ARTIGO ORIGINAL
Revista Portuguesa de Diabetes. 2016; 11 (1): 3-9 ORIGINAL ARTICLE

O Impacto da Hipoglicemia no Resul-
tado Clinico de Doentes Diabéticos
Nao-criticos Internados em Servicos
Médicos: Um Estudo de Caso-controlo

Impact of Hypoglycemia on the Clinical Outcome of Non-critical
Hospitalized Diabetic Patients: A Case-control Study

M. T. Pereira’, H. M. Tavares'?, A. C. Carvalho'
1- Servigo de Endocrinologia, Diabetes e Metabolismo — Centro Hospitalar do Porto, Porto, Portugal

2- Aluna do 6° ano do Mestrado Integrado em Medicina — Instituto de Ciéncias Biomédicas Abel Salazar (ICBAS), Universidade do Porto, Porto, Portugal

Resumo

Introducao: Estudos tém demonstrado que a ocorréncia de hipoglicemia em diabéticos criticos hospitalizados associa-se a um aumento do tempo
de internamento e mortalidade. Pretendeu-se avaliar a existéncia de uma associacdo entre ocorréncia de hipoglicemia intra-hospitalar e resulta-
dos clinicos adversos em doentes diabéticos nao-criticos.

Métodos: Analisaram-se retrospetivamente os doentes que se encontravam internados no dia 14-Novembro-2013 e 2014 nos Servicos de Endo-
crinologia e Medicina Interna de um hospital terciario. Estabeleceram-se dois grupos segundo a ocorréncia/ndo ocorréncia de hipoglicemia e
avaliou-se a associacdo entre hipoglicemia e tempo-internamento, nimero de diagnosticos a data-alta e mortalidade intra-hospitalar
Resultados: Em 258 doentes, 116(45%) eram diabéticos, com idade mediana 75 anos; destes, 39 (33,6%) apresentaram >1 hipoglicemia intra-
hospitalar. Ndo houve diferengas entre os grupos tendo em conta: mortalidade intra-hospitalar (7,7 vs 7,8%,p=0,985) e diagndsticos a data-alta
(156 vs 14+4,p=0,067). O numero total de dias de internamento foi distinto entre grupos,com pelo menos metade dos diabéticos expostos a
hipoglicemia a necessitarem de mais 12 dias de internamento do que os restantes diabéticos [27(14-44) vs 15(10-28),p=0,005].

Conclusoes: A hipoglicemia é frequente nos diabéticos internados em enfermarias nado-criticas. A ocorréncia de hipoglicemia em diabéticos
hospitalizados associou-se a aumento do tempo de internamento. Apesar de ndo ser possivel definir uma relacdo de causalidade, é importante
minimizar as hipoglicemias intra-hospitalares em doentes diabéticos.

Palavras-chave: hipoglicemia intra-hospitalar, doentes diabéticos ndo-criticos hospitalizados, tempo de internamento, mortalidade.
Abstract

Introduction: Studies have shown that hypoglycemia in hospitalized critically-ill diabetic patients is associated with increase(s) in length-of-stay
and mortality. Our aim was to evaluate whether inpatient hypoglycemia was associated with poor clinical outcomes in non-critical diabetic pa-
tients, admitted in Endocrinology and Internal Medicine wards.

Methods: A retrospective study was performed in a tertiary hospital, analyzing all the inpatients present on 14th November 2013-2014. Based on
the occurrence or not of hypoglycemia,patients were categorized into two groups;the association between hypoglycemic episodes and length-of-
stay, number-of-diagnosis at discharge and inpatient mortality was evaluated.

Results: Of the 258 patients, 116(45%) were diabetic with a median age of 75 years-old; among these, 39(33.6%) had >1 hypoglycemia. There
was no significant difference in both groups regarding inpatient mortality (7.7 vs 7.8%,p=0.985) or number of diagnosis at discharge (15+6 vs
14+4,p=0.067). The length-of-stay was different between the groups, with at least half of the diabetics exposed to hypoglycemia requiring 12 more
days of hospitalization than other diabetic inpatients [27(14-44) vs 15(10-28),p=0.005].

