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Resumen

Fundamento: los pacientes con diabetes mellitus
cursan con un aumento importante en el estrés
oxidativo, donde hay una disminucién en la actividad de
los sistemas antioxidantes y un incremento de los
productos de oxidacién. El ozono actla induciendo
estrés oxidativo moderado y estimulando una defensa
antioxidante enzimatica.

Objetivo: caracterizar el control metabdlico de los
pacientes diabéticos al inicio y al culminar la terapia
con ozono rectal.

Métodos: se realizd un estudio cuasi experimental con
pre y post terapia, donde el universo estuvo constituido
por 121 pacientes diabéticos del consultorio médico de
familia, nimero 15 del Policlinico Comunitario Docente
José Luis Chaviano de Cienfuegos aplicdndoles
ozonoterapia por via rectal previa evaluacién médica,
por 15 sesiones dos veces al afio. Fueron recogidas
como variables demograficas: edad y sexo; clinicas:
pardmetros hemoquimicos, tiempo de evolucién de la
enfermedad y estado nutricional; como complicaciones
neurovasculares: pie diabético, polineuropatia diabética
y retinopatia diabética; tratamientos: hipoglucemiantes;
factores de riesgo modificables: hipertension arterial,
diabetes mellitus, tabaquismo, alcoholismo, realizacién
de ejercicio fisico; calculo del indice de masa corporal.
Los resultados hallados fueron expresados
fundamentalmente mediante tablas y graficos como
principales recursos del lenguaje estadistico.
Resultados: los pacientes con diabetes mellitus tipo 2
predominaron con un 95,0 %. Existié una disminucién
de 2, 769 mmol/L de las cifras de glucemia después del
tratamiento con ozono rectal lo que muestra un control
metabdlico.

Conclusiones: la ozonoterapia rectal puede ser
utilizada como terapia complementaria al tratamiento
convencional de pacientes con diabetes mellitus, pues
mejora los pardmetros de glucemia.

Palabras cIave:.diabetes mellitus, estrés oxidativo,
sindrome metabolico

Abstract

Background: patients with diabetes mellitus have a
significant increase in oxidative stress, where there is a
decrease in the activity of antioxidant systems and an
increase in oxidation products. Ozone acts by inducing
moderate oxidative stress and stimulating an enzymatic
antioxidant defense.

Objective: to characterize the metabolic control of
diabetic patients at the beginning and at the end of
rectal ozone therapy.

Methods: a quasi-experimental study was carried out
with pre and post therapy, where the universe consisted
of 121 diabetic patients from the family doctor's office,
number 15 of the José Luis Chaviano Community
Teaching Polyclinic in Cienfuegos, applying rectal ozone
therapy prior medical evaluation for 15 sessions twice a
year. Demographic variables were collected: age and
sex; clinics: hemochemical parameters, time of
evolution of the disease and nutritional status; as
neurovascular complications: diabetic foot, diabetic
polyneuropathy and diabetic retinopathy; treatments:
hypoglycemic; modifiable risk factors: arterial
hypertension, diabetes mellitus, smoking, alcoholism,
physical exercise; calculation of body mass index. The
results found were expressed mainly through tables and
graphs as the main resources of the statistical language.
Results: patients with type 2 diabetes mellitus
predominated with 95.0 %. There was a 2,769 mmol/L
decrease in blood glucose levels after treatment with
rectal ozone, which shows metabolic control.
Conclusions: rectal ozone therapy can be used as a
complementary therapy to the conventional treatment
of patients with diabetes mellitus, since it improves
glycemia parameters.
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INTRODUCCION

La diabetes mellitus (DM) es un desorden
metabdlico definido por un defecto en la accién
de la insulina, bien por la falta de insulina o bien
por grados variables de resistencia a su accién,
lo que conduce a la hiperglucemia crénica, que
estd asociada a lesiones en diversos 6rganos,
especialmente ojos, riflones, nervios, corazén y
vasos sanguineos. Estos efectos provocan
finalmente la disfuncién de estos érganos. La
diabetes mellitus se sitla entre la cuarta y la
quinta causa de muerte en la mayoria de los
paises.*?

