Cardiomiopatia diabéetica:

Ultimos avances en su tratamiento

a diabetes mellitus causa cardiopatia y fallo car-

diaco congestivo de forma independiente a la
presencia de hipertensién arterial y/o de enfermedad
coronaria. A esta condicién se le denomina cardiomio-
patia diabética y ya se le reconoce como una entidad
clinica de importancia en nuestros pacientes afectados
por diabetes.

Mecanismo y evolucidn clinica

Recientemente se han presentado resultados de muil-
tiples investigaciones cientificas tratando de explicar
los mecanismos moleculares, estructurales y funciona-
les, de tal manera que se puedan desarrollar estrategias
efectivas para la prevencién y el tratamiento de esta
complicacién.

Segun el estudio de Framingham, la presencia de
diabetes aumenta el riesgo de fallo cardiaco:’

- 2 veces mas en varones diabéticos;

- 5 veces mas en mujeres diabéticas;

- 4 veces mas en varones sobre los 65 afos; y

- 8 veces mas en mujeres jovenes diabéticas.

Segun el estudio de prevalencia US HMO:?
- Con diabetes la incidencia de fallo cardiaco
aumenta en un indice de 3.3% anual

La relacién entre la diabetes mellitus y la enfermedad
cardiovascular es un hecho establecido. Ya varios es-
tudios epidemiolégicos confirman la relacién entre la
diabetes mellitus y el fallo cardiaco congestivo.

Los cambios estructurales del miocardio que se descri-
ben en el paciente diabético eventualmente resultan en
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una disfuncién ventricular, con aumento en el grosor
de la pared y de la masa del ventriculo izquierdo.

Inicialmente hay una etapa subclinica que se manifiesta
en la incapacidad del ventriculo izquierdo a relajarse en
forma apropiada. En esta fase el paciente esta asinto-
mitico y los sintomas clinicos tipicos del fallo cardiaco
congestivo se van desarrollando en forma progresiva.
Los cambios estructurales del ventriculo izquierdo re-
sultan en una incapacidad para que el mismo pueda
completar su llenado (relleno ventricular izquierdo),
causando esto una disfuncién diastdlica, la cual prece-
de a la disfuncidn sistélica del ventriculo.

Muchos de estos pacientes evolucionan de la fase sub-
clinica a la fase de fallo congestivo con una fraccién
de eyeccién preservada (HFpEF), y eventualmente a
fallo cardiaco con una fraccién de eyeccién reducida

(HF:EF).

La mortalidad de esta poblacién es relativamente alta:*

1.00 Diabetes, Heart Failure Free

0.50

Proportion Surviving

Diabetes with Incident heart failure
025 -

0.00

-1 5 GALENUS / CARDIOMIOPATIA DIABETICA

0 1 2 3 4 5

American Diabetes Association Bertoni AG. et at. Diabetes Care. 2004;27:699-
703. Copyright and all rights reserved. Material from this publication has been
used with the permission of American Diabetes Association.



1 6 GALENUS / CARDIOMIOPATIA DIABETICA

Aspectos patofisiolégicos

La patofisiologia de esta condicién es multifactorial ya
que se encuentran involucrados cambios en el metabo-
lismo de los acidos grasos, una hiperglucemia crénica,
cambios inducidos en las hormonas circulantes y en las
citocinas.

En la cardiomiopatia diabética la contractilidad del
miocito cardiaco se afecta por la alteracion en las se-
fiales de insulina que reducen la capacidad de captar
glucosa resultando en el aumento intracelular de iones
de calcio, afectando asi la dindmica de la contraccién/
relajacién del miocito.

Ademis, hay cambios oxidativos con alteraciones en
la oxidacién de dcidos grasos a nivel mitocondrial, el
rol de TGF-B (zransformin growth factor beta) est ac-
tivo en la fibrosis muscular, hay procesos inflamatorios
y acumulacién de productos de glicacién avanzada

(AGE), entre otros.

Opciones terapéuticas

Los nuevos firmacos que inhiben el cotransportador
de sodio/glucosa a nivel del tabulo renal (SGLT2 inki-
bitors) han tenido un efecto beneficioso en el paciente
diabético con fallo cardiaco congestivo. El tratamien-
to con estos nuevos firmacos SGLT2 ha cobrado una
importancia enorme en el enfoque terapéutico del pa-
ciente diabético tipo 2 que ademis estd complicado
con fallo cardiaco.

Las nuevas guias de la Asociacién Americana de Dia-
betes indican que un paciente diabético tipo 2 con ma-
nifestaciones de fallo cardiaco debe ser tratado con uno
de estos agentes, que tenga evidencia de efectividad en
el caso especifico.

¢Es este un efecto de clase?®

¢Qué ocurre en el mundo real?

Informacion acumulada en 6 paises sobre datos en

309,056 pacientes con diabetes mellitus tipo 2:

- El tratamiento con inhibidores de SGLT2
(dapaglifiozina, canaglifiozina y empagliflozina) se
asocia a un 39% de reduccioén en el nimero de
hospitalizaciones por fallo cardiaco;

- Las disminuciones en muertes son similares por
todas las causas.

Comentario

No hay duda de que los endocrinélogos, cardiélogos y
nefrélogos van a tener que trabajar en equipo junto al
médico primario para educar, tratar e impactar positi-
vamente a la poblacién afectada con diabetes mellitus
y con compromiso cardiaco.
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El programa CANVAS incorporé6 a 10,142
participantes; 1461 (14.4%) con historia de fallo
cardiaco basal®:

Informacion acumulada en 6 paises sobre datos en

309,056 pacientes con diabetes mellitus tipo 2:

- Reduccion de muertes por causa cardiovascular u
hospitalizacion por fallo cardiaco en pacientes tra-
tados con canaglifiozin comparado con placebo
(16.3 vs 20.8 por 1000 pacientes/afo, HR=0.78
(95% CI: 0.67, 0.91);

- Reduccion de fallo cardiaco fatal o con hospitali-
zacion por fallo cardiaco (HR=0.70 [95% CI: 0.55,
0.89)) y de fallo cardiaco solo con hospitalizacion en
(HR=0.67 [95% CI: 0.52, 0.87]);

- El beneficio sobre las muertes cardiovasculares u
hospitalizaciones por fallo cardiaco puede ser ma-
yor en pacientes con historia previa de fallo cardia-
co (HR=0.61 [95% CI: 0.46, 0.80]) comparado con
pacientes sin fallo cardiaco basal (HR=0.87 [95%
Cl: 0.72, 1.06)); P interaccion=.021).



