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La arteriosclerosis coronaria y la miocardiopatia diabética
son las dos enfermedades que con mas frecuencia afectan
al corazon del diabético. La primera es una complicacion de
la diabetes mellitus (DM) conocida desde hace muchos
anos'; por el contrario, la segunda es una entidad relativa-
mente nueva, ya que fue descrita hace solo 25 afios por
Rubler et al?.

Aunque en la actualidad se sigue denominando miocardio-
patia diabética, en 1984 el Comité de Expertos de Miocar-
diopatias de la OMS recomendo el uso del término «enfer-
medad del musculo cardiaco del diabético» (EMCD) por
ajustarse mejor a la definicién nosolégica®.

La EMCD se define como la presencia de disfuncion ventri-
cular en un paciente diabético en ausencia de otra causa
que lo justifique, por lo que se debe excluir: enfermedad co-
ronaria aterosclerética, hipertension arterial (HTA), valvulo-
patia, hipotiroidismo, alcoholismo, obesidad, anemia, altera-
ciones electroliticas y consumo de farmacos que puedan
modificar la funcién miocardica®*.

Antecedentes histoldgicos

Rubler et al?, en 1972, hacen referencia por primera vez a
una posible miocardiopatia diabética para describir las alte-
raciones observadas en el corazon de cuatro diabéticos sin
antecedentes de HTA ni alcoholismo, que habian falleci-
do por insuficiencia cardiaca, y en quienes no se observa-
ron alteraciones valvulares ni congénitas. Posteriormente,
Hamby et al® estudiaron a 73 pacientes con miocardiopatia
«idiopatica», con una prevalencia de 16 diabéticos, cifra su-
perior a la esperada; estos autores realizaron estudio post
mortem a 3 de los pacientes diabéticos, no encontrando en
ellos lesiones de arteriosclerosis coronaria, pero si cambios
en los pequefios vasos intramurales; en contraste, la autop-
sia realizada a 28 de los pacientes diabéticos revel6 sola-
mente en uno de ellos alteraciones en la microcirculacion
coronaria; estos hallazgos llevaron a los autores a considerar
la existencia de una enfermedad miocardica propia del dia-
bético cuyo origen podria residir en los pequefos vasos co-
ronarios.

Epidemiologia

Un estudio epidemioldgico a gran escala, realizado en 1974
por Kannel et al® en la comunidad de Framingham, puso de
manifiesto la relacion entre la insuficiencia cardiaca conges-
tiva y la DM; los autores estudiaron a cerca de 4.900 perso-

Correspondencia: Dr. A. Fernadez-Flnez.
Servicio de Medicina Interna. Hospital General de Albacete.
Hermanos Falcé, s/n. 02006 Albacete.

Recibido el 14-2-2000; aceptado para su publicacion el 15-5-2000
Med Clin (Barc) 2000; 115: 27-35

nas, de las cuales 29 padecian DM; el seguimiento se reali-
z6 durante un periodo de 18 afos y demostrd que los varo-
nes con DM tenian un riesgo relativo de desarrollar insufi-
ciencia cardiaca 2,4 veces superior a los no diabéticos,
elevandose este riesgo a 5,1 en el caso de las mujeres. De
la misma cohorte Framingham, en los pacientes en los que
no habia antecedentes de cardiopatia coronaria 0 reumati-
ca, el analisis multivariable arrojé una mayor incidencia de
insuficiencia cardiaca, especificamente en relacion con la
DM; esto era independiente de la edad, presion arterial, co-
lesterol sérico o peso corporal®. En un estudio de Regan et
al’, en 1977, la evidencia sobre la existencia de una miocar-
diopatia propia de la DM fue mas concluyente al encontrar
en cuatro diabéticos con insuficiencia cardiaca «idiopatica»
ausencia en la produccion de acido lactico en el miocardio,
lo que hacia poco probable que la cardiopatia tuviese un
origen isquémico. El estudio de Nueva Orleans?, sobre 206
pacientes fallecidos por miocardiopatia idiopética, obtuvo
una asociacion independiente con la existencia de DM, con
un riego relativo de 2,97. El estudio de Washington®, sobre
un total de 129 pacientes con miocardiopatia dilatada, de-
mostré una prevalencia de un 28,7% de diabéticos, frente a
s6lo un 13,6% de diabéticos en el grupo control sin cardio-
patia. Esta fuerte asociacion encontrada entre miocardiopa-
tia idiopética y DM indica una predisposicion especial de
esta enfermedad para dafar el miocardio, no sélo por la
existencia de una arteriosclerosis coronaria, sino también
por la presencia de EMCD.

