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RESUMEN

Antecedentes: La hiperglicemia aguda es una complicacién médica frecuente y
potencialmente grave con una gran prevalencia a nivel mundial. Se caracteriza
por un aumento rapido de los niveles de glucosa en sangre y se asocia
principalmente con la diabetes mellitus descompensada. Puede presentar
efectos sistémicos, asi como también manifestaciones neurolégicas, las cuales
han sido poco estudiadas. Objetivo: Determinar la prevalencia de
manifestaciones neuroldgicas en pacientes con hiperglicemia aguda en el
Hospital de Especialidades “Teodoro Maldonado Carbo” durante el periodo del
2018-2022. Metodologia: Se realiz6 un estudio observacional, retrospectivo,
transversal y analitico en pacientes ingresados en el Hospital de Especialidades
“Teodoro Maldonado Carbo” durante el periodo 2018 al 2022 con diagnostico de
hiperglicemia aguda. Ademas, se realizé un calculo muestral aleatorio simple con
un nivel de confianza de 95%, y margen de error del 5%. Obteniendo como
resultado un nimero de 351 poblacion a estudiar. Como resultado se obtuvo un
total de 273 pacientes poblacién que cumplen todos los criterios de inclusion.
Resultados: La prevalencia de la manifestaciones neurolégicas en pacientes con
hiperglicemia aguda fue del 31.9%, representando un total de 87 casos. Se
evidencio que el género mas frecuentemente afectado en los pacientes fue el
masculino y con una edad media de 65 afios. Conclusiones: Del total de 87
casos (31,9%), se demostro la alteracion del estado de conciencia como la
manifestacion neurolégica mas comun presentada (13.9%). Ademdas, se
demostré relacion significativa entre los niveles altos en glucosa en sangre (>300

mg/dL) y la presentacion de manifestaciones neurolégicas. (p<0,001).

Xl



Palabras claves: Hiperglicemia, Manifestaciones Neuroldgicas, Diabetes,

Corea, Trastorno Del Movimiento, Coma

ABSTRACT
Background: Acute hyperglycemia is a common and potentially serious medical
complication with a high prevalence worldwide. It is characterized by a rapid
increase in blood glucose levels and is mainly associated with decompensated
diabetes mellitus. It can present systemic effects, as well as neurological
manifestations, which have been little studied. Objective: To determine the
prevalence of neurological manifestations in patients with acute hyperglycemia at
the Hospital de Especialidades Teodoro Maldonado Carbo during the period
2018-2022. Methodology: An observational, retrospective, cross-sectional and
analytical study was carried out in patients admitted to the Hospital de
Especialidades Teodoro Maldonado Carbo during the period 2018 to 2022 with a
diagnosis of acute hyperglycemia. In addition, a simple random sample
calculation was performed with a confidence level of 95% and a margin of error
of 5%. Obtaining as a result a few 351 population to study. As a result, a total of
273 population patients who met all the inclusion criteria were obtained. Results:
The prevalence of neurological manifestations in patients with acute
hyperglycemia was 31.9%, representing a total of 87 cases. It was evidenced that
the most frequently affected gender in patients with was male and with a mean
age of 65 years. Conclusions: Of the total of 87 cases (31.9%), the alteration of

the state of consciousness was demonstrated as the most common neurological

X1



manifestation presented (13.9%). In addition, a significant relationship was
demonstrated between high blood glucose levels (>300 mg/dL) and the

presentation of neurological manifestations. (p<0.001).

Keywords: Hyperglycemia, Neurological Manifestations, Diabetes, Chorea,

Movement Disorder, Coma.
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INTRODUCCION

La hiperglicemia aguda es una complicacion médica frecuente y potencialmente
grave con una gran prevalencia a nivel mundial.®. Se caracteriza por un aumento
rapido de los niveles de glucosa en sangre y se asocia principalmente con la
diabetes mellitus descompensada, condicion que representa un problema de
salud publica en nuestro pais, considerada, segun el INEC (Instituto Nacional de
Estadisticas y Censos), como la tercera causa de mortalidad general en el
Ecuador, con 5564 fallecimientos en el 2021. Aunque se ha investigado
ampliamente la relacion entre la hiperglicemia aguda y sus efectos sistémicos,
los cuales han demostrado ser perjudiciales para la salud, aun existe una
creciente preocupacion por sus manifestaciones neurolégicas, las cuales pueden
ser confundidas o pasadas por alto ya que cuya comprension aun se encuentra
en estudio.

La evidencia emergente sugiere que la hiperglicemia aguda puede tener un
impacto directo en el sistema nervioso central por distintos mecanismos, lo que
lleva a una amplia gama de manifestaciones neurolégicas que van desde
sintomas leves, como cefaleas y mareos, hasta complicaciones mas graves,
como convulsiones, déficits neuroldgicos focales y alteraciones del estado
mental.() Sin embargo, la mayoria de los estudios previos se han centrado en las
complicaciones cardiovasculares y metabodlicas, mientras que las
manifestaciones neuroldgicas han sido menos estudiadas.

La hiperglicemia aguda puede representar un peligro para la salud por sus
complicaciones graves como la cetoacidosis diabética y el sindrome

hiperosmolar no cetdsico, condiciones que pueden manifestarse con
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complicaciones agudas como convulsiones, alteracion del estado de la
conciencia, alteraciones cognitivas, entre otras. Es por esto, que la relevancia de
esta investigacion radica en su potencial para mejorar la comprension y el manejo
clinico de los pacientes con hiperglicemia aguda. Asimismo, comprender la
relacion de la hiperglicemia aguda con las manifestaciones neurologicas
investigando sus mecanismos subyacentes y como estos pueden influir en la
atencion integral del paciente. En definitiva, el aumento exponencial de
condiciones metabdlicas, junto con distintas manifestaciones neuroldgicas
representa un desafio en el ambito médico y cientifico lo que genera la necesidad
de investigar a fondo esta conexion. Nuestro trabajo de titulacidén esta distribuido
en 7 capitulos. Para comenzar establecemos el problema a investigar explicando
el contexto y la relevancia del estudio, continuando con el marco teérico en el
cual se revisaran teorias de importancia acerca del impacto de la glucosa en el
sistema nervioso. Posterior a los capitulos iniciales, explicaremos la metodologia
de investigacion, exponiendo el tipo de estudio, el proceso de seleccion de la
muestra y criterios de inclusion y exclusion, también se presentaran los
resultados obtenidos de la base de datos con representaciones graficas
estadisticas que permitiran revelar las conexiones entre la hiperglicemia aguda y
las manifestaciones neurolégicas. En los capitulos finales, se discutiran las
implicaciones de la hiperglicemia aguda en el sistema nervioso y los resultados
obtenidos del estudio. Para finalizar, se ofreceran recomendaciones para futuras

investigaciones en el campo y la practica clinica.