Esta enfermedad se asocia a factores genéticos e
inmunolégicos, pero ademas, se ha observado a
nivel experimental la incidencia de las especies
reactivas del oxigeno en la destruccion de las
células pancreaticas y en las complicaciones
micro y macro vasculares. En las etapas finales
del proceso diabético puede producirse una
afectacion extensa de practicamente todos los
sistemas organicos, que se caracteriza por: 1)
una microangiopatia con engrosamiento de la
membrana basal de los capilares sanguineos, 2)
una microangiopatia con ateroesclerosis
acelerada, 3) una neuropatia que afecta los
sistemas nerviosos periféricos y vegetativo y 4)
una alteracion neuromuscular con atrofia
muscular importante; por lo que la DM es una de
las causas mas frecuentes de enfermedad de los
nervios periféricos y el O, por sus importantes
propiedades, es Util particularmente en esta
entidad nosoldgica.®

Estos pacientes con DM cursan con un aumento
importante en el estrés oxidativo, donde hay una
disminucién en la actividad de los sistemas
antioxidantes y un incremento de los productos
de oxidacién, como la formacién de las especies
reactivas del oxigeno (ERO), dafio oxidativo de la
mitocondria, autooxidaciéon de la glucosa,
glicolizacién de proteinas y &cidos grasos
esenciales (AGE), productos oxidativos por las
vias de la glicélisis y del sorbitol.®”

El ozono actla mejorando el metabolismo del
oxigeno, mejora la permeabilidad de las
membranas celulares a la glucosa, algo que se
logra con ayuda de la estimulacion de la via de
las pentosas fosfato y la glucélisis aerdbica (que
estd deprimida en la diabetes), lo que posibilita
la disminucidén de la hiperglucemia gracias a una
mejor entrada de oxigeno en los tejidos. Al
modular el estrés oxidativo, el ozono protege de
la neuropatia, incrementa la producciéon de ATP

con la consiguiente estabilizacién de los
mecanismos de ATPasa dependientes, mejora la
perfusién histica y oxigenacién tisular, ©®
disminucién de los productos avanzados de la
glicosilacion de proteinas e incremento de los
niveles de 6xido nitrico® tiene accién
antiinflamatoria y localmente aplicado, ya sea
como aceite ozonizado o en bolsa, actla como
un germicida de amplio espectro.®”

Atendiendo a estas condiciones se realizé un
estudio clinico observacional con el objetivo de
caracterizar el control metabdlico de los
pacientes diabéticos al inicio y al culminar la
terapia con ozono rectal.

METODOS

Se realiz6é un estudio cuasi experimental con pre
y post terapia, en el consultorio nUmero 15 del
Policlinico Docente Universitario José Luis
Chaviano Chéavez, del municipio Cienfuegos,
entre enero de 2020 a enero de 2021.

El universo de estudio estuvo constituido por los
101 pacientes que cumplian los criterios de
inclusion: pacientes con diagnéstico de diabetes
mellitus del consultorio médico de la familia en
cuestién y quienes dieron su consentimiento para
participar en esta investigacién. Se excluyeron
los pacientes con alguna limitacion fisica o
psiquica que le impidié participar en la
investigacion.

La evaluacién de los pacientes se llevé a cabo en
dos momentos, previo consentimiento informado:
antes y después (al mes) del tratamiento. Fueron
recogidas como variables demograficas: edad y
sexo; clinicas: parametros hemoquimicos, tiempo
de evolucién de la enfermedad y estado
nutricional; como complicaciones
neurovasculares: pie diabético, polineuropatia
diabética y retinopatia diabética; tratamientos:
hipoglucemiantes y factores de riesgo
modificables: hipertensidn arterial, diabetes
mellitus, tabaquismo, alcoholismo, ejercicio fisico;
calculo del indice de masa corporal (IMC).