Es bien conocida la alta mortalidad existente entre los dia-
béticos tras su infarto de miocardio’'", que llega a ser dos
veces superior a la observada en los no diabéticos'?. El Go-
tebdrg Trial"® puso de manifiesto que la mortalidad a los 5
anos postinfarto alcanzaba al 46% de los diabéticos, frente
al 27% de los normoglucémicos. En el estudio DIGAMI™ la
insuficiencia cardiaca fue la causa mas importante de mor-
bilidad y mortalidad entre los diabéticos que habian sufrido
un infarto de miocardio. Este peor pronéstico de los diabéti-
cos tras sufrir un episodio coronario se debe fundamental-
mente al desarrollo de insuficiencia cardiaca con una fre-
cuencia mayor de la esperada’® ', siendo varios los factores
que pueden intervenir: a) en los diabéticos el infarto silente
es mas frecuentemente, lo que retrasa el diagnéstico y su
tratamiento'’; b) la enfermedad aterosclerética coronaria es
mas extensa'®, y c¢) la existencia subclinica de una EMCD'®.

Anatomia patologica

Las primeras descripciones autdpsicas de la EMCD ya reve-
laron la presencia de un miocardio duro, resultado de la fi-
brosis, que al examen microscépico presentaba localizacién
intersticial y perivascular®’, con acumulacién de un material
resistente a la diastasa y positivo a la tinciéon con acido peryo-
dico de Schiff (PAS)?°, que corresponde a colageno tipo V2.
Numoda et al*?> compararon las biopsias endomiocérdicas de
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Fig. 1. Mecanismo patogénico propuesto para el desarrollo de la enfermedad
del musculo cardiaco del diabético (EMCD). (Modificada de Dhalla et al**.)

9 diabéticos y de 7 no diabéticos de su misma edad, encon-
trando en los primeros que los miocitos estaban hipertréficos
y cargados de lipidos, alteraciones que fueron confirmadas
posteriormente®®. Blumenthal et a** describieron los hallaz-
gos observados en las arterias coronarias intramurales de
116 necropsias de diabéticos y de 105 no diabéticos; los va-
sos intramurales de los diabéticos tenian con mayor frecuen-
cia proliferacion endotelial acompafiada de la interposicion
entre dichas células de material PAS positivo, alteraciones
que se han llegado a observar hasta en el 50% de los diabé-
ticos?®. Los estudios de necropsias realizados por Factor et
al’®, mediante la técnica de perfusion coronaria con microfil,
un derivado de la silicona, revelaron la existencia de micro-
aneurismas en los capilares miocardicos. Otra alteracién vas-
cular observada es un engrosamiento de la membrana
basal?’, que puede llegar a triplicar su espesor siendo mayor
cuanto mas evolucionada es la DM?%; esta alteracion, aun-
que es muy caracteristica de la EMCD, puede estar ausen-
te??3%y, por el contrario, encontrarse en pacientes con HTA
sin DM31,

Patogenia

En la actualidad permanecen oscuros muchos aspectos pa-
togénicos de la EMCD, habiéndose implicado diferentes
trastornos que en mayor o menor medida van a condicionar
la aparicion de la lesion del miocardio; todos ellos tienen
como punto de partida la hiperglucemia mantenida (fig. 1).

Alteraciones microvasculares

La microcirculacién coronaria parece ejercer un papel rele-
vante en el desarrollo de la EMCD, bien por las modificacio-
nes morfolégicas encontradas® >’ o bien por la existencia
de alteraciones funcionales del endotelio, caracterizadas por
una relajacion defectuosa tras la exposicién a sustancias va-

soactivas, como son la acetilcolina o la histamina®, y por
disminucion a este nivel de factores relajantes, como pros-
taciclinas® y 6xido nitrico®; desempefia un papel importan-
te en este mecanismo el estrés oxidativo®™. La alteracion de
la microcirculacién coronaria estructural o funcional, o am-
bas, daria lugar tanto a una situaciéon de isquemia mante-
nida® como a una permeabilidad anormal del vaso, que
permitiria la extravasacion de albimina con edema intersti-
cial®’. Estas situaciones podrian modificar la composicion
de la matriz intersticial del miocardio e inducir el depdsito
de colageno®.

