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Problemas respiratorios en la diabetes
mellitus, un enfoque preventivo
desde atencion primaria

a diabetes mellitus (DM) es una enfermedad sistémica caracterizada por hiperglucemia cronica,
inflamacion de bajo grado y aumento del estrés oxidativo. Tradicionalmente, los principales orga-
nos diana se han asociado a la afectacion microvascular —retina, rifidn y sistema nervioso pe-
riférico— responsables de una elevada morbilidad acumulada, mientras que las complicaciones
macrovasculares concentran la mayor parte de la mortalidad asociada a la enfermedad.
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Sin embargo, en las Ultimas décadas se ha re-
conocido que otros 6rganos con un extenso
lecho capilar, como el pulmén, pueden verse
afectados de forma progresiva y subclinica
por los mismos mecanismos fisiopatoldgi-
cos. Esta creciente evidencia ha impulsado
el interés por las neumopatias asociadas a
la diabetes, un campo aln poco explorado,
pero de relevancia clinica creciente, espe-
cialmente en un contexto de envejecimiento
poblacional y multimorbilidad.

Aunque la asociacion entre diabetes y dete-
rioro de la funcién pulmonar esta respalda-
da por estudios observacionales y metaana-
lisis, la traduccién de estos hallazgos a una
entidad clinica diferenciada sigue siendo
incompleta.

PULMON COMO ORGANO DIANA
DE LA DIABETES: FIBROSIS PULMONAR
Y PATRON RESTRICTIVO

La neumopatia diabética comparte mecanis-
mos fisiopatoldgicos similares a los implica-
dos en la afectacién microvascular o de pe-
quefo vaso como en otros érganos, dafiando
estructural y progresivamente al pulmén y
produciendo una redistribucién de la perfu-
sién pulmonar con aparicién de areas con al-
teracién de la relacion ventilacién/perfusion.

Porotra parte, la caja toracicay el parénquima
pulmonar son estructuras ricas en coldgeno y
elastina, proteinas especialmente suscepti-
bles a la glicosilacién no enzimdtica inducida
por la hiperglucemia crénica quiere decir que
favorece la unién del azlcar a proteinas y te-
jidos del organismo, lo que altera su estruc-
tura y funcionamiento. Este proceso puede
incrementar la rigidez tisular y reducir la dis-
tensibilidad pulmonar, favoreciendo la apari-
ciéon de un patrén restrictivo en las pruebas
de funcién respiratoria. En algunos pacientes,
este deterioro funcional podria progresar
hacia cambios estructurales compatibles con
fibrosis pulmonar; aunque se ha utilizado el
término “fibrosis pulmonar asociada a diabe-
tes”, esta entidad no esta actualmente defini-
da como una patologia diferenciada.

El deterioro de la funcién pulmonar en per-
sonas con diabetes suele ser insidioso y sub-
clinico, lo que dificulta su deteccién en fases
iniciales. En este contexto, la espirometria
puede aportar informacion relevante para
la evaluacién de pacientes diabéticos con

sintomas respiratorios, permitiendo una me-
jor caracterizacion funcional y una adecuada
estratificacién del riesgo cardiovascular y res-
piratorio. No obstante, en ausencia de sinto-
mas, no se recomienda el cribado sistematico
mediante pruebas de funcién pulmonar, sino
que la medida preventiva més eficaz sigue
siendo el adecuado control glucémico.

La espirometria deberia considerarse como
el estudio inicial en pacientes con diabetes
que presenten sintomatologia respiratoria,
asi como en aquellos con antecedentes de
tabaquismo, enfermedades pulmonares
concomitantes u otros factores de riesgo
respiratorio.

INFECCIONES RESPIRATORIAS
Y NEUMONIA

La hiperglucemia crénica y la disfuncién
inmunitaria asociada a la DM contribuyen
tanto a una mayor susceptibilidad a las infec-
ciones respiratorias como a una evolucién
clinica méas desfavorable en comparacién
con la poblacién general. La alteracion de la
inmunidad innata y adaptativa, junto con la
inflamacion de bajo grado y el estrés oxidati-
vo, favorecen una mayor gravedad y prolon-
gacién de los episodios infecciosos.

La neumonia bacteriana es mas frecuente y
presenta mayor gravedad en personas con
diabetes. Entre los microorganismos mas
implicados se encuentran Streptococcus
pneumoniae, con un riesgo significativamen-
te aumentado de enfermedad neumocécica
invasiva, Staphylococcus aureus y bacterias
gramnegativas pertenecientes a la familia
Enterobacteriaceae, como Klebsiella pneumo-
niae'y Escherichia coli. La DM también se ha
asociado a un mayor riesgo de tuberculosis,
especialmente en pacientes con mal control
glucémico, sin embargo, no se recomienda
el cribado sistemético de Mycobacterium tu-
berculosis salvo en pacientes con factores de
riesgo epidemiolégicos o clinicos que justifi-
quen la alta sospecha clinica.

