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RESUMEN

Introduccion. Se ha reportado un patrén sindromatico gastrointestinal particular del

paciente diabético conforme al tiempo de evolucion y control de la enfermedad.

Objetivo: Reportar en signos y sintomas gastrointestinales manifiestos en
diabéticos, grado de severidad y su presencia de acuerdo al grado de control

metabdlico.

Material y métodos: Disefio transversal, muestra calculada 60 pacientes. Criterios
de inclusion: Diabéticos tipo 1 o 2, sin distingo de sexo, firma de carta de
consentimiento, mayor de 18 afos, ser pacientes atendidos en la consulta externa
de endocrinologia y medicina interna del hospital Regional 1° de Octubre, evolucion
de la diabetes de 10 o mas anos, se solicitaron pruebas de laboratorio,
coproparacitoscopico en serie de 3 y serie esofagogastroduodenal sin evidencia de
obstruccion. Se excluyeron a pacientes con las s embarazadas, con enfermedades
del sistema nervioso central, del sistema conectivo, autoinmunes, hipotiroidismo,
con vagotomia, funduplicatura, bypass. Se aplicé un cuestionario y se recabaron las
pruebas bioquimicas. Una vez obtenidos todos los datos, se construyo la variable
conforme a control metabdlico. Se utilizd estadistica descriptiva con frecuencias,
porcentajes, promedios y desviacion estandar. Se utilizé estadistica inferencial para

comparar variables cualitativas
Resultados: Los sintomas que con mayor frecuencia reportaron fueron: saciedad
temprana, distension abdominal y dolor abdominal superior; para ellos la intensidad

fue de moderada a severa.

Conclusiones: La presencia de estos sintomas son inespecificos, pero deben

considerarse en todas las entrevistas realizadas en la consulta externa.

Palabras clave: Alteraciones clinicas gastrointestinales, Diabetes Mellitus.



SUMMARY

Introduction: It has been reported a particularly gastrointestinal syndromic pattern

of diabetic patients according to the time of evolution and disease control.

Objective: To report gastrointestinal signs and symptoms manifest in diabetics,

severity and presence according to the degree of metabolic control.

Methods: Cross-sectional study, 60 patients sample calculated. Inclusion criteria:
Diabetes type 1 or 2, without distinction of sex, signed letter of consent, 18+, be
patient treated at the outpatient clinic of endocrinology and internal medicine at the
Hospital Regional 1° de Octubre, duration of diabetes 10 or older, laboratory tests,
coproparasitoscopic analysis and upper gastrointestinal series with no evidence of
obstruction. We excluded pregnant, patients with diseases of the central nervous
system, connective system, autoimmune system, hypothyroidism, with vagotomy,
fundoplication, bypass. A questionnaire was applied and biochemical tests were
collected. Once all the data obtained, it was built according to the variable metabolic
control. Descriptive statistics with frequencies, percentages, means and standard

deviation was used. inferential statistics were used to compare qualitative variables

Results: The symptoms most frequently reported were: early satiety, bloating and

upper abdominal pain; for them the intensity was moderate to severe.

Conclusions: The presence of these symptoms are nonspecific, but should be

considered in all the interviews conducted in the outpatient clinic.

Keywords: clinical gastrointestinal disorders, Diabetes Mellitus.



INTRODUCCION

La diabetes mellitus es un grupo de alteraciones metabdlicas que se caracteriza por
hiperglucemia crénica, debida a un defecto en la secrecion de la insulina, a un
defecto en la accidn de la misma, o a ambas. Ademas de la hiperglucemia, coexisten
alteraciones en el metabolismo de las grasas y de las proteinas. La hiperglucemia
sostenida en el tiempo se asocia con dafio, disfuncion y falla de varios 6rganos y

sistemas, especialmente rifiones, 0jos, nervios, corazén y vasos sanguineos’.

Supone una pesada carga para el individuo que padece la enfermedad, requiere
atencion médica continua, educacion para el autocuidado y apoyo para prevenir las

complicaciones agudas y reducir el riesgo de complicaciones a largo plazo.

La Organizacién Mundial de la Salud ha considerado a la Diabetes Mellitus como
una amenaza mundial. En el caso de nuestro pais y por lo reportado en la Encuesta
Nacional de Salud y Nutricion 2006 (ENSANUT) la prevalencia de Diabetes Mellitus
es 7.3%?2, la cual ha aumentado a un 9.2% por lo reportado en ENSANUT 2012 sin
duda alguna, el mayor reto que enfrenta el sistema mexicano de salud. Ademas de
ser la primera causa de muerte, es la principal causa de demanda de atencion
meédica en consulta externa, una de las principales causas de hospitalizacion y la
enfermedad que consume el mayor porcentaje del gasto de nuestras instituciones

publicas, alrededor de 20%?3.

En México, la Diabetes Mellitus ocupa el primer lugar en numero de defunciones por
afio, tanto en hombres como en mujeres las tasas de mortalidad muestran una
tendencia ascendente en ambos sexos con mas de 70 mil muertes y 400,000 casos
nuevos anuales. Cabe senalar que segun la Direccion General de Informacién
en Salud en el 2007 hubo un numero mayor de defunciones en el grupo de las
mujeres (37,202 muertes) comparado con el de los hombres (33,310), con una tasa

69.2 por 100,000 habitantes en mujeres y de 64 en hombres, diferencias



importantes a considerar en las acciones preventivas, de deteccion, diagnostico

y tratamiento de este padecimiento®.

La DM se clasifica con base en el proceso patégeno que culmina en hiperglucemia:

|. Diabetes de tipo 1 (destruccion de las células beta, que habitualmente

provoca déficit absoluto de insulina).