Para la administracién del ozono fue utilizado un
equipo OZOMED plus, el gas fue introducido a
través de una sonda nelaton 10. Se aplicaron 20
sesiones, una sesién diaria de lunes a viernes, en
dosis escalonadas comenzando con 20 ug/ml en
100ml (5 sesiones) 25 pg/ml en 120ml (5
sesiones) 30 ug/ml en 150 ml (5 sesiones) y 35
pg/ml en 200ml en 5 sesiones, durante ese
tiempo los pacientes continuaron con su terapia
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farmacolégica.

Los datos se obtuvieron de la micro historia
clinica y se trasladaron a una base de datos
confeccionada en Microsoft Excel. El analisis
estadistico se realizd con el software estadistico
IBM SPSS Statistics 21. Mediante este ultimo
fueron determinadas las frecuencias y
porcentajes de las variables en estudio. Del
mismo modo se determinaron medidas
estadisticas como: media aritmética, mediana y
desviacién estandar. Las relaciones existentes
entre las variables de interés fueron
determinadas mediante la aplicaciéon de los
estadigrafos Chi-cuadrado de Pearson y R de
Spearman teniendo en cuenta su naturaleza
categorica. Los resultados hallados fueron
expresados fundamentalmente mediante tablas
y graficos como principales recursos del lenguaje
estadistico.

Como parte de la ejecucién de la investigacién se
solicitd el consentimiento informado a la
direccion de la Institucion donde se desarrolld el
estudio.

Se tuvieron en cuenta los aspectos éticos y
juridicos en la obtencién de la informacién y el
manejo de esta con la mayor discrecién y
privacidad sobre los datos. Se explicé sobre la
voluntariedad para participar en el estudio, asi
como el anonimato con vistas a proteger la
privacidad y la libre voluntad de abandonar la
investigacién en el momento que lo desearan sin
necesidad de explicacion.

La investigacidn se presentd ante los consejos
cientificos y comités de ética del municipio
Cienfuegos (aprobado el 31 de mayo de 2019,
con acuerdo nimero 19) y de la Universidad de
Ciencias Médicas de Cienfuegos (aprobado el 17
de julio de 2019, con acuerdo niumero 281). Los
resultados solo seran utilizados con fines
cientificos.

RESULTADOS
Se apreci6 que los pacientes con diabetes

mellitus tipo 2 predominaron con un 95,0 % de
una n=101. (Fig. 1).

ITIFM'J"I
= Tipo 2

Fig.1. Distribucion de los pacientes con diabetes mellitus tratados

con ozono rectal segin tipo

Antes de la intervencién con ozono rectal en el
grupo de pacientes en estudio estuvo presente
un control metabdlico con una media de 11,104
mmol/L, y al final de la intervencién los
resultados de este control se mostré una cifra de

8,335 mmol/L, con una disminucién de 2, 769
mmol/L. Este dio como resultado una disminucién
de la dosis de los fdrmacos en 25,590 mg al final
del tratamiento con ozono rectal. (Fig. 2).
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Fig. 2. Distribucion de los pacientes con diabetes mellitus tratados con ozono rectal

segin control metabolico

DISCUSION

La prevalencia de la diabetes mellitus tipo | es
menor segln los reportes a nivel mundial,
también en Cuba y en Cienfuegos estos datos
coinciden con los del area de salud
correspondiente al estudio, por lo que los
resultados obtenidos en la investigacién se
corresponden con lo analizado.®

La terapia con ozono aplicada en forma
simultanea a un tratamiento de base en
pacientes diabéticos puede generar cambios en
la respuesta metabdlica, estos datos pueden
compararse con diversos estudios en los que se
concluyé la mejora en el balance REDOX"#® con la
consecuente mejora en el control de la glucemia.®
Segun los resultados obtenidos hasta este
momento de la investigacion, adn no es posible
arribar a conclusiones determinantes, pero si
observar como tendencia, la disminucién en los
niveles de glucemia de los pacientes diabéticos a
los que se les aplicd la terapia con ozono. Estos
parametros pueden estar relacionados
directamente con efectos bioquimicos descritos
en relacidn a la respuesta inducida por el uso de
0zono sistémico y que se traducen en mejora en
la utilizacién de la glucosa a nivel celular, control
del estrés oxidativo, mejora en la sensibilidad a

la insulina y mejora en la circulacién arterial
dependiente del metabolismo del 6xido nitrico.*?

