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RESUMEN

La diabetes mellitus tipo 2 se asocia a un incremento del riesgo de mortalidad por
enfermedad cardiovascular y es una afecciéon frecuente dentro de los pacientes
con enfermedad cardiovascular establecida. El tratamiento adecuado permite
mejorar la calidad de vida del paciente y disminuir la morbilidad y la mortalidad
por esta y otras causas. La rehabilitacién cardiovascular ha demostrado ser una
terapéutica eficaz y beneficiosa en los pacientes con diabetes mellitus tipo 2. Por
eso, se revisaron 70 referencias bibliograficas con el objetivo de describir elemen-
tos importantes sobre su tratamiento, que incluye estrategias farmacolégicas, no
farmacolégicas y la rehabilitacién cardiovascular.

Palabras clave: Diabetes mellitus tipo 2, Hipoglucemiantes orales. Rehabilitacién
cardiovascular, Ejercicio fisico

Type 2 diabetes mellitus: Cardiovascular risk and cardiac
rehabilitation concerns. Part Il

ABSTRACT

Type 2 diabetes mellitus is associated with an increased risk of mortality from
cardiovascular disease and it is a common condition within patients with estab-
lished cardiovascular disease. Appropriate treatment can improve the patient's
quality of life and decrease morbidity and mortality from this and other causes.
Cardiovascular rehabilitation has been shown to be an effective and beneficial
therapy in patients with type 2 diabetes mellitus. For this reason, 70 bibliographic
references were reviewed with the aim of describing important elements of its
treatment, which includes pharmacological and non-pharmacological strategies
and cardiovascular rehabilitation.

Keywords: Type 2 diabetes mellitus, Oral antidiabetic agents, Cardiovascular re-
habilitation, Physical exercise

INTRODUCCION

La diabetes mellitus tipo 2 (DM2) es una enfermedad de elevada prevalen-
cia a nivel mundial y se asocia de forma notable a la presencia de enfer-
medad cardiovascular (ECV). El tratamiento actual se basa en medidas far-
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macolégicas y no farmacolégicas, donde se incluye
—como muy importante— la rehabilitacién cardio-
vascular (RCV), una estrategia terapéutica multidis-
ciplinaria que contiene la prevencién secundaria,
basada fundamentalmente en el control de los facto-
res de riesgo (FR), la prescripcién de ejercicio fisico
(EF) regular, y tiene como objetivo rehabilitar al pa-
ciente de forma integral, al considerar los perfiles
fisico, psiquico, social, sexual y vocacional. La RCV
es una ciencia constituida que ha demostrado dis-
minuir la morbilidad y mortalidad total, y por ECV,
ademds de mejorar la calidad de vida de los pacien-
tes con DM2'*.

El objetivo de este articulo es describir algunos
elementos importantes sobre estos aspectos tera-
péuticos en los pacientes con DM2.

ESTILO DE VIDA

Cambios de estilo de vida recomendados en los
pacientes con DM2

Se recomienda reduccién del peso corporal median-
te restriccion caldrica e incremento de la actividad
fisica'. La dieta debe enfocarse en una mayor inges-
tiéon de frutas, vegetales, nueces, fibras y pescado.
Consumir menos grasas transaturadas y saturadas, y
mas mono y poliinsaturadas. Ademas es importante
reducir el sodio, asi como la ingestion de comidas
procesadas, carbohidratos refinados y bebidas azu-
caradas. Las dietas mediterrdnea y DASH (Dietary
Approaches to Stop Hypertension) han demostrado
ser efectivas en los pacientes con DM2, pues en
quienes la consumen se ha observado una disminu-
cién significativa de la aparicién de eventos cardio-
vasculares graves y muerte de causa cardiovascu-
lar™?,

La dieta se considera uno de los parametros fun-
damentales a lograr entre los cambios de estilo de
vida y la educacién del paciente es esencial para
cumplir este objetivo. Se recomienda una ingestién
alta en proteinas (20-30%) y baja en carbohidratos
para lograr niveles 6ptimos de glucemia basal, pos-
prandial y menor resistencia a la insulina®*. No exis-
te evidencia de que la ingestién de proteinas a me-
nor dosis de las recomendadas diariamente (0,8 g/kg
de peso corporal/dia) retarde la aparicién de la dis-
minucién de la tasa del filtrado glomerularS, pero el
consumo de carne roja si ha demostrado incremen-
tar el riesgo cardiovascular y empeorar el control
glucémico en los diabéticos™”.

Evitar el sedentarismo es otra recomendacion
importantez. Ademads de la importancia del EF plani-
ficado, también es necesario ponerse de pie y reali-
zar alguna caminata u otro tipo de actividad fisica
cada cierto tiempoS. En un estudio publicado en
20165, que incluyé a 5575 adultos diabéticos ameri-
canos, se demostr6 que la permanencia de largos
periodos sentados al dia se asocié a mayor mortali-
dad por cualquier causa.