Asimismo, las infecciones respiratorias vira-
les, particularmente las causadas por virus
influenza y rinovirus, se asocian a un mayor
riesgo de hospitalizaciéon, complicaciones y
desenlaces adversos en pacientes con dia-
betes. Esta mayor vulnerabilidad justifica la
implementaciéon de estrategias preventivas
reforzadas en este grupo de riesgo. »

LA ESPIROMETRIA
PUEDE APORTAR
INFORMACION
RELEVANTE PARA
LA EVALUACION
DE PACIENTES
DIABETICOS

CON SINTOMAS
RESPIRATORIOS,
PERMITIENDO
UNA MEJOR
CARACTERIZACION
FUNCIONAL Y UNA
ADECUADA
ESTRATIFICACION
DEL RIESGO
CARDIOVASCULAR
Y RESPIRATORIO
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VACUNA

Gripe (influenza)

RECOMENDACIONES EN ESPANA

Vacunacion anual en =60 anos y en personas con enfermedades
crénicas, incluida la diabetes.

Vacunacion anual en todas as personas con diabetes.

ADA 2026 (BASADA EN CDC)

Neumococo PCVI3/PCV15 + PPSV23.

Vacunacion en =65 afos y grupos de riesgo. En muchas CCAA esquema

Preferencia por PCV20 o PCV21 en dosis tnica, o PCV15 seguida
de PPSVZ3.

CoviD-19 incluida la diabetes.

Vacunacion estacional dirigida a personas mayores y grupos de riesgo,

Recomendacidn de vacunacion actualizada segun campanias en
personas con comorbilidades.

RSV

(virus respiratorio sincitial)

Introduccion reciente en adultos mayores o0 con riesgo segun
programas autondémicos, de momento no sistematica.

Vacunacion =75 afos o 60-74 aios con alto riesgo.

TABLA 1 Recomendaciones generales de vacunacion en adultos con DM.
CCAA: Comunidades Autdnomas; American Diabetes Association; Centers for Disease Control and Prevention (CDC) vacunas conjugadas de alta valencia (PCV).

» La prevencion primaria constituye una
herramienta clave para reducir la mor-
bimortalidad asociada a las infecciones
respiratorias en personas con diabetes.
Entre las medidas mas efectivas se inclu-
yen el adecuado control glucémico, la
educacién sanitaria orientada a la detec-
cién precoz de sintomas respiratorios
y la vacunacién sistematica frente a los
principales patégenos respiratorios, es-
pecialmente el neumococo y el virus in-
fluenza, desde el momento del diagnds-
tico de la diabetes y con seguimiento
longitudinal en el dmbito de la atencién
sanitaria.

VACUNACION EN PERSONAS CON DM

Las personas con DM presentan un
mayor riesgo de infecciones y de com-
plicaciones asociadas, debido a altera-
ciones inmunoldgicas relacionadas con
la hiperglucemia crénica y la presencia
frecuente de otras comorbilidades.
Por este motivo, las principales gufas
clinicas recomiendan revisar de forma
sistematica el estado vacunal de estos
pacientes y garantizar la administracién
de las vacunas indicadas segln la edad y
los Factores de riesgo. Un epigrafe apar-
te, es la prevencion de la enfermedad
neumocdcica en adultos, la vacunacién
constituye una intervenciéon fundamen-
tal. En los Ultimos afos, la disponibilidad
de vacunas conjugadas antineumocé-
cicas de alta valencia ha modificado el

abordaje preventivo en poblaciones de
riesgo, incluido el colectivo de personas
con diabetes.

La evidencia reciente indica que las vacu-
nas conjugadas de alta valencia (PCV20y
PCV21) generan una respuesta inmunita-
ria mds potente y duradera frente a los
serotipos responsables de la enferme-
dad neumocoécica en adultos que la vacu-
na polisacarida PPSV23. Aunque PPSV23
cubre mas serotipos, induce una inmuni-
dad menos robusta y de menor duracion,
especialmente en personas con comorbi-
lidades como la diabetes, y no reduce de
forma significativa la colonizacién naso-
faringea.

Los estudios clinicos y observacionales
muestran que las vacunas conjugadas se
asocian a una mayor reduccién de neu-
monia y enfermedad neumocécica inva-
siva, ademdas de contribuir a disminuir
la transmisién. En el contexto espafiol,
los andlisis de coste-efectividad sefalan
que una estrategia basada en una Gnica
dosis de PCV20 es mas eficiente que los
esquemas secuenciales con PCV15 se-
guida de PPSV23 en adultos mayores y
grupos de riesgo, incluidos los pacientes
con diabetes.