CAPITULO 1
PROBLEMA DE INVESTIGACION

1.1. Planteamiento del problema

¢,Cual es la prevalencia de manifestaciones neurolégicas en pacientes con
hiperglicemia aguda en el Hospital de Especialidades “Teodoro Maldonado
Carbo”, durante el periodo del 2018-20227

1.2. Objetivos

Objetivo general

Determinar la prevalencia de manifestaciones neuroldgicas en pacientes con
hiperglicemia aguda en el Hospital de Especialidades “Teodoro Maldonado

Carbo” durante el periodo 2018-2022.
Objetivos especificos

e Identificar las caracteristicas clinicas y demograficas de los pacientes con
hiperglicemia aguda y manifestaciones neurolégicas en el Hospital
Teodoro Maldonado Carbo durante el periodo 2018-2022.

e Determinar las manifestaciones neuroldégicas en pacientes con
hiperglicemia aguda en el Hospital Teodoro Maldonado Carbo durante el
periodo 2018-2022.

e Establecer la frecuencia de las diferentes manifestaciones neurolégicas en
pacientes con hiperglicemia aguda en el Hospital Teodoro Maldonado

Carbo durante el periodo 2018-2022.



e Determinar la relacion de los niveles de hiperglicemia aguda con la

aparicion de los diferentes tipos de manifestaciones neurolégicas.

1.3. Justificacién

La hiperglicemia aguda comunmente se presenta en pacientes con diabetes
mellitus descompensada, correspondiendo a una poblacion numerosa en el
Ecuador y a nivel mundial. Sin embargo, también puede presentarse en ausencia
de la misma. A medida que aumenta la prevalencia y casos de hiperglicemia
aguda, es de importancia conocer como afecta al sistema nervioso y como sus

manifestaciones neuroldgicas pueden influir en el prondstico y el manejo clinico.

El estudio propuesto posee gran relevancia clinica, al existir pocos datos
relacionados con la hiperglicemia aguda y manifestaciones neuroldgicas. Lo que
permitird obtener informacién relacionando las manifestaciones neuroldgicas
mAas comunes y con esto la implementacion temprana de medidas preventivas
que busquen evitar el desarrollo de las mismas. Ademas, los hallazgos, podrian
ser de interés para endocrinélogos, neurdlogos, médicos de emergencia y otros
profesionales de salud involucrados en el cuidado de pacientes con diabetes y
complicaciones asociadas, al permitir una atencidn personalizada, diagnostico
preciso y tratamiento adecuado de las manifestaciones.

1.4. Hipotesis

No hipotesis



CAPITULO 2
MARCO TEORICO

2. 1. Hiperglicemia aguda

2.1.1. Definicién

El metabolismo de la glucosa y sus implicaciones en la salud humana ha sido un
interesante material de estudio y andlisis en el area de la medicina para
comprender ciertas patologias y condiciones clinicas que afecten el organismo
humano. La glucosa es la fuente principal de energia para cumplir las
necesidades fisioldgicas del organismo, esta cumple un papel fundamental en la
homeostasis y el correcto funcionamiento de los demés sistemas. Sin embargo,
los niveles de glucosa en sangre pueden subir y superar los valores normales lo
que desencadena un fendmeno conocido como hiperglicemia, el cual puede

manifestarse con efectos negativos para el organismo.

La glucosa es una molécula organica conocida como un carbohidrato
monosacarido de forma molecular C6H1206 que se obtiene a través de la
alimentacion y se transporta al interior de la célula para cumplir funciones
energéticas. Aquel proceso absorcion y transporte de la glucosa es regulado por
la insulina, una hormona pancreatica.

Cuando existe una disrupcion en la produccion o accion de la glucosa, los niveles
de glucosa en la sangre pueden aumentar dando lugar a la hiperglicemia. Este
fenbmeno puede ser agudo o crénico, y su respectiva etiologia puede variar
siendo la mas comun la resistencia a la insulina hasta trastornos del pancreas o

el excesivo aporte de carbohidratos al organismo.



La hiperglicemia aguda se define como el aumento de glucosa en sangre con
niveles superiores a 110 mg/dl. Esta condicidbn patolégica se encuentra
mayormente asociada a diabetes mellitus, o en algunas ocasiones como una
forma de presentacion. La sintomatologia con la que debutan los pacientes es
variada, entre ellos se encuentran manifestaciones neurolégicas como
convulsiones, pérdida de la conciencia, incluso movimientos involuntarios

asociados.®
2.1.2. Etiologia

La etiologia de la hiperglicemia aguda es muy variada, puede ser causada por
multiples factores, sin embargo, estd documentado que la mayoria de los
pacientes son diabéticos no controlados, tanto diabéticos tipo 1 como en el tipo
2. En la diabetes tipo 1, existe una insulina-deficiencia, impidiendo la reduccion
de los niveles de glucosa. En la diabetes tipo 2, la insulana-resistencia y una

produccién anormal de esta hormona puede contribuir a hiperglicemia aguda.

El mal control terapéutico de la diabetes sea por omision o dosis inadecuada de
medicamentos antidiabéticos, puede llevar a la hiperglicemia aguda. Ademas, se
han documentado otros farmacos, que contribuyen al desarrollo de esta
condicion tales como corticoides, diuréticos tiazidicos, antipsicoticos,

antirretrovirales, entre otros. G4



Otras causas de hiperglicemia aguda son la ingesta excesiva de carbohidratos,
en especial los alimentos que tienen alto indice glucémico, asimismo el estrés
fisico/lemocional como en cirugias, traumas, infecciones, enfermedades, estrés
laboral, ayudan a desencadenar la liberacion de hormonas contrarreguladoras,
aumentando los niveles de glucosa en sangre.

