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Clasicamente, se considera que la confirmacién de hipogluce-
mia viene dada por la triada de Whipple, definida como sinto-
matologia compatible, concentracion baja de glucosa y des-
aparicion de los sintomas tras el aumento de la glucemia. En
sentido estricto, se habla de cifras de glucemia por debajo de
50 mg/dl en no diabéticos, aunque se sabe que ante valores in-
feriores a 68 mg/dl se empiezan a activar los mecanismos neu-
rovegetativos.

En el caso de la diabetes, se ha modificado el concepto de
hipoglucemia, estableciéndose como cifra diagnéstica 70
mg/dl, y los episodios se clasifican de la siguiente forma:

— Grave: precisa la ayuda de una tercera persona para su resolu-
cion. Se suele acompafiar de sintomatologia neuroglucopénica.
— Sintomaética y documentada: sintomas tipicos y glucemia
= 70 mg/dl.

— Asintomadtica: No se acompafia de sintomas tipicos, aunque
se evidencia glucemia = 70 mg/dl.

— Sintomatica y probable: sintomas tipicos sin determinacién
de glucemia plasmatica.

— Relativa: sintomas tipicos con glucemia > 70 mg/dl (en pa-
cientes con mal control crénico).

La hipoglucemia asintomatica (inadvertida) se define como
un episodio en el que se presentan sintomas neuroglucopéni-
cos, sin haber notado previamente los sintomas autonémicos
de advertencia. Ello esta en relacién con episodios de hipoglu-
cemias frecuentes, en donde el umbral de activacién de las
hormonas contrarreguladoras que provoca los sintomas adre-
nérgicos cae hasta valores préximos a la neuroglucopenia,
presentandose ambos casi al mismo tiempo. Cuando ocurre de
forma aguda, tras un episodio de hipoglucemia grave reciente,
se debe al vaciamiento de las reservas de las hormonas con-
trarreguladoras.

Se debe tener presente que, en ocasiones, pueden aparecer
sintomas hipoglucémicos con glucemias normales (hipogluce-
mia relativa). Esta discordancia clinica es mas frecuente en
pacientes con mal control metabélico habitual, con valores de
glucosa elevados. Una rapida caida de los valores de glucemia
puede provocar la secrecion de hormonas de contrarregula-
ciéon. También puede ser debido a un transporte de glucosa
disminuido a través de la barrera hematoencefilica durante la
hiperglucemia crénica, posibilitando el desarrollo de la neuro-
glucopenia con glucosa en sangre normal.

Fisiopatologia

En individuos sin diabetes, a medida que la glucosa disminuye
se producen diversas respuestas fisiologicas para mantener el
nivel de glucemia normal. Cuando la glucemia desciende por

debajo de 75 mg/dl, la secrecion endégena de insulina se su-
prime; por debajo de 65-70 mg/dl, la secrecién de glucagon y
adrenalina aumenta; el aumento de hormona de crecimiento
(GH) se incrementa ante glucemias de 60-65 mg/dl. Ante glu-
cemias inferiores a 60 mg/dl aumenta la secrecién de cortisol.
A concentraciones inferiores a 55 mg/dl, la cascada contrarre-
guladora provoca los sintomas vegetativos de alarma y, final-
mente, por debajo de 45 mg/dl aparece la sintomatologia neu-
roglucopénica.

Las hormonas contrarreguladoras, principalmente la adre-
nalina y el glucagon (contrarregulacion rapida), estimulan la
glucogendlisis y la gluconeogénesis hepaticas. La adrenalina,
ademads, promueve la glucogendlisis muscular, la protedlisis y
la lipdlisis, proporcionando lactato, alanina y glicerol para la
sintesis de glucosa (fig. 1).

Etiologia

Hay que tener en cuenta que mas del 90% de las hipogluce-
mias son exdgenas y, por tanto, evitables con una adecuada
educacién sanitaria:

— Desequilibrio entre dosis de insulina o hipoglucemiantes
orales (HO) de tipo sulfonilureas o glinidas y aporte de hidra-
tos de carbono.

— Ingesta de alcohol, salicilatos, clofibrato, fenilbutazona o sulfin-
pirazona, dada la interaccion de estas sustancias con los HO.

— Ejercicio fisico intenso.

