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La enfermedad coronaria en los diabéticos se presen-
ta de forma muy agresiva, con una tasa de reestenosis
elevada y una excesiva progresion de la ateroesclerosis.
En este capitulo revisamos las distintas modalidades de
tratamiento percutaneo y sus resultados en la poblacién
diabética desde la época de la angioplastia con balén
hasta la era actual de los stents farmacoactivos. En tan-
to que la reestenosis podria considerarse virtualmente
erradicada en un futuro proximo, la seguridad de este
tipo de stent puede quedar como el principal escollo
para la generalizacion de esta técnica. Asimismo, la ciru-
gia de revascularizacion coronaria ha sido considerada el
patréon de referencia del tratamiento de los diabéticos
con enfermedad multivaso. Los estudios aleatorizados
(cirugia frente a stent farmacoactivo) que se estan lle-
vando a cabo en la actualidad ayudaran a discernir el
potencial papel de cada técnica en el tratamiento revas-
cularizador del paciente diabético. Finalmente, con el fin
de prevenir la progresion de la enfermedad ateroesclero-
tica, cabe exigir una modificacion de los habitos higiéni-
co-dietéticos y un mejor control metabdlico del pacien-
te diabético.
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Coronary Artery Revascularization in Diabetics:
Findings, Indications and Complications

In diabetic patients, coronary artery disease is very
aggressive, with a high restenosis rate and rapidly
progressive atherosclerosis. This document contains a
review of the different forms and the effectiveness of the
percutaneous treatment available for the diabetic
population, ranging from the early days of balloon
angioplasty to current techniques involving drug-eluting
stents. Although restenosis may virtually be eradicated in
the near future, concern about the safety of drug-eluting
stents remains the main stumbling block to widespread
implementation of the technique. Moreover, surgical
coronary artery revascularization has been regarded as the
gold standard for treating diabetics with multivessel
disease. Ongoing randomized studies of surgery versus
drug-eluting stent implantation will help determine the
respective roles of the two techniques in providing
revascularization therapy for these patients. Finally, if
atherosclerotic disease progression is to be prevented in
diabetic patients, both life-style modification and better
metabolic control are essential.

Key words: Diabetes mellitus. Coronary artery revascu-
larization. Drug-eluting stent. Coronary artery surgery. Res-
tenosis.

INTRODUCCION

Se estima que més del 50% de los pacientes diabéti-
cos tiene lesiones ateroesclerdticas coronarias signifi-
cativas, con una prevalencia 10 veces mds alta que en la
poblacién general. Ademds, una proporcién no despre-
ciable de pacientes diabéticos con enfermedad corona-
ria es candidata a revascularizacion. Asi, por ejemplo, se
realizan 1,5 millones de procedimientos revasculariza-
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dores cada afio en Estados Unidos, y de éstos, aproxi-
madamente el 15-25% se lleva a cabo en pacientes dia-
béticos'.

La diabetes mellitus ha mostrado ser un factor de mal
prondstico tras cualquier modalidad de revasculariza-
cion coronaria. La enfermedad coronaria en los pacien-
tes diabéticos muestra unas caracteristicas que les con-
fiere un riesgo mds elevado (fig. 1). Asi, ésta se
caracteriza por ser difusa, afectar con mds frecuencia al
tronco de la coronaria izquierda y a los lechos mas dis-
tales, y presentar una progresion mas rdpida comparada
con la de los pacientes no diabéticos??. Ademds, en es-
tos pacientes, la isquemia miocdrdica tipicamente puede
ser poco sintomadtica. Como resultado, cuando se lleva a
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ABREVIATURAS

SRR: stent recubierto de rapamicina.
SRP: stent recubierto de paclitaxel.

Fig. 1. Anatomia coronaria de un paciente diabético con enfermedad di-
fusa en la arteria descendente anterior y en la circunfleja.

cabo el diagndstico de la enfermedad coronaria, los pa-
cientes diabéticos presentan con mayor incidencia en-
fermedad multivaso*.