Conclusions: Hypoglycemic episodes are common in diabetics admitted into non-critical general wards. The occurrence of hypoglycemia in these
patients was associated with an increase in the length-of-stay. Although it is not possible to define causality,it is important to minimize the occur-
rence of in-hospital hypoglycemia in diabetic patients.

Keywords: inpatient hypoglycemia, non-critical hospitalized diabetic patients, lenght of hospital stay, mortality.
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> INTRODUCAO

A hipoglicemia é a complicacdo aguda mais frequente e
potencialmente mais grave associada a terapéutica com
insulina e secretagogos de insulina nos doentes diabéti-
cos. M Ela constitui, com frequéncia, o principal fator li-
mitante na intensificacdo da terapéutica hipoglicemi-
ante nestes doentes e na obtencdo de um controlo
glicémico 6ptimo. &

Muitos trabalhos epidemiolégicos tém demonstrado que
a diabetes mellitus (DM) se associa a um maior nimero
de internamentos, com influéncia negativa na sua dura-
¢do, evolucao clinica e taxa de mortalidade intra-hospi-
talar. B# A persisténcia de hiperglicemia intra-hospitalar,
em unidades de doentes criticos, também se parece as-
sociar a resultados clinicos mais desfavoraveis. ®! No
entanto, a evidéncia existente no que diz respeito ao
impacto clinico de um controlo glicémico mais inten-
sivo tem sido discordante. No subgrupo de doentes
criticos internados em unidades de cuidados intensi-
vos, a instituicdo de terapéutica insulinica intensiva
aparece associada a um aumento do risco de mortali-
dade, convulsdes e coma, o que podera ser justificado
pela inducdo de um niimero maior de episodios hipo-
glicémicos. ©

Estima-se que em cerca de 8% a 18% dos doentes inter-
nados com diabetes ocorra, pelo menos, um evento hi-
poglicémico. "#® Estudos observacionais internacionais
descrevem uma associacdo positiva entre a ocorréncia
de hipoglicemias intra-hospitalares e o aumento signifi-
cativo do nimero de dias de internamento, readmissao
hospitalar e risco de mortalidade em doentes diabéti-
cos. 121 A ocorréncia de hipoglicemias sintomaticas
estd, por sua vez, relacionada com um aumento do risco
de eventos cardiovasculares adversos e morte por todas
as causas. [

Tendo em conta a escassez de dados que abordem os
doentes diabéticos admitidos em enfermarias médicas a
nivel nacional e internacional, pretendeu-se com este
trabalho avaliar o impacto clinico da ocorréncia de hi-
poglicemias intra-hospitalares nos diabéticos interna-
dos em servicos médicos de doentes nao-criticos.

> MATERIAIS E METODOS

O estudo baseou-se numa analise retrospetiva e obser-
vacional dos doentes diabéticos ndo-criticos internados
no dia 14 de Novembro (Dia Mundial da Diabetes) de
2013 e 2014, nas enfermarias dos servicos de Endocrino-
logia e Medicina Interna do Departamento de Medicina
do Centro Hospitalar do Porto.
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Para tal, foram selecionados todos os doentes adultos
(> 18 anos) com critérios diagndsticos de DM (assumido
com base no registo clinico do doente: diagnostico
prévio de DM e/ou uso de terapéutica hipoglicemiante;
ou pela presenca de > 2 valores de glicemia plasmatica
ou capilar aleatéria > 200 mg/dL durante o episddio de
internamento em avaliacdo), com mais de 24 horas de
internamento e com registo de pesquisas intra-hospi-
talares de glicemia capilar. Incluiram-se como variaveis
de estudo: dados demograficos dos doentes (idade e
género), proveniéncia a admissao, nimero total de dias
com registos de glicemia capilar, registo minimo de gli-
cemia capilar, nUmero de dias com > 1episodio de hipo-
glicemia, nimero total de episddios de hipoglicemia,
terapéutica intra-hospitalar (insulina e/ou antidiabéti-
cos orais), numero de diagndsticos a data da alta, dias
de internamento e mortalidade intra-hospitalar.

