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RESUMEN

A pesar de los modernos tratamientos de la acromegalia, esta enfermedad somete al paciente, a un riesgo
cardiovascular dos a tres veces mayor que el de la poblacién adulta normal. Ello es el resultado de una
prolongada exposicién de los cardiomiocitos al exceso de GH. Esto produce cambios histolégicos y en la con-
figuracion geométrica de las miofibrillas, fibrosis del intersticio e hipertrofia biventricular.

La historia natural de esta cardiopatia de la acromegalia presenta varios periodos evolutivos. En la primera
etapa, se puede observar un lento desarrollo de la hipertrofia del miocardio, que luego se asocia a alteraciones
del ritmo cardiaco. Estas arritmias, que representan un importante factor de riesgo de accidente cardiovas-
cular, son secundarias a los mencionados cambios estructurales observados en el miocardio y configuran el
llamado “sindrome hiperquinético de la acromegalia”.

Diversos estudios epidemiolégicos informan que una proporcién variable (25 hasta un 50 %) de los acromega-
licos cursa con hipertension arterial. Esta es secundaria a la rentencién de sodio y la consiguiente expansion
del volumen plasmatico. Su presencia implica una sobrecarga del trabajo cardiaco y constituye un factor
agravante de la patologia cardiovascular.

En la segunda etapa evolutiva se observan signos ecocardiogréficos de reduccion del llenado ventricular diastdlico. El
tercer estadio se caracteriza por la afectacion de una o més valvulas cardiacas y alteraciones de la funcién sistélica y
diastélica en reposo y signos de cardiopatia dilatada, que conducen finalmente hacia la insuficiencia cardiaca congestiva.
Esta ultima etapa es irreversible atin con una terapia eficaz.

Surge entonces, que el diagnéstico precoz de la enfermedad y un seguimiento estricto de los niveles séricos de
GH-IGF-I durante un tratamiento adecuado, es mandatario. Rev Argent Endocrinol Metab 49:124-133, 2012
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ABSTRACT

Despite modern treatments for acromegaly, this disease is associated with a two to three-fold increase in
cardiovascular risk in relation to the normal adult population. This results from a long term exposure of
cardiomyocytes to GH excess, which causes histological changes in the geometric configuration of myofibrils,
interstitial fibrosis and biventricular hypertrophy.

The natural history of acromegalic heart disease includes several stages. In the early phase, there is a slow
development of myocardial hipertrophy, subsequently associated with heart rhythm abnormalities.

These arrhythmias, which represent a major risk factor for cardiovascular events, are secondary to the above men-
tioned structural changes in the myocardium, and make up the so-called “hyperkinetic syndrome of acromegaly”.
According to various epidemiological studies, a variable rate of patients with acromegaly (25 % to 50 %)
has hypertension. This complication is secondary to sodium retention and the consequent plasma volume
expansion, which implies cardiac overload and constitutes a worsening factor for cardiovascular disease.

In the second stage, there are echocardiographic signs of reduced ventricular diastolic filling.

The third stage is characterized by alteration of one or more heart valves and impaired systolic and diastolic
function at rest, as well as signs of dilated cardiomyopathy, leading to congestive heart failure. This last
stage is irreversible even with adequate therapy. Thus, early diagnosis of disease and a close monitoring of
serum CH-IGF-I levels are mandatory. Rev Argent Endocrinol Metab 49:124-133, 2012
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INTRODUCCION

El incremento de GH e IGF-I en los acromegali-
cos induce una serie de efectos sistémicos. Entre
ellos, se destacan la resistencia a la insulina,
alteraciones del metabolismo intermedio glucidi-
co, proteico y lipidico, afectacion de los sistemas
cardiovascular y respiratorio y un aumento de
la incidencia de canceres de colon y mama™?,

Aproximadamente un 20 % de los pacientes
presentan sintomas referentes al sistema circu-
latorio al momento del diagnéstico, que habi-
tualmente se realiza cuando el tiempo probable
de evolucion es generalmente de 2 a 5 anos™®. La
patologia cardiovascular es la causa maés frecuen-
te de muerte en la acromegalia®>”. A pesar de los
modernos tratamientos, la acromegalia, existe
en un aumento de dos a tres veces del indice de
mortalidad. Ello es principalmente atribuido a
la patologia cardiovascular®36-10,

Las concentraciones de IGF-1 y los niveles de
GH alcanzados durante el test de inhibicién con
una sobrecarga oral de glucosa, son aceptados
como indices predictivos de supervivencia de los
acromegalicos?V.