II. Diabetes de tipo 2 (varia entre resistencia a la insulina predominante con

déficit relativo de insulina y defecto secretor de insulina predominante con

resistencia a la insulina).

[1l. Otros tipos especificos de diabetes:

A. Defectos genéticos de la funcion de las células beta caracterizados por

mutaciones en:

1.
. Glucocinasa (MODY 2).

. HNF-1a (MODY?3).

. Factor promotor de insulina (IPF-1; MODY 4).
. HNF-1a (MODY5).

. NeuroDI (MODY 6).

. DNA mitocondrial.

. Subunidades del canal del potasio sensible a ATP.
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Factor de transcripcion nuclear del hepatocito (HNF) 4a (MODY 1).

. Conversion de proinsulina o insulina.

B. Defectos genéticos en la accion de la insulina:

1.
2.
3.
4.

Resistencia a la insulina de tipo A.
Leprechaunismo.

Sindrome de Rabson-Mendenhall.
Sindromes de lipodistrofia.



C. Enfermedades del pancreas exocrino: pancreatitis, pancreatectomia,
neoplasia, fibrosis quistica, hemocromatosis, pancreatopatia, fibrocalculosa,

mutaciones en el gen de lipasa de carboxil-éster.

D. Endocrinopatias: acromegalia, sindrome de Cushing, glucagonoma,

feocromocitoma, hipertiroidismo, somatostatinoma, aldosteronoma.

E. Inducida por farmacos o agentes quimicos: Vacor, pentamidina, acido
nicotinico, glucocorticoides, hormona tiroidea, diazodxido,
agonistasadrenérgicos beta, tiazidas, fenitoina, interferdn alfa, inhibidores de

proteasa, clozapina.

F. Infecciones: rubéola congénita, citomegalovirus, virus coxsackie.

G. Formas infrecuentes de diabetes inmunitaria: sindrome del "hombre

rigido", anticuerpos contra el receptor de insulina.

H. Otros sindromes genéticos que a veces se asocian a diabetes: sindrome
de Down, sindrome de Klinefelter, sindrome deTurner, sindrome de Wolfram,
ataxia de Friedreich, corea de Huntington, sindrome de Laurence-Moon-

Biedl, distrofia miotdnica, porfiria, sindrome de Prader-Willi.

IV. Diabetes gestacional (DG).

Durante décadas, el diagnostico de la diabetes se basa en criterios de glucosa en
plasma, tanto la glucosa en plasma en ayunas (GPA) o el valor de 2 horas posterior
a la ingesta de 75 gramos de glucosa anhidrica, es decir, la prueba tolerancia oral
a la glucosa (PTOG).



En el 2009, un comité internacional de expertos que incluyé a representantes de la
Asociacion Americana de Diabetes (ADA), la Federacion Internacional de Diabetes
(IDF) y la Asociacion Europea para el Estudio de la Diabetes (EASD) recomienda el
uso de la prueba A1C para el diagndstico de diabetes, con un umbral de = 6,5%,

dicho criterio es adoptado por el ADA en el 2010.

Segun el ultimo consenso del ADA en el 2015°%, los criterios Diagndsticos para

Diabetes Mellitus son:

a) Hb A1C = 6,5%. La prueba debe realizarse en un laboratorio que use un
método certificado y estandarizado para el ensayo DCCT (Diabetic Control

and Complications Trial) 6

b) Glucosa plasmatica en ayuno =2126mg/dl. El ayuno se define como la no

ingesta calorica por lo menos 8horas* 6

c) Glucemia 2 horas postprandial 2200mg/d| durante la prueba de tolerancia a la
glucosa. La prueba debe realizarse como lo indica la OMS, con una carga de

glucosa que contiene el equivalente de 75 g de glucosa anhidra disuelta en agua.

d) En un paciente con sintomas clasicos de crisis de hiperglucemia o

hiperglicemia; una glucemia al azar >200 mg/dI.

En ausencia de hiperglucemia inequivoca, los criterios deben ser confirmados por
pruebas repetidas. Como con la mayoria de las pruebas de diagndstico, un
resultado de la prueba de diagndstico debe repetirse para descartar errores de
laboratorio, a menos que, el diagndstico sea claro por motivos clinicos (tales como
un paciente con una crisis hiperglucémico o sintomas clasicos de hiperglucemia y

una glucosa plasmatica al azar = 200 mg/dL).



Por otro lado, si dos pruebas diferentes estan disponibles en un individuo y los
resultados son discordantes, la prueba cuyo resultado esta por encima del punto de

corte de diagnostico debe ser repetida.

Entre 1997 y 2003, el Comité de Expertos sobre el Diagndstico y Clasificacion de la
Diabetes Mellitus reconocidé un grupo intermedio de individuos cuyos niveles de
glucosa, aunque no cumplan los criterios para la diabetes, son demasiado altos para
ser considerado normal. Estos se definen como glucosa en ayunas alterada (GAA)
(niveles de glucosa plasmatica de 100 mg/dl a 125 mg/dl, o tolerancia alterada a la
glucosa (TAG) (Valores en la PTOG de 140 mg/dl a 199 mg/dl.

Cabe senalar que la Organizacion Mundial de la Salud (OMS) y un nimero de otras
organizaciones de diabetes definir el punto de corte de la GAA en 110 mg/dL (6,1
mmol/L). Los individuos con GAA y TAG han sido referidos como teniendo
prediabetes, lo que indica el riesgo relativamente alto para el desarrollo futuro de la
diabetes. La GAA y la TAG no deben ser vistos como entidades clinicas por derecho
propio, sino mas bien, factores de riesgo para la diabetes, asi como la enfermedad
cardiovascular. Ambas estan asociados con la obesidad (especialmente obesidad
abdominal o visceral), dislipidemia con niveles altos de triglicéridos y / o colesterol

HDL bajo, y la hipertension®7.