Os registos clinicos orientaram a subclassificacdo em
DM subtipos 1 e 2; todos aqueles classificados com DM,
mas sem registo prévio da doenca, foram assumidos
como DM provavel.

O evento de hipoglicemia foi definida como um valor
de glicemia capilar < 70 mg/dL e hipoglicemia grave co-
mo um valor de glicemia capilar < 50 mg/dL, " regis-
tado e disponivel no sistema informatizado de registos
clinicos. Os valores de glicemia capilar registados foram
obtidos a partir do método enzimatico da glicose oxi-
dase do glicémetro Precision Xtra® (Abbot Diabetes Ca-
re, EUA).

A mortalidade intra-hospitalar foi definida como a
morte ocorrida durante o periodo do internamento. O
numero total de dias de internamento foi determinado
tendo em conta as datas de admisséo e de alta de cada
doente.

Tendo em conta os episodios hipoglicémicos, os doen-
tes foram categorizados em dois grupos: um grupo em
que ndo se registaram hipoglicemias intra-hospitalares
(grupo NHipo, controlo) e outro grupo constituido por
doentes expostos a > 1 episodio de hipoglicemia intra-
hospitalar no decurso do internamento (grupo Hipo, ca-
s0). Foi realizada uma andlise comparativa entre os dois
grupos, no que diz respeito as variaveis tempo de inter-
namento, nUmero de diagndsticos a data da alta e mor-
talidade intra-hospitalar.

A analise estatistica dos dados foi efetuada recorrendo
aos programas Microsoft Excel 2013 (Microsoft corpora-
tion, EUA) e IBM Statistics versao 22.0 (IBM corporation,
EUA). A analise descritiva foi realizada recorrendo a me-
didas de tendéncia central e de dispersao, sendo os re-
sultados apresentados sob a forma de média + desvio-
padrao ou mediana (intervalo interquartil) para as varia-
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veis continuas, e com recurso a propor¢des com per-
centagens (%) para as variaveis categoricas. A determi-
nacdo da normalidade da distribuicdo das variaveis
continuas baseou-se no teste de Shapiro-Wilk. A analise
comparativa dos dois grupos em estudo foi efetuada
com base no teste t-student e Mann-Whitney para ana-
lise das variaveis continuas e no teste Qui-quadrado pa-
ra andlise das variaveis categoricas. Foi assumido o nivel
de significancia estatistica para p < 0,05.

> RESULTADOS
Caracteristicas de Base da Populacao

No dia 14 de Novembro dos anos de 2013 e 2014 encon-
travam-se internados 258 doentes nos servigos de En-
docrinologia e Medicina Interna; destes, 116 (45%) cum-
priam os critérios de DM. Noventa e um doentes (78,5%)
tinham o diagndstico de DM estabelecido previamente ao
internamento e a maioria realizou terapéutica hipoglice-
miante durante o internamento (n=107, 92,2%) (Quadro I).

Hipoglicemias em Doentes Diabéticos Hospitalizados

Dos 116 doentes diabéticos elegiveis para o estudo, 39
(33,6%) apresentaram > 1 episddio de hipoglicemia du-

Quadro | - Caracteristicas de base da populagdo em estudo (n = 116
doentes).

