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RESUMEN

Se realizé un estudio transversal en 32 diabéticos tipo 1 con menos de 10 afios de
evolucion de la enfermedad, edades entre 17 y 40 afios, para conocer la frecuencia de
disfuncion ventricular izquierda (DVI) subclinica y factores asociados a la misma. Se
excluyeron los pacientes que presentaron valvulopatias, cardiopatia isquémica,
hipertension arterial y otras enfermedades que provocan miocardiopatias. Se les
realiz6 una historia clinica completa y se les indico: glucemia en ayunas, HbA1,
colesterol total, triglicéridos totales, HDL-colesterol, excrecién urinaria de albimina
(EUA), velocidad de conduccién motora y sensitiva de los miembros inferiores,
electrocardiograma y ecocardiograma modo M, bidimensional y con Doppler pulsado.
Se adoptaron los criterios propuestos por la Sociedad Americana de Ecocardiografia
para el diagnostico ecocardiogréfico de DVI. Se comprobé DVI en el 25 %. Las
alteraciones estructurales cardiacas se observaron en €l 6,2 %. La neuropatia periférica
se present6 en 6 de 8 pacientes con DVI. Los niveles de EUA fueron significativamente
mayores en los afectados de DVI (219,5 + 170,2 mg/L vs. 66,9 + 86,9 mg/L). En
conclusién, se afirmé que la DVI es de observacion relativamente frecuente en los
diabéticos con menos de 10 afios de evolucion y los niveles de EUA pudieran constituir
un marcador de riesgo para €l desarrollo de esta complicacién.
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La disfuncién ventricular izquierda
(DVI) en e diabético tipo | parece ser més
frecuente de lo que se piensa,® lo cual
pudiera explicarse por la ausencia de
manifestaciones clinicas, solo puede
evidenciarse cuando se realizan estudios
ecocardiograficos. Algunos autores han
encontrado una relacion positiva entre €l
tiempo deevoluciony e control metabdlico
de la diabetes con las alteraciones de la
funcion del ventriculo izquierdo,>* mientras
otros no han confirmado dichas asociacio-
nes.>® Se ha informado la presencia de
alteraciones estructuralesy funcionalesdel
ventriculo izquierdo, sobre todo en
pacientes con complicaciones cronicas de
ladiabetes.”® Estas complicaciones suelen
ser méas comunes amedida que aumentael
tiempo de evolucion de la diabetes, sin
embargo nosotros pensamos quelaDVI en
el diabético pudiera tener una historia
natural similar a lo que ocurre con la
nefropatia diabética, por tanto la misma
puede detectarse en diabéticos con tiempo
de evolucion relativamente corto.

En este estudio nos proponemos
conocer lafrecuenciade DV subclinicaen
un grupo de diabéticos tipo 1 normotensos
con menos de 10 afios de evolucién de la
diabetes.

METODOS

Serealizé un estudio transversal para
poder determinar la frecuencia de DVI en
pacientes diabéticos tipo 1 con menos de
10 afios de evolucion de la enfermedad.
Todos los pacientes procedian del Centro
de Atencién al Diabético del Instituto
Nacional de Endocrinologia. El tamafio
muestral fue de 32 pacientes. Los criterios
de inclusién fueron los siguientes:
diabéticostipo 1 con menos de 10 afios de
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evolucién, edad entre 17 y 40 afios (ambas
edades), ausencia de valvulopatias,
cardiopatia isquémica clinica y electro-
cardiogréfica, ausencia de hipertensién
arterial (TA<130/85 mmHg), prueba de
esfuerzo sobre esferarodante con resultado
normal, no utilizacion de otra medicacion
excepto insulina, no ingestién habitual de
alcohol, no ser deportista y no presentar
otras enfermedades que provoquen
miocardiopatia.

