UC

il Enfermedades del sistema endocrino course

DE CANTABRIA

Profesor José Antonio Amado

CUADRO CLINICO DE LA DM

1. Derivado de las alteraciones metabdlicas

2. Derivado de las complicaciones vasculares o neuroldgicas

CUADRO CLINICO DERIVADO DE LAS ALTERACIONES METABOLICAS

1) EN LA DM tipo 1:

e Poliuria.
e Polidipsia.
e Polifagia.
e Astenia.

e Pérdida de peso (indicativo de catabolismo por hipoinsulinismo) por pérdida de grasa y proteinas
(devastacidon muscular).

e Evolucion hacia la cetoacidosis.

e Detencidn del crecimiento en nifios.

e Propensién a determinadas infecciones (candidiasis vaginal o peneana, infecciones urinarias).

e Existe una fase previa autoinmunitaria asintomatica desde el punto de vista metabdlico en la que

se produce una destruccidn progresiva del islote.

2) EN LA DM tipo 2:

Comienzo insidioso, no se puede precisar cuando comienza exactamente.

Poliuria, polidipsia, polifagia. No astenia ni pérdida de peso (no hay catabolismo ni hipoinsulinemia),
aunque en fases muy avanzadas puede haber hipoinsulinismo.

A veces hallazgo casual en un paciente asintomatico al hacer un anélisis de rutina.
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A veces pacientes asintomaticos consultan por complicaciones crénicas de la DM (retinopatia, neuropatia,

neuropatia, candidiasis o infecciones urinarias de repeticion).

3. DISLIPEMIA DIABETICA

Aparece en la DM tipo 2 habitualmente, y puede aparecer también en la DM tipo 1 mal controlada.

Se caracteriza por:
e Aumento de las VLDL circulantes (Tg endégenos), con agravacién postprandial de los Tg enddgenos
y exogenos.
e Disminucion de HDL y apoA circulantes.
e Aumento de particulas LDL pequefias y densas y de apoB.

e Todo ello configura un perfil lipidico muy aterogénico.

En la diabetes descompensada hay un aumento de la sintesis de VLDL en el higado (por la excesiva oferta
de acidos grasos libres —AGL- procedentes del tejido adiposo) y disminuciéon de la accién de la
lipoproteinlipasa —LPL-, que es una enzima dependiente de la insulina. En consecuencia se produce una
elevacién de los triglicéridos enddgenos, que se agrava en el periodo postprandial (aumenta la sintesis de
VLDL y se acumulan los Tg exdgenos de la dieta que no se metabolizan bien por la LPL). Otro dato distintivo
es la disminucién del HDL colesterol y la aparicion de particulas LDL pequefias y densas. Esto se debe a que
los Tg de las VLDL se intercambian por ésteres de colesterol debido a la accién de una proteina sérica, la
CETP (proteina de transferencia de los ésteres de colesterol, cholesteryl ester transfer protein). La mayoria
de estos ésteres de colesterol que llegan a las VLDL volveran al higado en formas de particulas remanentes
de VLDL, después de que estas sufran los efectos de la LPL. Por otro lado se produce un enriquecimiento en

Tg de las particulas LDL y HDL, de manera que ambas se convierten en un sustrato de la lipasa hepatica y
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por ello se vuelven mas pequeiias. Las HDL deslipidadas son aclaradas rapidamente de la circulacion, por lo
gue bajan el HDL colesterol y la apoA (principal apolipoproteina de las HDL) circulantes en sangre. Las LDL
enriquecidas en Tg también se deslipidan y se hacen mas pequenas y densas, lo que las convierte en mas
aterdgenas. En este caso ademas se eleva la apoB (principal apolipoproteina de las LDL) ya que aumenta el
nuamero de estas particulas circulantes.

Curiosamente en cambio el colesterol total puede ser normal o ligeramente elevado.

4) COMPLICACIONES METABOLICAS AGUDAS DE LA DM
e Cetoacidosis diabética.
e Situacidén hiperglucémica hiperosmolar no cetésica.
e Acidosis lactica.

e Hipoglucemia.

