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ABREVIATURAS

ADA: ASOCIACION DE DIABETES AMERICANA
AG: ACIDOS GRASOS

ATP: ADULT TREATMENT PANEL

cAMP : ADENOSIN MONOFOSFATO CICLICO

BDNF: FACTOR NEUROTROFICO DERIVADO DEL CEREBRO (DENGLES BRAIN-
DERIVED NEUROTROPHIC FACTOR)

CE: CONSUMO ELEVEDO

CM: CONSUMO MODERADO

CL: CONSUMO LIGERO

CP: CORTO PLAZO

DME: DIFERNENCIA DE MEDIAS ESTIMADA
DT2: DIABETES TIPO 2

ECA: ENSAYO CLINICO ALEATORIZADO

ECV: ENFERMEDAD CARDIOVASCULAR

EVAD: ESPERANZA DE VIDA AJUSTADA EN FUNCION DE DISGPACIDAD
FID: FEDERACION INTERNACIONAL DE DIABETES
FRCV: FACTOR DE RIESGO CARDIOVASCULAR
GABA: ACIDO GAMMA-AMINOBUTIRICO

GLUT1: GLUCOSE TRANSPORTER 1

g/d: GRAMOS POR DIA

HIF-14 : HYPOXIA INDUCIBLE FACTOR 1 ALFA
HTA : HIPERTENSION ARTERIAL

IC: INTERVALO DE CONFIANZA

IDF: INTERNATIONAL DIABETES FEDERATION
IL-6: INTERLEUCINA 6

IS: INSULIN SENSITIVITY

MP: MEDIO PLAZO

MS: METABOLIC SYNDROME

OMS: ORGANIZACION MUNDIAL DE LA SALUD
PKA: PROTEIN KINASA
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RCV: RIESGO CARDIOVASCULAR

RI: RESISTENCIA A LA INSULINA

RR: RIESGO RELATIVO

Sl: SENSIBILIDAD A LA INSULINA

SIGN: SCOTTISH INTERCOLLEGIATE GUIDELINES NETWORK
SM: SINDROME METABOLICO

TCA: TRASTORNO POR CONSUMO DE ALCOHOL

TG: TRIGLICERIDOS

TNF-a: FACTOR DE NECROSIS TUMOR ALFA (DEL INGLES TMOR NECROSIS
FACTOR ALFA)

T2D: TYPE 2 DIABETES

VEGF: FACTOR DE CRECIMIENTO ENDOTELIAL VASCULAR (DE INGLES
VASCULAR ENDOTHELIAL GROWTH FACTOR)
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RESUMEN

Esta revision se fundamenta en base a la contiavedstente sobre la influencia del alcohol en
el desarrollo de sindrome metabdlico (SM) y diabdipo 2 (DT2).Objetivo: Sintetizar y
analizar las revisiones, revisiones sistematicaseya-analisis que relacionen el consumo de
alcohol y el riesgo de desarrollar SM y D Metodologia Se realizé una busqueda sistemética
en PubMed y Scopus de articulos publicados en snglé@spafiol entre enero de 2008 y
diciembre de 2017 que analizaran el riesgo de diade SM y DT2 asociados al consumo de
alcohol. Se evalué la calidad de los articulos ledmerramienta SIGN (Scottish Intercollegiate
Guidelines Network)Resultados Se encontraron 2321 estudios, de los cualesnfarae se
incluyeron 26 en la revision. Dichos trabajos pareindicar que un consumo moderado ejerce
un papel protector sobre el desarrollo de SM y Dddytribuyendo a un mejor perfil de
sensibilidad a la insulina (SI). ElI consumo elevatfoembargo parece ejercer como factor de
riesgo. El papel protector podria variar en funai@htipo de bebida alcohdlica, asi como del
género y la raza de los consumidof@snclusiones Aunque parece ser que niveles elevados de
consumo de alcohol aumentan el riesgo de DT2 y mjueles ligeros y moderados lo
disminuyen, la evidencia disponible no es robusitndo necesarios estudios mas rigurosos y

con categorias estandarizas de consumo.

PALABRAS CLAVE : ALCOHOL — DIABETES TIPO 2 — SINDROME METABOLICO —
ALCOHOLISMO — RESISTENCIA A LA INSULINA

ABSTRACT

This review is based on the existing controverspuabthe influence of alcohol on the
development of metabolic syndrome (MS) and typéaBeates (T2D)Objective: To synthesize
and analyze the reviews, systematic reviews andi-amedlyzes that relates consumption of
alcohol and the risk of developing T2Blethodology: A systematic research was undertaken
in PubMed and Scopus of articles published in Bhgiind Spanish between January 2008 and
December 2017, which will analyze the risk of depiihg MS and T2D associated with alcohol
consumption. The quality of the articles was euvadawith the tool SIGN (Scottish
Intercollegiate Guidelines NetworkiResults 2321 studies were found, among which 26 were
finally included in the review. These studies sa@ernmdicate that moderate consumption plays
a protective role in the development of MS and T2@ntributing to a better profile of insulin
sensitivity (I1S). This protective role could varggending on the type of alcoholic beverage, as
well as gender and raceConclusions Although it seems that high levels of alcohol

consumption increase the risk of T2D and that lightl moderate levels decrease it, the
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available evidence is not robust, being necessame mgorous studies and with standardized

categories of consumption.

KEY WORDS: ALCOHOL - TYPE 2 DIABETES — METABOLIC SYNDROME -
ALCOHOLISM — INSULIN RESISTANCE

EXTENDED SUMMARY
Introduction

Type 2 diabetes is a chronic pathology whose peeea is constantly increasing, leading to an
increase in morbidity and cardiovascular risk ilae number of patients who suffer from it.

Type 2 diabetes accounts for 90% of diabetes casds although it is a disease that has a
certain genetic load, environment and similar fextof each individual are of crucial

importance heavily in the risk of developing it.€Fbfore, there is a high interest on studying
certain variables as possible risk factors. Onatier hand, the SM is a state that we can be
called prediabetic, since it entails an increaghénrisk of suffering cardiovascular diseases and
T2D. Nowadays a lot has been studied about therathat can influence the development of
both entities. The present work is concretely fecusn the consumption of alcohol. Despite the
fact that it has been studied for many years aatlttiere is a wide variety of studies performed
in vitro and in vivo, both in animals and humanse fresults obtained are not robust and
consistent enough. Consequently, a systematicweofestudies of the last 10 years has been
carried out in this paper in order to synthesizzdhidence available so far on epidemiological

issues.
Objectives

1. Synthesize and analyze what has been publishefation to the influence of alcohol on the

development of T2D in its epidemiological aspect.

2. Observe how alcohol consumption influences theetbpment or modification of SM

variables as a prediabetic state.

Methodology

Regarding the methodology used, a research wagdasut in Pubmed and Scopus of the
reviews, systematic reviews and meta-analyzes énlést 10 years, which evaluated the
relationship of alcohol with the risk of developiMSS, the risk of developing T2D and how

some variables of interest affect the control abedites. The selection of these articles followed
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a previously established inclusion criteria. Subsedly, a descriptive analysis of the different
studies was carried out and presented in a sumtahhy. A methodological evaluation of all

the articles was undertaken using the SIGN evalnattale.

Results

The results are extracted from the 26 includeccladithat can be seen disaggregate into
sections in the results paragraph. It is obserkiatithe prevalence of both entities under study
(MS and T2D) have a high percentage of prevalempeople with alcohol disorders in relation
to the general population. However levels of cortimn of alcohol for this situation are not
established. In relation to the variables of inderef the diabetic patients, is not observed a
harmful influence on glycemic control in these eats. Concerning SM, a moderate
consumption of alcohol seems to protect from itgettgpment. Regarding individually the
parameters, it has been observed that alcoholaseseblood pressure, HDL and triglycerides,
as well as improving insulin sensitivity. In retati to the development of DT2, standardized
levels of consumption are not established, neitharcongruence found in relation to diagnostic
methods of diabetes, leading to difficulties in thefication of the results. However, the trend
suggests a protective role of alcohol at moderatel$ of consumption. The differences
between the type of alcoholic beverages are alatyzed, obtaining wine a better profile, due
to its content of polyphenals, related to cardicwar risk and the development of T2D.
Finally, regarding genetics, it seems that thedectf that have been discussed are not
applicable to Asian population because of the gengtofile in relation to the enzyme

dehydrogenase 2.
Discussion and conclusion

Although the results do not provide clear guidedit® support recommendations with accurate
consumption data, it must be understood that thecadgiven to patients must always be
individualized. In general terms, the results o€ theview show that moderate alcohol
consumption could exert a protective role on theetigment of MS as a prediabetic state,
following the same protective trend in T2D. Howeutie heterogeneity of the design criteria
and the inclusion of the studies make the conatutegs precise than expected, and it is not

possible to determine exact consumption levele¢commend.
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INTRODUCCION

Si a nuestro alrededor hiciéramos un sondeo yitswhmos a los encuestados que enumeraran
las razones mas prevalentes de mortalidad, muckgaramente apuntarian al cancer,
accidentes de trafico y eventos cardiovascularesqmosibles candidatos a estar en el podium
de causas de muerte. Si realizdramos la misma stacere referencia a la morbilidad, es posible
que aparecieran otras preocupaciones como soattg tis enfermedades cronicas y el estilo de
vida. Bien es cierto, que la mortalidad como cotwgptérmino, siempre conlleva un mayor
interés que la morbilidad, tanto en el ciudadan@dse, como de cara a las inversiones en
investigacion. Sin embargo, redirigiendo nuestramtpude vista hacia dos conceptos que
seguramente estan incluidos en el ambito de lailuath, como son el desarrollo de SM y
DT2, y enfocando sendos en su relacién con el ecoosie bebidas alcohdlicas, aparece un
campo amplio de actuacion por parte de los prafes#és en sanidad y una vertiente potente

para la investigacion.

La Diabetes Mellitus es una enfermedad complejaadeeta al metabolismo de los hidratos de
carbono, lipidos y proteinas, con una etiopatogémiersa que da lugar a sus diferentes tipos;
todos caracterizados por la presencia de niveéemabs de glucosa plasmatica, que da lugar al
desarrollo de complicaciones, tanto agudas comoga Iplazo. Existen dos subtipos principales
de esta patologia, la Diabetes tipo 1, la cuabsacteriza por una destruccion irreparable de las
células B y por ello también llamada insulinodepenig; y la DT2, donde las células B no son
capaces de secretar la insulina o de respondda aelmanera adecuada, en respuesta a los

estimulos por parte de la glucemia del individua?]1

La DT2, constituye el 90% del total de casos déates y aparece en sujetos que presentan
resistencia a la insulina (RI) y/o un déficit relatde ésta. Los criterios de diagnostico de esta
entidad son compartidos por la Organizacion Mundialla Salud (OMS), la Federacion
Internacional de Diabetes (OMS-FID) y la AsociacditenDiabetes Americana(ADA) (Tabla 1).

