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RESUMEN

Introducciodn: La enfermedad arterial periférica se ha convertido en un problema global
en las instituciones de salud, debido al envejecimiento de la poblacidén y al aumento en
la prevalencia de comorbilidades, entre la que destaca la diabetes mellitus. En pacientes
con isquemia crénica que amenaza la extremidad la revascularizacién endovascular se
ha convertido en el estandar de oro terapéutico, en pacientes diabéticos diversos grados
de control glucémico frecuentemente se asocian a Eventos Mayores de Extremidades,
MALE (por sus siglas en Inglés).

Objetivo: Evaluar al control glucémico como predictor pronédstico de MALES en
pacientes diabéticos sometidos a revascularizacidn infragenicular por Isquemia Crénica
gue amenaza la extremidad.

Materiales y Métodos: Estudio de cohorte histérica, unicéntrico. Del registro de
pacientes con enfermedad arterial periférica y diabétes sometidos a revascularizaciéon
endovascular del segmento infrapopliteo del servicio de angiologia y cirugia vascular del
CMN “20 de Noviembre" en el periodo de marzo 2021-marzo 2023.

Resultados: 98 pacientes, 36 pacientes excluidos. Un total de 62 pacientes ameritaron
tratamiento de revascularizaciéon infragenicular, se realizé analisis a partir de la presencia
de descontrol glucémico y el procedimiento realizado, encontrandose diferencias
significativas con mayor cantidad de revascularizacidén, amputacidn mayor y menor, en
la mayor parte de los contextos, donde se encontraba el descontrol en la glucosa,
principalmente a los 6 y 24 meses encontrando una razén de prevalencia (RP) a 6 meses
para reintervenciéon de 1.7 (1.3 — 2.3, p 0.0001), amputaciéon mayor 1.2 (1.05 - 1.4 p 0.04),
menor 1.4 (1.05 - 1.8 p 0.04) y a 24 meses para reintervencion 1.4 (1.1 - 1.7 p 0.006),
amputacion mayor 1.5 (1.2 -19 p 0.001), menor 1.2 (1.06 — 1.4 p 0.04).

Conslusiones: Existe una asociacion entre el control glucémicoy el descontrol del mismo
con una mayor probabilidad de aparicion de MALE pudiendo ser utilizado como un
predictor prondstico. Se requieren estudios prospectivos para corroborar significancia

estadistica.



INTRODUCCION

La enfermedad arterial periférica (PAD por sus siglas en inglés), se define como la oclusidn
de la circulacién arterial en las extremidades inferiores, convirtiéndose a la fecha en un
problema global mundial, debido al envejecimiento de la poblacién y al aumento en la
prevalencia de comorbilidades como la diabetes, tabaquismo, hipertension y

dislipidemia (1,2).

Esta patologia tiene un alto indice de morbilidad y mortalidad asociada debido a que en
sus primeras etapas pudiera pasar desapercibida y actualmente los estudios de tamizaje
(indice tobillo-brazo) no se realizan de rutina. La Diabetes Mellitus se ha estudiado ya
como un factor de riesgo asociado al desarrollo de enfermedad vascular periférica, que
en estadios avanzados finalizan con eventos adversos identificados como MALE

(Amputacion, ulceras isquémicas, claudicacion, sensibilidad disminuida) (1,2,4).

La Isquemia crénica que amenaza la extremidad (CLTI por sus siglas en inglés), es la
manifestaciéon mas grave de PAD y en pacientes diabéticos se presenta en formas mas
agresivas, usualmente con distribucidon de patrén infragenicular con presencia de
calcificaciones cuya extensiéon suele ser de mayor longitud, severidad, lo que conlleva que

la revascularizacidn sea aun mas desafiante (2,6,7).

La hiperglicemia se encuentra fuertemente asociada a complicaciones posoperatorias en
enfermedad vascular periférica, sin embargo, el descontrol glucémico perioperatorio ha
sido poco estudiado, existiendo la posibilidad de que el control glicémico pudiera ser
factor prondstico para el desarrollo de MALE (eventos adversos mayores de las

extremidades por sus silgas en inglés) (5,8,10).

En este contexto se propone la presente investigaciéon para identificar la capacidad del
control glicémico para pronosticar el desarrollo de MALE postoperatoria en pacientes con
CLTIl para identificar areas de oportunidad que permitan establecer estrategias
terapéuticas oportunas y de tamizaje que reduzcan el desarrollo de las complicaciones

postoperatorias en poblacién diabética con esta enfermedad vascular periférica.



ANTECEDENTES

Acorde a las guias vasculares globales para el manejo de la CLTI, mas de 200 millones de
personas viven con enfermedad arterial periférica de los cuales el 65% permanece
asintomatica, con prevalencia del 249% en hombres y 24.7% en mujeres, 25% de
pacientes con PAD desarrollan claudicacidon intermitente con una progresion de la
enfermedad reportada en < 5%. Por otro lado la prevalencia de CLTI corresponde al 11%
del total de pacientes con diagndstico de PAD para los culaes se estima una tasa

mortalidad de origen cardiovascular del 25% (1,2) .

El proceso ateroesclerdético consta de 4 fases, la formacién de la lesiéon, formacion de la
estria grasa, origen del ateroma proliferativo y progresion de la lesiéon. La lesién inicial es
resultado de la disfunciéon endotelial, aumentando la permeabilidad de este lo cual
expone plaguetas, colesterol a la pared del vaso estimulando a moléculas de adhesién y
citocinas favoreciendo la inflamacidén y vasoconstriccion(2). En pacientes con DM Iy ERC
el proceso de calcificacién de las placas de ateroma resulta por un proceso similar a la

osteogenésis en la capa media de la arteria(l,2).

Los factores de riesgo modificables asociados a PAD y que han sido investigados tanto
en paises desarrollados como en vias de desarrollo son el tabaquismo, diabetes mellitus
tipo I, hipertensidn e hipercolesterolemia. La DM Il, se encuentra fuertemente asociado
con la progresion de PAD a CLTI y estd ligado a la duraciéon de la enfermedad(1,2) por lo
gue a mayor tiempo de exposicion sostenida a hiperglicemia mayor sera la posibilidad

de progresién y severidad de la enfermdad.