CETOACIDOSIS DIABETICA
Denominada también coma cetoacidético (aunque la mayoria de los pacientes no estan en coma, sino

estuporosos o con un estado de conciencia casi normal).

Tipica de la DM tipo 1.
Factores desencadenantes:
e Debut de la enfermedad en pacientes no tratados,
e Supresion o error en el tratamiento insulinico,
e Presencia de factores externos que aumentan las hormonas contrainsulares (infeccién —una
causa que debe descartarse siempre-, pancreatitis, traumatismo, infarto de miocardio,
medicamentos hiperglucemiantes —corticoides, tiazidas, agentes simpaticomiméticos como

dobutamina o terbutalina).
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Estos factores deben identificarse para hacer un buen tratamiento y para prevenir nuevos episodios
similares.

Puede aparecer también en la DM tipo 2 en situaciones de estrés metabdlico o en la pancreatitis.

El cuadro evoluciona hacia un empeoramiento progresivo con una duracidn tipica de menos de 24 horas
(aumenta la hiperglucemia, los cuerpos cetdnicos y la acidosis). Mortalidad baja (menos del 5%).

En poblaciones diabéticas bien educadas la cetoacidosis es una rareza hoy en dia, ya que nunca se deja
evolucionar tanto como para tener que ingresar al paciente. Un indice alto de cetoacidosis indica que los

diabéticos no saben qué hacer cuando empiezan a descompensarse.

Fisiopatologia:
La cetoacidosis diabética se debe a deficiencia grave de insulina asociada a exceso de hormonas

contrainsulares que produce:

En el metabolismo de los hidratos de carbono.

Aumento de la produccion hepdtica de glucosa (por aumento de la glucogenolisis y neoglucogénesis a partir
de sustratos glucogénicos como el glicerol o la alanina) asociado a disminucidn de la utilizacién periférica
de glucosa en el musculo, tejido adiposo y en el propio higado, que se convierte en una fabrica
descontrolada de glucosa que elimina al torrente circulatorio.

Todo ello condiciona hiperglucemia progresiva y glucosuria, que a su vez origina una diuresis osmdtica con
pérdida de agua y electrolitos (poliuria con polidipsia compensadora, que si no es suficiente para reponer

las pérdidas acaba en una pérdida de volumen circulante).

En el metabolismo de las proteinas.
Aumento del catabolismo e inhibicion del anabolismo proteico con salida de aminoacidos a la sangre,

algunos de los cuales van a ser utilizados como sustratos para la gluconeogénesis hepatica (alanina).
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En el metabolismo de las grasas.

Aumento de la lipdlisis e inhibicion de la lipogénesis, de manera que los triglicéridos almacenados en el
tejido adiposo se desdoblan en glicerol y acidos grasos que salen a la sangre. El glicerol va al higado donde
se utiliza como sustrato gluconeogénico. Los AGL al higado y a otros tejidos que pueden usarlos como
combustible. En el higado los AG se transforman en acetilCoA, lo que origina un excesivo consumo de CoA.
Para poder reutilizar el CoA dos moléculas de acetil CoA se unen y se convierten en cuerpos ceténicos
(acido acetoacético, acido beta-hidroxibutirico y acetona) que salen a la sangre, pero su utilizacion a nivel
periférico estd muy mermada por la falta de insulina y por ello se acumulan en el organismo. El
acetoacético y el beta hidroxibutirico son acidos organicos que se procesan como tales —se tamponan y se
eliminan por orina-, pero acaban produciendo una acidosis metabdlica, mientras que la acetona es volatil y
puede eliminarse por el aire espirado, produciendo el tipico aliento con olor a acetona, fetor cetdnico.

