1979) que refleja una resistencia periférica a la
accion de la insulina; 0 AGA (1997) que expresa una elevacion de la sintesis
intrahepatica de glucosa asi como un defecto en la secreciéon precoz de
insulina, siguen siendo fundamentales. Los pacientes pre-diabéticos estan
predispuestos a evolucionar a DM tipo 2, entre un 5% y un 10% de las
personas con prediabetes desarrollardn diabetes cada afio y el 70% se
convertiran en diabéticos a lo largo de su vida segun el estudio Tabak et al .
Estarian mas predispuestos al desarrollo de complicaciones multiples como
cardiopatias accidentes cerebrovasculares, microangiopatias, neuropatias o
arteriopatias periféricas, que comienzan antes de que el paciente haya
desarrollado DM >, Con todo esto se deduce que una buena estrategia de
cribado asi como un inicio precoz del tratamiento en pacientes pre-diabéticos

tiene una capacidad potencial para disminuir la aparicion de esta enfermedad.

1.6.1-Evaluacion del riesgo de padecer estados de prediabetes
15,17

No existen valores universales como umbral de riesgo en la diabetes, asi
atendiendo a los recursos sanitarios disponibles, los criterios de inclusion en
programas de prevencion y tratamiento combinan los factores de riesgo

anteriormente explicados y una serie de herramientas:

Algoritmos para valoracion del riesgo de transformacion a diabetes mellitus.
Como seria la Escala finlandesa de riesgo de diabetes®. Cuestionario sencillo
gue facilita una estimacion del riesgo de desarrollar diabetes en los 10
préximos afios por una persona en estatus de prediabetes. Valores mayores de
14 en el test, indican la necesidad de un analisis de sangre para detectar una
posible alteracion de la glucemia siendo, como hemos indicado anteriormente,

el Test de sobrecarga oral de glucosa la prueba de eleccion.
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Entre las variables predictoras se incluyen: Edad. Perimetro de cintura. IMC.
Tratamientos antihipertensivos. Antecedentes de glucemia elevada. Actividad

fisica. Consumo de fruta y verduras. Antecedentes familiares de diabetes.

Bases datos, de especial interés en nuestro medio las bases de datos de
Atencion Primaria (OmiAP) ya que en ellas se incluyen parametros
significativos como la edad, IMC, la glucemia en ayunas, la tension arterial o los

antecedentes de DM en la familia.

Tabla 2 Categorias de riesgo aumentado de diabetes

GBA: 100-125mg/dl (5,6-6,9 mmol/l)

ITG: 140-199mg/dl (7,8-11 mmol/l) a las 2 h de una sobrecarga con 75g de glucosa (GP2h tras SOG)

HbA1c: 5,7-6,4%

Para los tres test, el riesgo es continuo, extendiéndose por debajo del limite inferior del rango y siendo desproporcionadamente
mayor en los extremos superiores de dicho rango

GBA: glucemia basal alterada; HbA1C: hemoglobina glucosilada; ITG: intolerancia a la glucosa; SOG: sobrecarga oral con glucosa.

Tabla Criterios ADA 2014 de riesgo aumentado de diabetes”!4

1.6.2-EVALUACION DEL RIESGO DE PREDIABETES MEDIANTE HbA1:19

Desde 2011 la ADA recomienda incluir la hemoglobina glucosilada
(HbA1C) como prueba con valor diagnéstico de prediabetes si su valor es
mayor de 6,1%, para la diabetes mellitus si sus valores son de al menos el
6,5% o mas en dos ocasiones 0 una si se acompafia de signos clinicos de
diabetes y establece como pacientes de alto riesgo para aquellos con cifras
mayores de 5,7%. Para hacer esta recomendacion, se apoya en las
conclusiones del comité de expertos reunido a tal fin y que fueron publicadas
en junio de 2009 '°. En este comité habia también representantes de la EASD,
de la IDF y de la OMS, quienes hasta el momento no apoyaban dicha
recomendacion. La razén que respaldaba dicha decision respecto a los puntos
de corte basados en las medidas de la glucosa ha sido su capacidad de
predecir la aparicion de las complicaciones especificas de la diabetes, en
concreto, la retinopatia. La misma razon es la que se argumenta ahora para