CRITERIOS DIAGNOSTICOS DE DIABETES MELLITUS ADA (2017)

1. Hemoglobina glucosilada 6,5 % *. El test debe realizarse en un laboratorio que use u
método certificado por el National Glicohemoglob®tandarized Program (NGSP) |y

estandarizado segun el ensayo Diabetes ControlGordplication Trial (DCCT).

2. Glucemia plasmatica en ayunasl26 mg/dl*. El ayuno se define como la no ingepta

caldrica durante al menos 8h.

3. Glucemia plasmética a las 2h después del testlelancia oral a la glucosa (con 75 g|de
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glucosa)l= 200 mg/dl *.

4. Glucemia plasmatica 200 mg/dl en pacientes con sintomas clasicos plerdiucemia g

crisis hiperglucémica **.

*: Una cifra diagndstica de DM con cualquiera dmgsest (salvo si hay sintomas clasicos de
hiperglucemia o crisis hiperglucémica) ha de comdirse mediante una segurjda

determinacion, preferentemente con el mismo test.

**: El criterio descrito en el punto 4 no precisanfirmacion.

Tabla 1. Criterios para el diagnostico de DiabeteBlellitus (ADA 2017).

Segun las estimaciones, 422 millones de adultdsdmel mundo padecian diabetes en 2014,
frente a los 108 millones de 1980. La prevalenciadial de la diabetes casi se ha duplicado en
ese periodo de tiempo, pues ha pasado del

4,7% al 8,5% en la poblacién adulta. %

Por otro lado, en 2012, la diabete

provocé 1,5 millones de muertes. Ademé

niveles de glucosa en sangre superiore

% du la poblacian

los deseables, provocaron otros 2
____—l—'_'____—'

millones de muertes, al incrementar I 5%

riesgos de enfermedades cardiovascula e

(ECV). Es importante destacar tambié

- hoemibres mileras

que un 43% de estos 3,7 millones Ae
Figura 1. Gréfico en representacion del aumento |de
prevalencia de la diabetes. Fuente: Informe mungial
70 afios [3]. sobre la diabetes. OMS. 2016.

muertes ocurren en personas con meno

El SM es otra entidad en relacion con el metabdlisi®l individuo, que conlleva un mayor
riesgo de padecer ECV y de desarrollar DT2, faptorel cual también es de interés el estudio
de su relacion con el alcohol. El SM es la asogérade varios factores de riesgo cardiovascular
(FRCV), incluidos obesidad abdominal, dislipemigehtension arterial (HTA) y alteracion de
la glucosa, que pueden coexistir en un mismo psgisiendo los mecanismos subyacentes la
adiposidad abdominal y la RI, que generalmenteacammpariados de hiperinsulinismo. Existen
varias definiciones de SM, siendo las mas usadasdéh National Cholesterol Education
Program Adult Treatment Panel Il (ATP- lll), y la® la International Diabetes Federation
(IDF). (Tabla 2).

10
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CRITERIOS DIAGNOSTICOS DE SM

ATP -1l

Tres criterios de los siguientes:

Obesidad central (perimetro abdomiga

102 cm en varones ¥ 88 cm en

mujeres).

Triglicéridos= 150 mg/d|

HDL (<40 en varones y <50 en mujeres)).

HTA (PAS = 130 y/o PAD> 85 mmHg,

o toma de antihipertensivos).

Glucemia venosa basal100 mg/dl.

IDF

Obesidad central (europeos : perimetro abdon

> 94 cm en varonesy 80 cm en mujeres) 0 IM(

inal

~
”

> 30kg/m2 junto con dos o0 mas de los siguientes

factores:

Triglicéridos = 150 mg/dl o tratamient

especifico para los mismos.

HDL (<40 en varones y <50 en mujerg

o tratamiento especifico para los mismq

HTA (PAS= 130 y/o PAD= 85 mmHg, o

toma de antihipertensivos).

Glucemia venosa basall00 mg/dl o DM

previamente diagnosticada

Tabla 2. Criterios definitorios de Sindrome Metabdico.

Una de las razones que explican que el SM estéoda BB su elevada prevalencia, que en 2008

ostentaba los siguientes datos: el 12% de espaifiabegadores, el 22% de la poblacién general

espafola y el 41% de los pacientes con cardiopatiaEspafia estaban bajo el umbral de

diagnéstico de SM [4].

En relacién a la elevada prevalencia e incideneidag patologias que se han comentado

previamente, resulta interesante el estudio deaatorf de riesgo que en si mismo supone un

problema de salud importante a nivel mundial. Asigeneral, el 5,1% de la carga mundial de

11
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morbilidad y lesiones es atribuible al consumoldel®l, calculado en términos de la esperanza
de vida ajustada en funcion de la discapacidad @VAn 2012, unos 3,3 millones de

defunciones, o sea el 5,9% del total mundial, foertvibuibles al consumo de esta sustancia. El
uso nocivo de alcohol es un factor causal en ma&0@eenfermedades y trastornos, donde
encontramos sobretodo las ECV. Asimismo, el consnopwvo de alcohol genera una carga

sanitaria, social y econémica considerable pacamlLinto de la sociedad [5].

Pese al gran conocimiento de la fisiopatologiaaddidbetes en si misma, no se conoce c6mo
interfiere el alcohol en el desarrollo de la pagédocomo tal. La relacion entre ambos es motivo
de controversia en las publicaciones que se hamrgado de investigar los posibles
mecanismos entre alcohol y riesgo de DT2. Por do &xisten evidencias de que el alcohol
podria inducir cierta RI, y por ello la DT2 se hmapezado a reconocer clinicamente como una
posible complicacion del alcoholismo [6]. Por otemlo, estudios recientes indican que un
consumo moderado de alcohol podria tener efecteqoy conduciendo a un mejor perfil en

relacién a la Sl y por tanto disminuir el riesgopdelecer DT2 [7 ,8].

La posibilidad de esta variedad de hipoétesis, puadiar en el hecho de que los islotes de
Langerhans, dispersos dentro de la seccion dagaEmendocrino y lugar donde radican las
células beta encargadas de la sintesis de insslamagstructuras dindmicas [9]. Los islotes
pueden experimentar procesos de transdiferenciarfbiperplasia y metaplasia) inducidos por
procesos fisiopatologicos que acaban conducienda diabetes [10]. Esta situacion de
transdiferenciacion, donde se ve modificado ettepancreatico en busca de adaptarse a las
nuevas condiciones, se podria mantener hasta gistegha fracasa por sobrecarga, dando lugar
a cierta intolerancia a la glucosa, que se corsittecuentemente un equivalente al SM. El
siguiente paso en este proceso, seria el desalmlioa DT2 abierta, con incipiente repercusion

en el individuo [11].

En cuanto a los mecanismos por los que el alcobdtip alterar la funcion de la célula B
pancredtica, la ingesta continua de alcohol seelemipna positivamente con el desarrollo de
obesidad abdominal, uno de los pardmetros mas femges dentro del SM [11], con la
induccién de un aumento en la concentracion dedtddos grasos libres (AGL) y con un
aumento de la lipogénesis [12], todos ellos praeesievantes en el conjunto del diagnéstico de
SM. Esto evidencia que el alcohol podria aumertdesgo de padecer SM, y de hecho ya en
1979, se describié que el alcohol y sus metabofiths capaces de modular la secrecion de
insulina in vitro [13].

Con respecto a los mecanismos que guardan un#relficecta entre el consumo de alcohol y

el riesgo de desarrollo de DT2, un estudio propuss la regulacion al alza de las adipocinas

12
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inflamatorias (TNF-a, IL-6, leptina y VEGF) y losdicadores de hipoxia (HIF-14 y GLUT1)
tras el consumo de alcohol, podrian ser los meemsissubyacentes de la disfuncion

pancreatica [14].

También se ha propuesto que la induccion de laidighn de las células pancreéticas y la
apoptosis por la administracion cronica de alcopollria actuar a través de la nitracion y la
regulacion a la baja de la glucoquinasa [15]. @tsible mecanismo, viene determinado por el
receptor GABA tipo A, que se encuentra en la cgbalacreatica y modula la insulina autocrina,
los resultados de un estudio mostraron que lamigion inducida por el alcohol de la célula
pancreatica implicaba la inhibicion de la sefali@ac GABAérgica con sus relativas

consecuencias en la secrecion insulinica [16].

Un mecanismo que en contraposicion parece otomggetfil protector al alcohol sobre la Sl,
implica una mayor concentracion de adiponectinaotagn estudios in vitro como de
intervencion tras su consumo [17,18]. Esta veriegnilaza el consumo de alcohol con la
reduccion de peso, ya que la adiponectina partaripaejorar la Sl y la oxidacion de los &cidos

grasos (AG) en varios tejidos.

En relacion a si es el patron de consumo, agudadoiop, lo que aporta el potencial
diabetogénico a éste, hay estudios que informaamdEas situaciones. En un ingesta aguda se
ha evidenciado que el alcohol es capaz de incrembas niveles intracelulares de cAMP, tanto
in vivo como in vitro, a través de una via depenigiede Ca2+. Esto conlleva una serie de
cascadas en las que se modificaria el flujo de Cal#sar y tendria sentido por tanto pensar
que la hiperinsulinemia inducida por la resistemaéférica a ésta, es agravada por el etanol a
través de mecanismos iniciales modulados por uta @a2+/cCAMP/PKA [19, 20]. Sin
embargo estas evidencias no explicarian la tramsde las células B a un estado mas avanzado

en el proceso.

Por otro lado el estudio del consumo crénico dehalt se postula como una amenaza a la
defensa antioxidante del organismo. El estrés tixmg por tanto la descompensacion de los
sistemas redox y los procesos inflamatorios, sctoffas que se relacionan con el desarrollo y la
progresion del SM [21]. Aunque las especies reastide oxigeno son una de las sefiales a
través de las cuales se responde a la glucosaegcseta la insulina, una situacion cronica de

estrés oxidativo puede dafar las células B [22,23].

Por otro lado, en beneficio del papel protectoradebhol, los mecanismos potenciales del vino
en la proteccion contra la diabetes también ham aidpliamente estudiados. Sugieren que la

proteccidén contra el estrés oxidativo-nitrosatiwmlipa explicar en parte la disminucion de los

13
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riesgos de DT2 asociados con el consumo de vinespalto contenido en polifenoles, los
cuales han demostrado en estudios tamteitro comoin vivo su potencial antioxidante. Un

ejemplo es la inhibicion de la oxidacion LDL conaator protector cardiovascular. [24].

