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Introduccion y objetivos. La historia natural de
la miocardiopatia diabética no esta bien definida,
debido principalmente a la comun asociacion con
enfermedad coronaria e hipertension arterial. Dado
que estas dos entidades son infrecuentes en los pa-
cientes jovenes, éstos constituyen un modelo ade-
cuado para el estudio de la miocardiopatia diabéti-
ca en sus fases incipientes.

Pacientes y métodos. Se estudiaron 33 pacientes
afectados de diabetes mellitus tipo I sin anteceden-
tes de hipertension arterial ni enfermedad corona-
ria. Su edad media era de 28 * 8 afios (rango, 18-46
afnos) y 14 eran varones.

Resultados. En el ecocardiograma se observé un
ventriculo izquierdo de tamaifio normal y sin ano-
malias de la motilidad segmentaria, excepto en un
caso. En la ventriculografia isotéopica se detecto
una fraccion de eyeccion basal del 56,5 £ 6,6% que
aumenté al 63 £ 7,4% (p < 0,02) durante el ejerci-
cio, aunque aplicando los criterios de Rozansky, en
16 pacientes la respuesta fue anormal. La gamma-
grafia de perfusion con sestamibi detecté defectos
en 18 pacientes, de los cuales 15 fueron irreversi-
bles. En 18 pacientes se hall6 al menos una prueba
no invasiva anormal, y en 11 de ellos se practico
una coronariografia y biopsia endomiocardica. En
ningun paciente se hallaron lesiones angiograficas,
y el flujo coronario medido mediante Doppler intra-
coronario en la arteria descendente anterior au-
menté 4 veces después de la infusién de papaveri-
na. En el estudio histolégico de las biopsias
endomiocardicas se observé hipertrofia de los mio-
citos (celular o nuclear) en 11, miocitélisis en 6, fi-
brosis intersticial en 9 y depdsitos lipidicos en 4.
En el analisis morfométrico de las biopsias de los
diabéticos comparado con un grupo control se ob-
servé que la fraccion de volumen de la fibrosis
(0,19 * 0,06 frente a 0,10 = 0,06; p < 0,01), el area
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de las fibras miocardicas -u?>- (1.062 * 547 frente a
600 = 167; p < 0,02) y el diametro de las fibras -u-
(24,2 + 3,3 frente a 15,1 * 3,4; p < 0,001) fue mayor
en los diabéticos, y la fraccion de volumen de los
miocitos fue mayor en el grupo control (0,71 * 0,06
frente a 0,89 + 0,07; p < 0,001).

Conclusiones. La disfuncién ventricular latente
es un hallazgo frecuente en los pacientes diabéticos
jovenes asintomaticos, y ésta no es secundaria a
aterosclerosis coronaria ni a enfermedad de peque-
o vaso. En este grupo de pacientes las anomalias
histolégicas son constantes y se manifiestan por fi-
brosis intersticial, hipertrofia celular, miocitélisis y
depésitos lipidicos.

ANATOMIC BASIS OF LEFT VENTRICULAR
DYSFUNCTION IN PATIENTS WITH INSULIN
DEPENDENT DIABETES MELLITUS

Introduction and objectives. The natural history
of diabetic cardiomyopathy remains unclear, mainly
due to concurrent coronary disease or hyperten-
sion. Since the presence of confounding factors is
less likely in youngsters, they constitute a suitable
study model to analyze early stages of diabetic car-
diomyopathy.

Patients and methods. We screened 33 young
normotensive asymptomatic patients with type I
diabetes mellitus. Mean age was 28 * 8 y (range 18
to 46 y) and there were 14 men.

Results. 2-D Echo showed normal left ventricular
size and wall motion in all patients but one. Radio-
nuclide basal ejection fraction was 56.5 * 6.6% and
increased to 63 + 7.4% (p < 0.02) on exercise. Ac-
cording to Rozansky criteria, 16 patients had an ab-
normal response. Abnormal stress sestamibi was
detected in 18 patients and only 3 had reversible
defects. Coronary angiography was performed in
11 patients with at least one abnormal non-invasive
study response. Coronary angiography revealed
normal vessels in all patients and left anterior des-
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cending blood flow velocity (Doppler) increased 4
fold after papaverine infusion. Left ventricular
biopsies showed hypertrophy (either nuclear or ce-
llular) in 11, myocitolysis in 6, interstitial fibrosis
in 9 and lipid deposits in 4. Morphometric analysis
of cardiac samples comparing the diabetic group
and a control group showed that the volume frac-
tion of fibrosis (0.19 * 0.06 vs 0.10 * 0.06; p <
0.01), fiber area -u?- (1,062 + 547 vs 600 * 167; p <
0.02) and fiber diameter -p- (24.2 + 3.3 vs 15.1 *
3.4; p < 0.001) were higher in the former; and volu-
me fraction of the myocytes was higher in the latter

una historia clinica encaminada a descartar la presen-
cia de factores de riesgo coronario y de cardiopatia es-
tructural. Se exigidé que todos los pacientes fueran dia-
béticos tipo |, insulinodependientes y con varios afios
de evolucién de su enfermedad.