Esquema del metabolismo de los hidratos
de carbono y mecanismos de contrarregulacion
al ayuno e hipoglucemia.
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GH: hormona de crecimiento.
De Harrison’s. Principles of Internal Medicine, 2005.
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Farmacos
Especialmente insulina, sulfonilureas, etanol
Algunas veces pentamidina, quinina

Raras veces salicilatos, sulfonamidas y otros

Hepatopatia
Fallo hepatico, cardiaco o renal
Sepsis

Inanicion y desnutricion

Insuficiencia endocrina
Cortisol, hormona de crecimiento

Glucagén y adrenalina (diabetes tipo 1)

Tumores de no células beta
Fibrosarcoma, mesotelioma, rabdomiosarcoma, liposarcoma
Hepatoma, tumores adrenocorticales, carcinoides

Leucemia, linfoma, melanoma, teratoma

Hiperinsulinismo endégeno
Insulinoma

Otras alteraciones de la célula beta
Secretatgogos (sulfonilureas)
Autoinmune

Secrecion de insulina ectépica

Alteraciones de la infancia y la adolescencia
Intolerancia transitoria al ayuno

Hijos de madres diabéticas (hiperinsulinismo)
Hiperinsulinismo congénito

Defectos enziméticos congénitos

Posprandial
Reactivo (tras cirugia bariatrica)
Inducido por etanol

Sintomas autonémicos sin hipoglucemia verdadera

Ficticia

Sulfonilurea, insulina

E1 10% restante corresponde a hipoglucemias secundarias a
enfermedad organica: autoinmune, tumoral (insulinoma, me-
sotelioma...) o endocrinometabdlica (insuficiencia hipofisaria,
insuficiencia suprarrenal, glucogenosis...) (tablaI).

Manifestaciones clinicas

— Sintomas adrenérgicos: palpitaciones, ansiedad, temblor, pa-
lidez, sensacién de hambre.

— Sintomas colinérgicos: diaforesis, nauseas.

— Sintomas neuroglucopénicos: cefalea, debilidad, alteraciéon
del comportamiento (irritabilidad, agresividad, confusion), di-
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ficultad para concentrarse, ataxia, disminucion del nivel de
conciencia, focalidad neuroldgica, convulsiones.

Cabe destacar que hasta el 40% de las personas diabéticas
en tratamiento con insulina tienen episodios de hipogluce-
mia nocturna; las respuestas adrenérgicas estan disminuidas
durante el suenio profundo, lo que contribuye a no despertar-
se durante el episodio. Sintomas orientadores de hipogluce-
mia nocturna son: pesadillas, diaforesis, cefalea y astenia al
levantarse, y enuresis nocturna (sintoma frecuente en los ni-
fos).

Exploraciones complementarias y criterios
de ingreso

Una vez detectado un valor de glucemia capilar menor de 50
mg/dl con clinica compatible, se procede a su comprobacion
en sangre venosa, debiéndose iniciar ya el tratamiento. El res-
to de exploraciones complementarias que hay que solicitar de-
pendera de la anamnesis y de la exploracion fisica.

Deben dejarse en observacion y/o ingresar los siguientes casos:

— Hipoglucemia con focalidad neurolégica, siempre que su tra-
tamiento no origine una recuperacion rapida de dicha clinica.
— Hipoglucemia inducida por HO.

— Hipoglucemia secundaria a enfermedad organica no diagnos-
ticada o hipoglucemia de etiologia no conocida.

Tratamiento de la hipoglucemia (fig. 2)
Si el paciente esta consciente

Se administran entre 15-20 g de glucosa (fig. 2), ya sea en for-
ma de azucar disuelto en agua, tabletas de glucosa (Glucos-
port®), zumos azucarados, etc. Esta medida actia en 5-10
min. Si transcurridos 10 min no hay mejoria, se puede repetir
una segunda dosis, y asi tantas veces como se precise; no obs-
tante, si tras la segunda dosis persiste el cuadro, se deberia
replantear el diagnéstico inicial.

Si existe una disminucion del nivel de conciencia
o intolerancia a la via oral

Se canaliza una via venosa periférica y se administran 15 g de glu-
cosa por via intravenosa, en forma de glucosa hiperténica al 33%
(Glucosmon®, ampollas de 10 ml con 3,3 g de glucosa), que consi-
gue elevar la glucemia en 5 min. Si no presenta respuesta, se repi-
te la dosis, que se administra tantas veces como sea preciso, aun-
que generalmente no son necesarias mas de 2 o 3 dosis. Si no se
puede canular una via venosa, administrar glucagén intramuscular
o subcutdneo, como se indica en el apartado siguiente.

Si continta con afectacién neuroldgica
e hipoglucemia capilar pese a miiltiples dosis
intravenosas de glucosa

Se administra por este orden, y en funcién de la respuesta:

1. Glucagén (Glucagen Hypokit®, viales de 1 ml con 1 mg)
en dosis de 1 ml por via intramuscular o subcuténea, que re-
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vierte la hipoglucemia en unos 5-10 min. El glucagén estimula
la glucogendlisis y puede ser inefectivo en pacientes que care-
cen de reserva hepatica de glucégeno, como en la desnutri-
cion o las hepatopatias.