La realizacién de EF regular ha demostrado me-
jorar el control glucémico y lograr reducciones signi-
ficativas de la media de los valores de hemoglobina
glucosilada (HbAlc). La combinacién de EF aerdbi-
co y de resistencia logra un mejor control metabdli-
co y una mayor pérdida de peso; ademas, al igual
que la dieta adecuada, ha logrado disminuir la apa-
ricién de eventos cardiovasculares y la muerte car-
diaca en diabéticos tipo 2759

En los pacientes con DM2 se deben indicar 150
minutos de EF de intensidad moderada o 75 minutos
de actividad vigorosa e intensa cada semana. Es
importante realizar actividad fisica regular, de tres a
cinco veces en semana, y aplicar un tratamiento
riguroso sobre todos los FR presentesz’lo’11

Control glucémico

En los pacientes diabéticos tipo 2 existe evidencia
que el control mas riguroso de la glucemia al inicio
de la enfermedad reduce las complicaciones cardio-
vasculares a largo plazolz. En el estudio UK Prospec-
tive Diabetes Study Group (UKPDS)"”, que persiguio
el objetivo de mantener valores de HbAlc en 7%, se
redujeron en un 16% los eventos cardiovasculares
(infarto agudo de miocardio [IAM] fatal y no fatal, y
muerte stibita) a corto plazo con el control intensivo
de la glucemia, sin diferencias significativas, a ex-
pensas de un mayor riesgo de hipoglucemia; sin
embargo, a los diez afos de seguimiento hubo dis-
minucién significativa de IAM y mortalidad por cual-
quier causa, fundamentalmente en los pacientes tra-
tados con metformina, sulfunilureas o insulina como
terapia de primera linea.

Los estudios ACCORD, ADVANCE y VADT no en-
contraron disminucion significativa de los eventos
cardiovasculares con el control intensivo de la glu-
cemia. En el ensayo ACCORDIS, se compard el
control glucémico estricto (HbAlc <6% con farmacos
orales y, en caso necesario, insulina) con uno me-
nos estricto (HbAlc entre 7,0-7,9%) en pacientes con
DM2 de muchos aiios de evolucién (promedio de 10
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anos) y presencia de dos FR o ECV. El ensayo se
interrumpié prematuramente debido a una mayor
mortalidad en el grupo asignado al control glucémi-
co estricto.

La HbAlc es un parametro importante de valora-
cién del control metabdlico y predice el riesgo de
morbilidad cardiovascular y muerte por cualquier
causa mejor que la glucemia basal'®. La incidencia
de complicaciones clinicas en los diabéticos tipo 2
depende de los niveles basales de HbAlc y se esti-
ma que por cada 1% de incremento de sus valores el
riesgo cardiovascular se incrementa en un 18%. Ac-
tualmente la American Diabetes Association (ADA)
propone que los valores objetivos de este parame-
tro sean individualizados segin las caracteristicas
de la enfermedad y los FR asociados en cada pa-
ciente"’.

Los valores 6ptimos de HbAlc recomendados en

los pacientes con DM2 se muestran en la tabla®".

TRATAMIENTO FARMACOLOGICO

El tratamiento hipoglucemiante es vital para el con-
trol de la DM2 y la reduccién de sus complicacio-
nes”, como lo es la aparicién de las ECV. Resulta
muy importante que los especialistas conozcan los
grupos farmacolégicos que se pueden emplear, en
dependencia de las caracteristicas individuales del
paciente y el farmaco'™".

La mayoria de la literatura revisada coincide en
sugerir la metformina, seglin su tolerancia digestiva,
como terapia inicial o de primera linea, y esta de-
mostrado que previene la aparicion de eventos car-
diovasculares en los pacientes con DM2**, Este
farmaco disminuye la produccién hepdtica de gluco-
sa e incrementa la sensibilidad periférica a la insuli-
na, por lo que tiene efectos beneficiosos sobre el
perfil glucémico y el peso corporalzs. Maruthur et
al.zo, en su metanadlisis, encontraron que disminuyo

en un 39% la aparicién de IAM y en 36% todas las
causas de mortalidad.

Es importante conocer que el uso prolongado de
este medicamento se asocia a deficiencia de la vita-
mina B, por lo que sus niveles deben ser dosifica-
dos cada cierto tiempo, fundamentalmente si hay
neuropatia periférica o anemia. Ademads, aumenta
levemente el riesgo de sufrir acidosis lactica y esta
contraindicado en pacientes con tasas de filtracién
glomerular menores de 30 ml/min/1,73 m’, pero
puede mantenerse con precaucién entre 30-45 ml/
min/1,73 m’. Se debe suspender en caso de descom-
pensacion y hospitalizacién, sobre todo por sindro-
me coronario agud020'24.

Las sulfunilureas pueden considerarse como
primera linea en pacientes sin sobrepeso (indice de
masa corporal < 25 kg/mz). No se ha demostrado
que sean beneficiosas para disminuir las complica-
ciones macrovasculares y se han asociado a incre-
mento del peso corporal, insuficiencia cardiaca,
cancer de vejiga y fracturas 6seas. Debe considerar-
se iniciar tratamiento con insulina, anadida o no, a
un fairmaco antidiabético si los niveles de HbAlc son
mayores o iguales a 10%, o los niveles basales de
glucosa son mayores de 16,7 mmol/ L%,

En los pacientes sin ECV establecida, si la mono-
terapia no logra valores 6ptimos de HbAlc en tres
meses de tratamiento, se debe anadir otro grupo
farmacolégico, en dependencia de las caracteristicas
del individuo: peso corporal, presencia de nefropa-
tia, efectos adversos, preferencia y costo del medi-
camento™??,

Algunas investigaciones%'gl, han recomendado
anadir los inhibidores del cotransportador de sodio-
glucosa tipo 2 (iSGLT2) —canagliflozina, empagli-
flozina, dapagliflozina— y de los agonistas de los
receptores del péptido similar al glucagén tipo 1
(GLP-1), como el liraglutide, en los diabéticos tipo 2
con alto riesgo cardiovascular y en los que tienen
ECV establecida, debido a que han demostrado re-

Tabla. Valores de HbAlc recomendados segln algunas caracteristicas los diabéticos tipo 22:17.

