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RESUMEN

Frecuencia de cetoacidosis diabética en pacientes con COVID 19 en el
Hospital General de Zona No 50

Dr. Raul de Jesus Meraz Purata*; Dr. Alberto Ruiz Mondrag6on**

México es uno de los paises mas afectados por la pandemia con un numero de
3,900,293 casos hasta la semana 48 del 2021, con un registro de 295,155 muertes
causadas por la enfermedad de coronavirus. En San Luis Potosi al 15 de noviembre
de 2021 se registraron 104196 casos confirmados de COVID 19. La diabetes
mellitus en México es un problema de salud publica, la cetoacidosis diabética es
una complicacion frecuente y de morbimortalidad elevada. Durante la presente
pandemia de COVID 19 se ha observado una alta tasa de esta patologia en
pacientes infectados, sin embargo, no se cuenta con estadistica en México, por lo
gue determinar la frecuencia de presentacion de estas dos patologias en un mismo
momento es fundamental para establecer el prondstico de la poblacidn mexicana
ante esta pandemia. OBJETIVOS: Determinar la frecuencia de la cetoacidosis
diabética en pacientes hospitalizados por COVID 19 en el Hospital General de Zona
No 50 del Instituto Mexicano del Seguro Social. MATERIAL Y METODOS Se realizé
un estudio retrospectivo, descriptivo y analitico de la frecuencia de la cetoacidosis
diabética en los pacientes con COVID 19 que ingresaron al servicio de urgencias
del Hospital General de Zona No 50 del Instituto Mexicano del Seguro Social en el
periodo de julio de 2020 a septiembre de 2021. Para el analisis estadistico se
expresaron frecuencias en porcentaje, asi como para las variables continuas se
realizaron medidas de tendencia central. RESULTADOS Durante el tiempo de
estudio hubo una frecuencia de 79 pacientes que ingresaron a urgencias con
cetoacidosis diabética y COVID 19, de los cuales 69 contaban con antecedente de
diabetes mellitus y 10 con diabetes mellitus no conocida. De la poblacion de estudio
55 presentaron muerte durante la hospitalizacion. CONCLUSIONES La frecuencia
de cetoacidosis y COVID 19 tiene una alta mortalidad. A diferencia de los estudios
internacionales sobre cetoacidosis diabética y COVID 19, reportamos cifras de
glucosa por arriba de la media en los estudios de investigacion. La aparicion de
nueva diabetes mellitus en los pacientes con COVID 19 no tiene una alta frecuencia
a lo reportado en la bibliografia.

*Médico residente de tercer grado de Urgencias Médico Quirdrgicas del HGZ 50
**Egpecialista en Urgencias Médico Quirdrgicas, Maestro en Educacion, adscrito al HGZ 50
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SARS-CoV-2: Severe acute respiratory syndrome coronavirus 2
SARS-CoV: Severe acute respiratory syndrome coronavirus
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ANTECEDENTES
Introduccién

La pandemia causada por el virus SARS-CoV-2 causante del COVID 19 ha causado
un aumento sustancial importante en la hospitalizaciones por neumonia con
enfermedad multiorganica desde el 31 de diciembre del 2019 se identificaron
multiples casos de neumonias graves ubicadas en la ciudad de Wuhan china a partir
de ese momento hasta abril del 2021 se contaba con mas de 139 millones de casos
con casi 3 millones de muertes en el mundo, México es uno de los paises mas
afectados por la pandemia con un numero de 3,900,293 casos hasta la semana 48
del 2021, con un registro de 295,155 muertes causadas por la enfermedad de
coronavirus. En el estado de San Luis Potosi hasta el 15 de noviembre de 2021 se
tenia un registro de 104196 casos confirmados de COVID 19.(1)(Estadistica

Mexicana)
Caracteristicas microbioldgicas

El microorganismo responsable de la infecciobn por COVID 19 es el virus SARS-
CoV-2 es un virus de ARN Monocatenario miembro de la familia de los
coronaviridae del orden nidovirales que consta de dos subfamilias torovirinae y
coronavirinae del cual el SARS-CoV-2 pertenece a esta subfamilia en el género de
los betacoronavirus junto a él SARS-CoV y el MERS-CoV. (2)

Los antecedentes en las previas pandemias por SARS-CoV y MERS-CoV mostraron
la transmision de dichos patégenos por medio de gotitas respiratorias y contacto
directo, mecanismos los cuales fueron propuestos para el SARS-CoV-2.(3)
Posteriormente detectandose la transmision a través de fomites, principalmente al
tocar objetos contaminados con viriones procedentes de una persona infectada (por
ejemplo, los estetoscopios o los termdmetros) o superficies en el entorno adyacente,

Yy, posteriormente, tocarse la boca, la nariz o los 0jos.(4)
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Manifestaciones Clinicas

Desde enero de 2020 se reportdé en Wuhan, China las caracteristicas clinicas mas
importantes de la enfermedad por COVID 19. Desde ese entonces en un estudio
prospectivo de 41 pacientes en Wuhan, China se identificaron los sintomas mas
comunes al inicio de la enfermedad durante los inicios de la pandemia; estos fueron
principalmente la presentacion de fiebre en un 98%, tos en 76% y mialgia o fatiga
en un 44%; entre otros sintomas menos comunes los sintomas fueron produccion
de esputo en 28%, cefalea 8%, hemoptisis 5% y diarrea 3%. Cabe recalcar que la

disnea se identifico en el 55% de los casos.(2)

La enfermedad por COVID 19 no solo genera sintomas respiratorios; en julio de
2020 Gupta, A et al menciond todas las manifestaciones extrapulmonares las cuales
la infeccion por SARS-CoV-2 puede presentar.(5) En el cuadro 1 se muestran los

sistemas afectados y sus principales manifestaciones:

Tabla 1Manifestaciones extrapulmonares de COVID 19

SISTEMA PRINCIPALES MANIFESTACIONES
Hematol6gico Linfopenia, leucocitosis, neutrofilia, trombocitopenia,
elevacién de VSG, proteina C reactiva, ferritina IL-6, y
DHL.
Cardiovascular Lesion miocéardica, cardiomiopatia de Takotsubo,

arritmias, choque cardiogénico, isquemia miocardica, cor
pulmonar agudo.

