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Introduccion: las recomendaciones sefialan mantener 100-
180 mg/dL de glucosa sérica para los pacientes no criticos
en la mayoria de los escenarios; sin embargo, los métodos
para conseguir estas cifras y la evidencia que apoya estas
recomendaciones es conflictiva. En cuanto al método farma-
colégico para el control, la insulina se mantiene como el medio
de primera eleccion, aunque los métodos para administrarla
son heterogéneos en distintos medios clinicos no criticos. Ya
sea esquema de administracion bolo o basal-bolo, la litera-
tura disponible mantiene resultados conflictivos. Materiales
y métodos: mediante un estudio retrospectivo, comparativo
no aleatorizado y descriptivo, se documenté la incidencia de
hipoglicemia de dos tratamientos para el control de hiperglice-
mia con la intencion de identificar cual tiene mayor riesgo de
generar hipoglucemia en pacientes no criticos. Se analizaron
40 casos documentando el tipo de esquema de insulina, las
caracteristicas demograficas e incidencia de hipoglucemia.
Resultados: e registraron mas eventos de hipoglucemia en
el grupo de esquema basal-bolo contra el esquema bolo (21.5
versus 7.69%, p < 0.05). Conclusiones: el andlisis de datos
sugiere mayor riesgo de hipoglucemia en esquema basal-bolo
para los pacientes no criticos; sin embargo, los autores confia-
mos que la experiencia obtenida con este protocolo permita la
aplicacion de estudios prospectivos en un futuro.

Palabras clave: insulina, hipoglicemia, esquema basal-bolo,
esquema bolo.

Introduction: recommendations call for maintaining 100-180
mg/dL serum glucose for non-critically ill patients in most
settings; however, the methods for achieving these figures
and the evidence supporting these recommendations are
conflicting. As for the pharmacological method of control,
insulin remains the first choice, although the methods of
administering insulin are heterogeneous in different non-critical
clinical settings. Whether bolus or basal-bolus administration
scheme, the available literature maintains conflicting results.
Materials and methods: in a retrospective, non-randomized,
descriptive, comparative study, the incidence of hypoglycemia
in two treatments for hyperglycemia control was documented to
identify which has a higher risk of generating hypoglycemia in
non-critical patients. Forty cases were analyzed, documenting
the type of insulin regimen, demographic characteristics, and
incidence of hypoglycemia. Results: more hypoglycemia
events were recorded between the two groups in the
basal-bolus vs. bolus group (21.5 versus 7.69%, p < 0.05).
Conclusions: the data analysis suggests a higher risk of
hypoglycemia in non-critically ill patients in the basal-bolus
schedule, but the authors are confident that the experience
gained with this protocol will allow the application of prospective
studies in the future.

Keywords: insulin, hypoglycemia, basal-bolus scheme,
bolus scheme.
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Abreviaturas:
ADA = American Diabetes Association.
EASD = European Association for the Study of Diabetes.

INTRODUCCION

Una de las comorbilidades més frecuentes que requieren
manejo farmacolégico especifico en los pacientes hospi-
talizados es la diabetes tipo 2. Con una prevalencia de
22% en México segln la encuesta ENSANUT 2022," este
padecimiento es un comin denominador para todos los
médicos que tratan pacientes hospitalizados; sin embargo,
el mejor método para tratar a los pacientes con hipergli-
cemia y los rangos adecuados de glucosa se mantienen
dificiles de definir.

La insulina como el método de eleccion

El método farmacoldgico recomendado para control glu-
cémico en los pacientes hospitalizados es la insulina.” Esta
recomendacion adoptada tanto por la American Diabetes
Association (ADA)? y la European Association for the Stu-
dy of Diabetes (EASD).* Se fundamenta en tres aspectos
relevantes:

1. Lainsulina es uno de los medicamentos para control
glucémico con el que se cuenta con mas experiencia
y ensayos clinicos.