HbA1c <6,5% (48 mmol/mol)

- Sin hipoglucemia grave

- Poco tiempo de evolucion de la enfermedad

- Control con dieta y metformina como Unico tratamiento
- Larga expectativa de vida

- Ausencia de ECV significativa asociada

HbA1c <8% (64 mmol/mol)

Antecedentes de hipoglucemia grave

Enfermedad de larga duracién

Presencia de complicaciones micro y macrovasculares
Edad avanzada o expectativa de vida limitada

Importantes comorbilidades asociadas

ECV, enfermedad cardiovascular; HbAlc, hemoglobina glucosilada
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ducir la aparicién de eventos cardiovasculares e
insuficiencia cardiaca en este grupo de paciente323.

Los iSGLT2 actiian a nivel tubular proximal don-
de incrementan la excrecién urinaria de glucosa y
sodio, por lo que tienen efectos beneficiosos sobre
el control glucémico, la presion arterial y el peso
corpora125'27. Por su parte, los agonistas GLP-1 in-
crementan la produccién hepética de insulina y glu-
cagon, asi como la entrada de glucosa al tejido mus-
cular y adiposo, y disminuyen la produccién hepati-
ca de glucosa. Han demostrado la reduccién de
eventos coronarios pero no de insuficiencia cardia-
ca®!. Por estas razones, en los pacientes con DM2
asociada a la presencia FR para el desarrollo de ECV
es razonable indicar uno de estos dos grupos de
medicamentos como prevenciéon primaria de
ECV>',

La American Diabetes Association (ADA) ha re-
comendado el uso de empaglifozina o de liraglutide
como terapia de segunda linea en los casos con ECV
previa y pobre control de los valores de gluce-
mia'****’. En el estudio EMPA-REG OUTCOMESZ, con
el uso de empaglifozina, se incluyeron 7 020 diabéti-
cos tipo 2 con mas de 10 afnos de evolucién de la
enfermedad, el 99% de ellos con ECV establecida,
que fueron seguidos durante un promedio de 3,1
anos, y se obtuvo una reduccion en la incidencia de
[AM, accidente vascular encefdlico y muerte; asi
como una reduccion significativa en la necesidad de
hospitalizacién por insuficiencia cardiaca y una
disminucién de la progresién de la enfermedad re-
nal. Ademas la empaglifozina logrd, al final del estu-
dio, una reducciéon pequena pero estadisticamente
significativa de los valores de HbAlc, de presién
arterial sistélica y diastélica de 4-5 mmHg y 2 mmHg,
respectivamente; una pérdida de aproximadamente
2 kg de peso e incrementos minimos de los valores
de colesterol unido a lipoproteinas de alta densidad
(HDLc), y no se observaron cambios en la frecuen-
cia cardiaca (FC). Por estas razones, el mencionado
farmaco se ha convertido en una opcién favorable
para los pacientes con DM2 y ECV establecida o alto
riesgo de padecerla, y desde el 2 de diciembre de
2016 la FDA (Food and Drug Administration) la
aprobo para reducir el riego de muerte cardiovascu-
lar en diabéticos tipo 2 con ECV*®,

La canaglifozina puede ser otra opcién de trata-
miento, pues redujo de forma significativa los valo-
res medios de HbAlc (0,58%), de presién arterial
sistélica (3,93 mmHg) y diastélica (1,39 mmHg), y el
peso corporal (1,6 kg), e incrementé los de HDLc en
2,05 mg/dL; sin embargo, también aumenté los valo-

res de colesterol unido a lipoproteinas de baja desi-
dad (LDLc) en 4,6 mg/dL. Este medicamento se ha
asociado a una disminucién de la progresion de la
enfermedad renal y de la aparicién de insuficiencia
cardiaca, y a un incremento relativo del riesgo de
fracturas 6seas (en un 26%), cetoacidosis diabética,
infeccién genital y amputacién de los miembros
inferiores™**

El liraglutide fue investigado en el estudio LEA-
DER (Liraglutide Effect and Action in Diabetes)”,
que incluyé a 9 340 diabéticos tipo 2 con alto riesgo
de ECV. El 80% de ellos tenian una ECV establecida
y un promedio de 12 afios de evolucién de DM2. El
seguimiento promedio fue de 3,8 afios y en esta in-
vestigaciéon se obtuvo una disminucién significativa
del total de muertes y por de las producidas por
causas cardiovasculares; con diferencias numéricas,
no estadisticamente significativas, sobre la aparicién
de IAM no fatal y accidente vascular encefdlico. No
se demostré mejoria en la disminucion de la hospita-
lizacién por insuficiencia cardiaca, pero si disminu-
y6 la progresion de la enfermedad renal. Se conside-
ra que este medicamento puede tener mayor impac-
to y beneficios sobre la enfermedad ateroescleréti-
ca. Desde el 25 de agosto de 2017 fue aprobado por
la FDA para reducir el riesgo de eventos cardiovas-
culares graves en pacientes con DM2 y ECV estable-
cida®™*".

Este fairmaco también se ha asociado con un pe-
queio, pero significativo, incremento de la FC de
tres latidos por minuto (Ipm), de la presién arterial
sistélica (1,2 mmHg), la sistélica (0,6 mmHg), asi
como a una reduccién de 2,3 kg de peso y de 0,4%
de la media de los valores de HbAlc™.

El semaglutide, por su parte, en dosis de 0,5 a 1
mg incrementé la FC entre 2-2,5 Ipm, respectivamen-
te, con importante reduccién de los valores de
HbAlc de 0,7 a 1%, respectivamente. La presién ar-
terial sistélica disminuy6 de 1,3 a 2,6 mmHg y el
peso corporal entre 2,9 a 4,3 kg, respectivamente. No
existieron diferencias en los cambios de la presién
arterial diastélica con ninguna de las dos dosis utili-
zadas. El farmaco demostré que logra una disminu-
cioén significativa en la aparicién de accidente vascu-
lar encefélico y no significativa en la aparicién de
[AM no fatal, sin efectos significativos sobre la muer-
te de origen cardiovascular y total; ademas, dismi-
nuyo la progresion de la enfermedad renal. Desde el
18 de octubre del 2017 la FDA esta a favor de la utili-
zacion de este medicamento”™™.