PROCEDIMIENTOS EMPLEADOS

A todos los pacientes se les
confecciond una historia clinica completa
con especial interés en las siguientes
variables: sexo, edad, raza, hébito defumar,
talla, indice de masa corporal (IMC),
frecuenciacardiacay tension arterial, edad
del inicio de la diabetes, tiempo de
evolucion, dosis de insulina, presencia de
retinopatia, nefropatia y neuropatia
periférica. Selesdeterminaronlassiguientes
variables bioquimicas: glucemiaen ayuna,
creatinina en sangre, hemoglobina
glucosilada (HbA1), microalbuminuriay
lipidos plasméticos. Se les realizaron
también el ectrocardiogramas (ECG), estudio
de la velocidad de conduccion motora y
sensitiva y ecocardiograma. La tensién
arterial se midié segun el método
auscultatorio de Korotkow. La dosis total
de insulina se calcul6 en unidades por
kilogramo por dia(U/kg/d). Seclasificd como
fumador al quefumabauno o mascigarrillos
diarios o que referia abandono del hébito
enlos 6 mesesanterioresasuinclusion en
el estudio. El IMC seobtuvo por lasiguiente
formula: peso (kg)/talla(m?). Seconsidera
ron normoal bumindricos los que tenian
una excrecion urinaria de albumina
(EUA)< 25 mg/L, microalbumindricos



(nefropatiaincipiente) los que presentaron
EUA entre25y <300 mg/L y con nefropatia
clinicaaquellos con una EUA = 300 mg/L.
Para el diagnéstico de retinopatia
diabética se adaptaron los criteriosde L’
Esperence.® Los ECG se efectuaron conun
electrocar-diografo convencional (Nihon
Kohden, modelo 101, Japdn), seredizaron
12 derivaciones con 6 complejos por
derivacién. A todos los pacientes se les
aplicaron pruebas de esfuerzo segun €l
protocolo de Bruce® y se les efectud el
cuestionario para investigar la presencia de
enfermedad coronaria segun los criterios de
[aOMS™

Seaceptd e diagndstico de cardiopatia
isquémica en aquellos pacientes que
respondian de forma positiva este
cuestionario, cuando el ECG de reposo
indicd isguemia probable o posible, segln
la disposicion del Codigo de Minnesota'?
y/o cuando la prueba de esfuerzo estaba
alterada. La glucemia en ayuna y la
creatininaen sangre se determinaron enun
autoanalizador MT-II (Mtal scientific,
Holanda) por los métodos de la glucosa
oxidasay picrato acalino, respectivamente.
La HbA1l se realizé por el método
colorimétrico de Fluckiger y Winterhalter'®
optimizado en nuestro laboratorio.* La
determinacion de la microalbuminuria se
realizo por el método radioinmunol dgico
paralaabiminahumanadeatasensibilidad
y especificidad, desarrollado en nuestro
laboratorio™ y paraello se utilizo orinade
24 h recolectada por € paciente, después
de haberse instruido cuidadosamente,
durante 3 d consecutivos, tomando el valor
medio delas 3 mediciones, como expresion
de los niveles de EUA. Los lipidos
plasméticos se dosificaron en una muestra
de sangre después de una ayuna no menor
gue 12 h, en un autoanalizador MT-II. El
colesterol*® y los triglicéridos'” se deter-
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minaron por métodos totalmente
enzimaticos y las HDL-colesterol por el
método de precipitacién con fus-
fotungstanol Mg++.2® Para e diagnéstico
de neuropatia diabética periférica de los
miembros inferiores se adoptaron los
criterios recomendados por el Instituto
Nacional de Neurologiay Neurocirugia de
nuestro pais [Departamento de Electro-
fisiologia. Ingtituto Nacional de Neurologia
y Neurocirugia. Valores de referencia para
estudios de neuroconduccion (Comuni-
cacion escrita)]. Lavelocidad de conduccion
motoray sensitiva se estudié con un equipo
Neurdnica O, conunancho debandade 10a
3 000 Hz sofware Englab. A todos los
pacientes selesrealizd ecocardiograma en
modo M, bidimensional y con Doppler
pul sado con un equipo Esaotebiomedica SIM
7000 CEM queincluye unaunidad central,
un monitor de 12 pulg, 2 transductores
sectoridlesde2,4MHzy de3,5MHzy una
unidad de Doppler pulsado continuo y
codificado en color. Cada paciente se
estudié en posicion supinay decubitolateral
izquierdo con €l fin de obtener un registro
ecocardiografico simultaneo.'®*® Las
variacionesfisiol6gicasdelarespiracion se
obviaron promediando 5 lat para cada una
de las mediciones. Todos los estudios
fueron realizados por un mismo observador.
Las dimensiones internas de ventriculo
izquierdo (V1) a final deladiastolefueron
medidas al comienzo del QRS y las
dimensiones telesistdlicas, en el nadir del
movimiento septal, ambas mediciones se
hicieron con la técnica de barrido, con
haz de ultrasonido pasando através del VI
ligeramente caudal a la vavula mitral. El
espesor del septum interventricular (SIV) y
de la pared posterior del VI (PPVI) se
midieron en la misma posicion que la
utilizada para medir las dimensiones



