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RESUMEN

Introduccién: Con la intencion de evaluar la influencia de la hiperglucemia en la
evoluciéon de pacientes con accidentes macrovasculares agudos se estudiaron 73
personas hospitalizadas con sindrome coronario agudo o accidente cerebrovascular,
independientemente de su condicion de padecer diabetes mellitus (21,9 %) o no.
Métodos: Se registraron complicaciones tempranas (vasculares, sépticas y muerte) y
se determindé la glucemia al ingreso, de ayuno y posprandial, asi como la hemoglobina
glucosilada (HbAlc). Se calcularon las medias de cada determinaciéon y se
compararon los grupos de pacientes complicados con aquellos que evolucionaron
satisfactoriamente.

Resultados: Se hallé que solo la glucemia de ayuno se asocié con un peor prondstico
(p=0,004), lo que no se confirmd con el resto del perfil glucémico ni con la HbAlc
(p=0,25), aun cuando todos los promedios fueron superiores en el grupo de pacientes
complicados. El perfil lipidico tampoco se asoci6é con las complicaciones posteriores a
un proceso macrovascular.

Conclusiones: La hiperglucemia de ayuno, en rango diabético, se asocié con una
evoluciéon desfavorable en el grupo de pacientes estudiados.

Palabra clave: Hiperglucemia, proceso macrovascular agudo, complicaciones
inmediatas.
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ABSTRACT

Introduction: To assess the influence of hyperglycemia on the course of patients
with acute macrovascular accidents, 73 patients admitted due to acute coronary
syndrome or cerebrovascular accident were studied, independently of its diabetes
mellitus (21,9%) or not.

Methods: There were early complications (vascular, septic and death); authors
determined the presence of glycemia at admission, fasting and postprandial, as well
as the glycosylated hemoglobin (HbAlc). The means of each determination were
estimated and the groups of patients complicated were compared with a satisfactory
evolution.

Results: There was found that fasting glycemia was associated with the worse
prognosis (p = 0,004) even though all averages were higher in the complicated
patients group. The lipid profile was not associated with complications after a
macrovascular process.

Conclusions: Fasting hypoglycemia, in diabetes rank was associated with a
unfavourable course in the group of study patients.

Key words: Hyperglycemia, acute macrovascular process, immediate complications.

INTRODUCCION

La hiperglucemia que caracteriza a la diabetes mellitus (DM) se relaciona
directamente con complicaciones derivadas de la afectacion de la microcirculacion.® El
tratamiento intensivo de los niveles de glucemia ha reducido o prevenido el desarrollo
de dichas complicaciones, en personas con DM tipos 1y 2.2

En relacién con la probabilidad de que la hiperglucemia constituya un factor de riesgo
independiente para las consecuencias clinicas del proceso de aterosclerosis, varios
autores han reportado una asociacién significativa, aun en personas no diabéticas.?

La reduccion de la glucemia, espontanea o con farmacos, y su relacion con la
supervivencia en pacientes severamente enfermos también ha motivado el interés de
varios investigadores. Uno de los estudios demostré mejor supervivencia después de
un infarto agudo de miocardio (IMA) al normalizarse este parametro.* Un metanalisis
encontr6 mejoria de la mortalidad a corto plazo con tratamiento insulinico en
pacientes hospitalizados en cuidados intensivos.® Contradictoriamente, otro estudio
multicéntrico ha informado un aumento de la mortalidad en pacientes criticos tratados
intensivamente para reducir la glucemia por debajo de 108 mg/dL,® por lo que se
mantiene la duda acerca de la conveniencia de intervenir sobre la hiperglucemia
durante complicaciones que pueden comprometer la vida y hasta qué nivel hacerlo.

Finalmente, tanto la hiperglucemia de ayuno como la posprandial se han asociado con
mayor riesgo de aterosclerosis’ y no conocemos si el tratamiento de los niveles
posprandiales de este parametro puede lograr alguna mejoria de la supervivencia y
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las complicaciones derivadas de sus accidentes agudos. Algunos han reportado que el
aumento en la incidencia de hipoglucemias asociado con el control intensivo de la
glucemia tiene un efecto deletéreo sobre la evolucién de pacientes tratados en las
unidades de cuidados progresivos® y este, también, es un aspecto no suficientemente
aclarado.®*°

Con los datos mostrados previamente nos preguntamos: ¢la hiperglucemia de ayuno
y/o posprandial repercute en la evolucién clinica de los enfermos con accidentes
cerebrovasculares y coronarios? Por este motivo, el objetivo del presente estudio fue
evaluar si existe asociacion entre la hiperglucemia al ingreso hospitalario, de ayuno y
posprandial con las complicaciones médicas inmediatas a un accidente
cardiocerebrovascular agudo.