CCH + CO3HNa - CCNa + CO3H2

Los CCNas (acetoacetato y betahidroxibutirato sddicos) se eliminan por la orina: Cetonuria.
Se consume bicarbonato y se produce carbdnico en exceso.
Ecuacién de Henderson Hasselbalch.

pH = pK+lg [CO3H-]/[CO3H2]

La reaccidon mas rapida del organismo es eliminar el carbénico (que se disocia en CO2 y agua, y como el CO2
es volatil se elimina por la respiracion, de ahi que se produzca una hiperventilacion pulmonar con aumento
de la frecuencia y de la intensidad de la respiracion: taquibatipnea o respiracién de Kussmaul). Si el
bicarbonato no baja mucho y el carbdénico baja de manera proporcional el pH se mantiene normal, a
expensas de un carbdnico y bicarbonato mas bajos de lo normal, pero si la cetoacidosis sigue progresando
llega un momento en el que baja mds el bicarbonato que el carbdnico y se entra en acidosis. Otro
mecanismo compensador seria que el organismo aumentase la produccidon de bicarbonato, pero este

proceso, que ocurre en el rifion tarda tiempo en activarse, por lo que no es operativo.
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Manifestaciones clinicas:
Poliuria y polidipsia marcadas.
Deshidratacion y pérdida de volumen circulante: hipotensién e insuficiencia renal prerrenal que puede
convertirse en IRA auténtica.
La acidosis produce.
e Respiracion de Kussmaul.
e Vomitos (a veces incluso en posos de café, por gastritis hemorragica) y dolor abdominal (entra en el
DD del abdomen agudo: suele asociarse a amilasa algo elevada, lo que puede hacernos pensar en
pancreatitis).
e Efecto inotrdpico negativo.
e Vasodilatacion periférica (pérdida de calor, por lo que puede disminuir la temperatura corporal y
enmascarar la apariciéon de fiebre debida a infecciones). La hipotermia es un factor de mal
prondstico.

e Deterioro progresivo del estado de conciencia que lleva finalmente al coma.

Diagnéstico y Datos de laboratorio.

En sangre.

-Glucemia elevada (400-800 mg/dl), aunque no suele llegar a las cifras de la situacion hiperglucémica
hiperosmolar.

-Aumento de cuerpos cetdnicos en sangre (hay métodos que miden el beta-hidroxibutirato, cifras
normales inferior a 0,42 mmol/L, que es la determinacién preferible, ya que es el que mas se eleva en la
cetoacidosis al principio; el método del nitroprusiato mide acetona y acetoacetato, pero no beta-
hidroxibutirato y puede dar resultados cambiantes al modificarse el pH con el tratamiento: al corregirse el
pH el beta-hidroxibutirato se transforma en acetoacetato, que aumenta).

-La urea puede estar elevada o no.

-El K en sangre puede estar alto-normal-bajo. En realidad es engafioso, porque suele haber una deplecién



UC

Enfermedades del sistema endocrino

Profesor José Antonio Amado

UNIVERSIDAD
DE CANTABRIA

course

importante de K por las pérdidas urinarias. El K intracelular suele ser mas bajo de lo que indica el K sérico,
porque sale al espacio extracelular a causa de la deficiencia de insulina, de la hiperosmolaridad y de la
acidosis. Dar K, sin embargo debe hacerse con cuidado, especialmente si hay insuficiencia renal.

-El “anion gap” o hendidura anidnica estd aumentada:

En condiciones normales la suma de los iones positivos (Na +K) es igual a la de los negativos (Cl + CO3H +
acidos no medidos habitualmente por ej sulfato, nitrato, cetodcidos, lactato, etc). La suma de los acidos no
medidos habitualmente se Ilama anion gap (AG) y se calcula:

AG= Na + K — Cl — CO3H, normalmente 10-14 mmol/L, 12 como media (si estd aumentado expresa la
existencia de exceso de acidos no medidos, que habra que identificar).

-pH acidético (desde 7,4 hasta 6,9), con pCO2 baja (la cifra normal de la pCO2 es 40 mmHg), pO2 elevada
(superior a 100 mmHg, por hiperventilacion en un sujeto con pulmones normales), bicarbonato bajo (la
cifra normal de bicarbonato es 22-30 mmol/L).

-Osmolaridad normal o ligeramente elevada (depende fundamentalmente del sodio, que normalmente
estd mas bajo de lo debido a causa del efecto osmético de la hiperglucemia que atrapa agua en el espacio
extracelular y al efecto de la hipertrigliceridemia que desciende falsamente la natremia).
-Hiperlipoproteinemia tipo IV (aumento de triglicéridos enddgenos, suero lechoso), debida a
hiperproduccién hepatica de VLDL e inhibicién de la lipoproteinlipasa por hipoinsulinemia.