El grupo de estudio fue seleccionado a partir de los
siguientes criterios de exclusion: historia de infarto de
miocardio, angina de pecho u otra forma sintomética
de enfermedad coronaria, alteraciones isquémicas del
ECG (presencia de ondas Q, descenso del segmento
ST, anormalidades de la onda T), bloqueo de segundo

(0.71 £ 0.06 vs 0.89 + 0.07; p < 0.001).

Conclusions. Left ventricular dysfunction, not re-
lated to coronary atherosclerosis or small vessel di-
sease, is frequent in asymptomatic young diabetic
patients. Abnormal pathologic findings are common
in the type of cell hypertrophy, interstitial fibrosis,
myocitolysis and lipid deposits.

o tercer grado, valvulopatia o miocardiopatia conoci-
da, enfermedad vascular periférica, historia de hiper-
tensién arterial o uso de farmacos antihipertensivos,
alcoholismo, anomalias tiroideas, tabaquismo o hiper-
colesterolemia.

Ecocardiograma

Se practicd un ecocardiograma-Doppler a todos los
pacientes mediante un ecégrafo Hewlett-Packard con
un transductor de 2,5 MHz, utilizando técnicas habi-
tuales de registro grafico (video). El llenado diastolico
se investigd mediante Doppler pulsado, colocando el
volumen de muestra en el extremo ventricular de las
valvas de la valvula mitral con el flujo de entrada lo

Las enfermedades cardiovasculares son las principaas paralelo posible al haz de ultrasonidos. Se deter-
les causas de morbimortalidad en los pacientes diab&iné la altura de la onda E (velocidad méxima en la
ticos'. Es bien conocida la elevada incidencia y gravefase de llenado rapido), de la onda A (velocidad méxi-
dad de la aterosclerosis coronaria, asi como eia de llenado tardio —vaciado auricular-) y la relacion
desarrollo de insuficiencia cardiaca (con y sin relaciorE/A.
con el infarto de miocardio) en estos pacientes

Me}s recientemente se ha demostre}do que 'Ia funCIo\')entriculografia isotopica en equilibrio
cardiaca puede deteriorarse en pacientes sin factores
de riesgo coronario y sin evidencia de aterosclerosis A todos los pacientes se les practicé una ventriculo-
coronaria precoZ. Varios estudios no invasivos han grafia de reposo tras la inyeccion de hematies aut6-
demostrado alteraciones funcionales del misculo categos marcados in vitro con 20 mCi #&Tc. La ad-
diaco (mediante ecocardiografia, ventriculografia isoquisiciéon de imagenes se realiz6 mediante una gam-
tépica, etc.), asi como anomalias estructurales (aumacamara Elscint 609 conectada a un ordenador SPI,
mento del colageno perivascular, engrosamiento de leon un colimador de alta resolucion y baja gfaerEl
membrana basal capilar, etc.) en pacientes diabéticgmciente se colocaba en posicién semiincorporada so-
con miocardiopatia incipiente. Sin emipar muy po-  bre la bicicleta ergométrica para realizar posteriormen-
cos estudios han analizado de forma sistemética las la ventriculografia de esfuerzo. El cabezal de la
anomalias histopatol6gicas en los pacientes diabéticagmmmacamara se situé en proyeccion oblicua anterior
jovenes, lo que permitiria esclarecer los mecanismos igquierda, de forma que se visualizara el tabique inter-
fisiopatologia de la miocardiopatia diabética. ventricular y se delimitaran correctamente ambas cavi-

Nuestro estudio analiza las alteraciones funcionaledades. El estudio se realizd sincronizando la adquisi-
y morfoloégicas en pacientes diabéticos en estadiosion con la onda R del ECG, segun la metodologia
muy iniciales de la enfermedad y si los hallazgos somabitual y adquiriendo un total de 5 millones de cuen-
consistentes con una miocardiopatia diabética comtas. El intervalo R-R se dividié en 24 fracciones igua-
entidad independiente. les que se fueron almacenando, rechazandose los ci-

clos que superaban el 10% inferior o superior del
PACIENTES Y METODOS intervalo R-R pred_eterm_in_ado. Tras finalizar e_I estudip
de reposo, el paciente iniciaba el esfuerzo, instauran-