incluir la HbA1C del 6,5% o mas como punto de corte para el diagnéstico
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siendo desde el afio 2011 una prueba recomendada por por la OMS como test
diagnéstico alternativo a la Glucosa plasmatica o el Test de tolerancia oral de la
glucosa. Una serie de datos epidemiolégicos demuestra una relacién entre el
nivel de HbA1C y el riesgo de retinopatia similar a la que se demostro para los
correspondientes umbrales de glucemia basal (GB) y de glucemia a las 2 h tras
un test de sobrecarga oral con glucosa (SOG). La ADA no habia recomendado
anteriormente el uso de la HbA1C para el diagnéstico de la diabetes, sobre
todo debido a la ausencia de estandarizacion de la prueba. Sin embargo, ahora
argumenta que las mediciones de HbA1C estan ya altamente estandarizadas y
gue sus resultados pueden aplicarse de manera uniforme tanto en el tiempo

como entre las poblaciones %20

Como se detalla anteriormente y en el estudio del Leicester Diabetes
Center la HbA1C tiene varias ventajas sobre la glucosa plasmatica en ayunas,
como una mayor comodidad en su realizacion al no ser el ayuno necesario, una
mayor estabilidad preanalitica y menos perturbaciones durante los periodos de
estrés y de enfermedad. Estas ventajas deben ser balanceadas con su mayor
costo (entorno a los 250 euros cada prueba segun datos del Laboratorio del
HUMV), la disponibilidad limitada de esta prueba en determinadas regiones o
en los paises en desarrollo y la deficiente correlacidon entre la HbA1C y la
glucosa media en algunos individuos. Ademas, el nivel de HbA1C puede inducir
a error en pacientes con ciertas formas de anemia y hemoglobinopatias, asi
como fallo renal cronico, trigliceridemias o farmacos como antirretrovirales,

eritropoyetina, uso crénico de opioides o alcoholismo.

1.6.3-Tratamientos posibles para Estados de Prediabetes

Es posible retardar o prevenir la progresion de la intolerancia a la glucosa
hacia la diabetes, como multiples ensayos publicados han evidenciado,
mediante la aplicacién de una serie de medidas y tratamientos: cambios en el
estilo de vida, control de la alimentacién y del peso corporal, ejercicio fisico,

farmacos que actuan aumentando la sensibilidad a la insulina glitazonas) o
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impidiendo la absorcion de hidratos de carbono (acarbosa) asi como con
procedimientos como cambios en el estilo de vida, nutricién, objetivos como

reduccion de peso.

Medidas iniciales: Realizar y reforzar ajustes en el estilo de vida. Unido a la

utilizacién de Farmacos: acarbosa, glitazona, metformina, orlistat. Reduccion
en un 28% el peso corporal. Siendo el objetivo una Glucosa en ayunoas menor
de 100 mg/dl. y considerandose un periodo de 6 a 12 meses el hecesario para

comprobar la eficacia de estas medidas

Cambios en el estilo de vida: personas con prediabetes pueden retrasar la

evolucion de la diabetes tipo 2 hasta en un 58%, por ejemplo mediante cambios
en el estilo de vida como bajar de peso de un 5-10% mediante una dieta
equilibrada y realizacion de actividad fisica moderada durante 30 minutos

diariamente pudiéndose devolver los valores de glucemia a la normalidad.

Control de factores de riesgo cardiovascular Estados de Prediabetes

aumentan considerablemente el riesgo de Infarto de miocardio o Accidente
Cerebrovascular agudo. Junto al consumo de tabaco, la Hipertension Arterial,

Dislipemia o Hipercolesterolemia aumentan el riesgo ain mas.