-Leucocitosis con desviacién a la izquierda con o sin infeccién (en este Ultimo caso suele correlacionar con
la cetonemia).

-Elevacion de la amilasa (de origen salivar). La lipasa normal ayuda a excluir pancreatitis, pero la
cetoacidosis per se también puede elevar la lipasa. También pueden estar elevadas las enzimas hepaticas,
la CPK (rabdomidlisis) y la troponina (dafio miocardico).

Hipofosfatemia (debida a pérdidas renales) = disminucion del 2,3 DPG, trastorno de la disociacién de la
hemoglobina.

-Hipomagnesemia (por pérdidas renales).
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En orina:
-Glucosuria y cetonuria
Hacer ECG para valorar el efecto de la hipopotasemia sobre la actividad eléctrica cardiaca.

Buscar factor desencadenante (historia clinica, cultivo de orina, hemocultivo, transaminasas, etc).

Diagnéstico diferencial

-Cetonuria sin glucosuria ni hiperglucemia == Ayuno (nifios, embarazadas).

-Cetoacidosis alcohdlica (en alcohélicos malnutridos, no hiperglucemia o muy pequefia).

-Cetoalcalosis diabética (ocurre cuando se asocian vémitos intensos a la cetoacidosis diabética). En este
caso predominan los efectos de los vomitos con pérdidas de H+ y K+ que producen alcalosis metabdlica y

pueden confundir el cuadro. Se puede dar también en alcohdlicos.

-Acidosis con anion gap elevado (acidosis lactica,salicilatos, metanol, etilenglicol, paraldehido).

-Déficits hidroelectroliticos promedio en la cetoacidosis diabética establecida:

Agua 100 mL/kg de peso (6 L en un adulto de 60 kg)

Na 7-10 mmol/kg

Cl 3-5 mmol/kg

K 3-5 mmol/kg
Fosfato 5-7 mmol/kg
Mg 0,5-1 mmol/kg

Ca 0,5-1 mmol/kg
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TRATAMIENTO
PRINCIPIOS BASICOS
1) No intentar corregir los trastornos bioquimicos de golpe (Se necesitan horas, a veces dias para que
aparezcan vy la correccion ha de ser también lenta).
2) Hacer controles periddicos cada 1, 2,3, 4 hs segun la evolucién del estado clinico, de a glucosa,
urea, K, Na, pH etc.
3) Tratar la causa desencadenante del cuadro. Si esta es infecciosa tratar con antibiéticos de amplio

espectro hasta que tengamos el resultado de los cultivos.

REPOSICION HIDROELECTROLITICA

Suero salino isotonico (CINa al 0,9%) a un ritmo de un litro en 30’ (33 mL/min), un litro en los 60’ siguientes
(16,5 mL/min), un litro en los 120’ siguientes (8,25 mL/min), un litro en los 240’ siguientes (4,12 mL/min) de
promedio para un adulto (dependiendo de la respuesta hemodindmica y de la correccion de la
deshidratacion) y luego seguir segin necesidades y capacidad de ingesta oral de liquidos por parte del

paciente. No pretender corregir todo el déficit antes de 24 hs.

Se podria empezar con suero salino semiisoténico (0,45%) si el Na inicial es superior a 150 mmol/L, pero
estas soluciones pueden desencadenar excesivo descenso del sodio o hipoosmolaridad, por lo que no se
suelen utilizar (recordar que el isotdnico ya es hipoosmolar respecto al que tiene el paciente y no induce
hipoosmolaridad). Vigilar que la osmolalidad no baje a una velocidad superior a 3mOsm/kg/hora.

