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RIVERO ANCHONDO JOEL ALONSO*, PEREZ DAMIAN VENANCIO**
Servicio de Angiologia y Cirugia Vascular
Hospital Espafiol de México, S.B.E.

Introduccidén: La enfermedad arterial periférica (EAP) es una entidad incluida en el grupo de las
enfermedades cardiovasculares (ECV) las cuales en conjunto constituyen un grave problema de
salud en los paises desarrollados y en vias de desarrollo.

La prueba no invasiva que mas se utiliza a nivel mundial es la medicién del indice tobillo-brazo (ITB).
un indice tobillo-brazo <0.90 en reposo es causado por una estenosis arterial hemodinamicamente
significativa y frecuentemente se utiliza como definicién de enfermedad arterial periférica

Hasta un tercio de los pacientes con EAP de la comunidad no tiene sintomas por eso se han
desarrollado diferentes estudios enfocados a este grupo de la poblacién, sin embargo no existen
estudios previos en la poblacién mexicana.

Materiales y Métodos:

Disefio del estudio: Se trata de un estudio multicéntrico, observacional, transversal y prospectivo
sin intervencion, donde se incluyeron: Cualquier paciente asintomatico para enfermedad arterial
periférica mayor de 70 afos que acudioé a la consulta de angiologia y cirugia vascular del hospital
Espanol de México y del Hospital Regional Ignacio Zaragoza del ISSSTE, en el periodo de tiempo de
enero a julio 2017.

Cualquier paciente entre 50-69 afios de edad asintomatico para enfermedad arterial periférica con
alguno de los factores de riesgo mayores para presentar esta patologia (tabaquismo, diabetes
mellitus, dislipidemia), que acudieron a la consulta de angiologia y cirugia vascular de ambos
hospitales, en el periodo de tiempo de enero a julio 2017.

Resultados: Se analizaron un total de 80 pacientes, 40 grupo. La distribucion en cuanto al genero
fue igual en ambos grupos 57% mujeres y 43% hombres, con una media de edad de 74.1 (63-86) en
mexicanos contra 77.6 (62-94) en el grupo de esparioles.

Se clasificaron los pacientes dependiendo del indice tobillo-brazo en normal 0.9 -1.39; no
compresible >1.4, leve 0.71-0.89; moderado 0.4-0.70, severo <0.4 observando mayor cantidad de
pacientes espafioles clasificados como no compresibles y mayor cantidad de pacientes mexicanos
con indice tobillo-brazo clasificado como moderado, no se presentd ningun pacientes con ITB menor
de 0.4.

En cuanto a las variables independientes comparadas con la prueba t de student resulté con
diferencia estadisticamente significativa la variable tabaquismo; sin diferencia significativa en
diabetes mellitus, dislipidemia e hipertensién arterial, correspondiendo con los resultados de otros
estudios como el Edinburgh Artery Study.

Conclusiénes:

* Es de vital importancia desarrollar medidas de tamizaje en individuos que cuentan con factores de
riesgo para presentar la enfermedad arterial periférica, ya que un diagnostico temprano ayudaria a
establecer el manejo oportuno.

* Este tipo de estudio es aplicable en otros centros hospitalarios en México incluso en centros de
primer nivel.

* La influencia de los factores de riesgo sobre la enfermedad arterial periférica varian entre
poblaciones por lo tanto es importante estudiarlas de manera individualizada.

* Residente de tercer afio de Angiologia y Cirugia Vascular del Hospital Espafiol de México, **Tutor de tesis, Jefe de curso de Angiologia y
Cirugia Vascular del Hospital Espafiol de México
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2. INVESTIGADORES:

2.1 Investigador Responsable (Tutor/Asesor):

* Dr. Venancio Pérez Damian. Jefe del Curso de Angiologia y Cirugia Vascular del Hospital

Espariol de México.

2.2. Investigador Principal.

* Dr. Joel Alonso Rivero Anchondo. Residente de tercer afio Angiologia y Cirugia Vascular

del Hospital Espanol de México.

3. SEDE:

1. Hospital Espafiol de México.

2. Hospital Regional Ignacio Zaragoza ISSSTE

4. TIPO DE INVESTIGACION:

* Original, Longitudinal, Analitico, Observacional y Multicéntrico.

5. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA (JUSTIFICACION CIENTIFICA):

La enfermedad arterial periférica (EAP) es una entidad incluida en el grupo de las
enfermedades cardiovasculares (ECV) las cuales en conjunto constituyen un grave problema de
salud en los paises desarrollados y en vias de desarrollo. Esta enfermedad en muchas
ocasiones pasa desapercibida por los médicos de primer contacto e incluso especialistas y
subespecialistas, esto es porque se desconoce la magnitud del impacto que tiene esta patologia
y la alta prevalencia que tiene en la sociedad, sobre todo en los grupos de mayor edad.

México no es la excepcion, se reporta que hasta una cuarta parte de las muertes por

enfermedades no transmisibles son ocasionadas por las ECV’s

La prevalencia ya refiriendonos unicamente a la enfermedad arterial periférica que se ha
observado en diversos estudios intencionados es del 3 al 10%, elevandose hasta del 15 al 20%
en personas mayores a 70 afos, sin embargo creemos que esta puede aumentar si analizamos
sujetos asintomaticos o a los cuales debido a la baja actividad fisica, neuropatia entre otras no
presentan los sintomas clasicos de claudicaciéon intermitente o dolor isquémico en reposo y por lo

tanto nunca han sido estudiados.
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Los factores de riesgo cardiovasculares tradicionales se encuentran asociados a la extension
y gravedad de las lesiones ateroscleréticas. Por ello la deteccidn subclinica de estas lesiones
seria de gran utilidad para mejorar la evolucién de las ECV.