Asimismo, la asociacién con hipertensién ar-
terial, resistencia a la insulina, dislipemia y una
evolucion prolongada, son factores que también
pueden ejercer cierta influencia en el aumento
del riesgo cardiovascular. Una adecuada atenciéon
de estos factores puede reducir la morbimortali-
dad de estos pacientes"?14,

Los analogos de la somatostatina utilizados
antes de la cirugia hipofisaria para reducir la
masa tumoral y su administracién en los acro-
megalicos no curados, pueden lograr una dismi-
nucién significativa de la tasa de mortalidad"?.

Una serie de investigaciones senalan altera-
ciones estructurales y funcionales arteriales.
Particularmente destacan el compromiso de la
circulaciéon coronaria y una mayor incidencia de
accidentes cerebrovasculares en los acromegali-
cos, Estas complicaciones son mas factibles de
observar en aquellos que recibieron radiotera-
pia convencional como tratamiento primario o
secundario a la cirugia®®'”, No obstante, otros
autores!!® estiman que, de acuerdo a los ulti-
mos analisis estadisticos, la mortalidad no apa-
renta ser mayor con los modernos tratamientos
irradiantes. En consecuencia, la eficacia de esta
terapia es discutible®.
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GH e IGF-l y sus efectos troficos e
inotrépicos sobre el miocardio

El corazoén es uno de los “6rgano blanco” del
eje somatotrofico. Se ha demostrado que los
receptores de GH estdn ampliamente expresa-
dos en el miocardio™®. Esta hormona estimula
en este nivel la biosintesis de IGF-I; ésta, a su
vez, puede actuar en forma auto/paracrina para
efectuar un “binding” a receptores de membra-
na especificos de alta afinidad. Se ha observado
que la expresion del RNA m y el contenido de
IGF-I en el miocardio, se correlacionan con las
concentraciones séricas de CH®2%2D,

Investigaciones en animales y en humanos
aportan consistentes evidencias sobre el rol de
la GH e IGF-I sobre la estructura y el funcio-
namiento del miocardio. Se ha demostrado que
estas hormonas estan involucradas en el creci-
miento de los cardiomiocitos®. La IGF-1 induce
la neoformaciéon de miofibrillas y aumenta la
contractilidad de los cardiomiocitos en cultivo
y produce un efecto inotrépico positivo durante
la perfusién del corazén aislado de ratas®29.

Ademaés de estos efectos troficos ejercidos so-
bre el musculo liso ventricular, la IGF-I aumenta
las concentraciones intracelulares de calcio y la
sensibilidad a este i6n y al potasio de los miofila-
mentos de los cardiomiociticos®?*?>. Ello se asocia
a cambios en la conformacién geométrica de las
miofibrillas y la consiguiente susceptibilidad a
las arritmias cardiacas?429.

Cambios estructurales inducidos por el
hipersomatotrofismo

La hipertrofia concéntrica del miocardio es la
principal alteracion estructural que caracteriza
la cardiopatia de los acromegélicos.

Los estudios ecocardiograficos muestran un
engrosamiento de las paredes ventriculares, En
relacién a ello, se ha observado un incremento
del espesor de los cardiomiocitos inducido por un
acentuado acoplamiento de unidades de proteinas
contractiles®”.