Se ha identificado que los pacientes con PAD ocupan el segundo lugar de afecciéon
vascular solo después de las arterias coronarias. En esta cohorte de pacientes la
hiperglicemia sostenida de manera créonica desencadena una serie de eventos
bioguimicos que se ven reflejados en disfuncidén endotelial como un organo,
favoreciendo la disfucnién del musculo liso, alteracién de los elementos de la
coagulacién, asi como una deficiencia del metabolismo de lipidos que como

consecuencia se reflejan en alteraciones micro y macrovasculares(l1,2).
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A nivel macrovascular destacan la reduccién en la disponibilidad de &xido nitrico
(principal vasodilatador), aumento en produccion de vasoconstrictores, promoviendo la
alteraciéon de musculo liso de la vasculatura, favoreciendo la expresiéon anormal de
receptores de membrana que incrementan la adhesidén, migracién, y agregacion

plaguetaria(3) favoreciendo el estado proinflamatorio del vaso(1).

Isquemia crénica que amenaza la extremidad, CLTI por sus siglas en inglés, corresponde
al estadio final de la PAD engloba aquellos pacientes con dolor en reposo con pruebas
hemodinamicas confirmatorias, ulceras o cualquier perdida tisular presente en la
extremidad por al menos dos semanas, y gangrena que afecte cualquier porciéon de la
pierna o pie. en 2019, se propone por primera vez adoptar esta nueva nomenclatura y
dejar atras términos como isquemia “critica”, o “severa” (1,2). Es ya conocido que en
pacientes con DM Il su prevalencia es de 2 a 4 veces mas frecuente y que el 20% de estos
pacientes requeriran hospitalizacién por lesiones del pig, a su vez el 50% requerira algun

procedimiento de revascularizacion (3).

Las guias globales para el manejo de CLTI analizan la postura “primero endovascular”, y
proponen que en aquellos pacientes que no posean una vena adecuada y cuya anatomia
sea desfavorable se debe optar por terapia endovascular(2). Asi mismo el estudio
multicéntrico BASIL-2 respalda la postura del mejor abordaje endovascular como
primera estrategia de revascularizacidn en pacientes con enfermedad del segmento
infrapopliteo asociandose a mayor sobrevida libre amputacién lo que se debié en gran
medida a un menor numero de muertes en el grupo endovascular. Con los datos
anteriores se propone ofrecer manejo endovascular como primera linea para restablecer

la circulacion(3).

Debido a la disposicién anatémica de las lesiones ateroesclerosas en pacientes diabéticos
la terapia endovascular es de eleccidn y se realiza de manera percutanea, con puncién
directa y sonoguiada ya se anterégrada o retrograda, con la finalidad de establecer un

flujo pulsado lineal hasta el pie que garantice la adecuada irrigacion de la extremidad (2).

De acuerdo con el grupo de trabajo de la Sociedad de Cirugia Vascular, los Eventos
adversos mayores de la extremidad MALE, por sus siglas en inglés, se define como la
presencia de amputacidén mayor o menor, asi como la reintervencién mayor (creacién de

bypass, revisién quirdrgica, trombectomia/ trombdlisis) (1).
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En pacientes diabéticos diagndsticados con PAD el riesgo de amputacion de las
extremidades es cercano al 5% y tan alto como el 10% y en aquellos revascularizados el
desarrollo de MALE corresponde al 50% a 5 anos (2,3). De la mitad de los pacientes que

han sido amputados falleceran dentro de los primeros 3 anos posteriores a la misma(l).
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PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA
La enfermedad arterial periférica se caracteriza por oclusion de extremidades inferiores,

la cual se ha convertido en un problema global en las instituciones de salud, debido al
envejecimiento de |la poblacién y al aumento en la prevalencia de comorbilidades, entre
la que destaca la diabetes mellitus, la cual se encuentra fuertemente asociada a eventos

cardiovasculares adversos.

En pacientes con CLTI la revascularizacién endovascular se ha convertido en el estandar
de oro terapéutico, sin embargo, en pacientes diabéticos con diversos grados de control
o descontrol glucémico frecuentemente se asocian a Eventos Mayores de Extremidades

(MALE por sus siglas en Ingles).

El control glucémico en pacientes con PAD y DM se ha establecido acorde a las guias
Globales para el manejo de CLTI y guias de la Asociacidon Americana de Diabetes, ADA
(por sus siglas en inglés) como una glucosa capilar menor o igual a 180 mg/dl en
pacientes hospitalizados o bien una determinacién de hemoglobina glucosilada menor

oigual a7 mg/dl (111,12).

En este escenario, el control o descontrol glucémico en pacientes diabéticos sometidos
a revascularizacion endovascular por CLTI podria predecir el desarrollo o asociacién de
MALE en el periodo postoperatorio. Basado en lo anterior se plantea la siguiente

pregunta de investigacion:

¢Cual es rol del control glucémico como predictor prondstico de MALES en pacientes
diabéticos sometidos a revascularizacidn endovascular infragenicular por Isquemia

Crénica que amenaza la extremidad?
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JUSTIFICACION

La Isquemia crénica que amenaza la extremidad (CLTI por sus siglas en inglés), es la
manifestaciéon mas grave y en pacientes diabéticos se presenta en formmas mas agresivas,
usualmente con distribucién de patrén infragenicular con presencia de calcificaciones
cuya extensidon suele ser de mayor longitud, severidad, lo que conlleva que la

revascularizacion sea aun mas desafiante(8,9).

La hiperglicemia se encuentra fuertemente asociada a complicaciones posoperatorias en
enfermedad vascular periférica (11), sin embargo, el descontrol glucémico perioperatorio
ha sido poco estudiado, existiendo la posibilidad de que el control glicémico pudiera ser

factor prondstico para el desarrollo de MALE.

