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Diabetes mellitus y revascularizacién coronaria.

La controversia continla
Joaquin J. Alonso
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La seleccion del tipo de revascularizacién coronaria
en los pacientes diabéticos ha sido objeto de contro-
versia desde que en 1996 se publicé el estudio BARI.
En este estudio, realizado en pacientes con enferme-
dad coronaria multivaso, el subgrupo de diabéticos tra-
tados con angioplastia tenia, a los 5 afos, una mortali-
dad casi cuatro veces superior que los asignados a
revascularizacién quirtrgica'. Esta observacién cam-
bi6 la actitud terapéutica de muchos grupos de cardié-
logos, que consideraron, en general, desaconsejable la
angioplastia en los pacientes diabéticos con enferme-
dad multivaso, y por extensién vieron con mas recelo
la revascularizacién percutdnea en cualquier diabéti-
co*3. No obstante, esta opinién no fue admitida de for-
ma undnime por todos los cardidlogos, surgiendo una
controversia todavia no resuelta: ;jen qué diabéticos se
puede indicar angioplastia coronaria?

REVASCULARIZACION CORONARIA
EN EL PACIENTE CON DIABETES MELLITUS
EN LA ERA PRE-STENT

En el conjunto de conocimientos de que disponemos
en el momento actual sobre la revascularizacién coro-
naria en los diabéticos existen aspectos bien sentados
y otros en los que la evidencia es escasa o aun confu-
sa. Todos los estudios han demostrado que la enferme-
dad coronaria tiene peor prondstico en los pacientes
diabéticos* y que la revascularizacién, bien con ciru-
gia, bien con angioplastia, tiene peor resultado a largo
plazo en los pacientes diabéticos'*>°, La angioplastia
con balén en los diabéticos, aunque con una tasa de
éxito clinico inicial similar a la de los no diabéticos, se
asocia con una mayor incidencia de eventos adversos
en el seguimiento. En el estudio de Stein et al’, la mor-
talidad a los 5 afios fue un 70% superior en los diabéti-
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cos. La cirugia de derivacién aortocoronaria tiene ma-
yor mortalidad inicial y a largo plazo y mayor inciden-
cia de eventos adversos en el seguimiento en los dia-
béticos!*¢. Otros aspectos de la revascularizacion
relacionados con la diabetes son mds discutibles y mu-
chos son objeto de investigacién en el momento ac-
tual. Uno de ellos es la seleccion del mejor tipo de re-
vascularizacion en los diabéticos. En principio
pareceria incontestable que la cirugia en los diabéticos
con enfermedad multivaso tiene mejores resultados, en
términos de mortalidad, que la angioplastia con baloén.
El estudio BARI' parece demostrarlo asi y, como he-
mos descrito, la mortalidad a los 5 anos en los diabéti-
cos asignados a revascularizacién mediante angioplas-
tia fue del 20,6% y en los aleatorizados a cirugia del
5,8%. Aunque el disefio de este andlisis en el subgrupo
de diabéticos se realizé al final del periodo de inclu-
sién de pacientes, lo que constituye una limitacion, es
el unico que aporta datos que proceden de un estudio
experimental (ensayo clinico). La dilatada experiencia
de la Universidad de Emory’ coincide con las observa-
ciones del estudio BARI. La mortalidad ajustada en un
seguimiento de 10 afios fue un 35% mayor en los pa-
cientes con diabetes insulinodependiente y enferme-
dad coronaria multivaso tratados con angioplastia
(64%) en relacion con los operados (53%, p = 0,04).
Las conclusiones de estos dos estudios serian definiti-
vamente aplicables hoy a la prictica clinica si los re-
sultados de todos los estudios fueran concordantes y si la
técnica de angioplastia que se utilizé fuera similar a
la actual, pero esto no es asi. Al menos dos grandes es-
tudios de cohortes muestran una mortalidad a 5 afios
similar en los diabéticos con enfermedad multivaso
tratados con angioplastia o con cirugia. Estos dos estu-
dios son el andlisis de la base de datos de la Universi-
dad de Duke® y del registro del estudio BARI®, forma-
do, este ultimo, por pacientes que cumplian los
criterios de inclusién de este ensayo clinico y que fue-
ron registrados y seguidos, pero en los que la asigna-
cion del tratamiento no fue aleatoria sino decidida por
su cardidlogo y/o cirujano y el paciente. La explica-
cién a esta aparente paradoja se basa en la principal
caracteristica que diferencia el disefio de los dos tipos
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de estudios: la seleccion de los pacientes. Mientras
que en el ensayo clinico BARI la estrategia revascula-
rizadora se asignd al azar, en los pacientes de los re-
gistros del BARI y de la Universidad de Duke el médi-
co y el cirujano de cada paciente seleccionaron el
tratamiento que les parecia mds adecuado para cada
paciente. Este sesgo metodolégico explica la diferen-
cia, y nos proporciona un dato clinico de interés. Si se-
leccionamos adecuadamente a los pacientes diabéticos
en los que indicamos angioplastia estaremos en condi-
ciones de asegurar unos resultados a largo plazo acep-
tables. Es, sin embargo, necesario conocer qué facto-
res clinicos y angiogrificos deben intervenir en la
seleccion. El otro aspecto importante que debe tenerse
en cuenta para analizar con rigor el problema de la re-
vascularizacién, a partir de los estudios comentados
previamente, es el diferente enfoque técnico actual de
la angioplastia en relacién con el empleado en aque-
llos estudios. La técnica de la angioplastia y los crite-
rios para considerar adecuado el resultado utilizados
son muy diferentes a los que hoy se aceptan en cual-
quier laboratorio de hemodindmica. Esto, evidente-
mente, limita la aplicacién de estos conocimientos,
aunque nadie duda de que han proporcionado una base
insustituible, todavia, en la toma de decisiones. Desde
el punto de vista técnico las dos diferencias fundamen-
tales son: la disponibilidad de inhibidores de la gluco-
proteina IIb/IIla y la utilizacién generalizada del stent.
Los bloqueadores de los receptores 1Ib/Illa de la pla-
quetas han demostrado mejorar los resultados iniciales
y a largo plazo de los pacientes sometidos a angioplas-
tia coronaria con y sin stent, especialmente en los dia-
béticos'?. La pregunta de mayor interés serfa: ;habrian
cambiado estos aspectos los resultados del estudio
BARI? Todavia no disponemos de la respuesta defini-
tiva, pero estudios como el publicado por Pascual et
al'' en la REVISTA ESPANOLA DE CARDIOLOGIA aportan
informacion relevante para, poco a poco, completar los
conocimientos que den una respuesta a las preguntas
que nos hemos planteado.