Asimismo, estudios efectuados en autopsias y
biopsias de miocardio muestran una importante fi-
brosis intersticial, desorganizacién miofibrillar que
alteran la arquitectura del 6rgano®-3?, Ademas, se
ha hallado depésitos extracelulares de colédgeno,
areas de necrosis e infiltracién linfomononuclear.
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Estos aspectos se asemejan a las imagenes histolé-
gicas descriptas en la cardiomiocitis®2%29,

Examenes de tejidos provenientes de biopsias
revelan un aumento de la apoptosis de los cardio-
miocitos, fibroblastos en el intersticio, necrosis
focales y degeneracion de las miofibrillas, Estas
alteraciones se correlacionan con el nivel de expo-
sicién al hipersomatotrofismo, tiempo de evolucion
de la enfermedad y el grado de deterioro de la
funcién cardiaca®®?,

La cardiopatia dilatada es un hallazgo infre-
cuente, tardio y de mal prondstico, por estar aso-
ciada a la insuficiencia cardiaca®.

Las valvulopatias mitral y adrtica son impor-
tantes inductores de la disfuncién ventricular
en la acromegalia. Algunos investigadores®® han
observado la afectacion de la valvula mitral en el
19 % de las autopsias de 27 acromegalicos.

Asimismo, otros autores®® han hallado altera-
ciones morfolégicas en ambas valvulas y afectacio-
nes valvulares biventricular“®. Se ha descripto un
caso de acromegalia asociada a prolapso mitral y
tricuspideo®?.

La fibroesclerosis, el engrosamiento y calcifica-
ciones en las paredes valvulares han sido senaladas
en el 86 % de los pacientes con acromegalia activa,
asi como en el 73 % de los pacientes que lograron
un buen control de los niveles de IGF-I mediante
la cirugia hipofisaria.

Estos cambios estructurales se acompanan de
alteraciones del funcionamiento valvular. Estudios
ecocardiograficos realizados en 42 acromegalicos
activos, revelan regurgitacién (soplos) mitral en
el 26 % y también en el 27 % de los 22 pacientes
curados. Asimismo, se han registrado una mo-
derada regurgitacién en la valvula aértica en el
31 % de los acromegalicos activos y en el 18 %
de los curados®?.

Otros investigadores® que evaluaron 32 pa-
cientes, comunican resultados similares y ademas,
detectan una significativa regurgitacion en la val-
vula trictspide en el 37 % de los casos.

Si bien es infrecuente, se han descripto pacien-
tes que cursan con una fragilidad del anillo aértico
acompanado de regurgitacion y estenosis funcional
de esta valvula. Esta complicacién requiere un tra-
tamiento quirargico. Se ha sugerido que la cirugia
de reemplazo valvular brinda mejores resultados
que la valvuloplastia®®39,

No se han observado modificaciones estructu-
rales significativas de estas valvulopatias en los
pacientes tratados con andlogos de somatostatina
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de accién prolongada a pesar de la reduccién de la
hipertrofia ventricular y la normalizacién de los
niveles hormonales®3, Ello exige efectuar un
estricto y periédico monitoreo de estas alteracio-
nes morfolégicos y de la performance funcional,
mediante estudios con Doppler ecocardiografia
bidimensional. Estas precauciones deben ser
consideradas particularmente en los acromegali-
cos que cursan con valvulopatias e hipertension
arterial, en virtud de que estas pueden acentuar
la hipertrofia ventricular izquierda y agravar la
disfuncién cardiaca®®??,

Hipertension arterial

La hipertension arterial estd presente en el 25 %
al 35 %, de las veces segtn la revision de Molich
M.E“% 0 en mas del 50 % de los 130 acromegélicos
investigados en otro estudio epidemiol6gico®?.

Esta incidencia es tres a cuatro veces mayor que
la observada en la poblacién general®?. La cirugia
hipofisaria o el tratamiento médico con analogos
de la somatostatina pueden mejorar en algunos
pacientes la hipertension arterial. Se ha observado
una presion diastélica mayor de 10 mm hg en el
45 % y menor de 90 mm hg en solo el 16 % de los
32 acromegélicos que cursaron con hipertensién
antes de la cirugia hipofisaria®®.

Los mecanismos responsables de la hipertension
arterial en la acromegalia no estan aiin completa-
mente dilucidados.