Los estudios epidemioldgicos generan controvergiandevo. Un reciente meta-analisis y
revisidon sistematica sobre los efectos del consumderado de alcohol en la DT2, no ha
podido concluir que un consumo moderado de alcafeaitara sobre el control de la glucemia
[25]. Es por ello que resefiamos que el papel digkeb del alcohol sigue en tela de juicio.
Otro estudio informd que en pacientes varones ¢ba, Bl indice de SI aumentd después de la
ingesta de 40 g de alcohol (40% v/v), lo que ingplipe hay un mecanismo subyacente en el
que el alcohol mejora el perfil insulinico, yuefza por tanto la relacién inversa del alcohol

con el riesgo de desarrollo de DT2 [26].

Por otra parte la disyuntiva en esta relacion pueaer por el hecho de que algunos articulos
defienden que son los componentes bioactivos (guel ralcohol) presentes en las bebidas
alcohdlicas, los que son capaces de modular elbaietmo de la glucosa, el metabolismo

lipidico, la Sl y la funcién de los islotes [27,]28in embargo, también estan aquellos que
defienden que es el alcohol por él mismo quieniogassobretodo atendiendo a la cantidad de

ingesta de éste, una modulacién en el riesgo decpath enfermedad [29].

Por ello el objetivo de esta revision es, en prilagar responder a la pregunta de como actua el
alcohol en el riesgo de DT2 en su vertiente epidiEmica, y en segundo lugar, sintetizar los
hallazgos actuales en base a la relacion del dleohia influencia sobre el riesgo de desarrollar

SM como estado prediabético.

14
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MATERIAL Y METODOS

Se realiza una revisidn cuyo objetivo es la siatel® evidencia actual en relacién a la
asociacion entre el consumo de bebidas alcohdjicalsriesgo de desarrollar SM y DT2. Se
seleccionan los tipos de estudios de revision tiaararevision sistematica y meta-analisis
debido a la gran cantidad de informacion publicadarelacion al objetivo de estudio de la
revision. El motivo de eleccion de estos disefiosstiadio, es porque son los que pueden incluir
en ellos niveles de evidencia més altos y/o urtasitnde evidencia previa.

La busqueda se ha realizado con gedabras clave alcohol, diabetes type 2, metabolic
syndrome, insulin resistance, ethanol, pancrgasalcoholism relacionadas mediante el
operador booleano AND. La razén para incluir Unieata este tipo de nexo es que lo que se
pretende estudiar es la interrelacion de estos eppos en el mismo contexto. Las
combinaciones y resultados cuantitativos de la legg se especifican en la tabla 3 y el proceso
realizado en el diagrama de flujo correspondieréefigura nimero 2.

Los filtros de busqueda son los siguientes: disiFiestudio de revision, revisiones sistema y
meta-analisis publicados é@mglés y espafiokentreenero de 2008 y diciembre de 201de las
bases de datddcopus y PubmedLos criterios de inclusion son: 1) Articulos gahtios en los
altimos 10 afios con el objetivo de analizar louudiss mas actuales que investigaran la
asociacion propuesta. 2) Estudios realizados Umntarerhumanosa fin de poder seleccionar
la evidencia més practica para la asistencia elinB) La poblacion de estudio incluye
Unicamente individuomayores de 18 afias4) La variable resultado o conclusion del estudio
se relaciona con el riesgo de desarrollo de SM B &Trelacion al consumo de alcohol, control
glucémico en respuesta al consumo alcohol o véidatien la sensibilidad a la insulina tras
consumo de alcohol. Tras las recopilaciones ddbteompleto y su lectura, 26 articulos

cumplen los criterios de inclusién en la revision.

Términos de Bisqueda PubMed | Seleccionados en | SCOPUS Seleccionados en
PM Scopus
ALCOHOL AND 157 14 m 14
DIABETES TYPE 2
ALCOHOL AND 320 7 563 4
METABOLIC SYNDROME
ALCOHOL AND INSULIN 243 1 359 6
RESISTANCE
ETHANOL AND 45 1 53 l
PANCREAS
ETHANOL AND 13 5 14 3
DIABETES TYPE 2
ALCOHOLISM AND 255 10 27 4
DIABETES TYPE 2
TOTAL 1.033 38 1288 33

Tabla 3. Resultados de la bisqueda en las bases de datos.
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ARTICULDS EN LA BUSOUEDA ARTICULDS EN LA BUSQUEDA
DE PUBMED + DE 5COPUS
(= 1.033) { n=1.288)

A )
SELECCIONADOS PUBMED SELECCIONADDS SCOPUS
(n=13%) ¥ (n=12%)

i 4

TOTAL ARTICULDS
SELECCIONADOS
n="71}
L
FEAS EXCLUSION DE LOS
DUPLICADOS
{n=135)

|

CUMPLEN CRITERIOS DE
NCLUSION

(n=26)

Figura 2. Diagrama de flujo del proceso de busqueda

Dentro del apartado de resultados se procede @valaacion metodologica de los estudios
seleccionados. Este tipo de evaluaciones valoradiamie escalas estandarizadas, la
metodologia en funcion de cada disefio de estudkmen en consideracion los items que son
significativos a la hora de tener un nivel de aidieterminado dentro de cada tipo de estudio.
En funcion a esta puntuacion, se pueden valoracdaslusiones extraidas y la posibilidad de

sesgos. Estas listas de verificacion se somet@eswaluacion y adaptacion para cumplir con los
requisitos de SIGN (Scottish Intercollegiate Guitked Network) y conseguir asi un equilibrio

entre el rigor metodoldgico y la practicidad de.uUsSp nuestro caso usamos la checklist de la
SIGN como método de evaluacion métodologica. Digta consta de una total de 12 items,

donde dos de ellos Unicamente son aplicables easal de que el disefio de estudio sea un
meta-analisis (los items marcados con un astedsmontinuacion). Los items que evallan se
muestran en la siguiente tabla (Tabla 4). Las jpesibespuestas son: Si, No, No se puede

objetivar y No es aplicable. Se asigna un puntoaméente cuando la respuesta es Si.
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item | Descripcion

1 La pregunta de investigacion esta claramentaidefly los criterios de inclusion

/ exclusiéon se deben enumerar en el documento.

Se realiza una busqueda exhaustiva en la literatu

Al menos dos personas deberian haber seleccidosméstudios.

Al menos dos personas deberian haber extraidtatos.

El estado de la publicacion no se usé como writhr inclusion.

Los estudios excluidos se enumeran.

Se proporcionan las caracteristicas relevantéssdestudios incluidos.

La calidad cientifica de los estudios incluidessalu6 e informo.

O O N O O ] W N

¢ Se utilizé adecuadamente la calidad cientifchsl estudios incluidos?

[EEN
o

Se usan métodos apropiados para combinar lezdas individuales del
estudio.*

11 La probabilidad de sesgo de publicacion se évadiecuadamente.*

12 Los conflictos de interés son declarados

Tabla 4. items evaluados mediante la escala SIGN.
(*Items aplicables Unicamente a los meta-analisis)

Extraccion de datos

Para la extraccion de la informacion se disefio tabéa a fin de simplificar y resumir las
caracteristicas de los estudios incluidos. A comiion se van a explicar lo items analizados en

ésta, la cual se encuentra en el apartado deadssit
-Titulo: enuncia el titulo integro del articulo @restion.

-Autor / afo / revista: nombra el autor, el afiopdélicacion y la revista donde encontrar el

articulo.
-Obijetivo: formula el objetivo de cada articulo.

-Variable resultado: la heterogeneidad de los elifess estudios conlleva una variedad amplia
de medidas diferentes de sus hallazgos. En esttadpase especifica de qué manera se

obtienen los resultados en cada articulo.
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-Muestra: describe segun lo aportado por cadaiestiad caracteristicas de la muestra y, si lo
especifica, el nimero de individuos o estudiosuidcs. En la modalidad de revision, la

muestra es la adjunta a la bibliografia pertinenteada articulo.

-Resultados: sintesis de la manera mas descriptisible de los resultados obtenidos en los
diferentes estudios.

-Conclusion: postula la conclusion extraible emtdos generales de cada estudio.

-SIGN: evaluacién de la validad metodoldégica.
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RESULTADOS

Tras realizar el proceso de blsqueda en las basemtds, se hallaron 2321 articulos que
cumplian los criterios de busqueda citados en drtagio de material y métodos. Se
seleccionaron 71 en base a la lectura del resubegstos se eliminaron 45 articulos, por estar
duplicados (mismo estudio en diferentes bases tirs)da por no aportar datos relevantes en
relacion al objetivo de la revision tras su lectomnpleta. Finalmente se incluyeron en la
revision 26 articulos en base a los criterios @#ugion y su lectura previa (8 de ellos meta-
analisis y revision sistematica conjuntamente,eMisiones sistematicas o narrativas y 2 meta-
analisis). De la base de datos de Pubmed, se liaidex22 de los seleccionados y de Scopus,
finalmente 4. Del total de los 26 seleccionadose @entran en el estudio de un estado que se
puede considerar prediabético como es el SM y [bgektantes se enfocan es aspectos
relevantes de la influencia del alcohol en la esidlu hacia el desarrollo de DT2. Uno de los
articulos es de estudio exclusivo en paoblacionrjapa [30], mientras que por lo general, el

resto se basa principalmente en sujetos europao®ncanos.

En la tabla 5 se describen las principales caiatita/s de los estudios. En aquellos que
incluyen en su disefio el llevar a cabo un an&isantitativo de los estudios, es decir un meta-
andlisis, el rango de estudios incluidos es de88. 8\ continuacion se realiza la agrupacion de

resultados segun apartados que pueden ser desiatkrdora de extraer conclusiones.

- Estudios en sujetos con Trastorno por Consumo de Alcohol (T&): Dos de los estudios
evaltan la relacion de incidencia tanto de SM cdmda DT2 en pacientes con TCA (definido
en el DSM V). El primero de ellos informa de queplavalencia de DT2 en este grupo de
pacientes es de 11.9 % (IC 95 %: 9.3 — 15.1) ypqwdanto son un grupo de pacientes en los
que seria interesante realizar un cribado de DIR Eh el segundo, enfocado al SM, postulan
que la mayoria de estudios revisados evidenciamwmento de prevalencia de SM en la
poblacion con TCA y que por tanto, desde una petispgecardiometabdlica, el consumo de
alcohol puede ser objetivo de recomendaciones adeicestilo de vida en estos pacientes [32].
Esto plantea, que sin determinar la cantidad exqtainterfiere en el desarrollo de DT2, el
consumo de alcohol en si mismo tiene un papel éisitgatologia de la diabetes, ya que en
ambas poblaciones de estudio hay un aumento devalencia respecto a la poblacién general,
pese a no ser determinados los valores de consenacdhol y pudiendo ser el consumo
elevado, el que ocasione este aumento de prevaletservado. El cribado seria una
posibilidad de prevenir los eventos de indole A¥sague se predisponen los sujetos tanto con
SM como con DT2.