Medidas de segunda linea, cuando no se consiguen controlar las cifras de

glucemia con las medidas iniciales como ocurre en ciertos pacientes, y
considerandose necesario acompafar a dichas medidas con un tratamiento
farmacoldgico. Aun asi no existen estudios ni ensayos que hayan evaluado el
posible efecto suma entre tratamiento farmacol6gico y cambios en el estilo de

vida y/o el control de factores de riesgo cardiovascular.
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Listado de farmacos evaluados de manera especifica en pacientes con
Pre-diabetes 1’ para determinar si existe un posible efecto de retardo en la

progresion a DM:

Biguanidas (Clorhidrato de Metformina) Seleccionado en aquellos casos
que presentan obesidad debido a la pérdida de peso que conllevan y por la
mejoria que implican en la resistencia periférica a la accion de la insulina que
se asocia a obesidad, a pesar de todo esto se conoce que su efecto en la
prevencion de la progresion de prediabetes a DM no es muy importante, efecto
menor que el que potencian los cambios en el estilo de vida o las
tiazolidinedionas. Se recomienda titular la dosis progresivamente por presentar
mala tolerancia gastrointestinal, pudiendo producir acidosis lactica en caso de
insuficiencia renal. El Programa de Prevencién de Diabetes *° llevé a cabo en
Estados Unidos un estudio multicéntrico en el que observé que los tratamientos
con metformina disminuian la incidencia de DM en pacientes prediabéticos
hasta en un 31% con respecto al grupo control cuando se empleaban dosis de
entre: 500-2550 mg/dia

Inhibidores de la alfa-glucosidasa (Acarbosa) Otro de los tratamientos de
primera eleccién para los estados de Prediabetes (también para la DM tipo 2)
ya que posee un buen perfil de seguridad. Reduce la Glucemia postpandrial
retrasando la absorcion de hidratos de carbono en intestino. Como efecto
secundario puede producir mala tolerancia gastrointestinal como ocurre con la
Metformina. Y en el estudio Chiasson et al 22 se demostré que tratamientos
con acarbosa producian un descenso significativo de la glucemia postpandrial

si se empleaban dosis de entre 50-100 mg con cada alimento ingerido.

Tiazolidinedionas Mucho mas eficaces como preventivos para la evolucion a
diabetes (82% para la Pioglitazona) actuando como agonistas selectivos de los
receptores de insulina. En caso de insuficiencia renal pueden emplearse,
siempre teniendo en cuenta que pueden causar edemas, insuficiencia cardiaca
y aumentar el riesgo de fracturas. Ademas implican ganancia de peso en los
pacientes que las utilizan. Son farmacos de coste elevado. Diversos estudios

avalan su capacidad de retrasar el desarrollo de DM, como por ejemplo en
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Gerstein Hc et al 22 en el que una dosis diaria de 8mg de Rosiglitazona durante
3 afios evidencio que se puede reducir la incidencia de DM y que incluso
incrementan la posibilidad de regresion a valores normo-glucémicos en
pacientes prediabéticos. Dosis de 15-45 mg/ dia para la Pioglitazona y 2-8

mg/dia para la Rosiglitazona.

Durante estados de Prediabetes se hace especialmente importante el control
mediante tratamientos farmacolégico de factores de riesgo cardiovascular que
incrementen la posibilidad de desarrollar DM en un futuro: estatinas (para
dislipemias), diuréticos (HTA), inhibidores de la ECA, orlistat (obesidad),...
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2-Objetivos del estudio

El estudio “Pacientes no diabéticos con hiperglucemia en las urgencias
hospitalarias y estados de prediabetes” pretende determinar la prevalencia de
pacientes que sin estar diagnosticados previamente de Diabetes Mellitus y
habiendo presentado niveles de glucosa elevados (por encima de 180 mg/dl)
en una determinacion analitica en los Servicios de Urgencias del HUMV
presentan niveles de HbA1 elevados sugestivos de estados de Prediabetes o

diagnésticos de Diabetes Mellitus tipo 2.