La infusién salina IV induce, en relacién a los
controles normales, un menor grado de supresién
de la actividad de la renina y de las concentraciones
de aldosterona plasmatica en la mayoria de los
pacientes hipertensos y en algunos acromegalicos
normotensos“’*?, En estos acromegalicos, la pre-
sion arterial generalmente no desciende significa-
tivamente con la administracién de antagonistas
de la angiotensina 1142,

La GH induce la retencién y el aumento del so-
dio corporal. Si bien, ello esta relacionado con los
niveles séricos de GH, este efecto no se correlaciona
con los niveles suprimidos de renina, ni con los
valores de la presion arterial“*V, En funcién de
ello, se han postulado otros mecanismos fisiopato-
légicos independientes de la actividad del sistema
renina-angiotensina.

Algunos estudios sugieren que la GH ejerce
una accién directa sobre el transporte de sodio a
nivel celular“®. La hipertension de estos pacientes
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podria ser atribuida a la retencién de este i6n. Ello
a su vez, seria el resultado de los efectos directos
de la GH sobre la bomba renal de sodio“”.

Estudios del clearance renal sugieren que los
efectos antidiuréticos de la GH no involucran el
tibulo proximal, sino que actian en el segmento
distal del nefron®“® 8% En relacién a ello, se ha
hallado una alta expresién de los receptores de GH
en este nivel renal®?.

El Atrial Natruretic Factor (ANF) es un péptido
sintetizado principalmente en atrio del ventriculo
izquierdo en respuesta al “strech”(distension) se-
cundaria al aumento de la presion sobre el atrio
que ocurre tipicamente en la insuficiencia cardiaca
congestiva®?.

Asimismo, las concentraciones del ANF estan
también elevadas en pacientes con disfuncién
sistolica ventricular®8,

La administraciéon prolongada de dosis altas
GH en los normales, induce la expansién del vo-
lumen extracelular y una significativa supresion
del ANF®2,

Los acromegalicos cursan con hipervolemia
plasmatica secundaria a la retencién de sodio. No
obstante, presentan una respuesta insuficiente del
ANF durante una sobrecarga intravenosa de sodio.
Esta es otra de las anormalidades responsables de
la retencién del sodio corporal en la acromegalia®.

Se ha observado que en estos pacientes, ni la
administracién aguda de sodio, ni su retenciéon
prolongada, provocan la respuesta natrurética
compensatoria que normalmente es inducida por
una mayor secreciéon de ANF®0,

Por otro lado, la actividad del sistema renina-
angiotensina-aldosterona es inadecuada'%429,
Ademas, los acromegalicos presentan una respues-
ta adrenal y vascular anormal a la angiotensina
IT y los antagonistas de la angiotensina. Se ha
observado que la presiéon arterial no desciende
durante la infusién de antagonistas de la angio-
tensina [T#14290,

Es aceptado entonces, que las alteraciones de la
actividad de este sistema y el de la respuesta del
ANE son dos importantes factores que participan
independientemente en la fisiopatologia de la hi-
pertensién arterial de loa acromegélicos.

Es bien conocido el destacado rol de la hiper-
tensién arterial en la fisiopatologia de la cardio-
patia de la acromegalia. Su presencia implica una
sobrecarga del trabajo cardiaco. En consecuencia,
la hipertrofia de la masa ventricular es mas pro-
nunciada en los enfermos hipertensos que en
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los normotensos®®74%. Si bien el desarrollo de la
hipertrofia del miocardio es independiente de la
hipertension, ésta constituye un factor agravante
de la patologia cardiovascular446,

Evolucién clinica evolutiva de la cardiopatia
del acromegalico

La historia natural del desarrollo de la miocardio-
patia en la acromegalia atraviesa basicamente tres
etapas“?. Segun esta hipétesis, en la primera fase
evolutiva, los pacientes exhiben un “sindrome hiper-
quinético” que se caracteriza por presentar aumen-
tos de la frecuencia cardiaca, fraccion de eyeccion
sistdlica y de la resistencia vascular periférica®"®.