En este capitulo revisaremos las evidencias entre las
diferentes modalidades de tratamiento de la enfermedad
coronaria en los pacientes diabéticos y discutiremos las
potenciales complicaciones derivadas de cada tipo de
procedimiento.

REVASCULARIZACION CORONARIA
PERCUTANEA EN PACIENTES DIABETICOS

A lo largo de estos afios se han hecho varios intentos
para mejorar la evolucién a corto y a largo plazo de los
pacientes diabéticos que requieren un tratamiento de re-
vascularizacién coronaria percutdnea. Tradicionalmen-
te, la angioplastia con baldn en pacientes diabéticos mos-
traba escasos resultados a largo plazo debido a una tasa
excesiva de reestenosis en comparacion con la de los pa-
cientes no diabéticos’. Con la llegada del stent se consi-
guid una disminucidn significativa, tanto de la tasa de
reestenosis como de los eventos clinicos en los pacien-
tes diabéticos®. Sin embargo, el seguimiento a largo pla-
zo de estos pacientes sigue siendo peor cuando lo com-
paramos con el de la poblacién general, especialmente
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en el subgrupo de pacientes diabéticos insulinodepen-
dientes’. El mecanismo mds importante de reestenosis
tras la implantacién del stent es la proliferacion neointi-
mal. Asi, estudios de ecografia intracoronaria han de-
mostrado que, en los pacientes diabéticos, la alta tasa de
reestenosis se debe a un exagerado desarrollo de hiper-
plasia neointimal intra-stens®. Con el fin de controlar este
proceso, en los ultimos afios se han disefado stents ca-
paces de liberar de forma controlada fairmacos con pro-
piedades antiproliferativas (drug eluting stents o stents
farmacoactivos). Los stents farmacoactivos con mayor
experiencia en la actualidad son los que liberan siroli-
mus (rapamicina) y los que liberan paclitaxel. Estos han
demostrado, en estudios aleatorizados a gran escala, ser
eficaces para reducir la tasa de reestenosis®!®. Recien-
temente, han irrumpido en el mercado nuevos stents far-
macoactivos con capacidad de liberacion de diferentes
farmacos (zotarolimus, tacrolimus, everolimus, etc.)
cuya potencial eficacia en diabéticos esta por dilucidar.

El sirolimus o rapamicina es un agente macrélido que
interacciona en el ciclo celular regulando las proteinas e
inhibiendo la divisién celular entre la fase G1 y S1. Tras
los resultados prometedores de los primeros estudios cli-
nicos con el stent recubierto de rapamicina (SRR) en le-
siones muy favorables (estudios FIM® y RAVEL!?), se
llevé a cabo un estudio aleatorizado a gran escala dise-
fado para evaluar la seguridad y la eficacia de este stent
en lesiones complejas. Asi, en el estudio SIRTUS!! se
aleatoriz6 a 1.058 pacientes a recibir SRR o stent con-
vencional en lesiones coronarias de novo. El objetivo
primario fue evaluar la tasa de fallo del vaso diana que
incluia el combinado de muerte cardiaca, infarto de mio-
cardio y la necesidad de revascularizacion del vaso dia-
na (percutdnea o quirurgica) a los 270 dias de seguimien-
to. En este estudio se observé una disminucién
significativa del objetivo primario a favor del SRR (el
16,6 frente al 4,1%; p < 0,001), asi como de la tasa de re-
estenosis (el 35,4 frente al 3,2%; p <0,001) y de la tasa
de revascularizacion de la lesion diana (el 16,6 frente al
4,1%; p <0,001). Estos resultados fueron también con-
firmados en las series canadiense y europea del estudio
SIRIUS (C- SIRIUS!? y E-SIRIUS"®).

