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ABSTRACT

Background: Heart Failure (HF) is a public health problem with high morbidity and mortality rates, as
well as resource consumption. Sodium-glucose cotransporter type 2 inhibitors (SGLT-2 inhibitors),
originally developed for type 2 diabetes, have become an attractive therapeutic option for HF. Recent
studies have shown that gliflozins, a type of SGLT-2 inhibitor, reduce the risk of cardiovascular death
and hospitalization for HF compared to placebo. Further studies are needed to confirm these findings
and establish their place in the current therapy for HF. Material and methods: A systematic review of
studies published in PUBMED evaluating the use of gliflozins, a subtype of INSGLT-2, in patients with
heart failure was performed. Results: Based on the articles analyzed, a total of 25,960 patients with
heart failure were included, who were studied in 4 different studies. Conclusion: The use of gliflozins
in patients with heart failure was found to be associated with a significant reduction in the risk of
cardiovascular death, hospitalization for heart failure, and adverse cardiovascular events compared
with placebo.

Keywords: Heart Failure; Sodium-Glucose Transporter 2 Inhibitors; Heart Failure/Mortality; Systematic
Review; Diabetes Mellitus, Type 2/drug therapy.

RESUMEN

Introduccion: La Insuficiencia Cardiaca (IC) es un problema de salud publica con alta morbimortalidad
y consumo de recursos. Los inhibidores del cotransportador de sodio-glucosa tipo 2 (InSGLT-2),
originalmente desarrollados para diabetes tipo 2, se han convertido en una opcion terapéutica atractiva
para la IC. Estudios recientes han demostrado que las gliflozinas, un tipo de InSGLT-2, reducen el riesgo
de muerte cardiovascular y hospitalizacion por IC en comparacion con placebo. Se necesitan mas
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estudios para confirmar estos hallazgos y establecer su lugar en la terapia actual de la IC. Material y
métodos: Se realizo una revision sistematica de los estudios publicados en PUBMED que evallan el uso
de las gliflozinas, un subtipo de InSGLT-2, en pacientes con insuficiencia cardiaca. Resultados: En base
a los articulos analizados, se incluy6 un total de 25960 pacientes con insuficiencia cardiaca, que fueron
estudiados en 4 estudios diferentes. Conclusion: Se encontré que el uso de gliflozinas en pacientes
con insuficiencia cardiaca se asocid con una reduccion significativa en el riesgo de muerte
cardiovascular, hospitalizacion por insuficiencia cardiaca y eventos cardiovasculares adversos en
comparacion con el placebo.

Palabras clave: Insuficiencia cardiaca; Inhibidores del transportador 2 de sodio-glucosa; Insuficiencia
cardiaca/mortalidad; Revision sistematica; Diabetes mellitus, tipo 2/terapia farmacolodgica.

INTRODUCCION

La Insuficiencia Cardiaca (IC) es una afeccion cronica y progresiva que representa un importante problema
de salud publica debido a su alta prevalencia, morbimortalidad y consumo de recursos en todo el mundo.
A pesar de los avances en el tratamiento de la IC en las Ultimas décadas, todavia existe una necesidad de
encontrar nuevas terapias que mejoren los resultados clinicos y reduzcan la morbimortalidad en estos
pacientes. [1-20]

En este contexto, los inhibidores del cotransportador de sodio-glucosa tipo 2 (InNSGLT-2) se han convertido
en una opcion terapéutica cada vez mas atractiva para el tratamiento de la IC. Las gliflozinas son un tipo
de InSGLT-2 que se desarrollaron inicialmente como hipoglucemiantes orales para el tratamiento de la
diabetes tipo 2, pero estudios recientes han demostrado su eficacia en el tratamiento de la IC. [21-22]

Un metaanalisis reciente que incluy6 seis ensayos clinicos aleatorizados con un total de mas de 12.000
pacientes con IC, evalud el efecto de las gliflozinas sobre los resultados clinicos. Los resultados mostraron
una reduccion significativa del riesgo de muerte cardiovascular y hospitalizacion por IC en comparacion
con el placebo. "Los estudios clinicos recientes han demostrado que las gliflozinas reducen el riesgo de
eventos cardiovasculares en pacientes con diabetes mellitus tipo 2 (DM2) y enfermedad cardiovascular
establecida. Ademas, se ha demostrado que el tratamiento con gliflozinas mejora la funcion ventricular
y reduce la mortalidad en pacientes con insuficiencia cardiaca (IC) con o sin DM2" [23].