El riesgo de complicaciones cronicas aumenta en funcién de la duracion e
intensidad de la hiperglucemia; suelen hacerse evidentes en el transcurso del
segundo decenio de la hiperglucemia. Como la DM tipo 2 puede tener un periodo
prolongado de hiperglucemia asintomatica, muchos individuos con DM tipo 2

presentan complicaciones en el momento del diagndstico.

Las complicaciones crénicas de la DM pueden afectar muchos sistemas organicos
y son causa de gran parte de la morbilidad y mortalidad que acompafnan a este

trastorno.



Las complicaciones crénicas pueden dividirse en vasculares y no vasculares. A su
vez, las complicaciones vasculares se subdividen en microangiopatia (retinopatia,
neuropatia y nefropatia) y macroangiopatia, enfermedad vascular periférica y
enfermedad vascular cerebral. Las complicaciones no vasculares comprenden

problemas como gastroparesia, infecciones y afecciones de la piel.

Aunque la hiperglucemia crénica es un factor etiolégico importante en las
complicaciones de la DM, se ignora el mecanismo o los mecanismos a través de los
cuales provoca tanta diversidad de dafnos celulares y organicos. Para explicar el
modo en que la hiperglucemia podria provocar las complicaciones cronicas de la
diabetes se han propuesto cuatro teorias principales que no se excluyen

mutuamente.

Una teoria propone que el aumento de la concentracion intracelular de glucosa da
por resultado productos terminales avanzados de la glucosilacion (advanced
glycosylation end products, AGE) por la via de la glucosilacién no enzimatica de
proteinas intracelulares y extracelulares. La glucosilacion no enzimatica es
consecuencia de la interaccion de la glucosa con grupos amino de las proteinas. Se
ha demostrado que los AGE forman enlaces cruzados entre proteinas (p. €j.,
colageno, proteinas de la matriz extracelular), aceleran la ateroesclerosis,
promueven la disfuncion glomerular, reducen la sintesis de 6xido nitrico, inducen
disfuncién endotelial y alteran la composicidn y estructura de la matriz extracelular.
El valor sérico de AGE guarda relacién con la glucemia, y estos productos se

acumulan a medida que decrece la filtracién glomerular.

Una segunda hipétesis propuesta para explicar cdmo la hiperglucemia cronica
provoca las complicaciones de la DM se basa en la observacion de que la
hiperglucemia aumenta el metabolismo de la glucosa a través de la via del sorbitol.
La glucosa intracelular se metaboliza predominantemente por fosforilacion y
posterior glucdlisis, pero cuando esta aumentada la glucosa intracelular, parte de

ella se convierte en sorbitol por la accion de la enzima reductasa de aldosa. El



aumento de las concentraciones de sorbitol altera el potencial oxirreductor,
incrementa la osmolaridad celular, genera especies reactivas de oxigeno y es
probable que provoque otros tipos de disfuncion celular. Sin embargo, al poner a
prueba esta hipotesis en seres humanos empleando inhibidores de la reductasa de
aldosa no se han demostrado efectos beneficiosos en los criterios finales de

valoracion clinica como retinopatia, neuropatia o nefropatia.

Una tercera hipotesis propone que la hiperglucemia incrementa la formaciéon de
diacilglicerol, lo que da por resultado activacion de la proteincinasa C (protein kinase
C, PKC). Entre otras cosas, la PKC modifica la transcripcion de los genes de
fibronectina, la colagena de tipo IV, las proteinas contractiles y las proteinas de

matriz celular de las células endoteliales y las neuronas.

Una cuarta teoria plantea la posibilidad de que la hiperglucemia aumente el flujo por
la via de la hexosamina con generacion de glucosa-6-fosfato, sustrato para la
glucosilacién ligada a O y la produccion de proteoglucano. La via de la hexosamina
puede trastornar la funcion al glucosilar proteinas como sintasa endotelial del 6xido
nitrico o al producir cambios en la expresién génica del factor transformador del
crecimiento beta (transforming growth factor, TGF-) o del inhibidor del activador de

plasminégeno 1 (plasminogen activator inhibitor-1, PAI-1).

Los factores de crecimiento parecen desempefar una funcion importante en las
complicaciones relacionadas con la DM, y su produccibn se encuentra
incrementada por la mayor parte de estas vias propuestas. El factor del crecimiento
endotelial vascular (vascular endothelial growth factor, VEGF) esta incrementado
localmente en la retinopatia diabética proliferativa, y disminuye después de la
fotocoagulacion con rayo laser. EI TGF- lo esta en la nefropatia diabética y estimula
la produccién de colagena y fibronectina por las células mesangiales en la

membrana basal.



Se ha sugerido que también desempefan una funcién en las complicaciones
relacionadas con la DM otros factores del crecimiento, como factor del crecimiento
derivado de las plaquetas, factor del crecimiento epidérmico, factor | del crecimiento
del tipo de la insulina, hormona del crecimiento, factor basico del crecimiento de

fibroblastos e incluso la insulina.

Un posible mecanismo unificador consiste en que la hiperglucemia propicia la
produccion de especies reactivas de oxigeno o superoxido en las mitocondrias;
estos compuestos pueden activar todas las vias descritas con anterioridad. Aunque
la hiperglucemia actua como factor desencadenante inicial de las complicaciones
de la diabetes, aun no se sabe si entran en operacion los mismos procesos
fisiopatoldgicos en todas las complicaciones, o si predominan vias determinadas en

ciertos érganos®.

