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El riesgo cardiovascular esti aumentado en los pacientes
diabéticos, como se demuestra en numerosos estudios'. De
hecho, se ha llegado a postular que el riesgo cardiovascular
de un paciente diabético equivale al riesgo de un paciente
coronario®: el infarto agudo de miocardio (IAM) es de dos
a cuatro veces mas frecuente en la poblacion diabética y la
mortalidad por IAM es mayor en los pacientes diabéticos.
Asimismo, en los pacientes con diabetes tipo 2 (DM2) es
mas frecuente la isquemia silente, la muerte stbita y, cuando
se diagnostica la enfermedad coronaria (EC), ésta suele estar
en un estadio mas avanzado.

Diversos factores podrian contribuir a explicar el aumento
de la incidencia de coronariopatia en los pacientes diabéticos:
la dislipemia, la hipertensién arterial, las alteraciones de la fi-
brindlisis, entre otros, se observan comtnmente asociados a
la DM2. De hecho, el estado proinflamatorio y la disfuncion
endotelial aparecen en estadios relativamente tempranos de la
enfermedad. Pero ;cuil es el mecanismo disparador de este
proceso? ;En qué medida la hiperglucemia per se contribu-
ye al desarrollo y progresion de la EC en los pacientes con
DM?2? ;En qué medida la resistencia a la insulina per se con-
tribuye al desarrollo y progresion de la EC en los pacientes
con DM2? ;Qué papel juega la inflamacién en la fisiopatolo-
gia del proceso?

De forma experimental y clinica se ha obtenido eviden-
cia de que la resistencia a la insulina, y la hiperinsulinemia
resultante de ella, es el factor disparador de los fendmenos
inflamatorios y las alteraciones metabdlicas que favorecen el
desarrollo de la enfermedad macrovascular’>.

Ante estos datos es razonable preguntarnos si debemos
anticiparnos en los pacientes diabéticos y tener una estrate-
gia de cribado de la EC en esta poblacion. ;Por qué reali-
zar un diagndstico precoz? Porque, en teoria, esta estrategia
mejoraria el pronodstico. Acorde con este razonamiento, se
publican las guias de la Sociedad Europea de Cardiologia
sobre la diabetes y la EC en 2007° (figura 1), guias que hasta

la publicacién de este articulo no han sido actualizadas, a
pesar del cambio de los criterios diagnosticos de la Asocia-
cién Americana de Diabetes en 20107

Estas guias tienen sus limitaciones en ambas ramas, tanto
en la del paciente con EC ya establecida en el que hay que
hacer un cribado para descartar la DM2 como en la rama
del paciente diabético en el que hay que descartar la pre-
sencia de EC.

En el capitulo que aqui se desarrolla, se trata de abordar
precisamente este Gltimo grupo de pacientes, mediante el
repaso de la evidencia hasta ahora disponible sobre la actitud
diagnoéstica ante el paciente diabético en cuanto a la bus-
queda de EC.

En las guia europeas antes mencionadas, nos dicen que a
todo paciente diabético se le deberia hacer una ergometria
sin tener en cuenta la clinica, probabilidad pretest, electro-
cardiograma basal, edad, sexo, capacidad funcional, etc. Mu-
chos pacientes pueden entrar en el grupo de probabilidad
pretest baja, por lo que los resultados de la ergometria deben
interpretarse de forma diferente, ya que la probabilidad de
falsos positivos en este grupo es muy alta. La solucién a esto
serfa entonces encontrar una técnica de imagen no invasiva
que aumentara la sensibilidad y especificidad de la ergome-
tria convencional.

Para elegirla, habria que plantearse antes qué requisitos
debe cumplir una prueba para que sirva como método de
despistaje o cribado. Estos requisitos son, entre otros:

1. La prevalencia de la enfermedad en estudio debe te-
ner suficiente magnitud para justificar el estudio a
toda la poblacién.

2. La prueba debe ser capaz de diferenciar entre riesgo
alto y bajo, es decir, diferenciar a los individuos por
el prondstico.