INFLUENCIA DEL STENTEN LA
REVASCULARIZACION CORONARIA
PERCUTANEA EN EL PACIENTE DIABETICO

El stent mejora la evolucion clinica y angiogréfica a
corto y, sobre todo, a largo plazo de la angioplastia co-
ronaria en la mayoria de los pacientes. Los mejores re-
sultados clinicos del stent a medio y largo plazo se de-
ben fundamentalmente a su capacidad de disminuir la
incidencia de reestenosis y, consecuentemente, la ne-
cesidad de nuevos procedimientos de revasculariza-
cién. Esta disminucién de la incidencia de reestenosis
con el stent parece deberse fundamentalmente a su ca-
pacidad para evitar el retroceso eldstico inmediato y
conseguir un remodelado de la pared arterial favora-
ble. Sin embargo, la implantaciéon de un stent incre-
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menta la hiperplasia intimal, el tercer mecanismo que
interviene en el proceso reestendtico, y se convierte en
el principal mecanismo responsable de la reestenosis
en las lesiones tratadas con stent. El balance final de
los tres efectos en la mayoria de los pacientes con
stent es un mayor didmetro luminal final y a largo pla-
zo y una disminucién de la incidencia de reestenosis.

En los diabéticos se ha podido demostrar mediante
estudios con ultrasonidos intravasculares, que la rees-
tenosis se debe fundamentalmente a hiperplasia inti-
mal, que es mayor que en los no diabéticos, tanto en la
angioplastia con balén como con stent'?. Asi pues, en
los diabéticos coinciden dos factores que incrementan
la hiperplasia intimal: su propia condicién de diabéti-
cos y la utilizacién del stent, por lo que el resultado fi-
nal pudiera no ser tan favorable como en los no diabé-
ticos. No obstante, diversos estudios han demostrado
que el stent en los diabéticos también disminuye la in-
cidencia de reestenosis en relacion con la angioplastia
con bal6n'*. En los 92 diabéticos incluidos en los es-
tudios STRESS 1y 1II, la incidencia de reestenosis an-
giogréfica fue del 24% en los pacientes aleatorizados a
tratamiento con stent y del 60% en los asignados a an-
gioplastia con balén'®. En nuestro medio la in-
formacidn es similar. Navarro et al, en un reciente arti-
culo publicado en la REVISTA ESPANOLA DE CARDIOLO-
GiA', mostr6 que la utilizacién del stent disminuia
mds de dos veces la incidencia de reestenosis clinica.
A pesar de que el stent disminuye la incidencia de re-
estenosis en los diabéticos y algunos datos aislados'*®,
la mayoria de los estudios han mostrado que la tasa de
reestenosis angiografica'’!? y, lo que es mds importan-
te, la evolucion clinica a medio y largo plazo es peor
en los diabéticos tratados con stent que en los no dia-
béticos'®?. El estudio que se publica en este ndmero
de la Revista!! confirma, en mi opinién, estas observa-
ciones. La mortalidad con un seguimiento de 18 + 10
meses fue cuatro veces superior en los diabéticos
(8,1% en los diabéticos frente al 2,1% en los no diabé-
ticos, p = 0,03) y aunque no se analizé la reestenosis
angiogréfica, la necesidad de revascularizar la lesion
tratada con stent fue un 35% mayor en los diabéticos
(diferencia no significativa por el tamafio muestral
pero clinicamente relevante y concordante con otros
estudios). Kastrati et al'® han demostrado que la diabe-
tes es un factor predictor independiente de reestenosis
tras la implantacién de stent. En nuestra experien-
cia®??, en la que se realiz6 revaluacion angiografica al
sexto mes y seguimiento clinico (mediana de 4 afios) a
una cohorte de 981 pacientes consecutivos tratados
con stent, de los cuales 128 eran diabéticos, la inciden-
cia de reestenosis angiografica ajustada fue un 38%
mayor en los diabéticos y la de eventos clinicos a largo
plazo un 39% mayor.