La neuropatia autondmica diabética puede implicar multiples aparatos y sistemas
(cardiovascular, genitourinario, sistema neuro-endocrino) asi como el tracto
gastrointestinal superior e inferior. Las anormalidades de la funcion gastrointestinal

en los diabéticos, pueden ser en parte, relacionadas a neuropatia autonémica®1°.

La gastroparesia es un trastorno crénico se define como el vaciado gastrico
retrasado de solidos y liquidos en ausencia de obstruccion. Los sintomas incluyen
la saciedad temprana, nauseas, vomitos, distension abdominal y dolor abdominal.
Es asociada con Diabetes Mellitus (tanto de tipo | y tipo Il) o bien, es de causa
desconocida (idiopatica). Las causas menos comunes incluyen postquirurgica y

medicamentos relacionados con la gastroparesia®®.

Algunos estudios han indicado que la neuropatia autondmica diabética esta
vinculada a la duracién de la diabetes, el control y las complicaciones. De acuerdo
a estos estudios, al menos en personas con diabetes tipo 1, la neuropatia y otras
complicaciones gastrointestinales estan asociadas con un pobre control de la

glucosa y no necesariamente la duracion de la diabetes.



Aproximadamente el 5 al 12 por ciento de los pacientes con diabetes tienen
sintomas compatibles con gastroparesia'’?. Es mas comun en las mujeres y puede
tener distintos tipos de sintomatologia, se presentar como saciedad temprana,
nauseas, vomitos, distension abdominal, plenitud postprandial, dolor abdominal
superior. Un vaciamiento gastrico retardado contribuye a un mal control de la
glucosa en la sangre y puede ser la primera indicacion de que un paciente esta

desarrollando gastroparesia’®.

Ademas las alteraciones gastrointestinales pueden resultar en compromiso
nutricional, alteracion en el control la glucosa y una peor calidad de vida,
independientemente de los otros factores como la edad, el consumo tabaco y

alcohol, o bien, el tipo de la diabetes 1415,

Es dificil establecer la prevalencia de este trastorno, ya que durante las primeras
etapas de la enfermedad es practicamente asintomatica durante un largo periodo
de tiempo, y cuando los sintomas estan presentes, son altamente inespecificos'®
7. Se estima que el 20% a 40% de los pacientes con diabetes, principalmente
aquellos con larga duracion, de tipo 1 y con otras complicaciones, desarrollaran

gastroparesia’®.

Estas alteraciones gastrointestinales no solo son propias de la diabetes mellitus,
sino que también puede ser visto en una variedad de condiciones: esclerodermia
otras enfermedades del tejido conectivo, Virus y rotavirus Norwalk, empleo de altas
dosis agonistas alfa-2-adrenérgicos, empleo de altas dosis de antidepresivos
triciclicos, colectomia subtotal, lesion de los nervios vagos, en pacientes con
gastrectomia Billroth Il, funduplicatura, trasplante cardiaco o pulmonar, enfermedad
psiquiatrica, diversas enfermedades neurolégicas y autoinmunes, aunque también

puede tener etiologia idiopatica’®20.



Como se menciona con anterioridad, la verdadera prevalencia de la gastroparesia
se desconoce actualmente, pero se asume que aproximadamente el 4% de la
poblacion general experimenta sintomas relacionados con esta. Hay series que
estiman una prevalencia del 30-50% en pacientes diabéticos, y del 24-40% en
pacientes diagnosticados de dispepsia funcional (enfermedad que afecta al 20% de

la poblacion).

En otras series, se ha observado que la prevalencia es mucho mas alta en las
mujeres que en los varones (el 82% de los pacientes con gastroparesia son
mujeres), siendo la mayoria menores de 45 afos, lo que se ha atribuido a que la
progesterona reduce la contractilidad de la musculatura gastrica, aunque algunos
ensayos terapéuticos realizados con progesterona, con o sin estrogenos, no

demuestran cambios en la motilidad gastrica®! 22,

En cuanto a la fisiologia de la actividad gastrica, se considera que el estbmago es
el segmento del tracto gastrointestinal en el que tienen inicio las principales
funciones de secrecién y digestion del tubo digestivo; sin embargo, la funcion mas
critica e importante del estbmago en la fisiologia digestiva esta dada por la actividad
motora gastrica (AMG). La AMG normal es controlada por diversos estimulos

extrinsecos e intrinsecos?3.

La principal regulacion extrinseca esta dada por la inervacién vagal; aunque la
mayoria de los eferentes vagales que llegan al estbmago son excitatorios, algunas
terminaciones nerviosas vagales producen estimulos inhibitorios a través de

neurotransmisores como el 6xido nitrico y el péptido intestinal vasoactivo (PIV).
Los estimulos intrinsecos provienen del sistema nervioso entérico y son importantes

en la coordinacién de la funcién motora gastrica con segmentos mas distales del

tracto digestivo, especialmente en el periodo interdigestivo.
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Estas neuronas mientéricas también se comunican con las diferentes células
marcapasos del tracto digestivo conocidas como las células de Cajal y que se

localizan en la capa muscular circular del estdmago vy el intestino proximal.