3. Debe haber una estrategia terapéutica eficaz tras el
resultado.
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Figura 1. Adaptado de The Task Force on Diabetes and Cardiovascular Diseases of the European Society of Cardiology
(ESC) and of the European Association for the Study of Diabetes (EASD)®
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DM: diabetes mellitus; EC: enfermerdad coronaria; ECG: electrocardiograma; HbA, : hemoglobina glucosilada.

Adaptado de Rydén et al®.

Para responder a estas preguntas: medir la prevalencia y los
factores clinicos predictores de isquemia silente en pacientes
asintomaticos con DM2 y establecer también cudl es la prue-
ba mas coste-efectiva para el despistaje de EC en esta pobla-
cidn, se disefid el estudio DIAB: Defection of silent myocardial
ischemia in asymptomatic diabetic subjects: the DIAD study™®.

El estudio incluyé a 1.123 pacientes con DM2 con las
siguientes caracteristicas:

e Asintomaticos.

* Entre 50-75 anos.

* Sin EC conocida ni sospecha de ella.

Fueron aleatorizados a dos grupos:

e 562 pacientes a prueba de estrés con adenosina-Tc
99m sestamibi y seguimiento clinico durante cinco
anos.

* 561 pacientes a seguimiento clinico durante cinco
afos Ginicamente.

Ambos grupos recibieron el tratamiento médico habi-
tual. El objetivo primario fue: IAM o muerte cardiovascular.
Los resultados fueron publicados en 2009% y respondieron a
las preguntas anteriores:

1. En cuanto a la prevalencia de EC en la poblacion de

pacientes diabéticos, se observd que sélo el 22% del
grupo que se sometié al protocolo de cribado tuvo

una prueba de estrés patologica; de ellos, la mitad tu-
vieron defectos de perfusion leves y el 33% modera-
dos. En total, sélo el 6% de la poblacion en cribado
tenia isquemia importante. Por tanto, la prevalencia
de EC es discutible, ya que no es tan alta como para
justificar el estudio a toda la poblacién de diabéticos.
La pregunta sobre el valor pronoéstico de la prueba
también tuvo respuesta en el estudio DIAB: la prueba
de estrés (adenosina + perfusion miocardica) si sirvid
para discriminar el riesgo, pero no sirvid para modifi-
car la evolucién clinica. La tasa de eventos acumulada
fue del 2,9% con un seguimiento medio de 4,9 anos,
con una media de eventos por ano del 0,6%. En el
grupo en el que se realizd el cribado, ocurrieron 7
IAM no fatales y 8 muertes por causa cardiovascu-
lar. En el grupo de no cribado ocurrieron 10 IAM y
7 muertes cardiovasculares. El valor predictivo de la
prueba de estrés fue sélo del 12%. La tasa de revas-
cularizacién fue baja en ambos grupos: 5,5% en el
grupo de cribado y 7,8% en el grupo de no cribado.
La conclusion que se obtuvo de este estudio fue que
en la actualidad la poblacién de diabéticos asintoma-
ticos tiene una tasa de acontecimientos coronarios
baja y no hubo diferencias significativas en la reduc-
cién de estos eventos cuando se realizd prueba de
despistaje para isquemia miocardica durante el segui-
miento a cinco anos.
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3. La Gltima pregunta planteada sobre si existen me-
didas terapéuticas eficaces para los pacientes con
resultado de prueba de despistaje positivo se puede
responder con los resultados del DIAB antes comen-
tado, pero también con los resultados de otros gran-
des estudios:

3.1. BARI 2D" (Bypass Angioplasty Revascularization
Investigation in Type 2 Diabetes): en €l se observo
que sometiendo a una revascularizacién pre-
coz a los pacientes diabéticos con EC, frente al
tratamiento médico intensivo de la glucemia y
del resto de los factores de riesgo, no mejord el
prondstico de estos pacientes. En este estudio
se incluyeron 2.368 pacientes con DM2 y car-
diopatia isquémica estable y se aleatorizaron a
dos grupos: uno a revascularizaciéon quirargica
y otro a revascularizacién percutanea. En cada
grupo, a su vez, se aleatorizaban a revasculariza-
ci6n y terapia médica intensiva o a sélo terapia
meédica intensiva (figura 2). La supervivencia a
los cinco afos fue del 88,3% en el grupo re-
vascularizado y del 87,8% en el grupo tratado
médicamente, una diferencia que no alcanzd la
significaciéon estadistica (p = 0,97). La tasa de
eventos cardiovasculares mayores tampoco di-

firié significativamente entre ambos grupos.