2. Su titulacién puede ser sencilla, dado que la duracién
de cada tipo de insulina es conocido y predecible en
pacientes no criticos.

3. El costo se mantiene razonable para los tipos de insulina
mas veteranos.

Esto no descarta otros tratamientos farmacolégicos que
se han propuesto para el control de los pacientes en con-
textos clinicos mds especificos;” sin embargo en el futuro
temprano la insulina se mantiene como el método elegido.

Los limites glucémicos deseados

Distintos grupos han llevado a cabo extensas revisiones en
cuanto a los rangos de glucosa sérica deseados. La ADA 'y
la EASD coinciden en dos aspectos fundamentales:

1. Un adecuado control glucémico mejora el pronéstico,
reduce costos y mortalidad de los pacientes.

2. Loseventos de hipoglicemia (< 70 mg/dL) incrementan
el riesgo de mortalidad y morbilidad independiente del
diagndstico de ingreso.

Es importante, en todo caso, considerar el contexto
clinico del paciente. Los estudios que han reforzado las

recomendaciones hacia el control glucémico de los pa-
cientes criticos por su naturaleza de ambiente contenido
han hecho que este sector muy delimitado de poblacién
cuente con evidencia de mejor calidad y claridad, en
comparacién a las salas de pacientes hospitalizados en
zonas no criticas.

Hasta este momento, las cifras recomendadas de glucosa
en el sector critico son 140 a 180 mg/dL. Estas recomen-
daciones surgieron del ya muy conocido Leuven Surgical
Trial ® publicado en el ano 2001. Este ensayo establecié un
beneficio en la mortalidad para los pacientes criticos que
se mantenian entre 80-110 mg/dL, comparado con rangos
mayores entre 180-215 mg/dL (20.2 versus 10.6%, p =
0.005). Posteriormente, el ensayo clinico pivote NICE-SU-
GAR’ plante6 nuevos rangos de control (< 180 mg/dL) en
el grupo experimental, comparandolos con el grupo estricto
que debia mantenerse entre 80-110 mg/dL establecido por
el ensayo anterior. Esto demostré una mortalidad mayor en
el grupo estricto contra el grupo experimental (27.5 versus
24.9%, OR 1.14; 1C95% 1.02-1.28; p = 0.02). Agregado
a esto, reportaron una mayor incidencia de hipoglucemia
severa en el mismo grupo (6.8 versus 0.5% (OR 14, 1C95%
9.0-25.9; p < 0.001).

Estos dos ensayos pivote establecieron la recomenda-
cién en cuanto al balance de seguridad y efectividad para
prevenir aumento de la mortalidad por hiperglicemia; sin
embargo, traspolar estos resultados a un contexto no critico
se deberia de tomar con cautela.

Para esta poblacién que no se encuentra en una sala de
cuidados intensivos e intermedios, el rango recomendado
es mds amplio: 100-180 mg/dL.” Esta recomendacion,
compartida por la ADA y la EASD, esta fundamentadas en
estudios reconocidos por su heterogeneidad de poblacién,
metodologia y rangos de control.'"?

Los esquemas basal-bolo contra la correccion rapida

El esquema basal-bolo se prefiere en comparacién con
el esquema de correccién rapida. Dadas las diferentes
duraciones de cada tipo de insulina, se han utilizado tres
métodos generales para el manejo de los pacientes no
criticos. Estos son definidos de la siguiente manera:'’

1. Esquema bolo (Tabla 1) (correccién rapida o “sliding
scale”): dosis de insulina preestablecida, dependiendo
de la glicemia del paciente en un periodo establecido
(preprandial, cada seis horas, cada ocho horas).

2. Esquema basal: insulina de larga duracién una o dos
veces por dia sin aplicaciéon de insulina preprandial.

3. Esquema basal-bolo: insulina de larga duracién, agregan-
do correccién répida preprandial o con horario preesta-
blecido, como los esquemas descritos anteriormente.
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Tabla 1: Ejemplo de esquema bolo.

