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Numerosos estudios han establecido que la diabetes
representa un factor de riesgo importante en la
aparicion de patologia cardiovascular. Existe
controversia en la literatura en cuanto al tiempo de
presentacion de las complicaciones micro y
macrovasculares, posterior al debut de la diabetes.
Las patologias cardiovasculares son la causa princi-
pal de morbilidad y mortalidad en pacientes con
Diabetes Mellitus tanto de la Tipo 1, como en la Tipo
2 y hoy en dia se conoce que las complicaciones
cardiovasculares aumentan cuando se asocian a
factores de riesgo aparte de la hiperglicemia como
lo son: la dislipidemia y la hipertensién arterial. Este
aumento en el riesgo no puede ser explicado
unicamente por la presencia de enfermedad
coronaria y de hipertension arterial, por lo que se ha
sugerido la presencia de la llamada “Cardiomiopatia
diabéticad la cual da lugar a una disfuncion sistélica
o diastolica. La patologia del miocardio en la diabe-
tes generalmente ocurre en forma temprana, durante
el curso de la enfermedad, sobretodo alterando la
funcién diastélica, pero manteniendo en un inicio las
dimensiones de la auricula y ventriculo izquierdo
normales.

Estudios recientes han demostrado que pacientes
diabéticos pueden presentar lesiones vasculares
aterosclerdticas tempranas, que estan compuestas de
una degeneracion grasa y de un endurecimiento de
la pared arterial. Este endurecimiento de la arteria
se presenta en adolescentes y adultos jévenes con
DM Tipo 1, correlacionado con albuminuria e
hipertension arterial. Sin embargo existen reportes
contradictorios en la literatura con respecto a
trastornos del endotelio y diabetes.

Todavia hoy en dia no estan claras las causas
especificas de la dislipidemia en el paciente diabético.
Se han reportado niveles elevados de colesterol y
triglicéridos en adolescentes y adultos jovenes con
diabetes, no relacionados aparentemente al control
metabdlico y/o a micro-albuminuria; sin embargo
también han sido descritos niveles normales de
lipidos en adolescentes con DM Tipol de corta
duracion.

La lipoproteina (a) ha sido utilizada como marcador
plasmatico en individuos con riesgo aumentado para
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enfermedad cardiovascular, esta es una lipoproteina
aterogénica independiente, y al igual que en las
dislipidemias tipicas, los niveles de lipoproteina (a)
reportados en la literatura son variados en el caso
de los jévenes con diabetes mellitus tipol.

RESULTADOS DE LOS TRABAJOS DE
INVESTIGACION

Enla Unidad de Endocrinologia Pediatrica del Hos-
pital de Clinicas Caracas, hemos venido realizando
estudios sobre la relacién de diabetes y enfermedad
cardiovascular. En un primer trabajo, se evaluaron
20 nifios (10 varones y 10 hembras), con diabetes
mellitus insulino-dependiente de 3.4

* 3.3 afios de duracidn, con una edad cronologica de
11.9 £ 3.6 anos; los niveles de HbAlc eran 8.0 + 1.9
%. Se tomaron muestras de sangre en ayuna para
perfil lipidico y Lp(a). Se les practico Ecocardiografia
trans-toracica, bi-dimensional del tipo M-modo para
evaluar las dimensiones de la auricula izquierda y
los ventriculos asi como la masa y el grosor de la
pared del ventriculo izquierdo. El volumen de
eyeccion y el gasto cardiaco se midieron utilizando
un Eco-doppler pulsétil; el grosor de la intima-me-
dia de la cardtida fue evaluada mediante el uso de
ultrasonido de alta resolucion del tipo modo-B.

Los resultados mostraron: El grosor del septum y de
la pared posterior del ventriculo izquierdo al igual
que la masa ventricular fue similar en los pacientes
a los controles sanos. La fraccion de eyeccidn del
ventriculo izquierdo en reposo al igual que la
velocidad de flujo pulmonar, también resultaron
iguales. El grosor de la intima-media carotidea fue
similar en ambos grupos. Donde si se noto una
diferencia fue en los niveles de colesterol, las
lipoproteinas de baja densidad (LDH) y en los niveles
de Lp(a) los cuales se encontraban elevados en los
nifios y adolescente con DM Tipo 1 con respecto a
los controles sanos.

En un segundo estudio hemos estado evaluando la
presencia de calcificacion de las arterias coronarias
mediante tomografia computarizada por el método
de miiltiples cortes, calculados en unidades de
Agaston en un grupo de adolescentes y adultos
jovenes con diabetes tipo 1, con una duracion entre
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3y 16 anos de enfermedad y correlacionando la
misma con los llamados marcadores inflamatorios
periféricos, como lo son la proteina-C reactiva y las
matrices metalo-proteinaza (MMP's) y nuevamente
con niveles de lipidos.

Este estudio demostro la ausencia de calcificaciones
coronarias en esta etapa de la entermedad, pero si se
encontraron niveles aumentados de proteina-C
reactiva v de MMP’s en 28.1% vy 34.7%,
respectivamente. Asi como aumento en los
triglicéridos, .DL colesterol y Apolipoproteina B en
un nimero importante de adolescentes diabéticos,
los cuales se correlacionaron positivamente con la
duracion de la enfermedad y con los niveles de
hemoglobina glicocilatada.

De estos trabajos se puede concluir que a pesar de
que los ninos y adolescentes con DM Tipo 1 no
muestran alteraciones en funcion y masa cardiaca,
por estos métodos, ni tampoco observamos
calcificacion de las arterias coronarias en los primeros
anos de la enfermedad, sin embargo si se presentan
dislipidemias y aparecen marcadores inflamatorios
periféricos en forma temprana lo cual incrementa
notablemente su riesgo cardiovascular a largo plazo.