Variavel

Género, n (%)

Feminino 67 (57,8)
Idade* (anos) 75 (66-83)
Proveniéncia, n (%)

Servico de Urgéncia 94 (81,0)
Consulta Externa 22 (19,0)
Servico de Internamento, n (%)

Endocrinologia 23 (19,8)
Medicina Interna 93 (80,2)
Diabetes mellitus, n (%)

Tipo 1 3(2.6)
Tipo 2 88 (75,9)
Provavel 25 (21,5)
Terapéutica hipoglicemiante, n (%)

Exclusiva com insulina 68 (58,6)
Exclusiva com ADOs 2(1,7)
Mista com insulina e ADOs 37 (31,9)
Sem terapéutica 9(7,8)

*Mediana e intervalo interquartil.
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rante o internamento, num total de 130 episddios de
hipoglicemia (mediana de 2 por cada doente diabético
internado e sujeito a hipoglicemia). Destes 39 doentes,
21(53,8%) e 20 (51,3%) apresentaram hipoglicemia gra-
ve e/ou recorréncia de evento hipoglicémico, respetiva-
mente (Quadro II).

Quadro Il - Caracteristicas do grupo de doentes expostos a hipoglice-
mia - grupo Hipo (n = 39 doentes).

Variavel

Registo minimo de hipoglicemia* (mg/dL) 50 +15
Numero de episodios de hipoglicemia** 2 (1-4)

Registo minimo de hipoglicemia < 50 mg/dL, n (%) 21(53,8)
Recorréncia de episddios de hipoglicemia, n (%) 20 (51,3)

* Média + desvio-padrao.
** Mediana e intervalo interquartil.

Resultados Clinicos — Tempo de Internamento,
Nimero de Diagnésticos a Data da Alta e
Mortalidade Intra-hospitalar

Nao foram identificadas diferencas significativas no que
diz respeito a idade, distribuicao por género, provenién-
cia a admissao, servico de internamento e terapéutica
hipoglicemiante realizada entre os diabéticos com > 1
episddio de hipoglicemia (grupo Hipo) e os que nao ti-
veram qualquer registo de hipoglicemia durante o in-
ternamento (grupo NHipo) (Quadro llI).

Em relacdo aos resultados clinicos, ndo houve também
diferencas significativas no nimero de 6bitos intra-hos-
pitalares entre os dois grupos (p=0,985), bem como no
numero de diagndsticos a data da alta. Contudo, verifi-
cou-se uma tendéncia para que existisse um numero,
em média, ligeiramente superior de diagnésticos a data
da alta no grupo Hipo (p=0,067). No que diz respeito ao
numero total de dias de internamento, este foi significa-
tivamente superior no grupo de doentes com episodios
de hipoglicemia, com mais de metade destes a necessi-
tarem de, pelo menos, mais 12 dias de internamento do
que os restantes diabéticos [27 (14-44) versus 15 (10-28),
p=0,005].

> DISCUSSAO

Este trabalho permitiu documentar e corroborar a exis-
téncia de uma associacdo positiva entre a ocorréncia de,
pelo menos, um episédio de hipoglicemia intra-hospi-
talar em doentes diabéticos ndo-criticos e alguns resul-
tados clinicos desfavoraveis, em particular no aumento
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Quadro Il - Comparacgdes clinicas entre os dois grupos em estudo
(Grupo Hipo e NHipo).

Grupo Grupo
Variavel Hipo NHipo p
(n=39) (n=77)
Género, n (%) 0,850
Feminino 23 (59,0 44 (57,1)
Maculino 16 (41,0) 33 (42)9)
Idade* (anos) 74 (64-82) 76 (66-83) 0,474
Proveniéncia, n (%) 0,071
Servico de Urgéncia 28 (71,8) 66 (85,7)
Consulta Externa 11(28,2) 11(14,3)
Terapéutica 0.330
hipoglicemiante, n (%)
Exclusiva com insulina 24 (61,5) 44 (57,1)
Exclusiva com ADOs ou mista 14 (35,9) 25 (32,5)
Sem terapéutica 1(2,6) (10,4)
Tempo de internamento* (dias) 27 (14-44)  15(10-28) 0,005
NU de di Osti
‘ Umero de diagndsticos 516 Ve 0,067
a data da alta**
Mortalidade
3(7,7) 6 (7,8) 0,985

intra-hospitalar, n (%)

* Mediana e intervalo interquartil.
** Média + desvio-padréo.

do nimero de dias de internamento. Em Portugal, se-
gundo o nosso conhecimento, este é o primeiro estudo
que abordou especificamente esta tematica e que pro-
curou relacionar estas variaveis para perceber o real im-
pacto das hipoglicemias no tempo de internamento,
nimero de diagnodsticos a data da alta e mortalidade
intra-hospitalar.