METODOS

Se trata de un estudio analitico, longitudinal y prospectivo de una cohorte de 73
pacientes admitidos en las unidades de Ictus y Coronario del Hospital "Hermanos
Ameijeiras", sin limite de edad, independientemente de si eran diabéticos o no, con
un sindrome coronario agudo™ o un accidente cerebrovascular isquémico o
hemorragico, atendidos segUin nuestros protocolos de actuacién institucional,
independientemente de si fueron medidas intervencionistas o médicas.

Se excluyeron a los pacientes que estuvieran tomando previamente medicamentos
que influyen sobre el metabolismo de los carbohidratos, con infecciones agudas o
crénicas en el momento de su admisién, o personas que no estuvieron de acuerdo en
participar en el estudio.

Se consider6 diabético a todo paciente con historia previa de estar administrandose
medicamentos antihiperglucemiantes y/o con cifras de glucemia en ayunas > 7
mmol/L, o al azar > 11,1 mmol/L, comprobadas en 2 oportunidades.*?

Se tuvieron en cuenta las siguientes complicaciones médicas del sindrome coronario
agudo:

I. Complicaciones mecanicas del IMA: insuficiencia cardiaca, ruptura ventricular,
aneurisma ventricular, shock cardiogénico, disfuncién valvular.

I1. Arritmias: Fibrilacién ventricular-auricular, bloqueos AV y de rama izquierda.
I1l. Reinfarto: Segun criterios eléctricos, bioquimicos y clinicos.
IV. Extensiéon del IMA: Detectada por ecocardiografia convencional transtoracica.

V. Angina pos IMA: Espontanea o cualquier otra forma de manifestacién de isquemia
pos-IMA.

V1. Sepsis nosocomial: Respiratoria, septicemia, urinaria o shock séptico.
VIl. Muerte.

En relacion con el accidente vascular encefélico se registraron como complicaciones:
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A. Vasospasmo.
B. Muerte.
C. Sepsis.

Se tuvo en cuenta la presencia de otros factores de riesgo vascular por su influencia
en el proceso de aterosclerosis, como fueron:

Hipertension arterial sistémica: Tension arterial > 140/90 en 2 oportunidades
durante su hospitalizacion o que esté medicado con drogas hipotensoras.

- Tabaquismo: Persona que fume al menos 1 cigarrillo/d.

- Tiempo de evolucion de la diabetes en afios.

- Edad en afios.

- Sexo.

- Colesterol.

- Triglicéridos.

- LDL colesterol.

- HDL colesterol.

Igualmente, se cuantificd la duraciéon de la hospitalizacion en dias.

Los pacientes fueron reunidos en esta primera etapa en un solo grupo de estudio,
independientemente de si sufrian de un accidente coronario o cerebrovascular, por el
pequefio nimero de enfermos incluidos hasta el momento. Igualmente, y por el
mismo motivo, fueron consideradas todas las complicaciones médicas como
complicaciones durante su estancia en las unidades de cuidados coronarios y de ictus,
independientemente si fueron vasculares, infecciosas o la propia muerte.

A todos los pacientes se les determinaron los parametros bioquimicos siguientes:
glucemia en sangre venosa al ingreso, de ayuno y entre 90-120 min después del
almuerzo (en los que ingerian alimentos), por el método de la hexoquinasa. La
medicion de los niveles de colesterol y triglicéridos se realiz6 por el método
enzimatico colorimétrico, segun las normas operacionales de nuestro laboratorio. Se
aceptaron como hipercolesterolemia valores superiores a 5,2 mmol/L e
hipertrigliceridemia cuando el valor superé 2,3 mmol/L,*® después de un periodo de
ayuno de al menos 8 h. Se determiné hemoglobina glucosilada (HbAlc) a todos los
pacientes con diabetes conocida o de comienzo durante el accidente vascular, por el
meétodo inmunoturbidimétrico de inhibicién, en un analizador Cobas ¢ 501.