Los pacientes diabéticos fueron seleccionados a padose una carga inicial de 50 W en varones y de 25 W
tir de la consulta externa del servicio de endocrinoloen mujeres, con un incremento gradual de 25 W cada
gia. A continuacion, un cardidlogo clinico realizaba 3 min, hasta la aparicién de fatiga. En el esfuerzo méa-

(Rev Esp Cardiol998; 51: 43-50)

INTRODUCCION
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Xximo se inicié la segunda adquisicién. Se calcul6 laglutaraldehido al 2%, osmio y resinas epoxi. Se obtu-
fraccion de eyeccion correspondiente a los dos estuderon cortes transversales semifinos para tincién con
dios, tras la determinacién semiautomatica de un aregzul de toluidina. Parte de los bloques se incluyeron en
de interés sobre el ventriculo izquierdo. formalina y parafina para tincién con hematoxilina-eo-

Para evaluar las alteraciones de la funcidn sistélicaina, tricromico de Gomori y rojo Congo.
durante el ejercicio se emplearon los criterios de Ro- Se realizé una evaluacion semicuantitativa atendien-
zansky, que, dependiendo del movimiento de la paredlo al grado de hipertrofia nuclear o celular, grado de
ventricular (imagen de amplitud) y del cambio en lafibrosis intersticial, miocitélisis y presencia de vacuo-
fracciéon de eyeccion entre la cifra basal y la de esfuettas lipidicas. Se realiz6 un analisis morfométrico de
zo, catalogan el incremento de la misma durante dhs biopsias cardiacas en cortes semifinos bajo la tin-
ejercicio como normal, equivoco o patoldgico. cion de azul de toluidina, mediante un Microm Image
Processing Operative System (Micromr, Barcelona)
con un procesador de imagen Kontron Electronics que
incluia toda la seccion histoldgica. El diametro de la

Los pacientes realizaron una prueba de esfuerzo Ifibra miocardica se establecié como la distancia maxi-
mitada por sintomas siguiendo el protocolo de Bruce yna a través del punto mas estrecho de la fibra. La frac-
se les inyectaron 20 mCi d¥Tc-metoxi-isobutil-iso-  cién de volumen de la fibrosis (FVF) y la fraccion de
nitrilo (MIBI) en el minuto previo al esfuerzo méaxi- volumen de los miocitos (FVM) se obtuvieron me-
mo. La adquisicion se realiz6 al cabo de una hora ddiante la relacion entre el volumen total de la seccion
haber inyectado la dosis, mediante una gammacamahastologica y el volumen de fibrosis y de miocitos, res-
Elscint SP4, dotada de un colimador de alta resolucidépectivamente. Un patélogo examind todas las mues-
y baja energia, con una 6rbita semicircular de 180° initras sin conocer a quién pertenecia la biopsia.
ciada en oblicua anterior derecha de 30°, con deteccio- Se compararon las biopsias endomiocardicas de los
nes de 20 s cada 6°, y en matriz de 64 + 64. Transcysacientes diabéticos con cinco pacientes no diabéticos
rridas 24 h del esfuerzo, se procedid a la inyeccion e(grupo control) con una edad media de 36,6 = 6 afios
situacion de reposo de 20 mCid&lc-MIBI, siguien-  que habian fallecido en accidente de trafico. Se utilizé
do la misma metodologia para la adquisicion. Tras lda misma metodologia en el procesamiento de las
normalizacion y filtrado de la imagenes, éstas se remuestras.
construyeron, obteniéndose los cortes de eje corto, eje
largo horizontal y eje Iargo vertlt_:al. Andlisis estadistico

Tres observadores independientes valoraron los es-
tudios de forma visual. Los defectos de perfusién, Los resultados se expresan como valor medio = DE.
comparando los estudios de esfuerzo y reposo, se catdediante la prueba de la t de Student para valores no
logaron como fijos (sin diferencias entre ambos) o reapareados se evaluaron los analisis estadisticos de las
versibles (con mejoria en reposo). diferencias entre los grupos. Se recurrié a la prueba de
la 2 para comparar las variables categoéricas. Un valor
de p < 0,05 se consideré estadisticamente significativo.