Las recomendaciones actuales de
la American Diabetes Association
(ADA 2026) siguen los calendarios de va-
cunacion del adulto establecidos por las

autoridades sanitarias, con especial énfa-
sis en vacunas frente a gripe, neumoco-
co, hepatitis B, herpes zéster, COVID-19
y otras vacunas indicadas segin edad o
situacién clinica.

En la tabla 1 se resumen las principales
vacunas que previenen infecciones del
aparato respiratorio en personas con dia-
betes mellitus.

TRATAMIENTO ANTIDIABETICO
Y EFECTO PULMONAR

En los Ultimos afos, diversos estudios ob-
servacionales y anélisis de cohortes han
sugerido que algunos grupos de farma-
cos antidiabéticos podrian asociarse a un
perfil respiratorio mas favorable en pa-
cientes con diabetes mellitus y comorbi-
lidad pulmonar. Entre ellos, los inhibido-
res del cotransportador sodio-glucosa
tipo 2 (iSGLT-2) y los agonistas del re-
ceptor del péptido similar al glucagén
tipo 1 (arGLP-1) son los que han mos-
trado resultados mas consistentes.

En estudios poblacionales, el tratamien-
to con iSGLT-2 o arGLP-1 se ha asociado a
una reduccién significativa del riesgo de
exacerbaciones moderadas y graves de
enfermedad pulmonar obstructiva cré-
nica (EPOC), asi como a una menor tasa
de hospitalizaciones por causas respira-
torias, en comparacién con otros farma- y
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» cos antidiabéticos como los inhibidores de la Dipeptidil Peptidasa-4 (DPP-4)
o las sulfonilureas. La magnitud del beneficio observada es similar entre
ambos grupos farmacoldgicos y superior a la descrita con inhibidores de la
DPP-4 en relacion con desenlaces respiratorios.

Es importante sefalar que, independientemente del agente utilizado, la
mejora del control glucémico se asocia a una mejoria de los pardmetros es-
pirométricos y a una reduccién de la obstruccién de la via aérea central, lo
que subraya el papel fundamental del control metabélico en la prevencién
del deterioro de la funcién pulmonar.

Desde el punto de vista mecanistico, los iISGLT-2 han demostrado efectos
antiinflamatorios y antioxidantes, en parte mediados por la inhibicion del
inflamasoma NOD-like receptor family, pyrin domain containing 3 (NLRP3), lo
que podria contribuir a la reduccién de la inflamacién pulmonar y del dafo
tisular. Asimismo, la disminucién de la glucosa en las secreciones de la via
aérea podria limitar la proliferacién bacteriana y reducir el riesgo de infec-
ciones respiratorias. Otros efectos propuestos incluyen una reduccién de la
producciéon endégena de CO2, potencialmente relevante en pacientes con
limitacién ventilatoria o tendencia a la hipercapnia.

Por su parte, los agonistas del receptor GLP-1 parecen modular la inflama-
cién de la via aérea mediante la reduccién de citocinas proinflamatorias,
como IL-13 e IL-33, y la disminucidn de la hiperreactividad bronquial. En dis-
tintos estudios se ha observado una mejoria de pardmetros espirométricos,
como el volumen espiratorio forzado en 1 segundo (FEV4) y la capacidad
vital forzada (CVF), asi como una menor incidencia de exacerbaciones respi-
ratorias, hospitalizaciones y, de forma mas preliminar, de fibrosis pulmonar.

En anélisis comparativos, ambos grupos farmacolégicos muestran benefi-
cios respiratorios similares, sin diferencias clinicamente relevantes entre
ellos. Estos efectos se mantienen en subgrupos definidos por tipo de al-
teraciéon espirométrica —obstructiva o restrictiva—y por grado de fragili-
dad, aunque la reduccién de hospitalizaciones por enfermedad pulmonar
obstructiva crénica parece ser mas pronunciada en pacientes con menor
fragilidad, mientras que la proteccién frente a neumonia se observa de
forma consistente en todos los niveles. D

CONCLUSIONES

e Llas neumopatias asociadas a la

diabetes suelen evolucionar de for-
ma subclinica, su reconocimiento
resulta relevante por su impacto en
la calidad de vida, el riesgo de infec-
ciones respiratorias y la morbimor-
talidad global.

EL control glucémico adecuado, la
optimizacion del tratamiento anti-
diabético (priorizando, cuando esté
clinicamente indicado, el uso de
iSGLT-2 y aGLP-1), la vacunacion
sistematica y la educacion sanitaria
constituyen pilares fundamentales
en la prevencion y el abordaje de es-
tas complicaciones.

Profundizar en el estudio de las neu-
mopatias asociadas a la diabetes
contribuird a mejorar las estrategias
preventivas y terapéuticas en un
contexto de elevada prevalencia y
creciente carga asistencial.
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