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RESUMEN

Inicialmente desarrollados como medicamentos para la diabetes mellitus, los agonistas
GLP-1 han ganado mucha popularidad en el tratamiento de la obesidad y la pérdida de
peso. El presente caso describe a una mujer de 69 afios con antecedente de Ulcera péptica
y consumo de AINES, quien cursé con dolor abdominal e intolerancia oral refractaria al
manejo convencional, por lo que se realizé una endoscopia digestiva alta, diagnosticandose
gastroparesia severa. Al ampliar la anamnesis, se reveld el uso subrepticio de semaglutida.
Se continud con terapia de soporte y los sintomas remitieron espontaneamente. El presente
reporte de caso tiene como objetivo advertir los riesgos potenciales del uso de analogos de
GLP-1 en el contexto de una endoscopia con sedacion.

Palabras clave: Obesidad; GLP-1, Efectos adversos (fuente: DeCS Bireme).

ABSTRACT

Initially developed as medications for diabetes mellitus, GLP-1 agonists have gained much
popularity in the treatment of obesity and weight loss. The present case describes a 69-year-
old woman with a history of peptic ulcer and use of NSAIDs, who presented with abdominal
pain and oral intolerance refractory to conventional management, for which an upper
digestive endoscopy was performed, diagnosing severe gastroparesis. Asking more about
the story, revealed surreptitious use of semaglutide. She continued with supportive therapy
and the symptoms resolved spontaneously. The present case report aims to warn of the
potential risks of the use of GLP-1 analogues in the context of endoscopy with sedation.
Keywords: Obesity; GLP-1; Adverse effects (source: MeSH NLM).

INTRODUCCION

En el siglo XXI han sido notorios los avances en el tratamiento de la diabetes
mellitus. Uno de los avances mas importantes es el descubrimiento de los
agonistas del receptor del péptido 1 similar al glucagén (GLP-1), a partir de la
saliva de un tipo de lagarto (Gila Monster) ®. Los GLP-1 humanos tienen una
vida media muy corta a diferencia de sus agonistas. Las células neuroendocrinas
del intestino, secretan en respuesta al consumo de nutrientes, GIP (células K) y
GLP-1 (células L).

Los GLP-1 son importantes para la regulacion de la concentraciéon de glucosa
a través de su accién estimulante sobre la secrecion de insulina y su acciéon
inhibidora sobre la secrecién de glucagdn a nivel pancreatico @. Sin embargo,
hay receptores GLP-1 en multiples lugares del cuerpo como el cerebro, los
intestinos, el higado, el tejido adiposo, el corazdn, entre otros. A nivel hepatico,
disminuye el nivel de esteatosis, de VLDL y ApoB100 y la producciéon de glucosa,
mientras que, a nivel cerebral, los GLP-1 disminuyen el apetito y la ingesta de
liquidos.

De esta manera, los agonistas GLP-1, a diferencia de otros medicamentos
para el tratamiento de la diabetes mellitus, primero demostraron que podian
ayudar a este grupo de pacientes a perder peso, y luego demostraron esta misma
habilidad en la poblacion general. Actualmente, tanto la liraglutida de aplicacion
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Tabla 1. Nombre genérico, comercial, dosis e intervalo para incrementar la dosis sugerido de los diversos agonistas GLP-1.

Intervalo para

Nombre genérico Nombre comercial Aiio de aprobacion Dosis usual I s

Victoza 2010 0,6—1,2—1,8 mg (diario)

Liraglutide (diario) 1 semana

Saxenda** 2014 1,8—2,4—3 mg (diario)

Dulaglutide (semanal) Trulicity 2014 0,75—1,5—3—4,5 mg (semanal) 4 semanas
Ozempic 2017 0,25—0,5—1—2 mg (semanal)

Semaglutide 4 semanas

(cada semana - subcutaneo) Wegovy** 2021 1 mg—1,7—2,4 mg (semanal)

emaglutide (diario — ora ybelsus - 7—14 mg (diario semanas
S lutide (diari ) Rybel 2019 3 - 7—14 mg (diario) 4
Tirzepatide (semanal) Mounjaro 2022 2,5—5—7,5—10—12,5—15 mg (semanal) 4 semanas

(con GIP)

** Saxenda y Wegovy son los que tienen aprobacion FDA para manejo de la obesidad.

diaria como la semaglutida de aplicacién semanal han sido
aprobados para el tratamiento de la obesidad (Tabla 1).

Hoy en dia, la obesidad es una epidemia multifactorial. A
lo largo de los afos se han utilizado diferentes tratamientos
farmacolégicos, endoscédpicos y quirdrgicos, pero estamos
lejos del tratamiento perfecto y libre de complicaciones.

Los agonistas GLP-1 han ganado un rol importante
en el manejo de la obesidad, solos o combinados con el
uso de balones intragastricos. Si bien los agonistas GLP-
1 son medicamentos seguros, con baja posibilidad de
hipoglicemia, sus efectos negativos sobre la motilidad
del aparato digestivo generan que los sintomas
gastrointestinales sean los efectos adversos mas frecuentes.