Gammagrafia cardiaca de perfusion

Coronariografia y Doppler intracoronario

A los pacientes con alg,un_a prueba no invasiva anols = o\ | TADOS
mal se les propuso la practica de una coronariografia,
seglin técnica estandarizada, para descartar la presenSe estudiaron un total de 33 pacientes cuyas caracte-
cia de aterosclerosis coronaria. A continuacién se pragisticas clinicas se resumen eridhala 1 La FE basal
tico un estudio del flujo coronario mediante un catétemedia fue del 56,5 *+ 6,6% y aumentd durante el es-
Doppler colocado en el segmento proximal de la artefuerzo al 63 + 7,4% (p < 0,02); sin embargo, aplicando
ria descendente anterior. Se registraron la sefial de viBs criterios de Rozansky, 16 pacientes presentaron
locidad intracoronaria y la presion arterial de formauna respuesta anormal, definiéndose ésta segun la
basal y durante la fase de maxima hiperemia (tras leombinacion del analisis de la motilidad de la pared
infusién de 10 mg de papaverina) en el tronco comuwentricular y el aumento de la fraccion de eyeccion.
de la coronaria izquierda. La reserva coronaria se de- En la gammagrafia miocardica de perfusidon con
terminé como la relacion entre el flujo coronario ma-99"Tc-MIBI no se observaron defectos segmentarios
ximo y el basal. en ningun paciente; se observaron defectos reversi-
bles subsegmentarios y de escasa extensién en 3 pa-
cientes (los 3 afectaban la region anterolateral del
ventriculo izquierdo)f{g. 1). En 15 pacientes se ob-

Se practicaron biopsias endomiocardicas del ventrituvieron defectos fijos de escasa extensién (1 en la
culo izquierdo mediante un biotomo Cordis. Se toma+tegidn anterolateral, 9 en la anteroseptal y 5 en la re-
ron 2-3 muestras de cada paciente, y se incluyeron egion inferior).

Biopsias endomiocérdicas
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TABLA 1 TABLA 2
Caracteristicas clinicas de los pacientes Tabla comparativa de las caracteristicas clinicas
de los pacientes divididos en dos grupos en funcion

n=233 X + DE Intervalo . o e A

de si se les practicd o no biopsia endomiocardica
Edad (afios) 28,5 +8,95 18-46 . o
Tiempo de evolucion dg:r?iréilgrdiv e?dno?r:?opcséi?di a
_ de la DM (afios) 14,34 +577 6-30 i valany Bhtlasslivs: P
Indice de masa corporal (kgdm 23,88 +2,61 19,56-28,47
HbA, . (%) 7,90+1,71 5,2-11,8 Edad (afios) 28,67 +10,28 28,39+8,69 0,94
Dosis de insulina/kg/dia 0,69 +0,19 0,28-1,14  Tiempo de evolucion
Colesterol total (mg/dl) 196,47 £35,74  129-264 de la DM (afios) 15,89+6,66 13,81+548 0,36
Triglicéridos (mg/dl) 85,36 + 44,28 38-247 indice de masa corporal
Retinopatia (%) 30 (kg/m?) 24,78 +2,73 2357+255 0,24
Nefropatia (%) 14 HbA,_ (%) 7,77+2,01 7,93+166 0,82
Neuropatia periférica (%) 18 Dosis de insulina/kg/dia  0,70+0,23 0,69+0,18 0,89
Antecedentes familiares de Colesterol total (mg/dl) 208,12 +26,89 193,14 + 37,64 0,30

cardiopatia isquémica (%) 25 Triglicéridos (mg/dl) 98,12 +45,12 98,12 +45,12 0,36
. . .. . . Retinopatia (%) 33 30 0,83
n: nimero; DM: diabetes mellitus; HhAhemoglobina glucosilada. Nefropatia (%) 0 19 0.40
Neuropatia periférica (%) 33 10 0,34
Antecedentes familiares
de cardiopatia
isquémica (%) 44 18 0,24

n: nimero; DM: diabetes mellitus; HhAhemoglobina glucosilada; el
signo tindica la media desviacion estandar.

fuerzo, aplicando los criterios de Rozansky, fue anor-

mal, y en la gammagrafia de perfusion 1 paciente tenia
un defecto reversible anterolateral y los restantes 10
tenian defectos fijos: 1 inferoseptal, 1 inferolateral, 1

anterolateral y 7 anteroseptales). En todos ellos las ar-
terias epicardicas fueron angiograficamente normales.
La reserva coronaria fue normal en todos los pacientes