3-Metodologia

Materiales y métodos. Descripcidn del estudio

Durante los meses de Marzo, Abril y Mayo de 2016, es enviada desde el
Laboratorio de Bioguimica de HUMV una lista diaria con los pacientes que
presentan glucemias por encima de un valor de 180 mg/dl en la analitica
bioquimica rutinaria en urgencias, seleccionamos de ella a aquellos que
cumplieran los criterios de inclusion: pacientes mayores de 18 afios de edad
que presentaran glucemias en Urgencias mayores a 180 mg/dl y sin
diagnéstico previo de Diabetes, tratamiento antidiabético, tratamientos
hiperglucemiantes varios o enfermedad pancreatica .A estos sujetos se les
solicité posteriormente una determinacion analitica de HbA1 la cual fue
realizada también en dicho laboratorio del HUMV con el propésito de detectar a
aguellos pacientes con alto riesgo de desarrollar DM ( Prediabéticos ) o
determinar el diagnéstico definitivo de ésta; excluyendo del estudio a todos los

gue en el momento de la primera analitica ya eran diabéticos diagnosticados.

Disefio del estudio Se trata de un estudio de cohortes prospectivo calculando

el tamafio muestral en base al estudio previo®

Ambito de estudio Servicio de Urgencias del Hospital Marqués de Valdecilla
(HUMV).

Periodo de estudio: 8 Marzo al 8 Mayo de 2016
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Poblacion de estudio

Se seleccionaron para el estudio a los pacientes que incluyan los siguientes

Criterios de inclusion: Pacientes con glucemia plasmatica en Urgencias
mayor o igual a 180 mg/dl independientemente de la hora de la ultima ingesta

de comida. Con una edad mayor de 18 afos

Criterios de exclusidn: Pacientes con antecedentes personales de DM,
Pacientes en tratamiento antidiabético, pacientes en tratamiento con
Corticosteroides sistémicos o inhalados, tratamientos antipsicoicos o con

enfermedad pancreética aguda.

Posteriormente a los pacientes que cumplan los criterios de inclusién
mencionados, les solicitaremos mediante la hoja de peticion de analisis
bioquimicos de rutina desde el servicio de Urgencias del HUMV una
determinacién analitica de HbA1 que llevara a cabo la Dra. Padilla en el

laboratorio.
Recogida y andlisis de datos

Se recogieron los siguientes datos de cada paciente: edad, sexo, motivo de
asistencia y fecha, fecha de nacimiento, valor de glucemia plasmatica en el
Servicio de Urgencias HUMV, diagndstico previo de DM, tratamiento previo con
antidiabéticos, tratamientos corticosteroides o antipsicéticos y en dltimo lugar

valores de HbA1 glicosilada (tras la obtencion de los resultados analiticos)

La informacion ser& obtenida mediante historia clinica del paciente y los
sistemas de Informacién Hospitalarios (HIS) y visor corporativo.
Posteriormente, ha sido introducida en una tabla de Microsoft Office Excel y
transferida al programa SPSS para andlisis estadistico, llevado a cabo en el
servicio de Urgencias del Hospital Universitario Marqués de Valdecilla 'y

siempre bajo la supervision del director del trabajo
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4-RESULTADOS:

Durante los meses de recogida de datos: marzo, abril y mayo de 2016

pasaron por los servicios de urgencias del HUMV en torno a 1300 pacientes, de

los que un total de 495 presentaron glucemias mayores de 180mg/dl.

370 eran diabéticos 74,7%, con lo cual atendiendo a este criterio fueron

excluidos del estudio y 125 (25,3%) eran no diabéticos de los que, atendiendo

a los criterios de exclusion del estudio, 46 fueron también excluidos por recibir

tratamientos meédicos hiperglucemiantes tales como corticoides, antipsicéticos

asi como por enfermedad pancreética aguda.

Como tratamientos excluyentes del estudio:

Budesonida

Cortic Inhalados
Dexametasona
Dexametasona
Dexametasona 4mg.
Flusvent( Fluticasona + sulbutamol)
Fluticasona

Haloperidol

Olanzapina

Prednis 5 mg

Prednis. 50 mg
Prednisona 10-30 mg(colitis ulcerosa)
Prednisona 10 mg.
Prednisona 30 mg.
Quetiapina

Risperdadal
Risperid/prednisona 5mg
Risperidona

Seretide
Seretide/prednisona 30mg
Symbicort

Urbasoén

Urbason 4mg
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Tenemos pues 79 pacientes que cumples los criterios de inclusion en el
estudio (> 18 afos, glucemia>180 mg/dl y sin criterios excluyentes: sin
diagnéstico previo de DM, sin tratamiento antidiabético, antipsicotico o
corticosteroide y sin enfermedad aguda pancreatica) y siendo el 45,6% mujeres
y el 54,4% hombres.