2.1.3. Efectos de la hiperglicemia aguda en el organismo

La hiperglicemia aguda representa una condicion clinica comun en los distintos
niveles de atencion de salud, sus efectos hacia el organismo son importante
material de estudio para permitir la comprensién de la fisiopatologia de varias
condiciones de base que desencadenen estados hiperglucémicos.

Entre los efectos mas comunes estan:

Estado hiperosmolar hiperglucémico, es una urgencia médica y puede
representar del 10 al 47% de los casos de hiperglucemia y tiene una mortalidad
del 5 al 20%, aproximadamente 10 veces mayor que la cetoacidosis diabética
(CAD). Este es caracterizado por hiperglucemia, hiperosmolaridad vy

deshidratacion en ausencia de cetoacidosis. ®

Cetoacidosis diabética, se presenta especialmente en diabéticos tipo 1. Su
condicién caracteristica es la acumulacién de cuerpos cetonicos en la sangre, lo
que conlleva a un desequilibrio quimico potencialmente peligroso y que se
traduce clinicamente en sintomas graves como nauseas, vomitos, dificultad

respiratoria.



Sintomas caracteristicos de la diabetes: pueden manifestarse como sintomas
caracteristicos de la diabetes como aumento de la sed, fatiga, debilidad, visién

borrosa, miccion frecuente y pérdida de peso inexplicada.

Complicaciones cardiovasculares: afecta al endotelio vascular por medio de
especies reactivas de o6xido lo cual aumenta el riesgo de enfermedades
cardiovasculares, enfermedad arterial coronario, enfermedad cerebrovascular y

enfermedades vasculares periféricas.

De igual manera, existen datos de varios trastornos del movimiento que se han
asociado posteriormente a la hiperglucemia, siendo la hemicorea-hemibalismo
(HCHB) la mas frecuente. Y otras manifestaciones mas raras, como la apraxia

ictal también ha sido documentada en pacientes con hiperglicemia aguda.(®

Por otra parte, la hiperglicemia cronica es caracterizada por una imposibilidad del
organismo y sus mecanismos reguladores de mantener adecuadamente los
niveles de glucosa en sangre. Esto puede representar graves consecuencias
para la salud debido a su asociacion al dafio del endotelio vascular, neuropatias,
cardiopatias, otras complicaciones como enfermedades oculares, dafio renal,

entre otras.



2.1.4. Mecanismos fisiopatoldégicos subyacentes a las manifestaciones

neuroldgicas asociadas a la hiperglicemia aguda.

La glucosa brinda energia a las células para completar procesos energéticos
importantes para el metabolismo y es transportada por dos proteinas de
membrana, los transportadores de glucosa acoplados a sodio (SGLT) y las
proteinas facilitadoras del transporte de glucosa (GLUT), permitiendo su
absorcion en el epitelio del intestino delgado y el epitelio tubular renal
correlativamente por gradientes de concentracion asociados al ion Na+ para
luego seqguir al torrente sanguineo. Por medio de varias hormonas como la
insulina, cortisol, glucagén y adrenalina se mantienen los niveles de glucosa
sanguinea. La insulina es la hormona mas importante por su efecto
hipoglucemiante, permitiendo que los transportadores de la glucosa se
incorporen a la membrana plasmatica de las células musculoesqueléticas,

adipocitos y hepatocitos, entrando a los tejidos y bajando los niveles en sangre.

Al haber un desequilibrio en los procesos de regulacion de glucosa en sangre, la
hiperglicemia puede causar manifestaciones neurolégicas. Estas ocurren por
distintos mecanismos como alteraciones en el flujo sanguineo cerebral,
metabolismo de la glucosa, desequilibrio electrolitico y edema cerebral. La
hiperglicemia por si misma puede cambiar el metabolismo del sistema nervioso
central cambiando el metabolismo a vias anaerdbicas e inactivando el ciclo de

Krebs. ™
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La hiperglicemia puede inducir cambios osmaticos en el cerebro, lo que conduce
a una hiperexcitabilidad y edema cerebral. De la misma manera, disminuye los
efectos inhibitorios del neurotransmisores GABA, el cual amortigua la actividad

cerebral, pudiendo desencadenar convulsiones.

Los niveles altos de glucosa en sangre pueden aumentar la viscosidad de la
sangre y alterar el flujo normal de sangre al cerebro y su respectivo metabolismo,
causando isquemia y dafio neuronal que se puede manifestar como una
enfermedad de pequefios vasos (EPV). La EPV reduce el flujo de sangre
cerebral, lo que significa menos oxigenacion al tejido cerebral y puede
representarse como deterioro cognitivo, confusion y un mayor riesgo de

enfermedad cerebrovascular.

La alteracion del metabolismo de la glucosa puede causar una disfuncién
neuronal y contribuir al desarrollo de manifestaciones neurolégicas. La
hiperglicemia promueve la producciéon de especies reactivas (ROS) que son
radicales libres, los cuales dafian el material genético y proteinas de la célula,

causando dafio neuronal.

11



2.2. Manifestaciones neuroldgicas
2.2.1. Alteracion del estado de conciencia

La alteracion del estado de conciencia, por lo general se encuentra asociado a
un estado hiperosmolar hiperglucémico. En una serie de casos, (Gklinos, 2023)
se ha observado que los pacientes pueden llegar a presentar desde un nivel de
conciencia disminuido hasta coma. La mayor parte de los pacientes en un 90%
presentaban diabetes tipo 2 como antecedente, mientras que el restante, puede
ocurrir en personas sin antecedentes, o conducir a un diagnéstico reciente de
diabetes. ®

El desarrollo de la alteracion del estado de conciencia suele estar asociado a la
deshidratacion severa, producto del exceso de glucosa en sangre que produce
un estado de diuresis osmdética. Por tal razén, las imagenes neuroldgicas
posteriores no suelen revelar lesiones o anomalias. De esto modo, la rapida
correccion de la glucosa en el paciente, tiende a mejorar su estado clinico. ©°)
2.2.2. Convulsiones

Las convulsiones y los trastornos del movimiento relacionados con la
hiperglicemia aguda no cetésica han sido notificados con mayor frecuencia a
partir del primer caso documentado en 1965. Se ha observado la asociacion de
convulsiones mas frecuente después de la quinta década de la vida, con una

edad media de los 64 afios aproximadamente. (19
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Se han descrito diferentes tipos de convulsiones. En un estudio de metaanalisis
realizado por (Licchetta y otros, 2023), con una poblacion de 332 pacientes, las
crisis motoras focales se presentaron en un 49,4%; convulsiones no focales el
23,2%, las cuales se manifestaron en mayor cantidad como sintomas visuales; y
las convulsiones reflejas en un 10,5%. Ademas, el 22,6% presento otro tipo de

sintomas neuroldgicos.