En este contexto se propone la presente investigacion para identificar la capacidad del
control glicémico para pronosticar el desarrollo de MALE postoperatoria en pacientes con
CLTl para identificar areas de oportunidad que permitan establecer estrategias
terapéuticas oportunas y de tamizaje que reduzcan el desarrollo de las complicaciones

postoperatorias en poblacién diabética con esta enfermedad vascular periférica.

HIPOTESIS

H1: El control glucémico es un predictor de MALE en pacientes diabéticos sometidos a
revascularizacion endovascular infragenicular, por isquemia crénica que amenaza la

extremidd con una RP >1y a una sensibilidad mayor al 90%
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OBJETIVOS

OBJETIVO GENERAL

Evaluar el control glucémico como predictor prondstico de MALES en pacientes
diabéticos sometidos a revascularizacidn endovascular infragenicular por Isquemia

Crénica que amenaza la Extremidad

OBJETIVOS ESPECIFICOS

En pacientes diabéticos sometidos a revascularizaciéon endovascular infragenicular por

Isquemia Crénica que amenaza la extremidad conocer:

1. Sus caracteristicas demograficas

2. Sus comorbilidades, o condiciones concomitantes como HAS, Cl o ERC

3. Los niveles de glucemia preoperatoria (al menos 24 horas previas) y
postoperatoria (al menos a 30 dias)
El resultado de la revascularizacion endovascular
Los MALE

Analizar la supervivencia libre de amputacién a 30 dias, 6,12 y 24 meses.

MATERIALES Y METODOS

Disefio del estudio
Estudio de cohorte, retrospectivo, observacional y unicéntrico por parte del servicio de

Angiologia y Cirugia Vascular del Centro Médico Nacional “20 de Noviembre”.

El estudio que se propone no contempla ninguna intervencion, el procedimiento de
revascularizacion endovascular se realizé para la atenciéon del padecimiento del paciente

independientemente de su inclusién en el estudio.
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Poblacién
Pacientes diabéticos sometidos a revascularizacion endovascular infragenicular por
Isquemia Crénica que amenaza la extremidad en el servicio de Angiologia, cirugia

vascular y endovascular del CMN “20 de Noviembre”

Universo
Pacientes antendidos en el servicio de Angiologia, cirugia vascular y endovascular del
Centro Medico Nacional “20 de Noveimbre” en el periodo comprendido entre marzo 2021

y marzo 2023

Tiempo de estudio
1de marzo 2021 al 28 marzo 2021

Tiempo de ejecucion
1de agosto 2023 al 31 de enero de 2024

Periodo de seguimiento
1de marzo de 2021 al 1 de marzo de 203

Criterios de inclusién

Pacientes mayores de 18 anos, hombres y mujeres diabéticos sometidos a
revascularizacion endovascular infragenicular por Isquemia Crénica que amenaza la
extremidad en el servicio de Angiologia, cirugia vascular y endovascular del CMN “20 de

Noviembre”

Criterios de exclusién
Pacientes con cirugia revascularizacion previa en mismo miembro pélvico (endovascular/
abierta)

Pacientes con cirugia hibrida (abierta y endovascular) en mismo miembro pélvico

Criterios de eliminacion

Pacientes con informacién incompleta de acuerdo a variables del presente estudio en el
expediente clinico como grado de enfermedad, comorbilidades, detalles del
procedimiento, aparacion o no de MALE o aquellos con pérdida en el seguimiento

durante el periodo comprendido en la investigacion.
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Grupos de estudio
Pacientes con adecuado control glucémico con presencia de MALE y pacientes con

descontrol glucémico con presencia de MALE

Tipo de muestreo
Para este estudio, se realizé muestreo por conveniencia de acuerdo con los criterios de

seleccién en el periodo de estudio, por casos consecutivos.

Calculo de la muestra

Considerando la sensibilidad para predecir y el riesgo de desarrollar MALE por el control
glicémico mencionados en hipdtesis y los antecedentes, convirtiendo el riesgo en
probabilidad (RR [RP para este estudio] > 1 equivalente a 66%) utilizando una férmula para
proporciones para un poder de 0.80 y un error tipo | de 0.05, se requiere una poblacién
de estudio para la sensibilidad pronostica de 25 pacientesy para el riesgo de 62 pacientes,
por lo que esta Ultima poblaciéon serad incluida para el estudio que se propone en virtud

de que cubre ambas posibilidades.

n= Za+Zqu
dZ

Doénde: Za =1.96; ZB = 0.82; p =090y 0.66; g = 1-p; d = 0.10
Recoleccion de datos

Se realizd una busqueda en el expediente electréonico SIAH del Centro Médico Nacional
20 de Noviembre ISSSTE, en el periodo comprendido entre 1 marzo 2021 al 1 Marzo de
2023 identificando a los pacientes con diagndstico de isquemia crénica que amenaza la
extremidad y diabetes mellitus tipo Il de acuerdo con la novena y décima revision de la
Clasificacion Internacional de Enfermedades (CIE 9 Y CIE 10), que haya sido sometido a

revascularizacion endovascular del segmento infragenicular.

Se seleccionaron a aquellos pacientes que cumplieron con los criterios de seleccién y del

expediente clinico se registraran datos demograficos, detalles del procedimiento,

17



glucometria perioperatoria, niveles de hemoglobina glicosilada y eventos adversos

mayores de las extremidades (MALE).

VARIABLES

Tabla 1. Tabla de variables

Nombre variable

Definicion

Tipo de variable

Unidad de medida

Edad

Sexo

DM II

Ci

Tiempo que ha
vivido el paciente
desde su
nacimiento hasta
el inicio del
estudio,
registrado de |Ia
nota de angiologia
de Hoja
prequirdrgica
Caracteristicas
biolégicas
anatémicas \Y

fisioldgicas de la

persona, tomado
de la historia
clinica al

momento de la
seleccion.
Transtorno
metabodlico
caracterizado por
hiperglucémia,
tomado de |Ia
historia clinica al
momento de la
seleccion
Enfermedad vasos

coronarios dada

Cuantitativa

discreta.

Cualitativa
nominal

dicotdmica.

