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Resumen

Introduccion: El espectro de enfermedades cardio metabdlicas
constituyen un serio problema de salud global. La prevalencia
mundial de la diabetes, desde 1980, ha pasado del 4.7% al 8,5%
en 2010 para la poblacion adulta. Segun Federacion
Internacional de Diabetes, en 2019 se estim6 463 millones de
personas con diabetes. Se calcula que esta cifra aumente a 578
millones para el afio 2030, y 700 millones en 2045,
comportandose como una verdadera pandemia. Las
complicaciones gastrointestinales (Gl) de la diabetes, son
producto de varios cambios en los mecanismos fisiol6gicos,
como disturbios de la motilidad del tubo digestivo y alteraciones
en el proceso de absorcion de agua y electrolitos. Objetivo:
Sintetizar las generalidades de las complicaciones
gastrointestinales de la diabetes. Metodologia: Revision
bibliogréfica; se consultaron las bases de datos ScienDirect,
Redalyc, SciElo, Lilacs, IntechOpen, PubMed, la produccion
cientifica fue discriminada en base a la antigiedad, dando
prioridad a los articulos con antigiiedad menor a 5 afios,
presentar descripcion de las complicaciones gastrointestinales
de diabetes y encontrarse en idiomas espafiol e inglés.
Conclusién: Las complicaciones gastrointestinales asociadas a
la diabetes son patologias que deben ser objeto de amplio estudio
y conocimiento por el personal sanitario, principalmente
médico, de enfermeria y de nutricién, que se encuentren en el
primer nivel de atencion para poder identificar y remitir
adecuadamente a los pacientes. El trabajo sobre la prevencion
de diabetes y promocion de un buen control cardio metabélico
constituye la piedra angular en materia de complicaciones a esta
patologia crénica.

Abstract

Introduction: The spectrum of cardiometabolic diseases
constitute a serious global health problem. The global prevalence
of diabetes, since 1980, has gone from 4.7% to 8.5% in 2010 for
the adult population. According to the International Diabetes
Federation, in 2019 an estimated 463 million people had
diabetes. It is estimated that this figure will increase to 578
million by the year 2030, and 700 million in 2045, behaving like
a true pandemic. Gastrointestinal (GI) complications of diabetes
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are the product of various changes in physiological mechanisms,
such as disturbances in the motility of the digestive tract and
alterations in the process of absorbing water and electrolytes.
Objective: Synthesize the generalities of the gastrointestinal
complications of diabetes. Methodology: Literature review;
ScienDirect, Redalyc, SciElo, Lilacs databases were consulted,
the scientific production was discriminated based on seniority,
giving priority to articles less than 5 years old, presenting a
description of the gastrointestinal complications of diabetes and
be found in Spanish and English. Conclusions: Gastrointestinal
complications associated with diabetes are pathologies that
should be the subject of extensive study and knowledge by health
personnel, doctors, nurses, and nutritionists, who are at the first
level of care to identify and refer to the patients. Work on the
prevention of diabetes and promotion of good cardiometabolic
control constitutes the cornerstone in terms of complications of
this chronic pathology.

Introduccion

El espectro de enfermedades cardio metabolicas constituyen un serio problema de salud
global, con distinto impacto en cada pais, en funcion de caracteristicas intrinsecas su
poblacion; representando una mayor problematica en los paises con economias
emergentes y dificil acceso a salud y educacion, asi, el abordaje de estas resulta una
prioridad por los altos costos que representan sus complicaciones (1,2), tal es el caso de
las complicaciones gastrointestinales propias del paciente que vive con diabetes.

La diabetes mellitus es una patologia compleja, de evolucion crénica, no transmisible,
caracterizada por incremento de los niveles de glucosa en sangre — hiperglucemia — que
data de la falla en la secrecion de insulina o resistencia a esta en los tejidos periféricos; la
triada clinica clasica se conforma por polidipsia, polifagia, poliuria, y actualmente
hablamos también de pérdida de peso (3,4).

Este estado metabolico patoldgico afecta al sistemas y aparatos de varias formas, entre
estos se encuentran cardiovascular, nervioso central y periférico, renal, gastrointestinal,
pudiendo presentarse complicaciones como neuropatia periférica con o sin pie diabético,
enfermedad renal cronica de origen metabolico, neuropatia autonémica cardiovascular
diabética, gastroparesia diabética; esta Gltima pertenece al grupo de complicaciones que
se abordan en el presente trabajo (5,6).
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La prevalencia mundial de la diabetes, desde 1980, ha pasado del 4.7% al 8,5% en 2010
para la poblacion adulta (7). Segun Federacién Internacional de Diabetes (IDF), en 2019
se estimo 463 millones de personas con diabetes. Se calcula que esta cifra aumente a 578
millones para el afio 2030, y 700 millones en 2045, comportandose como una verdadera
pandemia (8).