Desde hace muchos afios se conoce que dar anestesia
general o sedacion a un paciente con el estdmago lleno de
alimentos tiene riesgos. Se estima que 1 de cada 900 a 1 de
10 000 pacientes sufren un cuadro de aspiracién durante la
administracion de sedacion o anestesia ©.

La endoscopia digestiva en usuarios de agonistas
GLP-1 representa un enigma por descifrar. El riesgo
potencial de tener residuos sélidos abundantes debido
a la gastroparesia, sumado al riesgo de aspiracién por
la sedacién nos lleva a plantear cual es el riesgo real de
aspiracién y la mejor recomendacién en este contexto.
Asi, el objetivo del presente reporte de caso es advertir el
potencial riesgo de uso de GLP-1 antes de una endoscopia
y hacer una revisién de las Ultimas recomendaciones.

CASO CLiNICO

Paciente mujer de 49 afios quien acude por emergencia
en tres oportunidades durante las Ultimas 48 horas debido
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a sensacién de plenitud posprandial, nduseas, vomitos y
dolor epigastrico tipo opresivo. Debido a la intolerancia
oral marcada y la pobre respuesta a antieméticos y
procinéticos administrados en la dos primeras visitas se
decide su hospitalizacion.

La paciente tiene antecedentes de Ulcera péptica,
hipertensién arterial en tratamiento con olmesartan,
migrafia por lo que consume ibuprofeno al menos tres
veces por semana, y depresidn en tratamiento regular con
ecitalopram y clonazepam. Niega el consumo de otros
medicamentos, alergias, cirugias u hospitalizaciones previas.

Al examen fisico presenta discreta palidez, dolor
abdominal difuso con predominio epigastrico a la
palpacion profunda, no rebote. Peso 82 Kg, talla 1,7 m,
IMC 28,4 Kg/m?. En exdmenes auxiliares: hemoglobina en
10,2 mg/dl, VCM 77, resto no significativo. La ecografia
abdominal mostraba esteatosis hepatica moderada a
severa, con litiasis vesicular de 1,5 cm a nivel del bacinete,
sin cambios inflamatorios asociados.

Al momento de evaluar a la paciente en hospitalizacion y
luego de la administracion de pantoprazol, dimenhidrinato
y granisentron, la paciente referia discreta mejoria de las
nauseas, pero aun persistia con la sensacion de llenura
y dolor abdominal difuso. La historia de llenura, dolor
abdominal y consumo crénico de antiinflamatorios
asociado al antecedente de Ulcera péptica llevé a plantear
la posibilidad de una enfermedad ulcerosa o una lesién
proliferativa por lo cual se programé una endoscopia alta.

La endoscopia alta se realizd6 con ayuno aproximado
de 36 horas. Al momento de ingresar se evidencié que
el cuerpo y fondo estaban ocupados por abundantes
residuos alimentarios sélidos. A nivel del antro, duodeno y
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Figura 1. Abundante contenido alimentario sélido que impide la visualizacion correcta de la mucosa gastrica.

segunda porcidn sélo se evidenciaron discretas erosiones,
sin Ulceras, sangrado o lesiones tumorales (Figura 1).
Estos hallazgos en una paciente con ayuno superior a 24
horas sugerian gastroparesia severa. Se conversé con los
familiares sobre el diagnéstico y la necesidad de aumentar
estudios. Uno de los familiares referia que desde hace 3
semanas la paciente se administraba subrepticiamente
semaglutida (Ozempic) subcutdnea con el objetivo de
bajar de peso. El medicamento lo trajo un amigo de otro
pais, y no recordaba la dosis administrada, pero era la
misma que recibian unos amigos con buenos resultados.

Al confirmar este dato con la paciente, se decidio
continuar con manejo conservador. Los sintomas
persistieron marcados durante 24 horas mas, y luego
mejoraron progresivamente en las siguientes 48 horas,
siendo dada de alta a las 72 horas con buena tolerancia
oral. A las 3 semanas posteriores al alta, sin semaglutida, la
paciente permanecié asintomatica, con buena tolerancia
oral y se realiz6 una endoscopia alta y colonoscopia de
despistaje que fueron bien toleradas y sin hallazgos
significativos.

DISCUSION

Segin la dultima guia del Colegio Americano de
Gastroenterologia, la gastroparesia es definida como un
trastorno de la motilidad que se caracteriza por sintomas
y documentacién objetiva de retraso en el vaciamiento
gastrico de alimentos solidos sin obstruccion mecanica @.
Los sintomas suelen ser inespecificos tales como nauseas,
vomitos, saciedad temprana, dolor epigastrico y distension
abdominal. La prevalencia de gastroparesia en pacientes
con diabetes mellitus se ha estimado entre el 30% y el 50%
y conlleva una carga sustancial para el paciente, debido a
su correlacion negativa entre la gravedad de los sintomas
y la calidad de vida.