Cualitativa

dicotdmica

Cualitativa

dicotdmica

ANos

Masculino/Femenino

Si estd presente/ No

esta presente

Si estd presente/ No

esta presente

18



CLTI

Revascularizacion

Exitosa

Reintervencion

Amputacion

Menor

Control glicémico

Glucosa sérica

mayor/

por
ateroesclerosis
Estadio final de la
PAD, Grado de
enfermedad
padecida por el
paciente
Restablecimiento
del flujo lineal
hasta el pie.

Necesidad nuevo

evento quirdrgico

Necesidad de
reseccion de
tejido

Estado
metabdlico
definido por guias
internacionales
con Hemoglobina
Glicosilada < 7% O
glucosa sérica <
180 mg/dl
Concentracion de

glucosa en sangre

cuantitativa Grado |
ordinal Grado Il
Grado lll
Grado |V, V, VI
Cuantitativa | vaso
Dicotémica Multivaso

Dependiente
Cualitativa Si se requirié / No se
Dependiente requirio
Cualitativa Si se requirié / No se
Dicotémica requirid
Dependiente
Cualitativa Buen o mal control
Dicotomica

Independiente

Cuantitativa mg/dl
Continua

Dependiente

Técnicas y procedimientos

Posterior a la autorizacién del protocolo por comités institucionales el investigador

asociado accediod a la base de datos correspondientes a los censos de pacientes atendidos

en el servicio de Angiologia y cirugia vascular del CMN “20 de Noviembre” identificé a los

pacientes que cumplian con los criterios de seleccidon y se prosiguid a acceder al

expediente electrénico para obtener las variables necesarias para la realizacion de esta

investigacion.
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En cuanto al procedimiento endovascular, se llevd a cabo con previa firma de
consentimientos informados, en nuestra sala hibrida, con el paciente colocado en
decubito dorsal, se realizé asepsia y antisepsia de regién inguinal y de la extremidad

ipsilateral afectada.

Se procede a obtener el acceso arterial a través de la arteria femoral comun ipsilateral a
la lesion de manera sonoguiada con aguja de puncidn de 18 gauge se avanza guia
iniciadora y se procede a realizar cambio por guia hidrofilica 0.018 soportada por cateter
de multipropdsito, se navega hasta el segmento infragenicular, procediendo a realizar

recambio por guias de navegacion, cruce 0.014 y cateteres se cruce.

El tiempo operatorio, el numero de vasos tratados y el resultado técnico fueron recabaos.

Metodologia del analisis estadistico
Se realizd prueba para distribucion normal de las variables cuantitativas de la poblaciéon

a partir de Kolmogorov Smirnov.

Al analisis descriptivo de las caracteristicas demograficas se realizd a partir de medidas
de tendencia central (Media y Mediana), y dispersiéon (Desviacion estandar y percentiles),
dado a que la distribucién de la poblacién obtenida es normal y variables cualitativas

mediante valores absolutos (n y porcentaje).

El andlisis inferencial se realizé a partir de diferencia de medias para varias muestras
relacionadas (Friedman), y a partir de la distribucién de la poblacién y para variable

cualitativa por chi cuadrada.
El analisis de capacidad predictiva se realizé con tablas de contingencia 2x2 con calculo
de sensibilidad y prueba Exacta de Fisher. El analisis de supervivencia libre de MALE se

realizé con tablas de vida.

Se considero estadisticamente significativo con valor pa<0.05. El analisis se realizara con

el programa estadistico SPSSv25.0 y paquete estadistico de excel para MAC.
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Aspectos éticos y legales

El presente protocolo fue disenado observando los principios éticos para las
investigaciones médicas en seres humanos establecido en las normas de la Declaraciéon
de Helsinki, asi mismo, se observaron las Practicas Clinicas de la Conferencia
Internacional de Armonizaciéon y Reglamento de la Ley General de Salud en Materia de

Investigacién para la Salud.

Los investigadores confirmamos que la revision de los antecedentes cientificos del
proyecto justifican su realizacién, que contamos con la capacidad para llevarlo a buen
término, nos comprometemos a mantener un estandar cientifico elevado que permita
obtener informacidén util para la sociedad, a salvaguardar la confidencialidad de los datos
personales de los participantes en el estudio, pondremos el bienestar y la seguridad de
los pacientes sujetos de investigacion por encima de cualquier otro objetivo, y nos
conduciremos de acuerdo a los estandares éticos aceptados nacional e
internacionalmente segun lo establecido por la Ley General de Salud, Las Pautas Eticas
Internacionales Para la Investigacidon y Experimentacion Biomédica en Seres Humanos

de la Organizacién Mundial de la Salud, asi como la Declaracién de Helsinki.

De acuerdo con el Reglamento de Ley General de Salud en Materia de Investigaciéon de
la Salud, en el Articulo 17, Fraccién | es considerado una “Investigacion sin riesgo”, por ser
un estudio que emplea técnicas y métodos de investigacion documental retrospectivos

-revision de expedientes-.

La presente investigacidon se sometid a evaluaciéon por los comités de investigacion, ética
y bioseguridad del CMN “20 de Noviembre" y se inicid el estudio hasta obtener la
aprobacién por dichos comités y autorizacion por las autoridades correspondientes del

ISSSTE.

La investigacion se basd en evidencia cientifica publicada en revistas de impacto nacional

e internacional.

Aspectos de bioseguridad para el paciente
El estudio se ajustd a la NOM-012-SSA3-2012 que indica que el estudio es sin riesgo puesto
gue unicamente se evaluara informacién documental, en nuestro caso accediendo a

datos del expediente electrénico que se encuentra en la plataforma SIAH.
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Conflicto de interés

Sin conflictos de interés que reportar.

Involucrados y responsabilidades

Dr. Ignacio Escotto Sanchez Investigador responsable.

Dra. Karen Moedano Rico. Investigador asociado

Recursos y financiamientos

RECURSOS HUMANOS.

1. Dr. Ignacio Escotto Sanchez, Investigador principal, encargado del asesoramiento,

vigilancia y analisis de la informacién en todos los procesos. Tiempo completo.