La asociacion entre sindrome metabdlico y diabetes tipo 2 — diabesidad — contando con
la resistencia a la insulina como fendmeno fisiopatoldgico central; y la hiperinsulinemia
compensatoria, inducen el aumento de la produccion del factor de crecimiento insulinico
tipo 1 (IGF-1) a nivel hepatico y, posteriormente, con el agotamiento funcional de las
células 3-pancredticas, ocurre la supresion paulatina en la secrecion de insulina (9).
Respecto a la diabetes tipo 1, mediada por fenémenos autoinmunes contra las células R-
pancreaticas, implica ademas factores genéticos ligados al HLA (Complejo Mayor de
Histocompatibilidad) y factores ambientales menos conocidos, que terminan en apoptosis
de este grupo celular (9).

Las complicaciones gastrointestinales (Gl) de la diabetes, son producto de varios cambios
en los mecanismos fisioldgicos, como disturbios de la motilidad del tubo digestivo y
alteraciones en el proceso de absorcion de agua y electrolitos (10). En pacientes
diabéticos, la mayoria de manifestaciones relacionadas con el sistema gastrointestinal
estan vinculadas con fendmenos autondmicos secundarios a lesién neuropatica propia de
periodos prolongados de hiperglucemia, los cuales se incrementan en severidad con la
edad, duracion de la enfermedad y otras complicaciones preexistentes (7,9).

Metodologia

Se realizd6 una investigacion documental, que tiene por objetivo sintetizar las
generalidades de las complicaciones gastrointestinales de la diabetes. Fueron consultadas
las bases de datos ScienDirect, Redalyc, SciElo, Lilacs, IntechOpen, PubMed, la
produccion cientifica fue discriminada en base a la antigiiedad, dando prioridad a los
articulos con antigliedad menor a 5 afios, presentar descripcion de las complicaciones
gastrointestinales de diabetes y encontrarse en idiomas espafiol e inglés. Se emplearon los
descriptores Diabetes Mellitus, Neuropatia Diabética, Complicaciones de la Diabetes,
Enfermedades Gastrointestinales.

Desarrollo

La neuropatia del tracto gastrointestinal provoca alteraciones funcionales y estructurales
en este, como disminucidon de neuronas entéricas intrinsecas, cambios estructurales
neuronales, cambios bioquimicos intraneuronales, neuroinflamacién, disminucion de la
secrecion de neurotransmisores, funcion inmunomoduladora alterada de las células
gliales entéricas que estan incrustadas en la pared del tracto GlI, y alteracion de la
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comunicacion entre el intestino y el cerebro a través de vias aferentes espinales y
terminales vagales, que contribuyen a la regulacion y la coordinacion de la funcién GlI.
Las neuronas se localizan tanto en el plexo mientérico y submucoso, conectadas por
interneuronas. El plexo mientérico influye en la motilidad gastrointestinal, mientras que
el plexo submucoso regula la secrecion de hormonas y neurotransmisores. Ademas, las
neuronas aferentes primarias intrinsecas regulan la motilidad y mantienen la homeostasis
(12).

Esto se manifiesta en los pacientes como dismotilidad esofagica, enfermedad por reflujo
gastroesofagico (ERGE), gastroparesia, enteropatia, esteatosis hepatica no alcohdlica
(EHNA) y neoplasias gastrointestinales. Y sintomas inespecificos como diarrea,
estrefiimiento, saciedad, pirosis e incontinencia fecal, la mayoria de estos, son
exacerbados por episodios de estrés (9,12).

Dismotilidad esofagica

El es6fago es un tubo muscular de 20 a 22 cm de longitud, cuya pared se compone por
musculo esquelético y musculo liso; su inervacion extrinseca depende del nervio vago y
sus ramas; posee también una red nerviosa autonoma localizada entre la capa muscular
longitudinal y circula denominada plexo mientérico. Si bien el es6fago no presenta
contracciones espontaneas, la deglucion puede iniciar una onda peristéltica que permite
el paso del bolo alimenticio hasta el estomago; esto es peristaltismo primario, a diferencia
del secundario que es iniciado por distencion focal (13).