Alteracion del metabolismo del calcio

Se han encontrado diversas alteraciones moleculares en el
miocardio del diabético capaces de modificar el metabolis-
mo del calcio a este nivel, cuya resultante es una alteracion
de los mecanismos de contraccion y relajacion ventricular.
Asi, se han identificado defectos en la captacion de este ion
en el reticulo sarcoplasmico®“°, reduccion de los valores de
la enzima fosfolipasa D sarcolémica*!, defecto en la bomba
sarcolémica de intercambio sodio-calcio*” y anomalias en la
capacidad para el almacenamiento de calcio en el interior
de la mitocondria®®. Todas estas alteraciones modifican el
transporte del calcio entre el citosol y el reticulo sarcoplés-
mico en la célula miocéardica con la consiguiente disfuncion
ventricular*4°,

Alteracion del metabolismo lipidico

La presencia de depdsitos lipidicos en el interior de los mio-
cardiocitos de los diabéticos con disfuncién miocérdica su-
giere la implicacion del metabolismo graso en la patogenia
de la EMCD?“. La deficiente utilizacion de glucosa por los
miocardiocitos hace que la obtencion de energia se realice
a partir de la B-oxidacion de los acidos grasos con depoésito
de diglicéridos vy triglicéridos en su interior, que a través de
la proteincinasa-C fosforilizan las proteinas de los canales
del calcio en el reticulo sarcopldsmico**¢, con la consi-
guiente alteracion del metabolismo célcico. Asimismo, se ha
postulado que la presencia de los acidos grasos podria te-
ner un cierto efecto detergente, lo que induciria la muerte
celular y secundariamente la disminucion de la contractili-
dad miocardica®.

Neuropatia autondmica cardiaca

En condiciones fisiolégicas, la estimulacion del sistema sim-
patico mejora tanto la contractilidad como la relajacion mio-
cardica, por facilitar la captacion del calcio en el reticulo
sarcoplasmico. Aunque en las fases iniciales de la diabetes
se produce un incremento de la actividad simpatica®, en
etapas posteriores existe una depresion en la respuesta del
corazon a la accion de las catecolaminas debido a un em-
pobrecimiento en el numero de receptores betaadrenérgi-
cos del miocardio, la neuropatia cardiaca®!, que se relacio-
na con alteraciones del funcionamiento miocéardico® y
con valores anormalmente bajos de catecolaminas®®°. Esta
complicacion podria también estar implicada en el desarro-
llo de la EMCD?®®.

Sistema renina-angiotensina

La actividad del sistema renina-angiotensina se ha encon-
trado incrementada en la miocardiopatia de la DM, con un
aumento de los valores receptores de angiotensina Il en el
miocardio®. Su participacion se realizaria a través de la al-
dosterona, que incrementaria la produccion de matriz pro-
teica con depdsito de colageno en el intersticio®, y de la
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angiotensina Il, que puede inducir proliferacion del musculo
liso vascular y alterar la funcién endotelial®6!.

Estrés oxidativo

El incremento de la produccion de radicales libres, resulta-
do de la autooxidacion de la glucosa y de la glucacion pro-
teica®, esta implicado en la mayoria de las complicaciones
de la DM®, El exceso de radicales libres generado puede
aumentar la permeabilidad vascular al actuar sobre los re-
ceptores de los macréfagos, y liberar factor de necrosis tu-
moral e interleucina 1%, alteraciones que son reversibles en
fases precoces de la diabetes, pero irreversibles en etapas
méas avanzadas®. Rosen et al*® han implicado al estrés oxi-
dativo en el desarrollo de la fibrosis perivascular y en los
cambios del funcionamiento del sistema nervioso auténomo
del miocardio. Por otro lado, las mutaciones que se han en-
contrado en el ADN mitocondrial del miocardiocito de ratas
diabéticas podrian ser debidas a un exceso de radicales li-
bres, con aumento de sustancias antioxidantes (glutation
peroxidasa, peréxido dismutasa y catalasa), lo que se ha in-
terpretado como un mecanismo adaptativo, pero que en fa-
ses posteriores de la enfermedad llegan a deplecionarse
con el consiguiente desequilibrio entre oxidantes y antioxi-
dantes®®.