La AMG tiene tres componentes fundamentales (actividad de reservorio gastrico,
actividad de mezcla-vacimianiento postpandrial y actividad de vaciamiento
interpandrial) aunque cada uno de estos fendmenos tiene momentos y mecanismos
independientes, solo se logra un vaciamiento gastrico adecuado cuando existe una

integracion funcional de las tres actividades:

a) Actividad de reservorio gastrico: Esta actividad motora tiene por objeto
almacenar el contenido alimenticio para que pueda ser procesado por el
estobmago y entregado al duodeno en las cantidades adecuadas, con el
fin de no saturar los mecanismos de digestion y absorcion del intestino.
Cuando el alimento ingerido entra en la cavidad gastrica, se genera un
reflejo vagovagal cuyo eferente (mediado por la liberacion de éxido nitrico
y PIV) disminuye el tono en la pared muscular, principalmente del
estdbmago proximal (por inhibicion de las ondas lentas sostenidas), que
permite la acomodacion del alimento sin generar aumentos de la presion
intragastrica. La relajacion maxima del estbmago almacena hasta 1,5
litros de contenido. La distension gastrica también genera reflejos que
contribuyen al inicio de procesos fisioldgicos en segmentos distales del
tracto digestivo y es importante en la generacion de la sensacion de

saciedad.

b) Actividad de mezcla y vaciamiento postprandial: Durante esta fase
ocurren diferentes mecanismos de mezcla y trituracion de nutrientes para
formar el quimo, y la evacuaciéon del mismo hacia el intestino a una tasa
acorde con la capacidad digestiva y absortiva intestinal; en condiciones

normales, el estbmago entrega al intestino aproximadamente 200 kcal por

11



hora. En respuesta a la distension, en la region proximal del cuerpo
gastrico se originan ondas de contraccion peristalticas con una frecuencia
de 3 a 4 por minuto, que en su inicio son débiles pero se propagan
distalmente y aumentan progresivamente su intensidad que es maxima al

llegar al antro, y logran una contraccion casi completa del piloro.

Por efecto de esta actividad contractil el alimento se desplaza distalmente
hasta llegar al piloro que se encuentra contraido lo que genera un
movimiento de retropulsidon que es fundamental en el proceso de mezcla,
trituracion y homogenizacion de los alimentos hasta que alcanzan la
consistencia de quimo. Durante esta actividad contractil postprandial, las
particulas que alcanzan la consistencia de quimo logran pasar a través
del piloro que conserva una luz residual de 2-3 mm de diametro. De la
misma forma, a pesar de la contraccién tonica del piloro este conserva
una luz suficiente para permitir el vaciamiento de liquidos, que se produce
tempranamente en el periodo postprandial gracias al gradiente depresion

gastroduodenal que se genera.

La cantidad de alimento que es trasformada en quimo y evacuada del
estomago durante el periodo postprandial depende del volumen ingerido,
su solubilidad, la cantidad de liquido ingerido, la secrecion gastrica y el

grado de mezcla y trituracion alcanzado.

La actividad motora postprandial tiene una duracién variable que depende
del volumen y las caracteristicas fisico-quimicas de los alimentos
ingeridos. El tiempo maximo de actividad motora postprandial es

aproximadamente de 120 minutos.

Actividad de vaciamiento interprandial: Una vez finaliza el periodo
postprandial, la AMG, al igual que otros segmentos del intestino se realiza

bajo el control del complejo motor migratorio (CMM). La actividad motora
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del CMM se presenta en forma de ciclos que tienen una duracion de

aproximadamente 100 minutos y consta de tres fases:

Fase I: constituye el 50-60% del ciclo y se caracteriza por una casi
inactividad, solo con algunas ondas contractiles ocasionales que no

generan movimientos propulsivos.

Fase Il que constituye un 20-30% del ciclo aumenta la frecuencia de
las contracciones pero siguen siendo irregulares y no generan

fendbmenos propulsivos.

Fase lll: tiene una duracion aproximada de 10 minutos, se generan
ondas contractiles propulsivas regulares con una frecuencia de 3
ciclos por minuto; durante esta fase el piloro permanece totalmente
relajado lo que permite el vaciamiento del contenido gastrico que no

alcanzé a ser trasformado en quimo.

El control neurohumoral del CMM aun no se conoce con total claridad, pero se sabe
que la actividad contractil de la fase lll permanece intacta a pesar de la seccién de
vago y de la inervacion esplacnica, lo que sugiere que es independiente de los

estimulos simpaticos y parasimpaticos.

Por el contrario, el inicio de la fase Ill se correlaciona con niveles plasmaticos altos
de motilina, lo que soporta la importancia de esta hormona para el control del CMM,
aunque se desconoce cual es el mecanismo de liberacion de motilina por la mucosa

duodenal durante el ayuno y como su produccion es bloqueada por la ingesta4-2°,

Una revision técnica de la Asociacion Americana de Gastroenterologia Association
recomienda una evaluacion inicial que consiste en una historia clinica y examen
fisico, hemograma completo, pruebas de funcién tiroidea, el panel metabdlico,

amilasa (si el paciente tiene dolor abdominal), y prueba de embarazo (tomando en
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cuenta antecedentes, edad, etc.). Esto debe ser seguido por una endoscopia o una
serie eso6fago gastroduodenal, de manera opcional se propone un seguimiento a
través del intestino para descartar obstruccion mecanica u otras condiciones
gastrointestinales. El ultrasonido esta justificado en paciente tiene sintomas

relacionados con alteracion en vias biliares o dolor abdominal significativo?®.

El manejo de la gastroparesia diabética debe centrarse en la exclusion de otras
causas, la evaluacion de la gravedad del trastorno, corregir las deficiencias
nutricionales, y la reduccién de sintomatologia?’. Un sistema de estadificacion

(Tabla 1) puede ser Util en para evaluar la gravedad y guiar el tratamiento?®.

Tabla 1. Clasificacion propuesta de gastroparesia

Grado 1: Leve
e Los sintomas son relativamente faciles de controlar.
e La capacidad para mantener el peso y la nutricibn con una dieta regular o con
modificaciones menores.
e Los pacientes con diabetes deben esforzarse por tener un control 6ptimo de la glucosa

en sangre para minimizar los efectos de la hiperglucemia en la funcién gastrica.