Habiéndose solicitado las determinaciones de HbA1, y segun los puntos
de corte establecidos por (ADA y Leicestershire) y analizando los datos

mediante la aplicaciéon SPSS, obtenemos que:

El 53,1% (42 pacientes) son pre diabéticos o diabéticos (presentan
cifras . de HbA1 =6,1%) y concretando 39,2% (31 pacientes) son posibles
diabéticos al presentar cifras de HbA1 = 6,5% (Ha de confirmarse en una 2°
prueba si no presentan signos clinicos de DM) y el 13,9% (11 pacientes) son
pre-diabéticos al presentar cifras de HbAl por encima de 6,1%. Obtenemos
asi también que un 21,5% presentan cifras >5,7% pero <6,1% siendo estos 17
pacientes, pacientes en alto riesgo de desarrollo de DM y preceptivos de
reducir los factores de riesgo individual asi como de un control de niveles de

HbAlc a los 3 afos si esta clinicamente indicado.

Resultadostras analisisde X Pacientesacudena Urgencias entreel
datos con el programa de 0R/023 05/05% cle20ib
analisis estadistico SPss

495 de estos pacientes presentan Glucemia
Basal > 180 mg/dl en analitica Bioquimica de
rutinaen losserviciosde Urgencias

74,4% eliminados por diagndstico previo de
Diabetes Mellitus
9,29% eliminados por estar bajo tratamiento
farmacologico
0,20% eliminados por Enfermedad
Pancredtica
79 Pacientes sindiagnéstico previo
de DIABETES MELLITUS tipo1 o tipo2
(incluidos en el estudio)

Peticion de HbA1ca Laboratorio

39,2% Hbalc>=6,5%

31 Pacientes
(Probable diagnéstico de DM2)

|
13,9% Hoatc>-6,1% 21,5% Hbatc>=5,7%<6,1%
11 Pacientes > 17 Pacientes
(Estado de Prediabetes) (Posibleevolucion adiabetes )
33,3% Mujeres 44,2% Varones
12 19

Del total de los 79 pacientes en estudio, 36 son mujeres y 43 hombres, y

en cuanto a las cifras de HbA1 diagnosticas de diabetes y prediabetes, el

60,8% de las cifras = 6,5% son hombres y el 39,2% mujeres, no siendo esta
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una diferencia estadisticamente significativa. La edad media de los pacientes
cumpliendo criterios de inclusién es de 73,32 afios, siendo la menor edad los
18 afios, 98 la mayor y presentdndose edades menores en los diabéticos que
en los no diabéticos, aunque tampoco son cifras estadisticamente

significativas.

Respecto a los valores analiticos de todos los pacientes analizados en el
estudio, nos encontramos con unas cifras de Glucemia maxima de 987 mg/dl y
minima de 180 mg/dl; asi como unas cifras HbA1l maxima de 14,8% y minima
de 4,3%.

Y al respecto de los pacientes cuyas cifras de HbA1 son diagnésticas de
Diabetes (>= 6,5%), la edad media de estos es de 70,65 afios y el valor medio
de las glucemias es de 334,58 mg/dl.

5-DISCUSION:

Actualmente la DM es una enfermedad con una elevada prevalencia
,13,8% en Espafia %, con lo que representa uno de los principales problemas
de salud publica en nuestro medio de caracteristicas epidémicas. Esto conlleva
a gue hoy en dia las estrategias de diagndstico estén dirigidas a identificar a
aquellos pacientes que, siendo diabéticos no diagnosticados, sean propensos a
sufrir las complicaciones de esta enfermedad como son la hipertension arterial,
la cardiopatia isquémica, la dislipemia, neuropatias, los accidentes vasculares
o la enfermedad vascular periférica. Es decir, se ha hecho patente la necesidad
de una deteccion precoz de estados de prediabetes o0 DM puesto que la
hiperglucemia mantenida es un buen indicador de las complicaciones y

comorbilidades de esta enfermedad.