- Estudios sobre el desarrollo de SMAtendiendo ahora a los prolegbmenos de la diabsée

van a comentar los resultados de los estudiosmgligan como varian los diferentes parametros
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del SM en funcién del consumo de alcohol. Se hardesque cuando la diabetes no esta
establecida todavia, el riesgo de desarrollarl{oslesujetos diagnosticados de SM es 5 veces
mayor que en aquellos que no cumplen criteriosMdé33]. Un estudio cuya poblacion incluia
un subgrupo de adultos coreanos, sugirio efectesrsols del consumo de alcohol en todos los
componentes del SM para este perfil de sujetos [8R2fo estudio en el cual el riesgo ha sido
estudiado tras una estratificacion por geografidica que en la poblacién adulta de Shanghai
existe un mayor riesgo de SM en sujetos que consuatwhol independientemente de la
cantidad de consumo de alcohol [35]. Sin embaegeelhcidn del consumo de alcohol con cada
componente del SM es multifacética: aunque la tagés alcohol se ha asociado con un mayor
riesgo de HTA, por contra se asocia a una mejoA Sl vez, el consumo de alcohol se asocia

con mayores niveles de colesterol HDL vy triglicégaltos. [36].

Atendiendo a datos de consumo mas concretos, uhasdaeta-analisis con mayor nivel de
evidencia de los seleccionados, informa de quemtuwmo de alcohol de menos de 40 g/d en
hombres y 20 g/d en mujeres redujo significativaimda prevalencia de SM. Este mismo
estudio también informa de la OR del alcohol coaxidr protector para el SM por categorias
de consumo y sexos, observando lo siguiente: enpungera categoria comprendida para
mujeres entre 0.1-19.99 g/d y para hombres 0.193§/@, se observd un efecto protector con
unas OR y sus correspondientes IC respectivament®RI 0.75( IC 95% 0.64 — 0.89) en
mujeres y OR 0.84 (IC 95% 0.75 — 0.94) en homlEesla segunda categoria (mujeres de 20-
39.99 g/d, hombres 40-59.99 g/d) paso a ser ndfis@fivo pese a que seguia manteniendo la
tendencia protectora con una OR de 0.95 en hompnesijeres 0.81. En la categoria de
consumo elevado > 40g/d, > 60 g/d en mujeres y hesnimo fue significativo para ningun
género [37]. Por otro lado, en otro meta-analsisevidencié que comparando con un grupo
control de abstemios, el bebedor ligero se asamiduna disminucion del riesgo de SM con un
RR de 0.86, (IC 95%: 0.75 - 0.99), mientras queetledor de consumo elevado se asocié con
un aumento riesgo de SM con un RR del.84 (IC 95%4 12.52). Los hallazgos de este meta-
andlisis muestran una asociacion en forma de @ ehtonsumo de alcohol y el riesgo de SM
en Europa [35]. En resumen, el consumo moderaddodéol parece conducir a un HDL mas
alta, una glucosa mas baja y a un mayor nivel depESo y presion sanguinea. En conjunto
segun lo observado, el consumo moderado de alpaltiia asociarse con un menor riesgo de

SM en conjunto, sugiriendo asi efectos pleitrépabelsconsumo moderado [38, 39].

- Estudios en relacién al desarrollo de DT:2En relacion a la teméatica central de a revissén,
comentan a continuacion los hallazgos de resultadoseferencia al consumo de alcohol y
riesgo de DT2. Como hemos visto en la literatuevipr, no se ha llegado a un consenso sobre
el papel del alcohol sobre el riesgo de desaradlda DT2. Las diferencias relatadas en esta

asociacion pueden ser debidas a las distintastedsicas de base de los grupos control
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utilizados en los diferentes estudios. Asi, se teaido en cuenta grupos de abstemios (no
habiendo consumo alcohol nunca a lo largo de sa)vitebedores ligeros o ex bebedores, lo
gue puede influenciar y ser un factor de confupima establecer la asociacién [40]. Una de las
grandes controversias que nace en la afirmaci@uees| alcohol se puede considerar como un
factor protector, es el hecho de que cada eststiblece sus propias categorias de consumo y
no hay unos limites estandarizados de lo que seid®a el consumo ligero, moderado o
elevado. De igual modo, los diferentes estudioggam la misma definicion de DT2; en algunos
estudios el diagndstico es autoinformado, en os@sbasa en la medicacién antidiabética
recetada, en los valores de glucosa en plasmaugiagy en una prueba de tolerancia oral a la
glucosa a las 2 horas [41]. Sin embargo la maydeiacasos analizados coinciden en la
conclusién de que el alcohol es factor protectoivales de consumo moderado, aungue no se
establezcan las mismas cantidades de gramos pdediansumo de alcohol en las diferentes
categorias. El primer estudio que vamos a comantaste apartado encontré una relacion en
forma de U para ambos sexos. En comparacién coabstemios de por vida, el RR para la
DT2 entre los hombres fue protector al consumigZ2de alcohol (RR 0.87 [IC 95% 0.76-
1.00]) y se volvio perjudicial con poco mas de i de alcohol (RR 1.01 [IC 95%: 0.71-1.44]).
Entre las mujeres, el consumo de 24 g/d de alchlelprotector (RR 0,60 [IC 95%: 0.52-
0.69]) y se volvié perjudicial a aproximadamentedd® de alcohol (RR 1.02 [IC 95%: 0.83-
1.26]) [42]. En el segundo estudio detectan utei@ no lineal entre el consumo de alcohol y
el riesgo de DT2, que se identifico en todas ld®des que incluyen. En comparacion con la
categoria minima de consumo de alcohol, el consieraicohol ligero (0-12 g/d) se perfilé con
un RR protector de 0.83 (IC 95%: 0.73 - 0.95) gneterado (12-24 g/d) con un RR de 0.74 (IC
95%: 0.67 - 0.82), también protector. Sin embagjaonsumo excesivo de alcohol o pesado
(> 24 g/d) obtuvo resultados no significativos [4Djros articulos, no establecen categorias de
consumo como tal, e informan de los valores de wwopsmaximo que se asociarian a una
disminucién de riesgo. Asi, en relacion con logexhgs, las reducciones en el riesgo de DT2
estaban presentes en todos los niveles de ingestic@hol menores a 63 g/d, con riesgos que
aumentaban por encima de este umbral. Este mistudi@$fiace hincapié sin embargo, en que
la reduccion maxima del riesgo estuvo presentecelldr14 g/d con una reduccién del 18%

sobre el riesgo [29].

En resumen, pese a que los hallazgos siguen elonmierfil de tendencia hacia demostrar cierto
factor protector, la variabilidad de niveles exgios dificulta en gran medida una

recomendacién estandarizada til tanto para lofegiomales médicos como para el desarrollo
de nuevas investigaciones. Otro factor que puatbeza con el anterior, es que por motivos
metabdlicos, los consumos empiezan a ser de resgeeles mas elevados en el caso de los

hombres frente a las mujeres, tendencia que sévab@n la mayoria de articulos. Sin embargo

21



8] UNIVERSITAT ~ -
Al Castell6én 2018 Elena Herranz Martin

uno de los estudios llega a concluir que la efitation de los datos en funcion del género,

conlleva que las reducciones en el riesgo puedesspecificas solo para las mujeres [29].

- Estudios en variables de interés en el pacientéafiético: Es de interés un estudio en el que
se comenta la variacion del control glucémico erigudes ya diagnosticados de DT2. Informa
de como influye el consumo de alcohol en estosepses, tanto a corto como a medio plazo
(rango de 4 a 104 semanas), concluyendo que cdeidaoderadas a corto y medio plazo no
han afectado al control glucémico de éstos padd@tg. Otro estudio que se enfoca en la Sl y
de nuevo el estado de la glucemia en estos pasjemgestra que el consumo de alcohol
moderado no influy6 en la S| estimada o en loslesvde glucosa en ayunas, pero si disminuyo
las concentraciones de insulina en ayunas y la ldpédto Ultimo se evidencid Unicamente en
mujeres, ya que la misma tendencia se observorabries pero de manera no estadisticamente
significativa (p=0,59)[33]. Lo observado apunta cauenque el alcohol interfiere de algin modo
en el desarrollo de DT2, sin embargo esta condio@ocasiona que los sujetos que la padecen

no puedan llevar a cabo un buen control de sumeftad con consumos moderados de éste.

- Estudios segun el tipo de bebida alcohdlicaExisten trabajos que estudian la posible
influencia de distintos componentes que acompafialt@hol sobre el riesgo de desarrollo de
DT2. Hay estudios que han incluido en su estratfiin la influencia de los diferentes tipos de
bebidas alcohdlicas, debido a la existencia dedestiprevios que demuestran que los licores
aumentan el RCV, mientas que otros ponen de msittifigue bebidas alcohdlicas como el
vino, lo disminuye. Es por ello interesante val@isgson Unicamente las cantidades de alcohol o
si por el contrario también los excipientes u otogponentes naturalmente presentes en las
bebidas alcohdlicas, pueden modificar el riesgd, &suno de los meta-analisis mas completos
que hemos analizado, se observan los resultadwedifecados por tipo de bebida. Para el vino,
en comparaciéon con la ausencia de consumo de Isebidahdlicas, se asocié una reduccion
significativa del riesgo de DT2 (con un RR de 0.8Bjentras que el consumo de cerveza o
licores condujo a una tendencia mas ligera erskaiducion del riesgo de DT2 (con RR de 0.96
y 0.95, respectivamente). Se llevo a cabo un asaicional de dosis-respuesta que mostro
una relacion en forma de U entre los tres tipoaldehol y la DT2. Asi, la reduccion maxima
del riesgo surgié a 20-30 g/d para el vino y laveea, y a 7-15 g/d para los licores, con una
disminucion de 20, 9 y 5%, respectivamente [43fo@studio, analiza el consumo de vino en
el estado prediabético de SM, y resalta que destlmdocomponentes del vino, el alcohol y los
polifenoles han sido identificados como los commbe®e bioactivos involucrados en la
proteccion cardiometabolica. Asi, dicho estudioltem defiende que la capacidad protectora
del vino reside en los polifenoles como antioxidanya que el aumento del estrés oxidativo se
ha propuesto como un mecanismo clave que vinculaoblesidad con los principales

componentes del SM. Por lo tanto, la actividadoaadante de los polifenoles del vino tinto