La prueba no invasiva que mas se utiliza a nivel mundial es la medicidon del indice tobillo-brazo
(ITB). un indice tobillo-brazo <0.90 en reposo es causado por una estenosis arterial
hemodinamicamente significativa y frecuentemente se utiliza como definicion de enfermedad

arterial periférica

Hasta un tercio de los pacientes con EAP de la comunidad no tiene sintomas por eso se han
desarrollado diferentes estudios enfocados a este grupo de la poblacién, sin embargo no existen

estudios previos en la poblacién mexicana.

En el estudio arterial de Edimburgo usando el ultrasonido Doppler fue donde se identificé que
un tercio de los pacientes asintomaticos estudiados tenian al menos una obstruccién total de
alguna arteria de los miembros pélvicos.

La prevalencia en individuos asintomaticos solo puede ser detectada mediante pruebas no
invasivas de las cuales la mas utilizada es la medicién del indice tobillo-brazo (ITB), se ha

encontrado que la relacién entre individuos asintomaticos contra los sintomaticos es de 3:1.

En el estudio PARTNERS realizado en centros de Atencidén Primaria de diferentes lugares de
EEUU, evaluando mediante ITB a mas de 6900 varones y mujeres de mas de 70 afos, o bien
entre 50 y 69 afos de edad junto con historia de DM o tabaquismo; la prevalencia de EAP era del
29%, mientras que sélo el 11% de estos pacientes con EAP tenia una claudicacion intermitente.

En el presente estudio se comparan dos poblaciones residentes de la ciudad de México en la
cual la primer poblacion sus integrantes son de origen espafol que viven en la ciudad de México
y la segunda son personas mexicanas de nacimiento.

De esta manera se analizara si la prevalencia de la enfermedad arterial periferica en la
poblacion Mexicana difiere comparada con una poblacion con costumbres europeas, en la cual
como ya sabemos los factores de riesgo son diferentes, por la genetica, la alimentacion, la
prevalencia de diabetes mellitus entre otras.

De igual manera se analizaran la influencia de los factores de riesgo sobre un indice tobillo-

brazo anormal.

6. JUSTIFICACION Y USO DE LOS RESULTADOS.

Las enfermedades cardiovasculares donde se incluye la enfermedad arterial periférica
constituyen la primer causa de muerte en paises desarrollados y tienen un aumento considerable
cada afno en los paises en vias de desarrollo, ademas de representar un alto impacto socio-

econdmico y grandes tasas de discapacidad en los pacientes que la padecen.
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Por tal motivo es de vital importancia desarrollar medidas de tamizaje en individuos que
cuentan con factores de riesgo para presentar la enfermedad arterial periférica, ya que un
diagnostico temprano ayudaria a establecer el manejo oportuno, evitando las complicaciones
graves de la isquemia crénica de una extremidad y disminuyendo las tasas de discapacidad
secundaria a la amputacién de las mismas.

En México no se han realizado este tipo de estudios aplicados en pacientes asintomaticos
pero con factores de riesgo, por lo que se pretende analizar la prevalencia de la enfermedad y
cual de los factores de riesgo tiene mayor importancia en la alteracién del indice tobillo-brazo

como medida de tamizaje.
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7. FUNDAMENTO TEORICO.
1.- INTRODUCCION:

1.1 ENFERMEDAD CARDIOVASCULAR
Las enfermedades cardiovasculares (ECV), especialmente la que tiene como base la
aterosclerosis constituye uno de los problemas de salud mas importantes en el mundo, no solo

por su importancia ya conocida en los paises desarrollados, sino por el aumento creciente en los

paises en vias de desarrollo " Una (ECV) incluye otras importantes patologias segun el territorio
vascular afectado, como la enfermedad arterial coronaria (EAC), la enfermedad cerebrovascular
y enfermedades de la aorta y de la circulacién arterial periférica.

Las tasas de morbilidad hospitalaria de las ECV han aumentado de un modo constante en
hombres y mujeres en los ultimos afos y se prevé en los proximos afios un aumento del numero
de hospitalizaciones por estas enfermedades, consecuencia del desarrollo tecnolégico, que

permite la supervivencia de los pacientes con ECV y en menor medida por el envejecimiento de

)
la poblacién

El aumento de la esperanza de vida, la disminucion de la natalidad, la drastica reduccién de la
mortalidad por enfermedades infecciosas, el acceso a los servicios médicos y el desarrollo

socioecondémico han contribuido a un cambio en la estructura demografica, de tal modo que en

afos proximos la poblacién en edad adulta constituira el grupo etario de mayor proporcién(z's)

Las enfermedades no transmisibles (ENT), incluyendo enfermedades cardiovasculares, se
estima que representan el 77% del total de muertes de adultos en México, de los cuales las
ECV’s representan casi una cuarta parte (24%) de estos decesos segun cifras reportadas por la
organizacién mundial de la salud.