La RM suele no tener cambios ni lesiones representativas, sin embargo, en el
metaanalisis, el 48,7% presentd hipointensidad subcortical T2 focal y/o
hiperintensidad T2 cortical suprayacente con restriccion DWI. @1 Ademas, el EEG

suele ser normal en la mayor parte de casos.

La patogénesis de las convulsiones aun no se encuentra clara, a pesar de esto,
se han propuesto mdltiples factores, tales como lesiones vasculares, factores
metabdlicos que contribuyen al desarrollo de esta condicién. @9 Ademas, las
asociaciones estadisticas sugieren que la hiperglucemia cumple un papel
importante en la excitabilidad de las areas corticales, con mayor demanda de
energia. 11

Con respecto al manejo, los sintomas responden adecuadamente a la terapia con
insulina, y son refractarios a los farmacos antiepiléptico. La fenitoina, puede
llegar a inhibir la insulina. Sin embargo, el clonazepam y el valproato de sodio

pueden ser utilizados dependiendo de la condicidon del paciente.

13



2.2.3. Trastornos del movimiento
Sindrome hemicorea-hemibalismo

La hemicorea hiperglucémica no cetosica-hemibalismo, conocida también como
estriatopatia diabética, se conoce como una causa de hemicorea adquirida en
adultos. @Se describe como una presentacion caracteristica en forma de triada,
conformada por movimientos unilaterales o bilaterales tipo corea/hemibalismo,
juntos a hallazgos imagenoldgicos en ganglios basales e hiperglicemia.? La
hemicorea se presenta como un movimiento hipercinético con caracterizado por
movimientos de tipo espontaneos y repentino, con una distribucién aleatoria*3.
Sin embargo, en el caso de la hiperglicemia aguda, se ha observado que los
movimientos predominantes afectan al brazo como a la pierna, ademas de

afectacion facial y corea bilateral. @

El mayor porcentaje de casos se describe en presencia de diabetes mellitus tipo
2 de larga evolucién y mal controlada, con valores aproximados de una media de
glucosa en sangre 414mg/dl, y hemoglobina glicosilada media de 13,1%. Esta
condicion afecta también en diabetes recién diagnosticada o hiperglicemia
aguda. @

La patogénesis no se encuentra aun clara, sin embargo, hay hipo6tesis que
plantean como causa al agotamiento del acido gamma-aminobutirico (GABA)
debido a la regulacion positiva de una via alternativa al ciclo de Krebs, lo que

provocaria una desinhibicion del subtalamo y los ganglios basales. 14

14



Los hallazgos en las imagenes son compatibles con lesiones hiperdensas
unilaterales o bilaterales de los ganglios basales en TC, y sefiales hiperintensas
en el putamen en una RM en T1 y de intensidad variable T2, por lo general de

lado contrario a la sintomatologia clinica. 4

En gran parte de los casos, la remision de la corea se logra durante un periodo
de dias a semanas, con el correcto control de la glucemia. No obstante, los
movimientos anormales pueden perdurar durante mas de un afio, o reaparecer.
@

2.2.4. Enfermedad cerebrovascular

Enfermedad cerebrovascular isquémico

La hiperglicemia se encuentra, con frecuencia, asociado a pacientes ingresados
con diagnostico de enfermedad cerebrovascular isquémica aguda, y puede llegar
a durar varios dias posterior a la fase aguda. Por lo general, la hiperglicemia es
resultado de la diabetes mellitus, provocando una hiperglicemia crénica, producto
de la deficiencia relativa de la insulina.®>16), Sin embargo, también se ha
observado en pacientes sin antecedentes conocidos de diabetes mellitus. 7

Una revision sistematica de 33 estudios realizado por Capes, Malmberg, Pathak,
& Gerstein, reportd que, el 8-63% no presentaba diabetes; y 39-83% de los
pacientes eran diabéticos, con diagndstico de enfermedad cerebrovascular

isguémica, presentaron hiperglicemia, con un valor medio > 110mg/dl. (18
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Se han propuesto varios mecanismos involucrados en la hiperglicemia en la
enfermedad cerebrovascular isquémica (ECV). La ECV, podria explicarse por las
anomalias preexistentes del metabolismo de la glucosa, como la resistencia a la

insulina, en especial en los casos documentados con antecedentes de DM. (16)

Ademas, es muy probable que, un porcentaje de pacientes presente una
hiperglicemia mediada por estrés, debido a la liberacion de cortisol y
norepinefrina, causado por la activacion del eje hipotalamo-hipofisario-
suprarrenal y el sistema nervioso simpatico.®® Estos niveles aumentados de
cortisol, aumentan la glucogendlisis, la gluconeogénesis, protedlisis y lipolisis,
dando como resultado una produccién aumentada de glucosa.®La hiperglicemia
agrava los cambios moleculares y metabdlicos producidos por la isquemia

cerebral.