2. Dra. Karen Moedano Rico. Investigador responsable, recopilacion de datos y

seguimiento de pacientes. Ejecucidn de andlisis de resultados. Tiempo completo.

RECURSOS MATERIALES

Infraestructura de cdmputo y sistema de expediente clinico electréonico del servicio de

Angiologia y Cirugia Vascular y del CMN 20 de noviembre.

Computadora MAC para recolecciéon y analisis de datos.

Software SPSS v28.0 y paguete estadistico Excel para Mac.
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Tabla 2. Cronograma de actividades

Actividad Responsable Periodo de tiempo
Evaluacion por comités Dr. Ignacio Escotto | Mayo a junio 2023
Sanchez

Dra. Karen Moedano Rico

Desarrollo del estudio Dr. Ignacio Escotto | Junio- septiembre 2023

Sanchez

Dra. Karen Moedano Rico

Andlisis de informacién y | Dr. Ignacio Escotto | Noviembre 2023

tesis Sanchez

Dra. Karen Moedano Rico

RESULTADOS

Se realizd una revision dentro de la base de datos del servicio de Angiologia y Cirugia
vascular del Centro Médico Nacional 20 de Novimbre durante el periodo comprendido
entre el 1 de marzo de 2021 hasta 1 Marzo de 2023, aplicando los criterios de inclusiéon
anteriormente descritos, identificando 98 pacientes de los cuales 36 pacientes fueron
excluidos de la siguiente investigacion por criterios de eliminacion y/o exclusion (Figura

).

Se recolectaron un total de 62 pacientes que ameritaron tratamiento de
revascularizacion infragenicular, Dentro de las caracteristicas demograficas
encontramos el sexo masculino predominante en un 66% de la poblacién, con una
mediana en la edad de 69 anos, siendo el principal factor de riesgo cardiovascular la
diabetes tipo 2 en un 100%, seguido por cardiopatia isquémica en un 66% y enfermedad
renal créonica en un 62%, con una clasificacion Rutherford |ll Categoria 5 presente en un
67.7% (Tabla 3).
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Figura 1. Diagrama de Consort

Poblacién disponible:
98 ‘

Excluidos: 32

Razén 1: requeria abordaje

— hibrido

Razén 2: enfermedad
supragenicular

Eliminados: 4

Razén 1: 2 pacientes sin

—{ seguimiento postoperatorio

Razén 2: 2 pacientes sin detalles
de procedimiento

Seleccionados: 62
pacientes

Control glucémico: 20 Descontrozlrglucemlco:

Representacion visual de la poblacién disponible, poblacién excluida, eliminada basado en los
criterios de exclusién y eliminacién. 62 pacientes incluidos de los cuales 20 se enrolaron en el
grupo con control glucémico y 42 en grupo de descontrol

Tabla 3. Caracteristicas Demograficas

Variable Valor
Sexo

e Masculino 41 (66.1)

¢ Femenino 21 (33.9)
Edad 69 (63 -79)
Diabetes tipo 2 62 (100)
Hipertension Arterial Sistémica 9 (14.5)
Cardiopatia Isquémica 41 (66.1)
Enfermedad Renal Crénica 39 (62.9)
Clasificacion

e Rutherford lll Categoria 4 2(3.2)

e Rutherford Ill Categoria 5 42 (67.7)

e Rutherford Ill Categoria 6 18 (29)

Variables paramétricas por media y desviacion estandar, no paramétricas por mediana y
percentiles (p25y p75) y cualitativas por n y porcentaje.
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Al analisis de las caracteristicas del procedimiento, la técnica fue exitosa en un 80%, con
una mediana en tiempo del procedimiento de 219 min, con abordaje principal de 1 vaso

en un 51% (Tabla 4).

Tabla 4. Caracteristicas Procedimiento

Variable Valor
Técnica exitosa 50 (80.6)
Tiempo Procedimiento 2195+ 327
No. Vasos

o« 1 32 (51.6)

o 2 24 (387)

e 3 6 (9.7)

Variables paramétricas por media y desviacion estandar, no
paramétricas por mediana y percentiles (p25y p75) y cualitativas por
ny porcentaje.

Dentro del analisis realizado a partir del seguimiento hasta 24hrs, al control de la glucosa,

se encontraron diferencias al seguimiento dentro de los valores de glucosa
manteniéndose de forma general dentro del descontrol glucémico pese a tratamiento

(Tabla 5).

Tabla 5. Control Glucémico

Variable Basal T1mes 6 meses 12meses 24 p
meses
Control 15 (24.2) 17 (27.4) | 23 (37.) 19 (30.6) | 20 (32.3)
Glucosa
Glucosa 198 200 200.5 2125 2225 0.0001
General (170.2 - (120 - (1067 - (MO - (45
206.7) 208.5) 210) 229.2) 230)
Glucosa 110 110 100 100 110
Control (100-120)  (95-110) (90-110) | (90-110) (90
114.5)
Glucosa 200 210 210 220 230
Descontrol (190-210) | (200 - | (205 -1 (210 - (215
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218) 220) 230) 240)
HbAlc General 79 116 72+082 731093 71+092 | 75+102 | 0.0001
HbA1lc Control 6.1+0.35 62+043 | 61+£041 © 6.2 +0.54
HbAlc 85+054 | 79+0.07 8 8 8 +0.42
Descontrol

Variables paramétricas por media y desviacidon estandar, no paramétricas por mediana y percentiles (p25
y p75) y cualitativas por n y porcentaje. Se utilizd prueba de Friedman con valor significativo de <0.05

Posteriormente al analisis en el procedimiento y seguimiento, se encontraron diferencias

con la revascularizacién dentro del periodo de 6 a 12 meses siendo una mayor cantidad a

los 12 meses de seguimiento 17 vs 23 ( Tabla 6).