Cuando la glucemia baja de 250 mg/dL si se sigue necesitando hidratar al paciente por via iv se puede
cambiar a suero glucosado isotdnico o a solucién glucosalina isoténica

Hay quien utiliza fosfato sédico en lugar de cloruro para normalizar la hipofosfatemia, especialmente en
nifios. Su uso puede desencadenar hipocalcemia, al formarse sales de fosfato cdlcico insolubles que

precipitan
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Siempre se debe vigilar la PVC (presidn venosa central) para evitar encharcar al paciente. Vigilar también la
aparicidn de crepitantes en las bases pulmonares (indicativo de insuficiencia cardiaca), especialmente en

cardidpatas y en viejos (no suele ser lo habitual en la cetoacidosis)

INSULINA

PAUTA CLASICA

Se utiliza insulina rdpida o cristalina iv.

1) Se prepara un suero salino isotonico de 500 mL al que se afiaden 50 U de insulina (es decir, 0,5 mL de
frasco de insulina), de manera que 10 mL de suero contienen 1 U de insulina.

2) Se inyecta directamente en vena un bolo de 6 U para un adulto o 0,1 U/kg de peso en nifios y
adolescentes de menos de 60 kg y al mismo tiempo.

3) Se inicia la perfusién continua del suero con insulina asegurando que entren 6 U/hora, es decir 60 mL/h o

1 mL/min, utilizando para ello una bomba de perfusién.

A las 2 horas se ve el efecto del tratamiento sobre la glucemia. Si esta no ha bajado de forma evidente (50-

70 mg/dL, lo cual es raro) se dobla la velocidad de perfusién de la insulina (12 U/h).

Muy importante: la semivida de la insulina iv es de 5’, de manera que si la perfusion se obstruye, media

hora después los niveles de insulina son indetectables y el cuadro cetoacidético vuelve a ponerse en

marcha = VIGILAR QUE LA VIA NO SE OBSTRUYA.

La insulina corrige la glucemia y la acidosis (dejan de producirse cuerpos cetdnicos y los que existen se pueden

utilizar a nivel periférico).

10
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Pauta alternativa:
0,3 U/kg de peso (es decir, 18 U para un adulto medio de 60 kg de peso) de insulina lispro o aspart (de
accién ultrarrapida) sc., seguidas de 0,1 U/kg de peso (es decir, 6 U para un adulto de 60 kg de peso) de

insulina lispro o aspart sc cada hora.

Esta pauta puede no ser tan eficaz como la iv si los pacientes tienen hipovolemia o alteraciones en la

perfusion del tejido donde se pincha al paciente. En principio la via iv es mas segura en estos casos.

POTASIO

Independientemente de los niveles iniciales de K el enfermo tiene un déficit importante de K corporal.
Ademas la insulina mete el K en las células, al revertir la acidosis entra K en las células y al mejorar la
perfusion renal puede perderse mas potasio. Por todo ello el K en sangre baja a medida que se corrige la

cetoacidosis, poniendo en peligro la vida del enfermo.

Si el K sérico inicial es superior a 5,5 mEg/l no se da K. Se vuelve a reconsiderar a las 2 hs segun salga el

analisis.

Una vez que se comprueba que el enfermo no tiene insuficiencia renal (porque orina bien y baja la urea) se
empieza a perfundir 20 mEg/hora de K (si el K inicial es bajo, inferior a 3 mEg/L se puede empezar con 40
mEg/h) y esta velocidad de perfusién se modifica dependiendo de la respuesta del K en sangre cada 2

horas. En caso de dudas se puede pedir un ECG para valorar los efectos de K sérico sobre el corazon.

ALCALIS
Sélo se consideran indicados si el pH baja de 7, porque con acidosis de este nivel hay riesgo de trastornos
hemodinamicos. Se pueden utilizar en ese caso 100 mmoles de bicarbonato sédico diluidos en 400 mL de

agua, infundidos en perfusion iv continua en dos horas. El uso de bicarbonato empeora la hipopotasemia,

11



UC

il Enfermedades del sistema endocrino course

DE CANTABRIA

Profesor José Antonio Amado

aumenta el riesgo de edema cerebral y de alcalosis de rebote al corregirse la acidosis por el efecto de la

insulina.