En una segunda etapa, cuando la fibrosis inters-
ticial y la hipertrofia ventricular se han intensifi-
cado, se pueden observar alteraciones del llenado
diastélico y una funcion sistélica insuficiente,
ello se manifiesta clinicamente como disnea de
esfuerzo“?,

La Doppler ultrasonografia demuestra que las
ondas de llenado diastdlico y la velocidad de con-
traccion de las valvulas mitral y tricaspide estan
generalmente disminuidas. Ademas, la limitada
elasticidad de las miofibrillas del miocardio puede
inducir una prolongacién del tiempo de relajacion
isovolumétrica®*?,

Estas alteraciones de los pardmetros hemodi-
namicas han sido halladas en el 19 % al 28 % de
130 acromegalicos no tratados®”. Asimismo, otros
estudios con camara gama y radionucleétidos han
confirmado que la capacidad de llenado diastélico
y la reduccion de la fraccion de eyeccion sistélica
post ejercicio se registraron en el 73 % de los pa-
cientes. Estos resultados no se correlacionaron con
los valores la presion arterial®”.

La tercera etapa se instaura en la acromegalia
de larga evoluciéon. Estos pacientes presentan
frecuentemente valvulopatias y ostensibles alte-
raciones de las funciones sistdlica y diastdlica en
1eposo 950,

En relacion a ello, se ha observado una reduc-
cion del volumen de eyeccién sistdlica y signos de
cardiopatia dilatada, que conducen hacia la insu-
ficiencia cardiaca congestiva.

La coexistencia de hipertension arterial, enfer-
medad valvular, arritmias cardiacas, la asociacién
de la acromegalia a alteraciones del tracto respi-
ratorio, resistencia a la insulina, son factores que
en una forma independiente, pueden agravar esta
miocardiopatia®?.
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Sin embargo, la incidencia de insuficiencia car-
diaca es llamativamente baja. Se ha comunicado
que solo el 3 % de 330 acromegalicos desarrollan
esta complicacion 59,

La hipertrofia y la dilatacién ventricular son
irreversibles cuando se instala la insuficiencia
cardiaca. El tratamiento intensivo con analogos
de somatostatina, si bien puede normalizar los
niveles de GH e IGF-1, no logran, en esta etapa, una
sensible mejoria de las alteraciones estructurales
y funcionales del miocardio®*6,

En cambio, el control de la IGF-I mediante un
tratamiento adecuado en las primeros estadios de
la enfermedad, induce una importante reducciéon
de la hipertrofia cardiaca, una mejoria de la funcién
diastélica y tolerancia al esfuerzo fisico®%15%,

Arritmias cardiacas

La presencia de arritmias en los acromegélicos es
clinicamente relevante, ya que afectan la calidad
de vida y eventualmente puede causar una muerte
sabita®5. El exceso prolongado de IGF-I ejerce una
accion troéfica sobre el reticulo de miofibrillas del
miocardio®” %®, La desorganizacién y asincronis-
mo de la conduccién eléctrica provienen de estas
modificaciones estructurales1031:56:62,

En relaciéon a ello, los examenes histolégicos
del miocardio exhiben areas de cardiomiocitos
hipertrofiados separadas por fibrosis e infiltracién
intersticial de monocitos. Ello configura una ima-
gen microscopica que se asemeja a la observada en
la cardiomiositis®®. Estos cambios estructurales
modifican la arquitectura del reticulo miofibrilar,
induciendo asi a la mencionada distorsiéon de la
conduccion eléctrica y la consiguiente alteracion
del ritmo contractil del corazén®519, La mejoria
de la acromegalia no modifica significativamente
los desdrdenes de conduccion.

Una serie de estudios®**” muestran que las
arritmias son frecuentes tanto antes como después
del tratamiento. Ello implica que la evolucion pro-
longada de la enfermedad, la infiltracién y fibrosis
intersticial producen un permanente e irreversible
dano tisular®?,

El 41 % de los pacientes padecen alteraciones
de la conduccién®5?.