Renal Lesion renal aguda, proteinuria, hematuria.
Hepatico Elevacion de transaminasas, elevacion de bilirrubinas
Neurolégico Cefalea, discinesias, encefalopatia, Guillain-Barré,

ageusia, mialgia, anosmia

Gastrointestinal Diarrea, nausea, vomito, dolor abdominal, anorexia.

11
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Dermatolégico Petequias, livido reticularis, rash eritematoso, urticaria,
vesiculas.
Endocrino Hiperglicemia, cetoacidosis diabética.

Diabetes Mellitus y COVID 19

La diabetes mellitus es un problema de salud publica mundial. Se estima que los
casos de diabetes alcanzaran los 592 millones en 2035 a nivel mundial, esta es una
estimacion del 8.8% de la poblacion. En México, es la segunda causa de muerte y
la primera causa de afios de vida saludables perdidos; con un costo de atencion
estimado de hasta 7.7 mil millones de dolares (2011). Debido a esto, en 2016 la
diabetes mellitus fue declarada emergencia epidemiolégica en México. De acuerdo
a la encuesta ENSANUT de 2016 se determind que entre los principales factores
para el descontrol glucémico se encontraron el mayor tiempo de evolucién con la
enfermedad, el control por medico de farmacias y principalmente el vivir en el sur o
zona centro del pais; esto ultimo de primordial importancia para nuestra protocolo

ya que es la zona a la que pertenece San Luis Potosi.(6)

Se tiene adecuadamente descrita la relacion bidireccional de diabetes mellitus y
COVID 19. Esto se refiere a la alta tasa de COVID 19 grave en pacientes portadores
de diabetes mellitus asi como el alto nimero de diabetes de nueva aparicion y
complicaciones de esta misma como lo son la cetoacidosis diabética y el estado
hiperosmolar en pacientes con COVID 19.(7) No solo se ha detectado la aparicion
o descompensacion de diabetes tipo 2, si no que desde 2020 se han reportado

casos de nueva aparicion de diabetes tipo 1 por consecuencia de COVID 19.(8)

A nivel internacional, principalmente en Reino Unido, las tasas de diabetes son del
4.7%. El 32% de los que murieron por COVID 19 eran portadores de diabetes tipo
1 o tipo 2. Esto lleva a estimaciones de la prevalencia de diabetes en quienes han
fallecido por COVID 19 en algunas otras poblaciones oscilando entre el 20% vy el
50%.(9)

12
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Hablando sobre el descontrol de los niveles de glucosa, se han llegado a detectar
niveles por arriba de 180 mg/dl hasta en un 39.1% desde el ingreso y una
permanencia de niveles por arriba de esta cifra durante su internamiento en el
37.8% del tiempo de la hospitalizacion.(10) Esto se ve reflejado en el aumento en
requerimiento de insulina o cambio de tratamiento de hipoglucemiantes oral a
insulina en pacientes hospitalizados por COVID 19.(11) A diferencia de la
correlacion entre los altos niveles de glucosa en sangre y el peor prondstico en
COVID 19, la hemoglobina glucosilada no demostré correlacion con la gravedad por

lo que no es un factor de relevancia en estos pacientes.(12)

La gravedad mostrada en COVID 19 y el descontrol glucémico se vio reflejada en
un estudio realizado en Hubei, China, siendo este un estudio multicéntrico, de tipo
longitudinal retrospectivo de una cohorte de 7337 pacientes con diagnostico
confirmatorio de COVID 19, en el cual se identificO que aquellos pacientes con
COVID 19 y diabetes tipo 2 preexistente, presentaron mayor incidencia de
sintomatologia entre los que cabe resaltar la fatiga y la disnea. De igual manera
lograron demostrar que el grupo de pacientes con diabetes mellitus ya conocida
necesitaron tratamientos mas intensivos para controlar los sintomas, entre estos, la
mayor necesidad de antibioticos, antimicoticos, corticoesteroides, inmunoglobulina,

antihipertensivos y farmacos vasoactivos.(13)
Interaccién de la fisiopatologia de COVID 19 y Diabetes Mellitus

Este vinculo endocrino caudado por el coronavirus SARS-CoV-2 (que causa COVID
19) esta dado por el ingreso a las células humanas a través de la glicoproteina de
pico de la envoltura. Esta glicoproteina de la superficie del virus, se une a la enzima
convertidora de angiotensina 2 (ECA 2) para ingresar a la célula.(14) El dafo
metabalico inducido por COVID 19 se ve reflejado en la afeccion pancreatica por el
virus, como se ha detectado previamente que la ECA 2 se expresa mayormente en
pancreas que en pulmon. Llevando esto a detectar dafio pancreatico en 1 a 2% de
los pacientes no graves y hasta en 17% de los pacientes graves hospitalizados por
COVID 19.(15) Al investigar mas a fondo se ha demostrado que el SARS-CoV-2
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infecta las células del pancreas exocrino y endocrino humano ex vivo e in vivo. Esto
demuestra que las células B humanas expresan proteinas de entrada viral y el
SARS-CoV-2 infecta y se replica en islotes humanos cultivados. La infeccion se
asocia con cambios morfologicos, transcripcionales y funcionales, que incluyen un
numero reducido de granulos secretores de insulina en las células B y una secrecion
alterada de insulina estimulada por glucosa.(16) No solo el dafio directo a las células
pancreaticas es causa del dafio, sino que también la ECA 2 también se expresa en
gran medida en los pericitos de la microvasculatura del pancreas y se expresa
moderadamente en las células ductales dispersas lo cual agrega otro mecanismo