El lixisenatide, otro agonista de los receptores
GLP-1, demostré una reduccion significativa de los
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valores de HbAlc en un 0,3%, de la presion arterial
sistélica (0,8 mmHg) y del peso corporal (0,7 kg),
con un ligero incremento de la FC de 0,4 lpm, pero
no logré efectos beneficios en la disminucién de
eventos cardiovasculares®.

El exenatide disminuyé los valores de HbAlc en
0,53%, el peso corporal en 1,3 kg/mz, la presién arte-
rial sist6lica en 1,6 mmHg e incrementé la FC en 2,5
Ipm. No se demostré la superioridad del exenatide
utilizado a dosis de 2 mg a la semana, al compararlo
con un grupo placebo. No existieron diferencias
significativas entre los dos grupos en cuanto a la
aparicién de muerte total o cardiovascular, IAM o
ictus fatal y no fatal, ni sobre la incidencia de pan-
creatitis aguda, cancer pancreatico, carcinoma tiroi-
deo medular e hipoglucemia gravezg.

El liraglutide y el semaglutide han demostrado
efectos beneficiosos superiores al lixisenatide y el
exenatide en cuanto a la apariciéon de eventos car-
diovasculares gravesZ3.

El impacto de la reduccién de los FR con los in-
hibidores de la dipeptidil peptidasa 4 (DPP-4) ha
sido minimo, a excepcién de la disminucién media
de 0,3% en los valores de HbA1lc*, Algunos estu-
dios®** han evaluado la seguridad cardiovascular de
estos medicamentos (omarigliptina, saxagliptina,
alogliptina, linagliptina) y han encontrado que exis-
ten diferencias entre los diversos tipos de los inhibi-
dores de la DPP-4. Saxagliptina y alogliptina incre-
mentaron el riesgo de padecer insuficiencia cardia-
ca, especialmente en los pacientes con insuficiencia
renal, sin efecto sobre otros eventos cardiovascula-
res graves; por su parte, la linagliptina mostré mayor
seguridad en los pacientes con riesgo cardiovascular
y dafio renal™**%,

Es importante sefialar que en un estudio publica-
do en 2018” sobre los efectos de la vildagliptina en
la funcién ventricular de pacientes con DM2 e insu-
ficiencia cardiaca —con una fraccién de eyeccion del
ventriculo izquierdo (FEVI) promedio de 30%— se
demostré que el medicamento no tuvo mayor efecto
sobre la FEVI al compararlo con el placebo, y se
incrementaron los volimenes intraventriculares, por
lo que se necesita mayor evidencia acerca del uso
de los inhibidores de la DPP4 en los diabéticos con
FEVI reducida.

Otro estudio™, que comparo el uso de este grupo
de farmacos con la insulina protamina neutral Hage-
dorn (NPH) como terapia de tercera linea en pacien-
tes que no estaban controlados con el uso de met-
formina y sulfunilureas, llegé a la conclusién que los
pacientes que usaron inhibidores de la DPP-4 tuvie-

ron mayor adherencia al tratamiento y menor ten-
dencia a la hipoglucemia, por lo que estos medica-
mentos pueden constituir una buena opcién para
estos casos.

La pioglitazona ha disminuido el riesgo de hipo-
glucemia moderada y grave al compararla con las
sulfunilureas, pero se ha planteado que su uso pue-
de estar asociado a la aparicion de cancer de vejiga
e insuficiencia cardiaca23’40; por lo tanto, en los dia-
béticos con insuficiencia cardiaca se deben evitar
los hipoglucemiantes del tipo de las tiazolidinedio-
nas como la rosiglitazona y la pioglitazona, sobre
todo en los casos sintomaéticos. Los inhibidores de la
DPP-4 y los iSGLT2 son los indicados en estos ca-
50823,40,41.

La ranolazina es un inhibidor selectivo de los ca-
nales cardiacos de sodio por lo que disminuye las
concentraciones intracelulares de sodio y calcio, lo
que favorece la relajacién cardiaca, la funcién dias-
télica y la perfusién miocardica. A su vez, tiene efec-
tos sobre los islotes pancredticos y favorece la se-
crecion de insulina, por lo que actualmente parece
ser un farmaco prometedor en los pacientes con
angina estable y DM2. Algunos estudios han demos-
trado su eficacia, pero se requieren aitin mas evi-
dencia para establecer su uso™.

Todavia se debate sobre qué grupo de medica-
mento debe afadirse cuando la metformina es insu-
ficiente. Las sulfunilureas son cominmente utiliza-
das como terapia de segunda linea. Otros autores
consideran el uso de la insulina y de los inhibidores
de la DPP4. En la actualidad se considera que la
adiciéon de insulina a la terapia combinada de met-
formina con sulfunilureas es la estrategia mas costo-
efectiva, sin embargo el uso de los inhibidores de la
DPP-4 es potencialmente costo-efectivo cuando se
necesita obtener un menor rango de glucemia23’34'38.

REHABILITACION CARDIOVASCULAR

Segtin la Organizacién Mundial de la Salud (OMS)*,
la RCV es “el conjunto de actividades necesarias
para asegurar a las personas con ECV una condicién
fisica, mental y social 6ptima que les permita ocupar
por sus propios medios un lugar tan normal como le
sea posible en la sociedad”.