La conclusiéon mas importante que se derivd

3.2.

3.3.

de este estudio fue que a la vista de los resul-
tados lo razonable seria revascularizar sélo a los
pacientes diabéticos con cardiopatia isquémica
estable que contindian sintomaticos, pese a la te-
rapia médica optima, y a los que tienen enfer-
medad multivaso e isquemia extensa inducible.
Resultados similares se obtuvieron en el
STENO-2 (Multifactorial intervention and cardio-
vascular disease in patients with type 2 diabetes)":
el objetivo primario de este ensayo abierto pa-
ralelo fue un objetivo combinado de muerte
por causa cardiovascular, IAM no fatal, ictus no
mortal, revascularizacién y amputacién, en pa-
cientes con DM2 y microalbuminuria. Ochen-
ta pacientes fueron asignados aleatoriamente a
recibir tratamiento convencional de acuerdo
con las guias de practica clinica vigentes y 80
a recibir un tratamiento intensivo junto a edu-
cacién sobre modificacién del estilo de vida y
tratamiento especifico multifactorial de todos
y cada uno de los factores de riesgo cardiovas-
cular. En este estudio se vio como la intensi-
ficacion del tratamiento médico multifactorial
de la DM2 redujo en un 50% las complicacio-
nes cardiovasculares y las microvasculares.
También en el DIAB se observd una muy baja
incidencia de acontecimientos clinicos porque

Figura 2. Diagrama de flujo del estudio BARI 2D
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BARLI: Bypass Angioplasty Revascularization Investigation in Type 2 Diabetes; DM2: diabetes mellitus tipo 2; EC: enfermedad coronaria; ICP:

intervencionismo coronario percutaneo.

Modificado de estudio BARI 2D.
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en ambos grupos se intensificaron las medidas
preventivas de control de los factores de riesgo
cardiovascular.

Mas recientemente, pruebas no invasivas para la detec-
cién de la EC, como la tomografia axial computarizada y
la angiografia por tomografia computarizada, han ganado
popularidad. Estas pruebas detectan la presencia de ate-
rosclerosis coronaria mediante la medicion de la cantidad
de calcio en las arterias coronarias y, en algunas circuns-
tancias, por la visualizacién directa de estenosis luminal.
Aunque algunos estudios han encontrado que los pacien-
tes diabéticos asintomaticos tienen una carga de EC ma-

1213 "l papel de estas pruebas mis alld de la estratifica-

yor
ci6n del riesgo no esta claro. Su uso habitual da lugar a la
exposicion a la radiacién y puede dar lugar a pruebas in-
vasivas innecesarias, como la angiografia coronaria y pro-
cedimientos de revascularizacion. El balance final de los
beneficios, costes y riesgos de este enfoque en pacientes

asintomaticos es controvertido, especialmente en el entor-
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Por tanto, en la actualizaciéon de enero de 2012 la Aso-

ciacién Americana de la Diabetes establece lo siguiente!:

1. En el paciente diabético se deben evaluar todos los
factores de riesgo cardiovascular y estratificar a estos
pacientes segtin el riesgo a 10 anos.

2. La isquemia miocardica debe sospecharse cuando el
paciente tenga sintomas sugestivos o electrocardio-
grama patologico.

3. No existe beneficio clinico demostrado de realizar
pruebas de despistaje de isquemia miocardica a pa-
cientes diabéticos asintomaticos:

e Laisquemia detectada es escasa.
e El prondstico global es favorable.
* El cribado no modifica el pronostico.

4. La mejor medida en esta poblacion de pacientes es
el tratamiento meédico intensivo de los factores de
riesgo cardiovascular.
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