OTRAS MEDIDAS

Debe abrirse una hoja de balance en la que se registren cada hora los liquidos administrados y su tipo, la
insulina, el potasio, la excrecidn urinaria, la temperatura, la frecuencia cardiaca y TA, los niveles de glucosa,
urea, creatinina, Na, K, pH, pCO2, pO2, exceso de bases y cuerpos cetdnicos en sangre y de glucosuria y
cetonuria en orina, lo cual supone una vigilancia estrecha del paciente durante las primeras 24 hs.
Considerar la necesidad de utilizar heparina para prevenir tromboembolismo.

AL BAJAR LA GLUCEMIA DE 250 mg/dL.

Pauta clasica
Se puede iniciar una perfusidén de suero glucosalino isoténico 500 mL + glucosa (una ampolla de suero
glucosado al 50%) + CIK (10-20 mEq) + insulina rapida (10-12 U) a pasar 100 mL/h (aprox 2 U/h) ,

suspendiendo las otras perfusiones y haciendo controles cada 1-2 segun resultados.

La cetoacidosis se considera resuelta cuando el pH es superior a 7,3, el bicarbonato superior a 18 mEqg/Ly
la glucemia inferior a 200 mg/dL. Generalmente el enfermo ya puede tomar por boca y se puede pasar a
insulina subcutanea (insulina rapida o lispro), teniendo en cuenta que la insulina lispro debe ponerse al
menos 15’antes de suspender la perfusion y la rapida al menos 30°, para que le de tiempo a hacer efecto

cuando la insulina iv ya empiece a dejar de hacerlo.

En general se normaliza antes la glucemia que la cetonuria, que tarda mas en desaparecer de la orina,

aunque empieza a corregirse antes con menos dosis de insulina.

12
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Pauta moderna
Se sigue con insulina lispro o aspart 0,05 U/kg sc cada hora hasta la correccion de la cetoacidosis y luego ya

se sigue con insulina sc., mezclando insulina lispro o aspart con insulina de accion lenta.

COMPLICACIONES DEL TRATAMIENTO

e Hipoglucemia (excesiva insulina).

e Hipopotasemia (no repleccién de K).

e Hiperglucemia (fallo en el manejo de la insulina).
Edema cerebral (en menos del 1% de los nifios): mortalidad alta por herniacion del tallo cerebral y parada
cardiorrespiratoria de origen central. Causa: correccion excesivamente rdpida de la osmolaridad (la
hiperosmolaridad de las neuronas provoca la entrada de agua y edema si se corrige rapidamente la
osmolaridad extracelular, asocida también probablemente a rotura de la barrera hematoencefalica —edema

vasogénico- por generarse factores citotoxicos).

SITUACION HIPERGLUCEMICA

HIPEROSMOLAR NO CETOSICA

Ocurre tipicamente en la DM tipo 2, a veces como forma de debut. Suele llevar al coma con mds frecuencia
que la cetoacidosis. Se caracteriza por una gran hiperglucemia (mas de 1000 mg/dL), hiperosmolaridad
(debida fundamentalmente a la hipernatremia), deshidratacién grave (mayor que en la cetoacidosis, aqui
las pérdidas son de mds de 6 litros de agua, hasta 9 litros) y ausencia de cetosis.

Los pacientes tienen concentraciones bajas de insulina, capaces de evitar la formacidn de cuerpos
cetdnicos, pero insuficientes para mantener la normoglucemia. El factor patogénico mas importante aqui
es la grave dehidratacion.

La mayoria son ancianos con algun factor desencadenante (infeccidon, dafio vascular agudo,
medicamentos,..) y con sintomas clasicos de DM desde semanas o meses atrds, si eran diabéticos

desconocidos

13
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Datos de laboratorio
e Hiperglucemia muy grave (superior a 1000 mg/dL; puede llegar a 2200 mg/dL).
e Sin cetonuria, cetonemia ni acidosis metabdlica.
e Urea elevada.
¢ Naen general alto (el principal factor responsable de la hiperosmolaridad).
e Osmolalidad calculada: (Na + K)x2 + glucemia/18 + urea/5,6
Tener en cuenta que la urea no tiene efecto osmatico (cruza libremente la membrana celular) y la glucemia
tiene un efecto parcial (en los tejidos no insulinodependientes entra libremente).
Aparte de calcular la osmolalidad puede medirse mediante un osmémetro y contrastar el resultado con la

osmolaridad calculada, para ver si existe gap osmolal (indicaria la presencia de un osmolito extrafio).