Para nuestro estudio se han tenido en cuenta otros que han visto a los
Servicios hospitalarios de Urgencias como unidades de especial interés y bajo

coste para un cribado de DM en la poblacién general.

Por un lado estudios como George et al 2%, en el que seleccionados 500

pacientes de Urgencias en Gran Bretafia con glucemias capilares mayores de
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126 mg/dl y sin diagndstico de DM, se comprobé que el 2,6% fueron nuevos
diagnosticos de DM y 1,6% de Prediabetes. Otros en EE.UU 10 establecieron
un punto de corte mas elevado en la glucemia, 140 mg/dl independientemente
de la hora de la dltima ingesta, y en él se seleccionaron a 256 pacientes, se
obtuvo un 10,5% de nuevos diagnosticos de DM, 55,1% de Prediabetes y el
resto sin enfermedad. Asi con los resultados de estos estudios se observa una
elevada prevalencia de alteraciones hiperglucémicas con variabilidad entre
diferentes estudios, bien por la seleccidén de poblaciones de diferentes
caracteristicas y mas evidente entre aquellos que eligen mayores valores de
glucemia plasméatica como punto de corte para la inclusion de pacientes y lo
cual ocurre en nuestro estudio pues elegimos 180 mg/dl, objetivandose asi
mayor numero de pacientes diabéticos (39,2% con cifras de HbAl >= 6,5%) o
prediabéticos (13,9% con HbA1>6,1%).

Para nuestro estudio hemos elegido la determinacion analitica de HbA1
basandonos en la significativa relacion encontrada en estudios previos como
Silverman MD.?? entre glucemia plasmatica elevada y los niveles de HbA1,
ademas de la inclusion de la hemoglobina glicosilada como prueba diagnostica
para DM por parte de la OMS 1420y de las caracteristicas de ésta como

indicador del estado o deterioro cardiovascular de los pacientes.

A pesar de las habituales limitaciones del estudio como pueden ser
tamafio muestral, criterios excluyentes o el no tener en cuenta los motivos de
consulta a los Servicios de Urgencias, es evidente que cuanto mas elevada se
presenta la glucemia plasmatica al ingreso, mayor es la prevalencia de
Diabetes, Prediabetes o pacientes en alto riesgo de padecer DM. Con todo esto
se hace evidente la necesidad de prestar atencion por parte de los médicos de
Atencion Primaria y de los servicios de Urgencias a los niveles elevados de
glucemia plasmatica en analiticas de rutina asi como de la importancia y
beneficio que aportarian nuevas técnicas de screening de Diabetes y pudiendo
ser asi la determinacion de HbA1 glicosilada una buena herramienta para los
programas de cribado/screening de Diabetes Mellitus tipo 2 tanto para el

control de las posibles complicaciones asociadas y su despistaje como para la
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reduccion del gasto sanitario que conlleva esta enfermedad de caracteristicas

epidémicas.

6-CONCLUSIONES:

La prevalencia de pacientes con DM2 o Prediabetes es del 53,1%. en los
pacientes que acuden al Servicio de Urgencias y presentan en la analitica de
rutina unos valores de glucemia por encima de 180 mg/dl, vemos asi que mas
de la mitad de los pacientes que acuden a las Urgencias hospitalarias (HUMV)
se encuentran en estados de Prediabetes o son Diabéticos no diagnosticados.
Concretando el 13,9% se encuentran en estado de prediabetes y el 39,2% son
Diabéticos, lo cual, siendo confirmado con una prueba como la deteccién de
HbAL1, indica la utilidad de las pruebas de Screening de DM2, en este caso la
deteccion de porcentajes de HbAL1 glicosilada en sangre a peticion de los
servicios de urgencias para un diagnostico precoz de Diabetes Mellitus asi
como de estados de prediabetes, pudiéndose asi instaurar precozmente tanto
un tratamiento farmacoldgico antidiabético como los cambios en la dieta o

factores de riesgo cardiovascular asociados a esta condicion.
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