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Insuficiencia cardiaca: la frecuente y «olvidada» complicación de la diabetes mellitus tipo 2

Introducción
La diabetes mellitus (DM) es una de las enfermedades más comunes en todo el mundo, y 
su prevalencia crece anualmente en diversas sociedades con distinto grado de desarrollo. 
Los factores que más han contribuido a este incremento son el envejecimiento poblacional, 
el sedentarismo y el aumento de la obesidad1-3. Los problemas cardiovasculares son mucho 
más prevalentes en la población con DM que en la que no sufre esta enfermedad, sobre to-
do en el caso de la DM tipo 2 (DM2), que representa más del 90% de todas las diabetes, 
implica un riesgo entre 2 y 5 veces mayor de padecer una patología cardiovascular y supo-
ne la principal causa de mortalidad3-5. La enfermedad vascular aterosclerótica que afecta a 
determinados órganos diana (en especial el corazón, el cerebro, el riñón y las arterias peri-
féricas) ocasiona una gran diversidad de circunstancias clínicas comunes en la evolución 
natural de la enfermedad que, aunque no son específicas de la DM2, en estos pacientes 
ocurren más precozmente, de forma más severa y tienen peor pronóstico6, sobre todo en las 
mujeres con diabetes respecto a las no diabéticas. Los registros de mortalidad de población 
diabética en Estados Unidos, tanto los más antiguos como los más recientes, revelan que, 
mientras que en los hombres se ha registrado un tímido descenso de la mortalidad, en las 
mujeres diabéticas la tasa de mortalidad se ha elevado un 15,2% en los últimos años6,7.

En torno al 50% de todas las muertes relacionadas con la DM son atribuibles a las ma-
nifestaciones macrovasculares de la enfermedad, y ello viene condicionado por el aumen-
to del riesgo de insuficiencia cardiaca, más frecuente en los pacientes con DM que en los 
individuos sin ella3-6. La insuficiencia cardiaca se asocia a una mortalidad más prematura, 
un mayor número de hospitalizaciones, ingresos de mayor duración y un mayor coste sa-
nitario por hospitalizaciones. 

La presencia concomitante de una constelación de factores de riesgo comúnmente aso-
ciados a la DM2 (hipertensión arterial, dislipemia, obesidad abdominal, etc.), arrastrados 
en cierta medida por el binomio obesidad-sedentarismo, contribuye a la aparición de 
daño vascular en diversas localizaciones. Asimismo, el control metabólico deficiente o no 
óptimo en los pacientes con DM favorece a largo plazo el desarrollo de complicaciones, 
tanto microvasculares, que afectan a arteriolas y capilares (nefropatía, retinopatía y neu-
ropatía diabética) y comprometen gravemente la calidad de vida del paciente, como ma-
crovasculares, que afectan a las arterias de calibre grande y mediano (vasculopatía peri-
férica, enfermedad cerebrovascular y cardiopatía coronaria), e influyen sensiblemente en 
la mayor morbimortalidad de la población diabética5-7. La insuficiencia cardiaca como sín-
drome final común de diversas cardiopatías es más habitual en el paciente con DM28, 
aparece de forma más precoz y con peor pronóstico, y ocasiona el mayor número de hos-
pitalizaciones en el paciente anciano con DM3-8.

La abundante evidencia disponible hoy en día permite avanzar que un tratamiento mul-
tifactorial y precoz de la DM dirigido a obtener el control de todos los factores de riesgo 
cardiovascular asociados al trastorno cardiometabólico (hipertensión arterial, tabaquismo, 
dislipemia, obesidad, etc.) retrasa el desarrollo de las complicaciones, disminuye la mor-
talidad y aumenta la esperanza y la calidad de vida de estos pacientes3,4,8,9. 
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Fisiopatología del daño cardiaco en la diabetes mellitus. 
Mecanismos implicados. La controvertida miocardiopatía diabética 
La diabetes mellitus (DM) se define como un conjunto de trastornos metabólicos caracte-
rizados por hiperglucemia crónica y otras alteraciones en el metabolismo de los hidratos 
de carbono, las grasas y las proteínas que se producen como consecuencia de un defec-
to en la secreción de la insulina, en su acción o en ambas circunstancias. Actualmente la 
DM2 es considerada además un factor de riesgo cardiovascular fundamental. Es sin du-
da un factor de riesgo independiente, incluso tras realizar un ajuste para otras variables 
como la hipertrofia ventricular izquierda, el tabaquismo, la dislipemia y la hipertensión ar-
terial, entre otros factores. Por tanto, hoy en día se reconoce que la DM2 no sólo es una 
alteración del metabolismo hidrocarbonado y lipídico, sino que en gran medida es y debe 
ser contemplada como una enfermedad eminentemente cardiovascular, por sus compli-
caciones y su pronóstico vital. Hace más de 40 años, en el estudio Framingham10 ya se 
constató que los sujetos con DM tenían un riesgo mayor de sufrir insuficiencia cardiaca 
(IC) a lo largo del tiempo que los sujetos no diabéticos, y también se observó que la pre-
sencia de DM triplicaba la tasa de enfermedad cardiovascular ajustada a la edad en las 
mujeres y aproximadamente la duplicaba en los hombres10. 

Para valorar el daño cardiaco que se produce en la DM, hay que reconocer que los 
factores de riesgo que coexisten con la DM2 (e incluso en situaciones previas a ésta) 
son también factores que favorecen la aparición de arterioesclerosis y tienen un papel 
importante en la génesis del daño cardiaco que acompaña a la DM2. Por ello, aparte de 
la propia glucotoxicidad (de la que hablaremos posteriormente), merecen destacarse los 
siguientes factores: tabaco, obesidad, sedentarismo, hipertensión arterial y dislipemia10. 
Todos ellos tienen además un efecto sinérgico con el metabolismo glucémico alterado, 
y pueden inducir daño cardiaco precoz; de ahí que clínicamente sea necesaria una vi-
sión global en su reconocimiento y en el abordaje preventivo y terapéutico de todos los 
factores de riesgo cardiovascular habitualmente presentes en los sujetos con DM2. Lle-
gados a este punto, merece la pena hacer una breve revisión de los principales factores 
implicados:
•	Obesidad. Se estima que más del 90% de los diabéticos tienen un índice de masa cor-

poral superior a 27 kg/m2. La adiposidad visceral que se produce con la edad se asocia 
a un aumento en la prevalencia de DM2. La obesidad ocasiona daño cardiaco tanto di-
recta como indirectamente a través de la predisposición a la cardiopatía hipertensiva e 
isquémica, además de incrementar de manera considerable el riesgo de sufrir IC. 