DISCUSION

El manejo reciente de la diabetes en la edad
pediétrica, ha estado influenciado en gran parte, por
el conocimiento que se tiene de que el tratamiento
intensivo durante la infancia y la adolescencia reduce
las complicaciones a fargo plazo, como ha sido
demostrado en los estudios del DCCT (Diabetes
Control and Complication Trial). La identiticacion
mediante métodos de despistaje de nifios y
adolescentes con riesgo cardiovascular debe ser parte
del esquema moderno de seguimiento de esta
enfermedad.

Las complicaciones del paciente diabético,
relacionadas a la micro y macro-angiopatia, son las
causas principales de mortalidad y morbilidad de
estos individuos. Es por'ello que se estan invirtiendo
grandes esfuerzos y recursos para la deteccion
temprana sub-Clinica de la angiopatia diabética para
poder revertir el curso de la enfermedad.

Varios grupos de investigadores han demostrado que
el grosor de la intima-media carotidea, medida con
ultrasonido del modo-B, tiene una relacion linear con
el grosor del complejo de la intima-media, detectadas
con criterios histo-patolégicos. El incremento del
grosor de la intima-media es considerado un indice
temprano de ateroesclerosis. Algunos estudios han
sugerido que estos cambios se presenta en forma
temprana ¢n el paciente diabético, iniciando la
enfermedad. Peppa-Patrikiou y col. encontraron que

el aumento del grosor de la intima-media en
adolescentes se correlacionaba positivamente con la
albtimina urinaria y la tension arterial sistélica y
Jensen-Urstad y col. demostraron que pacientes
diabéticos con un régimen estandar de insulina
presentaban, arterias mas rigidas que aquellos que
estaban sometidos a un régimen intensivo. Sin em-
bargo otros investigadores no encontraron
diferencias en adolescentes con diabetes y controles
normales.

La acumulacién de productos terminales de glicacion
(AGE-products), hace que el corazén del paciente
diabético pueda afectarse en forma primaria por
cambios estructurales haciéndolo mas rigido, como
ha sido demostrado recientemente en estudios
animales. Un patron de llenado anormal del
ventriculo izquierdo, es un signo temprano de
cardiopatia diabética. Seguin Schannwell y col. y
Shapiro y col.,, pacientes adolescentes y adultos
jovenes con DM tipo 1, con funcion sistolica ventricu-
lar, padecen de distuncién diastolica, el cual es un
marcador de cardiomiopatia. Las dimensiones de la
auricula y el ventriculo izquierdo fueron normales,
pero presentaron disfuncién diastolica, con
reduccion del llenado temprano en diastole,
impidiendo el relajamiento diastélico normal en los
pacientes diabéticos.

Los trastornos lipidicos son una de las causas
principales del desarrollo de la angiopatia diabética.
Sin embargo existen resultados contradictorios en
cuanto a los niveles de lipidos v a su relacion con el
control metabdlico, reflejados con los niveles de
hemoglobina glicocilatada. Elaumento de los niveles
de colesterol LDL vy la disminucion del HDL,
contribuyen a un riesgo aumentado de cambios
vasculares en el diabético. Segtin Verges y col. las
anormalidades lipidicas, juegan un rol importante
en la ateroesclerosis en la diabetes. Las dislipidemias
no solo son de tipo cuantitativa sino también
cualitativa; las principales anormalidades son: la
hipertrigliceridémia relacionada a niveles elevados
de VLDL y LDL con disminucion del HDL colesterol;
los cambios cualitativos incluyen diferencias en el
tamano de las lipo-proteinas, aumento en el
contenido de triglicéridos en LDL v HDL, glicacion
de apolipoproteinas y aumento en la susceptibilidad
de la oxidacion de LDL.

Los pacientes diabéticos presentaron dislipidemias
con alto riesgo de enfermedad coronaria al momento
del diagndstico, Loh y col. encontraron que 34 a 64
% presentaron patrones dislipidémico, la
hipercolesterolinemia, seguido de la forma mixta de
hipertrigliceridemia e hiperlipidemia, sin cambios
favorables importantes a pesar de mejorar el control
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metabolico. Torres-Tamayo y col. detectaron niveles
aumentados de colesterol total y triglicéridos. Sin
embargo otros investigadores como Parikh y col. en
no encontraron diferencias en adolescentes con DM
tipo 1 en los niveles de lipidos comparados con
controles sanos.

La angiopatia en pacientes no diabéticos, ha sido
correlacionada con los niveles de Lp(a), pero los
estudios en diabéticos han mostrado resultados
contradictorios, en el sentido de que se han reportado
tanto niveles normales como aumentados, al igual
que su relacion con el control metabélico, no esta bien
dilucidado.

En conclusion, los nifios y adolescentes con diabetes
no presentan alteraciones importantes en funcion y
masa cardiaca, ni signos tempranos de aterosclerosis,
manifestados con aumento del grosor de las arterias,
ni presencia de calcificacion coronaria, en el debut y
en los primeros anos de aparicion de la diabetes, sin
embargo, si aparece la dislipidemia y marcadores
inflamatorios del endotelio, muy temprano en el
curso de la enfermedad, sobretodo en los que tienen
un mal control metabdlico, por lo tanto estan en alto
riesgo de desarrollar ateroesclerosis vy problemas
cardiovasculares, por lo que deben ser monitoreados
desde el punto de vista del metabolismo lipidico vy
cardiovascular, considerando intervencion en forma
temprana, aun en la edad pediatrica.
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