A cada paciente se le informé acerca de todas las investigaciones que se le realizaron
y se le solicité su consentimiento para ejecutarlas, en caso de que estuvieran
capacitados para ello. En su defecto se consulté con los familiares.
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Analisis estadistico

Para el analisis de los datos se utilizaron medidas de resumen para variables
cualitativas en nimeros absolutos y porcentuales, asi como medias y desviacion
estandar (SD) para las variables cuantitativas. Se empled, ademas, la prueba de
independencia de chi-cuadrado para evaluar la asociacién entre variables y las
complicaciones. Se emplearon pruebas de hipétesis para la comparacién de
medias para las variables cuantitativas en relaciéon con la variable dependiente
dicotébmica: (presencia o no de complicaciones). Se fijé un nivel de significacion
estadistica de 5 %.

RESULTADOS

Se estudiaron 73 pacientes, en los que predominaron las mujeres para 53,4 % del
total. La presencia de tabaquismo y de diabetes mellitus (DM) tipo 2 estuvieron
presentes en el 28,8 y 21,9 %, respectivamente, de la poblacion estudiada (tabla 1),
asi como 60,3 % de personas con hipertension arterial (HTA).

Tabla 1. Caracteristicas generales
de los pacientes estudiados

Caracteristica | Frecuencia | Parcentaje

Sexo

Femenino 29 £3,4
Masculino 34 46,6
Tabaguismo

Mo co 71,2
Si 21 28,8
Diabetes mellitus conocida

Mo k7 78,1
Si 16 21,9
Hipertension arterial conocida

Mo pei| 39,7
=1 44 &0,3
Total 73 100

No se hallaron diferencias entre los valores de los parametros lipidicos entre el grupo
de pacientes que presentaron alguna complicacién médica inmediata con aquellos que
evolucionaron satisfactoriamente (tabla 2). La presencia de complicaciones durante la
evolucion posterior a un accidente cardiocerebrovascular determindé mayor estadia en
las unidades correspondientes.
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Tabla 2. Comportamiento promedio de diferentes variables, segun
la presencia de complicaciones

Presencia de Desviacion | Significacion
Variahles complicacion M Media tipica estadistica
Si =] 4,65 1,05
Colesteraol 0,67
(mmolfLy Mo G54 4,91 1,30
e Si = 3,92 L, 75
Trigliceridas 0,70
{rmmol/L) Mo 63 2,08 1,04
Si a 2,55 0,62
LDOL ! ! 0,59
Crmal/L) Mo 59 2,68 0,84
Si =] .82 0,21
HDOL 0,65
{rrmaol/L) MO 62 ,88 0,22
. Si =] 13,11 4,91
Estadia 0,00%
{dias) Mo G4 &,08 1,72
* p=<0,05,

Las medias de los parametros del perfil glucémico se muestran en la tabla 3 donde se
observa que solo el aumento de la glucemia de ayuno se asocié (p=0,004) a la
presencia de complicaciones, lo que no ocurrié con la glucemia al ingreso, la glucemia
posprandial ni la HbAlc.

Tabla 3. Comportamiento promedio de la glucemia en
los diferentes momentos, segln la presencia de complicaciones

Momentos Presencia de | Media DE Significacion
complicacian estadistica
Ingreso Si 2,10 4 64 .
(mmol/L) N 6,96 | 3,24 ’
Ayuno Si 7,42 1,21 0004 *
(mmaol/L) No 508 | 1,72 '
Posprandial Si g8,12 1,96 -
(mmol/L) Mo 7,67 | 2,51 ‘
Hba 1C (9 Si 6,85 | 3,12
0,25
= £,62 | 1,90
* p<0,05,

Las medias de las glucemias en los 3 momentos en que se midieron fueron mayores
en el grupo de pacientes complicados (Fig.)
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Fig. Perfil glucémico de acuerdo con la presencia
de complicaciones inmediatas.

DISCUSION

Los trastornos de la glucemia son frecuentes en personas que sufren un IMA y estan
asociados con un incremento en el riesgo de muerte después de estos sucesos, en
poblacién general***® y diabética.'® El tratamiento de la hiperglucemia asociada a
accidentes cerebrovasculares agudos ha sido motivo de investigacion desde hace mas
de una década.’