Algunos de los factores de riesgo, relacionados con las enfermedades cardiovasculares en
adultos en México, se describen a continuacién:

17% de la poblacién es fumadora.

7.2 litros de alcohol puro consumido por persona.

22.8% tienen hipertension, que puede aumentar el riesgo de ataque o insuficiencia cardiaca,
enfermedad renal o derrame cerebral

Mas de 1 de cada 3 adultos (32.1%) adultos en México son obesos.

En el afio 2014 casi un tercio de las mujeres (32.7%) fueron clasificados como obesos; la

. . . . . . ®
obesidad es el factor de riesgo cardiovascular mas comun entre las mujeres .
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1.2 DEFINICION DE ATEROESCLEROSIS.

La ateroesclerosis es un sindrome caracterizado por el depédsito e infiltracién de sustancias
lipidicas en la capa intima' de las paredes de las arterias de mediano y grueso calibre.
constituyendo la forma mas comun de arterioesclerosis.

Dentro de su fisiopatologia se provoca una reaccién inflamatoria con multiplicacién vy
migraciéon de las células musculares lisas de la pared, que van produciendo progresivamente
zonas de estenosis de la luz arterial. Los engrosamientos concretos son denominados placas de

ateroma.

Ateroesclerosis actualmente se define como una enfermedad crénica, sistémica, progresiva y
de etiologia mltifactorial, incluyendo a la hipertensién arterial, hipercolesterolemia, diabetes

mellitus y tabaquismo como los factores de riesgo modificables y a la edad y el sexo como los
9

factores no modificables’ .

1.2.1 ATEROSCLEROSIS SUBCLINICA.

Como tal se define la ateroesclerosis subclinica a aquellos pacientes asintomaticos pero con
factores de riesgo cardiovascular, en los cuales mediante pruebas de tamizaje se identifican
lesiones en algun lecho vascular.

Los FRCYV tradicionales se encuentran asociados a la extensién y gravedad de las lesiones
ateroscleréticas. Por ello la deteccidon subclinica de estas lesiones seria de gran utilidad para
mejorar la evolucion de las ECV.

Para la deteccién de la enfermedad subclinica se utilizan varias técnicas como el indice
tobillo-brazo (ITB), grosor intima-media (GIM) carotideo, calcio en las arterias coronarias,

ecografia con contraste, tomografia axial computarizada, resonancia magnética e imagen

molecular .

La valoracion de la arteriopatia periférica medida por el ITB sera la que se analice en el
presente estudio, fundamentalmente por la mayor disponibilidad de esta técnica que esta al
alcance de cualquier personal de la salud y el beneficio que tendria para los pacientes en que se

detectara enfermedad asintomatica.
1.3 FACTOR DE RIESGO CARDIOVASCULAR;

Un factor de riesgo cardiovascular se define en términos genéricos como cualquier rasgo o

caracteristica medible en un individuo el cual tiene la capacidad de predecir la probabilidad de

e . @
que se manifieste clinicamente una enfermedad .
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Tipos:

La clasificacién de los factores de riesgo tiene sus bases en 1948 cuando comenzé el estudio
Framingham, uno de los estudios que, ademas de acuiar el término “factor de riesgo”, ha
contribuido a la identificacion de estos y su nivel de influencia sobre las enfermedades
cardiovasculares. Los factores de riesgo cardiovascular se han clasificado en funcién de diversas

propiedades como la de ser modificables 0 no modificables, grado de certeza, estilo de vida,

bioquimicos entre otros 7

Lo mas comunmente observado es la siguiente clasificacién:

1.3.1 FACTORES DE RIESGO CARDIOVASCULAR RELACIONADOS CON EL ESTILO DE
VIDA:

1.3.1.1 Dieta:

En la sociedad occidental, y actualmente también en los paises en vias de desarrollo, la
mayoria de la poblacién realiza una dieta con un alto contenido en grasa saturada de origen
animal, colesterol, azucares refinados y sal, junto con una inactividad fisica inadecuada. Este
patron nutricional nocivo actua sobre varios FRCV y se traduce en aumento de las cifras de
colesterol total (CT), hipertensién arterial (HTA), sobrepeso u obesidad y diabetes mellitus (DM)
tipo 2.

1.3.1.2 Tabaco:

El consumo de tabaco es uno de los factores de riesgo mas importantes, estimandose que de
un 20 % a un 30 % de las muertes coronarias, son atribuibles al consumo de tabaco. Contribuye
de manera apreciable no solo a la aparicién de infarto agudo de miocardio (IAM), sino también a
la enfermedad arterial periférica (EAP) y accidente cerebro- vascular (ACV). Estos efectos
adversos del consumo de tabaco se correlacionan con la cantidad de tabaco que se consume
diariamente y con la duracién del habito. Cualquier grado de tabaquismo se asocia a un mayor
riesgo vascular, existiendo una relacion lineal dosis-dependiente. El tabaco es perjudicial tanto
en hombres como en mujeres, siendo particularmente mas intenso en mujeres. También se ha
demostrado un mayor riesgo cardiovascular (RCV) para los fumadores pasivos. Parece que la
reduccién de riesgo coronario se produce en los primeros meses siguientes al abandono del
tabaco, igualandose a la de los no fumadores en un plazo de 2-3 afios y a los 14 afnos ya se

tiene una ventaja en el grupo de pacientes que dejaron el habito sobre los que contindan

(4,6,7)
fumando )

1.3.1.3 Sedentarismo:

La inactividad fisica se ha asociado con el aumento del riesgo de enfermedad cardiovascular y
de mortalidad total. Pequefios incrementos de la actividad fisica se han acompafiado de un
efecto benéfico en disminuir los factores de riesgo cardiovascular.