No se ha determinado a la hiperglicemia como causa de la enfermedad
cerebrovascular, sin embargo, se ha demostrado como un de factor de riesgo
modificable bien documentado y de mal prondstico para esta condicion. Ademas,
no se reportaron diferencias significativas entre la hiperglicemia crénica y de
estrés en pacientes con ECV diabéticos y no diabéticos que llegaron a presentar

hiperglicemia al ingreso.®
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Actualmente, varios estudios y ensayos clinicos han descrito que la DM y la
hiperglicemia pos-ictus, empeoran las condiciones clinicas del paciente. Ademas,
de afectar la eficacia de la tromboalisis y trombectomia, quizas debido a que esta
condicion produce un estado coagulativo aumentado, y una reduccion de la
actividad fibrinolitica. % Con respecto al manejo de la hiperglicemia en pacientes
con ECV, existe una falta de resultados que establezca la eficacia del tratamiento
con insulina intravenosa. Sin embargo, ultimos estudios, han propuesto farmacos
hipoglucemiantes, tales como los agonistas del receptor de GLP-1 y los
inhibidores de la DPP-4, los mismos que han demostrado su eficacia en varios
estudios experimentales. Aun asi, se requieren muchos mas estudios con nuevas
estrategias para el control de glicemia en pacientes con ECV. 19

2.2.5. Neuropatia periférica

La neuropatia diabética, se considera la forma mas comun de neuropatias en los
paises desarrollados, y afecta a aproximadamente la mitad de todos los paises

con prevalencia de diabetes. Puede ser aguda, crénica e indolente.®°)

La neuropatia diabética, abarca una variedad de sindromes, se pueden subdividir
en neuropatias focales/multifocales, amiotrofia diabética y polineuropatias
simétricas, incluyendo la polineuropatia sensitivo-motora (neuropatia periférica
distal)

La neuropatia periférica distal (NPD), se considera el tipo mas comun de
neuropatia. Su presentacion clinica es variada, puede presentarse con
parestesias, disestesias 0 una perdida indolora del sentido del tacto, vibracion,

temperatura o la propiocepcion.0
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Afecta principalmente a las partes proximales de los pies y manos, con una
distribucion caracteristica de medias y guantes, respectivamente. Sin embargo,

se ha observado que el 50% de los pacientes pueden ser asintomaticos. (19

La NPD, puede llegar a presentarse incluso con la ausencia de diagnéstico de
diabetes. En un estudio realizado en la poblacion de Ausburgo, Alemania, la
prevalencia de DPN fue del 28% en pacientes con diabetes desconocida, 13%
con intolerancia a la glucosa, 11% con glucosa alterada en ayunas y el 7%

tolerancia a la glucosa normal. @1

Otro sindrome neuropatico, con presentacion aguda es la neuropatia
hiperglucémica rapidamente reversible, se caracteriza por sintomas sensoriales
distales, que responden al restablecimiento de la euglucemia. Se desconoce si
esta condicion resulta en un riesgo mayor a desarrollar neuropatias crénicas
posteriores. (19

La patogénesis de la enfermedad alun no esta determinada. Si embargo, se han
planteado factores causales que explicarian el desarrollo de la enfermedad. Los
factores causales incluyen hiperglicemia persistente, insuficiencia microvascular,
estrés oxidativo, neurotrofismo defectuoso y destruccién nerviosa mediada por la
autoinmunidad. @°) Debido a la falta de conocimiento de la patogenia, ha existido
poco progreso en el desarrollo de tratamientos modificadores de la enfermedad.
Por lo tanto, en el caso de la NPD, se sugiere mejorar el control glucémico y

manejo de los factores de resigo cardiovasculares en el paciente.
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CAPITULO 3

METODOLOGIA Y ANALISIS ESTADISTICO
3.1. Materiales y Métodos

Se realizd6 un estudio observacional, retrospectivo, transversal y analitico, que
involucra a los pacientes con diagnostico de hiperglicemia aguda (CIE-10 R739)
que consultaron el servicio de Endocrinologia, Neurologia, Medicina Interna,
Emergencias del Hospital de Especialidades “Teodoro Maldonado Carbo durante

el periodo 2018 al 2022".

La informacion fue recopilada en el pasado y obtenida mediante la revision de
historias clinicas, reportes de laboratorio, imagenes especializadas y pruebas
complementarias registradas en el sistema AS-400 del Hospital de
Especialidades “Teodoro Maldonado Carbo”.

No existe entidad alguna que haya participado en el financiamiento de este
estudio, ya que es de caracter voluntario y sin fines de lucro. Presenta la
aprobacion del departamento de docencia e investigacion Hospital de

Especialidades “Teodoro Maldonado Carbo”.
3.2. Poblacion de estudio

Se seleccionaron pacientes masculinos y femeninos ingresados en el Hospital de
Especialidades “Teodoro Maldonado Carbo” durante el periodo 2018 al 2022 con
diagndstico de hiperglicemia aguda (CIE-10 R739). Se seleccionaron pacientes
hospitalizados, como atendidos en emergencias y consulta externa por el servicio
de Endocrinologia, Neurologia y Medicina Interna.

Criterios de inclusion:
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Historias clinicas completas registradas en el sistema AS400.

Pacientes con edad mayor a 18 afios.

Pacientes ingresados al servicio de Endocrinologia, Neurologia, Medicina
Interna y Emergencia durante el periodo 2018-2022 en el Hospital de
Especialidades Teodoro Maldonado Carbo.

Pacientes registrados en el sistema AS 400 bajo la Clasificacion
Internacional de Enfermedades CIE 10: R.739.

Pacientes con Hiperglucemia aguda (Glucosa sérica) confirmada por

examen de laboratorio cuantitativo (glucosa sérica = 110 mg/dI).

Criterios de exclusion:

Pacientes con informacion incompleta en la historia clinica.

Pacientes ingresados en otras instituciones de salud.

Pacientes que no cumplan con el diagndstico ni la clasificacion CIE 10
correctamente establecida por los médicos especialistas.

Pacientes con diagnéstico de estudios de imagen correspondiente a
edema circundante o efecto de masa en cerebro.

Pacientes con antecedentes de enfermedades neuroldgicas.

3.3. Universo

La base de datos de este estudio la conforman 4029 pacientes con diagndstico

de hiperglicemia aguda (CIE-10 R739) que consultaron el servicio de

Endocrinologia, Neurologia, Medicina Interna, Emergencias del Hospital de

Especialidades Teodoro Maldonado Carbo durante el periodo 2018 al 2022. De

los cuales, se realizd un calculo muestral aleatorio simple con un nivel de
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confianza de 95%, y margen de error del 5%. Obteniendo como resultado un
namero de 351 poblacion a estudiar. Como resultado se obtuvo un total de 273

pacientes poblacion que cumplen todos los criterios de inclusion.