Fig. 1. Tomogammagrafia miocardica d.e pe.rfusién COfTe9 (se obtuvo un aumento del flujo coronario medio de 4
sestamibi en la que se observa tanto en el eje largo vertical (sup$ 0,5 veces tras la infusion de papaverlqa)_. L.
rior) como en el mapa polar (ojo de buey en la parte inferiory un  EN latabla 2se comparan las caracteristicas clinicas

defecto de perfusion en la cara anterior con reperfusion casi comde los pacientes a quienes se realizd biopsia endomio-
pleta en el reposo. cardica con las de aquellos en quienes no se realiz6
biopsia, apreciandose que no hubo diferencias signifi-
cativas entre ambos grupos con respecto a ninguna de
En el ecocardiograma se observaron unas dimensidas variables estudiadas.
nes del ventriculo izquierdo normales en todos los pa- En el estudio histoldgicotgbla J se detectaron
cientes (diametro telediastdlico 51 + 2 mm, didmetroanormalidades en todos los pacienfes (2, 3, 4. Se
telesistélico 31 + 3 mm) sin anomalias de la motilidadencontré hipertrofia fibrilar en los 11, en 10 era hiper-
segmentaria en ningun paciente excepto en uno (hipdrofia celular (citoplasmatica), en 2 combinada con hi-
cinesia anterolateral sin evidencia de lesiones corongertrofia del nicleo y en 1 paciente solamente hiper-
rias), y con una fraccion de eyeccion (método dedrofia nuclear En nueve biopsias se detectd la
Simpson) dentro de los valores de referencia (65 Ppresencia de fibrosis intersticial, incluyendo fibrosis
4%). del espacio perivascular; 6 pacientes tenian miocitoli-
Ningun paciente tenia hipertrofia ventricular iz- sis y se hallaron depdsitos lipidicos (en forma de pe-
quierda (grosor medio del septo interventricular de 9 #fjuefias vacuolas) en las muestras de 4 pacientes. En
1 mm y de la pared posterior de 8 £ 1 mm) ni disfun-os cortes semifinos practicados no se objetivo altera-
ciones valvulares. La funcién diastélica fue normal,cién de los vasos sanguineos, ni se evidenciaron cam-
con una onda E de 0,67 £ 14 m/s y una onda A de 0,4Bios proliferativos. No obstante, no se realizé un estu-
+ 11 m/sy larelaciéon E/Ade 1,55 £ 0,18. dio de microscopia electronica para analizar la
Se practicéd una coronariografia en 11 de los 18 panembrana basal capilar.
cientes que tenian alguna prueba no invasiva anormal Los sujetos controles no presentaron hipertrofia (ce-
(en todos la respuesta de la fraccion de eyeccion al ekdar o nuclear) en ninguna de las biopsias estudiadas
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TABLA 3
Resultados histologicos de las biopsias
endomiocardicas en los 11 pacientes diabéticos
Pacientes Hipertrofia Fibrosis Miocitolisis De_pg;ltos
celular nucleat lipidicos
1 + - + - -
2 -+ - - -
3 + - + ++ +
4 + - + - +
5 + o+ - ++ +
6 + — + + +
7 + — + + -
8 + + + + -
9 *o- * B B Fig. 2. Dcha.: corte histolégico de un sujeto control en el que se
10 t - + - - observan las fibras miocéardicas de un tamafio similar, muy cerca-
11 + o+ + + + nas las unas de las otras y con poco colageno intersticial entre

ellas. Izqda.: biopsia endomiocardica de un paciente diabético en
la que se observa una gran diferencia en el tamafo de las fibras
miocérdicas; algunas de ellas de gran tamafio en la mitad supe-
rior de la fotografia. En el centro se aprecia una gran zona acelu-
(fig. 2). En el analisis morfométrico de las biopsias enlar con fibrosis colagena y areas de degeneracion intracelular

los diabéticos comparados con los controles se obsefmiocitolisis). Tincion con azul de toluidina80).
vO que la fraccion de volumen de la fibrosis (FVF)
(0,19 +0,06 frente a 0,10 + 0,06; p < 0,01), el diame- [ ' : R\
tro de las fibras miocardicas —en (1.062,3 + 547 ?L\, - s

frente a 600  167; p < 0,02); y el area de las fibrag p e

—eny?- fue mayor en los diabéticos (24,2 + 3,3 frente
a 15,1 + 3,4; p < 0,001), mientras que la fraccion de
volumen de los miocitos (FVM) fue mayor en los con-
troles (0,89 £ 0,07 frente a 0,71 + 0,06; p < 0,001).

—: ausencia; +: ligero; ++: moderado; +++: grave.