Entre o vasto nimero de efeitos negativos das hipogli-
cemias, destacam-se o aumento do risco de desestabili-
zagdo da placa aterosclerética devido a um aumento da
atividade simpatica, inducdo de eventos isquémicos a
nivel cardiaco e cerebral, secundarios a um aumento da
atividade e agregagao das plaquetas, arritmias cardiacas
e complicacdes do foro neuroldgico. 3" Varios au-
tores consideram ser estes efeitos o0 motivo pelo qual a
hipoglicemia intra-hospitalar também se associa a um
aumento de eventos e piores resultados clinicos. (™

A maioria dos dados apresentados por nés relativamen-
te ao impacto das hipoglicemias nos resultados clinicos
do internamento sdo consistentes com alguns dos acha-
dos ja publicados em estudos internacionais. "1 Do
total de doentes internados nos servigos de Endocrino-
logia e Medicina Interna no Dia Mundial da Diabetes em
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dois anos consecutivos, foram selecionados 116 doentes
adultos (45%) com diagndstico de DM que cumpriam os
critérios elegiveis para o estudo. Esta prevaléncia ele-
vada de DM intra-hospitalar foi também identificada
num estudo retrospetivo recente realizado durante um
periodo de 6 meses no Centro Hospitalar do Porto, em
que 42,8% dos doentes admitidos nas enfermarias de
Medicina Interna tinham um diagndstico de DM (princi-
pal ou secundério). " Uma prevaléncia mais baixa de
DM intra-hospitalar (27,7%) foi documentada por Silva A.
e co-autores, em 2011, num estudo transversal de um
dia realizado em todas as enfermarias da mesma institu-
icdo hospitalar. " Utilizando apenas os registos de diag-
nodstico a saida, os Ultimos dados do Observatdrio Na-
cional da Diabetes (OND) (2014) apresentam uma pre-
valéncia de DM cerca de quatro vezes inferior a encon-
trada neste estudo (10,2%). 9 Os dados internacionais
também ndo sdo consensuais na dimensdo do proble-
ma. Em Espanha, Zapatero e co-autores (2014), docu-
mentaram uma prevaléncia de DM de 27% entre doen-
tes hospitalizados em enfermarias de Medicina Interna. [
De acordo com os dados da National Diabetes Inpatient
Audit (NaDIA), no Reino Unido e apresentados em 2013,
os doentes diabéticos representavam cerca de 15,8% do
total de individuos internados na altura da auditoria,
uma prevaléncia cerca de trés vezes inferior a encon-
trada no nosso trabalho. 2" Nos EUA, os dados séao ligei-
ramente diferentes, com uma prevaléncia reconhecida de
DM de mais de 25% entre americanos hospitalizados. 22
Esta heterogeneidade nas prevaléncias da DM em inter-
namento hospitalar (10-45%) podera, em parte, ser ex-
plicada por diferencas na amostra populacional utiliza-
da nos diferentes estudos, com a prevaléncia mais alta
registada nas enfermarias de Endocrinologia e Medicina
Interna, tendo em conta as caracteristicas intrinsecas
destes doentes crénicos mais envelhecidos e com maior
numero de comorbilidades e fatores de risco cardiovas-
cular. A idade podera ser o principal responsavel por es-
tas diferencas, pois a prevaléncia da DM aumenta nas
classes etarias mais avancadas. ™ A comprovar este efei-
to esta a idade mediana de 75 anos no nosso estudo vs
63-71 anos nos restantes estudos ja discutidos. 1
Outras caracteristicas da populacao internada nas en-
fermarias de Endocrinologia e Medicina Interna sobre as
quais este estudo incidiu foram concordantes com estu-
dos prévios: " predominancia do género feminino (67%),
internamento a partir do Servigo de Urgéncia (81%) nos
servicos de Medicina Interna (80,2%), com DM tipo 2
(76%) e sob terapéutica exclusiva com insulina ou mista
com insulina e antidiabéticos orais (58,6% e 31,9%, res-
petivamente).
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A proporcao elevada de doentes que desenvolveu, pelo
menos, um episddio de hipoglicemia durante o interna-
mento (33,6%) é aproximadamente duas vezes superior