Es una terapéutica multidisciplinaria que incluye
la prevencioén secundaria, basada fundamentalmen-
te en el control de los FR y la prescripcién de EF
regular; ademads, tiene como objetivo rehabilitar al
paciente en forma integral, al tener en consideracion
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el perfil fisico, psiquico, social, sexual y vocacional.
Otros objetivos son: educar a los enfermos para que
mantengan habitos saludables, la adherencia a los
cambios de estilo de vida y al tratamiento farmaco-
l6gico; reducir la incapacidad, mejorar la calidad de
vida, prevenir los eventos cardiovasculares y redu-
cir la mortalidad cardiovascular y total; asi como
reducir el estrés, la ansiedad y la depresion. Puede
ser supervisada o domiciliaria sin supervisién. El
equipo lo conforman cardiélogos, enfermeros, espe-
cialistas y técnicos en rehabilitacion, cultura fisica y
deporte, psicélogos, nutricionistas y trabajadores
sociales™™

Con el incremento de la prevalencia de DM2 es
importante aplicar, como parte del tratamiento, los
cambios en el estilo de vida, la prevenciéon basada
en la intervencién integral sobre los FR y la utiliza-
cién del EF para lograr sus efectos favorables; por lo
que la RCV se ha convertido en una herramienta
indispensable para el control y tratamiento de este
tipo de pa\(:iente:~:46'49

El EF disminuye el riesgo cardiovascular, la mor-
talidad y la discapacidad prematura, e incrementa la
calidad de vida en los diabéticos tipo 2' El ejercicio
aerobico de moderada a alta intensidad se ha aso-
ciado de forma significativa a una reduccién de la
mortalidad; ademads, controla los valores de gluce-
mia, HbAlc, tensién arterial y mejora la resistencia a
la insulina’”*

El EF regular aerébico mejora el metabolismo
glucolipidico y la respuesta inflamatoria, por lo que
disminuye las complicaciones asociadas a la enfer-
medad, tiene efectos favorables sobre la obesidad
(disminuye el peso corporal) y el sindrome metabé-
lico, disminuye los niveles de factores inflamatorios
como el factor de necrosis tumoral alfa (TNF-o), la
interleucina (IL)-6, la proteina C reactiva y la leptina,
e incrementa los niveles de factores antinflamatorios
como la L4, lall-10y la adiponectinass.

El EF también mejora la funcién endotelial al in-
crementar la secreciéon de 6xido nitrico, tiene efecto
antioxidante y antiestrés, e incrementa la transcrip-
cién y expresion del transportador tipo 4 (GLUT-4),
a través del cual aumenta el transporte de glucosa
mediado por la insulina; efecto que persiste de 3 a
24 horas después de culminado el EF, como mismo
dura de 72 horas o mds el aumento de la sensibili-
dad a la insulina. Por eso se he reconocido que el EF
regular mejora la utilizacion de glucosa por la célula
y la sensibilidad del organismo a la insulina; ade-
mads, disminuye la concentracion sérica de triglicéri-
dos y colesterol unido a lipoproteinas de baja desi-

dad (LDLc), e incrementa los valores de HDLc"™®™,

La DM2 es un FR independiente para la disminu-
cién de la fuerza muscular y la capacidad funcional
que decrecen de forma progresiva con la enferme-
dad. El EF de resistencia en estos pacientes mejora
la masa y la fuerza muscular, la capacidad funcional,
la composicion corporal, la densidad mineral 6sea,
la sensibilidad a la insulina, los valores de tension
arterial, de lipidos sanguineos, la salud mental del
paciente y disminuye los FR cardiovascular™™®.

Los ejercicios de flexibilidad son particularmente
ttiles para los adultos mayores con DM2, especial-
mente en ancianos con riesgo de caidas. Se conoce
que el yoga mejora el control de la glucemia, los
niveles de lipidos y la composicién corporal, y que
el entrenamiento con taichi puede mejorar el equili-
brio, la marcha, los sintomas neuropaticos, el con-
trol de la glucemia y algunos parametros relaciona-
dos con la calidad de vida™™,

El EF se realiza con mayor dificultad en los indi-
viduos con DM2 que en los obesos y sedentarios no
diabéticos. Se plantea que las mujeres diabéticas
posmenopdusicas realizan mayor esfuerzo a la hora
de practicar EF y que la percepcién subjetiva de su
intensidad —aunque sea baja—, de acuerdo a la esca-
la de Borg, es significativamente mayor que en las
no diabéticas™®. Huebschmann et a/’® demostraron
que el consumo maximo de oxigeno fue menor en
las diabéticas al compararlas con el grupo control, y
que las diferencias estadisticas entre las concentra-
ciones de lactato en sangre durante el entrenamien-
to de baja a moderada intensidad, en las mujeres
posmenopdusicas con DM2, fueron significativas
menores que en las no diabéticas. Resultados que
evidencian la necesidad de realizar EF de forma
sistemdtica en los pacientes con DM2 y especial-
mente en las mujeres posmenopausicas.

La percepcion subjetiva del EF se encuentra rela-
cionada con la respuesta afectiva al ejercicio y con
la actividad fisica usual del paciente. Estos factores
pueden ser un importante predictor de la adapta-
cién y adherencia al EF°H6162 A pesar que se cono-
cen los efectos beneficiosos de la RCV para los pa-
cientes con DM2, s6lo 25-30% de ellos se incorporan
a estos programas45’46’6l’62. Los pacientes con DM2
suelen realizar menor EF que los no diabéticos y la
enfermedad por si misma es la causa mas frecuente,
incluso limitan su actividad diaria al notar disminui-
da su capacidad de ejercitarse54’55‘62.