de lesién pancreatico.(17)
Cetoacidosis Diabéticay COVID 19

La cetoacidosis diabética (CAD) es la emergencia hiperglucémica mas comun y
causa el mayor riesgo de muerte en pacientes con diabetes mellitus. Esta ocurre
con mayor frecuencia entre pacientes con diabetes tipo 1 y en casi un tercio de los
portadores de diabetes tipo 2. En los Ultimos afios la tasa de mortalidad ha
disminuido significativamente, sin embargo, sigue siendo alta en muchos paises en
desarrollo. Esto ultimo previamente demostrado por Ticse, R en 2014 en un estudio
observacional descriptivo realizado en Lima, Pera durante un periodo de 8 afios en
el cual se reportd una mortalidad general de 8.25%.(18) Esta patologia se
caracteriza por una triada comdn la cual consiste en hiperglucemia, acidosis
metabodlica y cetosis. Entre las causas mas comunes las cuales pueden
desencadenar un cuadro de CAD se encuentran las infecciones, nuevo diagndéstico
de diabetes y la falta de apego al tratamiento. La relevancia que conlleva el
identificar esta patologia no solo recae en su desencadenante, si no, en su
tratamiento el cual conlleva una terapia agresiva con liquidos parenterales,
reposicion de electrolitos y principalmente la reposicion de insulina a dosis altas.(19)
A pesar de la disminucion de la mortalidad, en la dltima década se ha identificado

un aumento en el nimero de casos. En diabetes tipo 1 la causa de la CAD
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principalmente es secundaria a la omision de la dosis de insulina y en diabetes tipo

2 por alguna otra causa subyacente.(20)

Desde 2020 al inicio de la pandemia, se tiene reportes de caso de pacientes con
infeccién por COVID 19 y CAD, estos en pacientes de distintas edades, asi como
en diabetes mellitus conocida o debut de esta.(21)(22)(23) En la tabla 2 se muestran
las principales caracteristicas de los reportes de casos publicados durante la

pandemia:

Tabla 2 Caracteristicas de los principales reportes de casos de cetoacidosis y COVID 19

AUTOR LUGAR Y OBSERVACIONES | SINTOMASDE | GLUCOSA
FECHA DE PRINCIPALES PRESENTACION INICIAL
REPORTE

Palermo, N | 8 de agosto de | Caso 1: Femenino 53 | Caso 1: Dolor de | Caso 1: 151

et al 2020 afios, antecedentes de | garganta, diarrea, | mg/dl.
diabetes tipo 2, | fiebre 'y disnea
Boston, hipertension e | progresiva.

Massachusetts | hiperlipidemia
Caso 2: diarrea, | Caso 2: 599
Caso 2: Masculino 45 | malestar  general, | mg/dl

afos sin antecedentes | letargo y sed

extrema.

Jie Chee, Y | Junio de 2020 | Masculino de 37 afios | Fiebre, vomito, | 39.7 mmol/L
et al sin antecedentes. polidipsia y poliuria. | (715.24

Singapur mg/dl)
Kumar 1 de agosto de | Caso 1: Masculino 30 | Caso 1: debilidad | Caso 1: 555
Reddy, P et 2020 afios sin antecedentes | general, fiebre, | mg/dl
al perdida de gusto y

Haryana, India disnea.

Caso 2: Masculino 60 | Caso 2: malestar | Caso 2: 582
anos, antecedente de | general subito, | mg/dl
hipertension. hemiparesia
izquierda, fiebre.

La CAD ha demostrado una alta prevalencia en pacientes hospitalizados por COVID
19 asi como una alta morbilidad y mortalidad. En un estudio realizado en Reino
Unido con un total de 218 pacientes hospitalizados por COVID 19 identificaron una

15
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prevalencia de 2% de CAD. La mayoria de estos pacientes con diabetes mellitus
tipo 2 preexistente y encontrdndose un mayor estado de gravedad, asi como
resistencia a la terapia convencional de tratamiento. Esto Ultimo elevando costos o
ameritando la estancia en la unidad de cuidados intensivos e incluso el inicio de
terapia de hemofiltracidbn venovenosa por cuadro de acidosis refractaria.(24) En otro
estudio realizado en China en una cohorte retrospectiva de 658 pacientes de los
cuales 42 presentaron cetosis, no solo se vio una mortalidad mayor en pacientes
con CAD y COVID 19, sino que también estos pacientes tuvieron una mediana de
edad menor, mayor presencia de fatiga, diabetes y sintomas digestivos; ademas de
presentar una estancia hospitalaria mayormente prolongada en estos pacientes a
diferencia de aquellos sin dicha complicacion. Toda esta informacién dandonos a
pensar de la importancia de la relacion bidireccional de la diabetes mellitus y sus
complicaciones desencadenadas por la infeccidbn por COVID 19, por lo que se

necesitan mas estudios para determinar la adecuada relacion de estas.(25).

En México, después de una revision exhaustiva de la literatura, se cuenta solo con
1 estudio de reporte de casos con un total de 5 pacientes con cetoacidosis diabética
y COVID 19. En esta serie de casos se obtuvieron un total de 5 pacientes reportando
una mortalidad del 100%, de estos, 3 casos asociados a neumonia severa. Sin
embargo, todos ellos con antecedente de diabetes mellitus preexistente. Cabe
destacar los niveles de glucosa iniciales reportados durante esta serie de casos, los
cuales se encontraron entre los 273 mg/dl a los 381 mg/dl. (26) Esto abre el
panorama para continuar la busqueda de las complicaciones de la diabetes mellitus

y su relacién en la enfermedad por COVID 19.
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JUSTIFICACION

La diabetes mellitus es una patologia crénico-degenerativa de alta tasa en la
poblacién mexicana, y las complicaciones agudas asociadas a esta son frecuentes
y con alta morbilidad. Entre estas, la mas frecuente es la cetoacidosis diabética la
cual se presenta comunmente en los pacientes que ingresan al Hospital General de
Zona No 50 del Instituto Mexicano del Seguro Social.(6)(19)

Durante la pandemia de COVID 19 en México y durante los repuntes de la
enfermedad de acuerdo a estadisticas mexicanas; en el estado de San Luis Potosi
se presentaron 3 repuntes durante el periodo comprendido de julio de 2020 a
septiembre de 2021, durante este tiempo se identificaron diversos pacientes con
cuadros de cetoacidosis diabética los cuales ingresaron al Hospital General de Zona
No 50 del Instituto Mexicano del Seguro Social y se identific6 como causa
desencadenante de esta la infeccion por COVID 19.