En relacién con los pacientes diabéticos, en el andli-
sis de subgrupos del estudio SIRTUS™ (n = 279, de los
cuales 131 recibieron SRR y 148, stent convencional), la
tasa de reestenosis se redujo significativamente en el
grupo tratado con SRR en comparacion con el stent con-
vencional (el 17,6 frente al 50,5%; p < 0,001 para el ana-
lisis del stent y ambos bordes; el 8,3 frente al 48,5%;
p < 0,001 para el andlisis Unicamente del stent). Ade-
mds, esta reduccion angiografica de la reestenosis se tra-
dujo clinicamente en una disminucién de la tasa de even-
tos cardiacos adversos mayores (el 25% en el stent
convencional frente al 9,2% en el SRR; p < 0,001). No
obstante, este efecto beneficioso del SRR no se confirmé
en el subgrupo de diabéticos tratados con insulina debido
principalmente al desarrollo de reestenosis en los bordes
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del stent'*. Es importante resaltar que estos resultados
deben ser interpretados con precaucion al tratarse de un
andlisis de subgrupos, con un tamafio de muestra relati-
vamente pequefio, en especial en el subgrupo de diabé-
ticos insulinodependientes (n = §82).

El estudio DIABETES' ha sido el tinico estudio ale-
atorizado especificamente disefiado en pacientes diabéti-
cos en el que se compar6 la implantacion del SRR con el
stent convencional. Se trata de un estudio multicéntrico,
aleatorizado y controlado, llevado a cabo en Espafia, que
incluyé a 160 pacientes diabéticos, aleatorizados en una
proporcion 1:1 para recibir SRR o stent convencional.
Este estudio fue estratificado segun el tipo de tratamien-
to antidiabético (insulinodependiente o no insulinode-
pendiente). El objetivo primario del estudio fue evaluar
la pérdida luminal tardia medida por andlisis coronario
cuantitativo a los 9 meses de seguimiento. Tanto la pér-
dida luminal tardia como la tasa de reestenosis se redu-
jeron significativamente en el grupo tratado con SRR en
comparacion con las del grupo tratado con stent conven-
cional (0,06 + 04 frentea0,47 £0,5 mm; p< 0,001,y 7.8
frente a 33,7%; p < 0,001, respectivamente). Ademds,
este beneficio fue independiente del tipo de tratamiento
antidiabético. En este sentido, los pacientes diabéticos
insulinodependientes mostraron una reduccién significa-
tiva de la tasa de reestenosis comparada con la del grupo
tratado con stent convencional (el 6,7 frente al 46,8%; p
=0,001). Este efecto positivo en este subgrupo es una de
las contribuciones mds importantes de este estudio, a te-
nor de los resultados mostrados previamente por el and-
lisis de subgrupos del estudio SIRIUS'. Recientemente,
se han presentado los datos de seguimiento del estudio
DIABETES a 2 afios que confirman el beneficio del SRR
en comparacion con el stent convencional'®.

Por otro lado, el paclitaxel es una molécula lipofilica
derivada del arbol del pacifico Taxus brevifolia, que es
capaz de inhibir la division celular, la motilidad, la acti-
vacion celular y el proceso de secrecidn y de traduccion
de sefiales. El uso del stent recubierto con este farmaco
(SRP) también ha demostrado su eficacia en la reduc-
cion de la tasa de reestenosis en lesiones coronarias cor-
tas y focales (TAXUS Iy II)!7'8, El estudio TAXUS IV,
que seria el andlogo al estudio SIRIUS descrito previa-
mente, ha sido el primer estudio a gran escala disefiado
para evaluar la seguridad y la eficacia del SRP de libe-
racion lenta en estenosis complejas. Se incluyé a 1.326
pacientes que fueron aleatorizados para recibir el SRP
(n=667) o stent convencional (n = 659). De forma glo-
bal, se observé una disminucion significativa de la tasa
de reestenosis en el grupo de SRP (el 7,9 frente al
26,6%; p < 0,0001). Este efecto beneficioso también se
observo en el subgrupo de pacientes diabéticos (el 28%
del total), con una reduccidn relativa del riesgo de rees-
tenosis binaria de un 77%. Ademas, este estudio tam-
bién demostré una reduccidn de esta tasa de reestenosis
en el subgrupo de pacientes diabéticos insulinodepen-
dientes (el 7,7 frente al 42,9%; p = 0,007).