•	Dislipemia. Posiblemente sea el factor de riesgo que más contribuye a acelerar la atero-
génesis en los pacientes con DM29 y que determina la elevada incidencia de cardiopa-
tía isquémica, tanto clínica como subclínica. Las alteraciones propias de la DM2 inclu-
yen el aumento de los triglicéridos y del colesterol LDL (partículas pequeñas, densas y 
más aterógenas) y el descenso del colesterol HDL. Con frecuencia se la denomina «dis-
lipemia aterogénica». 
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•	Hipertensión arterial. Se estima que al menos un 80% de los individuos diabéticos pa-
decerán a lo largo de su vida hipertensión arterial y que, a su vez, el 50% de los sujetos 
hipertensos presentan alguna forma de alteración del metabolismo hidrocarbonado10. La 
hipertensión arterial, considerada desde tiempos de Gregorio Marañón una situación 
prediabética, desempeña sin duda un papel fundamental en la progresión de los tras-
tornos cardiovasculares en los pacientes con DM2, y en especial a nivel renal y cerebral. 
La mortalidad cardiovascular es mayor en los diabéticos que en los no diabéticos ante 
cualquier valor de presión arterial sistólica, disparándose el exceso de riesgo absoluto 
cuando se incrementa la cifra de presión arterial sistólica por encima de 140/90 mmHg3. 
La hipertensión arterial está involucrada en las principales complicaciones cardiovascu-
lares, que determinan el pronóstico y la calidad de vida en la DM2, y aunque se sabe 
que con la reducción de las cifras de presión arterial se obtiene un gran beneficio, el ni-
vel óptimo de control ha sido un tema de constante controversia en la última década. En 
todo caso, se requiere una individualización de los objetivos. El mayor riesgo que tienen 
los diabéticos de padecer IC se debe en gran medida a la alta prevalencia de hiperten-
sión arterial no controlada óptimamente3-8.

•	Tabaquismo. Es el principal factor de riesgo cardiovascular modificable. Se ha demostra-
do su efecto sinérgico con la DM en cuanto a morbimortalidad, produciendo un daño 
cardiovascular directo. 

Además de estos factores clásicos, el sedentarismo, la obesidad y la propia carga genéti-
ca familiar e individual, entre otros, favorecen la aparición de daño cardiovascular en el 
paciente con DM2. 

Indudablemente, la hiperglucemia crónica con mayor o menor grado de resistencia in-
sulínica (RI), el aumento del estrés oxidativo y la peroxidación lipídica en el endotelio ar-
terial son los elementos cruciales de inducción de daño cardiaco en el paciente con DM2. 
La RI suele preceder a la aparición clínica de la DM2 y se produce como consecuencia 
de los trastornos en el metabolismo de los ácidos grasos. Una mayor liberación de ácidos 
grasos libres hacia la circulación sistémica incrementa y estimula la formación de triglicé-
ridos y disminuye la producción de colesterol-HDL por el hígado. El mal control glucémi-
co en los sujetos diabéticos eleva el riesgo de tener IC, habiéndose estimado que un au-
mento del 1% en el valor de la hemoglobina glucosilada incrementa un 12-17% el riesgo 
de sufrir un episodio de IC11-14. Se estima que la presencia de diabetes adelanta unos 
10 años la edad media de aparición de IC2,5. Otros factores importantes relacionados con 
la aparición de IC aparecen recogidos en la tabla 1. 

En la figura 1 se esquematizan las principales alteraciones descritas en los pacientes 
con DM, tanto desde el punto de vista molecular y bioquímico como desde el punto de 
vista de las alteraciones patológicas del corazón diabético y las manifestaciones clínicas 
resultado de la alteración vascular acelerada en el paciente con diabetes, generalmente 
en presencia de otros factores potencialmente generadores de daño cardiaco. 

Es frecuente que los diabéticos presenten con el paso del tiempo el síndrome clínico de 
IC. La American Diabetes Association estima que el 50% de los pacientes con DM tendrán 
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IC a lo largo de su vida2. Ello ocurre como consecuencia del remodelado de las células 
miocárdicas y las alteraciones del transporte del calcio (secundario a la acumulación de 
lípidos en la membrana celular), con un incremento tanto del grosor y rigidez arterial co-
mo de la masa del ventrículo izquierdo (con disfunción diastólica), y en algunas ocasiones 
de la función ventricular contráctil (con disfunción sistólica) (figura 2).

En una revisión reciente, Seferovic et al.11 han especulado sobre dos formas de reacción 
a la glucotoxicidad/lipotoxicidad propia de la DM: o con una respuesta predominantemen-
te fibrogénica (hiperplasia de fibroblastos condicionada por la RI) o con una respuesta 
predominantemente apoptótica, condicionada por el mayor daño inducido en el miocito 
(figura 3).

La controvertida miocardiopatía diabética
Mediante la realización de exploraciones ecográficas con Doppler a pacientes diabéti-
cos jóvenes, aparentemente sanos y asintomáticos, se ha visto que pueden detectarse 
signos de disfunción ventricular asintomática hasta en el 75% de los casos15. Por ello no 
sorprende que, desde hace décadas, algunos autores hayan postulado la existencia de 

Tabla 1. Factores relacionados con la aparición de insuficiencia cardiaca 
• �Edad avanzada
• �Duración de la diabetes mellitus 
• �Mal control glucémico (hemoglobina glucosilada >9%) 
• �Presencia de enfermedad coronaria
• �Presencia de enfermedad arterial periférica
• �Presencia de microalbuminuria y/o fallo renal 
• �Empleo de insulina

Figura 1. Mecanismos y factores inductores de daño cardiaco en la diabetes mellitus
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una miocardiopatía propia y exclusiva de la DM, con alteraciones y cambios cardiacos 
específicos, independientemente de la coexistencia o no de otros factores de riesgo car-
diovascular asociados (ya mencionados); nos referimos a la denominada «miocardiopa-
tía diabética»16-24. 

Desde el siglo pasado, se discute si existe una cardiopatía propia de la diabetes o se 
trata más bien de un conjunto de procesos en los que predomina la acción de múltiples 

Figura 2. Evolución característica del paciente con diabetes mellitus tipo 2 desde la cardiopatía hipertensiva  
y/o cardiopatía isquémica hacia un cuadro clínico final de insuficiencia cardiaca congestiva con función sistólica 
deprimida o conservada
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y otros factores implicados. Modificado de Seferovic et al. Eur Heart J. 2015; 36(27): 1.718-1.727.
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factores de riesgo habitualmente presentes y que, junto con la hiperglucemia, inducen 
una arterioesclerosis precoz. Clínicamente es asimismo difícil diferenciar una posible mio-
cardiopatía diabética cuando más de la mitad de los pacientes con DM presentan enfer-
medad coronaria y la mayoría son hipertensos. En la práctica, se ha venido denominan-
do «miocardiopatía diabética» a un conjunto de procesos patogénicos inespecíficos, 
propios de la arterioesclerosis, pero que en la DM2 aparecen de forma más precoz y acen-
tuada. La patogenia de la cardiopatía diabética podría explicarse por los repetidos hallaz-
gos en modelos experimentales que demuestran un aumento de la masa y rigidez del 
ventrículo izquierdo, así como alteraciones funcionales cardiacas (prolongación de las fa-
ses de contracción y del tiempo de relajación isovolumétrica), junto con disminución de 
la velocidad de acortamiento de las fibras miocárdicas y elevación de presiones teledias-
tólicas. Todo ello ha sido demostrado repetidas veces de forma experimental y posterior-
mente en pacientes diabéticos, en múltiples estudios16-22. Ello concuerda con el hecho 
mencionado de que, si se realizara un estudio ecocardiográfico reglado en la mayoría de 
los sujetos diabéticos asintomáticos, se demostraría que existe algún grado de disfunción 
ventricular diastólica y, en un porcentaje inferior, disfunción sistólica incluso sin expresi-
vidad clínica de IC. 