Debido a la relacion intima de la infeccion por COVID 19, su fisiopatologia y la
diabetes mellitus junto a sus complicaciones, se pretende identificar la frecuencia
de la cetoacidosis diabética presentada en pacientes ingresados en el area de
urgencias con diagnostico confirmado de COVID 19.(7)

Recordemos que actualmente solo se cuenta con un estudio a nivel nacional el cual
establece la relacion de cetoacidosis diabéticay COVID 19, y este, solo con 5 casos
reportados, por lo que realizar este estudio abrird un panorama mas amplio sobre
los estragos de la pandemia actual y sus repercusiones en el pais, asi como poder

explicar la alta mortalidad alcanzada durante la presente pandemia.(26)

Adicionalmente, el realizar este estudio permitira fundamentar una alerta en
pacientes diabéticos, ya que de encontrarse una gran frecuencia, se debera
promover con mayor intensidad las medidas preventivas en primer nivel entre la
poblacién con diabetes, con la finalidad de disminuir los ingresos hospitalarios y
complicaciones como la cetoacidosis, que per sé incrementa la estancia

hospitalaria, expone a mayores riesgos al paciente diabético, empeora su
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pronéstico y calidad de vida, asi como eleva los costos de atencion de este grupo

de pacientes.
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PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

La factibilidad del estudio es aceptable ya que contamos en nuestro centro
hospitalario con el registro medico electronico de todos los pacientes los cuales
ingresaron al area de urgencias con diagnosticos de cetoacidosis diabéticay COVID
19; ademas de poder darse el seguimiento de los mismos pacientes de manera
retrospectiva hasta su egreso a domicilio o fallecimiento. Se cuenta igualmente con
registro electrénico de laboratorio en el cual se puede valorar y obtener los registros
de resultados de laboratorios de todos los pacientes ingresados, por lo que se puede
determinar la frecuencia de la cetoacidosis diabética en COVID 19.

El estudio realizado es destacado ya que en México solo se cuenta con un estudio
asociado a las complicaciones de la diabetes mellitus en COVID 19, por lo que
estimar una frecuencia de estas ayuda a entender la alta mortalidad que se ha
presentado durante la pandemia, y establecer estrategias o intensificar las ya
existentes dirigidas a la prevencion de COVID 19 y la trascendencia de tener un
adecuado control metabodlico en la poblacion con diabetes. Adicionalmente
debemos tener presente que en México la diabetes mellitus es considerada un
problema de salud publico incluso hasta ser declara una emergencia epidemiologia

en nuestro pais.

El estudio se dificulté por el gran nimero de pacientes que se atendieron durante la
reconversion del hospital a Hospital COVID, ya que ingresaron a urgencias muchos
casos sospechosos y no todos fueron positivos a SARS-CoV-2, sin embargo, en el
departamento de epidemiologia se tiene registro de todos los pacientes positivos
hospitalizados desde el inicio de la pandemia hasta el momento, con lo cual se
podra filtrar la busqueda de expedientes para detectar a aquellos positivos que
presentaron cetoacidosis diabética.

De manera ética este protocolo se considera aceptable ya se no se realizé ningln

procedimiento invasivo sobre los pacientes, solo se tomaron datos del sistema
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electronico del expediente clinico sin revelar los datos personales de los pacientes.

Se trat6 de un estudio descriptivo y de ambito epidemiologico.

Para este estudio se conto con los recursos materiales y humano necesarios para
realizarse sin ninguna problematica. Como se comento6 previamente se tomaron los
datos necesarios del sistema electronico del expediente clinico lo cual no genero
ningun costo adicional y estos mismos fueron recolectados por el investigador por
lo cual no se requirid de mayor capital humano. Al ser un estudio descriptivo no se

realiz6 ninguna alteracion a los pacientes ni en su manejo médico.
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PREGUNTA DE INVESTIGACION
¢, Cudl es la frecuencia de la cetoacidosis diabética en pacientes con COVID 19 en
que ingresaron al area de urgencias en el Hospital General de Zona No 50 del

Instituto Mexicano del Seguro Social?

OBJETIVOS
Objetivo general

Determinar la frecuencia de la cetoacidosis diabética en pacientes con COVID 19
que ingresaron al area de urgencias en el Hospital General de Zona No 50 del
Instituto Mexicano del Seguro Social

Objetivos especificos

Determinar la frecuencia de la cetoacidosis diabética en pacientes con COVID 19
gue ingresaron al area con antecedente de diabetes en el Hospital General de Zona
No 50 del Instituto Mexicano del Seguro Social

Determinar la frecuencia de la cetoacidosis diabética en pacientes con COVID 19
que ingresaron al area sin antecedente de diabetes en el Hospital General de Zona
No 50 del Instituto Mexicano del Seguro Social

Establecer las frecuencias de sexo y edad en pacientes con cetoacidosis diabética
e infeccién por COVID 19 que ingresaron al area del Hospital General de Zona No
50 del Instituto Mexicano del Seguro Social

Objetivos secundarios

Determinar la mortalidad intrahospitalaria en pacientes con cetoacidosis diabética
y COVID 19.

Determinar los niveles de glucosa al ingreso en los pacientes con Cetoacidosis
Diabética y COVID 19
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MATERIAL Y METODOS
Disefio del estudio
Descriptivo, Retrospectivo
Lugar de realizacion

Archivo clinico del Hospital General de Zona Num. 50, del Instituto Mexicano del
Seguro Social, San Luis Potosi.

Universo de estudio

Hospital General de Zona Num. 50, del Instituto Mexicano del Seguro Social, San
Luis Potosi

Unidad de estudio
Expedientes de pacientes con COVID-19 y cetoacidosis diabética.
Tamafo de la muestray periodo de tiempo

Se incluyé a todos los pacientes que ingresaron con diagnéstico de cetoacidosis
diabética al area de urgencias e infeccidn diagnosticada por COVID 19 comprendido
entre el periodo de julio de 2020 a septiembre de 2021

Criterios de seleccion
Criterios de inclusion

e Pacientes que cumplan con criterios diagnosticos para cetoacidosis
diabética al ingreso a la unidad de urgencias. (Anexo 4)

e Paciente que cumplan con diagndéstico de COVID 19 establecido por
prueba rapida de antigenos positiva para SARS-CoV-2 o PCR positiva
para SARS-CoV-2.

e Edad: 18 a 99 arios.

e Cualquier sexo.
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Criterios de no inclusion

e Pacientes que no cumplan con criterios para Cetoacidosis Diabética
plasmados en el expediente

e Paciente que no cumplan con criterio diagnéstico confirmatorio de

COVID 19.