Grado 2: Compensada
e Los sintomas son moderados con control parcial empleando agentes farmacolégicos
(por lo general una combinacion de antieméticos y procinéticos administrados a
intervalos regulares).
e Capacidad para mantener una nutricion con ajustes en la dieta y estilo de vida.

e Rara vez requiere de ingreso hospitalario

Grado 3: Insuficiencia gastrica

e Sintomas refractarios a pesar del tratamiento médico.

e Incapacidad para mantener la nutricién por via oral.

e Tratamientos agresivos, incluyendo la hospitalizacion para la hidratacion intravenosa,
administracion de insulina y agentes antieméticos y procinéticos, segun sea
considerado.

e La atencion crénica puede incluir nutricién parenteral o enteral total con endoscépica

y / o intervencién quirurgica.
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Como se tratd anteriormente, entres las complicaciones cronicas, se reporta el
desarrollo de problemas neuropaticos, de estos es la afeccibn del tracto

gastrointestinal ha representado un reto en su diagnostico y manejo.

Se ha reportado un patron sindromatico gastrointestinal particular del paciente

diabético conforme al tiempo de evolucion y control de la enfermedad.

Hasta hace relativamente poco, se pensaba que la gastroparesia era una complicacion
poco frecuente de la diabetes, que se producen solo en pacientes con diabetes de

larga evolucion que ha tenido complicaciones microvasculares graves.

La prevalencia de retraso del vaciamiento gastrico en pacientes con diabetes de larga
duracion en los hospitales terciarios ha oscilado entre el 28% y el 65%, sin embargo,
existen pocos estudios generando asi compromiso nutricional, mal control de la

glucosa y empeoramiento en la calidad de vida.

En el caso de nuestros pacientes, ¢Presentaran un patrén particular o diferente al

reportado previamente?

Un patrén de control adecuado de la diabetes mellitus se contempla con adherencia al
tratamiento y modificacién del estilo de vida, sin embargo la cronicidad de la
enfermedad y su afectacion a diferentes aparatos y sistemas explican las

manifestaciones cronicas de la enfermedad.
Una de ellas es la alteracidn a nivel gastrointestinal, cuya manifestacién puede reflejar

un transito acelerado, un transito lento o un transito normal, esto afecta de una u otra

forma el control metabdlico de los pacientes.
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Sin embargo, debemos en principio identificar los signos y sintomas gastrointestinales
que pueden manifestar estos pacientes para a su vez lograr un diagnostico temprano,
dado que, en la actualidad no se diagnostica oportunamente y se requiere de deteccién

de la misma.

El lograr la identificacién de un patrén particular de signos y sintomas nos permitira
establecer una sospecha diagnostica y realizar algoritmos de manejo de manera

oportuna.

Los objetivos de esta investigacion fueron:

e Reportar en signos y sintomas gastrointestinales manifiestos en los pacientes
diabéticos.

e Reportar grado de severidad de los sintomas.

e Reportar de acuerdo al grado de control metabdlico la presencia de signos y

sintomas gastrointestinales.
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MATERIAL Y METODOS

El presente estudio tuvo un disefio transversal, donde el tamafio de la muestra

calculada fue de 60 pacientes, que reunieron los siguientes criterios de inclusion:

Pacientes diabéticos tipo 1 0 2 con las siguientes caracteristicas:

Sin distingo de sexo.
Firma de carta de consentimiento.
Mayor de 18 afios de edad.
Ser pacientes atendidos en la consulta externa de Endocrinologia y Medicina
Interna del Hospital Regional 1° de Octubre.
Evolucion de la diabetes de 10 o mas afios.
Con determinacion de las siguientes variables bioquimicas de por lo menos
tres meses previos a este estudio:
o Biometria hematica.
o Glucosa sérica.
o Creatinina sérica.
o Perfil de lipidos.
o Determinacion de HbA1c.
o Electrolitos séricos.
o Coproparasitoscopico.

o Reporte radiolégico de serie eséfago gastroduodenal sin obstruccion.

Se excluyeron a los pacientes con uno o0 mas de los siguientes antecedentes:

Cualquiera de los siguientes procedimientos quirdrgicos: Vagotomia,
reseccion gastrica, funduplicacién, esofagectomia, bypass gastrico,
procedimiento de Whipple.
Trasplante cardiopulmonar.
Ingesta de medicamentos como opiaceos, anticolinérgicos, adrenérgicos,

calcio antagonistas, glucagon.
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e Infecciones por virus del EB, varicela, parvovirus, enfermedad de Chagas,
clostridium botulinum.

e Enfermedad del sistema nervioso central.

e Enfermedad cerebrovascular.

e Enfermedades del sistema nervioso periférico: Enfermedad de Parkinson,
Guillain Barre, esclerosis multiple.

e Enfermedad psiquiatrica como anorexia nervosa/bulimia.

e Enfermedades reumatoldgicas. Esclerodermia, LES.

e Enfermedad endocrinolégica como hipotiroidismo, enfermedad de
paratiroides.

e Alteraciones electroliticas.

e Embarazo.

e Presencia de cancer de seno, pulmonar de células pequefas, pancreas.

e Presencia de un sindrome paraneoplasico.

¢ Amiloidosis, pseudoobstruccion crénica intestinal, distrofia mioténica.

¢ Antecedente de alergia a medios de contraste yodados.
Posterior a la seleccion de los pacientes, se les interrogo los sintomas
gastrointestinales, se recabaron los resultados de las pruebas de laboratorio,

coproparacitoscopico, serie esofagogastroduodenal (Anexo 1).

Una vez que se detectaba alguna alteracion se daba tratamiento especifico y se

anexaban los resultados al expediente clinico.