Glucosa capilar preprandial, cada seis horas y administrar
insulina rapida subcutanea segun esquema:

+ 180-200 mg/dL aplicar 3 Ul
* 201-250 mg/dL aplicar 4 Ul
* 251-300 mg/dL aplicar 5 Ul
> 300 mg/dL aplicar 6 Ul y reportar a médico de guardia

Ul = unidades internacionales.

La discrepancia entre los esquemas:
buscando la respuesta correcta

A pesar de que el esquema de insulina basal-bolo es re-
comendado por las directrices actuales, la seleccion del
esquema bolo se mantiene extensamente utilizada en la
mayoria de los centros médicos.'*

La evidencia que apoya a los esquemas de insulina
basal-bolo se fundamentan en la prevencién de la hipo-
glicemia. De manera inicial, el estudio pionero RABBT2'°
buscé demostrar el argumento a favor del esquema con
insulina basal el cual no “corregia” la hiperglicemia cuando
ocurriera, mas bien la insulina basal-bolo lograba simular
la secrecion fisiolégica con correccién minima preprandial
o con horario establecido si los pacientes se encontraban
en ayuno.

Los resultados del estudio reportaron un mejor control
en los pacientes en cuanto a la glucosa en ayuno para los
que fueron sometidos al esquema basal bolo (147 versus
165 mg/dL, p < 0.01) y la misma cantidad de episodios de
hipoglucemia en cada grupo. Esto sacudié el argumento
hasta ahora utilizado del por qué no se utiliza la insulina
basal, por esta falsa concepcién de que la insulina de
larga duracion generara hipoglucemia en pacientes que
se encuentran en ayuno. El siguiente estudio que buscé
replicar estos resultados en pacientes quirdrgicos fue
el RABBIT 2 Surgery,'® enfocdndose en una poblacién
en ayuno prolongado, los investigadores reportaron un
mejor control en el grupo con esquema basal-bolo (p <
0.01), contrastando con un mayor nimero de eventos de
hipoglicemia para ese mismo grupo (< 70 mg/dL 23.1%
versus 4.7%, p < 0.001).

Posterior a este estudio, la pregunta a responder era
cual debia de ser el mejor esquema en el balance riesgo-
beneficio. Y con mdltiples ensayos clinicos surgiendo para
abordar esta discordancia, en el 2015 se publicé un me-
taandlisis'” que buscaba abarcar poblaciones en distintas
condiciones. Este estudio consideré 11 ensayos clinicos

aleatorizados con 1,322 pacientes, reportando un menor
riesgo de hipoglucemia en los pacientes sometidos a es-
quema basal-bolo (RR 3.96, IC95% 1.7-9.21); sin embargo,
en ocho de los ensayos analizados no hubo diferencia en
el control glucémico entre las dos poblaciones (RR 2.84,
IC95% 0.94-8.59).

Esta gran discordancia entre los estudios publicados
hasta el momento, nos llevé a considerar un mayor riesgo
de hipoglucemia en la poblacién con esquema basal-
bolo en un drea no critica, estableciendo como hipétesis
la mayor seguridad del esquema basal-bolo sobre el
esquema bolo.

MATERIAL Y METODOS

Estudio retrospectivo, comparativo no aleatorizado y
descriptivo, que analizé la incidencia de hipoglicemia de
dos tratamientos para el control de hiperglicemia con la
intencion de identificar cudl de ellos tiene mayor riesgo
de provocarla.

Se realiz6 un analisis de 195 expedientes clinicos consul-
tados en el Archivo Clinico del Hospital Angeles Pedregal,
de acuerdo con el protocolo autorizado por el Comité de
Bioética con el niimero de registro HAP 2625.