Tabla 6. Caracteristicas Procedimiento

Variable Basal Tmes 6 meses 12meses 24 meses
Reintervencion 18 (29) 17 (27.4) | 17 (27.4) | 23 (37.) 13 (21)
Amputacion Mayor | 6 (9.7) 3(4.8) 7 (1.3) 14 (22.6) 15 (24.2)
Amputacion Menor | 30 (48.4) | 17 (27.4) 18 (29) 18 (29) 8 (12.9)
Muerte - 0 0 0 7 (1.3)
Valor Estadistico Reintervencion

p basal 05 0.1 0.8 05
p1mes 0.2 0.6 0.2

p 6 meses 0.01 (ON

p 12 meses 0.1
Valor Estadistico Amputacién Mayor

p basal 0.6 0.5 0.1 0.6
p1mes 0.5 0.1 0.3

p 6 meses 0.6 0.7

p 12 meses 0.4
Valor Estadistico Amputacién Menor

p basal 0.7 0.8 0.4 0.2
p1mes 0.7 0.7 0.8

p 6 meses 0.06 0.2

p 12 meses 0.7

Variables paramétricas por media y desviacién estandar, no paramétricas por mediana y percentiles (p25y p75) y
cualitativas por ny porcentaje. Se utilizé prueba de Friedman con valor significativo de <0.05
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Posteriormente se realizd analisis a partir de la presencia de descontrol glucémico y el
procedimiento realizado, encontrandose diferencias significativas con mayor cantidad de
reintervencién, amputacion mayor y menor, en la mayor parte de los contextos, donde se
encontraba el descontrol en la glucosa, principalmente a los 6 y 24 meses otorgandose
RR a 6 meses para reintervenciéon de 1.7 (1.3 - 2.3 p 0.0001), amputacion mayor 1.2 (1.05 -
1.4 p 0.04), menor 1.4 (1.05 - 1.8 p 0.04) y a 124 meses para reintervencion 1.4 (11 -17 p
0.006), amputaciéon mayor 1.5 (1.2 -1.9 p 0.001), menor 1.2 (1.06 - 1.4 p 0.04) (Tabla 7).

Tabla 7. Asociacion de Procedimiento y Descontrol Glucémico

Variable Glucosa
Control | Descontrol P Control | Descontrol | p Control | Descontrol | p
Basal Basal 1mes 1mes 6meses | 6 meses
Reintervencion o 18 0.004 O 17 0.003 O 17 0.0001
(100) (100) (100)
Amputacién 0 6 0.1 0 3 05 o 7 0.04
Mayor (100) (100) (100)
Amputacion 2 28 0.002 | 2 (1.7) 15 0.1 3(16.6) 15 0.04
Menor (6.6) (93.3) (88.2) (83.3)
Muerte - - - - - - - - -
Variable Glucosa
Control Descontrol p Control Descontrol p
2m 2m 24 m 24 m
Reintervencion 2 21 0.004 o 13 0.006
(8.6) (91.3) (100)
Amputacién Mayor o 14 0.003 o 15 0.001
(100) (100)
Amputacién Menor 3 15 0.2 o 8 0.04
(16.6) (83.3) (100)
Muerte - - - (o] 7 0.05
(100)

Variables paramétricas por media y desviacidon estandar, no paramétricas por mediana y percentiles (p25y
p75) y cualitativas por ny porcentaje. Se utilizé prueba de Friedman con valor significativo de <0.05

Con base en la tabla 7 se calculé capacidad predictiva del descontrol glicémico (tabla 7.1),
en el periodo basal, para predecir cualquier amputacion en el periodo de estudio. Se
encontré una sensibilidad de 70% con especificidad de 50%, y no se encontrd significancia

de asociacidén en la tabla de contingencia.
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Tabla 7.1 Contingencia entre descontrol glucémico basal y amputacion

Descontrol 38 4 0.418

Glucémico Basal

Control Glucémico | 16 4

Basal

Prueba de Fisher

Tabla 8.- Analisis de supervivencia libre de amputacioén global

Tiempo Poblacién Evento con Probabilidad de Supervivencia acumulada
en meses en riesgo Amputacion amputacion libre de amputaciéon
(o) 62 o 0.000 1.000
0-1 62 16 0.258 0.742
1-6 46 16 0.348 0.652
6-12 30 15 0.500 0.500
12-24 15 7 0.609 0.391

En el analisis de sobrevida libre de amputacion (SLA) para el total de la poblacién,
encontramos la mediana de SLA en el intervalo de los 6 a 12 meses (Tabla 8).

Tabla 9.- Analisis de supervivencia libre de amputacién en pacientes con control
glucémico.

Poblacién

Tiempo en Poblacién con Probabilidad de  Supervivencia acumulada libre
meses en riesgo Amputacion amputacion de amputacién
0 20 0 0.000 1.000
0-1 20 4 0.200 0.800
1-6 16 4 0.250 0.750
6-12 12 5 0.417 0.583
12-24 7 3 0.462 0.538
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Tabla 10.- Analisis de supervivencia libre de amputacién en pacientes con
descontrol glucémico.

Tiempo en Poblgcién Poblaciér? con Probabilifi’ad de Supervivgpcia acumulada libre de
meses en Riesgo Amputacién amputacién amputacién
[0) 42 0 0.000 1.000
0-1 42 9 0.214 0.786
1-6 33 16 0.485 0.515
6-12 16 9 0.529 0.471
12-24 8 4 0.800 0.200

Al separar el analisis de acuerdo con el control glucémico, encontramos que la mediana
de SLA, para pacientes en control se encontré arriba de los 24 meses, y para los pacientes

con descontrol, se ubicé en el intervalo de 6-12 meses (Tabla 9 y 10).

De igual manera se identificaron aguellos pacientes con adecuado control glucémico
(grafica 1) observando que la presencia de MALE fue inferior en este grupo de pacientes

durante el seguimiento de este estudio.