Otro aspecto interesante en la relacién de los resul-
tados del stent y la diabetes es el controvertido efecto
del tipo de diabetes en la evolucién. Aunque Schofer
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et al'” no encontraron diferencias en la incidencia de
reestenosis angiogréfica, el grupo de Washington, en el
estudio mds amplio publicado®, observé que la evolu-
cion clinica de los pacientes diabéticos no insulinode-
pendientes es similar a corto y medio plazo a la de los
no diabéticos, pero no ocurre asi en los diabéticos in-
sulinodependientes en los que los resultados iniciales a
corto y medio plazo son claramente peores a los de los
no diabéticos. Seria interesante conocer datos de la
evolucion de los pacientes diabéticos con enfermedad
multivaso tratados con stent en comparacién con los
tratados con cirugia. Todavia no hay informacién rele-
vante, y no la habré probablemente hasta que no se pu-
bliquen los resultados a largo plazo de los pacientes
diabéticos incluidos en el estudio ARTS. El andlisis
conjunto de todos estos estudios parece concluir que la
angioplastia con stent es mejor que la angioplastia con
baldn en los diabéticos considerados de forma global y
que probablemente el subgrupo de diabéticos insulino-
dependientes tiene una evolucién peor que los diabéti-
cos no insulinodependientes.

INDICACIONES DE ANGIOPLASTIA
CORONARIA EN LOS PACIENTES
DIABETICOS

(Qué implicaciones clinicas conlleva toda esta in-
formacion?, es decir, jen qué diabéticos se puede indi-
car angioplastia? Parece indudable que la angioplastia
con stent en los diabéticos tiene una mayor incidencia
de reestenosis y que la evolucion clinica depende cla-
ramente del desarrollo de ésta. Ademas, el prondstico
es especialmente peor en los insulinodependientes.
También sabemos que la reestenosis es mayor cuando
se asocian determinados factores relacionados inde-
pendientemente con la reestenosis intra-stent. Estos
son, fundamentalmente'®?!', ademds de la diabetes, el
tamafio del vaso, la estenosis residual y la longitud de
la lesion. En general, siempre la suma de factores que
influyen de forma independiente en un evento resultan
en un efecto de magnitud mucho mayor a la suma es-
perada de los factores. Esto ocurre también en nuestro
caso. Asi, la incidencia de reestenosis en el estudio de
Elezi et al" de los no diabéticos fue del 28% vy la de
los diabéticos del 38%. Pero si analizamos la tasa
de reestenosis dentro de los diabéticos podemos obser-
var cémo la de aquellos con un tamaiio de la arteria in-
ferior a 3 mm es del 49%, mientras que la de los dia-
béticos con un didmetro arterial igual o superior a
3 mm fue del 27% similar a la global de los no diabéti-
cos. El estudio de Pascual et al'' ayuda también a res-
ponder a la pregunta clave que nos hemos planteado.
Los factores predictores de revascularizacion del vaso
tratado con stent en diabéticos fueron, ademas del dia-
metro menor de 3 mm y la estenosis residual, la exis-
tencia de enfermedad coronaria extensa (enfermedad
de tres vasos). Por tanto, parece razonable indicar an-
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gioplastia en los diabéticos en dos situaciones. La pri-
mera en aquellos pacientes diabéticos, especialmente
no insulinodependientes, con enfermedad preferente-
mente de uno o dos vasos que no presentan otro factor
favorecedor de reestenosis (como hemos dicho princi-
pal responsable de la mala evolucidén de los pacientes
diabéticos tratados con angioplastia) como tamafio ar-
terial inferior a 3 mm, lesiones largas o lesiones en las
que se espera estenosis residual tras la angioplastia a
pesar de la implantacion de un stent. La segunda situa-
cion es cuando consideremos que la cirugia se asocia a
una incidencia de complicaciones no aceptable. En
este punto conviene recordar que, aun con balén, las
complicaciones iniciales (mortalidad o infarto) son
menores con angioplastia que con cirugia. Por tanto,
en aquellos pacientes de riesgo alto para cirugia con
angina severa o isquemia extensa, en los que indicar la
revascularizacion es inevitable, parece razonable la in-
dicacién de una angioplastia con stent a pesar de que
conozcamos que a largo plazo los resultados van a ser
limitados.
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