a descrita recentemente por Silva S. e co-autores (16% de
hipoglicemias sintomaticas) e cerca de quatro vezes supe-
rior a documentada por Silva A. e co-autores (7,3%). 1819
Também no que diz respeito a maioria dos dados da lite-
ratura internacional, o nosso estudo registou uma pre-
valéncia significativamente superior de hipoglicemias e
de hipoglicemias graves. ¥ A excep¢do a esta observa-
cao foi o estudo de Kim e co-autores, onde se identifi-
caram hipoglicemias em 35% das admissdes hospitala-
res de doentes adultos ndo-criticos sob terapéutica com
insulina. ©3 Nirantharakumar e co-autores, no Reino
Unido (2012), e num estudo desenvolvido com uma me-
todologia e ponto-de-corte de hipoglicemias seme-
lhante ao nosso, registaram uma prevaléncia de hipogli-
cemias de 10,2% (2,3% de hipoglicemias graves), cerca
de trés vezes inferior a nossa. 24 Também no Reino Uni-
do, a auditoria NaDIA de 2013 detetou que 22% dos
doentes diabéticos internados apresentava, pelo me-
nos, um episodio de hipoglicemia, um valor relevante e
algo inferior ao encontrado por nos. #" Em 2009, Turchin
e co-autores " mostraram que 7,7% dos doentes nao-
criticos com diabetes admitidos em enfermarias hospi-
talares apresentaram hipoglicemia durante o interna-
mento e, mais recentemente, em 2013 Brodovicz e
co-autores ! documentaram prevaléncias de hipogli-
cemia e hipoglicemia grave de 20% e 7%, respetivamen-
te, em doentes internados sob terapéutica insulinica.
Por sua vez, um trabalho realizado em Espanha e que
utilizou uma base de dados nacional de registo dos
doentes internados, encontrou uma percentagem bas-
tante inferior de hipoglicemias (5%). ' Estas diferengas
na frequéncia de hipoglicemias poderao ser explicadas
por multiplos factores, em especial: 1. aspetos metodo-
l6gicos de construcdo do estudo e de definicdo de va-
ridveis (nomeadamente de hipoglicemia); 2. periodo de
tempo de investigacdo e exposicdo ao risco; 3. terapéu-
tica hipoglicemiante usada e sua intensificagao (existén-
cia de esquemas insulinicos mais agressivos nas enfer-
marias de Endocrinologia e Medicina Interna, quando
comparados com outros servigos hospitalares de doen-
tes ndo-criticos). A existéncia de fatores de risco para o
desenvolvimento de hipoglicemia como: idade avanca-
da, desnutricdo, gravidade das patologias cronicas (mais
pronunciadas na populacdo hospitalizada nas enferma-
rias de Medicina Interna), aumento da frequéncia de
sindromes demenciais e utilizacdo de farmacos com
efeitos metabdlicos glicidicos nefastos, assim como fa-
tores intrinsecos a prépria dinamica de trabalho de cada
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enfermaria como: plano alimentar prescrito (por vezes
inadequado a situacao clinica), falhas na coordenacao
entre a administracdo de insulina e as refei¢cdes e moni-
torizacdo inadequada da tendéncia dos niveis de glico-
se, poderdo também condicionar um aumento da
frequéncia de hipoglicemias intra-hospitalares. 2629 Os
episédios repetidos de hipoglicemia, ao reduzirem o
nivel de glicose que precipita os mecanismos necessa-
rios para a restauracdo da euglicemia, podem evoluir
para um ciclo vicioso de hipoglicemia recorrente. ™ O
nosso estudo demonstrou que a recorréncia de hipogli-
cemias surge em mais de 50% dos casos. Existem pou-
cos dados publicados sobre este assunto, mas a nossa
prevaléncia aproxima-se da descrita por Varghese e co-
autores, B2 onde 44% dos doentes hospitalizados apre-
sentaram mais do que um episddio de hipoglicemia.
Ao contrario do que foi publicado por outros, ndo se
observaram diferencas estatisticamente significativas en-
tre os dois grupos relativamente ao esquema hipoglice-
miante prescrito, onde se apontava para uma prevalén-
ciasuperior de hipoglicemias nos doentes hospitalizados
tratados com esquemas de insulina, 2539