22



8] UNIVERSITAT ~ -
Al Castell6én 2018 Elena Herranz Martin

podria conferir efectos protectores frente al delardel SM [34]. En relacion a la cerveza,
otra de las bebidas ampliamente consumidas a miwetlial y cuya composicion también esta
muy estudiada, se observa también influencia d@dtifenoles que también estan presentes,
aunque en menor porcentaje, en su composicion bquen@ Afirman que también existe

reduccion del RCV en el consumo moderado de celf4dia

-Estudios en relacion a la genéticaOtro de los factores que se ha comentado quegodri
influir en la asociacién consumo de alcohol y dedlar de DT2, es la genética. Dado que los
japoneses son diferentes de los occidentales emintg&s de antecedentes genéticos,
especialmente con respecto al gen mitocondrialh&de deshidrogenasa 2 que altera el
metabolismo del alcohol, se sospecha que los aslmdt obtenidos en los estudios
estadounidenses y europeos pueden no ser apligakeslicha poblacion. Algunos estudios se
centrado en la secrecion de insulina y la Sl eetssijjaponeses y concluyeron que los pacientes
DT2 japoneses, muestran disminuciones mucho mayorés secrecion de insulina, que en lo
que concierne a niveles de sensibilidad a éstaciedmente en las fases basales y tempranas en
comparacion a los occidentales tras el consumola#h@. Sin embargo estas variaciones
pueden verse compensadas por un incremento dedeifude las células B. Estos resultados
sugieren que los japoneses difieren genéticamentérminos de Sl y funcion de célulpgle

los occidentales, asi como también en la capacitladmetabolizar el alcohol. Varios
documentos incluso informan de que el consumo dehal puede llegar a ser de hecho un
factor de riesgo de DT2, especialmente en paciattesbajo IMC (IMC<22,0 kg / m2) en
Japon [30]. El meta-andlisis que cuenta con la mayestra de los incluidos en este trabajo,
indica que las reducciones de riesgo observadadarestratificacion de los datos revel6 que
éstas pueden ser especificas solo para las mgjemes ya se ha comentado y ausentes en los

estudios que tomaron muestras de poblacion asif2ia

A continuacion se resumen los resultados de lesudos incluidos en la tabla nUmero 5.

23



8] UNIVERSITAT

SAUMESE Castellén 2018 Elena Herranz Martin

TITULO AUTOR OBJETIVO VARIABLE MUESTRA RESULTADOS CONCLUSION SIGN

ANO RESULTADO

REVISTA
The -D. 1-Describir las | Prevalencia de| -(N=7). -1/8 personas con TCA presentan -Se ha de considerar9/12
prevalence of | Vancampfort | prevalenciade | DT2 en -Muestra de 3998 DT2. un cribado de DT2
diabetes et al. DT2 en TCA. personas con | individuos con -La edad y el género masculino soren pacientes con
mellitus type 2 2- Comparar la | TCA. TCA. FR para padecer DT2 en los TCA.
in people with | -2016 prevalencia de -Edad media individuos con TCA. -Seria interesante
alcohol use DT2 en personas entre 34,8 y 51,1| -La prevalencia es del 11,9% (IC | monitorizar el
disorders: a | -Psychiatry con TCA frente afos. 95% [9,3-15,1]) en personas con | riesgo al inicio de
systematic Research a la poblacion -76,6% hombres.| TCA. diagnéstico para ver
review and general. -Duracion media | Ajustando para 2 estudios: 12.4%, la evolucion con los
large scale de la enfermedad (IC 95% [11.8-13.9]). tratamientos.
meta-analysis en 3 de los - No hay datos suficientes para la

estudios: 16,2 comparacion con la poblacion
afos. general.

The metabolic| -KG. Kahl et | Informar sobre | % incidencia | -(N=7) estudios | -La mayoria de estudios con gruppDesde una 4/10
syndrome in | al. la prevalencia de de SM. en sujetos con | de control, postulan un aumento emperspectiva
patients with SM en sujetos TCA frente a la prevalencia del SM en la cardiometabdlica, e
alcohol -2016 con TCAYy diferentes poblacion con TCA. consumo de alcoho
dependency: plantear modelos de grupo -El HLD era menor en los sujetos | puede ser el objetivp
Current -Progress in | hipotesis sobre control. con TCAy el perimetro abdominal de recomendaciones
research and | Neuro- la asociacion era similar a los controles sanos. Lde estilo de vida
clinical Psychopharmg entre la presion arterial alta, los TG altos y especificas sobre la
implications. | cology & dependencia al la glucosa en ayunas fueron modulacion del

Biological alcohol, la modificados por el consumo de | riesgo de SM, ya

Psychiatry regulacion del alcohol y por ello podrian resultar| que es una

apetito y el en una tasa elevada de SM. condicion tratable.

desarrollo de
SM.
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JAUME-I

The -D 1-Descubrir el | % de riesgo de| -(N=5) -La prevalencia fue de 19,3% (IC | La presencia de 10/12
Prevalence of | Vancampfort | ratio de desarrollo de | -Media de 95% 14,3 — 25,6), y tras ajustar | comorbilidad
Metabolic et al individuos con | SMYy sus individuos en los | segun los sesgos de publicacién | psiquiatrica puede
Syndrome SMy sus componentes. | estudios: 124. asciende a 21,8%. tener un papel
in Alcohol -2016 componentes en -Edad media 44 | -Por componentes: fundamental cuando
Use personas con afos. Obesidad abdominal: 38,3 %(IC | se consideran
Disorders: A | -Alcoholand | TCA. -Duracion media | 95% 30,2 — 47%) anormalidades
Systematic Alcoholism 2) Comprar del trastorno: 8.3| Hiperglucemia: 14,3 %(IC 95% | metabdlicas en
Review and directamente la afos. 3,7-42,3) personas con TCA.
Meta-analysis prevalencia de Hipertrigliceridemia: 43,9 %(IC Se demuestra la

SMen TCA 95% 31,7 — 56,8) influencia del

frente la Bajo HDL: 7,6 % (IC 95% 4,3 — | alcohol en los

prevalencia en Ig 13,2) componentes del

poblacién Hipertension arterial: 46,5 % (IC | SM.

general. 95% 21,7 —73,1)

-No hay datos suficientes para el
segundo objetivo.

Short-and -J. A. Hirst et | Informar de los | -Corto plazo: | -(N=13 en total) | CP:18-80g (media 20g). -Los estudios no 9/12
medium term | al efectos del glucemia en -8 a Corto Plazo | -30 min: No significativo, aportan evidencia de
effects of light alcohol en el sangre. -4 Medio Plazo | diferencia de -0,24 mmol/l (95% | que cantidades
to moderate | -2016 control -Medio plazo: | -1 ambos IC-0,90 — 0.43)/2h: 0.09 mmol/l | moderadas de
alcohol intake glucémico en HbAlc -Edad media 55 | (95% IC 0,57 — 0,75)/4h: 0.09 alcohol a corto o
on glycaemic | -DIABETIC pacientes con afos. mmol/l (95% IC 0,31 - 0,48) medio plazo afecter
control in Medicine DT2. -Duracién media | 0.09 mmol/l (95% IC 0,57 — 0,75) | en el control
diabetes delaDT2,9 124h: -0,19 mmol/l (95% IC -0.94 + glucémico en
mellitus:a afos. 0,56) personas con DT2.
systematic MP:11-18 g (media 13g) por 4-104
review and semanas.

metaanalysis
of randomized
trials

-Glucemia en sangre: no
significativo -0,43 mmol/l ( 95% IC
-0,88 — 0,02)

-HbA1c 0.04% (95% IC -0,22 —

0,14).
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The Effect of | -IC. Schrieks | Estudiar el -S|l mediante | -(N=22 estudios | El consumo de alcohol no influy6 | EI consumo 11/12
Alcohol et al efecto del estimadores y | para la revision, | en la Sl estimada, DME : 0,08 (- | moderado no afectd
Consumption alcohol en medidas de los cuales 14 | 0.09 a 0,24) o glucosa en ayunas] a la Sl ni a los
on Insulin -2015 relacion a la Sly| indirectas (ej: | se incluyen en el| DME 0,07 (-0,11 a 0,24), pero niveles de glucosa
Sensitivity estado ISI: insulin meta-analisis). | redujo la HbAlc: DME 20,62 en ayunas, pero
and Glycemic | - Diabetes glucémico. sensitivity -Rango temporal| [21,01 a 20,23) y el ayuno disminuyo las
Status: A Care index, HOMA- | de los estudios | concentraciones de insulina;: DME concentraciones de
Systematic IR: indice de | entre 2y 12 -0.19 (-0.35 a -0.02) . El consumo| insulina en ayunas \
Review and resistencia a la| semanas. de alcohol entre las mujeres redujola HbAlc. Esto fue
Meta-analysis insulina) la insulina en ayunas : DME -0.23| significativo solo en
of -Otras medidas (-0.41 a -0.04] y tendi6é a mejorar |amujeres. La
Intervention como la SI: DME 0.16 (-0.04 a 0.37) pero | metarregresion
Studies glucemia basal no en hombres. Entre paréntesis|I8ugirié ninguna
o la HbAlc. al 95%. influencia de la
dosis y duracion en
los resultados.
Alcohol -Alkerwi A et | Realizar un -OR como -(N=14). Por categorias, frente al grupo El consumo de 10/12
consumption | al meta-analisis medida de -7 seleccionados| control (abstemios): alcohol ocasiona
and the para identificar | efecto del para el meta- * C.I: mujeres 0,1-19,99 g/d; una prevalencia mas
prevalence of | -2008 por géneros la | alcohol sobre e| analisis por hombres 0.1-39.99 g/d. En hombrebaja de SM en
metabolic relacion dosis- | riesgo de MS. | incluir efecto protector OR 0.84 (IC 95%| comparacion con los
syndrome: A | - respuesta entre informacion de | 0,75 — 0.94). En mujeres OR 0,75| abstemios.

meta-analysis
of
observational
Studies.

Atherosclerosi
S

el alcohol y el
desarrollo de
SM.

ambos sexos.

Observacionales

(IC 95% 0,64 — 0,89)

o C.II: mujeres de 20-39,99 g/d,
hombres 40-59.99 g/d. No
significativo en ambos sexos. En
hombres OR de 0,95 y mujeres
0,81.

e C.IlI: > 40g/d, > 60 g/d. No hay
datos suficientes para la evaluaci
en mujeres. En hombres OR 0,99
no significativo.