Criterios de exclusion:

e Pacientes con diagnéstico de COVID confirmado y cetoacidosis
diabética plasmado en el expediente pero que no cumplan con los

criterios para esta.

TABLA DE VARIABLES

Variable Definicion conceptual Definicion Escala de Unidades Valor
operacional medicidn
Sexo Conjunto de peculiaridades que Fenotipo del Dicotomica | 1 1.Femenino
caracterizan los individuos de una paciente al 2.Masculino
Control especie dividiéndolos en momento del 2
masculinos y femeninos, y hacen estudio.
posible una reproduccién que se
caracteriza por una diversificacion
genética
Edad Tiempo expresado en afios Numero de afios | Continua Afos 18 a 99
cumplidos desde el nacimiento de vida de la
Control hasta la fecha de reclutamiento en | persona al
el estudio ingreso a
urgencias
Glucosa al Niveles séricos de glucosa Glucosa Continua Mg/dI 0 — 2000
ingreso reportada en los
laboratorios
iniciales al
ingreso a
urgencias
Antecedente de | Paciente diagnosticado y tratado Registro de Dicotémica | 0 0.No
diabetes para diabetes mellitus antecedente
personal 1 1.Si

patolégico de
diabetes en el
expediente
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Mortalidad Cantidad de personas que mueren | Presencia de Dicotémica | 0 0.No
intrahospitalaria | en un lugar y periodo de tiempo muerte en
determinados pacientes con 1 1.Si
COVIDy
Cetoacidosis
diabética
durante su
estancia en el
hospital
Cetoacidosis Sindrome agudo caracterizado por | Presencia de Dicotémica | 0 0.No
diabética alteraciones del metabolismo de los | criterios para
carbohidratos, lipidos y proteinas, cetoacidosis 1 1.Si

del balance hidroelectrolitico y del diabética
equilibrio acido-base, debido a un establecidos por

déficit agudo y significativo de la American

insulina, asociado a un exceso de Diabetes

hormonas de contrarregulacion. Association.
(Anexo 4)

CoVID 19 Enfermedad infecciosa causada Presencia de Dicotomica | O 0.No

por el virus SARS-CoV-2. caso confirmado
de infeccion por 1 1.Si
COVID 19 de

acuerdo con los
criterios de la
organizacién
mundial de la
salud. (Anexo 5)

ANALISIS ESTADISTICO

Se utilizo el programa SPSS (Version 22)

Se expresaron frecuencias en porcentaje, asi como para las variables continuas

se realizaron medidas de tendencia central.
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ETICA

Segun la declaracion de Helsinki (27), el presente estudio consideré las
recomendaciones para la investigacion biomédica en seres humanos, la cual se
adapt6 en la 18a Asamblea Médica Mundial en la declaracién de Helsinki en 1964.
Conforme a la norma oficial de investigacion, se sujeté a su reglamentacion ética y
se respeto la confidencialidad de los datos asentados en el protocolo. El estudio
representa RIESGO MENOR AL MINIMO (acorde con el reglamento de la LGS en
materia de investigacién en el area de la salud) para los pacientes, ya que la
informacion se obtendra de los expedientes médicos.

Este trabajo se apega a lo establecido en la Ley General de Salud (28), en su
TITULO QUINTO, CAPITULO UNICO, Art 100, este protocolo de investigacion se

desarrollard conforme a lo siguiente:

I. Debera adaptarse a los principios cientificos y éticos que justifican la investigacion
meédica, especialmente en lo que se refiere a su posible contribucion a la solucion

de problemas de salud y al desarrollo de nuevos campos de la ciencia médica;

II. Podré realizarse so6lo cuando el conocimiento que se pretenda producir no pueda
obtenerse por otro método idéneo;

lll. Podréa efectuarse sélo cuando exista una razonable seguridad de que no expone

a riesgos ni dafos innecesarios al sujeto en experimentacion;

IV. Solo podra realizarse por profesionales de la salud en instituciones médicas que
actlen bajo la vigilancia de las autoridades sanitarias competentes.

V. Las demas que establezca la correspondiente reglamentacion.

El protocolo de investigacion sera revisado por el comité de investigacion y ética

médica local para su autorizacion y validacion previa.

Se garantiza la confidencialidad de los datos obtenidos en el presente estudio, los

cuales seran utilizados exclusivamente para este protocolo.
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RESULTADOS

Se incluyeron un total de 79 pacientes registrados con diagndstico de cetoacidosis
diabética y COVID 19, presentando una edad promedio de 58.18, mediana de 59 y
moda de 58, identificamos un rango de 56 afios con un minimo de edad de 29 afios
y maximo de 85 afios. La gréfica 1 muestra la distribucion de edad de los pacientes.

Histograma

12 )
Media = 55.15

Desviacion estandar = 14.047
W=7

10

Frecuencia

20

Edad

Grafica 1Distribucion de edad de los pacientes.

En cuanto al género de los participantes, el 46.8% fueron masculinos y el 53.2%

femeninos. En la gréfica 2 se observa la frecuencia de género:
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Genero

B Masculino
B Femenino

Gréfica 2 Frecuencia de género.

En el universo de trabajo de 79 pacientes, se encontré que el 87.3% presentaban
antecedente de diabetes mellitus conocida, sin embargo, en el 12.7% se encontrd

la ausencia de dicho antecedente. La grafica 3 muestra las frecuencias:

Antecedente de Diabetes
Eno
W s

Grafica 3 Frecuencia de antecedente de diabetes mellitus.
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Respecto a la mortalidad durante la hospitalizacion, en el universo de estudio de 79
pacientes, se encontr0 que el 69.6% presentd fallecimiento durante su
hospitalizacion. La grafica 4 muestra la frecuencia de muerte durante el

internamiento:

Muerte durante el internamiento

Graéfica 4 Frecuencia de muerte durante el internamiento.