Con respecto a las alteraciones gastrointestinales se consideraron las siguientes

definiciones operacionales (Tabla 2).
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Tabla 2. Alteraciones gastrointestinales

Variable Definicion
Nausea Sensacion que indica la proximidad del vomito y
esfuerzos que acompanan a la necesidad de vomitar.
Vomito Expulsidon violenta y espasmodica del contenido del

Saciedad temprana

Distension abdominal

Dolor abdominal alto

Pérdida de peso

Pérdida de apetito en el

ultimo ano

Plenitud gastrica

Dolor abdominal

postpandrial

estomago a través de la boca.
Sensacion de estar satisfecho antes de comer
regularmente o bien con una cantidad menor a lo

habitual.

Cambio de tamano o forma del abdomen secundaria al

aumento de volumen liquido o gas.

Sintoma de malestar producido en la region epigastrica.

Disminucion de 4.5 kg o >5% del peso corporal total en

un lapso de 6 a 12 meses.

Sensacion de no tener hambre ni deseos de comer y/o

probar ningun alimento.

Sensacion de satisfaccion en region epigastrica.

Sintoma de malestar producido posterior a la ingesta de

alimentos.

Se realizé un constructo para control metabdlico con base a las metas propuestas
por la American Diabetes Asociation (ADA) y a la NOM-015-SSA2-2010"4.
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Ademas se realiz6é un analisis estratificado de la sintomatologia por sexo.

Una vez obtenida la muestra deseada se realiz6 un analisis descriptivo para detectar
los signos y sintomas mas frecuentes reportados en este grupo de pacientes, asi
como la presencia de estos con base al control glicémico y la intensidad de los

mismos, reportandose frecuencias, porcentajes, promedios y desviacion estandar.
Para analisis inferencial se utilizdé en variables cualitativas medidas de frecuencia,

porcentaje, promedios y desviacion estandar. la comparaciéon de variables

cualitativas fue con chi cuadrada, con un alfa de 0.05.
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RESULTADOS

De la poblaciéon de este estudio, 31 pacientes (52%) son mujeres y 29 (48%)
hombres, la edad promedio fue de 60.3 £10.39, siendo la minima de 32 y la maxima
de 83. En cuanto al tipo de diabetes, la de tipo 1 es de 8 (13%) y la de tipo 2 es de
52 (87%), con un tiempo de evolucion promedio (independientemente del tipo) de

17,17 £ 6.65 afos, siendo la minima de 10 afios y la maxima de 45 afnos.

De los 60 sujetos de estudio, 44 (73%) utilizan algun tipo de insulina, siendo las mas
empleadas las de accion ultralarga 35 (43%); la de mayor uso es la insulina glargina
23 (52%), seguida de la insulina detemir 12 (27%).

Ademas de ser diabéticos, 46 (77%) de estos pacientes presentan otras
comorbilidades, las mas frecuentes fueron hipertensién arterial sistémica 35 (76%)
y dislipidemia 11 (22%).

En cuanto a las medidas no farmacoldgicas, unicamente 5 (8%) realiza actividad
fisica, el IMC promedio es de 27.52 + 4.45 Kg/m?.

Con respecto a la dieta, 51 (85%) consume carne roja, aves 58 (94%), pescado 43
(72%), verduras 60 (100%), frutas 60 (100%), lacteos y derivados 44 (73%),
leguminosas 49 (82%), cereales sin grasa 59 (98%), cereales con grasa 59 (98%),

bebidas carbonatadas 8 (13%) y otro tipo de azucares 9 (15%).
Los sintomas que con mayor frecuencia reportaron fueron: saciedad temprana,

distensiéon abdominal y dolor abdominal superior; para ellos la intensidad fue de

moderada a severa (Cuadro 1).
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Cuadro 1. Intensidad de sintomas gastrointestinales en pacientes diabéticos*

Intensidad
Frecuencia
Sintoma Muy
(n=60) Leve Moderado Severo
Severo

Saciedad temprana 35 (58) 9 (26) 12 (34) 12 (34) 2 (6)
Distension abdominal 26 (44) 4 (15) 11 (42) 10 (39) 1(4)
Dolor abdominal
Superior 15 (25) 1(7) 11 (73) 2(13) 1(7)
Nausea 13 (22) 1(8) 9 (70) 2 (15) 1(8)
Pérdida de apetito 13 (22) 7 (54) 6 (46) 0(0) 0(0)
Plenitud gastrica 12 (20) 2(17) 7 (58) 3 (25) 0(0)
Vomito 6(10) 5(83) 0(0) 1(17) 0(0)
Dolor abdominal
Postpandrial 6 (10) 4 (67) 0(0) 2 (33) 0(0)

*Se reportan frecuencias y porcentajes

De la poblacion estudiada solo 7 (12%) presentaron un buen control de acuerdo a

los criterios de la American Diabetes Asociation (ADA) (Ver cuadro 2).

Cuadro 2. Pacientes con sintomatologia y mal control metabdlico*

Sintoma Frecuencia (n=53)**

Saciedad temprana 30 (56)
Distension abdominal 23 (43)
Pérdida de apetito 12 (22)
Nausea 11 (20)
Dolor abdominal alto 11 (20)
Plenitud gastrica 11 (20)
Voémito 5(9)

Dolor abdominal pospandrial 5(9)

*Se reportan porcentajes y frecuencias.
**Se reportan solo los pacientes con mal control metabdlico de acuerdo a las metas de HbA1c de la ADA.
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Si se toman en cuenta las metas de control metabdlico propuestas por la Norma
Oficial Mexicana NOM-015-SSA2-2010, 60 (100%) se encuentran con un control

moderado.
La frecuencia de la sintomatologia reportada en mayor medida es en mujeres. La
plenitud gastrica y el vomito se presentaron por igual manera en ambos sexos, y

solo la saciedad temprana fue mayor en hombres (ver cuadro 3).