La frecuencia y gravedad de las arritmias ven-
triculares es mayor en los acromegalicos que en la
poblacién general. Kahaly G. y col.®® comunican
que el 48 % de los acromegalicos presentan arrit-
mias ventriculares complejas, comparativamente,
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esta incidencia es mayor que el 12 % observado en
un grupo control.

Las extrasistolia supraventricular paroxistica
no es mas frecuente en los acromegalicos activos.
En cambio, la fibrilacién atrial, la enfermedad del
nédulo sinusal, la taquicardia y extrasistoles ven-
triculares y el bloqueo de rama, son las arritmias
mas detectadas mediante la electrocardiografia
convencional, especialmente cuando ésta es rea-
lizada durante una prueba ergométrica®%®?, Las
posibilidades de hallar extrasistoles aumentan
cuando el tiempo evolucién de la enfermedad es
prolongado®?.

La severidad de las arritmias se correlaciona con
el grado de hipertrofia ventricular®®®. Con respec-
to a ello, se debe mencionar que los acromegalicos
pueden presentar en el electrocardiograma, un au-
mento del intervalo QT. Esto es considerado como
un signo de riesgo de establecimiento de arritmias
cardiacas potencialmente fatales®?.

Asimismo, se han observado potenciales ven-
triculares tardios en el complejo QRS de los elec-
trocardiogramas en el 56 % de los acromegalicos
activos y en el 6 % de los pacientes con buen control
terapéutico de su hipersomatotrofismo®®.

Los potenciales tardios son ondas de baja
amplitud y alta frecuencia, presentes en el
segmento QRS del electrocardiograma. Estos
signos son considerados como un indice de valor
pronéstico de eventuales arritmias severas en
pacientes con antecedentes de isquemia o infarto
de miocardio®®.

Tratamiento con andlogos de somatostatina

El tratamiento prolongado con octreotide en los
acromegéalicos que cursan con una cardiopatia
moderada, provoca una reducciéon de la masa
ventricular y la consecuente mejoria del llenado
diast6lico®®?. La funcién sist6lica mejora solo
en los que han logrado un aceptable control del
hipersomatotropismo®.

La supresion de los niveles de CH / IGF-I du-
rante el tratamiento con este farmaco, induce
indirectamente una significativa disminucién de
la frecuencia cardiaca; este efecto también seria
atribuible a su accién directa sobre el sistema de
conduccién®-?. Esta acciones han sido verificadas
en reposo y en los tests de esfuerzo durante exa-
menes angiograficos con radionucleidos®.

No obstante, estudios prospectivos senalan la
persistencia de una moderada disminucién de la
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performance cardiaca durante los tests de esfuerzo
en algunos acromegalicos con evolucién relativa-
mente prolongada y atin en los examinados cinco
anos después de la normalizaciéon de la IGF-I con
la cirugia hipofisaria®®.

Alteraciones de la circulacion general
y coronaria en la acromegalia

La disfuncién de las células endoteliales es el
evento inicial en el desarrollo de la ateroesclero-
sis®. Normalmente, el 6xido nitrico sintetizado
en las células endoteliales, no solo modula el tono
funcional de las células musculares del endotelio,
sino que también ejerce acciones inhibitorias sobre
varios procesos proaterogénicos, tales como la ad-
hesién de monocitos y agregacion de plaquetas a las
paredes vasculares, oxigenacién de lipoproteinas,
sintesis de citokinas inflamatorias, proliferacién
y migraciéon del musculo liso vascular, exhibiendo
asi, importantes efectos antiarterioesclerdéticos,
antitromboticos, y fibrinoliticos©>6®.

La resistencia a la insulina, una constante en la
obesidad central, y en los acromegalicos, interfiere
la produccién endégena de compuestos vasoactivos,
tales como el 6xido nitrico y el tromboxane®”9,

Estudios hemodindmicos demuestran una re-
duccién del flujo sanguineo de la arteria braquial.
Ello constituye un signo de resistencia vascular. La
insuficiente dilatacion arterial no se relaciona con
la hipervolemia de estos pacientes®7.

