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Dapagliflozina reduce preferentemente biomarcadores de
fibrosis en pacientes con insuficiencia cardíaca crónica y alta
actividad de remodelado de la matriz extracelular
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Introducción: La dapagliflozina mejora los resultados clínicos en pacientes con insuficiencia cardíaca crónica (ICC)
independientemente de la fracción de eyección. Sin embargo, sus efectos sobre biomarcadores circulantes de
fibrosis miocárdica (como PRO-C3 y PRO-C6, que reflejan la formación activa de colágeno y el remodelado crónico
de la matriz extracelular) permanecen insuficientemente caracterizados.

Métodos: DAPA-MODA (NCT04707352) fue un estudio prospectivo, multicéntrico y de brazo único que incluyó
pacientes con IC crónica estable en tratamiento médico optimizado, excluyendo los inhibidores del cotransportador
sodio-glucosa tipo 2 (iSGLT2). Todos los pacientes recibieron 10 mg de dapagliflozina. Las visitas programadas de
realizaron al inicio y a los 30, 90 y 180 días. Los biomarcadores PRO-C3 y PRO-C6 se midieron al inicio, a los 30, 90
y 180 días mediante ensayos validados. Los cambios longitudinales se evaluaron como variación porcentual
respecto al basal mediante razones de medias geométricas con IC del 95%.

Resultados: Se incluyeron 131 pacientes (35,9% mujeres, edad media 70,3±10,3 años). Los niveles basales
elevados de PRO-C3 se asociaron con marcadores inflamatorios (GDF-15, IL-6), de fibrosis (P1NP) y estrés
neuroendocrino (copeptina), así como con remodelado auricular y patrones ecocardiográficos de disfunción
diastólica. PRO-C6 elevado se asoció con deterioro renal, congestión, lesión miocárdica (NT-proBNP, hs-TnT, MR-
proANP), fibrosis (P1NP) y marcadores angiogénicos. El tratamiento con dapagliflozina produjo reducciones
significativas de PRO-C3 y PRO-C6 en los pacientes con los niveles basales más altos (-24.5% [-39.7, -5.5], p=0.009
and -15.9% [-27.1, -2.9], p=0.013 respectivamente).

Conclusiones: En pacientes con IC crónica, la dapagliflozina se asocia con reducciones de biomarcadores
circulantes de remodelado de la matriz extracelular, especialmente en aquellos con mayor carga fibrótica.