Pacientes con hiperglicemia
aguda

n=4029

Pacientes excluidos por
muestreo aleatorio simple |—

n=3678

Muestra de pacientes con
hiperglicemia aguda

n=351

Pacientes excluidos
n=78

No cumplen criterios de
inclusion

Poblacion de estudio
n=273

Gréfico 1. Organigrama del proceso de inclusiéon y exclusion de la poblacion de
pacientes con hiperglicemia aguda. Fuente: Carofilis Cornejo, Aldo Alain y Japén
Cueva, Danny Joel. Hospital de Especialidades “Teodoro Maldonado Carbo

3.4. Andlisis estadistico

La base de datos fue entregada por el servicio de estadistica del Hospital de
Especialidades “Teodoro Maldonado Carbo”, y tabulada en una hoja de Microsoft
Excel con las variables del estudio, una vez realizado el muestreo aleatorio
simple. Al finalizar, los datos fueron exportado a la aplicacion IBM SPSS

STATICS version 29, para el analisis estadistico.
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Se realizaron pruebas de estadistica descriptiva e inferencial. Para determinar la
prevalencia de manifestaciones neurolégicas en pacientes con hiperglicemia

aguda, se uso la siguiente formula:

) Numero de personas con manifestaciones neurologicas
Prevalencia = ~ - - - x 100
Numero de personas con hiperglicemia aguda

Con respecto, a las variables cuantitativas como edad, fueron expresadas como
promedio y desviacion estandar. Mientras que las variables cualitativas (sexo,
historia de diabetes, mellitus, historia de manifestaciones neuroldgicas, tipo de

manifestaciones neuroldgicas), se realizé calculo de frecuencia y porcentajes.

En el analisis inferencial del estudio, para determinar la relacion de los niveles de
glucosa y la presencia de manifestaciones neuroldgicas. Se realizaron tablas
cruzadas entre estas dos variables. Ademas, se realizd calculo de frecuencia y

porcentajes para obtener el valor “p” mediante la prueba de Chi-Cuadrado y la

prueba exacta de Fisher-Freeman-Halton.

3.5. Operacionalizacion de variables

Nombre de la Definicion de la Tipo Resultado
variable variable

Sexo Sexo Categoérica Masculino/Femenino
Nominal
Dicotémica

Edad Edad Numérica Numero de afios
discreta

Historia de Antecedentes de Categorica Si/No

Diabetes diabetes mellitus Nominal

Mellitus Dicotomica

Tipo de diabetes | Tipo de diabetes Categorica Tipo 1

mellitus mellitus Nominal )
Dicotémica Tipo 2
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Antecedentes Antecedentes de Categorica Obesidad
patolégicos enfermedades Nominal i » )
personales presentes en el Polinémica Hipertension arterial
paciente Insuficiencia renal cronica
Hipotiroidismo
Sin antecedentes
Valor numérico Valor numérico de Numérica Numero de glucosa medido en
de glucosaen glucosa medido en continua mg/dL
sangre mg/dL
Rangos de Rango de nivel de Categérica < 150 mg/dL
glucosa glucosa medido en Nominal
mg/dL Polinémica 150-200 mg/dL
200-250 mg/dL
250-300 mg/dL
> 300 mg/dL
Enfermedad Antecedentes de Categorica Si/No
neurolégica enfermedad Nominal
previa neurolégica Dicotémica
Presencia de Manifestaciones Categorica Si/No
manifestaciones | neurolégicas Nominal
neuroldgicas Dicotomica
Tipo de Tipos manifestaciones | Categodrica Alteracion del estado de
manifestacion neurolégicas Nominal conciencia
neurolégica Polinémica

Convulsiones

Trastornos del movimiento
Neuropatias periféricas
Enfermedad cerebrovascular
Otros

No presenta

Tabla 1. Variables generales del estudio. Fuente: Carofilis Cornejo, Aldo Alain y
Japoén Cueva, Danny Joel. Hospital de Especialidades “Teodoro Maldonado

Carbo”
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CAPITULO 4

RESULTADOS

4.1. Representacion estadistica de los resultados

Se incluyeron en el analisis del estudio, un total de 273 pacientes con
hiperglicemia aguda, que cumplian los criterios de inclusion. La edad promedio
de los pacientes fue 60 afios, con un rango que vario entre 25y 96 afos. La edad
promedio en los pacientes que presentaron manifestaciones neuroldgicas fue de
65 afios, mientras que los que no presentaron fue de 59 afos. La distribucién de
género mostro que 46,5 % fueron hombres y 53,5% fueron mujeres. Ademas, se
observd, que en los pacientes que presentaron manifestaciones neuroldgicas,
tenian como condicion médica comun diabetes mellitus tipo 2, junto a la

hipertension arterial como antecedente patoldgico mas frecuente. (Tabla 2)

Presencia de manifestacion neurdlogica

Si No

. Desviaciéon | Recuent % de N ' Desviaciéon | Recuent % de N
Media Media

estandar [¢] columnas estandar o columnas
Edad 65 11 59 14
Sexo Masculino 45 51,7% 82 441%
Femenino 42 48,3% 104 55,9%
Historia de Diabetes  Si
Mellitus 66 75,9% 97 52,2%
No 21 24,1% 89 47,8%
Tipo de diabetes Tipo 1 3 3.4% 5 2 7%
mellitus Y ’
Tipo 2 63 72,4% 90 48,4%
Ninguna 21 24,1% 91 48,9%
Antecedes Hipertension arterial 55 63.2% 72 38.7%
patologicos ’ '
personales Obesidad 1 1,1% 10 5,4%
Enfer_medad Renal 0 0.0% 2 1.1%
Cronica
Hipotiroidismo 13 14‘9% 29 15,6%
Sin antecedentes 18 20,7% 73 39,2%
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Tabla 2. Caracterizacion clinica y demografica de los pacientes con hiperglicemia
aguda. Fuente: Japon Cueva, Danny Joel y Carofilis Cornejo, Aldo Alain. Hospital
de Especialidades “Teodoro Maldonado Carbo”.