Por último, tanto la disfunción diastólica como la disfunción ventricular izquierda con 
disminución inicial del llenado ventricular se han considerado formas de miocardiopatía 
inicial antes de que aparezca expresividad clínica y en cuya evolución da lugar a un daño 
clínicamente más evidente, en ocasiones con disfunción sistólica, asociada o no a cardio-
patía isquémica clínicamente manifiesta (con o sin evento coronario). Todos estos meca-
nismos se esquematizan en la figura 4.

Figura 4. Principales mecanismos atribuidos a la miocardiopatía diabética
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Dificultades para reconocer la insuficiencia cardiaca  
en la práctica clínica en el paciente con diabetes  
mellitus. Limitaciones del diagnóstico clínico.  
Rendimiento de las pruebas complementarias

A lo largo de su vida, muchos pacientes con DM2 desarrollarán algún tipo de enfermedad 
cardiaca; con la evolución de la enfermedad, presentarán signos de cardiopatía hiperten-
siva, cardiopatía isquémica y/o alteraciones asintomáticas de la función ventricular detec-
tables en pruebas específicas, siendo muchas veces consecuencia –o solapándose con 
él– del propio proceso de envejecimiento acelerado condicionado por la presencia de DM2 
y por la coexistencia habitual de otros factores de riesgo cardiovascular presentes en es-
tos pacientes, que ya se han comentado pormenorizadamente en el capítulo anterior. Ello 
facilita la aparición más precoz de insuficiencia cardiaca (IC), con mayor o menor expre-
sividad clínica, durante las últimas décadas de la vida, incluso en pacientes sin eventos 
coronarios3-5,7,8,10. A menudo resulta difícil reconocer la IC en la DM2, sobre todo en pa-
cientes de edad avanzada y con comorbilidad23-27. La IC diastólica es bastante caracterís-
tica de la mujer anciana con DM2, observándose este tipo de disfunción aguda ocasional-
mente como expresión de isquemia coronaria aguda transitoria. La IC sistólica en los 
sujetos diabéticos, igual que en los no diabéticos, es más característica de pacientes más 
jóvenes con cardiopatía isquémica tras un episodio coronario agudo o una cardiopatía val-
vular evolucionada4,7,8. Los signos y síntomas de la IC pueden ser atípicos o difíciles de 
distinguir de los de otras comorbilidades que también provocan retención hidrosalina y fa-
tigabilidad. Por ello, para confirmar el diagnóstico suelen requerirse exploraciones com-
plementarias26,27. Para el diagnóstico de IC, la Sociedad Europea de Cardiología27 propone 
hacer una valoración clínica, un electrocardiograma (ECG) y, habitualmente también, una 
radiografía de tórax (en especial cuando la presentación es aguda). El diagnóstico de IC 
se establece ante la asociación de signos y síntomas típicos (tabla 2) y la evidencia obje-
tiva de disfunción ventricular. Diagnosticar una IC basándose en signos y síntomas es par-
ticularmente difícil25-27. La historia clínica y el examen físico siguen siendo una herramien-
ta fundamental para el diagnóstico de la IC, ya que muchos signos y síntomas de la IC son 
inespecíficos y no permiten discriminar esta entidad de otros problemas clínicos. Un ECG 
rigurosamente normal tiene un valor predictivo negativo muy elevado, y se reducen mu-
chísimo las posibilidades de que estemos ante una IC (probabilidad <2% si la presenta-
ción es aguda y <10-14% si no es aguda)24. La radiografía de tórax tiene poca utilidad pa-
ra la confirmación diagnóstica de IC23-27: en muchas ocasiones mostrará signos de 
congestión venosa pulmonar, pero también puede ser normal (incluso sin cardiomegalia) 
en pacientes con disfunción ventricular severa. La mayor utilidad de la radiografía de tó-
rax es que permite descartar otras enfermedades pulmonares que justifiquen los signos y 
síntomas del paciente26,27. El ECG y los péptidos natriuréticos tienen un valor predictivo ne-
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gativo similar26,27. Así, unas concentraciones normales en un paciente sin tratamiento es-
pecífico hacen muy improbable el diagnóstico de IC, pudiendo evitar la práctica de un 
ecocardiograma y obligando a buscar otras causas no cardiacas que expliquen la sinto-
matología. El ecocardiograma sigue siendo la prueba de imagen de elección para evaluar 
a los pacientes con sospecha clínica de IC27. Permite obtener información sobre la anato-
mía y la función cardiacas (volúmenes, función ventricular izquierda sistólica y diastólica, 
función valvular, presión de la arteria pulmonar, pericardio). La valoración de la función 
sistólica mediante la estimación de la fracción de eyección del ventrículo izquierdo (FEVI) 
es un dato clave. Por el contrario, no existe ningún parámetro ecocardiográfico que, de 
forma aislada, estime la función diastólica de un modo lo suficientemente preciso como 
para garantizar el diagnóstico de IC con una FEVI preservada. En este escenario clínico, 
el ecocardiograma puede ser muy útil, al identificar alteraciones estructurales (en espe-
cial datos de hipertrofia del ventrículo izquierdo y dilatación de la aurícula izquierda) y fun-
cionales (por ejemplo e’, ratio E/e’, ratio E/A). La existencia de estas alteraciones incre-
menta la probabilidad diagnóstica de IC con FEVI preservada. La hipertrofia del ventrículo 
izquierdo es considerada un marcador indirecto útil de disfunción diastólica. La ausencia 
de hipertensión arterial, diabetes o enfermedad coronaria previa y un ECG completamen-
te normal son factores en contra del diagnóstico de IC. La coexistencia de fibrilación auri-
cular apoyaría el diagnóstico de IC en pacientes con o sin DM. Una aproximación prácti-

Tabla 2. Signos y síntomas típicos y atípicos de la IC

Síntomas Signos

Típicos Más específicos

• �Disnea
• �Ortopnea
• �Disnea paroxística nocturna
• �Menor tolerancia al ejercicio
• �Fatiga, dificultad de recuperación tras el 

ejercicio
• �Edema de tobillos

• �Aumento de la presión venosa yugular 
(ingurgitación)

• �Reflujo hepatoyugular
• �Tercer ruido (ritmo de galope)
• �Desplazamiento lateral del latido de punta
• �Soplos cardiacos

Menos típicos Menos específicos

• �Tos nocturna
• �Sibilancias 
• �Aumento de peso (>2 kg/semana)
• �Pérdida de peso (en IC avanzada)
• �Sensación de plenitud
• �Anorexia
• �Confusión (especialmente en ancianos)
• �Depresión
• �Palpitaciones
• �Síncope

• �Edemas periféricos (sacro, escrotal, tobillo)
• �Crepitantes pulmonares
• �Taquicardia
• �Pulso irregular
• �Taquipnea
• �Hepatomegalia
• �Ascitis
• �Caquexia
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ca para estimar de forma indirecta la función diastólica es valorar el tamaño de la 
aurícula izquierda, que estará incrementado cuando exista un aumento persistente de 
la presión en dicha cavidad, reflejo de la presión telediastólica del ventrículo izquierdo. La 
dilatación de la aurícula izquierda se asocia (en ausencia de regurgitación mitral) a la du-
ración e intensidad de la disfunción diastólica. Ambos parámetros pueden ser razonable-
mente estimados con ecocardiografía clínica o de «bolsillo»28. El diagnóstico de IC en el 
paciente con DM suele ser aún más complejo, especialmente en el paciente mayor y cuan-
do existe obesidad mórbida. 