Depdsito de colageno

El colageno del intersticio miocardico es responsable de
mantener tanto la alineacion de los miocitos como la disten-
sibilidad del miocardio®’; un aumento de su contenido con-
duce a un engrosamiento de la pared miocéardica y a una
dificultad en su distensibilidad con alteracion del llenado
ventricular®®. La acumulacion de colageno observada en el
miocardio de los diabéticos”?° parece ser consecuencia de
la activacion de la glicacion no enzimatica de las proteinas
con formacion de productos de Amadori que promueven el
entrecruzamiento de las fibras de colageno®, habiéndose
observado en estos pacientes elevacion de los valores séri-
cos de productos finales de la glucacién proteica’®, de la re-
sistencia relativa de las fibras de colageno a ser aclaradas
por accion de la colagenasa’!, de alteraciones microvascu-
lares®, de la activacién del sistema renina-angiotensina® y
del estrés oxidativo®.

Genética

La existencia de una predisposicion genética en la DM para
el desarrollo de complicaciones microvasculares como la
nefropatia’? y la retinopatia’?, asi como el hecho de que
s6lo una tercera parte de los diabéticos desarrollen EMCD y
gue no exista una clara relacion entre esta alteracion mio-
cardica y el grado de control metabdlico, hace suponer que
puede existir una predisposicién genética que bajo la in-
fluencia de otros factores desemboque en el desarrollo de
la EMCD.

Fases evolutivas de la EMCD

En los primeros afios, tras el diagnostico de la DM, puede
observarse en las tres cuartas partes de los diabéticos un
aumento de la contractilidad ventricular, que no es indicati-
vo de EMCD sino resultado de un incremento del estimulo
simpético que se produce en esta fase’*. Gotzsche et al’”®
realizaron un estudio ecocardiografico a 35 nifios diabéticos
sin sintomatologia cardiovascular ni complicaciones micro-
vasculares, encontrando que existia un incremento de la
fraccion de eyeccion con respecto a los controles sanos,

TABLA'1

Fases evolutivas de la enfermedad del musculo cardiaco
del diabético (EMCD)

Fase Cambios cardiacos

| Incremento de la contractilidad miocérdica

Il Subclinica Funcion diastdlica y sistélica normales
1 DDVI

Funcién sistélica normal
I\ Clinica Progresion de la DDVI

Disfuncion sistélica

Modificado de Raev’.
DDVI: disfuncién diastdlica del ventriculo izquierdo.

atribuido a un predominio del sistema nervioso simpatico.
Cinco afios después, los mismos autores repitieron el estu-
dio observando, en parte de los pacientes, signos de disfun-
cion diastdlica del ventriculo izquierdo (DDVI)7.

Serfa Raev'? quien, al realizar un estudio ecocardiogréfico a
157 diabéticos jovenes sin sintomatologia ni antecedentes
cardiovasculares, clarificé la historia natural de la EMCD.
Este autor observd que en parte de los diabéticos de recien-
te diagnostico se encontraba una DDVI en ausencia de otra
alteracion cardiaca; en los pacientes con un mayor tiempo
de evolucion se encontraban méas casos de DDVI'y en la mi-
tad de ellos se observaba disfuncién sistélica del ventriculo
izquierdo; en los pacientes en quienes se observaba esta
disfuncion sistélica siempre estaba presente la DDVI y, por
ultimo, los pacientes que exclusivamente presentaban DDVI
eran mas jovenes, tenian menor tiempo de evolucion de la
enfermedad y menor nUimero de complicaciones, que aque-
llos que, ademas, padecian disfuncion sistélica. Estos resul-
tados llevaron al autor a proponer cuatro estados evolutivos
de la EMCD, que se reflejan en la tabla 1. La fase final o
sintomatica serfa la presencia de disfuncién sistélica del
ventriculo izquierdo con desarrollo de un cuadro de insufi-
ciencia cardiaca'®, sin estar aclarada la posibilidad de que
pueda desarrollarse la insuficiencia cardiaca exclusivamen-
te con DDVI.