Del total de 273 pacientes con hiperglicemia aguda se obtuvo, que la prevalencia

de manifestaciones neurologicas es del 31,9%. Las manifestaciones
neurolégicas mas frecuentes observadas fue la alteracibn de estado de
conciencia, presente en un 13,9 % de los casos. Otras manifestaciones
neuroldgicas documentados incluyeron, convulsion, trastornos del movimiento,
neuropatias periféricas, enfermedad cerebrovascular, entre otros. Ademas, se
observé casos de cefalea, sin embargo, no fue incluido en el estudio, debido a su

patogenia inespecifica. En la tabla 3 y grafico 2, se observa la distribucion y

frecuencia de las manifestaciones neuroldgicas.

Tipo de manifestacion neuroldgica

Frecuenci Porcentaj Porcentaje Porcentaje
a e valido acumulado

Alteracion del estado de 38 13,9 13,9 13,9
conciencia
Convulsion 5 1,8 1,8 15,8
Trastornos del movimiento 10 3,7 3,7 19,4
Neuropatias Perifericas 9 3,3 3,3 22,7
Enfermedad cerebrovascular 5 1,8 1,8 24,5
Otros 20 7,3 7,3 31,9
No presenta 186 68,1 68,1 100,0
Total 273 100,0 100,0

Tabla 3. Frecuencia y porcentaje de las manifestaciones neuroldgicas en
pacientes con hiperglicemia aguda. Fuente: Japon Cueva, Danny Joel y Carofilis
Cornejo, Aldo Alain. Hospital de Especialidades “Teodoro Maldonado Carbo”
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Tipo de manifestacidon neurolégica

No presenta

Otros

Enfermedad cerebrovascular
Neuropatias Periféricas
Trastornos del movimiento

Convulsion

Alteracién del estado de conciencia

0% 10% 20% 30% 40% 50% 60% 70% 80%

W Porcentaje

Grafico 2. Diagrama de barras que muestra el porcentaje de presentacién de
manifestaciones neuroldgicas en pacientes con hiperglicemia aguda. Fuente:
Japon Cueva, Danny Joel y Carofilis Cornejo, Aldo Alain. Hospital de
Especialidades “Teodoro Maldonado Carbo”.

El andlisis de chi cuadrado revel6 una asociacion significativa entre los niveles
de hiperglicemia aguda y la aparicion de diferentes tipos de manifestaciones
neurologicas (p < 0.001). Esto demuestra que la prevalencia de manifestaciones
neurolégicas varia de manera estadisticamente significativa segun los niveles de

glucosa. (Tabla 5)

Al observar las frecuencias en la tabla cruzada (Tabla 4), se encontraron
diferencias notables en la distribucibn de presencia de manifestaciones
neuroldgicas entre los diferentes rangos de glucosa. En particular, se observo
gue los pacientes con niveles de glucosa >300 mg, presentaron un porcentaje de

64,4 % de desarrollar manifestaciones neuroldgicas, mientras que aquellos con
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niveles de <150mg, tuvieron un porcentaje de 16.1%. Ademas, se observé que

los niveles medios de glucosa a su presentacion fueron de 379,39 mg. (Tabla 6)

Presencia de manifestacion

neurologica
Si No Total
Rango de Glucosa < 150 mg Recuento 14 73 87
% dentro de Presencia de 16,1% 39,2% 31,9%
manifestacién neurdlogica
150- 200mg Recuento 4 9 13
% dentro de Presencia de 4,6% 4,8% 4,8%
manifestacion neurélogica
200-250mg Recuento 7 11 18
% dentro de Presencia de 8,0% 5,9% 6,6%
manifestacion neurdlogica
250-300mg Recuento 6 18 24
% dentro de Presencia de 6,9% 9,7% 8,8%
manifestacion neurdlogica
> 300mg Recuento 56 75 131
% dentro de Presencia de 64,4% 40,3% 48,0%
manifestacion neurdlogica
Total Recuento 87 186 273
% dentro de Presencia de 100,0% 100,0% 100,0%
manifestacion neurdlogica

Tabla 4 Tabla cruzada entre los rangos de glucosa y la presencia o ausencia de
manifestacion neurologicas. Fuente: Japon Cueva, Danny Joel y Carofilis
Cornejo, Aldo Alain. Hospital de Especialidades “Teodoro Maldonado Carbo”.

Pruebas de chi-cuadrado

Chi-cuadrado de
Pearson

Razoén de
verosimilitud
Prueba exacta de
Fisher-Freeman-
Halton

lineal

4,14.

b. El estadistico estandarizado es -3,947.

Asociacion lineal por

N de casos vélidos
a. 1 casillas (10,0%) han esperado un recuento menor que 5.

Significacion
asintética
Valor gl (bilateral)
18,0522 ,001
19,022 <,001
18,712
15,583° <,001
273
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Significacion  Significacion
exacta exacta Probabilidad
(bilateral)  (unilateral) = en el punto
,001
,001
<,001
<,001 <,001 ,000

El recuento minimo esperado es



Tabla 5. Pruebas de chi-cuadrado entre los rangos de glucosa y la presencia o
ausencia de manifestacién neuroldgicas. Se observa un valor de <0.001, en Chi-
cuadrado de Pearson y la prueba exacta de Fisher-Freemam-Halton, lo que
demuestra que las dos variables son estadisticamente significativas. Fuente:
Japon Cueva, Danny Joel y Carofilis Cornejo, Aldo Alain. Hospital de
Especialidades “Teodoro Maldonado Carbo”.