En conclusión, a pesar de sus limitaciones, la historia clínica y la exploración física si-
guen siendo las herramientas fundamentales para la sospecha diagnóstica de IC. El ECG 
y la determinación de los péptidos natriuréticos son las principales pruebas complemen-
tarias para poder descartar el diagnóstico de IC. Los valores de péptidos natriuréticos es-
tán influidos por las múltiples comorbilidades, por lo que tienen un papel bastante limita-
do en la confirmación diagnóstica de la IC. El ecocardiograma es el gold standard para la 
estimación de la función ventricular, aunque a menudo los datos que aporta pueden ser 
difíciles de interpretar, sobre todo cuando la FEVI está preservada.

Consideraciones pronósticas y posibilidades de prevención:  
datos provenientes de registros observacionales y de intervención 
en pacientes con diabetes mellitus e insuficiencia cardiaca

La enfermedad cardiaca marca indudablemente el pronóstico del paciente con diabetes 
mellitus (DM) y supone la principal causa de morbimortalidad2,7,8,10. La diabetes no sólo 
aumenta el riesgo de enfermedad cardiaca coronaria, sino que también eleva la tasa de 
mortalidad, hasta el punto de que la mayoría de los pacientes mueren por causas cardio-
vasculares, a menudo a edad temprana. Además de las formas clínicas tradicionales (in-
farto agudo de miocardio, angina de pecho, muerte súbita, etc.), también es más frecuen-
te la isquemia silente. La prevalencia de enfermedad subclínica de la arteria coronaria en 
la población diabética es alta, como refleja el hecho de que la tasa a largo plazo de infar-
to agudo de miocardio y muerte cardiovascular sea comparable a la de los pacientes no 
diabéticos con una historia documentada de infarto de miocardio; de todos modos, este 
aspecto ha sido objeto de debate en la comunidad científica y parece ser aplicable prin-
cipalmente a los pacientes con una larga evolución de la diabetes (más de 10 o 15 años). 
El valor real de los programas de cribado para detectar la enfermedad arterial coronaria 
subclínica en pacientes con diabetes mediante pruebas no invasivas también ha sido mo-
tivo de debate. Para establecer cuál puede ser la prueba más coste-efectiva en la detec-
ción de enfermedad coronaria (EC) en esta población, se diseñó hace años el estudio DIAD 
(Detection of Ischemia in Asymptomatic Diabetics)30. La principal conclusión del DIAD fue 
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que la búsqueda activa de isquemia no mostró valor para modificar la evolución clínica ni 
el pronóstico de los pacientes diabéticos asintomáticos. El auténtico reto consiste en iden-
tificar con precisión a aquellos pacientes diabéticos sin historia de episodio isquémico pre-
vio y en los que, tras un estudio básico (anamnesis y examen físico, electrocardiograma y 
radiografía de tórax), pueda estar indicado realizar pruebas adicionales de búsqueda de 
isquemia coronaria para un diagnóstico de la cardiopatía coronaria. Existen revisiones re-
cientes que han intentado delimitar el esfuerzo diagnóstico para buscar una isquemia si-
lente en pacientes sin clínica evidente31.

En cualquier caso, estratificar el riesgo del paciente con DM estimando los factores clí-
nicos predictores de isquemia silente (en pacientes asintomáticos con DM2) parece jui-
cioso. Puede estimarse que la presencia de diabetes adelanta alrededor de 10 años la 
edad media de aparición de insuficiencia cardiaca (IC)8,10. Éste es un fenómeno más acen-
tuado en la población femenina. Los factores más fuertemente asociados al desarrollo de 
IC en el diabético adulto ya se han mencionado en capítulos anteriores (tabla 1). 

Puede decirse que el pronóstico de la IC con expresión clínica manifiesta en los pacien-
tes con DM2 es con frecuencia desfavorable, incluso si se trata de disfunción diastólica, 
multiplicando hasta por 4 la mortalidad en comparación con sujetos no diabéticos28,32. En 
los pacientes con disfunción sistólica el pronóstico es especialmente desfavorable, tanto a 
corto como a largo plazo, sobre todo cuando la disfunción es secundaria a cardiopatía is-
quémica, con una mayor probabilidad y riesgo de desarrollar shock cardiogénico y muerte 
súbita, incrementando la mortalidad hasta un 35% al año28. Los estudios clásicos de inter-
vención realizados en pacientes con diagnóstico de IC con inhibidores de la enzima con-
versora de la angiotensina y betabloqueadores han constatado una mortalidad superior en 
los subgrupos de pacientes diabéticos. El mal control glucémico en los individuos diabéti-
cos parece aumentar el riesgo de tener IC. Hay que considerar que la DM predispone a la 
IC y la IC a la DM. Sin embargo, en la actualidad la relación existente entre la IC y la DM 
todavía no está suficientemente aclarada, y además de los factores mencionados en capí-
tulos previos, podría responder a la hiperactividad neurohumoral secundaria al cuadro de 
IC. El porcentaje de pacientes con DM en los registros de IC clásicos ha sido muy variable, 
desde un 15 hasta un 43%29,30,32,33, tanto en pacientes con enfermedad coronaria demos-
trada como en individuos sin ella, y a menudo sin diferenciar entre DM tipo 1 y tipo 2. En 
los últimos años se han llevado a cabo varios estudios a partir de registros hospitalarios y 
se ha observado que una gran parte de los sujetos diabéticos ancianos tienen IC diastólica, 
siendo este tipo de disfunción más típico de la mujer anciana diabética32,33. Como ya se ha 
señalado, la disfunción ventricular sistólica en los pacientes con DM2 es más característi-
ca de sujetos más jóvenes con historia de evento coronario. El registro RICA estimó que 
aproximadamente un 43% de los sujetos ingresados en los servicios de medicina interna 
con el diagnóstico de IC son diabéticos32,33. En los ancianos diabéticos, y sobre todo en las 
mujeres diabéticas, un signo indirecto de isquemia coronaria aguda se manifiesta con fre-
cuencia por la aparición de desestabilización clínica de IC.

Respecto al control metabólico en los pacientes diabéticos con IC, cabe destacar los es-
tudios que han relacionado el nivel de hemoglobina glucosilada (HbA

1c
) con el pronóstico 
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de estos pacientes11-13. La relación entre los niveles de HbA
1c

 y los eventos en pacientes 
con IC avanzada presenta sin embargo una curva en J, como muestran algunos registros 
en los que tener una HbA

1c
 baja (<6,5-7%) supone un peor pronóstico, mientras que los 

pacientes con niveles de HbA
1c

 por encima de 7,3% tienen una mayor supervivencia12-14. 
Este hecho, observado en varios registros y ensayos, pone de manifiesto una relación com-
pleja entre el control glucémico, la HbA

1c
 y la supervivencia en los pacientes con IC y DM. 