Manifestaciones clinicas

La EMCD presenta una fase subclinica prolongada, cuya
Unica manifestacion puede ser una menor tolerancia al es-
fuerzo fisico’”7°. La fase clinica de la enfermedad se mani-
fiesta como una insuficiencia cardiaca que aparece de for-
ma espontanea®'®, precipitada por la sumacién de HTA® o
de un infarto de miocardio'®'®. Es muy probable que la fase
subclinica de la EMCD sea muy larga, e incluso en un alto
porcentaje de pacientes nunca se manifieste.

Diagnéstico

El diagnostico de la EMCD, tanto en su fase precoz o subcli-
nica como en su fase sintoméatica, requiere descartar otros
procesos causantes de estas alteraciones como son HTA,
cardiopatia isquémica, valvulopatia, enfermedad tiroidea, al-
coholismo y todas aquellas situaciones que modifican la
funcion diastoélica y sistolica del ventriculo izquierdo'?®!. La
mayor dificultad reside en descartar la enfermedad corona-
ria, para lo que se han empleado diversos métodos, como el
electrocardiograma®, la coronariografia’, la gammagrafia
isotépica®, el registro Holter de 24 h® y la ergometria®. En
el diagnéstico de la EMCD, en su fase asintomatica, se utili-
z0 inicialmente el cateterismo cardiaco, para emplearse
en la actualidad exploraciones no invasivas como son la
ventriculografia isotdpica y la ecocardiografia.
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Cateterismo cardiaco

Hamby et al® utilizaron esta técnica en 17 diabéticos normo-
tensos con insuficiencia cardiaca y una coronariografia nor-
mal, encontrando un aumento de la masa ventricular iz-
quierda, de la presion telediastélica y una disminucién del
indice de eyeccion. Regan et al’ realizaron un estudio he-
modinamico a cuatro diabéticos con insuficiencia cardiaca
y sin signos anormales en la coronariografia, observando
una disminucion del ventriculo izquierdo tanto sistdlica
como diastdélica. D’Elia et al®® llevaron a cabo un estudio en
25 diabéticos sin sintomas de enfermedad cardiaca antes
del trasplante renal, por insuficiencia renal crénica, reali-
zando una arteriografia coronaria, e identificaron pacientes
diabéticos con funcién cardiaca anormal no relacionada con
enfermedad arterial coronaria. En pacientes asintomaticos
parece inaceptable el empleo de esta técnica invasiva en el
diagnostico de la EMCD.

Técnicas no invasivas

La evaluacién del corazén con técnicas ventriculogréaficas®
y ecocardiograficas®, ambas con una buena correlacién?,
ha permitido en los ultimos 25 afios documentar la disfun-
cion del ventriculo izquierdo en pacientes sin sintomatologia
cardiaca, poniendo de manifiesto la presencia de DDVI en
aproximadamente el 30% de los diabéticos, sin sintomas
cardiovasculares, con una amplia variacién que va del 188!
al 69%%, diferencia atribuida a la técnica empleada y a la
falta de homogeneidad en los pacientes incluidos.

Los inconvenientes de la ventriculografia, que precisa sus-
tancias radiactivas, tiene un importante coste y una menor
disponibilidad en los hospitales®®, ha hecho que sea la eco-
cardiografia el método diagnéstico de disfunciéon miocéardica
mas ampliamente utilizado en el diabético sin sintomatolo-
gia cardiovascular, dada su mayor difusion, su alta rentabili-
dad y la ausencia de complicaciones®.

Ventriculografia con radioisétopos

Con esta técnica se ha encontrado en los diabéticos mal
controlados un aumento de la fraccion de eyeccion del
ventriculo izquierdo en reposo, que es consecuencia de un
aumento de la actividad simpatica®'. Ademaés, los estudios
ventriculograficos han demostrado, al someter a los diabéti-
cos al esfuerzo fisico, la existencia de una baja reserva
contractil del miocardio que puede afectar a casi la mitad
de los pacientes®°!. En muchos de estos enfermos, aun-
que no en todos, se han realizado pruebas invasivas, como
arteriografia coronaria y biopsia endomiocérdica, sin en-
contrar anomalfas de las arterias coronarias, lo que permite
excluir la cardiopatia isquémica como causa de la disfun-
cion miocérdica®™. En la tabla 2 se recogen los diferentes
estudios que han utilizado esta técnica en el diagnéstico de
la EMCD.