La relacion inversa
del consumo de
alcohol y el SM fue
notable en los
hombres que
consumen <40 g/d \
mujeres que
brconsumen <20 g/d.
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Diet and -L. Djoussé et | Revisar la Relacion Bibliografia El consumo moderado de alcohol| Proporciona 1/12
Metabolic al evidencia de cualitativa del | adjunta. conduce a un HDL mas alta, una | evidencia de un
Syndrome patrones consumo glucosa mas baja y a un mayor | efecto beneficioso
-2010 dietéticos en moderado de nivel de TG, peso y presion de los factores
relacion con el | alcohol sobre e sanguinea. dietéticos
-Endocrine, desarrollo de desarrollo de El consumo excesivo de alcohol | (incluyendo el
Metabolic & | SM. SM. tiene los mismos efectos pero no deonsumo moderadg
Immune forma proporcional. de alcohol) sobre la
Disorders Los mecanismos bioquimicos prevalencia del SM
probablemente son modificados poy sus componentes
genes que regulan el metabolismo
del alcohol y los lipidos. Sugiere
gue el consumo moderado de
alcohol puede asociarse con un
menor riesgo de SM, aunque no de
manera tan fuerte como la hace cpn
el menor riesgo de DT2.
Alcohol -K. Sun et al | Establecer la RR de -N=6, todo -Alcohol ligero (0,1-5 g/d): Hay una asociacion| 11/12
consumption asociacion entre| desarrollo de | cohortes RR 0,86 (IC 95% 0,75-0,99). en forma de J entre
and risk of -2014 el consumo de | SM. prospectivas. -Alcohol elevado (>35g/d): el consumo de
metabolic alcohol y la - 28.862 sujetos | RR 1,84 (IC 95% 1,34 -2,52) alcohol y el riesgo
syndrome: A | -Clinical incidencia de con 3305 casos | -El resto de categorias no fueron | de SM.
meta-analysis | Nutrition SM. incidentes. significativas. El consumo
of prospective -4 estudios -Tras el andlisis de sensibilidad se excesivo se asocio
studies evaluan la ven ciertas tendencias tras la con un aumento del

asociacion en
ambos sexos, 2
Unicamente en
hombres.

estratificacion por geografia:
-Europa: J-shaped.

-Asia: la relacién es de riesgo en
todas las categorias (en consumo
ligero no fue significativo)
-America: efecto protector en tods
las categorias de manera

RR de SM.

El consumo ligero
de alcohol parecio
estar asociado con
un RR reducido.
s

significativa.
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Alcohol -N. Fujita et al | Resumir la Relacion Bibliografia -Alcohol y SM: Los efectos en el | El recomendar el | 2/10
consumption relacion del cualitativa de | adjunta. SM no estan claros y dependen deconsumo de alcohol,
and metabolic| -2011 consumo de cada variables como el tipo de alcohol, |eliebe decidirse tras
syndrome. alcohol y los componente sexo, larazay la etnia. una consideracion
-Hepatology | componentes del con el alcohol. -Alcohol y metabolismo de la de los riesgos, ya
Research SMy discutir la glucosa: Efecto protector del que el consumo
evidencia consumo moderado de alcohol al | excesivo esta
epidemioldgica disminuir la RI. Los ECA indican | relacionado con la
de la accion gue 2 bebidas/dia aumentan la Sl agravacion de los
protectora a -Alcohol y presion sanguinea: TG, presion arterial
nivel vascular Consumo elevado aumenta la TA| y glucosa en sangre,
del alcohol y los -Alcohol y Lipidemia: Aumento de| pese a que el ligero
mecanismos las concentraciones de HDL-C de| a moderado pueda
biol6gicos que Ia forma dosis-dependiente. tener ciertos efectos
sustentan. -Alcohol y obesidad: FR para la | beneficiosos a nivel
obesidad abdominal. El alcohol | CV.
puede estimular el apetito al inhibjr
la secrecion de Grelina.
Is there a link | -NY. Resumir la Influencia deL | Bibliografia El consumo bajo-moderado (1-2 | El consumo diario | 3/10
between Elmadhun et a| relacion del alcohol en el | adjunta. bebidas o 15-30 g/d) reduce el en niveles bajos y
alcohol consumo de SM riesgo de enfermedad CV. El alto| moderado, es
consumption | -2017 alcohol y los de forma (>3-4 bebidas 0 > 45-60 g/d) lo | beneficioso para los
and metabolic componentes de| cualitativa o aumentan. componentes del
syndrome? - Clinical SM. por cantidad de -Alcohol y hipertension: relacion | SM al mejorar los
Lipidology consumo en lineal con la TA; (>3bebidas/dia) | perfiles de lipidos y
funcién del aumenta la PAS. reducir el riesgo de
estudio. -Alcohol y dislipidemia: el desarrollar DT2 y

consumo aumenta el HDL y la

apoAl, (indican bajo riesgo CV).
-Alcohol y RI: consumo moderado
asocia un riesgo del 30% menos ¢
DT2. Se ha demostrado que dosis

RI. El consumo
excesivo aumenta €
riesgo de desarrollar
ISM.

bajas de alcohol mejoran la Sl.
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Association -XH. Li et al Resumir la RR de -(N=26 estudios | -Consumo ligero (0-12 g/d): El consumo de 11/12
between evidencia de la | desarrollo de | observacionales | RR 0,83 (IC 95% 0,73-0.95) alcohol ligero y
alcohol -2016 asociacion entre| DT2. prospectivos). -Consumo moderado: (>12-24 g/d)moderado asocia un

consumption
and the risk of

-The American

el consumo de
alcohol y el

-N° participantes:
706.716 (431.005

RR 0,74 (IC 95% 0,67-0,82)
-Consumo elevado(>24 g/d):

menor riesgo de
DT2. El CE no tuvo

incident type 2 Journal of riesgo de DT2, mujeres, 275.711 RR 0,95 (IC 95% 0,83- 1,09) no | efecto sobre la
diabetes: a Clinical estableciendo hombres). significativo (p=0,48). incidencia de DT2
systematic Nutrition una -Casos DT2: Tras estratificar: no hay asociacionsignificativamente.
review and aproximacion 31.621 significativa entre CL y riesgo de | El metanalisis de
dose-response dosis-respuesta -Periodo de DT2 en hombres > 60 afios coniIM@losis-respuesta,
meta-analysis tras realizar un seguimiento: 3- | alto, sujetos que nunca han sido | indica relaciones ng
meta-analisis. 19,8 afios. fumadores y sin H2 familiar de lineales en ambos
DT2; no hay asociaciéon entre CM|ysexos. Un menor
participantes con bajo IMC e H2 | riesgo de DT2 se
familiar de DT2; el CE aumenta el asocia con un
riesgo en bajo IMC, RR 2,01 (IC | consumo de 20 g/d
95% 1,52-2,67).Dosis-respuesta: | en mujeres y 40 g/d
Evidencia de una relacion no linealen hombres.
Alcohol -C. Knott et al | -Ofrecer una -Incidencia de | -(N=38 estudios | En relacién con los abstemios, lag El metanalisis no | 10/12
Consumption actualizacién de| DT2. observacionales)| reducciones en el riesgo de DT2 | mostré reduccion en
and the Risk of | _2015 la literatura -% de -Sujetos : estaban presentes en todos los | el riesgo de DT2 en
Type 2 _ existente en reduccion de | mayores de 16 | niveles de ingesta de alcohol <63| ningun nivel de
g;/i?::r?asii? -Diabetes Care relacion a la riesgo. afos, 1,082.639 | g/d, con riesgos que aumentaban| consumo de alcoho
Review and relacion entre hombres y . por en(_:i,ma d,e .este umk_)ral. La en hompres. Lg
Dose-Response DT2 y alcohol. 819.966 mujeres| reduccion maxima del riesgo estuvoeduccion de riesgo

Meta-analysis
of More Than
1.9 Million
Individuals
From 38
Observational
Studies.

-Comprobar si lal
reduccion del
riesgo que
evidencian
estudios previos
es debido a un
sesgo de

clasificacion.

-125.926 casos
incidentes de
DT2.

presente entre 10-14 g/d siendo d
18%. Al estratificar, se observo
gue las reducciones del riesgo
pueden ser solo para mujeres y
ausentes en estudios que adoptar
una categoria de falta de consum
de alcohol o tomaron muestras de

ehparece en las
mujeres, con un
riesgo reducido de
DT2 a71g/dyun
gpico maximo del
D34% a 31-37 g/d, en
relacion con los

una region de poblacion asiatica.

abstemios.
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Advanced -Y.Bietal Resumir los Efecto de las | Bibliografia Los estudios revisados indican unalLos efectos 3/10
research on esfuerzos de diferentes adjunta. relacion entre el consumo de beneficiosos del
risk factors of | -2012 investigacion variables sobre alcohol y el riesgo de DT2 en formaonsumo moderadg
type 2 acerca de los la incidencia de de U. Uno de los meta-analisis son una mejor Sl,
diabetes -Diabetes/ factores DT2. mostré que, en comparacion con |esumento de niveles
metabolism contribuyentes a bebedores empedernidos (>48 g/dadiponectina, y de
research and | la epidemia 0 los no consumidores, los HDL y una
reviews. acelerada de bebedores moderados (que reduccion del estadp
DT2. consumen 6-12, 12-24 y 24-48 g/d)nflamatorio. Un
tiene un 30-40% menos de riesgo| consumo alto
de desarrollar DT2; Por otro lado | impulsa la obesidad,
manifiesta que el riesgo de DT2 enafecta la funcidn
bebedores empedernidos era igualhepéatica y
al de los no bebedores. pancreatica, factores
que influyen en el
desarrollo de DT2.
Alcohol and | -A. Pietraszek | Describir la Comentar la - (N=27 La mayoria de estudios plantean | Parece existir una | 6/10.
type 2 et al asociacion entre| influencia de | articulos.) una curva de asociacion en forma asociacion en forma
diabetes. A el consumo de | diferentes - Afaden 8 de J o U en relacion al riesgo de | de J o U entre el
review -2010 alcohol y el variables en | referencias mas | DT2 tras consumo de alcohol. consumo de alcoho
riesgo de DT2y| relacion al como Menciona estudios que plantean lay la incidencia de
- Nutrition, el impacto del | consumo de informacion de | situacion inversa. El consumo DT2. El consumo d¢
Metabolism & | alcohol en el alcohol sobre e| antecedentes y deexcesivo aumenta el riesgo de DT2alcohol de ligero a
Cardiovascular control riesgo de DT2. | listas de En la DT2, los efectos agudos solbmnoderado parece
Diseases glucémico. referencias. la glucosa plasmatica, la insulina,| reducir el riesgo de
los &cidos grasos y los TG varian| DT2 en un 30%,
dependiendo de la ingesta mientras que los
concomitante de alimentos. bebedores
En la mayoria de los estudios, el | empedernidos tienen

consumo de alcohol a largo plazo
asocia con un mejor control

g mismo o mayor
riesgo que un

glucémico en la DM2.