Es importante entender que la diabetes puede llevar a la insuficiencia cardiaca a través de la
microangiopatia.
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Ademas, otro estudio reciente que evaluo el efecto de la dapagliflozina en pacientes con IC y fraccion de
eyeccion reducida (IC-FEr) encontro una reduccion significativa del riesgo de hospitalizacion por IC y
muerte cardiovascular, asi como una mejora en la calidad de vida relacionada con la salud. "Las gliflozinas
tienen efectos beneficiosos sobre la funcion cardiaca y renal en pacientes con DM2 e IC. Estos efectos se
han demostrado en ensayos clinicos aleatorizados, que sugieren que las gliflozinas pueden tener un papel
importante en la prevencion y el tratamiento de la IC en pacientes con DM2" [24].

En una revision sistematica y meta-analisis reciente (2021), Los autores encontraron que los SGLT2
demostraron beneficios significativos en la prevencion de eventos cardiovasculares y renales en pacientes
con diabetes tipo 2, tanto en la prevencion primaria como en la secundaria. Ademas, se identificaron
diferencias en los efectos de los diferentes tipos de SGLT2 y en la magnitud de los beneficios entre los
ensayos clinicos. Los resultados sugieren que los SGLT2 pueden ser una opcion importante para el manejo
de la diabetes tipo 2 y la prevencion de complicaciones cardiovasculares y renales. "Los estudios han
demostrado que el tratamiento con gliflozinas mejora la funcion diastolica y sistélica del ventriculo
izquierdo en pacientes con DM2 e IC, y también reduce el riesgo de hospitalizacion por IC y la mortalidad
relacionada con la IC. Estos hallazgos sugieren que las gliflozinas tienen un potencial terapéutico
importante en el tratamiento de la IC" [25]

Estos hallazgos sugieren que las gliflozinas pueden ser una terapia prometedora para el tratamiento de
la IC, especialmente en pacientes con IC-FEr, que es una forma particularmente grave de la enfermedad.
Por lo tanto, se necesitan mas estudios para evaluar el papel de las gliflozinas en el tratamiento de la IC
y para establecer su lugar en la terapia actual de la IC.

En resumen, aunque los InSGLT-2 fueron inicialmente desarrollados como hipoglucemiantes orales para
el tratamiento de la diabetes tipo 2, estudios recientes han demostrado que estos farmacos pueden
reducir la morbimortalidad en pacientes con IC y mejorar la calidad de vida relacionada con la salud. Los
resultados de estos estudios sugieren que las gliflozinas pueden convertirse en una terapia prometedora
para el tratamiento de la IC, especialmente en pacientes con IC-FEr, aunque se necesitan mas estudios
para confirmar estos hallazgos y establecer su lugar en la terapia actual de la IC.

MATERIAL Y METODOS
Se realizo una revision sistematica de los estudios publicados en PUBMED que evaltan el uso de las
gliflozinas, un subtipo de InSGLT-2, en pacientes con insuficiencia cardiaca.

La estrategia de busqueda utilizada fue la siguiente:

Pubmed: “SGLT2 Inhibitors” [Mesh] AND “Heart Failure” [Mesh], “Non-diabetic Patients” [Mesh] AND
“SGLT2 Inhibitors” [Mesh], “Hospitalization” [Mesh], AND “Heart Failure” [Mesh],

ScienceDirect: “SGLT2 Inhibitors” “Heart Failure”. “Hospitalization for Heart Failure”

Scopus: TS=(“SGLT2 Inhibitors” AND “Heart Failure”)

Criterios de inclusion

Para esto se incluyeron articulos con pacientes mayores de 18 afos, de ambos sexos, tratados con
farmacos del tipo InSGLT-2.

Criterios de exclusion

Se excluyeron pacientes con comorbilidades cardiacas que alteren resultados pronosticos de insuficiencia
cardiaca tales como: sindrome takotsubo, insuficiencia renal crénica y diabetes no controlada.

https://doi.org/10.56294/piii2023166



SCT Proceedings in Interdisciplinary Insights and Innovations. 2023; 1:166 4

RESULTADOS
En base a los articulos analizados, se incluy6 un total de 25960 pacientes con insuficiencia cardiaca, que
fueron estudiados en 4 estudios diferentes.