Ecocardiografia

Como ya hemos comentado anteriormente, la ecocardiogra-
fia se ha convertido en el método de eleccién en el diagnos-
tico no invasivo de la EMCD en su fase subclinica®. Las al-
teraciones encontradas en los diferentes estudios que han
utilizado esta técnica se pueden dividir en tres apartados:

Alteracion de parametros morfologicos. La ecocardiografia
en modo M ha evidenciado un aumento de la masa ventri-
cular izquierda con un mayor grosor de la pared posterior
del ventriculo izquierdo y del septo interventricular, tanto en
diabéticos tipo 1 como tipo 2°7°8. Las observaciones realiza-

TABLA 2

Estudios ventriculograficos de disfuncion cardiaca
en diabéticos y factores asociados

Autores T}pO de Numero de | Nimero de Factores asociados
diabetes pacientes | controles
Mustonen et al*? 1,2 74 48 Sin asociacion
Kalin et al* 1 28 0 Complicaciones
microvasculares
Kreiner et al”® 1 24 19 Sin asociacion
Arvan et al”! 1 246 79 Sin asociacién
Rudd et al* 1 8 11 Sin asociacion
Attali et al®** 1,2 49 32 Sin asociacion
Scognamiglio et al*** 1 14 10 Sin asociacién
Oh et al*>* 1 17 18 Sin asociacion
Bouchard et al'!>* 1,2 88 65 Sin asociacion

*Estudios también ecocardiograficos.

das sobre los voliumenes ventriculares son discordantes, en-
contrandose dimensiones normales®, aumentadas'® y re-
ducidas'®!.

Alteracion de la funcion sistélica. El registro ecocardiogréafi-
co en la fase subclinica de la EMCD, realizado en reposo,
revela una funcién sistélica normal, tanto en los diabéticos
tipo 1 como tipo 2%°. Pero, en cambio, cuando la medicion
se realiza durante el ejercicio fisico se pone de manifiesto
una disminucion del volumen sistélico en comparacion
con los controles sanos, manteniéndose el gasto cardiaco
normal a expensas de un aumento en la frecuencia car-
diaca'®.

Los estudios ecocardiograficos en modo M han puesto de
manifiesto una prolongacion del periodo de preeyeccion y
un acortamiento del tiempo de eyeccion ventricular, en am-
bos tipos de DM®86.103104  Friedman et al'® estudiaron
25 niflos diabéticos, encontrando una disminucién en la
fraccion de eyeccién y un aumento del volumen telesistoli-
co. Labadidi y Goldstein'®, en un estudio mas amplio, en
107 diabéticos adolescentes, observaron una reduccion del
movimiento del septo interventricular en comparacién con
el grupo control.

Alteracion de la funcion diastélica. Las primeras evaluacio-
nes, con la ecocardiografia en modo M, de la funcién dias-
télica en diabéticos asintomaticos encontraron en el 75% de
los pacientes una apertura anormal de la valvula mitral en
relacion con los cambios en las dimensiones de la pared del
ventriculo izquierdo!'”’. Shapiro et al'®!1° en una serie de
publicaciones en los primeros afios de la década de los
ochenta, confirmaron la existencia de alteraciones en el fun-
cionamiento tanto sistélico como diastélico del ventriculo
izquierdo en diabéticos asintomaticos, alteraciones que se
correlacionaban con la duracion de la diabetes y con la pre-
sencia y gravedad de complicaciones microvasculares. Sin
embargo, en estas series la disfuncion del ventriculo iz-
quierdo no puede atribuirse exclusivamente a la DM, ya que
se incluyeron diabéticos ancianos o con complicaciones
cardiovasculares como HTA y enfermedad coronaria, que
son causas de disfuncion ventricular. En la tabla 3 se reco-
gen los estudios en diabéticos sin sintomatologia cardiologi-
ca, que han encontrado alteracién de la funcién ventricular
y su relacion con otros factores.