Se ha demostrado que los factores predictores de
menor frecuencia y duracién del EF en los pacientes
con DM2 se relacionan con el indice de masa corpo-

CorSalud. 2021 Jul-Sep;13(3):348-360 353



Diabetes mellitus tipo 2: Riesgo y rehabilitacion cardiovascular. Segunda parte

ral, la percepcion subjetiva de la intensidad del EF y
con caracteristicas demograficas individuales como
edad y sexo, estado civil, nivel educacional, profe-
sion y tipo de empleo, que pueden medirse por el
indice de comorbilidad de Charlson; razén por la
que estos factores deben tenerse en cuenta al pres-
cribir el EF en este tipo de pacientesz’”’ﬁz’Gg.

Existen otros pardmetros a valorar al momento
de iniciar la RCV en los que padecen DM2 (Recua-
dr0)45'47’64. Una importante pregunta suele ser: ;cudl
es la 6ptima dosis terapéutica de EF en los pacientes
con DM2, segin tipo, intensidad del ejercicio, fre-
cuencia y ritmo de las sesiones? Actualmente se

En los diabéticos tipo 2 sin ECV establecida el
protocolo de Bruce descarta la presencia de obs-
truccién coronaria significativa e isquemia miocar-
dica asintomdatica o no; mientras que en los pacien-
tes con DM2 y ECV conocida, la prueba submaxima
o limitada por sintomas determina el prondstico de
la enfermedad y estratifica al paciente segtin el ries-
go de padecer complicaciones cardiovasculares,
aspecto importante para indicar el entrenamiento
fisico. La ergoespirometria es especialmente til
para determinar la capacidad funcional aerdbica,
consumo maximo de oxigeno y umbral aerdbico,
variables ideales para determinar con exactitud la

recomienda que deben realizar ejercicio
aerébico (caminar, trotar, nadar, ciclis-
mo), sumado al ejercicio de resistencia,
como minimo de tres a cinco veces por
semana. La intensidad y volumen del EF
gl?es adecuado ain no quedan claras™*®

El EF en pacientes con DM2 debe res-
petar los principios del entrenamiento:
intensidad, frecuencia, duracién, ritmo,
individualizacién y tipo de ejercicio. Exis-
ten diferentes modalidades de entrena-
miento fisico que se han utilizado en los
diversos estudios que incluyen pacientes
con DM2, por lo que atn no existe un
consenso sobre qué tipo preciso de ejer-
cicio, dosis, duracion e intensidad deben
utilizarse en estos pacientes, lo que si esta
claro es que las estrategias de EF deben
ser adaptadas de forma individual, basa-
das en las comorbilidades y las contrain-
dicaciones para cada caso, entre otros as-
pectos (Recuadro)™ 5+,

La frecuencia minima para realizar EF
debe ser de tres veces en semana con
una duracién inicial de 20 minutos de las
sesiones hasta alcanzar 45 a 60 minutos.
Antes de iniciar el entrenamiento es ne-
cesario indicarle al paciente una ergome-
tria convencional o con gases espirados
(ergoespirometria), pruebas que aporta-
ran las variables necesarias para calcular
la intensidad del EF que debe realizar el
enfermo: FC de entrenamiento, capaci-
dad funcional, comportamiento de la ten-
sion arterial, doble producto, indice de
competencia cronotrépica, tasa de recu-
peracién cardiaca y presencia de arrit-
mias asociadas al EF**,

Recuadro. Otros aspectos a tener en cuenta para iniciar la rehabilitacion

cardiovascular en pacientes con diabetes mellitus tipo 245-47.64,

Habito de fumar

Medicamentos hipoglucemiantes

Tipo y dosis de insulina

Antecedentes de hipoglucemia: frecuencia, circunstancias asociadas
que contribuyan a su aparicién, sintomas y tratamiento

Valores de glucemia en ayunas, HbAlc, lipidos, tensidn arterial

Educacion relacionada con el cuidado de los pies: aconsejar al pa-
ciente sobre su correcta higiene y la importancia de utilizar calzado
cémodo para evitar la aparicion de lesiones

Identificar y corregir las barreras individuales que les impiden adhe-
rirse adecuadamente a estos programas supervisados

Comorbilidades extracardiacas
- Complicaciones diabéticas: retinopatia, neuropatia, nefropatia
- Enfermedad vascular periférica

- Antecedentes de ictus

Enfermedades musculo-esqueléticas

- Otras enfermedades crénicas concomitantes

Factores relacionados con la enfermedad cardiovascular, si existiera
- Clase funcional

- Presencia de angina o signos de insuficiencia cardiaca

- Existencia de arritmias ventriculares

- Fraccién de eyeccién del ventriculo izquierdo

Factores relacionados con la enfermedad coronaria, si existiera

- Antecedentes de infarto miocardico

- Numero de arterias coronarias afectadas

- Gravedad de las lesiones

- Antecedentes y tipo de revascularizacion miocardica (percutanea
0 quirurgica)

- Evidencia de isquemia en pruebas no invasivas

- ¢Tratamiento farmacoldgico 6ptimo?
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intensidad del EF, principalmente en los diabéticos
. . . 45,4
con FEVI disminuida®*.

Dicha intensidad se puede determinar de manera
directa, con las variables obtenidas en la ergoespi-
rometria; o indirecta, a partir de la ergometria con-

. . . 45,46
vencional, mediante la férmula de Karvonen ™:

FC de entrenamiento = [(FC maxima - FC basal) x
% de intensidad de EF prevista] + FC basal.