No nosso trabalho, a ocorréncia de hipoglicemia em
doentes internados associou-se a um aumento signifi-
cativo do tempo de internamento [27 dias (14-44) ver-
sus 15 dias (10-28)]. Estes achados sao consistentes com
os de Nirantharakumar e co-autores, no Reino Unido,
que demonstraram que tanto os doentes com episoddios
de hipoglicemia leve a moderada como os doentes com,
pelo menos, um episédio de hipoglicemia grave, apre-
sentaram um aumento do tempo de internamento rela-
tivamente ao grupo de diabéticos sem hipoglicemias [11
dias (4,7-21,1) versus 17 dias (8,0-37,2) versus 5,9 dias
(2,1-12,9), respetivamente]. 24 Esta associagdo parece tam-
bém persistir apesar da diferenca no significado de hi-
poglicemia, dado que Turchin e co-autores, nos EUA, con-
cluiram que os doentes com, pelo menos um episoédio
hipoglicémico (definido como glicemia < 50 mg/dL) es-
tiveram internados mais 2,8 dias relativamente ao grupo
de doentes diabéticos sem hipoglicemias. " Kuan e co-
autores documentaram um tempo de internamento su-
perior em 4,5 dias no grupo de doentes com hipoglice-
mias. Outros autores (McEwan no Reino Unido, Brodovicz
nos EUA e Zapatero em Espanha) mostraram que os doen-
tes expostos a hipoglicemias tiveram um aumento me-
diano do tempo de internamento entre 1a 7 dias. #2533
Entre as possiveis explicagdes para o aumento do tempo
de internamento nos doentes com hipoglicemia intra-
hospitalar estdo a necessidade de controlo da sintoma-
tologia adrenérgica/neuroglicopénica associada aos epi-
sodios, a necessidade de melhorar o controlo glicémico
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antes da alta hospitalar ou, ainda, a necessidade de rea-
lizar mais exames diagndsticos ou procedimentos te-
rapéuticos mais prolongados nestes doentes. E possivel
inferir também que, muitas vezes, sera o prolongado
tempo de internamento motivado pela doenca primaria
que propicia a ocorréncia de hipoglicemias, seja pela in-
tensificacdo da terapéutica, seja pela maior exposicdo
ao risco com igual aumento do nimero total de pesqui-
sas de glicemia capilar. ®¥ A metodologia deste estudo
ndo nos permite inferir a direcdo desta associacdo, ou
seja, se a hipoglicemia condiciona um aumento do tem-
po de internamento ou se é o proprio prolongar do tem-
po de internamento que aumenta a probabilidade de
ocorréncia de hipoglicemias.