abstemio total.
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Alcohol as a | -DO Baliunas | Determinar la Desarrollo de | -(N=20 cohortes | Para ambos sexos, la relacion tien&e encontrd un 9/12
Risk Factor et al. relacion dosis- | DT2 expresado prospectivas). forma de U. efecto mas protector
for Type 2 respuesta del en RR tras -477.200 Mujeres: el mayor efecto protector del consumo
Diabetes. -2009 alcohol como determinado individuos. fue para 24 g/d, con una reducciohmoderado para las
A systematic posible factor consumo de -12.566 casos del riesgo del 40% (IC 95%: 0,52- mujeres de manera
review and -Diabetes Carg precipitante de | alcohol. incidentes de 0,69). Se mantiene protector hastasignificativa.
meta-analysis DT2 realizando DT2. poco menos de 50 g/d. En los hombres, el
un metanalisis Hombres: el mayor efecto protectpefecto protector fue
gue contempla es con 22 g/d, con un riesgo 13%| estadisticamente
por primera vez menor (IC 95%: 0,76 a 1,00), y | significativo, pero
como categoria permanece protector hasta 60g/d, para un mayor
de referencia la Para ambos, los niveles mas altos consumo, el IC no
abstinencia de de consumo (>de 50 g/d en las | excluyé el RR de 1.
por vida. mujeres y 60 g/d para los hombreg)
ya no protegen sino que aumenta|el
riesgo de DT2.
Dietary - CM. Realizar un Influencia de | -(N=40,: 24 El consumo moderado de alcohol|{sEomponentes 4/10
Patterns and | Kastorini et al | resumen de los | cada patrén en| prospectivos, 9 | asocia con una menor incidencia dendividuales pueden
Prevention of articulos el desarrollo de| trasversales, 1 | DT2 y de cardiopatia en personag reducir el riesgo de
Type 2 -2009 publicados DT2. caso-control y 6 | con diabetes. En comparacion conDT2, como un alto
Diabetes: acerca de los ECA) los no consumidores, el consumo| consumo de 4cidos
From -Curent héabitos moderado de alcohol se ha asocia grasos
Research to | Diabetes dietéticos en con una reduccion del 30% en monoinsaturados,
Clinical Reviews relacion a los ambos sexos. No se ha visto esto| frutas, verduras,
Practice; A patrones de para el consumo elevado. cereales integrales,
Systematic desarrollo de Puede explicarse por el efecto pescado, un
Review DT2. potenciador del consumo moderagoconsumo moderadg

sobre la Sl observada en estudios

epidemioldgicos.

de alcohol y un bajg
consumo de carne
roja y procesada.
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Alcohol -S. Polsky et | Examinary Evaluacion -(N=96) Enumera numerosos articulos El consumo 5/10
Consumption, | al. resumir la cualitativa del donde se evidencia la controversiamoderado de
Diabetes Risk, epidemiologia, | riesgo. acerca de la influencia del alcohol alcohol reduce el
and -2017 el riesgo de DT2 sobre la DT2. riesgo de DT2. El
Cardiovascula y los efectos CV Sin embargo la mayoria de los consumo de ligero a
r Disease - Current con diferentes estudios informan que el consumg moderado
Within Diabetes niveles de de alcohol de leve a moderado | disminuye la
Diabetes Reports consumo del disminuyo el riesgo de DT2, mortalidad en los
alcohol. mientras que la ingesta excesiva dadultos con
alcohol aumentaba el riesgo. diabetes.
Alcoholism -SJ Kim et al | Informar sobre | Relacion Bibliografia -La Grelina y la Leptina parecen | EI consumo 3/10
and Diabetes el progreso cualitativa del | adjunta ejercer una amplia interaccion excesivo cronico
Mellitus -2012 reciente y las consumo funcional que puede contribuir deteriora la
teorias actuales | moderado de significativamente a los efectos | tolerancia a la
-Diabetes & en la interaccién| alcohol sobre e diabetogénicos generales del glucosayla RI. Los
Metabolism entre el desarrollo de consumo cronico de alcohol. péptidos reguladores

alcoholismo y la
DT2.

Resumir los
mecanismos
fisiopatoldgicos
enla
neurobiologia
del alcoholismo.

DT2.

-EI BDNF juega un papel critico e
la RI, una caracteristica patogénid
de la DT2, lo que indica que BDN
es un regulador del metabolismo
la glucosa y se cree que tiene un
efecto protector sobre los islotes ¢
pancreas.

-Existe evidencia de que la DT2 y
el consumo elevado cronico de
alcohol se asocia con la alteracior
de la cognicion dependiente del

hipocampo, donde actta el BDNF.

ndel apetito, (grelina
& la leptina), el
~FBDNF y el LTP
ddipocampal, con
roles en la Sl, son
jelandidatos para la
mediacion que
vincula la DT2 y el

1

consumo de alcoho|.
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Diabetes and | -R. Hillson Sintetizar la RR relativo de | Bibliografia La ingesta moderada de alcohol | Beber alcohol con | 1/10
alcohol relacion del DT2. adjunta. parece reducir el riesgo de DT2. Umoderacién puede
-2015 alcohol con el metanalisis encontr6 una relacion| reducir el riesgo de
riesgo de DT2. en forma de U en ambos sexos. Brdesarrollar DT2 y,
-Practical comparacion con los abstemios, | entre aquellos que
Diabetes. beber 22 g/d de alcohol tiene un RRga la padecen,
0,87 (IC 95% 0.76-1.00) en puede reducir el
hombres, y 24 g/d tiene un RR de| riesgo de
0.60 (IC 95% 0.52-0.69) en mujeregenfermedad CV y
de reducir el riesgo de DT2. El mejorar los niveles
riesgo aumento si los hombres de glucosa en sangfe
bebieron> 60 g /d (RR 1.01 [0.71- en ayunas
1.44)) o las mujeres bebieron >50
g/d (RR 1.02 [0.83-1.26])
Prevention -NP. Hays et | Discultir terapias| En funcién al | Bibliografia Estudios epidemiolégicos han El consumo 3/10
and Treatment al farmacéuticas | articulo al que | adjunta. demostrado que el consumo de | excesivo de alcohol
of Type 2 desarrolladas haga alcohol se asocia con tolerancia | puede tener una
Diabetes: -2008 qgue pueden referencia. alterada a la glucosa y/o influencia negativa
Current Role funcionar junto prevalencia de DT2 en forma de U,poco apreciada en ¢l
of Lifestyle, - con con una disminucién del riesgo metabolismo de la
Natural Pharmacology| intervenciones observado en individuos con glucosa.

Product, and
Pharmacologi
cal
Interventions

Ther

de estilo de vida
como estrategia
contra el
desarrollo de
T2D.

ingesta de ligera a moderada de
alcohol (hasta 30 g/d).

Otro estudio reciente en mujeres
mayores amplié estos hallazgos a
informar que el consumo moderac
de alcohol durante toda la vida
también se asocié con un riesgo
reducido de DT2.

1o
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Alcoholic -Y. Zhou et al | Proporcionar Influencia Bibliografia Los compuestos bioactivos del Para las 5/10
Beverage informacion cualitativa y adjunta. alcohol podrian modular el enfermedades CV,
Consumption | -2016 sobre la cuantitativa metabolismo de la glucosa y los | DT2 y obesidad, las
and Chronic asociacion entre| sobre diferente lipidos, la Sl y la funcién de los | bebidas alcohdlicas
Diseases -International | el consumo de | aspectos. Se islotes. La evidencia sugiere que | sobretodo el vino,
Journal of bebidas comentan los existe una asociacion significatival ejercen un papel
Environmental| alcohdlicas y relacionados en forma de U entre el consumo deprotector a niveles
Research and | trastornos con la diabetes y el riesgo de DT2. El consumo de de consumo de
Public Health | cronicos. 10-14 g/d disminuyo6 18% los ligero a moderado.
riesgos de diabetes, y el limite El riesgo de padecer
superior para la proteccion fue de| estos trastornos
63 g/d, por encima de este umbral,aumenta si el
hubo un aumento del riesgo. consumo es elevadp.
Lifestyle and | -SS. Bassuk etRevisar la Influencia Bibliografia El consumo diario de alcohol de | Un consumo de 2/10
Risk of al evidencia sobre el adjunta. bajo a moderado proporciona ligero a moderado
Cardiovascula epidemiolégica | desarrollo de proteccién contra el ACV de alcohol protege
r Disease and | -2015 en la que estan | DT2 cualitativa isquémico, el infarto y la DT2. Un| frente al riesgo de
Type 2 basadas las o] metanalisis de 15 estudios de desarrollo de DT2.
Diabetes -American estrategias cuantitativame cohorte prospectivos en los que sg
in Women: A | Journal of preventivas del | nte siguié a 370 000 individuos con un
Review of the | Lifestyle desarrollo de dependiendo promedio de 12 afios, encontré una
Epidemiologic| Medicine Enfermedad CV | del estudio. reduccion aproximada del 30% e

Evidence

y DT2.

el riesgo entre las personas que

consumian de 1 a 2 bebidas/dia. E

alcohol también se ha relacionadd
con una Sl mejorada.
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Specific types| -J. Huang et al| Informar sobre | RR de padecer| -(N= 13) estudiog VINO: Todos menos 1 muestran | -El consumo de vino 10/12
of alcoholic la relacion entre | DT2. prospectivos de | una asociacion inversa en relaciohse asocié con una
beverage -2017 los distintos cohortes. al consumo de vino y RR de reduccion
consumption tipos de bebidas -Muestra de padecer DT2. RR 0,85 (IC 95% | significativa en el
and risk of -Journal of alcohdlicas asi 397.296 0,80 — 0,89). CERVEZA:RR 0,96(| riesgo de DT2,
type 2 Diabetes como las individuos. IC 95% 0,92 - 1) mientras que el
diabetes: A Investigation | diferentes -20.641 casos LICOR: RR 0,95 (IC 95% 0,89 — | consumo de cerveza
systematic cantidades de incidentes de 1,03) No significativo. o licores mostr6 una
review and consumo y el DT2. Segun categorias: (bajo 0-10 g/d,| disminucion mas
meta-analysis riesgo de DT2. -Seguimiento moderado 10-20 g/d y elevado >20ligera.
medio de 9,3 g/d) -El riesgo va
afos. VINO: Las tres categorias decrecemasociado a la

el riesgo. CERVEZA: bajoy cantidad de alcohol

moderado consumo lo decrecen | consumido si la

aungue ligeramente (RR 0,93) y el bebida es

elevado no (RR 1,01). LICOR: bajoespirituosa o

y moderado consumo lo decrecern cerveza.

aungue ligeramente, el elevado lo

incrementa con un RR 1,24,
Moderate -L. Liuetal Resaltar las Efecto Multitud de El consumo de alcohol se relaciondnvestigaciones 2/10
Wine evidencias de la| cualitativo de | estudios que inversamente con la prevalencia deepidemiologicas, lo$
Consumption | -2008 investigacion los diferentes | enumera a lo tres componentes del SM: bajo | ECA y estudios en
in the basica y clinica | componentes | largo del texto nivel de HDL, TG elevados, animales apoyan los
Prevention of gue apoya el del vino sobre | sin realizar una | circunferencia de cintura alta, asi | efectos beneficiosos
Metabolic -Endocrine, beneficioso los diferentes | sintesis de su como hiperinsulinemia. Las del consumo
Syndrome Metabolic & efecto de los componentes | busqueda o de lg asociaciones son mas fuertes entrenoderado de vino
and its Related Immune polifenoles que | del SM. sistematica de | los bebedores de vino que de licor,en la prevencién de
Medical Disorders contiene el vino eleccion. sugiere pues que los componente$SM y sus