También se calcula a través de la percepcién sub-
jetiva de esfuerzo, para lo cual existen diversas es-
calas, y la mas utilizada es la de Borg45’46’68’69. Se
puede utilizar la FC o la carga de EF en el momento
de alcanzar entre 50-80% del consumo maximo de
oxigeno —40% en caso de pacientes muy desentre-
nados— o la FC en el momento del alcanzar umbral
anaerobico. Esta tultima variable es menos influen-
ciada por la variabilidad individual del esfuerzo
maximo realizado, que depende de la capacidad de
tolerancia al esfuerzo del enfermo y de la motiva-
cion por parte del facultativo™*®.

La FC de entrenamiento se debe calcular con el
empleo de un porcentaje de intensidad del EF entre
60-85% de la FC maxima alcanzada en la prueba er-
gomética, o entre 40-80% de la FC de reserva en pa-
cientes muy desentrenados.

Si la prueba de esfuerzo es positiva, es decir, si
aparecen cambios eléctricos que sugieran isquemia,
la FC de entrenamiento sera del 75-85% de la FC al
momento de iniciarse la positividad (clinica o eléc-
trica): aproximadamente 10 latidos menos que la FC
en el momento de la angina o el descenso del ST. En
caso de desfibriladores implantados, la FC maxima
no debe sobrepasar la de activacion del dispositivo,
por lo se establecera a 10-20 latidos por debajo45’46.
Si se utiliza la percepcién subjetiva del paciente al
esfuerzo fisico, es necesario que los pacientes al-
cancen percepciones entre 12 y 16, segin la escala
de Borgﬁs.

En general se recomienda que los diabéticos tipo
2 deben realizar EF aerdbico de moderada a alta
intensidad de tres a cinco dias en la semana, prefe-
riblemente combinados con ejercicio de resistencia
que se debe incrementar progresivamente. El ejerci-
cio aerébico de moderada intensidad por un minimo
de 30 minutos cinco veces en semana (150 minu-
tos/semana) ha demostrado ser eficaz en la dismi-
nucién del deterioro que tiende a producir la DM2
sobre la funcién cognitiva y la tendencia a la depre-
si6on y la demencia en estos pacientes. La excusa
para no hacerlo, generalmente es la falta de tiempo,

por lo que se ha incrementado la practica de ejerci-
cios de tipo tiempo-eficiente como el ejercicio inter-
vélico de alta intensidad™**®™. Para ello se reco-
mienda que el paciente realice EF seguido de una
pausa de recuperacion que generalmente es pasiva
y corta (de dos a tres minutos de duracién) y luego
contintia con el EF, de forma tal que desarrolle la
sesion a intervalos™*®".

El entrenamiento fisico de alta intensidad mante-
nido puede ocasionar hipoglucemia y muerte en los
diabéticos; sin embargo, el entrenamiento intervali-
co de alta intensidad —que incluye la realizacion de
EF a un consumo de oxigeno del miocardio (MVO,)
290% entre 15 segundos y cuatro minutos, seguido
por un periodo de recuperaciéon a un MVO, de 40-
50% de igual duracién que el intervalo de trabajo—
mejora el funcionamiento de los marcadores enzi-
maticos asociados a la glucdlisis, la funcién mito-
condrial, el metabolismo aerébico y la betaoxida-
cion®®™. Ademas, mejora la capacidad oxidativa del
musculo esquelético, la sensibilidad a la insulina y
los valores de glucemia. Los beneficios del ejercicio
intervalico han sido demostrados con la mejoria de
parametros metabdlicos como la HbAlc, la compo-
sicién corporal, la presion sanguinea y la condicion
fisica. Estos cambios se inician a nivel mitocondrial
con el aumento de la densidad mitocondrial y los
transportadores de glucosa GLUT-4. También reduce
los niveles de grasa corporal por sus mecanismos de
accién adrenérgica durante y posterior al EF, mejora
la capacidad funcional y los parametros relaciona-
dos con la calidad de vida del paciente66’70.

El ejercicio aerobico intervalico de alta intensi-
dad conlleva a la mejoria de la neuropatia autoné-
mica cardiovascular de los diabéticos, enfermedad
que incrementa 3,4 veces la mortalidad en estos
pacientes. La reduccién de la variabilidad de la FC
es, con frecuencia, el sintoma inicial de esta neuro-
patia, que suele asociarse a disminucién de la acti-
vidad de los barorreceptores. El EF ha demostrado
ser un medio efectivo en la mejoria de la variabili-
dad de la FC y de la sensibilidad de los barorecepto-
res. Esta modalidad de EF incrementa la concentra-
cién de los mediadores antinflamatorios y antioxi-
dantes endégenos, lo que mejora el control autoné-
mico en el sistema cardiovascular’*.

Algunos autores’*"** han planteado que el ejer-
cicio intervalico de alta intensidad es mas efectivo
que el EF de moderada intensidad en reducir los FR
cardiovascular y el remodelado del ventriculo iz-
quierdo después de un IAM con signos de insufi-
ciencia cardiaca en los pacientes diabéticos, su in-
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tensidad es un factor importante que influye sobre
los cambios de la funcién cardiaca en las etapas
tempranas o iniciales de la DM2. Otros, por su parte,
han recomendado el ejercicio aerébico de baja in-
tensidad pero de larga duracién: de 45 a 60 minutos
la sesién de entrenamiento con un minimo de cinco
veces por semana™"*®

Se conoce que los diabéticos tipo 2 estdn mas
expuestos que la poblacién general a la aparicion de
dafios y eventos agudos adversos durante la realiza-
cién de EF, por lo que su prescripciéon en esta po-
blacién debe incluir recomendaciones para la pre-
vencion y control de situaciones como el pie diabé-
tico, la retinopatia, nefropatia, hipo o hiperglucemia,
deshidrataciéon y las interacciones entre el trata-
miento farmacolégico y el EF'0%,

La prescripcién de sesiones de EF en los pacien-
tes con DM2 es eficaz cuando se indica por profe-
sionales calificados como los cardiélogos rehabilita-
dores y se supervisa en el gimnasio de RCV por las
licenciadas capacitadas. Es necesaria la realizacion
de la consulta inicial de RCV para estratificar y clasi-
ficar al paciente segin el riesgo coronario, sobre
todo en los diabéticos tipo 2 con ECV establecida,
esta consulta incluye la evaluacién clinica antes de
indicar el EF, una adecuada anamnesis y examen
fisico, asi como la indicacién e interpretacién de un
electrocardiograma basal de 12 derivaciones.