DISCUSION

Los resultados de nuestro estudio demuestran qu _ jiRee o P v
los pacientes diabéticos jovenes insulinodependiente : .ﬁk ;
aunque estén asintomaticos, tienen alteraciones hist N . B
l6gicas en el musculo cardiaco que conllevan la aparirig. 3. Microscopia 6ptica de una biopsia de un diabético en la
cion de disfuncién ventricular izquierda y/o la presen-que se observa, a mayor aumento, una gran zona acelular de fi-
cia de defectos subsegmentarios de perfusién en [gosis intersticial. _S}a a_precia una fibr_a r_nip_c_érdica de gran t_a(n_a-
gammagrafia cardiaca. Dichas anomalias no son g80 con d_e’generamon |ntracglglar (miocitdlisis) y vacuolas lipidi-

. . . . . Cas. Tincién con azul de toluidina420).
cundarias ni a aterosclerosis coronaria ni a enfermedad
de pequefio vaso. Las anomalias encontradas se magé
fiestan por la presencia de fibrosis intersticial, hiper4 -
trofia celular, miocitélisis y depésitos lipidicos.

En la década de los afios setenta se obsequ@
los pacientes diabéticos presentaban una incidencia (
mortalidad o insuficiencia cardiaca 2-3 veces superiof@
al resto de los enfermos tras un infarto de miocardiof™g
por lo que se sospechd la existencia de una mioca
diopatia que estuviese ligada fundamentalmente a |
presencia de la diabetes. Sin embargo, la frecuente ¢
existencia de la misma con dislipemia, hipertension
obesidad ha dificultado el estudio de sus bases anato
mopatoldgicas. Por ello, sus mecanismos Y la fisiopa
tOIOgia no ,e.Stén SUﬁ.Ciente.mente definm$esar de Fig. 4. Se aprecia una otable variabilidad en el tamafio y forma
trabal‘?s cI|n|cos' de investigacioriy experimentales de las fibras miocéardicas. En este caso la cantidad de fibrosis in-
en animales'. Sin embargo, hoy dia se acepta que elersticial es muy ligera, y predomina a nivel perivascular. Tincion
musculo cardiaco en los pacientes diabétigneede  con azul de toluidinax360).

4 Bty I . A .
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verse afectado de un modo independiente y no ligadNuestros pacientes representan, entre todos los comu-
a la presencia de una cardiopatia isquémica. Se ha suicados en la bibliografia, un grupo altamente selec-
gerido que el mecanismo por el que se produce dicheionado en los que no existen otras patologias que
afectacion miocérdica es la afectacidon de pequefios vauedan enmascarar los hallazgos obtenidos y en quie-
sos; asi, Factor et'glen un estudio necrépsico, obser- nes, por lo tanto, todas las anomalias encontradas pa-
varon en 3 de 6 pacientes la presencia de miocroanetecen deberse exclusivamente a la existencia de la pro-
rismas fusiformes; Fischer et'%alen un estudio pia diabetes.

clinico, encontraron en las biopsias de cuadriceps de En nuestro estudio se detectaron anormalidades his-
pacientes diabéticos sometidos a pontaje aortocoron#ldgicas en los enfermos en quienes se realizé coro-
rio que el grado de engrosamiento de la membrana baariografia y biopsia endomiocéardica, como hipertro-
sal de los capilares intramiocardicos era mayor en loia de los miocitos (celular o nuclear), miocitodlisis,
enfermos diabéticos que en aquellos con sélo intolefibrosis intersticial y depésitos lipidicos. Dichas alte-
rancia oral a la glucosa. De igual modo, Fisher*t al raciones son idénticas a las halladas por otros autores
mediante la realizacion de una biopsia endomiocardican la bibliografia. Asi, Nunoda et*alencontraron,

en 8 pacientes diabéticos asintomaticos, encontrarocomparando las biopsias endomiocéardicas de nueve
un engrosamiento arteriolar en 5 y fibrosis intersticialenfermos diabéticos sin hipertensién ni cardiopatia co-
en 3 de ellos. La existencia de una afectacion de la®naria con las de siete pacientes normales de su mis-
pequefos vasos en pacientes diabéticos no ha sido eana edad, que los pacientes diabéticos presentaban un
contrada por otros autores tales como Shirey ‘et aldidmetro celular mayor y un porcentaje de fibrosis in-
quienes, tras biopsia miocardica en pacientes diabétiersticial superior al del grupo control. En nuestra se-
cos, con signos de insuficiencia cardiaca y sin eviderrie, el analisis morfométrico de las biopsias en el gru-
cia de cardiopatia coronaria, no encontraron signos dgo de pacientes diabéticos también fue superior al
microangiopatia en sus pacientes. Finalmente, Suthegrupo control normal tanto en el grado de fibrosis
land et &, estudiando mediante microscopia electr6-como en el didmetro y el area de las fibras miocérdi-
nica las biopsias endomiocérdicas de 7 pacientes di@as, siendo nuestros pacientes todos ellos mas jovenes
béticos no encontraron diferencias significativas en etjue los de la serie de Nunoda. Por ello, no cabe atri-
grado de engrosamiento de la membrana basal de Ibsiir estos hallazgos histologicos a un cierto grado de
capilares intramiocérdicos entre el grupo de pacientesnvejecimiento celular. De igual modo, Das éteh-
diabéticos y un grupo de pacientes no diabéticos deontraron, mediante el estudio de biopsias endomio-
edades similares. Por todo ello, la etiologia microvaseardicas practicadas en 16 pacientes diabéticos, que
cular es cuestionada actualmente en la bibliografia las anomalias morfolégicas (hipertrofia miofibrilar,
aungue se ha sefialado recientemente la presencia degeneracion grasa, etc.) fueron mas pronunciadas en
una alteracion funcional mas especifica como es lal grupo de pacientes sintomaticos que en los asinto-
disfuncion endotelial en el antebrazo de pacientes jomaticos.