Grafica 1.- Presencia de MALE en pacientes con adecuado control glucémico

ADECUADO CONTROL GLUCEMICO VS MALE
30

2

0
0 1 6 12 2

TIEMPO

mADECUADO CONTROL GLUCEMIO 1 MALE

Se identifcan aquellos pacientes con adecuado control glucémico a lo largo del estudio,
observando menor incidencia de MALE, observando que a los 24 meses en esta cohorte de
pacientes no se presentan MALEs.
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Grafica 2.- Presencia de MALE en pacientes con descontrol glucémico
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Se identifcan aquellos pacientes con descontrol glucémico observando mayor incidencia de MALE la

cual se mantiene desde el periodo postoperatorio hasta los 24 meses

Se
grafica nuevamente la presencia de descontrol glucémico (gréafica 2) a lo largo del tiempo
establecido en el estudio ratificando la presencia de MALE desde el periodo
postoperatorio el cual se mantiene hasta los 24 meses, observando mayor proporcion en

esta cohorte de pacientes.

DISCUSION

La enfermedad arterial periférica, PAD, por sus siglas en inglés, es definida como la
enfermedad ateroesclerdtica oclusiva de las enfermedades inferiores, la cual se ha
convertido en un problema global, esto debido al envejecimiento de la poblacion y al
aumento en la prevalencia de comorbilidades como la diabetes, tabaquismo,

hipertension y dislipidemia(l).

30



Esta patologia tiene un alto indice de morbilidad y mortalidad asociada debido a que en
sus primeras etapas pudiera pasar desapercibida y actualmente los estudios de tamizaje

(indice tobillo-brazo) no se realizan de rutina (1,4,5).

Se sabe que la incidencia de Isquemia crénica que amenaza la extremidad CLTI por sus
siglas en inglés, es la manifestaciéon mas grave de la PAD y en pacientes diabéticos se
presenta en formas mas agresivas y con una distribucién de patrén infragenicular con
presencia de calcificaciones cuya extensiéon suele ser de mayor longitud, severidad, lo que

conlleva que la revascularizacion de dichos pacientes sea aun mas desafiante (1,8,9).

Dentro de nuestra investigacion se analizd la base de datos del servicio de Angiologia y
Cirugia Vascular del Centro Médico Nacional “20 de Noviembre” en el periodo
comprendido entre marzo 2021 a marzo 2023. Encontrando 98 pacientes con Isquemia
Crénica que amenaza la extremidad, de los cuales 62 pacientes cumplieron con los

criterios de inclusién.

Identificamos dentro de los datos demograficos al sexo masculino con una prevalencia
del 66%, siendo el principal factor de riesgo la diabetes tipo 2 en un 100%, seguido por
cardiopatia isquémica en un 66% y enfermedad renal crénica en un 62%.
Subsecuentemente sabemos los pacientes diabéticos se encuentran con mayor riesgo
de amputacién y mortalidad comparados con pacientes en quienes cifras de glucemia
son normales. (1,3,4,7) Acorde las encuestas de ENSANUT 2019 el 75% de la poblacién
mexicana mayor de 20 anos padece obesidad y la prevalencia para enfermedades
cronico-degenerativas corresponde a cerca del 10.3% para DM Il y el 18.4% para
hipertension arterial sistémica (2). En el Centro Médico Nacional “20 de Noviembre”, la
poblacidén diabética corresponde al 75% de los pacientes de nuestra instituciéon, en
nuestro servicio el porcentaje de pacientes con CLTlI y DM Il corresponde al 80% de la

consulta externa y corresponde 55% de las cirugias realizadas por nuestro servicio.

Existen metaanalisis y revisiones sistematicas como las propuestas por el grupo de R Wu
y Yao C. sobre la revascularizacion endovascular del segmento infrapopliteo como una
alterativa segura y eficaz, con tasas de éxito técnico tan alta como hasta del 96% y
supervivencia de hasta el 88% (6). En nuestra investigacion pudimos observar que los 62
pacientes sometidos a revascularizaciéon endovascular infragenicular predominaba un

grado avanzado de la enfermedad Rutherford grado V en un 67%, grado VIl en un 28% y
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grado IV en un 3.2%. Como caracteristicas del procedimiento, que el éxito técnico fue se
presentd en un 80%, con una mediana en tiempo del procedimiento de 219 min, con
abordaje principal de 1 vaso en un 51% seguido del manejo multivaso con 2 y 3
correspondiendo a un 38.7% y 9.7% vasos tratados durante el mismo procedimiento. Lo
anterior es de gran importancia para nuestra poblacidén ya que, en los estudios y guias
internacionales, la mayoria de los pacientes acuden en estadios precoces de la
enfermedad, lo cual hace que dichos pacientes tengan un mayor éxito técnico y sin
embargo nuestro grupo ha obtenido la misma tasa que lo reportado en literatura

mundial con estadios avanzados.

Identificamos que a los 30 dias del procedimiento el 29% de los pacientes fueron
sometido a reintervencion y el 48% de los mismos requiridé amputacién menor. Sin
embargo, a los 6 y 12 meses con un aumento de la tasa de reintervencién con 17
reintervenciones a los 6 meses y 23 a los 12 meses con un valor de p de 0.01 con
significancia estadistica. Con una tasa de amputacién mayor de 24.2% a los 24 meses de
seguimiento y tasa de amputacién menor con mayor prevalencia durante el primer mes

de hasta 48%.

La hiperglicemia se encuentra fuertemente asociada a complicaciones posoperatorias en
enfermedad vascular periférica, sin embargo, el descontrol glucémico perioperatorio ha
sido poco estudiado. Por lo que en nuestra investigacion fue objeto de estudio para
determinar el su rol como factor prondstico para el desarrollo de MALE (eventos adversos
mayores de las extremidades) identificamos diferencias en el seguimiento dentro de los
valores de glucosa manteniéndose de forma general dentro del descontrol glucémico
con una hemoglobina glicosilada por encima de 7 mg/dl un valor de p de 0.0001
estadisticamente significativo que acorde a las guias globales para el manejo de la CLTI
(1,2).