Un programa de ejercicio de por vida debe considerar incorporarse en todas las estrategias de

prevencién primaria y secundaria de las enfermedades cardiovasculares.

10
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1.3.2 FACTORES DE RIESGO MODIFICABLES

1.3.2.1 Hipertensién arterial:

La importancia de la HTA radica en que es el principal factor de riesgo (FR) para la
enfermedad cerebrovascular, insuficiencia cardiaca (IC) e insuficiencia renal (IR) y uno de los
principales FR para la cardiopatia isquemia (Cl). Su asociacién con otros FR, como la DM, la

resistencia a la insulina, la dislipidemia o la obesidad aumenta considerablemente el RCV. El

tratamiento y control de este importante FRCV esta en continua revision .

1.3.2.2 Niveles elevados de CT y colesterol unido a lipoproteinas de baja densidad (cLDL):

La evidencia aportada hasta la actualidad avalan la relacién de cifras elevadas de CT y cLDL
con los episodios coronarios, por lo que su control se ha convertido en el primer objetivo a
conseguir en el control de las dislipidemias. La relacién es directa, continua y gradual cuando los
niveles son superiores a 200 mg/dl. La reduccién de las concentraciones de cLDL mediante
farmacos ha demostrado su efectividad en prevencidn primaria y secundaria de la ECV,
disminuyendo la morbimortalidad total.

1.3.2.3 Colesterol unido a lipoproteinas de alta densidad (cHDL):

Se ha demostrado una relacion inversa e independiente entre los niveles de cHDL vy el riesgo
de padecer Cl. Esta relacién es igual en hombres y mujeres, tanto en prevencién primaria como
en la secundaria. Las concentraciones de cHDL estan influidas por los antecedentes familiares y
por otros habitos de vida que también son FRCV, como el consumo de tabaco, la obesidad y la
inactividad fisica.

1.3.2.4 Hipertrigliceridemia:

Los triglicéridos muestran una asociacidén positiva con la Cl, especialmente en mujeres y
personas jovenes. Es conocida la relacion entre triglicéridos elevados y disminucion del cHDL,
asociacion que ha requerido recientemente una atencién especial. Durante mucho tiempo se ha
mantenido la controversia de si la elevacién de los triglicéridos constituiria un FRCV
independiente. Actualmente se apoya que asi es, pero esta asociacion con la ECV no es tan

fuerte con como la demostrada por la hipercolesterolemia. Otros estudios apoyan esta

L., @11
asociacion

1.3.2.5 Hiperglucemia/diabetes:

Estudios epidemioldgicos y clinicos indican que la DM es un FR coronario. Es clasico y
conocido que el riesgo de IAM de un paciente con DM tipo 2, sin infarto de miocardio previo es
similar a la de los no diabéticos con IAM previo.

Aunque es probable que un control estricto de la DM reduzca la microangiopatia, los datos

. . o . o 467

relativos a los efectos del control glucémico sobre los episodios coronarios son inciertos .
1.3.2.6 Obesidad:

El sobrepeso y la obesidad, definida por el indice de masa corporal (IMC) cuando éste es = 30

kg/mz, aumentan el RCV y el riesgo de mortalidad total. La obesidad predispone a los pacientes a
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presentar otros factores de riesgo como lo son la hipertensién arterial, diabetes mellitus e
hiperlipidemia. Ademas recientemente se ha demostrado la influencia que tiene en la iniciaciéon
de la ateroesclerosis a edades tempranas, afectando el sistema arterial mediante multiples
mecanismos, de los cuales la alteracién de la homeostasis arterial y la disfuncién endotelial son

las mas importantes. por lo tanto el control del peso modifica no solo los factores de riesgo

. . . - , . (4878
asociados sino también la fisiologia arterial .

1.3.3 FACTORES DE RIESGO CARDIOVASCULAR NO MODIFICABLES:

1.3.3.1 Edad y género:

La edad y el género son los dos FR con mayor valor predictivo. El riesgo absoluto de CI
aumenta con la edad, tanto en mujeres como en hombres, se ha estimado en multiples estudios
que el riesgo de enfermedad arterial periférica aumenta 1.5 a 2.0 veces por cada 10 afios.

En los varones la mayoria de los episodios de Cl| se observan por encima de los 55 afios,
mientras que en las mujeres la edad de aparicion de los sintomas se observan unos 10 afios
después, generalmente después de la menopausia. Las mujeres premenopausiacas estan
relativamente protegidas en contra de la ateroesclerosis y sus consecuencias comparado con los
hombres de la misma edad. Los estrogenos tienen influencia sobre los niveles séricos de
lipoproteinas, con la menopausia los niveles de LDL aumentan y los de HDL disminuyen.

Como el RCV aumenta a medida que aumenta la edad, en los grupos de mas edad, las
medidas preventivas suelen ser altamente efectivas. No obstante, este aspecto tiene su limite en
el grupo de mayores de 75 afos, donde es mas discutible el empleo de medidas de prevencion;
sin embargo, la tendencia actual es valorar individualmente el riesgo y aplicar las medidas

preventivas e incluso terapéuticas de acuerdo con la expectativa y la calidad de vida de un

sujeto determinado".