Nuestro estudio es un analisis preliminar de un protocolo que pretende incluir un
namero mayor de pacientes con accidentes coronarios y vasculoencefalicos, por lo
que hemos decidido reunir a todos los enfermos incluidos, sin distinguir a pacientes
con diabetes conocida o sin ella, o sin padecer de uno u otro accidente vascular. Mas
de la cuarta parte de los enfermos eran fumadores y mas de la quinta parte conocian
que padecian de diabetes mellitus, lo que resalta la influencia de estos factores en el
desencadenamiento de complicaciones macrovasculares, lo que fue mas evidente en
el caso de la HTA pues casi las dos terceras partes tenian este antecedente. Esto es
un hecho bien reconocido en la literatura.*®

Igualmente, los trastornos del metabolismo de las lipoproteinas, expresadas por la
hipercolesterolemia, la hipertrigliceridemia y la disminucién de las lipoproteinas de
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alta densidad (HDL) se han asociado al riesgo de crisis ateroscleréticas.’® 2° La
influencia independiente de estos parametros en el desarrollo de complicaciones
durante el periodo posterior inmediato a uno de estos accidentes no ha sido
suficientemente establecido. En este analisis no se demostré que existiera una
asociacion entre las variaciones del perfil lipidico con el desencadenamiento de
complicaciones vasculares, incluyendo a las lipoproteinas de baja densidad (LDL), a
pesar de que el grupo de pacientes complicados registr6 mayor nivel promedio de
triglicéridos y menor de HDL, lo que es un fendmeno que tipifica a Ila
dislipoproteinemia que acompafa la resistencia a la accién de la insulina y que
conlleva mayor riesgo de dafio macrovascular.?*

La hiperglucemia se ha asociado con peor pronéstico en la evolucién inmediata®® y a
largo plazo®® de los accidentes cardiovasculares. Algunos han reportado que la
glucemia en el momento de la admisién de los enfermos en las unidades de cuidados
progresivos puede ser un indicador prondstico seguro a la hora de seleccionar
pacientes en mayor riesgo de complicaciones.?* Esto no se demostré en nuestro grupo
de pacientes, a pesar de que se observé una media de sus valores superiores en mas
de 1,1 mmol/L, en los que se registraron algunas de las complicaciones vasculares o
sépticas. Un fendbmeno semejante se encontré con la glucemia posprandial y la
HbAlc. Consideramos que el pequefio niumero de pacientes y de complicaciones
(n=9) puede haber influido en este resultado, lo cual puede ser una limitacién del
analisis que aqui se presenta.

Es interesante resaltar el hallazgo de que el grupo de pacientes que tuvo alguna
complicacién vascular o séptica, incluida la muerte, mostré niveles de glucemia de
ayuno (7,42 mmol/L) y de HbAlc (6,85 %) por encima de los puntos de corte
aceptados (= 7,0 mmol/L y > 6,5 %, respectivamente) para el diagndstico de
diabetes mellitus®®, lo que también reflejé algun trastorno en la tolerancia a la glucosa
al evaluar la glucemia posprandial. Este fendmeno, en nuestra opinion, refuerza el
probable papel que tiene la hiperglucemia en la generacién de dafio vascular, incluso
de manera brusca, que puede involucrar mecanismos de dafio oxidativo®® y de
glucosilacién no enzimatica de proteinas,?’ entre otros.

Un aspecto de creciente interés en la atencidn integral de los pacientes con accidentes
isquémicos agudos ha sido el impacto sobre la evolucién clinica posterior, de la
intervencion en los niveles de glucemia, desde el momento en que se admiten estos
pacientes. Un estudio holandés reporté que al ingresarse a un enfermo, la
concentracion de glucosa, por encima de 11,1 mmol/L, en personas no conocidas
como diabéticas, se asocid con una mortalidad similar a la de pacientes con diabetes
después de un infarto miocardico agudo (IMA), por lo que podria utilizarse este
parametro para identificar a sujetos con alto riesgo de mortalidad.?® El estudio GRACE
demostré que habia una relacién continua entre el aumento de la glucemia de ayuno
con la mortalidad intrahospitalaria y a los 6 meses después de un proceso coronario,?®
con un poder como marcador de riesgo mas potente que la glucemia, en el momento
del ingreso hospitalario.

El valor por encima del cual comienza a incrementarse el riesgo de complicaciones
durante un accidente vascular puede ser tema de analisis en un futuro reporte.

En conclusidn, de los trastornos de la glucemia que detectamos durante un accidente
macrovascular agudo solo la hiperglucemia de ayuno se asocié con mayor frecuencia
de complicaciones inmediatas, lo que no ocurrid con la hiperglucemia al ingreso
hospitalario o en el periodo posprandial. Igualmente, la hiperglucemia de rango
diabético, expresada en la hemoglobina glucosilada, no se relaciond con la presencia
de complicaciones vasculares y sépticas en el grupo de pacientes estudiados.
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