Complications

en la reduccion

del riesgo
cardiometabdlico.

del vino ademas del alcohol tiene
un papel importante.El consumo
moderado (1-3 bebidas por dia) s
asocia con una incidencia de

ncomplicaciones,
incluyendo RI, DT2,

ptrastorno vascular vy,
enfermedad

diabetes del 33% al 56% menor.

coronaria.
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JAUME-I
Effects of -G. Gaetano | Llevar a cabo Influencia Bibliografia Un metandlisis de estudios Sugieren una 7/10
moderate beer et al una revision cualitativa en | adjunta. observacionales prospectivos relacién en forma de
consumption sobre los efectos diferentes concluyé que el consumo moderadd entre el consumo
on health and | -2016 del consumo de | aspectos, se disminuye el riesgo de DT2. Los | moderado de
disease: A cantidades comentan los ECA han demostrado que la ingesteerveza o vino y la
consensus -Nutrition, moderadas de | relacionados moderada tiene efectos beneficiosasortalidad por todas
document Metabolism & | cerveza en la conlaDT2. sobre las concentraciones de las causas.
Cardiovascular salud de los insulina y la Sl en pacientes no
Diseases humanos. diabéticos, sugiriendo que el

consumo moderado de alcohol

disminuye el riesgo de ECV y DT2

al mejorar la Sl.1 bebida (12 g/d gn

mujeres), y hasta 2 en hombres de

cerveza o vino Sin atracones, si no

hay contraindicaciones y en el

contexto de una alimentacién y un

estilo de vida saludable, reducen el

riesgo de ECV.
Alcohol -N. Seike et al | Evaluar la RR de (N=7 estudios de| Los japoneses difieren de los Concluyen que los | 7/10
consumption relacion entre el | desarrollar cohortes occidentales en el gen de la ADH1i2acientes DT2
and risk of -2008 alcohol y el DT2. prospectivos.) De los 4 estudios que estratifican| japoneses mostraron
type 2 riesgo de DT2 en por IMC, menos uno de ellos, disminuciones
diabetes - Asia Pacific | poblacion sugieren que el consumo de alcohahayores en la
mellitus in Journal of japonesa. es FR de DT2 en hombres con bajsecrecion de
Japanese: a | Clinical IMC. La posibilidad de que la insulina en fases
systematic Nutrition relacion entre un IMC mas alto y | basales y tempranas
review una ingesta de alcohol de modergdde la liberacién de

a alta, presente un riesgo inverso
DT2.

desulina.

Tabla 5. Resumen de los articulos incluidos en la revision.
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DISCUSION

La importancia de la revision actual, como biercementa en la introduccion, radica en el
elevado consumo de alcohol en la sociedad actumlcoenbinacion con el aumento de
incidencia y prevalencia de la diabetes. Se hatati® abarcar una perspectiva de la relacion a
estudio lo mas amplia posible, comentando factooe®o el estado prediabético de SM, el tipo
de bebida, el género y la raza. Pese a que lo#fa@ssi no aportan directrices claras para
fundamentar unas recomendaciones con datos exdet@®nsumo, se ha de entender que
aunque fuera asi, los consejos que se dan a lenfechan de ser siempre individualizados y
considerando en el contexto muchas mas variablesnquson comentadas en esta revision,
dadas las limitaciones de tiempo y espacio.

Es importante destacar ademas que, a pesar dedant#a protectora que se extrae como
conclusién de este trabajo en relacion al consumdenado de alcohol, las evidencias no son
suficientes para fundamentar una intervencion pr@ag/ recomendar asi el consumo en
aquellos pacientes que no lo contemplaban en &i®$&dle vida.

Sin embargo, si seria factible una propuesta jpatar tde reafirmar las conclusiones obtenidas
en la que, seria interesante realizar una morettidia del riesgo de SM y DT2 en aquellos
pacientes ya consumidores de alcohol a niveles@bsvo incluso bajo el diagnésticos de TCA
por la prevalencia que se ha observado de amixisrttas en este subgrupo de pacientes [31,
32].

Lo que si parece una conclusién clara tras reladaibliografia, es que resulta mas razonable el
consumo de alcohol mediante bebidas como son elyia cerveza frente a los licores, por los
efectos pleiotrépicos en beneficio de estos sdlREY [29,34].

En relacion a las cantidades de consumo, la magleréstudios incluidos en la revisién, abogan
por una tendencia en forma de J o U y por tanttineal ni proporcional en relacion al riesgo,
donde Unicamente consumos ligeros y moderados spiecificar cantidades, protegen del
desarrollo de DT2. También se deben tener en cwandateristicas del sujeto como el género,
donde se ha observado que en estudios donde aéfieatrpor sexo, el papel protector es
mayor en mujeres, con una reduccion del riesgo4@ed frente al 13% que se observa en
hombres [42]. Destacar que otro estudio, Unicagnatribuye el rol de factor protector del

alcohol sobre el género femenino [29].

Entrando en otra perspectiva, la de los mecanisumgacentes a este papel dual del alcohol en
relaciéon a la fisiopatologia del SM y DT2, son magly diversas las hipétesis que se han
postulado para justificar esta relacion, sin quaaa llegado a un consenso. Algunas de estas

hipétesis se fundamentan en la interaccion delhalcoon la grelina, la letpina y el BDNF,
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factores importantes que pueden influir en el dearde diabetes. La grelina es un péptido
orexigénico enddgeno potente y desempefia un pegéemtivo o protector sobre las células
B, ademas de estimular la secrecién de insulinagretina puede disminuir la produccion
enddgena de glucosa, a través de la supresion apéidad secretora de insulina, mientras
gue refuerza la accion de ésta en la eliminacioglamosa. La leptina es un péptido anoréxico
gue desempefia un papel en la regulacion del metadwolglobal de la glucosa. Por ello la
interferencia del alcohol sobre la accién de egémtidos, fenbmeno que se ha observado en el
alcoholismo, puede conllevar un desequilibrio dnauciria la disfuncién de las célul@s
pancreaticas con el consecuente efecto diabetmgéBin relacion al BDNF, éste juega un
papel importante en la RI, ya que el BDNF es unlextpr del metabolismo de la glucosa al
actuar sobre el hipotadlamo, y se cree que tierecefotector sobre la islotes pancreaticos. Se
conoce que el alcoholismo induce un descenso eaxgeesion de BDNF en el plasma de
modelos de rata con DT2 y en sujetos con deperalehailcohol. La relacion que guarda este
factor sobre el hipocampo, es actuando medianteeseptor TrkB, teniendo un rol en la
plasticidad sinaptica y moderando de manera pasfirocesos que conducen a una situacion
estable del hipocampo y asi a buen metabolismadgucosa. Conlleva asi un mecanismo
protector sobre el dafio del alcohol en el cerebracual es uno de los 6rganos que sufre en
mayor grado la toxicidad del alcohol. Sin embagganecanismo exacto de BDNF en relacion a

la fisiopatologia de la DT2 tras la ingestion dmohbl no se conoce [45].

Evaluacioén de la calidad

La calidad de los estudios varia ampliamente. Adgute ellos cumplen la mayoria de items de
evaluacion de calidad, en cambio otros que ndfigesti sSu metodologia y obtienen puntaciones
bajas en la escala SIGN. Se puede ver con detaperituacion obtenida por cada uno de los
articulos en la tabla del apartado de resultaduzsergando que los que consiguen puntaciones
mas altas son los que incluyen en su disefio un-anéligsis con una valoracion media de 10
puntos sobre 12. Por el contrario, las revisionekiidas, tienen un rango de puntuacion mas

amplio, que hace disminuir su valoracién media.

Fortalezas y limitaciones del estudio

En relacion a las fortalezas y limitaciones de éstkajo, a fin de incrementar el poder y la
precision de la estimacion asi como la consistegci@generalizacion de los resultados, la
revision incluye articulos considerados de alta@wtia entre los diferentes disefios de estudio,
como son las revisiones sisteméaticas y los metasdli por otro lado de sintesis como son las

revisiones narrativas. El hecho de combinar coimhes de estudios que incluyen un gran
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namero de muestras consigue incrementar la vatlddas resultados. Ademas, dado que cada
revision ha utilizado sus propios criterios de uisadn y exclusion, los resultados de éstas se
pueden extraer de un contexto mas amplio gradesariabilidad y amplitud de éstos criterios.
No obstante, éstheterogeneidad de los estudios también puede eanlée un problema de
interpretacion de resultados, ya sea por los difesegrupos de poblacion utilizados o por la
calidad metodologica de éstos, siendo también usiblgo inconveniente para extraer
conclusiones.

En cuanto a las limitaciones, el hecho de que alg@studios incluidos en este trabajo tengan
un menor nivel de calidad no asegura la minimézadie hipotéticos sesgos en cada uno de los
articulos seleccionados. Asimismo, inherentemexgenos criterios de inclusion seleccionados
para este trabajo nos pueden conducir a sesgostani®s. Un ejemplo es el caso de limitar el
idioma a espafiol e inglés, con lo que podemosrimam un sesgo de publicacion. Por ultimo
el sesgo que quizds es mas relevante es el hechabde limitado la seleccion a estudios
realizados en humanos, que ha conllevado dejaa flaevertiente de experimentacion basica
que podria esclarecer los mecanismos de algunias delaciones propuestas y comentadas en
los resultados. Sin embargo, tal y como se exgiebel apartado de material y métodos, dada
la cantidad de bibliografia existente sobre el tefegido resultaba necesario acotar y limitar
las busquedas bibliograficas mediante criteriomdesion selectivos para reducir el nimero de

articulos a incluir en el presente estudio.

CONCLUSION

Los resultados de la revision muestran que un eoosmoderado de alcohol podria ejercer
cierto papel protector sobre el desarrollo de Skh@@stado prediabético, siguiendo la misma
tendencia protectora sobre el desarrollo de la ®2. estudios también coinciden en que un
consumo elevado, conlleva un riesgo aumentado @adesarrollo de DT2. Asimismo, las
asociaciones que se muestran parecen observargsggon evidencia en el género femenino. A
pesar de lo anterior, son necesarios mas estudesanfirmen y sobretodo acoten los niveles
exactos de consumo que permiten el posible pameégior del alcohol, asi como los que
supondrian un factor de riesgo. De cara a futwaisiones que permitan profundizar sobre el
objetivo del estudio, seria interesante incluir i@m trabajos de investigacion basica que se
centren en los mecanismos fisiopatoldgicos pociedes el alcohol parece modificar el riesgo
de desarrollo de SM y/o DT2.
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