1.3.3.2 Historia familiar

Muchos de los eventos cardiovasculares resultan de la interaccion de factores genéticos y
ambientales.

Aproximadamente se han identificado 40 mutaciones genéticas para desarrollar
ateroesclerosis en los humanos.

En el futuro a identificacidon completa de estos marcadores genéticos ayudara a establecer

. L . . . @
estrategias de prediccién e incluso algoritmos de tratamiento .

1.4 EPIDEMIOLOGIA:

En México la mortalidad por enfermedades cardiovasculares (ECV) se ha reducido mas
lentamente que en muchos paises de la ORGANIZACION PARA LA COOPERACION Y EL
DESARROLLO ECONOMICO (OCDE) y la prevalencia de las ECV y la diabetes aumenta con
rapidez.

Si bien la tasa de mortalidad por ECV es de 292 por cada 100 000 habitantes, cifra todavia

menor que el promedio de la OCDE de 299, el numero de afios potenciales de vida perdidos,
12
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medida de mortalidad prematura de uso comun, ubicado en 728 por cada 100 mil habitantes para
las enfermedades del sistema circulatorio en 2011, es 25% mas alto que el promedio de la
OCDE de 581 (utilizando la edad limite de 70 afos); esto sugiere que las muertes relacionadas
con ECV ocurren en una etapa de vida mas temprana que en muchos otros paises de la OCDE.
La prevalencia de diabetes reportada es de 15.9%, la mas alta de la OCDE por mucho margen.
El inicio temprano de la diabetes es mas frecuente que en ningun otro pais (23.8% para
personas de 40 a 59 afnos de edad y 5.9% para personas de 20 a 39 afos de edad, las cifras
mas altas de la OCDE, cuyos promedios son de 8.9% y 1.7%, respectivamente). El inicio
temprano tiene importantes implicaciones para el estado de salud de un paciente, asi como para
su condicion social y econémica. Los jovenes sobrevivientes de eventos ECV como infarto agudo
de miocardio (IAM) y accidentes cerebrovasculares pueden afrontar un serio deterioro en su
calidad de vida, lo cual genera mayores necesidades de atencidn médica y social durante
mayores periodos de tiempo, ademas de una menor capacidad laboral. Quienes viven con

diabetes por periodos de tiempo mas largos también corren un riesgo mas alto de sufrir

. . (31,38)
complicaciones .

En cuanto a la enfermedad arterial periférica (EAP) la prevencién y el diangostico temprano
son uno de los principales objetivos en el campo de las enfermedades cardiovasculares desde
que estas se convirtieron en la principal causa de mortalidad en los paises desarrollados.

La prevalencia que se ha observado en diversos estudios intencionados es del 3 al 10%,
elevandose hasta del 15 al 20% en personas mayores a 70 afos.

En EUA la mortalidad de pacientes con claudicacién es del 50% a los 5 afios y de los

. . . Ly (4,5,6,20)
pacientes con isquemia critica del 70% .

Teniendo en cuenta esto, es importante desarrollar marcadores de ateroesclerosis
asintomatica, la prueba no invasiva que mas se utiliza a nivel mundial es la medicion del indice
tobillo-brazo (ITB). un indice tobillo-brazo <0.90 en reposo es causado por una estenosis arterial
hemodinamicamente significativa y frecuentemente se utiliza como definicion de enfermedad

arterial periférica.

1.5 DEFINICION DE ENFERMEDAD ARTERIAL PERIFERICA.

La enfermedad arterial periférica es una de las manifestaciones clinicas de la aterosclerosis,
que afecta a la aorta abdominal y sus ramas terminales; se caracteriza por estenosis u
obstruccion de la luz arterial debido a placas de ateroma que originadas en la intima, proliferan
hacia la luz arterial provocando cambios hemodinamicos al nivel del flujo sanguineo arterial que
se traducen en disminucion de la presion de perfusién y dan lugar a isquemia de los tejidos
distales. La isquemia que amenaza la extremidad, es consecuencia de un flujo sanguineo
insuficiente para cubrir las necesidades metabdlicas del tejido en reposo o0 sometido a esfuerzo.

La enfermedad arterial periférica se asocia a los factores de riesgo tradicionales de la

aterosclerosis, tales como: tabaquismo, diabetes mellitus (DM), hipertensién arterial sistémica,
13
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dislipidemia, antecedente de enfermedad aterosclerosa en la familia y niveles elevados de

homocisteina en sangre.

Estos factores de riesgo se han integrado en tablas de prediccidn con la intencion de detectar
a aquella poblacién en riesgo, sin embargo la sensibilidad y el valor predictivo positivo de estas

tablas ha resultado ser bajo, ya que muchos de los eventos cardiovasculares se presentan en

. . . (4,39)
sujetos sin un gran riesgo

1.5.1 EPIDEMIOLOGIA DE ENFERMEDAD ARTERIAL PERIFERICA.

La prevalencia de EAP afecta a un 15-20% de los sujetos mayores de 70 afos, si bien es
probable que su prevalencia sea aun mayor si analizamos a los sujetos assintomaticos.