En un estudio se ha comparado la eficacia de estos
dos stents farmacoactivos (SRR y SRP) en pacientes
diabéticos (estudio ISAR-DIABETES)®. En este estu-
dio de no inferioridad (n = 250), tanto la pérdida lumi-
nal tardia como la tasa de reestenosis binaria fueron sig-
nificativamente menores en el grupo de SRR
comparado con el grupo de SRP (0,43 + 0,45 frente a
0,67 £ 0,62 mm; p =0,002,y el 6,9 frente al 16,5%; p
=0,03, respectivamente). Sin embargo, este estudio no
tuvo suficiente potencia para demostrar diferencias cli-
nicas entre grupos.

Seguridad de los stents farmacoactivos
en pacientes diabéticos

La seguridad de estos tipos de stents estd determina-
da por la incidencia de trombosis que puedan presentar
durante el seguimiento posterior a su implantacion. Glo-
balmente, los resultados del SRR y el SRP en cuanto a
trombosis son controvertidos*'?2. Los metaanalisis mues-
tran un incremento de 0,2-0,4% por afio durante los pri-
meros 4 afos de seguimiento en el global de los pacien-
tes. La suspension precoz del tratamiento antiagregante
doble se ha asociado con su aparicién®. En los pacien-
tes diabéticos, ademds, concurren otros factores propios
de la enfermedad, como es el estado protrombético que
presentan y las caracteristicas angiogréficas previamen-
te descritas (tamafio de vaso, enfermedad difusa, etc.)
(fig. 1), que podrian condicionar una mayor incidencia
de este fenomeno. En un registro de mas de 15.000 pa-
cientes (e-CYPHER Registry-24) tratados con SRR se
ha descrito una tasa global de trombosis a los 12 meses
de seguimiento del 0,87%. El predictor clinico indepen-
diente més potente de trombosis del SRR fue la diabetes
mellitus insulinodependiente?*. Datos del seguimiento a
2 afios del estudio DTABETES!® demostraron una tasa
de trombosis muy tardia (més all4 del afio) de un 2,5%,
la cual fue del 0% antes del aio de seguimiento mientras
los pacientes recibieron tratamiento con doble antiagre-
gacion. Un dato relevante que cabe destacar es la posi-
ble asociacion entre la presencia de aposicion anémala
tardia del stent y trombosis tras la suspension del clopi-
dogrel. La aposicién anémala tardia del stent se define
como la presencia de un strut del stent no apuesto a la
pared del vaso, no demostrado en el estudio de ecogra-
fia intracoronaria realizada tras la implantacién®. Se tra-
ta, por tanto, de un fenémeno que sélo puede demostrar-
se mediante estudios de ecografia intracoronaria seriados
inmediatamente tras la implantacion y durante el segui-
miento angiogréfico. En el estudio DIABETES se de-
mostrd este fendmeno en un 14,7% de los SRR a los 9
meses de seguimiento y en ningin caso en el grupo de
stent convencional (fig. 2). Un hecho interesante es que,
en los 2 pacientes que presentaron trombosis tardia mas
alla del afio de seguimiento, se documenté la presencia
de una aposicién anémala tardia del SRR'6. Esta aposi-
cién andmala se produce por un remodelado positivo del
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Fig. 2. A. Imagen de ecografia intracoronaria que muestra un stent far-
macoactivo bien aposicionado inmediatamente postimplantacion. B. Es-
tudio de ecografia intracoronaria a los 9 meses de seguimiento donde se
visualiza aposicién andmala tardia de los struts del stent (flechas).

vaso en el segmento del stent®. Sin embargo, no se co-
noce la causa intrinseca que provoca este remodelado.
Hipotéticamente, una reaccién inflamatoria o una reac-
cion de hipersensibilidad al polimero podrian estar re-
lacionadas con este fenémeno?. Por tanto, en los pacien-
tes en los que se documente mediante ecografia
intracoronaria el fendmeno de la aposicién anomala del
stent seria aconsejable realizar un tratamiento a largo
plazo con doble tratamiento antiagregante. Las nuevas
generaciones de stent farmacoactivos con polimeros més
biocompatibles, polimeros biodegradables o sin polime-
ro deberdn demostrar una reduccién de estos fendme-
nos vasculares y, por tanto, una disminucion de la trom-
bosis de los stent a largo plazo.