ventriculares izquierdas. Los volimenes
telesigtdlicosy te ediastdlicossedeterminaron
a partir de las medidas de los didmetros
telesistolicos y telediastdlicos del VI. La
fraccion de eyeccién y el acortamiento
fraccionario se determinaron por el método
descrito por Teichholz y otros,?* ademés se
visualizé la contractilidad global y
segmentariadelapared ventricular.

Se analizaron las condiciones de
[lenado ventricular izquierdo por medio del
Doppler pulsado con & volumen de muestra
anivel del punto de coartacién delavévula
mitral. Los espectros de Doppler pulsado
fueron grabados en una cinta de video y
analizadosen €l sistema ECOGRAF seglin
el protocolo del mismo [Cuba. Ministerio
de Salud Publica de Cuba. ECOGRAF:
Sistema de procesamiento de imagenes
ecocardiogréficas. Trabagjo de validacion
por el viceministerio de Cienciay Técnica,
1990] y se determinaron los pardmetros
siguientes: pico E, expresado en vel ocidad;
pico A, expresado en velocidad; relacién
pico E/pico A y tiempo de desacel eracion.
Se tomaron como criterios las medidas
ecocardiograficas recomendadas por la
Sociedad Americanade Ecocardiografia,?
paravaorar lanormalidad delos pardmetros
estructurales y de lafuncion sistélicay se
adoptaron los val ores normal es propuestos
por Garcia® para €l estudio de la funcion
diastélica. Se considerd que existia
disfuncion sistélicadel ventriculoizquierdo
(DSVI) cuando resultaron anormales los
valores de la fraccion de eyeccion y del
acortamiento fraccionario. Lapresenciade
asinergia ventricular se acepté cuando
existieron alteraciones de la contractilidad
€N uno 0 Més segmentos con trastornos de
lamotilidad como aquinesia, disquinesiao
hipoquinesia. Se diagnosticd disfuncion
diastélicadel ventriculoizquierdo (DDVI)
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cuando estaban afectados méas de un
pardmetro defuncién diastélica(pico E, pico
A, relacién pico E/pico A y tiempo de
desaceleracion).

Aceptamoslapresenciadeatera-ciones
estructurales cuando se comprobaron
dteraciones en los diametrostelesistdlicosy
telediastolico del ventriculo izquierdo o
cuando se detectd engrosamiento del septum
interventricular (SIV) y delapared posterior
(PP) oambas.

ANALISIS ESTADISTICO

Con lainformacién recopilada se cred
una base de datos en la que se
subdividieron las variables clinicas
cualitativasdelas cuantitativas. El andlisis
de las variables cualitativas se realiz6 a
través de tablas de contingencia en las que
se utilizo el estadigrafo X? de Pearsony €l
de las variables cuantitativas, por el
estadigrafo t de Student que permitio
comparar las medias de 2 grupos. Los
valores de X? y de t se consideraron
estadisticamente significativos cuando la
probabilidad asociadaaellosfue menor que
0,05 (p<0,05).