Los niveles de HbA
1c

 son un marcador del estado metabólico global, que también pueden 
verse influidos por otros factores como la desnutrición proteica y el estrés metabólico, ha-
bituales en pacientes con IC avanzada, lo que podría explicar que unos niveles superiores 
de HbA

1c
 se relacionen con un mejor pronóstico. Asimismo, unos valores muy bajos de 

HbA
1c

 pueden relacionarse con una mayor presencia de hipoglucemias y desnutrición, lo 
que también implica un peor pronóstico. No debe olvidarse la paradoja de la obesidad, que, 
como es sabido, constituye un factor de mejor pronóstico en pacientes con IC28. Por todo 
ello, en los últimos años, tanto en pacientes con IC como en pacientes diabéticos hospi-
talizados por otras causas, se ha transmitido un mensaje de precaución en cuanto a rea-
lizar un control muy intensivo de la glucemia, siendo aconsejables niveles de en torno a 
140 mg/dL en situación basal y 180 mg/dL en fase posprandial, como norma general2. En 
cuanto al punto de vista meramente clínico del paciente diabético con IC, no existen ras-
gos diferenciales en la expresividad clínica.

Tratamiento del paciente con insuficiencia cardiaca  
y diabetes mellitus. Consideraciones para la práctica clínica
Los principales objetivos en la atención del paciente diabético con insuficiencia cardiaca 
(IC) son la reducción del número de eventos cardiovasculares y la disminución de la mor-
talidad a corto y largo plazo, además de intentar mantener la máxima funcionalidad y ca-
lidad de vida posible. Conseguir un óptimo control glucémico y de otros factores de riesgo 
sólo será una meta cuando el paciente tenga una cierta expectativa vital, y siempre debe-
rán individualizarse los objetivos y tratamientos2,27. Este grupo de población de alto riesgo 
debe recibir una adecuada prevención cardiovascular a fin de evitar futuros eventos car-
diovasculares. Parece evidente que existe un amplio margen de mejora en la prevención 
cardiovascular de los individuos diabéticos. Prevenir el desarrollo de IC en la diabetes me-
llitus (DM) es un aspecto prioritario, e incluye la prevención de la cardiopatía isquémica 
mediante un control apropiado de la hipertensión arterial y otros factores de riesgo cardio-
vascular. La información disponible sobre la utilidad de diversos fármacos (supresores del 
eje renina-angiotensina, aldosterona y betabloqueadores) en pacientes con IC deriva de 
ensayos clínicos realizados en pacientes con fracción de eyección deprimida (la clásica-
mente llamada «insuficiencia cardiaca sistólica»), pero por el momento no existen datos 
claros sobre el efecto pronóstico de estos fármacos en pacientes con «insuficiencia car-
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diaca diastólica»28. La información que tenemos sobre los resultados de los fármacos an-
tes mencionados en pacientes diabéticos con IC con función sistólica deprimida no pro-
cede de estudios específicamente diseñados para población con DM, sino de los ensayos 
clínicos generales sobre IC, en los que se han realizado análisis post hoc en los subgrupos 
de pacientes con alteración del metabolismo hidrocarbonado28. Además, en todos los ca-
sos el diagnóstico de diabetes se establecía por la historia clínica, y sin hacer distinciones 
entre la DM1 y la DM2. Los datos extraídos del análisis de subgrupos indican una eficacia 
similar del tratamiento convencional de la IC28. 

El tratamiento farmacológico de la IC en los pacientes diabéticos se basa en general en 
la administración de diuréticos, inhibidores de la enzima conversora de la angiotensina 
(IECA) o antagonistas del receptor de la angiotensina II (ARA-II), bloqueadores beta-adre-
nérgicos, espironolactona o eplerenona, así como en diuréticos de asa y digital en los ca-
sos en que los síntomas no responden a los fármacos anteriores. Por tanto, hasta el mo-
mento no se ha demostrado que haya diferencias en el esquema terapéutico de la IC 
entre los pacientes con IC diabéticos y no diabéticos. Se reconoce que los diuréticos son 
los fármacos que más rápida y eficazmente mejoran los síntomas congestivos en los pa-
cientes con IC, aunque no existen ensayos clínicos que hayan estudiado su efecto sobre 
el pronóstico y la mortalidad, pues resulta realmente difícil prescindir de ellos en los estu-
dios y en la práctica real. Puesto que los diuréticos pueden elevar los valores de glucemia 
en pacientes con DM2, sobre todo en altas dosis, en estos pacientes es necesario hacer 
una titulación cuidadosa de la dosis mediante el uso de la dosis mínima eficaz, así como 
realizar los controles iónicos y de función renal preceptivos28. Los IECA son los fármacos 
que primero demostraron una mejora en la supervivencia de los pacientes con IC con frac-
ción de eyección deprimida y en los casos de disfunción ventricular asintomática. Estos 
datos también son aplicables a los pacientes con DM2. Parece razonable que la dosis 
máxima tolerada de IECA sea la opción más apropiada en la mayoría de los pacientes. El 
empleo de un IECA para iniciar el tratamiento de la hipertensión arterial en estos pacien-
tes es de elección, salvo que existan contraindicaciones, ya que se ha demostrado amplia-
mente su eficacia tanto en la prevención de la disfunción ventricular (incluso asintomáti-
ca) como en el tratamiento de ésta4. Varios estudios34 han demostrado también la eficacia 
de los IECA en la reducción de la mortalidad y de la tasa de reingresos, tanto en pacien-
tes diabéticos como no diabéticos. El sustrato del beneficio inducido por IECA en los su-
jetos con DM e IC son la disminución de la presión diastólica del ventrículo izquierdo, del 
diámetro del ventrículo derecho, y la prevención y regresión de la hipertrofia del miocar-
dio. Con la administración de IECA se reducen los niveles de angiotensina, dando lugar a 
una mejoría en la función de las células miocárdicas, además de prevenir la aparición de 
importantes cambios en la matriz colágena. El empleo tanto de IECA como de ARA-II en 
los pacientes con hipertrofia ventricular izquierda se encuentra sobradamente avalado por 
la literatura científica28. En cuanto a los bloqueadores beta-adrenérgicos, hace décadas 
que pasaron de estar contraindicados en la IC a ser fármacos de elección obligatoria por 
su efecto pronóstico muy favorable en pacientes con IC y disfunción sistólica. Durante mu-
cho tiempo también se consideró que la diabetes era una contraindicación relativa para 
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su utilización, pero en la actualidad los bloqueadores beta-adrenérgicos muestran un efec-
to favorable en los pacientes con DM2, con hipertensión arterial o cardiopatía isquémica, 
y por lo general cuando existe disfunción sistólica. Algunos betabloqueadores específicos, 
como el carvedilol28, son capaces de disminuir los niveles de hemoglobina glucosilada, la 
agregación plaquetaria y la viscosidad de la sangre, además de mejorar el perfil lipídico y 
reducir la tasa de muerte súbita. Se desconoce si el control metabólico de la diabetes pue-
de hacer regresar las alteraciones miocárdicas y de la microcirculación coronaria a largo 
plazo en el paciente con enfermedad ya establecida. El tratamiento más eficiente de la IC 
en los sujetos diabéticos (al igual que de la enfermedad coronaria) es su adecuada pre-
vención.