En el articulo (26) donde se analizan 4744 pacientes con insuficiencia cardiaca y fraccion de eyeccion
reducida (con y sin diabetes) tratados con dapagliflozina, se concluye que existe menor riesgo de
empeoramiento al ser tratado con este farmaco sobre placebo.

En el articulo (27) donde se estudian resultados renales y cardiovasculares del uso de la empagliflozina
en 3730 pacientes con insufiencia cardiaca se concluye que existe menor riesgo de muerte y de
hospitalizacion en paicentes tratados con esta gliflozina.

De un total de 666 pacientes en el estudio (29) que analizo los efectos de canagliflozina en los marcadores
cardiovasculares de adultos con diabetes tipo I, se concluye que, comparado a placebo, los pacientes
tratados con canagliflozina demoraron el aumento de NT-ProBNP por 2 anos, lo que provee un beneficio
cardiovascular debido al efecto del transportador SGLT-2.

De un meta-analisis (33) del afo 2020 donde se analizaron 16820 pacientes de 7 articulos diferentes, se
concluye que los inhibidores SGLT-2 mejoraron significativamente los resultados cardiovasculares y todas
las causas de muerte relacionadas a insuficiencia cardiaca sin aumentar el riesgo de efectos adversos.

DISCUSION

Se encontré que el uso de gliflozinas en pacientes con insuficiencia cardiaca se asocié con una reduccion
significativa en el riesgo de muerte cardiovascular, hospitalizacion por insuficiencia cardiaca y eventos
cardiovasculares adversos en comparacion con el placebo. Ademas, el uso de gliflozinas se asocio con una
mejora en la fraccion de eyeccion del ventriculo izquierdo y en la calidad de vida relacionada con la salud
en pacientes con insuficiencia cardiaca.

En general, estos hallazgos sugieren que las gliflozinas pueden ser una opcion terapéutica efectiva y
segura para el tratamiento de pacientes con insuficiencia cardiaca. Sin embargo, se necesitan mas
estudios para confirmar estos hallazgos y establecer el lugar de las gliflozinas en la terapia actual de la
insuficiencia cardiaca.

La diabetes y la insuficiencia cardiaca son dos enfermedades estrechamente relacionadas que comparten
mecanismos fisiopatoldgicos y tienen una alta prevalencia a nivel mundial. Los pacientes que padecen
tanto insuficiencia cardiaca como diabetes presentan alteraciones metabolicas significativas, como
resistencia a la insulina, disfuncion mitocondrial, cambios en el tejido adiposo y dislipidemia. Estas
alteraciones metabdlicas contribuyen a un mayor riesgo de complicaciones cardiovasculares y a un
pronostico desfavorable. (34)

Para lograr un manejo 6ptimo de los pacientes con insuficiencia cardiaca y diabetes, es necesario adoptar
un enfoque multifactorial que aborde no solo el control de los niveles de glucemia, sino también otros
factores de riesgo cardiovascular, como la hipertension arterial, la dislipidemia y la obesidad.

La terapia farmacologica desempena un papel fundamental en el tratamiento de estos pacientes. Se ha
demostrado que los inhibidores del sistema renina-angiotensina-aldosterona, los bloqueadores de los
receptores de mineralocorticoides y los inhibidores del cotransportador de sodio-glucosa tipo 2 (SGLT2)
ofrecen beneficios en términos de reduccion de eventos cardiovasculares y mejoria de la funcion cardiaca
en aquellos con insuficiencia cardiaca y diabetes.
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Ademas de la farmacoterapia, adoptar un estilo de vida saludable que incluya una alimentacion
equilibrada, actividad fisica regular y el cese del consumo de tabaco es esencial para el control eficaz de
la diabetes y la insuficiencia cardiaca.

El uso de gliflozinas en pacientes no diabéticos es objeto de investigacion en estudios clinicos y se ha
observado un posible beneficio en ciertos escenarios. Estos beneficios potenciales pueden incluir la
reduccion del riesgo de insuficiencia cardiaca, la mejora de los resultados renales y la disminucion del
riesgo cardiovascular.
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