Respecto a los niveles de glucosa iniciales determinados durante el estudio, se
encontré un promedio de 496.7 mg/dl, una mediana de 413 mg/dl y una moda de
273 mg/dl, con un rango de 1554 mg/dl, un minimo de 251 mg/dl y maximo de 1805

mg/dl. La grafica 5 muestra la distribucién de la glucosa de la muestra
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Histograma
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Gréfica 5 Niveles de glucosa iniciales
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DISCUSION

El objetivo en nuestro protocolo fue establecer la frecuencia de pacientes con
cetoacidosis diabética y COVID 19 en los pacientes que ingresaban al area de
urgencias del HGZ 50 SLP.

El estudio encontré una frecuencia de 79 pacientes con diagnostico de cetoacidosis
diabéticay COVID 19 en un periodo de 14 meses, abarcando los picos de incidencia

de la pandemia en México.

De acuerdo a lo reportado por Goldman, N et al en agosto de 2020 en un estudio
retrospectivo el cual abarcaba una muestra de 218 pacientes con confirmacién de
enfermedad por COVID 19, lograron encontrar una frecuencia de 4 pacientes en un

periodo de tiempo de 9 dias.(24)

En comparacion con nuestro estudio los tiempos de estudio son muy variables, sin
embargo, la frecuencia de cetoacidosis se sigue presentando en gran medida. La
variabilidad en el numero de pacientes puede deberse a las caracteristicas de cada

poblacion a estudiar y los habitos de vida por cada poblacion.

Durante el estudio se encontré que el 87.3% presentaban antecedente de diabetes
mellitus conocida, por lo que establecemos una tasa de 12.7% de nueva aparicion

de diabetes mellitus.

Por otro lado, Arango Guerra, P en una serie de casos de 15 pacientes reportada
en 2020 en una unidad de tercer nivel logré encontrar una tasa de 27% de diabetes
mellitus de nueva aparicion asociada a la infeccion por COVID 19.(29)

Cabe destacar que el estudio mencionado contaba solo con una serie de casos la
cual es una muestra inferior a la encontrada en nuestro estudio. Ademas de realizar
dicha revision en una unidad de tercer nivel a diferencia de lugar de estudio de

nuestro protocolo el cual se realizé en una unidad de segundo nivel.
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En el numero de pacientes estudiados en nuestro protocolo encontramos una
mediana de niveles de glucosa inicial de 413 mg/dl con un minimo de 251 mg/dl y

maximo de 1805 mg/dl.

Cariou, B et al durante un estudio observacional multicéntrico a nivel nacional
realizado del 10 de marzo al 10 de abril de 2020, establecio los fenotipos de
pacientes diabéticos y COVID 19 en el estudio CORONADO, con una poblacion de
1317 pacientes y logrando medir en 940 de ellos la glucosa plasmatica inicial con
una mediana de 9.2 mmol/l (165.75 mg/dl) y un maximo y minimo de 12.62 a 6.80
mmol/l (227.36 a 122.51 mg/dl). Resaltando que dentro de esta poblacion se

encontraron 19 pacientes con cetoacidosis diabética.(30)

Se debe de tomar importancia significativa a la diferencia tan amplia que se tiene
en cuanto a los niveles de glucosa reportados en ambos estudios. El estudio
CORONADO siendo un estudio multicéntrico y de una poblacién significativa
demostré niveles de glucosa inicial muy inferiores a lo reportado en nuestro estudio,
aun reportando 19 pacientes con cetoacidosis diabética. Esto abre panorama para
establecer la importancia de la predisposicion genética que la poblacion mexicana

presenta para la diabetes mellitus y las descompensaciones asociadas a esta.

Por dltimo, mencionando sobre la mortalidad, en nuestros resultados reportamos

una mortalidad del 69.6% en asociacion de cetoacidosis diabética y COVID 19.

En comparacién con estos datos, Li, Juyi, et al, en un estudio de cohorte
retrospectivo realizado en Wuhan, China, en un periodo del primero de enero al tres
de marzo de 2020, con un total de 658 pacientes con COVID 19 y demostrandose
en 15 de estos cetoacidosis diabética concomitante, reportan una mortalidad de

26.7% en estos ultimos (25).

Los hallazgos sobre la mortalidad reportados en estudios previos nos hacen ver la
gran diferencia que se encuentra entre la poblacion. Ya sea esto dependiente de la

raza o incluso de las medidas sanitarias tomadas durante la pandemia, asi como la
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capacidad de los servicios de salud de cada pais para la atencion integral y

adecuada de los pacientes y sus complicaciones.
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LIMITACIONES Y/O NUEVAS PERSPECTIVAS DE INVESTIGACION

La principal limitacién observada en nuestro estudio fue la falta de datos mostrados
en el expediente clinico electronico. Durante la busqueda de pacientes los cuales
ingresaron con criterios de cetoacidosis diabética y sospecha de COVID 19, no se
logro determinar cémo caso confirmado de COVID 19 ya que estos fallecian antes
de lograr tomar alguna prueba de laboratorio confirmatoria o incluso se perdio
seguimiento de estas sin tenerse un resultado, sin embargo, presentaban caso
sospecho de infecciobn por SARS-CoV-2. Esto abre nuevas perspectivas de
investigacion para realizar estudios en los cuales se pueda incluir pacientes con
sospecha de enfermedad por COVID 19 lo cual elevaria la frecuencia entre la

asociacion de estas patologias.

Otra de nuestras limitaciones fue la busqueda de pacientes por diagnéstico de
ingreso, ya que muchos de estos fueron ingresados al servicio con diagndsticos
diferentes a los buscados, ya sea por mal uso del programa de clasificacion
internacional de enfermedades o la falta de experiencia medica por parte de los
médicos quienes ingresaron al paciente y no lograron integrar el diagnéstico de
cetoacidosis diabética. Esto no abre camino para la realizacion de otros protocolos
de estudio de manera prospectiva para la captacién temprana de pacientes y mayor
seguimiento de estos, con la posibilidad de dar seguimiento a mas variables o

factores prondsticos asociados.

33



Universidad Auténoma de San Luis Potosi
=5, Facultad de Medicina
oo Tesis para obtener el Diploma de la Especialidad en Medicina de Urgencias

CONCLUSIONES

- Enla mayoria de los casos se presenta descompensacion de diabetes mellitus
ya conocida por el paciente sin embargo se presentan casos de diabetes
mellitus de reciente diagnostico precipitados por COVID 19.