Fármacos antidiabéticos en el paciente con insuficiencia cardiaca  
o alto riesgo de padecerla: estudios de seguridad cardiovascular 
realizados con los nuevos fármacos antidiabéticos

Prevenir el posible desarrollo de insuficiencia cardiaca (IC) en el paciente con DM2 a lo 
largo de la evolución de la enfermedad requiere llevar a cabo un control integral y estre-
cho de todos los factores de riesgo modificables3,8,9, además de insistir en el empleo de 
inhibidores de la enzima conversora de la angiotensina (IECA), que han demostrado un 
gran poder preventivo de la IC en la DM, especialmente cuando existe hipertensión arte-
rial. También las estatinas como fármacos casi sistemáticamente utilizados en la mayoría 
de los pacientes diabéticos cuentan con evidencias inequívocas de su capacidad pre-
ventiva2. 

El tratamiento de la hiperglucemia en el paciente con DM e IC merece algún comenta-
rio pormenorizado. En la tabla 3 se recoge la evidencia disponible sobre los beneficios y 
riesgos de los antidiabéticos en pacientes con DM e IC. Básicamente debe evitarse el em-
pleo de fármacos antidiabéticos con efectos perjudiciales como las tiazolidindionas (glitazo-
nas) en los pacientes diabéticos con cualquier grado de IC, dado que aumentan el riesgo de 
retención hidrosalina y, por tanto, el riesgo de empeoramiento de la IC y de descompen-
sación y hospitalización. En pacientes con IC estabilizada puede usarse metformina si la 
función renal es normal o mayor de 30 mL/min (filtrado glomerular estimado), pero debe 
suspenderse en pacientes inestables u hospitalizados (grado B de recomendación de la 
American Diabetes Association)3. 

Desde hace décadas existen ciertas dudas respecto a la seguridad cardiovascular de 
las sulfonilureas, y algunos análisis y estudios recientes sugieren un mayor riesgo de IC 
con SU que con otros grupos terapéuticos35,36. Sin embargo, en el estudio ADVANCE, que 
comparó gliclazida con el tratamiento estándar37, se observó neutralidad en cuanto a la 
enfermedad cardiovascular y la mortalidad cardiovascular y total, aunque dado que la IC 
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no se incluyó en la variable principal ni en las secundarias, no podemos ni confirmar ni 
refutar su seguridad en estos pacientes, ni siquiera tras una prolongada evolución poste-
rior al cierre del estudio38. En los últimos años también se ha generado una cierta incerti-
dumbre en torno al uso de los inhibidores de la dipeptidilpeptidasa 4 (iDPP-4), debido a 
su posible efecto adverso de inducir un mayor número de hospitalizaciones por IC, a pe-
sar de que se consideran fármacos seguros desde el punto de vista cardiovascular global3. 
Esta incertidumbre surgió al publicarse los resultados de dos estudios recientes, el SAVOR-
TIMI 5339 y el EXAMINE40, ambos llevados a cabo a petición de la Food and Drug Admi-
nistration (FDA) para evaluar la seguridad cardiovascular de estos fármacos en poblacio-
nes de alto riesgo cardiovascular. 

Tabla 3. Beneficios y riesgos de los antidiabéticos en el paciente  
con diabetes mellitus tipo 2 e insuficiencia cardiaca

Reducción  
de mortalidad

Beneficios 
cardiovasculares 

Efectos sobre la 
hospitalización por IC

Precauciones  
en la IC

Metformina Sí (UKPDS) Sí (UKPDS) Efecto neutro Contraindicada  
si FG <30 mL/min

Sulfonilureas Efecto neutro 
(ADVANCE)

Efecto neutro 
(ADVANCE)

? Contraindicadas  
si FG <30 mL/min

Glitazonas No Sí (Proactive, IRIS) Aumento Contraindicadas

iDPP-4 Efecto neutro Efecto neutro Aumento con  
alogliptina (EXAMINE)  
y saxagliptina (SAVOR)
Efecto neutro de 
sitagliptina (TECOS)

No usar ni alogliptina 
ni saxagliptina

aGLP-1 Liraglutida  
sí (LEADER)
Lixisenatida  
no (ELIXA)

Liraglutida  
sí (LEADER)
Efecto neutro de 
lixisenatida (ELIXA)

Efecto neutro Contraindicada  
si FG <30 mL/min

iSGLT-2 Empagliflozina sí 
(EMPA-REG)

Empagliflozina  
sí (EMPA-REG)

Reducción con 
empagliflozina  
(EMPA-REG)

No usar si FG  
<60 mL/min
Riesgo de depleción 
de volumen

Insulina Efecto neutro de 
glargina (ORIGIN)

Efecto neutro de 
glargina (ORIGIN)

Efecto neutro de 
glargina (ORIGIN)

aGLP-1: análogos del péptido similar al glucagón tipo 1; FG: filtrado glomerular; IC: insuficiencia cardiaca;  
iDPP-4: inhibidores de la dipeptidilpeptidasa 4; iSGLT-2: inhibidores del cotransportador de sodio-glucosa tipo 2.
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El estudio SAVOR-TIMI 53 (Saxagliptin Assessment of Vascular Outcomes Recorded in 
Patients with Diabetes Mellitus), realizado con saxagliptina, alertó sobre el posible riesgo 
aumentado de IC al usar este fármaco, pues se detectó un incremento significativo en la 
frecuencia de hospitalizaciones por IC en el grupo tratado con saxagliptina (3,5 frente a 
2,8%; hazard ratio [HR] 1,27; intervalo de confianza del 95%: 1,07-1,51; p= 0,007)39. Sin 
embargo, no se incrementó el riesgo de eventos cardiovasculares mayores combinados 
(HR 1,0), que era el objetivo fundamental del estudio. Análisis posteriores ad hoc pare-
cen indicar que los ingresos por IC afectaron a los pacientes más susceptibles, que inicial-
mente tenían mayor riesgo de IC (en especial antecedentes de IC, un filtrado glomerular 
≤60 mL/min o niveles basales de propéptido natriurético cerebral N-terminal [NT-proBNP] 
elevados). 