REVASCULARIZACI()N CORONARIA
QUIRURGICA EN PACIENTES DIABETICOS
EN LA ERA DEL INTERVENCIONISMO
PERCUTANEO

La incidencia de diabéticos en la poblacién en la que
se realiza un bypass coronario oscila entre el 12 y el
38%”. La diabetes se ha asociado con un incremento en
la morbilidad y la mortalidad tras la revascularizacién
miocdrdica quirdrgica, y es un predictor importante de
mortalidad?”. Varios estudios que compararon la cirugia
de revascularizacién miocérdica con la angioplastia con
balén en pacientes con enfermedad multivaso mostra-
ron un incremento de la mortalidad en el subgrupo de
diabéticos tratados de forma percutdnea®®. Sin embar-
g0, con la aparicion del stent coronario, los estudios ale-
atorizados que compararon ambas técnicas no mostra-
ron diferencias significativas en términos de mortalidad.
El estudio ARTS (The Arterial Revascularization The-
rapy Study) fue un estudio aleatorizado en el que se
compard el tratamiento percutdneo con implantacion de
stent con la cirugia en el tratamiento de la enfermedad
multivaso®. El andlisis de subgrupos de pacientes diabé-
ticos (n = 208) mostrd una tasa de supervivencia libre
de ictus e infarto de miocardio comparable entre ambos
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grupos al afio y a los 3 afios de seguimiento’'*2. Sin em-
bargo, los pacientes que fueron tratados con stent requi-
rieron con mds frecuencia procedimientos repetidos de
revascularizacién (al afio de seguimiento, el 21,2% en
el grupo tratado con stent frente al 3,8% en el grupo de
cirugia; p <0,001; a los 3 afios de seguimiento, el 26,7%
en el grupo del stent frente al 6,6% en el grupo de ciru-
gia; p < 0,001, respectivamente). La mayor necesidad
de cirugia tras el tratamiento con angioplastia se atribu-
y6 a que hubo con mds frecuencia una revascularizacion
incompleta en el grupo tratado con angioplastia (el 70,5
frente al 84,1%; p <0,001).

El impacto de los stents farmacoactivos en relacion
con la cirugfa en la enfermedad multivaso ha sido eva-
luado en el estudio ARTS IT*. En el estudio ARTS 11 se
compard la evolucion al afo en pacientes con enfer-
medad multivaso tratados con la implantacién del SRR
con una cohorte histdrica de pacientes (tratados con
angioplastia con baldn y tratados con cirugia del estu-
dio aleatorizado ARTS I). En este registro se demos-
tré una menor incidencia de eventos adversos cardiacos
mayores (muerte, ictus o infarto de miocardio) en el
grupo tratado con SRR. Sin embargo, la necesidad de
una revascularizacion repetida persistié mas elevada
en el grupo tratado con SRR que en la cohorte histéri-
ca tratada con cirugia del estudio ARTS I. En el subgru-
po de pacientes diabéticos (n = 267)*, la tasa de su-
pervivencia libre de eventos cardiacos mayores de los
pacientes tratados con SRR fue similar a la del de ciru-
gia del ARTS 1 (el 84,3 frente al 85,4%; p = 0,86). Sin
embargo, como se observo en la poblacion total inclui-
da en el estudio, los diabéticos tratados con SRR pre-
sentaron una mayor tasa de revascularizacion repetida
que la cohorte histérica de cirugia (el 12,6 frente al
4.2%; p =0,027). En la actualidad hay dos estudios
aleatorizados en marcha para comparar la implantacién
de stents recubiertos con la cirugia en pacientes diabé-
ticos con enfermedad multivaso: el estudio FREEDOM
y el estudio CARDIA. Estos estudios, que incluyen el
uso de nuevas tecnologias, como la cirugia sin bomba,
la administracién de tratamiento adyuvante con inhi-
bidores de la glucoproteina IIb/Illa dardn algunas re-
puestas sobre el tratamiento mds adecuado de los dia-
béticos con enfermedad multivaso.