Se debe considerar la indicacién individualizada
de otros complementarios ttiles: ecocardiograma
transtordcico, ergometria diagnodstica o valorativa,
prueba de la marcha de seis minutos, andlisis de
laboratorio para conocer valores de glucemia,
HbAlc, lipidos, enzimas hepéticas, funcién renal y
hemoglobina. Ademaés esta consulta evalia los perfi-
les psicolégico, sexual y social del paciente, el tipo
de trabajo, y permite detectar y controlar los FR
coronario™

Los componentes de las sesiones de EF son: eta-
pa inicial de entrar en calor, calistenia o entrena-
miento propiamente dicho y la etapa final para vol-
ver a la calma. Durante las primeras sesiones la pri-
mera y la dltima etapa suelen ser mas prolongadas,
duran de 10 a 20 minutos y se integran con ejerci-
cios de estiramiento o flexibilidad e incluso con
practicas de yoga; la sesién de entrenamiento, al
inicio, es mas corta y dura aproximadamente 15 a 20
minutos. Todos los componentes se van incremen-
tando progresivamente en el tiempo de duracion,
preferiblemente semanalmente, segin la evolucién
de los pacientes durante las sesiones™"*®

En el entrenamiento se suele utilizar estera, bici-

cleta, remo, escalador, y se indican caminatas, tro-
tes, natacion y baile; mientras que se deben evitar
deportes donde el paciente no pueda ser supervisa-
do (buceo, alpinismo), asi como los ejercicios fisicos
intensos en los casos de neuropatia autonémica y
retinopatia proliferativa; y se debe mantener el ma-
yor tiempo posible de ejercicio en el rango de la FC
de entrenamiento™*®. El EF de resistencia se debe
comenzar con ejercicios que envuelvan las mayores
masas musculares, entre una a cuatro sesiones. Ini-
ciar con la indicacién de 8 a 10 repeticiones que
sean suficientes para causar fatiga en las tltimas
tres, con el empleo del 50-69% del indice de contrac-
tilidad muscular méaxima. Estos se pueden ir incre-
mentando de forma consecutiva y progresiva duran-
te el entrenamiento**’

No existe consenso en relacién con la frecuencia
ni la indicacién de monitoreo de glucosa antes, du-
rante o posterior a la sesién de EF; sin embargo, se
conoce que es litil el control glucémico durante las
primeras sesiones para conocer la respuesta glucé-
mica al ejercicio, sobre todo en los diabéticos que
utilizan insulina, y poder individualizar la actividad
de cada paciente. En caso de que fuera necesario el
control de la glucosa posterior al ejercicio, debe
realizarse 15 minutos después. Es importante que
los pacientes que usan insulina o hipoglucemiantes
orales que pueden generar hipoglucemias, manten-
gan una glucemia previa al ejercicio mayor de 100
mg/dL*.

En pacientes con ECV establecida y alto riesgo
coronario se usa la telemetria durante las sesiones
de EF. Estas medidas garantizan la seguridad del
entrenamiento en los diabéticos'****. En general, las
prescripciones del EF en pacientes con DM2 no di-
fieren mucho de las caracteristicas del EF indicado a
la poblacién general. A largo plazo, la duracién y la
frecuencia de las sesiones de EF parecen mejorar
mas el control glucémico que la intensidad y el tipo
de ejercicio realizado™***™*.

Es importante el tratamiento de todos los perfiles
de la RCV en los pacientes con DM2, para lo cual se
cuenta con el apoyo de los psicol6gos, nutriélogos y
resto del equipo rehabilitador. La disfuncién sexual
eréctil afecta aproximadamente al 35-45% de los
hombres con DM2. Se relaciona fundamentalmente
con la edad avanzada, un control glucémico inade-
cuado, habito tabaquico, la presencia de dislipide-
mia, hipertensién arterial y ECV asociada, factores
psicolégicos del individuo y farmacos prescritos.
Existe evidencia sélida de que los inhibidores de la
fosfodiesterasa 5 (sildenafilo, tadalafilo y vardenafi-

356 CorSalud. 2021 Jul-Sep;13(3):348-360



Peérez Yanez LM, et al.

lo) son farmacos de eleccién y muy eficaces para
estos casos, fundamentalmente cuando se asocia a
psicoterapia. Estan contraindicados en los pacientes
que toman nitratos para la angina44'46.

CONCLUSIONES

Los farmacos antidiabéticos y el tratamiento no far-
macoldégico, basado en los cambios del estilo de
vida y la rehabilitacion cardiovascular, constituyen
aspectos esenciales en la estrategia terapéutica de
los pacientes con diabetes mellitus tipo 2. La rehabi-
litacion cardiovascular incluye el control y trata-
miento de perfiles esenciales como la prevencién
secundaria, el estado sexual, psicolégico y socio-
laboral del paciente, que garantizan mejorar su cali-
dad de vida; asi como la indicacién adecuada de
ejercicio fisico, seglin sus principios y tipo de entre-
namiento ideal en cada caso. Es una estrategia tera-
péutica eficaz en el tratamiento de esta enfermedad,
con una vision integral y un enfoque multi e inter-
disciplinario.
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