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Un novedoso uso de los inhibidores de la fosfodiesterasa tipo 5
para la Diabetes Mellitus en el siglo XXI.
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La Diabetes Mellitus es un factor de riesgo para el desarrollo de enfermedades
cardiovasculares (ECV). ECV es un término que incluye condiciones que causan
cambios patologicos a nivel de vascular, miocardico, endotelial y del ritmo
cardiaco. La complicaciéon de la DM con mayor morbi-mortalidad es la Neuropatia
Autonémica Cardiaca (NAC), para la cual, no existe un tratamiento farmacolégico
con eficacia probada. Aunque la fisiopatogenia de esta entidad es multifactorial,
una de las hipotesis plantea que la disfuncion endotelial favorecida por el
incremento del estrés oxidativo induce dafio y muerte neuronal dando origen a la
NAC. Los inhibidores de la fosfodiesterasa tipo 5 favorecen la ruta de sefalizacion
del NO y recientemente se ha reportado que presentan acciones cardioprotectoras
posiblemente por reduccion del estrés oxidativo y por la reversion de la disfuncion
endotelial presente durante la DM. De acuerdo a estos antecedentes,
consideramos que un inhibidor de la PDE-5 al restaurar la sefializacion de NO
podria tener un impacto positivo en el tratamiento de la NAC desarrollada durante
la diabetes. El objetivo de este trabajo fue evaluar el efecto del sildenafil sobre la
Variabilidad de la Frecuencia Cardiaca (VFC), como indicador de la regulacion
autonomica cardiaca en un modelo de Diabetes Mellitus experimental.

Metodologia. Ratas macho Sprague-Dawley fueron divididas en cuatro grupos:
Ctrl-SS (sIn. salina), Ctrl-Sildenafil (Sildenafil 20 mg Kg/dia/ 4 semanas), DM-STZ
(Estreptozotocina 60mg/kg), y DM-Sildenafilo. A las 8 semanas de la induccién a
diabetes se inicid el tratamiento a los grupos con sildenafilo. A todos los grupos se
les realizo registro de electrocardiograma en la semana 0, 8 y 12 y se realizo el
analisis de la VFC en el dominio del tiempo, de la frecuencia y por un método no
lineal.

Resultados y Conclusién. En el grupo DM-STZ la VFC disminuyo respecto a lo
obtenido en el grupo Ctrl-SS. En el grupo DM-Sildenafil, el tratamiento con
sildenafil aumento la VFC a valores similares a los obtenidos en el grupo Ctrl-SS,
indicando una reduccion de la Neuropatia Autondmica Cardiaca inducida por la
DM; efecto que podemos asociar a la inhibicion de la PDE-5.