Considerando los datos expuestos con anterioridad,
Flaherty y Davidson®® han propuesto un algoritmo para
guiar el tipo de revascularizacion en pacientes diabéticos
que podria ser 1util en la actualidad en espera de los re-
sultados de los estudios actualmente en marcha (fig. 3).
Cabe destacar que este algoritmo debe considerarse si,
desde el punto de vista quirurgico, se lleva a cabo como
minimo revascularizacién arterial con mamaria interna
a descendente anterior y se mantiene un control glucémi-
co perioperatorio rigido (glucemia < 200 mg/dl [11,1
mmol/l]) con infusién continua de insulina. Asimismo,
el tratamiento percutdneo deberia llevarse a cabo con
stents farmacoactivos (rapamicina o paclitaxel) e inhibi-
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Paciente diabético con indicacion de revascularizacion
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Fig. 3. Revascularizacion coronaria en pacientes diabéticos.
DA: descendente anterior.
Adaptada de Flaherty et al®.

dores de la glucoproteina IIb/I1la, especialmente en el
caso de sindrome coronario agudo.

COMPLICACIONES DE LA
REVASCULARIZACION CORONARIA
EN PACIENTES DIABETICOS

Complicaciones tras la revascularizacion
coronaria percutanea

La presencia de diabetes es un predictor independien-
te de muerte y de infarto de miocardio tras la interven-
cién coronaria percutdnea®. Una de las principales com-
plicaciones tras la angiografia coronaria es la nefropatia
inducida por contraste. Se trata de una complicacién gra-
ve que se ha asociado con un impacto prondstico adver-
so0. Se define como un aumento de 0,5 mg por decilitro
o un incremento proporcional del 25% en las concentra-
ciones de creatinina sérica tras el uso de contrastes. El
mayor determinante del deterioro de la funcién renal tras
la angiograffa es la presencia previa de insuficiencia re-
nal. Sin embargo, en ausencia de insuficiencia renal pre-
via, la presencia de diabetes incrementa el riesgo en
comparacién con el de los no diabéticos. Por este moti-
vo, las gufas de actuacién del intervencionismo*’ reco-
miendan controlar las concentraciones de creatinina para
la deteccion de la nefropatia por contraste en pacientes
diabéticos y en pacientes con insuficiencia renal créni-
ca. Ademds, siempre que sea posible, especialmente en
pacientes con insuficiencia renal, los firmacos nefrot6-
X1cos, como ciertos antibioticos, antiinflamatorios no es-
teroideos, ciclosporina y metformina, deben ser retirados
24-48 h antes del procedimiento y no reiniciarse hasta
48 h después de la administracidon de contraste si no se
desarrolla nefropatia®. Para la prevencién de la nefro-
patia por contraste se recomienda de forma generaliza-
da la hidratacion. Sin embargo, no hay datos concluyen-
tes en la literatura cientifica sobre la administracién de
n-acetilcisteina o bicarbonato sédico intravenoso.

El desarrollo de acidosis lactica inducida por metfor-
mina tras el uso de medio de contraste es controvertido.
No hay pruebas cientificas concluyentes que indiquen
que el medio de contraste precipite el desarrollo de aci-
dosis lactica en pacientes con concentraciones séricas
de creatinina normales. Esta complicacién se observé
casi siempre en los pacientes diabéticos no insulinode-
pendientes con descenso de la funcién renal antes de la
administracién de contraste®. Asi, se recomienda que,
en los pacientes que toman metformina y presentan in-
suficiencia renal, ésta se suspenda y el control de la dia-
betes se lleve a cabo con otra alternativa terapéutica an-
tes de la realizacion de la angiografia. Por otro lado, los
pacientes con funcién renal normal que toman metformi-
na no presentan un riesgo incrementado de acidosis ldc-
tica con el uso de contrastes para la realizacién de la an-
giograffa®.