RESULTADOS

Comprobamos la existencia de
disfuncién ventricular izquierdasubclinica
(DVI) en 8 de 32 pacientes (25 %). Delos
afectadosde DVI, 6 (18,75 %) presentaron
disfuncién diastélica aislada; 2 (6,25 %)
disfuncion diastélica y alteraciones
estructurales (engrosamientodel SIV y de
laPPVI).

L os diabéticos con menos de 10 afios
deevoluciény disfuncion ventricular tenian



un tiempo de evolucion de la diabetes Los valores de glucemia, HbA ,
sgnificativamentemayor qued gruposSnDVI creatinina, colesterol, triglicérido y HDL

(8,6+0,5aM0svs 3,7+ 2,4 ah0s) parap<0,001. colesterol no evidenciaron diferencia al
El resto de las variables cuantitativas no comparar aguelloscon DV1 y sinéella, pero
mostraron diferencia estadisticamente los valores de EUA fueron significativa-
significativa(tablal). mente mayores en los que tenian DVI

La presencia de neuropatia periférica (219,5+ 170,2mg/L vs. 86,9+ 3,3mg/L) para
fue significativamente méasfrecuenteen los p<0,001 (tabla 3). Seguin se ocbservaen la
diabéticos con DVI (75,0 % vs. 29,2 %) figura, la microalbuminuria (nefropatia

para p<0,011. El resto de las variables incipiente) y la macroalbuminuria
clinicas cualitativas no mostraron (nefropatia clinica) fueron significati-
diferenciasa comparar losgruposcon DVI vamente mas frecuentes en los diabéticos
ysindlla(tabla?2). conDVI (p<0,04).

TABLA 1. Valores promedio y desviacion estandar de variables clinicas cuantitativas en pacientes diabéticos tipo 1 con menos
de 10arios de evolucion de la diabetes, con disfuncion ventricular y sin esta

Con disfuncién ventricular Sin disfuncién ventricular
n=28 n=24

Variables clinicas X DE X DE T P
Edad (afos) 32 4,81070 27,67 6,26001 0,6533 0,2593
Evolucién de la diabetes (afios) 8,625 0,51755 3,725 2,43208 5,4683 0,001
Insulina (U/kg/d) 0,55 0,20312 0,53 0,12388 0,1832 0,4279
IMC (peso kg/tallam?) 22,4375 1,50327 22,23 1,10867 0,2659 0,3961
TAS (mmHg) 116,25 5,17549 110,625 10,76553 1,4195 0,0830
TAD (mmHg) 75,625 4,95516 72,29 8,46722 0,9691 0,1701
FC (lat/min) 74,5 11,30107 77,67 10,05492 -1,7602 0,0643

IMC: indice de masa corporal. TAS: Tension arterial sistolica. TAD: Tension arterial diastélica. FC: Frecuencia cardiaca.

TABLA 2. Comportamiento de las variables clinicas cualitativas en pacientes diabéticos tipo 1 con menos de 10 arios de evolucion
de la diabetes con disfuncion ventricular y sin esta

Con disfuncién ventricular Sin disfuncién ventricular
n=28 n=24
Variables clinicas n (%) n (%) z P
Sexo:
Masculino 4 (50) 7 (29,2)
Femenino 4 (50) 17 (70,8) 1,074 0,1413
Total 8 (100) 24 (100)
-Raza:
Blanca 4 (50) 10 41,7)
Negra 4 (50) 14 (58,3) 0,411 0,3404
Total 8 (100) 24 (100)
- Habito de fumar:
Si 2 (25) 11 (45,83)
No 6 (75) 13 (54,2) -1,039 0,1494
Total 8 (100) 24 (100)
-Retinopatia:
Si 2 (@5 8 (33,3
No 6 (75) 16 (66,7) -0,440 0,3298
Total 8 (100) 24 (100)
-Neuropatia periférica:
Si 6 (75, 7 (29,2)
No 2 (25) 17 (70,8) 2,286 0,0111
Total 8 (100) 24 (100)
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TABLA 3.Comportamiento de las variables bioquimicas en pacientes diabéticos tipo 1 con menos de 10 arios de evolucién de