@ nhitps;//doiorg/10.47892/rgp.2024.441.1527

Los agonistas del receptor GLP-1 ejercen parte de su
efecto retardando el vaciamiento gastrico a través de la
estimulacion del circuito motor vagal inhibidor gastrico
mediado por el receptor de GLP-1 ©, generando saciedad
y cuadros que imitan la gastroparesia y que pueden llegar
a ser severos como en el caso de nuestra paciente. Se debe
ademas considerar que los agonistas GLP-1 si bien son
seguros, deben ser titulados para evitar efectos severos
gastrointestinales. Es importante ademas conocer el tipo
de andlogo que recibe nuestro paciente, la semaglutida
tiene una vida media larga por lo cual se administra
semanalmente, mientras que la liraglutida tiene una vida
media corta y debe administrarse a diario. Pero ante
el desarrollo de efectos adversos, la reversiéon también
tomara tiempos diferentes posterior a la suspension.

La endoscopia se realiza usualmente con sedacién
para controlar la ansiedad y molestias de los pacientes, y
deberia ser realizada con el paciente en ayuno no menor
de 8 horas para evitar los riesgos de regurgitacion y
aspiracion en un paciente sedado. Si bien nuestra paciente
no presenté complicaciones por la sedacién, es importante
recalcar a los pacientes los riesgos de ocultar informacion
antes de procedimientos endoscopicos.

A la fecha, en el Perli no contamos con semaglutida en
ninguna presentacion, pero muchos la traen del extranjero,
por recomendacién de un médico, un amigo o red social
que resalta sus beneficios para la pérdida de peso. En
Twitter luego de un comentario de Elon Musk: “logré bajar
de peso, gracias al ejercicio y a la semaglutida (Wegovy)”,
el nUmero de auto prescripciones aumento.

La semaglutida tiene mayor tiempo de vida media por
lo cual se aplica semanalmente, lo cual, si bien mejora la
adherencia para el tratamiento de bajar de peso, ante un
efecto adverso gastrointestinal severo, este no va a ceder
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rapidamente. La liraglutida si estd disponible en Peru
en sus dos presentaciones, y si bien tiene que aplicarse
diariamente por la vida media mas corta, la presencia
de efectos adversos también disminuye maés rapido al
suspenderla.

Los datos sobre la relacién entre el uso de los GLP-1y
el retardo en el vaciamiento gastrico son limitados. Kittner
et al, presentan una serie de tres casos en donde pacientes
con ayuno minimo de 10 horas usuarios de agonistas
del receptor GLP-1 eran sometidos a ecografia gastrica y
todos confirmaban la presencia de restos sélidos retenidos
en el estébmago ©. Klein et al. reportan un paciente usuario
de semaglutida los dos Ultimos meses que, a pesar de
haber permanecido en ayunas por 18 horas, al momento
de realizar una endoscopia digestiva alta se encontraron
abundantes residuos sélidos en el estbmago .

Hay varios reportes por parte de anestesidlogos de
complicaciones severas respiratorias en pacientes sedados
que utilizaban semaglutida (Ozempic, Wegovy) &V al grado
gue algunos expertos sugieren que ademas de ayunos
prolongados, los pacientes deberian suspender el uso de
GLP-1 al menos 3 semanas antes de un procedimiento
programado.

La Sociedad de Anestesiologia Americana recomienda
suspender la inyeccion semanal de agonistas GLP-1 una
semana antes de la sedacion y evitar ingerir cualquier otro
medicamento de control de peso el dia de la sedacion.
En el caso de los pacientes que usan agonistas GLP-1
de forma diaria, deben suspender su dosis el dia previo
a la sedacién 2. La Sociedad Canadiense de Anestesia
recomienda suspender estos medicamentos al menos 3
semanas antes de cualquier anestesia @,

En un pronunciamiento conjunto publicado el 11 de
agosto del 2023, la American Gastroenterology Association
(AGA), la American Association for Study of Liver Disease
(AASLD), el American College of Gastroenterology (ACG),
la American Society of Gastrointestinal Endoscopy (ASGE) y
la North American Society For Pediatric Gastroenterology,
Hepatology and Nutrition (NASPGHAN) reconocieron que
los agonistas del GLP-1 usados para la diabetes y la pérdida
de peso pueden alterar el vaciamiento gastrico, y si bien
esto puede generar preocupacion sobre la seguridad para
realizar procedimientos endoscdpicos con sedacién por el
riesgo de aspiracion, la asociacion aln es anecdética y el
riesgo de gastroparesia se considera dosis dependiente.
Actualmente, las 5 sociedades sélo recomiendan a sus
médicos ser precavidos, valorando individualmente
cada caso, pero no existe evidencia sélida para dar una
recomendacion definitiva 4.

En conclusion, los agonistas GLP-1 generan alteraciones
en la motilidad gastrointestinal, responsables de los efectos
adversos gastrointestinales al momento de utilizarlos.
La gastroparesia severa puede causar regurgitacion
y aspiracion al momento de la sedacién durante un
estudio endoscépico. Si bien cada circunstancia debe ser
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individualizada para sugerir la suspension de este tipo de
medicamentos previo a un estudio endoscopico, se debe
explicar los riesgos y beneficios al momento de firmar el
consentimiento informado.
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