El ictus es una complicacién poco frecuente (0,07-
0,3%), pero una de las complicaciones mds graves tras
la intervencién coronaria percutdnea asociada con una
alta mortalidad y una importante morbilidad. La diabe-
tes se ha descrito como predictora de la aparicion de ic-
tus en pacientes con sindrome coronario agudo sin ele-
vacién del segmento ST*. Sin embargo, no se ha
demostrado que los pacientes diabéticos que reciben una
angioplastia tengan un aumento de riesgo de ictus o
complicaciones vasculares*#,

Complicaciones tras la cirugia
de revascularizacién miocardica

Los pacientes diabéticos en los que se realiza una ci-
rugia de revascularizacién miocérdica tienen un incre-
mento de la morbilidad y mortalidad debido a que ex-
perimentan con mds frecuencia oclusion del injerto,
eventos cerebrales y problemas de la herida esternal y
mediastinitis, en comparacidn con los pacientes no dia-
béticos.

El injerto de mamaria bilateral ha demostrado me-
jorar el prondstico a largo plazo en comparacién con
la implantacién de un injerto arterial de mamaria uni-
lateral. Sin embargo, uno de los problemas mds temi-
dos tras la implantacién de doble injerto de mamaria
ha sido el incremento de riesgo de mediastinitis, espe-
cialmente en diabéticos. En este sentido, se ha descri-
to que la extraccion de la mamaria de una forma es-
queletonizada reduce la incidencia de problemas
esternales. Calafiore et al** compararon la realizacién
de un injerto de mamaria bilateral con la realizacién
de sélo un injerto de arteria mamaria en pacientes dia-
béticos. En este estudio se incluyé a 558 diabéticos. A
los 8 afios de seguimiento, el grupo de pacientes trata-
dos con arteria mamaria bilateral mostré un incremen-
to significativo de la supervivencia libre de muerte car-
diaca e infarto de miocardio en el drea injertada
comparado con el que recibi6 sélo un injerto de arteria
mamaria.
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TRATAMIENTO COADYUVANTE DE LOS
PACIENTES DIABETICOS EN LOS QUE SE
REALIZA REVASCULARIZACION CORONARIA
PERCUTANEA

En dos estudios se ha demostrado que hay una rela-
cién entre el control glucémico y la evolucion tras la an-
gioplastia coronaria. En este sentido, un escaso control
glucémico se ha identificado como un predictor de re-
estenosis, tanto clinica como angiografica®, y con la
progresion de la arterioesclerosis*’. Por el contrario, un
control glucémico 6ptimo, definido como una hemoglo-
bina glucosilada HbA1"* < 7%, se asocia con una reduc-
cioén significativa de la necesidad de hospitalizacién de-
bida a una causa cardiaca y a angina recurrente*®.

Los pacientes diabéticos presentan un estado procoa-
gulante, el cual se traduce en un incremento del riesgo
protrombdtico y en anormalidades en pruebas de labora-
torio. Los andlisis post hoc de estudios aleatorizados han
demostrado que el abciximab mejora la evolucién a largo
plazo de la pacientes diabéticos revascularizados percuta-
neamente®-°. En un metaanalisis de todos los estudios
que evaluaron la eficacia del abciximab en pacientes dia-
béticos (n = 1.462), la asociacién de abciximab y la im-
plantacion de stent redujo la mortalidad al afio en diabé-
ticos desde el 4,5 al 2,5% (p = 0,03). Roffi et al®
realizaron una metaandlisis de todos los pacientes diabé-
ticos incluidos en 6 estudios a gran escala que evaltan el
efecto del tratamiento con inhibidores de la glucoprotei-
na [Ib/Illa. Se incluyé a més de 6.000 pacientes diabéti-
cos en estudios que evaluaron el tratamiento con inhibido-
res de la glucoproteina IIb/Illa y se observé que el uso de
este farmaco se asocia con una reduccion significativa de
la mortalidad a los 30 dias (el 4,6 frente al 6,2%; p =
0,007). En los 1.279 diabéticos tratados de forma percu-
tdnea, la mortalidad a los 30 dias se redujo del 40 a 1,2%
(p =0,002). En el estudio aleatorizado ISAR-REACT II
se incluyé a 701 diabéticos que fueron tratados con 600
mg de clopidogrel antes de la angioplastia, y posterior-
mente fueron asignados para recibir abciximab o place-
bo>2. Al afio de seguimiento no se observaron diferencias
significativas entre grupos en cuanto a la incidencia de
muerte o infarto de miocardio. Sin embargo, se observd
un descenso significativo de la tasa de reestenosis en el
grupo tratado con abciximab. Esta asociacion entre el ab-
ciximab y la tasa de reestenosis no ha sido confirmada en
otros estudios. El estudio EPISTENT* mostré una reduc-
cién de la tasa de revascularizacion de la lesion diana en
pacientes diabéticos tratados con abciximab. Sin embar-
go, en 2 estudios aleatorizados (estudio DANTE y
ASTAD*) no se demostré que el uso de abciximab com-
parado con placebo redujera el grado de hiperplasia neoin-
timal o la tasa de reestenosis en esta poblacion.