Seudohiponatremia: la hiperglucemia produce una redistribucion del agua del espacio intracelular al
extracelular (por cada 100 mg/dL de glucosa superior a 100 mg/dL baja el Na 1,6 mmol/L).
Si hay dolor abdominal no es atribuible a la descompensacién metabdlica. Pensar en abdomen agudo

(isquemia mesentérica)

TRATAMIENTO

Corregir despacito la hipovolemia y la hiperosmolaridad.

Utilizar suero salino isotdnico: cuidado son viejos y existe riesgo de insuficiencia cardiaca y de edema
cerebral. Esta medida por si sola ya baja la glucemia al mejorar el efecto de la poca insulina circulante .

En las grandes hiperosmolaridades puede utilizarse salino semisotdnico, una vez que hemos corregido la

hipovolemia: cuidado de no bajar la osmolaridad demasiado rapido: riesgo de edema cerebral.

Se infunden de 6-10 litros de agua el primer dia.

Corregir el K seguin respuesta.
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PRONOSTICO
Mortalidad del 15%.
La mortalidad depende de:
e Laedad del paciente.
e Factor desencadenante (IAM, ictus, infarto mesentérico).

e Aparicion de fendmenos tromboembdlicos.

ACIDOSIS LACTICA

El lactato normalmente circula en sangre en concentraciones de 0,4 a 1,2 mmol/L. Es un producto
de la glucolisis anaerobia (por ej aumenta su produccién en el musculo al hacer ejercicio). El lactato
circulante normalmente se metaboliza en el higado hacia glucosa (ciclo de Cori). El incremento moderado
de lactato circulante (hasta 5 mmol/L) puede ser tamponado sin que produce modificaciones en el
equilibrio acido-base (hiperlactacinemia), pero generalmente cuando supera los 5 mmol/L provoca acidosis
metabdlica con el consiguiente descenso del bicarbonato y todas las complicaciones caracteristicas de la
acidosis.

La DM puede producir hiperlactacidemia = acidosis lactica por la sumacién de dos factores:
hipoxia tisular (por vasculopatia) e incapacidad hepdtica para metabolizar el lactato que le llega (debido al
efecto de la metformina, un antidiabético oral que se emplea en el tratamiento de la DM tipo 2).

DD En el caso de la diabetes debe sospecharse acidosis lactica cuando se evidencia una acidosis metabdlica
con anion gap aumentado en ausencia de cetoacidosis (es decir que se debe a otro acido que no es un
cuerpo cetonico).

Generalmente ocurre en DM tipo 2 tratados con metformina con isquemia y datos de insuficiencia hepatica

o renal o uso de farmacos que elevan el 4cido lactico.
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Tipos de Acidosis Lactica.

Tipo A: Asociada a hipoxia tisular (arteriosclerosis generalizada, shock).

Tipo B

= B1: asociada a insuficiencia hepdtica

= B2: asociada a farmacos que inhiben el metabolismo hepatico del lactato o que son téxicos para
las mitocondrias, por lo que trastornan el metabolismo aerdbico de la glucosa: fenformina,
metanol, etilenglicol, fructosa iv a dosis altas, antirretrovirales (especialmente los NRTI o
nucleésidos inhibidores de la transcriptasa inversa —estavudina, zidovudina, didanosina,
lavimudina-). Los NRTI inhiben la gamma polimerasa de DNA, que es la Unica polimerasa de DNA
involucrada en la replicacién del DNA mitocondrial, de ahi su toxicidad mitocondrial. Al fallar las
mitocondrias hay una deficiencia de enzimas de la cadena respiratoria, se inhibe el ciclo de
Krebs y aumenta la conversidn de piruvato a lactato.

= B3: enfermedades metabdlicas congénitas del ciclo de Krebs.

TRATAMIENTO

Bastante insatisfactorio, muchos fallecen.

Restaurar el volumen circulante, administrar oxigeno (ventilacidn mecanica).