venes insulinodependientésNuestros hallazgos no  Puesto que tanto las alteraciones histoldgicas como
mostraron la presencia de alteraciones en los vasdas anomalias en la pequefia circulacion (cuando se en-
sanguineos. Ello puede explicarse por diferencias en leuentran) son inespecificas, la patogenia de la miocar-
poblacién estudiada, ya que en el estudio de Fischer diopatia diabética debe explicarse por anomalias bio-
al'® la biopsia del cuadriceps se realizo durante la reaguimicas o metabdlicas. Se han des€ritambios en
lizacion de un pontaje aortocoronario, por lo que lael metabolismo de los hidratos de carbono ligados a la
presencia de una cardiopatia isquémica asociada puleiperlipemia asociada a la diabetes, con una mayor
de haber alterado los resultados encontrados en l&ilizacion de la energia obtenida a partir de los acidos
biopsia. En el trabajo de Fisher et'ahunque la po- grasos en detrimento de la utilizacion de la glucosa.
blacién estaba asintomatica, la edad media de los p&llo produce una acumulaciéon de metabolitos téxicos
cientes era superior a la de nuestros pacientes y los agde producen una disfuncion contractil del corazén.
tores sefialan que no encontraron lesiones obstructivEperimentalmente también se han destridtera-
significativas en la coronariografia, por lo que puedeciones en la utilizacion del calcio intracelular como
suponerse que si existian irregularidades o estenosasteraciones en el intercambio Na-Ca, disminucion
no significativas en el arbol coronario de sus enferde la actividad de la bomba de Ca del reticulo sarco-
mos. Nuestra poblacion es, por el contrario, una de lgslasmico, etc., que acaban produciendo una acumula-
de edad media mas joven de la bibliografia, no teniaién de Ca intracitoplasmatico que interfiere con la
otros factores de riesgo tales como dislipemia o hiperelajacién ventricular y aumenta la rigidez miocardi-
tensién, su arbol coronario era estrictamente normata. Ello podria explicar que en nuestra serie, como en
asi como la respuesta a la papaverina, lo que indica #ras de la bibliografia, se hayan detectado anomalias
preservacion de la reserva coronaria. Por ello, no creele la funcion contréctil del ventriculo izquierdo. Esta
mos que exista ningun grado de afectacion isquémices, en general, normal en reposo, manifestandose la
precoz que explique los hallazgos de nuestro estudialisfuncién ventricular sistélica o diastélica Unica-
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mente durante el esfuerzo. Asi, Vered ét ehcon- tervalo RR durante la maniobra de Valsalva, frecuen-
traron que de sus 30 pacientes diabéticos estudiadasa cardiaca tras 15 min de reposo, etc.), no podemos
mediante ventriculografia isotopica de esfuerzo, urofrecer una explicacion definitiva de nuestras diferen-
17% presentaron una disminucién de la fraccion deias respecto a los datos publicados previamente.
eyeccién con el ejercicio. Dicho porcentaje fue del Las diferencias entre el grupo de pacientes a los
42% para los varones y del 44% para las mujeres eque se practicd biopsia endomiocardica y a los que
la serie de Mustonen et?alDichos porcentajes son no se les practico, no pueden achacarse a la presencia
similares al 48% de pacientes de nuestra serie qu#e diferencias significativas en toda una serie de va-
presentaron una respuesta anormal de la fraccion debles clinicas segun refleja fabla 2 ni tampoco a
eyeccion al ejercicio. En nuestro estudio, sin embarun grado mayor de afectacion diabética, ya que las
go, aplicamos un criterio diferente para valorar lacifras de hemoglobina glucosilada fueron similares
respuesta de la fraccién de eyeccion con el ejerciciogntre ambos grupos e inferiores al 10%, lo que indica
como fueron los criteriode Rozansky ampliamente un grado aceptable de control glucémic®Quiza un
validados en la bibliografia. grado mayor de afectacion histolégica en el grupo
Durante la realizacidon de la prueba de esfuerzo conon disfuncidén ventricular pueda ser responsable de