- No existe diferencia significativa en cuanto a sexo en caso de cetoacidosis y
COVID 19

- Existe una alta mortalidad asociada a cetoacidosis diabética y COVID 19

Nuestro protocolo se realiz6 en una de las unidades de reconversion para atender
pacientes con COVID 19, con una alta concentracion de casos en el periodo de
tiempo estudiado. Se logré demostrar la alta frecuencia de cetoacidosis en
pacientes con COVID 19 y su alta mortalidad en asociacion. Esto recalca la
necesidad de mejores cuidados no solo de manera intrahospitalaria a este tipo de
pacientes, si no también, la necesidad de priorizar ain mas las medidas de
prevencion para la diabetes mellitus y evitar las complicaciones asociadas. Este
estudio abre las puertas para continuar el seguimiento sobre la actual pandemia
causada por COVID 19 y continuar estableciendo las asociaciones sobre la alta

mortalidad que se ha presentado en nuestro pais.
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ANEXOS

Anexo 1 Carta de consentimiento informado

) | memanse e sep oo \S o e
65 MEDICAS 3
&alud

Dictamen de Aprobado

Comte Lot de Invesngacdn en Sabud 2402,
1 GRAL TONA -Mr- MU

Segero COFRPRIS 17 €3 24 028 082
Regaire CONBOCTICA CONSIOETICA 24 CEL 003 2019072

FLOW Marten, 22 de febrers de 2022
Dr. ALBERTO RUIZ MONDRAGON
PRESENTE
Tengo o agrado de notificarte, que ¢ protocolo de investigacién con titule Frecuencia de Cetoacidosis
Mmmli'mdeﬁmm“ewMamm
para evaluacién de este Comité, de acuerdo con las recomencaciones de sus integrantes y de los revisores,

cumple con la calidad dolégica y los requernis de dtica y de investigacidn, por lo que ¢ dictamen es A
PROBADOQ:

Niumero de Registro Institucional
R-2022-2402-008

Oe acuardo a la normativa vigente, deberé presentar an jJunio de cada aflo un informa de seguimiento tecnico
ocerca del desarrolio cel protocolo a su cargo. Este dictamen tiene vigencia de un afo, por 10 que en caso de ser
necesario, requerird solicitar 1o reaprobacién cel Comité de Btica en Investigacidn, al término de 1a vigencia cel
mismo.

IMSS

NUCAIEAD Y SO IDARIDAD SOx W
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UASLP

Anexo 2 Instrumento de recoleccion de datos

‘ FORMATO DE RECOLECCION DE DATOS
%Q.?-P‘L OF 2o
&
z ==l
‘I;'a:p m MS5-5LP Il

IMSS INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL © 50

HOJA DE RECOLECCION DE DATOS

PROTOCOLO DE INVESTIGACION

“Frecuencia de cetoacidosis diabética en pacientes con COVID 19 en el Hospital
General de Zona No 50”

Iniciales de apellido
NSS
Sexo 1.Masculino
2.Femenino
Edad
Glucosa al ingreso mg/dL
Antecedente de Diabetes 0.No
Mellitus
1.Si
Muerte durante la 0.No
hospitalizacion
1.Si

Nombre de colaborador que recaba la informacion

39




Universidad Autonoma de San Luis Potosi
Facultad de Medicina

wecw Tesis para obtener el Diploma de la Especialidad en Medicina de Urgencias

Anexo 3 Cronograma de actividades

General de Zona No 50

Frecuencia de Cetoacidosis Diabética en pacientes con COVID 19 en el Hospital

SEP 2021 -
DIC 2021

ENE 2022

FEB 2022

MAR 2022

Desarrollo
del protocolo
de
investigacion

Ingreso al
SIRELCIS y
aceptacion
de protocolo

Recoleccion
de datos

Anélisis de
datos

Presentacion
de resultados

Publicacién
de
investigacion
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Anexo 4 Criterios diagnoésticos de cetoacidosis diabética de acuerdo con la
American Diabetes Association

Tabla 3 Criterios diagnosticos de cetoacidosis diabética de acuerdo con la American Diabetes Association

Criterios diagnosticos para cetoacidosis diabética

Leve Moderada Severa
Glucosa sérica >250 >250 >250
pH arterial 7.25-7.30 7.00-7.24 <7.00
Bicarbonato sérico 15-18 10-<15 <10
Cetonas urinarias Positivas Positivas Positivas
Cetonas séricas Positivas Positivas Positivas
Estado de alerta Alerta Alerta/obnubilado Estupor/coma

Tomado de “Basetty, et al.: Management of diabetic ketosis and ketoacidosis with
intramuscular regular insulin in a low-resource family medicine setting” (31)
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Anexo 5 Criterios para caso confirmado de infeccién por COVID 19 de
acuerdo con la organizacion mundial de la salud.

Caso confirmado de COVID 19: Persona con infeccion por el virus de la COVID-19

confirmada en laboratorio, con independencia de los signos y sintomas clinicos.
(32)

42



Universidad Autonoma de San Luis Potosi
Facultad de Medicina

FACULTAG DE

wocm Tesis para obtener el Diploma de la Especialidad en Medicina de Urgencias

Anexo 6 Carta de confidencialidad

GOBIERNO DE Grgano Operstiv de Adminiracin
MEXICO “) Coordinacién de Planeacién y Enlace Institucional
'm Hospital General de Zona No, 50

San Luis Potosi, a 21 de febrero de 2022

CARTA CONFIDENCIALIDAD PARA INVESTICADORES/AS, y/o CO-INVESTIGADORES/AS PARA EL USO
DE DATOS DEL EXPEDIENTE CLINICO

Yo Raul de Jesus Meraz Purata, residente de urgencias del HGZ 50 del IMSS en San Luis Potosi del hago
constar que, en relacion al protocolo titulado: FRECUENCIA DE CETOACIDOSIS DIABETICA EN PACIENTES
CON COVID 19 EN EL HOSPITAL GENERAL DE ZONA NUMERO 50 que me comprometo a resguardar,
mantener la confidencialidad y no hacer mal uso de los datos obtenidos del expediente clinico (fisico o
electrénico) o cualquier otro registro o informacion relacionada con el estudio mencionado a mi cargo, o en
el cual participo comeo co-investigador/a, asi como a no difundir, distribuir © comercializar con los datos
personales contenidos en los sistemas de informacion, desarrollados en la ejecucion del mismo.