En los pacientes diabéticos se reporta una
condicién proinflamatoria, que desencadena la
activacion del factor trancripcional NFkp, el cual
estd relacionado con la expresidn génica de
citocinas pro inflamatorias tales como: factor de
necrosis tumoral-alfa (TNFa), interleucinas 1, 6 y
18 (IL-1, IL-6 e IL-18),"*Y estas citocinas son
capaces de inhibir la expresién génica y la
translocacién del transportador de glucosa 4
(GLUT 4) desde el citosol a la membrana celular
creandose la resistencia a la insulina, con la
consecuente disminucién de la captacién de
glucosa sanguinea y desorden a nivel del
metabolismo lipidico, como el incremento de
LDL-colesterol, triglicéridos y VLDL-colesterol.*?

Al finalizar el estudio los pacientes mostraron
una disminucion de la glucemia, estos resultados
concuerdan con lo reportado por otros autores en
lo referente a los efectos beneficiosos de la
ozonoterapia rectal en la diabetes mellitus.*?

Algunas investigaciones han evidenciado la
acciéon inmunomoduladora de la ozonoterapia,
mediante la inhibicién de citocinas pro
inflamatorias como el TNF o,"* Por lo que los
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autores de esta investigacién, consideran que la
accién inmunomoduladora de la ozonoterapia
podrian estar favoreciendo a los pacientes de
este estudio.

Asi, la inhibiciéon del TNFa podria atenuar la
resistencia a la insulina, mejorando las funciones
periféricas de esta hormona y por esta via la
ozonoterapia mejoraria la sensibilidad a la
insulina en tejidos metabdlicos como el higado,
musculo y tejido adiposo, de ser asi, disminuye la
glucemia, resultados observados en pacientes
que recibieron la ozonoterapia. Es ampliamente
reportado que el paciente portador de diabetes
mellitus tipo 2 desarrolla estrés oxidativo (EQ).™"
El EO se caracteriza por la excesiva liberacién y
formacion de especies reactivas del oxigeno
(EROS), existen estudios que expresan que las
EROS son capaces de inactivar proteinas
importantes para la funcién del receptor de
insulina como la cinasa Akt (o PKB proteina
cinasa B) esto provoca el bloqueo de la
translocacién del GLUT-4 del citosol a la
membrana celular y la no incorporacién de la
glucosa al interior de la célula.®

Es reconocido el papel de la ozonoterapia en la
activacién de los sistemas antioxidantes
enddgenos.*>!® La ozonoterapia incrementa los
niveles del factor transcripcional nuclear eritroide
Nrf2, el cual promueve la expresién génica de
enzimas antioxidantes como la catalasa (CAT),
superéxido dismutasa (SOD), glucosa 6 fosfato
deshidrogenasa (G6PD) entre otras, sugiriendo
gue esta accién farmacolégica de la ozonoterapia,
podria encontrarse involucrada en las acciones
beneficiosas observadas en los pacientes con
diabetes mellitus tipo 2 incluidos en el estudio.
La estimulacién de enzimas antioxidantes
atenuaria el EO y de cierta forma no se alteraria
la funcién de la Akt, ni tampoco la translocacién
del insulina y la disfuncién metabdlica
(disminucién de glucemia), resultado observado
en los pacientes tratados con ozonoterapia rectal
al finalizar el estudio.®™”

La ozonoterapia rectal puede ser utilizada como
terapia integradora al tratamiento convencional
de transportador GLUT-4 a la membrana de la
célula disminuyendo de esta manera la
resistencia a la a la insulina y la disfuncién
metabdlica (disminucién de glucemia), resultado
observado en los pacientes tratados con
ozonoterapia rectal al finalizar el estudio. (Fig.
2)_(17)

Conclusion

La ozonoterapia rectal puede ser utilizada como
terapia integradora al tratamiento convencional
de pacientes con DM, pues mejoré los
pardmetros de Glucemia.
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