A mortalidade intra-hospitalar identificada por nos en-
tre doentes que registaram eventos hipoglicémicos foi
de 7,7% e é inferior a registada por Zapatero e co-au-
tores (10,2%). ' Em ambos os estudos ndo foram en-
contradas diferencas significativas no que respeita as
taxas de morte entre os grupos com e sem hipoglicemia.
De forma contraria, varios autores observaram uma as-
sociacdo positiva entre a ocorréncia de hipoglicemia
intra-hospitalar em enfermarias de doentes néo criticos
e um risco significativamente superior de mortalidade
intra-hospitalar. Na andlise multivariada (ajustada para
os fatores de risco conhecidos para hipoglicemia), Kuan
e co-autores, num estudo prospetivo que incluiu 8,916
doentes, documentaram um risco de morte intra-hospi-
talar com hipoglicemia aumentado em cerca de duas
vezes (OR 2,2; 1C95% 1,79-2,67). ' Resultados seme-
lhantes foram encontrados em estudos de Brodovicz e
co-autores, McEwan e co-autores, Zapatero e co-au-
tores e Turchin e co-autores, a documentarem um au-
mento da mortalidade em cerca de 85% a medida que o
numero de episoédios hipoglicémicos aumentava. 122533
De forma semelhante, Nirantharakumar e co-autores
reportaram um aumento de 62% na mortalidade intra-
hospitalar em doentes com hipoglicemias ligeiras a mo-
deradas e um aumento de 105% em doentes com hipo-
glicemias graves. ¥ No presente estudo, apesar de se
ter verificado uma elevada taxa de recorréncia de hipo-
glicemias, assim como uma elevada frequéncia de hipo-
glicemias consideradas graves, estes fatores aparente-
mente ndo alteraram de forma significativa a taxa de
mortalidade intra-hospitalar detetada. A falta de asso-
ciacdo entre a exposicao a hipoglicemia e a mortalidade
intra-hospitalar pode ser devida a limitada amostra in-
cluida neste trabalho (n = 258), subdimensionada para
detetar estes eventos fatais raros e a ocorréncia de pou-
cos eventos hipoglicémicos, em termos absolutos. Os
trabalhos internacionais que identificaram esta associa-
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¢do apresentaram amostras populacionais entre os 4,368
e 0s 107,312 doentes. [7:2425]

No nosso estudo, também ndo se observou uma diferen-
ca significativa nos dois grupos em relacdo ao nimero de
diagnosticos a data da alta, que se traduziram pelo nu-
mero de comorbilidades identificadas nos doentes inclui-
dos em cada grupo. Nos EUA, Brodovicz e co-autores en-
contraram uma maior frequéncia de patologias como insu-
ficiéncia cardiaca, doenga renal cronica, infecdo/sépsis no
grupo de doentes ndo-criticos sujeitos a hipoglicemias.
A principal limitagdo do presente estudo relaciona-se
com a sua natureza retrospectiva, a qual ndo permite
negar causalidade reversa. Por outro lado, dados clini-
cos importantes ndo foram incluidos, como o grau de
nutricdo dos doentes, presenca de doengas cronicas ou
de terapéutica com influéncia glicidica. O facto do es-
tudo apresentar também uma populagao relativamente
reduzida de doentes internados num Unico hospital
pode impossibilitar a generalizacdo dos resultados a ou-
tros contextos e instituicoes de cuidados de saude.

Em conclusao, o nosso estudo identificou que cerca de
45% da populagdo dos doentes internados era diabética
e que destes, cerca de um terco desenvolveu, pelo me-
nos, um episédio de hipoglicemia (metade das quais
grave). Foi possivel reconhecer uma associagao positiva
entre a ocorréncia de hipoglicemia e o nimero dos dias
de internamento, o que nao se verificou com o nUmero
de diagndsticos a data da alta e mortalidade intra-hos-
pitalar. Apesar de ainda néo ser possivel estabelecer uma
relagdo de causalidade entre hipoglicemia e alguns dos
resultados adversos intra-hospitalares, é fundamental a
prevencao da hipoglicemia intra-hospitalar, de forma a
reduzir as suas potenciais implica¢des clinicas e os custos
hospitalares associados. Para tal, deve ser equacionada a
implementacgdo de protocolos mais ajustados e assertivos
para a identificacdo, vigilancia e orientagdo terapéutica
dos doentes diabéticos ndo-criticos internados.
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