El hallazgo de DDVI en un porcentaje elevado de diabéticos
sin sintomas cardiovasculares ha hecho que se considere
esta alteracién como el marcador precoz de la existencia de
EMCD' . Pero, la observacion aiin mas precoz, cuando to-
davia no existen alteraciones funcionales, de un incremento
de la ecodensidad miocéardica, que es cuantificable y que
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TABLA 3
Estudios ecocardiograficos de disfuncion cardiaca en diabéticos y factores asociados
Autores Tipo de diabetes Numero de pacientes Numero de controles Factores asociados

Raev* 1 157 54 Complicaciones microvasculares

Uusitupa et al®! 1,2 75 48 Sin asociacion

Seneviratne et al*® 1 14 0 Complicaciones microvasculares

Paillole et al®® 1 16 16 Sin asociacion

Robillon et al®* 1,2 52 25 Diabetes tipo 2

Attalli et al®** 1,2 49 32 Sin asociacion

Scognamiglio et al***

Oh et al®>* 1 17 18 No asociacion

Schmidt et al*® 1 111 91 Complicaciones microvasculares. HTA

lllan et al®® 1 54 25 Duracién de la diabetes
Complicaciones microvasculares

Danielson'®! 1 10 10 Sin asociacion

Zoneraich et al'® 1,2 89 93 Sin asociacion

Rynkiewicz et al'®* 1 22 22 Sin asociacion

Sanderson et al'?” 1 23 0 Complicaciones microvasculares

Shapiro et al'® 1 185 50 Duracién de la diabetes
Complicaciones microvasculares

Airaksinen et al'!! 1 36 13 Control metabdlico. Control lipidico

Takenaka et al''? 2 60 19 Complicaciones microvasculares

Zarich et al'® 1 21 21 Sin asociacion

Cabrera et al'* 1 29 20 Sin asociacion

Bouchard et al''** 1,2 88 65 Sin asociacion

Riggs y Transue!'® 1 20 16 Sin asociacion

Hiramatsu et al''’ 2 246 79 Control metabdlico
Complicaciones microvasculares. HTA

Pérez et al''® 1 54 54 Complicaciones microvasculares

Ragonese et al'*® 1 82 20 Complicaciones microvasculares

Watschinger et al'?® 1 13 13 Complicaciones microvasculares

Tarumi et al'?! 1,2 33 15 Sin asociacion

Cechii et al'*? 1 35 15 Complicaciones microvasculares

Jermendy y Bachmann'#® 1 25 26 Sin asociacion

Fraser et al'** 1 60 40 Control metabolico

Di Bello et al'?® 1 26 17 Sin asociacion

Nicolani et al'® 1,2 41 84 Sin asociacion

Guglielmi et al'?” 1 34 20 Complicaciones microvasculares

Licea et al'*® 1 21 21 Duracién de la diabetes

Irace et al'® 1 61 0 Complicaciones microvasculares

Inoue et al'*® 1,2 24 15 Complicaciones microvasculares

Astorri et al'3! 1,2 30 12 Edad, diabetes tipo 2. Control metabdlico

Christiansen et al'* 1 27 13 Sin asociaciéon

Albanna et al'** 1 21 19 Duracién de la diabetes
Control metabdlico. Dosis de insulina

Willenheimer et al'3 1 34 0 Complicaciones microvasculares

Schannwel et al*®* 1 92 50 No asociacion

Sato et al'®® 1 245 0 Complicaciones microvasculares

Fernandez-Funez et al'®’ 1 35 54 Control metabdlico. Control lipidico
Complicaciones microvasculares

*Estudios también ventriculograficos. HTA: hipertension arterial.

podria corresponder a un incremento en el deposito de co-
lédgeno, se puede convertir en el futuro en el auténtico mar-
cador precoz de esta enfermedad?!'81%°,

Pronéstico

Shapiro et al'*8, tras realizar un seguimiento en diabéticos
sin otros factores de riesgo coronario, comprobaron que a los
tres afios un 31% de los pacientes con DDVI habia desarro-
llado insuficiencia cardiaca, la cual se puede ver acelerada
en su presentacion si se suma HTA!, Por otro lado, y como
ya se ha comentado anteriormente, el infarto de miocardio
en el paciente diabético conlleva con mas frecuencia al de-
sarrollo de insuficiencia cardiaca'®'®°, que en parte se
puede atribuir a la existencia subclinica de una EMCD™!-144,

Tratamiento

Se conoce muy poco acerca de los aspectos terapéuticos de
la EMCD, que en su fase sintomatica deberan ser los habi-
tuales de la insuficiencia cardiaca, debiéndose utilizar con
precaucion los diuréticos, ya que pueden alterar la funcion
pancreatica y producir, en ocasiones, aumento de las con-
centraciones sanguineas de glucosa'*.