Un tercio de los pacientes con EAP de la comunidad no tiene sintomas, siendo la prevalencia
de los pacientes con claudicacion intermitente (Cl) de un 7%; y la de la isquemia critica de las
extremidades del 0,4% en personas con mas de 60 afos (presenta mayor incidencia en

pacientes con DM).

En el estudio arterial de Edimburgo usando el ultrasonido Doppler fue donde se identificé que

un tercio de los pacientes asintomaticos estudiados tenian al menos una obstruccién total de

: . o (4,6,20,37,38)
alguna arteria de los miembros pélvicos .

La prevalencia en individuos asintomaticos solo puede ser detectada mediante pruebas no
invasivas de las cuales la mas utilizada es la medicién del indice tobillo-brazo (ITB), se ha

encontrado que la relacién entre individuos asintomaticos contra los sintomaticos es de 3:1.

En el estudio PARTNERS realizado en centros de Atencidén Primaria de diferentes lugares de
EEUU, evaluando mediante ITB a mas de 6900 varones y mujeres de mas de 70 afos, o bien
entre 50 y 69 afos de edad junto con historia de DM o tabaquismo; la prevalencia de EAP era del

29%, mientras que sélo el 11% de estos pacientes con EAP tenia una claudicacién

. . (4.6)
intermitente .

1.5.2 FACTORES DE RIESGO PARA ENFERMEDAD ARTERIAL PERIFERICA.

Ya que la enfermedad arterial periferica forma parte de las enfermedades cardiovasculares, la
influencia que tienen los factores de riesgo no varian en gran medida, estas son algunas cifras
de la influencia de cada uno de ellos segun el consenso para el manejo de la enfermedad arterial
periférica (TASC Il) .

1.5.2.1 RAZA:

Se ha identificado mas frecuentemente un indice tobillo-brazo menor o igual a 0.90 en

personas afroamericanas (7.8%) en comparacioén con personas de raza blanca (4.4%).
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1.5.2.2 GENERO:

La prevalencia de enfermedad arterial periferica es ligeramente mayor en hombres, la relaciéon
de claudicacion intermitente en hombres contra mujeres aproximadamente es de 2:1, con mayor
importancia en los grupos jovenes.

1.5.2.3 TABAQUISMO:

Esta relacion entre el tabaquismo y la claudicacién intermitente se empezé a estudiar desde
1911, cuando se noto que la prevalencia era hasta 3 veces mayor en los fumadores comparado
con no fumadores.

Ademas el diagnostico de enfermedad arterial periférica generalmente se hace una decada
antes en aquellos pacientes que son fumadores, comparado con los que no tienen este habito.

La severidad de la enfermedad tiene una relacion directa con la cantidad de cigarrillos
fumados.

1.5.2.4 DIABETES MELLITUS:

Muchos estudios se han enfocado a este aspecto, donde se ha identificado que la enfermedad
arterial periférica es hasta dos veces mas comun en pacientes diabéticos contra los no diabético.

La afectacion de vasos distales de las extremidades es tipica y, junto con la microangiopatia y
la neuropatia, implican una mala respuesta a la infeccién y un trastorno especifico de la
cicatrizacién.

Por cada incremento del 1% en la hemoglobina glucosilada corresponde a un riesgo del 26% de
presentar enfermedad arterial periférica. De igual manera la presentacién de la enfermedad es

mas agresiva y el riesgo de amputacion mayor es del 5 a 10 veces mayor en paciente diabético

comparado con uno no diabético'".

1.5.2.5 HIPERTENSION ARTERIAL:

Tiene una relacién sobre todas las demas formas de enfermedad cardiovascular, sin embargo
su influencia sobre la enfermedad arterial es mucho menor que la diabetes o el tabaquismo.

1.5.2.6 DISLIPIDEMIA:

Segun el estudio Framingham un colesterol en ayuno mayor de 270 mg/dl aumenta al doble la
incidencia de claudicacion intermitente, donde el radio de colesterol total / HDL fue el mejor
predictor.

Hay evidencia que el tratamiento de la dislipidemia detiene la progresién de la enfermedad
arterial periférica y la incidencia de claudicacion intermitente.

1.5.2.7 ENFERMEDAD RENAL CRONICA:

En el estudio NHANES, el 24% de la poblaciéon de 40 afios 0 mas con insuficiencia renal

(aclaramiento de creatinina estimado < 60 ml/min/1,73 m2) se estimé que tenia una EAP (ITB

<0,90), en comparacién con el 3,7% de aquellos cuyo aclaramiento de creatinina era superior a

60 mL/min/1,73 m’. La prevalencia de un ITB patolégico (< 0,90) es mucho mayor en los

pacientes con enfermedad renal terminal (hemodialisis), que en aquellos con enfermedad renal
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crénica, con un intervalo entre 30% y el 38%. Los pacientes que tienen EAP con enfermedad

renal crénica presentan un incremento de riesgo para la isquemia critica de miembros, mientras

que aquellos con enfermedad renal terminal presentan un mayor riesgo de amputacion.
1.5.2.7 HIPERHOMOCISTEINEMIA:

Se ha identificado hasta en el 30% de los pacientes con enfermedad arterial periférica sobre
todo en pacientes jovenes.