Se ha reportado que estas alteraciones en los
acromegalicos, estan asociadas a un aumento de la
actividad del sistema simpatico con la consiguiente
respuesta vasoconstrictora™ ™. En adicién, existen
otros factores, tales como la resistencia a la insu-
lina y las alteraciones del perfil lipidico de estos
pacientes que pueden afectar la estructura y la
distensibilidad de las paredes arteriales®.

Como consecuencia de ello, se ha comprobado un
engrosamiento de la intima media de las carétidas
que puede ser observado con Doppler ultrasono-
grafia en acromegalicos activos, asi como en los
curados™. Este método ha permitido caracterizar
una prematura ateroesclerosis en las arterias ca-
rotideas de los pacientes™.

Asimismo, es importante destacar que en los
acromegalicos curados, si bien los niveles de
insulina, lipidos y fibrinégeno descienden, éstos
permanecen aun mas altos que el de los controles
normales!™.
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Los niveles de insulina se correlacionan positi-
vamente con el grado de engrosamiento de intima
media de las paredes arteriales. La persistencia
de la resistencia a la insulina constituye un factor
concomitante capaz de perpetuar su actividad
sobre la intima media de endotelio vascular®7",

En consecuencia, este complejo sindrome de
resistencia a la insulina constituye un destacado
factor de riesgo coronario y de accidente cerebro-
vascular’.

De acuerdo con diversos estudios, la incidencia
de coronariopatias es del 3 al 37 % en los acromega-
licos examinados®”. Investigaciones en autopsias
de 27 acromegalicos y las angiografias realizadas
mediante la cateterizacion arterial, informan
un compromiso de los pequenos vasos y ademas,
demuestran un engrosamiento de las arteriolas
intramurales del miocardio ™.

Las arterias coronarias pueden estar alargadas
y tortuosas o estenosadas en pacientes con una
evolucién relativamente prolongada®”. Si bien, las
manifestaciones clinicas de angina de pecho son
relativamente poco frecuentes, existe una isquemia
de miocardio crénica silente®?.

Los efectos de la somatostatina sobre estas
alteraciones vasculares no estdn ain bien defi-
nidos. Colao A. y col.%4™ comunican que la ad-
ministracion de Lantreotride no induce cambios
significativos de la intima media engrosada de las
paredes arteriales.

Probablemente, la presencia de factores conco-
mitantes tales como la resistencia a la insulina,
dislipemia e hipertension arterial capaces de
inducir cambios estucturales y funcionales de las
paredes arteriales, pueden ejercer una influencia
negativa sobre la eficacia de los tratamientos far-
macolégicos®?,

CONCLUSIONES

La morbimortalidad esta aumentada en la acro-
megalia, debido principalmente a un aumento del
riesgo cardiovascular. El grado de hipersomatotro-
fismo, edad, tiempo de evolucién, su asociacién con
una resistencia a la insulina y la dislipemia, son
factores concomitantes que inciden en el desarrollo
de la cardiopatia del acromegélico.

El desarrollo evolutivo de esta complicaciéon
culmina con la presencia de insuficiencia diastélica.

Las valvulopatias mitral o aértica y los cambios
histolégicos en la conformacién geométrica de las
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miofibrillas del miocardio, pueden alterar la con-
duccion eléctrica miofibrillar y originar arritmias
severas que agravan la disfuncién cardiaca.

La hipersecrecion prolongada de GH- IGF-I in-
duce modificaciones en la estructura del miocardio
y valvulas cardiacas, que pueden resultar dificiles
de revertir con un control terapéutico adecuado de
la actividad del eje somatotroéfico.

Es obvio que el diagnéstico precoz y un trata-
miento adecuado son mandatarios para prevenir
o bien, atenuar estas complicaciones.

Por otro lado, el déficit de GH es también un
factor de riesgo vascular.

En consecuencia, es necesario evitar la sobre-
dosis de somatostatina y prudencia cuando se
emplean bloqueadores de los receptores periféricos
GH que puedan inducir la insuficiencia de este eje
en el organismo de los acromegélicos, cuyo sistema
cardiovascular es vulnerable.
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