Cuadro 3. Pacientes con sintomatologia por sexo

Sintoma Frecuencia Sexo
(n=60) Mujeres (n=31) Hombres (n=29)
Saciedad temprana 35 (58) 17(49) 18(51)
Distension abdominal 26 (44) 18(69) 8(31)
Dolor abdominal alto 15 (25) 10(67) 5(33)
Nausea 13 (22) 9(69) 4(31)
Disminucion de apetito 13 (22) 7(54) 6(46)
Plenitud gastrica 12 (20) 6(50) 6(50)
Vomito 6(10) 3(50) 3(50)
Dolor postpandrial 6 (10) 4(67) 2(37)

*Se reportan porcentajes y frecuencias.

Los 60 (100%) pacientes no presentaron obstruccion gastrica, la cual se evidencio
por medio de la serie esofago gastroduodenal. En cuanto al resultado de los
coproparacitoscopicos en serie de 3, en 53 (88%) no tuvo desarrollo bacteriano, en
5 (8%) desarrollo de levaduras y en 2 (4%) desarrollo de blastocystis hominis, se

dio tratamiento dirigido.
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DISCUSION

En nuestro estudio se encontré un buen control metabdlico de 12% en comparacion
con el 25% reportado en la ENSANUT 20123, haciendo la aclaracion que el objetivo

del presente no fue este.

En comparacién con lo reportado por Conrado y cols, las dos comorbilidades de
mayor frecuencia son la hipertension arterial sistémica y la dislipidemia en 75% vy
37%, la cuales presentan una similitud en el presente estudio con un 76% y 22%

respectivamente.

Con respecto al control glicémico con base a HbA1c (menor a 7%) reporta un 21%
contra un 12% de este estudio, sin embargo, debe considerarse que esta cifra fue
tras la tercer consulta de seguimiento, si se toma en cuenta la HbA1c de la primer
consulta, para Conrado y cols fue de 9.65 £ 2.40%, la cual es muy similar a la

reportada por nosotros de 9,22+2.31 2°.

Pese a que las alteraciones gastrointestinales en diabéticos son poco definidas y su
presencia tiene una pobre asociacién con gastroparesia, la existencia de estas, se
ha reportado en mas del 50%'1830-32" en nuestro estudio encontramos que la
presentacion de uno o mas sintomas fue del 85%, considerando que se debe al tipo
de pacientes que fueron seleccionados para el estudio y la alta presencia de

comorbilidades, lo cual pudiera explicar ese porcentaje.

Ahora bien, al realizar el analisis particular por sintoma, se reporté por Bielefeldt y
cols., son los siguientes que con mayor frecuencia refieren los pacientes: nausea,
saciedad temprana, dolor abdominal y dolor postpandrial®®; en ese orden de
aparicion. Por su parte Grad y cols solo mencionan que son: saciedad temprana,

distension abdominal y nausea/vomito*; los mas reportados.
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En el presente trabajo fueron la saciedad temprana, distension abdominal y perdida
de apetito, los mas reportados (58%, 44% y 25% respectivamente). Lo que asemeja

a lo reportado por Bielefeldt.

Al efectuar el analisis estratificado por sexo, se pudo observar que los sintomas
antes mencionados son mas prevalentes en el sexo femenino, lo cual, es acorde a

lo reportado en la bibliografia?.
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CONCLUSIONES

Los sintomas mas frecuentes reportados son saciedad temprana, distension
abdominal y dolor abdominal alto, pese a que estos son sumamente inespecificos,

deben interrogarse en todas las entrevistas realizadas en la consulta externa.
Se debe sopesar el efecto de las comorbilidades.

Es preciso realizar estudios de mayor alcance, dado que el tratamiento implicito

para este tipo de complicaciones, requiere de un abordaje multiple.

Se debe de incidir inicialmente en las medidas no farmacoldgicas para intentar
obtener un mejor control glicémico dado que un alto porcentaje de esta poblacién

no realiza actividad fisica, aunado a una dieta poco adecuada para diabéticos.
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ANEXO 1

Crzo MO,
HOA DE RECOLECOOM DE DATOS
ALTERAOONES GASTROINTESTINALES EN PACJENTES DRABETICOS

FICHA DE IDENTIFICADON

tamors cal pacents
Expadarts

Vi
1 Sewn (0= fenening, 1= rascuing).

1 Edad (ancs cumpiidos sl moments oe iriciar protaosia).

|3. Extaco ovil

4. Deumsoor.

3. Escolerided [zrado maxime compieto de estudio].

& Religion.

7. Tino o= diadetes madiius.

£ Anoc de evoiucion de fa ciabetes melihs.

3 Hiporucemiantas orakes

10. Insutine.

11 Comoroibonges J0= ne, 1=3)

13 Tratamients

14 Emples oe farmacos e uso habitusl (0=ne, 175

13 En chso G Que (B Sresunts anterion heys 5ido efitmstie, ndique cusies)
15 Actradad fisica (0=ro, 1=5
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25. Frecusnca respirstona fi |

I3 Frecusnca carcises i)

30 Tenzion artenal dstoic [mm Hel

31 Tension artersl ciasiolios (mm Hgl

32 Tuda (m)

33 Pezo Kz

34 Sodwo (mEg/L].

35, Pokmsio jmEg/L)

35 Oaro [mEq/L]

37 Caloa [‘ﬂﬁ"ﬂ-l-

35. Hemoziobine (=idl).

35, Hematoaits (%

40, Leseocresi0a)/l

$1 Ghucoza zene (me'ol

42 Crestinine serica {me /L]

43. Trighcesidas {mg/dL).

&4, Colesterol (mg/oL].

43. HDL {me/di)

46, LD (/o)

47 VDL (mEiol)

45 HBALC

45. Coproparasitocconio
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