El mecanismo de accion podra ser doble: por una parte, promover la oxidacién del LDL y, por
otra, inhibir la sintesis de oxido hitrico
La hiperhomocistinemia se asocia con ateromatosis prematura y parece ser un factor de riesgo
mas intenso de EAP que de enfermedad coronaria. Aunque se ha demostrado que los pacientes
con EAP presentan hiperhomocistinemia en comparacion con controles sanos, no hay suficiente

evidencia cientifica para recomendar los suplementos de folato (tratamiento para bajar los

niveles de homocisteina) en este tipo de pacientesw.

1.5.2.8 MARCADORES INFLAMATORIOS:

Los valores de proteina C reactiva en los pacientes con enfermedad arterial periférica
establecida se han mostrado como un marcador de riesgo de futuros eventos cardiovasculares.
Los valores de fibrindgeno y las alteraciones en las propiedades hemorreoldgicas de la sangre
también se han asociado con una mayor prevalencia de arteriopatia periférica. Algunos estudios
han demostrado que las concentraciones elevadas de fibrinégeno condicionan una alteracién de
la microcirculaciéon que se asocia con una clinica mas acusada de claudicacion intermitente.

1.5.2.9 ACTIVIDAD FiSICA:

Pacientes con baja actividad fisica presentan mayor riesgo de ITB bajo y de enfermedad

arterial periférica(4).
1.5.2.10 GENETICA:

La predisposicion genética a la EAP se ve apoyada por las observaciones sobre tasas
aumentadas de enfermedad cardiovascular, en los parientes “sanos” de pacientes con
claudicacién intermitente. Uno de cada cuatro hermanos de los pacientes con enfermedad
arterial prematura tendra un acontecimiento vascular antes de los 55 afios . Los factores
genéticos contribuyen al 21% de la variabilidad del ITB, mientras que los factores de riesgo

cardiovascular contribuyen al 14% .

1.6 FISIOPATOLOGIA DE LA ENFERMEDAD ARTERIAL PERIFERICA.

La ateroesclerosis es un proceso complejo que implica la disfuncién endotelial, alteraciones
lipidicas, activacion plaquetaria, trombosis, estrés oxidativo, activacion de las células de musculo
liso vascular, alteracion del metabolismo de la matriz, remodelacién y factores genéticos; sin

olvidarnos del papel de la inflamacién en todos los estadios del desarrollo de la aterosclerosis. La
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aterosclerosis frecuentemente se desarrolla en las bifurcaciones arteriales y en las ramas donde
los mecanismos ateroprotectores enddgenos estan alterados, como resultado de los efectos de
una alteracién en el flujo sobre las células endoteliales. Los factores de riesgo como la edad
avanzada, la diabetes mellitus, el tabaquismo, las elevaciones del colesterol LDL y la

hipertensién juegan papeles importantes tanto en el inicio como en la aceleracidon de este

(4,39)
proceso

La aterosclerosis presenta una serie de estadios :
® Lalesidn inicial: es el resultado de la disfuncién endotelial.

® La estria grasa: es una lesion inflamatoria que afecta a la intima arterial y conduce a la
formacién de las células espumosas. Consta fundamentalmente de células musculares lisas,

monocitos, macréfagos y células Ty B.

® EIl ateroma fibroproliferativo: se origina a partir de la estria grasa y contiene mayores

numeros de células musculares lisas repletas de lipidos.

® La lesién avanzada: es consecuencia de la continuada acumulacién de células que
componen la estria grasa y el ateroma fibroproliferativo. La lesién avanzada es altamente celular
y contiene células intrinsecas de la pared vascular (endoteliales y musculares lisas) e
inflamatorias (monocitos, macréfagos y linfocitos T), ademas de un nucleo lipidico cubierto con
una capa fibrosa.

Las arterias inicialmente compensan la ateroesclerosis mediante el remodelamiento, 1o que
hace que los vasos sanguineos aumenten de tamarfio. Las lesiones avanzadas finalmente
protruyen dentro de la luz vascular, lo que conduce a una estenosis y a sindromes isquémicos
crénicos. Los acontecimientos arteriales agudos se producen si la capa fibrosa se rompe: la

exposicion resultante del nucleo lipidico necrético, protrombético y del tejido subendotelial

. . . . . (439
conducen a la agregacion plaquetaria, formacién del trombo y a la oclusiéon del flujo .

La lesién estendtica inicial permanece de forma asintomatica hasta que alcanza un diametro
que provoca una disminucion del flujo arterial distal a la lesién de forma significativa; esto se
produce cuando la lesion afecta al menos al 75% de la seccion transversal del area del vaso, lo
que corresponde a una reduccién del 50% de su diametro. Otros factores que influyen en menor

medida en la disminucién del flujo distal son la longitud de la estenosis, la viscosidad sanguinea

y la resistencia de arbol arterial distal"™ .
La presencia de una serie de varias estenosis moderadas puede tener un efecto aditivo, y es
similar a la presencia de una estenosis critica Unica, aunque en este efecto no sea acumulativo.
Por otra parte la turbulencia generada por la estenosis arterial se ha identificado como la causa
mas importante en la caida de la presién distal a la estenosis. La turbulencia se genera a la
salida de la estenosis, donde el vaso recupera su diametro normal, generando una pérdida de
energia cinética en forma de remolimos, que condiciona una disminucion marcada de la presién
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(4,39)

distal
La presencia de una estenosis critica puede cursar de forma asintomatica durante el reposo si la
presion arterial es suficiente para mantener el metabolismo de los tejidos. Esto es lo que sucede