la diabetes, con diisfuncion ventriculary sin esta

Con disfuncién ventricular

Sin disfuncién ventricular

n=28 n=24

Variables bioquimicas X DE X DE T p
Glucemia (mmol/L) 5,6375 0,9753 6,7792 2,0464 -1,5094 0,0708
HbA1 (%) 8,7250 1,2418 8,4625 1,2129 0,5272 0,3010
Creatinina (umol/L) 114,25000 11,5357 109,4583 18,2851 1,1373 0,0704
Colesterol (mmol/L) 4,3750 1,1961 4,3000 0,8143 0,1916 0,4247
Triglicéridos (mmol/L) 1,7625 0,6209 1,45000 0,5672 1,3193 0,0985
HDL (mmol/L) 1,2875 0,2031 1,3292 0,1398 -0,6506 0,2601
EUA (mg/L) 219,5000 170,2293 66,96 86,9802 3,3336 0,0011
80,0 75,0%

70,0 —

58,4%
60,0 — ’
50,0 —
41,6%

40,0 —

30,0 —

20,0

12,5% 12,5%
10,0 —
0,0%
0,0

Con disfuncion
ventricular (n=8)

[ Normoalbumindrico

[J Macroalbumintrico

DISCUSION

LaDVI subclinicaesunacomplicacion
frecuente en el paciente diabético y, de
buscarse sisteméticamente mediante
estudios ecocardiograficos, su prevalencia
serfaalin mucho mayor. 2%

La mayoria de los investigadores
concuerdan en que existe una mayor
prevalenciade complicaciones cronicasde
la diabetes a medida que se incrementa €l

Sin disfuncion
ventricular (n=24)

Il Microalbuminarico
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FIG. Relacién entre el grado de
excrecion urinaria de alblmina
y la disfuncién ventricular en
diabéticos tjpo 1,con menos de
10 anos de evolucién de la
enfermedad.

tiempo deevolucion de estaenfermedad. %
En nuestro estudio, se confirman estos
planteamientos pues, a pesar de que la
muestra objeto de estudio estaba compues-
ta por pacientes con menos de 10 afios de
evolucion de ladiabetes, los afectados por
DVI tenian un tiempo de evolucion
significativamente mayor, opinién que es
compartida por otros investigadores.2820

Algunos trabajos han descrito muta-
cionesdel ADN mitocondrial, en corazones



de pacientes diabéticos asociados a
alteraciones del acoplamiento de actina'y
miosing, fibrosisintersticia y presenciade
neuropatia autondémica cardiovascular,
factores que pudieran ser las causas de las
alteraciones encontradas en la funcion
cardiovascular de diabéticos ™

Aunque nuestro estudio no incluyd la
evaluacion autonémica cardiovascular, €
resultado del estudio de la conduccion de
velocidaad nerviosa en los miembros
inferiores evidenciaron una asociacion
significativaentre neuropatiaperiféricay la
presencia de DVI. Otros autores han
confirmado también esta asociacion.®

No pudimos confirmar en este estudio
queel control metabdlico evaluado através
de los niveles de glucemia y HbAI se
relacione con la presencia de DVI
subclinica. Otrosinvestigadores comunican
resultados similares a los nuestros.3% A
pesar de estos hallazgos, consideramos que
esnecesario efectuar estudi os prospectivos
alargo plazo para definir con precision el
valor prondstico del control metabdlico en
€l desarrollo de estacomplicacion.

En la actualidad se acepta que la
presencia de microalbuminuria constituye
un factor deriesgo cardiovascular y deotras
complicaciones tardias en el paciente
diabético.?

Nuestro estudio confirmé que los
diabéticos tipo 1 afectados de DVI tenian
va oressignificativamente mayoresde EUA.
Por tanto, seria interesante estudiar la
funcidn ventricular izquierda en este tipo
de pacientes para precisar si la Ultima
congtituye un factor de riesgo para esta
complicacion.