La dismotilidad esofégica se define como la disfuncion neuromuscular que limita el paso
del bolo alimenticio por la luz del es6fago que tiende a acompariarse de dolor torécico,
disfagia y pirosis, asociado a una alteracion en el peristaltismo esofagico (13). El
compromiso esofagico relacionado con las alteraciones en la motilidad se encuentra en
aproximadamente el 50% de los pacientes diabéticos. Estas alteraciones incluyen, ondas
multipico, contracciones espontaneas, peristalsis fallida y ondas de baja amplitud que
conllevan a una disminucién del aclaramiento esofagico. Se cree que el mecanismo de
esta disfuncidn esta vinculado con la neuropatia vagal, debido a la destruccion del nervio
vago, principal inervacion esofagica; o sus ramas (14).

El sintoma mas caracteristico causado por desordenes de la motilidad es la disfagia. El
transito esofagico se encuentra enlentecido en el 50% de los pacientes con diabetes de
larga duracion; el transito retrasado refleja falla peristaltica u ondas de presion focales de
baja amplitud. Se evidencia anormalidades en la manometria esofagica en el 50% de los
pacientes diabéticos. La menor amplitud de la presion del esfinter esofagico inferior (EEI)
se relaciona con la prevalencia aumentada de reflujo gastroesofagico en la diabetes (15).

Enfermedad por reflujo gastroesofagico (ERGE)
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El reflujo gastroesofagico es un fenémeno fisioldgico que ocurre varias veces al dia, en
que mediante un transito retrégrado parte del contenido gastrico es trasladado al extremo
distal del esdfago, sin generar lesion en la mucosa esoféagica; mientras la ERGE sucede
cuando las barreras antirreflujo normales fallan ante episodios de reflujo andémalos,
lesionando la mucosa esoféagica y presentando manifestaciones clinicas, principalmente
pirosis y regurgitacion (13).

La asociacion entre la ERGE vy diabetes no solo data de alteraciones en el vaciamiento
gastrico y transito esofagico, esta relacionada con obesidad — por aumento de la presién
abdominal — disminucion en la secrecion de las glandulas parotidas y la composicion de
esta secrecion que altera el aclaramiento acido esofagico (16).

Los sintomas de la ERGE pueden representar una problemética secundaria a criterio de
muchos pacientes, por cuanto tienden a pasar desapercibidos, ser francamente ignorados
o ser tratados sintomaticamente en casa, retrasando un diagndéstico oportuno que evite la
progresion de la enfermedad a eséfago de Barret. La ERGE disminuye la tolerancia a
algunos hipoglucemiantes orales, por cuanto complica el tratamiento de la diabetes (17).

Actualmente el tratamiento de la ERGE implica farmacos procinéticos e inhibidores de
la bomba de protones. Se ha demostrado que un ciclo de dos semanas de eritromicina
reduce el tiempo medio de transito esofagico y el tiempo de vaciado géstrico en los
pacientes con diabetes. También se aconseja que beban liquidos inmediatamente después
de tomar medicamentos para evitar la esofagitis inducida por pildoras (7).

Gastroparesia

La gastroparesia del paciente diabético es una patologia asociada al padecimiento de
neuropatia autonémica gastrointestinal diabética; se trata del enlentecimiento del
vaciamiento gastrico. Es probable que sea una de las condiciones de diagndstico mas
tardio, se caracteriza por un conjunto de sintomas gastrointestinales superiores asociados
a un retraso en el vaciamiento gastrico en ausencia de obstruccién mecanica (18).

Se ha asociado con diabetes y los tratamientos de ésta, ya que los cambios agudos de
glucemia pueden alterar el vaciamiento gastrico al igual que algunos farmacos. La
gastroparesia puede afectar directamente al manejo glucémico y ser una causa de
variabilidad de la glucosa e hipoglucemia inexplicable debido a la disociacion entre la
absorcion de alimentos y los perfiles farmacocinéticos de la insulina y otros farmacos no
insulinicos (15). Los altos niveles de HbAlc, una duracion de diabetes mayor a 10 afios
y presencia de complicaciones macro y microvasculares son factores de riesgo para su
desarrollo (7).