Pocos datos sobre el impacto del de la glucosa perioperatoria se encuentran disponibles,
se han realizado estudios en pacientes coronarios, donde se evidencia menor
permeabilidad en los stents, mayores reestenosis y mayores eventos cardiacos segun se
comenta en las series reportadas por Lindsay et al y el grupo de Ueda H (9,11,13,14). En
nuestro conocimiento hasta el momento en el pais no se cuenta con un estudio similar
al que desarrollamos por lo gue no contamos con estadistica nacional y aplicada a cirugia

vascular periférica.
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De acuerdo con nuestras observaciones encontramos diferencias significativas con
mayor prevalencia de MALE (revascularizacién, amputacidbn mayor y menor),
presentandose principalmente en aquellos pacientes donde se identificaba descontrol
en la glucosa sérica principalmente a los 6 y 24 meses otorgandose RP a 6 meses para
reintervencion de 1.7 (1.3 - 2.3 p 0.0001) con significancia estadistica, para amputaciéon
mayor 1.2 (1.05 - 1.4 p 0.04), con respecto a la amputacion menor 1.4 (1.05-18 p 0.04) y a
24 meses para reintervencion 1.4 (1.1 - 1.7 p 0.006), amputacién mayor 1.5 (1.2 - 1.9 p 0.001)
con significancia estadistica, amputaciéon menor 1.2 (1.06 — 1.4 p 0.04). En una revisidon
retrospectiva de 303 pacientes, el grupo de “McGuill” documenté un peor prondstico en
cuanto a morbilidad y mortalidad a los 30 dias postoperatorios en grupo de pacientes

con mal control glucémico perioperatorio (14).

Durante la conduccién de la presente investigacion realizamos un analisis de estimacion
de supervivencia libre de amputacién global donde identificamos que en el periodo
comprendido entre los O y 30 dias la supervivencia libre de amputacion fue del 74.2%, en
el periodo comprendido entre el 1 mes y hasta los 6 meses la supervivencia fue del 65%,
para los 12 meses durante el seguimiento la supervivencia fue del 50% con una

disminucion para los 24 meses del 39%.

Asi mismo procedimos a analizar la supervivencia en cada grupo de estudio encontrando
gue para el grupo con adecuado control glucémico la supervivencia libre de amputaciéon
fue de 80% al mes, 75% a los 6 meses, 58% a los 12 meses y 53% a los 24 meses de
seguimiento mientras que los pacientes del grupo con descontrol glucémico la
supervivencia se reporté 78% al mes, 51.5 % a los 6 meses, 47.1% a los 12 meses 'y 20% a los

24 meses (3).

Se identificd que la mediana de sobrevida libre de amputacidn se encuentra en el rango
de 6 a12 meses de maneara global, sin embargo, al sélo contar con el intervalo de tiempo
donde ocurridé el evento, mas no el tiempo al evento (censura central); no fue posible
precisar el momento dentro de ese rango de tiempo. Si bien, no se realizé una prueba de
hipotesis para contrastar los grupos, dado el tamafio muestral y que todos los pacientes
presentaron censura central; es notorio que los pacientes con descontrol glucémico
tienen un menor tiempo de SLA. En nuestra muestra, la mediana de sobrevida se ubicé

arriba de los 24 meses para pacientes en control, pero para los pacientes con descontrol
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glucémico, a los 12 meses de seguimiento, la sobrevida cae al 47% (tablas 9 y 10). Se
requieren estudios con mayor granularidad en la vigilancia de eventos para confirmar

este hallazgo.

En cuanto a la capacidad predictiva del descontrol glucémico, encontramos una
sensibilidad de 70% en el periodo basal, independientemente de la mejoria que pudieran
presentar los pacientes en el control glucémico durante el seguimiento. Por lo tanto,y en
consideracion de los demas resultados presentados, es fundamental que el clinico preste
atencioén especial a la situacion metabdlica de los pacientes que viven con la Enfermedad

Arterial Periférica.

En cuanto a las limitaciones de esta investigacion resalta que se llevd a cabo como un
estudio retrospectivo y unicéntrico, ademas, la naturaleza de los datos de sobrevida, no
permitié el andlisis de hipdtesis nula. Sin embargo, hasta donde es de nuestro
conocimiento no existe otro protocolo o investigacion a nivel nacional que se enfoque en
determinar el valor pronostico del control glucémico y aporte estadistica Util en
poblacidn mexicana, por lo que evidenciamos una mayor tendencia de asociaciéon entre
el control glucémico y el descontrol del mismo con una mayor probabilidad de apariciéon
de MALE, por lo que pudiera utilizarse como predictor en pacientes con PAD, CLTly DM
Il para poder establecer estrategias de tamizaje y deteccidn oportuna para ofrecer un

manejo integral con equipos multidisciplinarios.

CONCLUSION

Pudimos observar en esta investigacion que el descontrol glucémico aumenta la
probabilidad del fallo en el éxito técnico, asi como el porcentaje de reintervenciéon
temprana (30 dias), de igual manera aumenta la posibilidad de presentar MALE siendo la
amputacion menor en los primeres meses post revascularizados (1 mes y 6 meses),
amputacion mayor de la extremidad afectada e incluso de la contralateral a los 24 meses

en pacientes que fueron sometidos a revascularizacion infragenicular por CLTI.

Por lo anterior tanto el Investigador principal como el asociado del presente trabajo
concluimos que el control glucémico tiene una asociacidn con la probabilidad en la
aparicion de MALE en esta cohorte de pacientes por lo que pudiese ser utilizado como

un predictor prondstico, sin embargo mayores estudios son requeridos para proporcionar
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mayor fortaleza a la significancia estadistica del trabajo aqui presentado. Sugerimos y
enfatizamos a personal del servicio de Angiologia y cirugia vascular continuar con

estudios prospectivos que enriqueceran los hallazgos aqui presentados.

Resulta imperativo implementar medidas de tamizaje y de control metabdlico en
pacientes con factores de riesgo cardiovasculares como diabetes mellitus tipo I,
hipertension arterial sistémica, enfermedad renal crénica y enfermedad coronaria con la
finalidad de detectar de manera precoz y en estadios tempranos la enfermedad arterial
periférica y con ello prevenir las potenciales complicaciones de morbi mortalidad

asociada a la enfermedad como los MALE.
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