La disfuncién plaquetaria, entre otros mecanismos,
contribuye a un incremento de las complicaciones atero-
trombéticas en la poblacién diabética™. Las plaquetas
de los sujetos diabéticos son menos sensibles al trata-
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miento plaquetario®, y este hecho se ha asociado con un
incremento de riesgo de eventos isquémicos®. El trata-
miento con aspirina representa el patrén de referencia
en la prevencion secundaria de pacientes con enferme-
dad cardiovascular y reduce la incidencia de eventos cli-
nicos®. Los derivados de las tienopiridinas, como la ti-
clopidina y el clopidogrel, tienen un efecto aditivo en la
agregacion plaquetaria y pueden ser especialmente efi-
caces en la prevencion de eventos isquémicos en pacien-
tes diabéticos®. En el estudio CHARISMA, el tratamien-
to con clopidogrel y aspirina como prevencion primaria
no sélo no demostré ningtin beneficio clinico significa-
tivo, sino que implicé un incremento en el sangrado mo-
derado en pacientes de alto riesgo®!. Sin embargo, en el
seno del infarto agudo de miocardio, la doble antiagre-
gacidn con aspirina y clopidogrel parece eficaz y se aso-
cia una reduccion de la mortalidad (estudio COMMIT®?).
Ademas, durante el tratamiento coronario con stent, la
combinacion de aspirina y clopidogrel resulté en una re-
duccion significativa de los eventos clinicos. En este
sentido, los estudios CREDO® y PCI-CURE®* demos-
traron una reduccion significativa de la incidencia de
muerte, infarto de miocardio o ictus con el tratamiento a
largo plazo (9-12 meses) con clopidogrel tras la angio-
plastia percutdnea electiva. Sin embargo, esta reduccion
no alcanzo la significacion estadistica en el subgrupo de
diabéticos, probablemente debido a un tamafio de mues-
tra insuficiente. Siguiendo los resultados de estos estu-
dios, la séptima Conferencia de Tratamiento Antitrom-
boético y Trombolitico recomienda incrementar la
duracién de la doble antiagregacion tras la implantacion
del stent hasta los 9-12 meses®.

CONCLUSIONES

La diabetes mellitus incrementa el riesgo de enfermedad
coronaria y ha sido identificada como un factor predictor
independiente de una mala evolucidn tras la revasculari-
zacién coronaria. El reciente desarrollo de los stents re-
cubiertos ha disminuido la necesidad de revascularizacion
repetida. En este sentido, los resultados de los estudios
FREEDOM y CARDIA pueden aclarar las indicaciones
actuales de cada tipo de técnica de revascularizacién (per-
cutdnea y quirtirgica) en pacientes diabéticos con enfeme-
dad multivaso. Finalmente, es obligatorio realizar un con-
trol glucémico y metabdlico exhaustivo, y un adecuado
tratamiento antiplaquetario, durante y después de la re-
vascularizacién para asegurar un prondstico inmediato y
a largo plazo més esperanzador.
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