Estando en conocimiento de que en caso de no dar cumplimiento se procederd acorde a las sanciones
civiles, penales o administrativas que procedan de conformidad con lo dispuesto en la Ley Federal de
Transparencia y Acceso a la Informacién Pdblica Gubernamental, la Ley Federal de Proteccién de Datos
Personales en Posesion de los Particulares y el Cédigo Penal del Distrito Federal, y sus correlativas en las
entidades federativas, a la Ley Federal de Proteccién de Datos Personales en Posesion de los Particulares, y
demas disposiciones aplicables en la materia.

Atentamente

Dr. Radl de JesUs Meraz Purata

Avenids Tangemanga 7208, Colonia Prados de San Vicents, San Luls Potosl, CF 870117, Telfonos: (444)8216363 Ext. 246
www *
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GOBIERNO DE .(' B D I S
- Q) = P 3 yamloomnd.

"‘. v ‘_;" MEXICO IMSS ‘ Mwammm

San Luis Potosi, a 21 de febrero de 2022

CARTA CONFIDENCIALIDAD PARA INVESTICADORES/AS, y/o C(_)-INVES"GADORESIM PARA EL USO
DE DATOS DEL EXPEDIENTE CLINICO

Yo Alberto Ruiz Mondragén, medico no familiar urgenciologo del HGZ S0 del IMSS en San Luis Potosi del

constar que, en relacion al protocolo titulado: FRECUENCIA DE CETOACIDOSIS DIABETICA EN
PACIENTES CON COVID 19 EN EL HOSPITAL GENERAL DE ZONA NUMERO 50 que me comprometo a
resguardar, mantener la confidencialidad y no hacer mal uso de los datos obtenidos del expediente clinico
{fisico o electronico) o cualquier otro registro o informacion relacionada con &l estudio mencionado a mi
cargo, o en el cual participo como co-investigador/a, asi como a no difundir, distribuir o comercializar con los
datos personales contenidos en los sistemas de informacion, desarrollados en la ejecucion del mismo.

Estando en conocamiento de que en caso de no dar cumplimiento se procedera acorde a las sanciones
civiles, penales o administrativas que procedan de conformidad con lo dispuesto en Ia Ley Federal de
Transparencia y Acceso a la Informacion Publica Gubernamental, 1 Ley Federal de Proteccion de Datos
Personales en Posesion de los Particulares y el Codigo Penal del Distrito Federal, y sus correlativas en las
entidades federativas, 3 Ia Ley Federal de Proteccion de Datos Personales en Posesion de los Particulares, y
demas disposiciones aplicables en la matena

Atentamente

Dr. Alberto Ruiz Mondragén

Avenida TINGAMINGa F205 Colotus PTacas Se San VICente, Zan Luxs POtoG, CF 37317 Telefonds [444JEXMIAS Ext 246
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Anexo 7 Informe técnico.

Sitio de realizacién del estudio: Hospital General de Zona IMSS No 50.

Titulo del protocolo de investigacion: “Frecuencia de cetoacidosis diabética en

pacientes con COVID 19 en el Hospital General de Zona No 50”
NUumero de autorizaciéon del protocolo: R-2022-2402-008
Estado actual del estudio: Finalizado.
NUumero de sujetos enrolados: 79 pacientes.
Fecha de inicio de trabajo de campo: febrero 2022
Fecha de corte del estudio: febrero 2022

Unidad Fechay No Razén Social | Investigador Total de Total
médica de principal enrolados concluyeron
autorizacion
Hospital 22 de febrero | Instituto Raul de 79 79
General de de 2022. Mexicano del | Jesus Meraz
Zona No. 50 Seguro social | Purata
R-2022-2402-
008

Material y métodos

Disefio de estudio

Descriptivo, Retrospectivo

Lugar de realizacién

Archivo clinico del Hospital General de Zona Num. 50, del Instituto Mexicano del
Seguro Social, San Luis Potosi.

Universo de estudio

Hospital General de Zona Num. 50, del Instituto Mexicano del Seguro Social, San
Luis Potosi

Unidad de estudio

Expedientes de pacientes con COVID-19 y cetoacidosis diabética.

Tamafio de la muestra

Todos los pacientes que ingresaron con diagndstico de cetoacidosis diabética al
area de urgencias e infeccion diagnosticada por COVID 19.

Limite de tiempo

Septiembre 2021 a febrero 2022

Andlisis estadistico

Se realizé mediante estadistica descriptiva con el programa SPSS (Version 22)
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Cronograma de actividades

Frecuencia de cetoacidosis diabética en pacientes con COVID 19 en el Hospital
General de Zona No 50
SEP 2021 - ENE 2022 FEB 2022 MAR 2022
DIC 2021
Desarrollo del | X X
protocolo de
investigacion
Ingreso al X X
SIRELCIS y
aceptacién de
protocolo
Recoleccion X
de datos
Andlisis de X
datos
Presentacion X
de resultados
Publicacion de X
investigacion
Resultados
Durante el tiempo de estudio hubo una frecuencia de 79 pacientes que ingresaron
a urgencias con cetoacidosis diabética y COVID 19, de los cuales 69 contaban con
antecedente de diabetes mellitus y 10 con diabetes mellitus no conocida. De la
poblacibn de estudio 55 presentaron muerte durante la hospitalizacion.
Conclusiones
La frecuencia de cetoacidosis y COVID 19 tiene una alta mortalidad. A diferencia de
los estudios internacionales sobre cetoacidosis diabética y COVID 19, reportamos
cifras de glucosa por arriba de la media en los estudios de investigacion. La
aparicion de nueva diabetes mellitus en los pacientes con COVID 19 no tiene una
alta frecuencia a lo reportado en la bibliografia.
Referencias bibliograficas
Meraz R. “Frecuencia de Cetoacidosis Diabética en pacientes con COVID 19 en el
Hospital General de Zona No 50” [tesis de especialidad médica] San Luis Potosi
(México) Universidad Autbnoma de San Luis Potosi. Febrero 2022
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