99"Tc-MIBI, ningun paciente refirio dolor precor- las diferencias observadas entre ambos grupos de pa-
dial, ni present6 signos de isquemia en el ECG. Sirientes.
embago, cerca del 50% de enfermos presentaron de-
fectos de perfu5|on_, casi todos eIIosf fijos. Esto CON{ imitaciones del estudio
cuerda con lo referido por Abenavoli et°afuienes
detectaron defectos de perfusion con talio-201 en el El nimero total de enfermos diabéticos insulinode-
42% de sus enfermos, aunque en dicha serie la ed@gndientes estudiados fue pequefio, y menor adn el
media de sus pacientes era superior a la nuestra (42ibgrupo que aceptd la practica de una coronariogra-
frente a 28 afios) y en su trabajo no practicaron cordfa, por lo que los resultados no son extrapolables a to-
nariografia de control. Los defectos encontrados emwlos los pacientes diabéticos. Sin embargo, el nimero
nuestros enfermos fueron de escasa extension (suble pacientes es similar al de otras series comunicadas
segmentarios) y en general fijos, por lo que creemopreviamente en la bibliograffd”!¢ De igual modo,
gue pueden ser atribuidos a las propias anomalidss hallazgos de las biopsias fueron concordantes en
histologicas miocardicas y no a la existencia de unaina misma direccion en todos los pacientes, y los re-
verdadera isquemia o0 necrosis miocardica. Creemosultados fueron similares a los publicados previamen-
gue en nuestros pacientes puede descartarse con c&r-En nuestra serie no realizamos un estudio del arbol
teza la existencia de una afectacion isquémica subcltoronario con acetilcolina, por lo que desconocemos el
nica, tanto por la ausencia de lesiones en los vasagado de disfuncién endotelial de nuestros pacientes.
coronarios como por la normalidad de la reserva coTampoco podemos saber el grado de afectacion histo-
ronaria, con un incremento del flujo coronario 4 ve-logica y la existencia o no de lesiones coronarias del
ces superior al basal tras infusién de papaverinagrupo estudiado so6lo con técnicas no invasivas. En re-
Aunque recientemente Nahser €f &lan referido la lacion a este Ultimo punto, pensamos que la realiza-
presencia de una vasodilatacion coronaria alterada esiéon de una coronariografia y una biopsia miocérdica
un grupo de 24 enfermos diabéticos en comparacidno es ética, puesto que se trata de pacientes asintoma-
con un grupo control, en dicha serie el 70% del grupdicos y con normalidad en todas las pruebas no invasi-
de enfermos diabéticos tenian antecedentes de hiperas practicadas.
tension, y en un 17% se hallaron lesiones significati-
vas en la c'qronarlografla, S|epdo ademaés su media ?ONCLUSIONES
edad también 20 afios superior a la nuestra. Por todo
ello, es facil inferir que en su estudio diversos facto- En los pacientes diabéticos jovenes insulinodepen-
res pueden, aparte de la diabetes, haber influido edientes, aunque estén asintomaticos, existen alteracio-
los resultados obtenidos. nes histol6gicas no ligadas a la presencia de otras pa-
En nuestros pacientes el estudio con ecocardiogrdelogias que llevan a una disfuncién ventricular iz-
fia-Doppler no presentd alteraciones de la funcidmuierda y defectos subsegmentarios de perfusion en la
diastdlica, al contrario de lo sefialado en la bibliogragammagrafia cardiaca, o que apoya la existencia de
fia?’?¢ Probablemente ello se debe a que nuestros pana miocardiopatia especificamente diabética. Su etio-
cientes no tenian alteraciones en la funcién autonémpatogenia es probablemente multifactorial, y hoy dia
ca del corazon, ya que se ha sefialado que las anomaléiessconocemos qué factores pueden condicionar la apa-
en la funcioén diastdlica cardiaca van ligadas a alterarcion de signos o sintomas de insuficiencia cardiaca.
ciones en la actividad nerviosa simpatica cardiaca Ello, y si existe un tratamiento especifico para dicha
Puesto que en nuestra serie no realizamos un estuditiocardiopatia diabética, debe ser objeto de diversos
de la inervacion autonémica cardiaca (medida del inestudios en los préximos afios.
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