Criterios de inclusion: pacientes que ingresaron en el
Hospital Angeles Pedregal con diagnéstico de hiperglice-
mia en el periodo 2015 a 2020, descontrol glucémico y
diabetes tipo 2 descontrolada. Pacientes que recibieron su
tratamiento en hospitalizacion de area no critica. Pacientes
que fueron tratados con insulina como tratamiento Gnico
para la glicemia durante su hospitalizacién y que no hubie-
ran presentado hipoglucemia antes de iniciar el tratamiento
con insulina durante su hospitalizacién.

Criterios de exclusion: pacientes hospitalizados en la
terapia intermedia y la terapia intensiva, en los que uno
de los diagndsticos a su ingreso hubiese sido hipoglucemia,
hospitalizacién por menos de 24 horas, que no se encontra-
ra evidencia del tratamiento con insulina en el expediente
y el uso de glucocorticoides via oral o intravenosa previo
al vento de hipoglicemia.

Para la recopilacién de resultados, los expedientes cli-
nicos fueron elegidos de manera aleatoria por el Archivo
Clinico para evitar sesgo de seleccién; no se restringieron
los otros diagnésticos de ingreso incluidos los casos que
requirieron intervencién quirdrgica y aquellos con ingreso
desde el Servicio de Urgencias.

El andlisis de los expedientes fue realizado por un inves-
tigador Unico, el cual recopilaba las comorbilidades regis-
tradas en el expediente, las caracteristicas demograficas y
los diagnésticos de los pacientes. Se analizaba de manera
lineal desde su ingreso hasta que ocurrian alguno de los
siguientes eventos: transferencia a un érea critica (terapia
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intermedia o terapia intensiva), hipoglicemia registrada o
egreso del paciente. Al contar con alguno de los anteriores,
el andlisis se detenfa y se registraba la causa. En caso de
transferencia a un &rea critica, se verificaba la causa de
la transferencia para descartar hipoglucemia, verificando
el diagnéstico de egreso o defuncién para asegurar no
contar con casos de hipoglucemia como detonante de su
transferencia.

Posterior a esto, se registraron para su andlisis Gnica-
mente los pacientes que presentaron hipoglicemia antes
de su transferencia o egresaron sin presentar el evento,
documentando los resultados de laboratorio clinico mas
cercanos a su ingreso para incluir en el andlisis poblacional.

Andlisis estadistico: se utilizé el software SPSS v29 para
estadistica descriptiva con prueba exacta de Fisher para
comparar las medias cuando el tamafio de la muestra
fuera suficiente.

RESULTADOS

De los 195 expedientes clinicos revisados, se conté con
el registro de 40 pacientes posterior a la aplicacion de los
criterios de exclusion e inclusién para su analisis.

Ciento cincuenta y cinco expedientes revisados no
cumplieron con los criterios de inclusién, por lo que no se
incluyeron en el andlisis final.

Cuarenta casos fueron analizados con sus caracteristi-
cas descritas en Tabla 2. Los grupos se distribuyeron de la
siguiente manera: 14 pacientes fueron sometidos a trata-
miento basal + bolo y los 26 restantes fueron tratados con
esquema bolo.

El género, la edad y la glucosa de ingreso fueron simila-
res en ambos grupos; los tnicos factores que demostraban
diferencias estadisticamente significativas fueron el peso
de los pacientes (83.64 versus 73.73 kg, p < 0.05) y la
prevalencia de hipertensién arterial sistémica (50 versus
26%, p < 0.05), siendo ambas mayores para el grupo
basal-bolo.

Los resultados de laboratorio al ingreso (glucosa al in-
greso, a su egreso y creatinina), no presentaron diferencia
estadisticamente significativa entre los dos grupos.

En cuanto a los eventos de hipoglucemia, se determiné
una diferencia estadisticamente significativa con mayor
incidencia para el grupo de esquema basal-bolo en com-
paracion al esquema bolo (21.5 versus 7.69%, p < 0.05).