La necesidad que se plantea en la actualidad es encontrar
estrategias terapéuticas que, aplicadas en las fases preco-
ces de la EMCD, puedan modificar su historia natural vy,
por tanto, la aparicion de insuficiencia cardiaca, bien es-
pontanea o tras sufrir un infarto agudo de miocardio. En di-
ferentes estudios, en ratas diabéticas, se ha podido preve-
nir el desarrollo de lesiones miocéardicas con un estricto
tratamiento con insulina'#-1%8 o con antidiabéticos orales'*.
En el ser humano, los trabajos que han estudiado los efec-
tos del control glucémico sobre la funcién miocardica son
contradictorios; asi, mientras algunos autores encuentran
que al mejorar el control glucémico también lo hace la fun-
cién ventricular!!7.150151 " otros no observan esta correla-
Cion91,152_

Diversas sustancias han demostrado sus efectos favorables
en la prevencién de la EMCD en el animal de experimenta-
cion; éste es el caso de la L-arginina y la aminoguanidina
(por su efecto de reduccion del colageno)'®31%, el beraprost
soédico (un anélogo de la prostaciclina)'®®, el acido teicoico
(por su accioén favorable sobre el metabolismo de los hidra-
tos de carbono)'*®, el etomoxir (un inhibidor de la carnitina
palmitoil transferasa que incrementa la actividad de la enzi-
ma Na*—K*—ATPasa, mejorando la utilizacién de glucosa por
el miocardio)!’, el aceite de oliva (al aumentar la actividad
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de la enzima sodio-potasio-ATPasa)'*® y el probucol (un hi-
polipemiante, al disminuir la acumulacion lipidica del mio-
cardio)'®”.

Los blogueadores beta potencialmente podrian ser eficaces,
ya que administrados de forma precoz tras un infarto de
miocardio se han relacionado con una reduccién en la acu-
mulacion de acidos grasos libres y con una mejoria de la
utilizacion de la glucosa en el miocardio'®®. Ademas, redu-
cen la frecuencia cardiaca causada por la neuropatia auto-
némica, lo que facilita el llenado ventricular. Bristow et al'®!,
en un estudio realizado en diabéticos con insuficiencia car-
diaca tras un infarto de miocardio, encuentran un efecto be-
neficioso del carvedilol.

Dada la implicacién del metabolismo del calcio en la pato-
genia de la EMCD'?, los antagonistas del calcio pueden te-
ner un efecto beneficioso sobre esta enfermedad. Tanto la
administracion en ratas diabéticas de verapamilo* como de
nifedipino'®® han sido eficaces en la prevencién de la
EMCD. Si a esto afiadimos que han demostrado ser eficaces
en la nefropatia diabética'®*1%°, los convierte en farmacos a
tener muy en cuenta a la hora de iniciar ensayos en el ser
humano. Gotzsche et al'®® estudiaron el efecto de la admi-
nistracion de nitroglicerina y nifedipino sobre la funcién
diastélica en pacientes con DM tipo 1, obteniéndose mejoria
del llenado rapido, lo que se atribuye a la reduccion de la
precarga.

Los inhibidores de la ECA se han empleado en la EMCD en
ratas diabéticas con efectos favorables al observar cambios
menos graves en aquellas que recibieron tratamiento con
captopril'®®. Rosen et al'®” encuentran en los animales que
trataron con captopril un incremento de la perfusion de los
capilares miocardicos y una disminuciéon de la fibrosis in-
tersticial y perivascular del miocardio.

Conclusiones

La EMCD es una enfermedad que afecta a un porcentaje
elevado de diabéticos, cuya patogenia es multifactorial y
con una fase subclinica que se caracteriza por DDVI y que
puede ser detectada por técnicas no invasivas como la eco-
cardiografia. Su existencia puede justificar gran parte de la
alta prevalencia de insuficiencia cardiaca que aparece en
estos pacientes de forma esponténea o tras sufrir un infarto
de miocardio. Aln no se conoce un tratamiento efectivo que
administrado en la fase subclinica de la enfermedad pueda
reducir la aparicion de insuficiencia cardiaca.
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