2. Hidrocortisona (Actocortina®), en dosis de 100 mg por
via intravenosa.

3. Adrenalina (Adrenalina Braun®), en dosis de 1 mg por
via subcutanea.

Evolucién del paciente con hipoglucemia
Recuperacion del nivel de conciencia:

— Diabético conocido: mantenerlo en observacién 12 h en caso
de insulinoterapia y 24 h si toma HO. Durante este tiempo se
administrara una dieta con aproximadamente 150-200 g de hi-
dratos de carbono y suero glucosado de mantenimiento (al
5%, 500 ml/12 h). Se determinara la glucemia capilar de forma
horaria hasta alcanzar la euglucemia, y posteriormente cada
4 h. Si en algin control la glucemia capilar fuera inferior a
60 mg/dl, se procederia a actuar de la forma ya explicada; si,
por el contrario, en alguna determinacion capilar se evidencia-
ra una glucemia superior a 300 mg/dl, se suspenderia la perfu-
sién de suero glucosado; si aun asi permaneciera elevada, se
reiniciarfa el tratamiento antidiabético.

— Paciente no diabético: una vez descartada la intoxicaciéon
etilica aguda, el paciente debe remitirse al hospital para estu-
dio.

Si no se observa recuperacion del nivel de conciencia a pesar
de encontrarse ya el paciente en euglucemia, es preciso ingre-
sar al paciente para valorar los dafios neurolégicos secunda-
rios a la hipoglucemia o a otras causas; en estos casos, se debe
asegurar un aporte diario de 150 g de glucosa.

A tener en cuenta

e El glucagdn actua primariamente estimulando la glu-
cogendlisis hepatica, por lo que puede resultar ine-
fectivo en individuos con depdsitos deplecionados,
como ocurre en la hipoglucemia inducida por el alco-
hol. De la misma manera, este tratamiento incremen-
ta la glucemia de forma transitoria, por lo que los pa-
cientes deberian ingerir hidratos de carbono tan
pronto como fuera posible, y asi replecionar los de-
podsitos de glucogeno.

e Debe instruirse no soélo al paciente, sino también a
los familiares cercanos, sobre la deteccion, trata-
miento y prevencion de la hipoglucemia.

e La sintomatologia vegetativa dependiente de la des-
carga adrenérgica puede estar enmascarada en pa-
cientes que reciben tratamiento con bloqueadores
beta, antidepresivos del tipo inhibidores selectivos de
la recaptacion de serotonina (fluoxetina, paroxeti-
na...) o con neuropatia autonémica.

M Tratamiento de la hipoglucemia.

‘ Tratamiento de la hipoglucemia ‘

Consciente

A
15 g glucosa

!

‘ Inconsciente o intolerancia via oral ‘

|
y !

15 g glucosa No via periférica
p.o. iv. canalizada
l l l l A
‘ Mejora ‘ ‘ No mejora ‘ ‘ Mejora ‘ ‘ No mejora ‘ qucagén
: y 1mgim.os.c.
A A
Repetir Repetir . :
2-3veces 2-3veces —J Mejora ‘ ‘ No mejora ‘
A
No mejora No mejora Hidrocortisona
100 mg i.v
i.m.: intramuscular; Replantear - -
i.v.; intravenosa; el diagnéstico ‘ Mejora ‘ ‘ No mejora ‘
p.o.: oral;
s.c.: subcutanea.
A y A
15 g glucosa Adrenalina
p.o. < 1mgs.c.
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e Los pacientes con hipoglucemia secundaria a HO e Ante toda sospecha de isquemia cerebral, ya sea en
deben permanecer en observacion durante un tiem- paciente diabético o no, deberia determinarse una
po no inferior a 2 veces la vida media del hipogluce- glucemia capilar, para descartar que la focalidad
miante administrado, ya que es frecuente la recu- neuroldgica sea secundaria a hipoglucemia.
rrencia de hipoglucemia; en cambio, cuando es des-
encadenada por insulina, es infrecuente que repita e La practica de ejercicio fisico a ultima hora de la tar-
una vez resuelto el cuadro. de puede ocasionar hipoglucemias tardias (durante

la madrugada). Por ello, debe disminuirse la dosis de

insulina nocturna y/o aumentar la ingesta de hidratos
Errores habituales de carbono. Para evitarlo, la glucemia capilar de an-

tes de acostarse no deberia ser inferior a 130 mg/dl.

e Si el paciente estd tomando inhibidores de la alfa-
glucosidasa (acarbosa), debe administrarse glucosa
para tratar la hipoglucemia, y no sacarosa o hidratos
de carbono complejos, ya que la absorciéon de gluco-
sa no se ve influida por este tratamiento.

e Si existen hipoglucemias nocturnas asintomaticas,
es muy probable que la secrecion de hormonas de
contrarregulaciéon dé lugar a un fenémeno de rebote,
con hiperglucemia a primera hora de la mafana. Es
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