DISCUSION

El mejor método para el manejo de la hiperglicemia
en los pacientes hospitalizados se mantiene incierto
dada la inconsistencia de los resultados de los estudios
recientes.'®1”

Los resultados de este andlisis retrospectivo encontraron
mayor incidencia de hipoglicemia en los pacientes que fue-
ron tratados con insulina basal-bolo, lo cual no corresponde
con la hipétesis que se habia establecido: el esquema bolo
genera mayor riesgo y eventos de hipoglicemia.

Estos hallazgos son diferentes a los estudios ya publi-
cados. Entre las causas a considerar esta discrepancia se
encuentran el tamano de la muestra y la discordancia de
peso entre los grupos, generando cambios en la dosis de
insulina basal que es ponderada segtn el peso.

Las fortalezas y limitaciones del estudio incluyen distin-
tos aspectos sefalados en la Tabla 3.

Tabla 2: Descripcion de grupos y
eventos de hipoglicemia (N = 40).

Grupo 1: esquema de insulina basal
+ bolo a requerimiento.
Grupo 2: esquema de insulina rapida en bolo.

Grupo 1 Grupo 2
N =14 (35%) N =26 (65%) P

Género, n (%)
Hombres 7 (50) 15 (57.6)

Mujeres 7 (50) 1(424) N
Edad (afios)
Rango 27-80 41-86
Media 59.14 61.69 NS
Mediana 61.5 62
Dx de DT2 previo,
n (%) 13 (93) 25 (96) NS
Dx de hipertension
arterial sistémica, n (%) 7 Vi) SO
Glucosa al ingreso (mg/dL)
Rango 84-419 78-449 NS
Media 215.50 177
Glucosa al egreso (mg/dL)
Rango 88-416 94-296 NS
Media 188.07 168.24
Creatinina (mg/dL)
Rango 0.72-3.31 0.50-2.87 NS
Media 1.19 1.091
Peso (kg)
Rango 47-120 49-103
Media 83.64 7373 <005
Estancia hospitalaria (dias)
Rango 1-11 1-7 NS
Media 4.90 3.46
Hipoglicemia
postratamiento 3(21.5) 2 (7.69) <0.05
(pacientes) n (%)
DT2 = diabetes tipo 2. Dx = diagndstico. NS = no significativa.
15
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Tabla 3: Resumen de las fortalezas y limitaciones del estudio.

Fortalezas del estudio

Limitaciones del estudio

Se documenté un mayor riesgo de hipoglicemia en el grupo de
la insulina basal-bolo de manera estadisticamente significativa
Pocos ensayos en pacientes no criticos

Seleccion de expedientes independiente de los investigadores
Poblacién mexicana

Entre los elementos que consideramos valiosos, es
importante destacar que el estudio se llevé a cabo en po-
blacién mexicana, Ginicamente con pacientes no criticos
contando con pruebas de funcién renal similares y even-
tos de hipoglucemia con una diferencia estadisticamente
significativa.

En cuanto a las limitaciones del estudio, se realiz6 un
analisis retrospectivo, con una significativa pérdida de pa-
cientes durante el analisis al contar con criterios de exclu-
sién mas estrictos con la intencién de mantener el anlisis
enfocado a pacientes en dreas no criticas. Del mismo modo,
un bajo ndmero de eventos de hipoglucemia no permitié
hacer pruebas estadisticas de comparacién de grupos en
cuanto a este resultado.

CONCLUSIONES

En el andlisis retrospectivo se documenté un mayor riesgo
de hipoglucemia en los pacientes no criticos que fueron
tratados con esquema basal-bolo en contraste con los
pacientes tratados con esquema bolo.

Los investigadores en conjunto consideramos que, para
solventar estas debilidades metodolégicas, se requiere de
mayor nimero de pacientes en estudios subsecuentes.
Este registro se mantiene en crecimiento constante, por lo
que al incluir més pacientes se podra mejorar la veracidad
de los resultados y, de manera oportuna, lograr aplicar la
experiencia obtenida en el disefio de protocolos prospec-
tivos para el futuro.
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