Dar bicarbonato si el pH baja de 7.

Hemodidlisis con buffer bicarbonato.

Dar cofactores de la cadena respiratoria mitocondrial (tiamina, riboflavina, I-carnitina, coenzima Q).

Suspender los farmacos implicados.
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HIPOGLUCEMIA

Clinicamente puede presentar un amplio abanico de manifestaciones, desde la ausencia de sintomas al
coma profundo.

Es el coma mas frecuente que presentan los diabéticos

Es iatrogénico: debido a excesivo efecto de la insulina o de los agentes hipoglucemiantes orales (no todos
los agentes antidibéticos producen hipoglucemia). Se debe tener en cuenta el agente causal, ya que segun

la velocidad con que se metabolice el cuadro puede durar mas o menos tiempo

Manifestaciones de la progresiva disminucidn de la glucosa:

1. Disminucion de las actividades intelectuales finas (calculo matematico), por afectacién de la corteza
cerebral, la mas dependiente de la glucosa.

2. Activacién del sistema simpatoadrenérgico (40-50 mg/dl): temblor, sudoracion fria, sensacién de
hambre, horripilacidon de los pelos (“se pone la carne de gallina”), palpitaciones, palidez, ansiedad,
inquietud.

3. Silaactivacion de este sistema no consigue frenar el descenso de la glucemia aparecen sintomas de
neuroglucopenia: confusién, comportamiento extrafio, convulsiones, coma.

4.,

Hormonalmente la respuesta a la hipoglucemia se caracteriza por liberacién de glucagdén y adrenalina
(como hormonas de efecto rapido) y de cortisol y hormona de crecimiento (de efecto lento). La respuesta
del glucagdn esta habitualmente alterada en la DM por la lesién del islote pancreatico y la liberacién de
adrenalina puede verse afectada por la presencia de neuropatia autonémica secundaria a la DM.

Hay variabilidad individual, dependiendo de la adaptacion del sujeto a la hipoglucemia, de la velocidad con
gue desciende la glucemia y de la presencia o no de neuropatia autonémica asociada a la DM. Hay sujetos
con 30 mg/dl de glucemia aparentemente normales, mientras que otros estan en coma profundo. Si tienen

neuropatia autonémica pueden pasar directamente al coma sin presentar sintomas adrenérgicos.
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El coma hipoglucémico es un cuadro espectacular, pero no grave, si no se mantiene durante horas: si es
muy prolongado o muy repetido puede originar dafio cerebral.
Particularmente frecuente en:

DM tipo 1 (insulina), debido a régimen inapropiado de insulina (error de dosis, desajuste con la
dieta o el ejercicio), variabilidad en la absorcién de la insulina, fallo renal, alcohol, pacientes con neuropatia

autondmica

Diagnéstico.

Se confirma midiendo la glucemia con tiras reactivas, aunque ante la sospecha de hipoglucemia (coma en
un diabético tratado con insulina o hipoglucemiante oral, asociado a sudoracién profusa, sin
hiperventilacion ni deshidratacion), si no se puede determinar la glucosa en sangre, se debe tratar como si
lo fuera. Si es un coma hipoglucémico responderd inmediatamente. Si es un coma cetoacidético o

hiperosmolar puede elevar un poco mas la glucemia, pero no empeora la situacion.

Tratamiento.
Si estd consciente y puede tragar dar azUcar de absorcidn rdpida por via oral (glucosa o sacarosa; el efecto
de la sacarosa puede verse reducido si el paciente recibe inhibidores de la alfa glucosidasa intestinal).

Luego mantener con hidratos de carbono de absorcién lenta (leche con galletas, pan, etc).

Si estd inconsciente se puede administar glucagén 1 mg im (en el deltoides), con lo que se activa la

glucogenolisis y la gluconeogénesis. El efecto no es inmediato. Todo diabético tratado con insulina debe

tener en caso un kit de glucagdn preparado para ser inyectado por sus familiares.

La respuesta mas rapida (inmediata) se obtiene con glucosa iv, pero esto no suele estar al alcance de los

familiares del enfermo. Se necesita personal sanitario.
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