Al parecer, los lipidos plasméticos no
constituyen un factor determinante en la
aparicién de DV1, yaqueen nuestro estudio
no comprobamosdiferenciasignificativaen
el perfil lipidico a comparar |os diabéticos
conDV1ylosqueno latenian. Sinembargo,
algunos investigadores opinan que los
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nivelesdelipidos plasméticos pudieran ser
un factor de riesgo de desarrollo delaDVI
en el paciente diabético.**

Es una opinién generalizada el
planteamiento de que la disfuncidn
diastolica es el primer fendbmeno que se
observaene desarrollodelaDVI.® A pesar
dequeel tiempo de evolucion del grupo de
diabéticos que nosotros estudiamos es
menor que 10 afios, confirmamosdisfuncion
ventricular diastélica aislada o asociada a
alteraciones estructurales en 8 pacientesy
en 2 de ellos se asoci6 a alteraciones
estructurales, engrosamiento delaPPVI en
unoy del SIV en €l otro. Estos resultados
son similares a los descritos por otros
autores,**3 y confirman queladisfuncion
diastdlica es el primer proceso observado
enel diabéticoconDVI.

Nosotros consideramos que las
alteraciones funcionales y estructurales
encontradas en nuestra investigacion
pueden ser los resultados de una
enfermedad muscular cardiaca diabéticao
miocardiopatia diabética. Algunos autores
dividen la evolucion de la disfuncion
ventricular en 4 estadios.*

Estadio|: Contractilidad miocardicaaumentada.
Estadio I1: Funcion diastdlica y sistolica
intacta, con alteraciones estructurales.
EstadioI1l: Disfuncion diastélicay funcion
sistélicanormal.

Estadio | V: Disfuncién sistodiastélica.

Atendiendo aestaclasificacion, todos
los pacientes afectados de DV estudiados
por nosotros estaban en el estadio IIl.
Evidentemente, al aumentar el tiempo de
evolucion de la diabetes se incrementa la
afectacion funcional y estructural. Esta
observacion alerta la necesidad del
diagnéstico y € tratamiento adecuados y
tempranos de estos pacientes, con el
propésito de disminuir la mortalidad
cardiovascular.



En conclusion, consideramos que la
DV es unacomplicacion frecuente aun en
diabéticos de poco tiempo de evolucion.
Lanefropatiay la neuropatia periférica se
asocian con gran frecuenciaala presencia
deDVI endl diabéticotipol. El tratamiento

precoz con inhibidores de la enzima
conversorade angiotensinapudieraser una
alternativaen el tratamiento terapéutico de
estos pacientes.”* Quedaria por definir en
investigaciones posteriores, si 10s niveles
de EUA constituyen un factor predictor del
desarrollodeDVI.

SUMMARY

A cross-sectional study in 32 type | diabetics aged 17-40 with less than 10 years of
evolution of the disease was conducted to know the frequency of subclinical left
ventricular dysfunction (LVD) and its associated factors. Patients with valvulopathies,
ischemic heart disease, arterial hypertension and other diseases causing
myocardiopathies, were excluded. Complete medical histories were obtained and
fasting glycemia, HbAI, total cholesterol, total triglycerides, HDL-cholesterol, urinary
excretion of albumin (USA), velocity of motor and sensitive conduction of the lower
limbs, EKG and mode B bidemensional pulsed Doppler echocardiography were
indicated. The criteria proposed by the American Society of Echocardiography for
the echocardiographic diagnosis of LVD were adopted. LVD was proved in 25 %. The
structural cardiac alterations were observed in 6.2 %. Peripheral neuropathy was
observed in 6 of the 8 patients with LVD. The US levels were significantly higher in
those affected with LVD (219.5 £ 170.2 mg/L vs 6.9 = 86.9 mg/L). It was concluded
that LVD appears commonly among diabetics with less than 10 years of evolution
and that the US levels may be a risk marker for the development of this complication.

Subject headings: DIABETES MELLITUS, INSULIN-DEPENDENT/complications;
HEART VENTRICLE; ECHOCARDIOGRAPHY.
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