Presencia de manifestacion neurélogica
Si
Desviacion
Media estandar Minimo Maximo Moda
Glucosa en 379,29 178,73 116,00 859,00 120,007
sangre

a. Existen multiples modos. Se muestra el valor mas pequefio

Tabla 6. Datos descriptivos de los niveles de glucosa en sangre, en pacientes
que presentaron manifestaciones neuroldgicas. Fuente: Japon Cueva, Danny
Joel y Carofilis Cornejo, Aldo Alain. Hospital de Especialidades “Teodoro
Maldonado Carbo”.
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CAPITULO 5

DISCUSION
La hiperglicemia aguda es una condicion frecuente con manifestaciones variadas
entre ellas las neuroldgicas. Existen pocos estudios que agrupen las
manifestaciones neuroldgicas. Sin embargo, han sido estudiadas de manera
individual. En este estudio, durante el periodo 2018-2022, en el Hospital de
especialidades “Teodoro Maldonado Carbo”, se atendieron 4029 pacientes con
diagnéstico de hiperglicemia aguda, de los cuales luego de un muestreo aleatorio
simple, y cumpliendo los criterios de inclusion del estudio, se obtuvo un total de
273 pacientes a estudiar. De los 273 pacientes que presentaron hiperglicemia
aguda, el sexo femenino fue el mas frecuente con un 53,5 % de los pacientes,
con una edad media de 60 afios. Sin embargo, en los pacientes que presentaron
manifestaciones neuroldgicas, el sexo masculino fue el mas frecuente con un
51,7% y una edad media de 65 afios. En un estudio realizado por Licchetta y
otros, con 332 pacientes con manifestaciones neuroldgicas, la edad media de
presentacion fue de 61.1 afios, con una afectacion mas comun al sexo masculino

en un 56%, teniendo resultados similares al presente estudio.

En Glikonos; Cheng, y otros, asi como en mas estudios, se observa que mas del
60% de pacientes tienen antecedentes de diabetes mellitus. En nuestro estudio,
se observo la presencia del 76% de diabetes mellitus como antecedente, ademas
del 63,6 % presentaron hipertension arterial, siendo la comorbilidad asociada
mas comun en los pacientes con hiperglicemia aguda. Esto se debe, a que, una

de las principales causas de hiperglicemia aguda es mal control terapéutico de la
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diabetes mellitus, y como factor de riesgo afiadido a la hipertension arterial @,

datos que concuerdan con nuestro estudio.

Al realizar el estudio de prevalencia, se determino que el 31,9% de pacientes con
hiperglicemia aguda presentan manifestaciones neurolégicas. Ademas, se
encontré como manifestacion principal a la alteracion del estado de conciencia
con un 13,9% en todos los pacientes. Mientras que, en Licchetta y otros,
encontraron a las convulsiones como manifestacion principal, y describieron con
un 22,6% otras manifestaciones no especificadas. Sin embargo, esta informacion

es limitada a informe de casos y series de casos pequefios. (11:22)

Con respecto a los niveles de glucosa en sangre, se encontré que el promedio
de presentacion es de 379 mg/dL. En contraste con Licchetta y otros, en donde

el promedio de glucosa fue de 529,7 mg/dL.

Ademas, al realizar la estadistica analitica entre el rango de glucosa y la
presencia de manifestacion neuroldgica, se encontr0 que existe relaciéon
significativa con la presentacion de manifestaciones neurolégicas en pacientes
con valores de glucosa mayores a 300 mg/dL (p<0.001). El 64,4% de pacientes
desarrollaron las manifestaciones. Sin embargo, existen pocos estudios que
establezcan la relacion entre los niveles de glucosa y el posterior desarrollo de

las manifestaciones neurolégicas.

Las ventajas del presente estudio radican, al buscar abarcar la mayor parte de
manifestaciones neuroldgicas presentes en pacientes con hiperglicemia aguda,

informacion que no ha sido estudiada con mayor profundidad en nuestro medio.
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Con la informacién obtenida, se pudo realizar un estudio retrospectivo,
transversal y analitico, donde se determind la prevalencia, tipos de las
manifestaciones neuroldgicas la poblacion que se encuentra mas vulnerable a
presentar estas manifestaciones, convirtiendo al presente analisis en un estudio

observacional estadisticamente apropiado.
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CAPITULO 6

CONCLUSIONES

En este estudio realizado con una muestra de 273 pacientes atendidos en el
especialidades “Teodoro Maldonado Carbo”, en el periodo 2018-2022, con
diagndstico de hiperglicemia aguda, se obtuvo como resultado que la prevalencia
de la manifestaciones neurolégicas en estos pacientes fue del 31.9%,
representando un total de 87 casos. Se evidencidé que el género mas
frecuentemente afectado en los pacientes fue el masculino y con una edad media
de 65 afios. Ademas, se observo que el 75,9% presentan diabetes mellitus como
antecedente, y el 63,2% hipertension arterial asociada.

Del total de 87 casos, se demostro la alteracion del estado de conciencia como
la manifestacién neurolégicas mas comun presentada (13.9%); seguida de
trastornos del movimiento (3,7%), neuropatias periféricas (3,3%), accidente

cerebrovascular (1,8%), otros (7,3%) y el 68,1% que no presentaron.

Con respecto a los niveles de glucosa en sangre, el promedio de glucosa en
sangre en donde se observaron manifestaciones neurolégicas fue de 379,29 %
mg/dL. Ademas, se demostro6 la aparicion de manifestaciones neurologicas con
niveles mayores a 300 mg/dL. De esta forma, se concluye que existe relacion
significativa entre los niveles altos en glucosa en sangre y la presentacion de

manifestaciones neuroldgicas. (p<0,001).
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CAPITULO 7
RECOMENDACIONES

Dado que la literatura médica y cientifica es limitada en este campo, se
recomienda ampliar el estudio hacia un nivel multicéntrico local y/o regional, con
la finalidad de contrastar los resultados obtenidos en este estudio. Ademas,
debido a que se encontr6 una relacion significativa entre los niveles de
hiperglicemia y la aparicién de manifestaciones neuroldgicas, se recomienda un
monitoreo regular y adecuado de los niveles de glucosa en sangre en pacientes
con hiperglicemia aguda. Esto puede ayudar a identificar a aquellos en mayor
riesgo de desarrollar sintomas neuroldgicos y permitir una intervencion temprana.
Por dltimo, al encontrar como antecedente comun a la diabetes mellitus y la
hipertension arterial, recomendamos concientizar al personal de salud y
poblacion en general, sobre el correcto manejo terapéutico de estas

comorbilidades.
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