Por su parte, el estudio EXAMINE (EXamination of cArdiovascular outcoMes with Alo-
gliptIN versus standard of carE in patients with type 2 diabetes mellitus and acute coro-
nary syndrome), realizado con alogliptina40, mostró una tendencia no significativa al incre-
mento de hospitalizaciones por IC con alogliptina. El menor número de pacientes del 
estudio EXAMINE seguramente contribuyó a que el pequeño incremento observado (del 
3,1% con alogliptina, frente al 2,9% con placebo; OR 1,07) no fuera estadísticamente sig-
nificativo. Por otra parte, no se sabe si este menor incremento se debe al distinto diseño 
de los estudios, a las diferentes características de las poblaciones o a su menor duración. 
A pesar de ello, en Estados Unidos el Comité de Seguridad de la FDA dictaminó la obliga-
ción de añadir esta información de seguridad sobre el riesgo de hospitalización por IC en 
la ficha técnica de ambos fármacos41. En el momento actual se desconocen exactamente 
las causas de estos hallazgos, y aunque no se descarta que puedan deberse al azar, se 
piensa en una posible interacción negativa con el uso concomitante de algunos IECA e 
iDPP-4 en pacientes susceptibles. 

Respecto a la sitagliptina, molécula de referencia en este grupo terapéutico, los resul-
tados del estudio TECOS (Trial to Evaluate Cardiovascular Outcomes after Treatment with 
Sitagliptin)42 descartaron un posible efecto adverso de clase, demostrando que la sitaglip-
tina es un iDPP-4 seguro desde el punto de vista cardiovascular. En el TECOS se recluta-
ron 14.671 pacientes mayores de 50 años con DM2 y enfermedad vascular previa, y una 
hemoglobina glucosilada de entre el 6,5 y el 8% (media de 7,2%); la media de edad fue 
de 65,5 años y la duración de la diabetes, de 11,2 años. La variable principal de estudio 
fue el desarrollo combinado de muerte cardiovascular, infarto agudo de miocardio no mor-
tal, ictus no mortal u hospitalización por angina inestable. El TECOS tuvo un seguimiento 
medio de 3 años y concluyó al alcanzar el número de eventos establecido previamente en 
el protocolo. No se observaron diferencias significativas respecto a placebo en la seguri-
dad cardiovascular, y el estudio demostró, entre otros parámetros, que no hubo diferen-
cias en la hospitalización por IC respecto a placebo (HR 1,00; intervalo de confianza del 
95%: 0,83-1,20). Debe señalarse que el diseño del estudio no pretendía demostrar dife-
rencias en el control glucémico y, por tanto, los pacientes del grupo control recibieron fár-
macos adicionales para alcanzar o mantener el objetivo de hemoglobina glucosilada. En 
resumen, el TECOS ha conseguido demostrar la no inferioridad de sitagliptina frente a pla-
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cebo en cuanto a la variable principal compuesta de eventos cardiovasculares y sin incre-
mento de hospitalizaciones por IC. La ausencia de inducción de riesgo de desestabiliza-
ción por IC demostrada con sitagliptina en el TECOS concedería a este iDPP-4 una 
preferencia respecto a otros iDPP-4 en pacientes con IC o alto riesgo de padecerla. Sin 
embargo, aún debe determinarse la seguridad a largo plazo de la linagliptina (estudio 
CAROLINA); en el caso de la vildagliptina, al no estar comercializada en Estados Unidos, 
no hay ningún estudio en marcha sobre seguridad cardiovascular.

En cuanto a los inhibidores del cotransportador de sodio-glucosa tipo 2 (iSGLT-2), hay 
que decir que estos fármacos han entrado con fuerza en el campo de la DM y la IC debi-
do a los resultados beneficiosos observados en el estudio EMPA-REG43, que demostró una 
reducción de eventos, desestabilización por IC y muerte cardiovascular en pacientes con 
DM2 de alto riesgo; más concretamente, en el grupo de empagliflozina se observó una re-
ducción del 35% en las hospitalizaciones por IC. Paradójicamente, no se encontraron di-
ferencias sustanciales dosis-respuesta entre las dosis de empagliflozina utilizadas en el 
estudio (10 o 25 mg). Es objeto de controversia qué tipo de cambios metabólicos o hemo-
dinámicos pueden justificar estos resultados, y en principio no son extrapolables a toda la 
familia de este grupo terapéutico28. Recientemente se han presentado los datos renales 
del EMPA-REG Outcome, en el que se ha observado también una reducción en la progre-
sión de la enfermedad renal crónica44. Habrá que esperar a la finalización de los estudios 
actualmente en marcha con otros fármacos del grupo para hacer una valoración más com-
pleta. 

Por último, respecto a los estudios con análogos del péptido similar al glucagón tipo 1 
(aGLP-1), por el momento cabe destacar la neutralidad observada en el ELIXA (Evaluation 
of LIXisenatide in Acute Coronary Syndrome), que fue el primer estudio realizado sobre la 
seguridad cardiovascular de los aGLP-145. En el ELIXA, lixisenatida no evidenció benefi-
cios cardiovasculares frente a placebo en pacientes con evento coronario previo, pero tam-
poco aumentó el riesgo de eventos secundarios adversos (hipoglucemias). Más reciente-
mente, el estudio LEADER  (Liraglutide Effect and Action in Diabetes: Evaluation of 
cardiovascular outcome Results), llevado a cabo en pacientes con DM2 y alto riesgo car-
diovascular, ha constatado que hubo menos muertes de causa cardiovascular en el grupo 
tratado con liraglutida (219 pacientes; 4,7%) que en el grupo que recibió placebo (278; 
6,0%), siendo la HR 0,78; las frecuencias de infarto agudo de miocardio, accidentes ce-
rebrovasculares y hospitalización por IC fueron más bajas en el grupo de liraglutida, pero 
sin alcanzar la significación estadística46. Hay otros estudios en marcha con otros fárma-
cos del grupo que permitirán confirmar o no los beneficios observados con liraglutida, aun-
que, dados los resultados negativos obtenidos con lixisenatida, no parece que exista un 
efecto de clase. 

Finalmente, y en relación con el tratamiento insulínico, sólo disponemos del estudio ORI-
GIN, en el que se comparó la glargina con el tratamiento estándar y se observó neutrali-
dad en cuanto a la mortalidad total y cardiovascular y los eventos cardiovasculares mayo-
res. La variable principal incluyó la hospitalización por IC pero no como variable 
secundaria, por lo que, como no se ha reportado en la publicación original, desconoce-
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mos el impacto específico en esta complicación47. En diferentes estudios poblacionales el 
tratamiento se asocia a una mayor presencia de IC, hecho que probablemente refleje el ses-
go de indicación, ya que la insulina se utiliza como último recurso y como alternativa a 
otros antidiabéticos contraindicados en pacientes con pluripatología, incluyendo la IC34. 

Conclusiones 
El individuo con DM2 debe ser considerado un paciente con mayor predisposición a pa-
decer insuficiencia cardiaca a lo largo de su vida, motivo por el cual hay que establecer 
unas medidas generales, unos objetivos terapéuticos individualizados y un plan preven-
tivo integral, asumido también por el propio paciente. La presencia concomitante de una 
constelación de factores de riesgo comúnmente asociados a la DM2, arrastrados en cier-
ta medida por la frecuente asociación del binomio obesidad-sedentarismo, favorece en gran 
medida la aparición de fallo cardiaco de génesis multifactorial en la población con DM2. La 
IC como síndrome final común de diversas cardiopatías es más habitual en el paciente con 
DM28, aparece de forma más precoz y con peor pronóstico, y ocasiona el mayor número 
de hospitalizaciones en el paciente anciano con DM2.