Enteropatia
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La enteropatia diabética es una complicacion gastrointestinal que compromete la
motilidad y vaciamiento del intestino grueso, su patogénesis es compleja; la
hiperglucemia cronica, variabilidad de la glucosa en sangre y la duracion de la diabetes
estan asociadas con su aparicion. EI mecanismo involucrado en el desarrollo de
enteropatia y gastroparesia son similares pero los sintomas son muy diferentes. La diarrea
es un sintoma frecuente en la enteropatia diabética, tipicamente es acuosa, voluminosa,
explosiva e indolora, ocurre tanto de dia como de noche. Diferentes estudios estiman que
la prevalencia de diarrea en el paciente diabético oscila entre 8 y 22%, aunque su
verdadera incidencia es probablemente mucho menor y su prevalencia es mayor en
pacientes con diabetes tipo 1 (19).

El abordaje de la enteropatia diabética es principalmente empirico y no tiene cura
conocida; el manejo terapéutico se orienta a disminuir los sintomas, mejorar la
alimentacion, estricto control glucémico, mantener un equilibrio de liquidos vy
electrolitos, y control de otras posibles causas y efectos asociados. Todo aquello con el
fin de retrasar la progresion, aliviar los sintomas, controlar las complicaciones y restaurar
la funcion (8,15).

Esteatosis hepatica no alcohdlica (EHNA)

Se considera el higado graso o no alcohdlico (EHNA) la manifestacion hepética del
sindrome metabolico y afecciones relacionadas con éste. La resistencia insulinica (IR) se
asocia a esteatosis hepatica por el incremento de &cidos grasos libres en suero que son
liberados por los adipocitos, esto conduce a EHNA que puede evolucionar a
esteatohepatitis, fibrosis hepatica e incluso hepatocarcinoma de origen metabdlico (20).

El exceso de &cidos grasos puede acumularse en tejido no adiposo de 6rganos como
higado, musculo esquelético, islotes pancreaticos y corazon. A nivel hepatico el deposito
de triglicéridos a nivel del citosol recude la sensibilidad de este 6rgano a la insulina,
incrementando la liberacion hepéatica de glucosa, contribuyendo al estado
hiperglucémico. Este depdsito sostenido sobre el tiempo ocasiona alteraciones en la
estructura del parénquima hepatico, comprometiendo su funcién (2).

La EHNA desempefia un rol fundamental en el desarrollo y progresion de enfermedades
cardiovasculares y renales en pacientes con diabetes tipo 2 a través de alteraciones
funcionales y estructurales en el tracto GI, incremento de la IR y aumento de la
dislipidemia aterogénica. Es importante recalcar que la diabetes tipo 2 es un importante
factor de riesgo para la progresién de EHNA a esteatohepatitis no alcoholica, fibrosis
hepatica, cirrosis y, en algunos casos, carcinoma hepatocelular (21).

Neoplasias gastrointestinales
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Los pacientes diabéticos son mas propensos a desarrollar neoplasias en el tracto
gastrointestinal que los individuos sanos, y su relacion se determina por el sobrepeso y
obesidad, hiperinsulinemia e IR. Los fenédmenos conducen a concentraciones elevadas
del factor de crecimiento insulinico tipo 1 (IGF-1), estimulando la proliferacion celular
descontrolada, mientras inhibe la apoptosis (15).

Los pacientes con diabetes experimentan una incidencia de cancer aproximadamente un
20-25% mayor en comparacion con las personas sin diabetes, y este porcentaje depende
del sitio del cancer (19).

Varios estudios revelaron que la diabetes se asocia con un mayor riesgo de un subconjunto
de tipos de cancer. De hecho, la evidencia muestra las asociaciones entre diabetes tipo 2
y cancer de mama o colorrectal incidente (20-30% de riesgo aumentado), asi como
carcinoma colangio-intrahepatico y cancer de endometrio, duplicandose el riesgo de
padecerlo. Por el contrario, la evidencia también indica que la diabetes esta asociada con
un riesgo reducido de cancer de prostata (22).

Los efectos de la diabetes sobre los riesgos de diferentes neoplasias hacen que los analisis
de diabetes y el riesgo general de cancer sean dificiles de interpretar. Incluso, un riesgo
promedio ponderado de cancer refleja principalmente canceres comunes, y podria
enmascarar asociaciones importantes con canceres menos comunes, como el
colangiocarcinoma. (22)

Conclusién

Las complicaciones gastrointestinales asociadas a la diabetes son patologias que deben
ser objeto de amplio estudio y conocimiento por el personal sanitario, principalmente
médico, de enfermeria y de nutricion, que se encuentren en el primer nivel de atencién
para poder indentificar y remitir adecuadamente a los pacientes. El trabajo sobre la
prevencion de diabetes y promocion de un buen control cardiometabdlico constituye la
piedra angular en materia de complicaciones a esta patologia cronica.
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