Existen diversos mecanismos moleculares, celulares y tisulares implicados en la DM ca-
paces de inducir daño cardiaco, ya que causan un mayor remodelado de las células mio-
cárdicas, con un incremento tanto del grosor como de la masa del ventrículo izquierdo y 
de la rigidez arterial, que afectan a la función ventricular. La disfunción ventricular izquier-
da con disminución inicial del llenado ventricular se ha descrito como una forma de mio-
cardiopatía diabética precoz, antes incluso de que aparezca expresividad clínica, que en 
su evolución acaba produciendo un daño clínicamente más evidente, y sólo en ocasiones 
con disfunción sistólica, asociada o no a cardiopatía isquémica clínicamente manifiesta. 
El diagnóstico de IC basado en signos y síntomas es especialmente difícil en el paciente 
con DM2 y comorbilidad. La historia clínica y el examen físico siguen siendo las estrate-
gias fundamentales para el diagnóstico. Un electrocardiograma rigurosamente normal tie-
ne un valor predictivo negativo muy elevado, reduciéndose muchísimo las posibilidades 
de que estemos ante una IC. La radiografía de tórax y los péptidos natriuréticos tienen re-
lativamente poca utilidad para la confirmación diagnóstica de IC. El ecocardiograma es 
considerado el gold standard para valorar la función ventricular, aunque a menudo los da-
tos aportados por esta prueba pueden ser difíciles de interpretar, en especial cuando la 
fracción de eyección del ventrículo izquierdo está preservada. La hipertrofia del ventrículo 
izquierdo y el crecimiento de la aurícula izquierda pueden ser considerados marcadores 
indirectos útiles de disfunción diastólica.

Un gran reto en la práctica clínica es el de identificar a aquellos pacientes diabéticos sin 
antecedentes de episodio isquémico previo y en los que, tras un estudio básico y ante sos-
pecha de IC, pueda estar indicado realizar pruebas adicionales de búsqueda de isquemia 
coronaria para un diagnóstico de la cardiopatía coronaria. 
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El pronóstico de la IC en los pacientes con DM2 es con frecuencia desfavorable. Más 
del 40% de los sujetos ingresados con el diagnóstico de IC son diabéticos. Paradójica-
mente, en los pacientes hospitalizados con IC y DM2 no es recomendable un control 
muy intensivo de la glucemia, siendo aconsejables como norma general unos niveles 
de en torno a 140 mg/dL en situación basal y 180 mg/dL en la fase posprandial. Los 
principales objetivos en la atención del paciente con DM2 y cardiopatía son la reduc-
ción del número de eventos cardiovasculares y la disminución de la mortalidad a corto 
y largo plazo, además de intentar mantener la máxima funcionalidad y calidad de vida 
posible con el menor número posible de hospitalizaciones por desestabilización de la 
IC. El control metabólico deficiente o no óptimo en los pacientes con DM favorece, a 
largo plazo, el desarrollo de IC, pero el mayor beneficio se obtiene con la intervención 
multifactorial sobre todos los factores de riesgo cardiovascular, y no sólo con el control 
de la glucemia. El manejo terapéutico de la IC no difiere del de los pacientes no diabé-
ticos; en cambio, la presencia de IC sí condiciona en gran medida la elección del tra-
tamiento antidiabético. 

El tratamiento farmacológico de la IC en los pacientes diabéticos se basa en general 
en la administración de diuréticos, inhibidores de la enzima conversora de la angioten-
sina (IECA) o antagonistas del receptor de la angiotensina II (ARA II), betabloqueadores, 
espironolactona o eplerenona, con individualización terapéutica. En cuanto al tratamien-
to antidiabético, ante cualquier grado de IC debe evitarse el empleo de fármacos con 
efectos perjudiciales como las tiazolidindionas (glitazonas). Puede usarse metformina si 
la función renal es normal o mayor de 30 mL/min, aunque debe suspenderse en pacien-
tes inestables u hospitalizados. Respecto al empleo de los inhibidores de la dipeptidil-
peptidasa 4 (iDPP-4), la ausencia de riesgo de inducir desestabilización por IC demos-
trada con sitagliptina (estudio TECOS) concedería a este iDPP-4 una posición de 
preferencia respecto a otros fármacos del mismo grupo en estos pacientes con IC o alto 
riesgo de padecerla.

En cuanto a los inhibidores del cotransportador de sodio-glucosa tipo 2 (iSGLT-2), em-
pagliflozina ha demostrado (estudio EMPA-REG Outcome) una reducción de eventos, des-
estabilización por IC y muerte cardiovascular en pacientes con DM2 y enfermedad cardio-
vascular previa, aunque de momento los mecanismos no se conocen bien, por lo que 
habrá que esperar a la publicación de los resultados de los estudios actualmente en mar-
cha con canagliflozina y dapagliflozina. Respecto a la canagliflozina, recientemente la Food 
and Drug Administration ha publicado un aviso sobre su seguridad43, que deberá seguir-
se atentamente para ver si se confirma.

Entre los análogos del péptido similar al glucagón tipo 1 (aGLP-1), en los pacientes dia-
béticos en prevención secundaria lixisenatida ha confirmado su seguridad cardiovascular 
(estudio ELIXA), mientras que con liraglutida (estudio LEADER) se han logrado reduccio-
nes significativas de la mortalidad total y cardiovascular, y también, aunque en este caso 
sin alcanzar la significación estadística, una menor frecuencia de infarto agudo de mio-
cardio, accidentes cerebrovasculares y hospitalización por IC.
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Mensajes clave

1 El control metabólico deficiente o no óptimo en los pacientes  
con diabetes mellitus favorece, a largo plazo, el desarrollo de 
insuficiencia cardiaca, y, por otra parte, cerca de la mitad de los 
pacientes con insuficiencia cardiaca tienen diabetes mellitus tipo 2.

2 Un gran reto es identificar a aquellos pacientes diabéticos  
en los que, tras un estudio básico, pueda estar indicado realizar 
pruebas adicionales de búsqueda de isquemia coronaria como 
causa de insuficiencia cardiaca sintomática o asintomática.

3 El manejo terapéutico de la insuficiencia cardiaca en un paciente 
con diabetes mellitus tipo 2 no difiere del que recibe un no 
diabético; sin embargo, la presencia de insuficiencia cardiaca  
sí condiciona la elección concreta del tratamiento antidiabético.

4 En los pacientes hospitalizados con insuficiencia cardiaca  
y diabetes mellitus no es recomendable un control muy  
intensivo de la glucemia, siendo aconsejables como norma 
general unos niveles en torno a 140 mg/dL en situación basal  
y 180 mg/dL en fase posprandial.

5 El mayor beneficio preventivo se obtiene con una intervención 
multifactorial sobre todos los factores de riesgo cardiovascular,  
y no sólo con el control de la glucemia.

6 El estudio TECOS, al haber demostrado su seguridad  
en la insuficiencia cardiaca, concedió a la sitagliptina  
una cierta preferencia respecto a otros iDPP-4 en los pacientes 
con diabetes mellitus tipo 2 e insuficiencia cardiaca,  
o con alto riesgo de padecerla.
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