con los pacientes que tienen claudicacidn intermitente que presentaran sintomatologia

unicamente durante las fases de ejercicio “9 gl ejercicio induce una vasodilatacién de los
grupos musculares en movimiento con el objetivo de incrementar el flujo sanguineo. Esta
vasodilatacion distal genera una mayor turbulencia en la salida de la estenosis arterial
produciéndose una mayor caida de la presion arterial distal. El flujo sanguineo es insuficiente
durante el ejercicio, ya que no satisface las demandas metabdlicas de oxigeno, desarrollando
isquemia muscular y dolor. Cuando el paciente deja de andar y descansa, la reperfusiéon del
musculo alivia la isquemia. La isquemia y la reperfusién muscular producen un estrés oxidativo
asociado con el aumento de los radicales libres derivados del oxigeno, lo que conduce a la lesién
del endotelio arterial. Ademas de sufrir los efectos hemodinamicos de la aterosclerosis,
presentan una lesion isquémica de los musculos y nervios del miembro.

En la isquemia critica la reducciéon del flujo distal es tan marcada que el paciente presenta
dolor en reposo, y aparecen lesiones troficas debido a la imposibilidad de mantener las
necesidades vitales minimas de los tejidos ni en estado de reposo. El paciente presentara dolor
en reposo o con la elevacion de la extremidad; hay zonas de necrosis distal con alto riesgo de
pérdida de la extremidad. Todas las situaciones que conlleven un aumento del metabolismo
celular en los tejidos isquémicos, como pueden ser el calentamiento de la extremidad, la
presencia de una infeccion, o la reduccion del aporte de oxigeno por anemia, pueden conllevar la
progresion de una isquemia en fase de claudicacién a isquemia critica.

La presencia de una estenosis arterial favorecera el desarrollo de circulacidon colateral, pero
para su desarrollo se requiere un intervalo de tiempo prolongado. Un paciente con una estenosis
severa que ha tenido tiempo de desarrollar circulacién colateral suficiente, puede tolerar la
oclusiéon de un segmento arterial extenso sin grandes cambios clinicos. La trombosis de una
placa inestable de forma brusca, que no ha generado suficiente circulacién colateral, puede
provocar un cuadro de isquemia aguda mal tolerada. Pacientes con vida sedentaria que
presentan lesiones localizadas en un territorio limitado pueden permanecer asintomaticos. La

presencia de una enfermedad difusa en pacientes activos puede manifestarse en forma de

. L o o 4,39
isquemia critica que precisara una revascularizaciéon precoz

1.7 SINTOMATOLOGIA DE LA ENFERMEDAD ARTERIAL PERIFERICA.
En la mayoria de las ocasiones los sintomas aparecen de forma gradual, como consecuencia
de la obliteracion progresiva de la luz arterial, es 10 que se denomina sindrome de isquemia

cronica (los 2 sintomas mas importantes son la claudicacién intermitente y el dolor en reposo).
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En otras ocasiones, los sintomas pueden aparecer de forma repentina como consecuencia de

. . . . 439
una trombosis arterial sobre un lecho vascular enfermo, dando lugar a una isquemia aguda

+ Pacientes asintomaticos: pueden presentar algun tipo de molestia, tanto en reposo
como con el ejercicio, pero no presentan la sintomatologia clasica de la claudicacién
intermitente. Muchos de estos pacientes asintomaticos lo pueden ser porque presentan
enfermedades asociadas (artropatias, enfermedades cardiacas o pulmonares) que
afectan a su calidad de vida y limitan mucho su capacidad funcional, por lo que no
desarrollan una actividad fisica suficiente como para presentar claudicacion.

* Claudicacion intermitente: Se define como el dolor muscular (también puede presentarse
como calambre, cansancio o molestia muscular) localizado generalmente en la pantorrilla,
ocasionalmente en el muslo o la nalga, desencadenado por el ejercicio y que se alivia de forma
relativamente rapida con un periodo de descanso. Este dolor se reproduce de forma recurrente
con la misma cantidad de distancia recorrida o actividad fisica equivalente. La aterosclerosis de
la region femoropoplitea provoca dolor en la regidn gemelar; la aterosclerosis aortoiliaca provoca
dolor en nalgas, caderas, muslos y gemelos; la aterosclerosis tibial puede producir claudicacién
en el pie. La gravedad de la claudicacién intermitente esta directamente relacionada con el
tiempo y la distancia caminada; el extremo mas favorable es la claudicacion intermitente que
aparece ante grandes esfuerzos y el mas desfavorable un recorrido libre de dolor de apenas
pocos metros. La progresion de la claudicacion intermitente es lenta y en general presenta un
curso benigno. Tras 10 afios de seguimiento mas del 70% de los pacientes no presentan
cambios en su sintomatologia, mientras que un 30% de los pacientes presenta sintomas de
progresién que requieren algun tipo de intervencion quirurgica. Algunos estudios también hacen
énfasis en que la tasa de amputacion mayor para los pacientes claudicantes es relativamente
baja, la cual varia entre el 1 al 3.3% durante un seguimiento de 5 anos.

* Isquemia critica: Se refiere a los pacientes que presentan dolor isquémico en reposo o los
que presentan lesiones cutaneas causadas por isquemia tisular, tanto ulceras de mas de dos
semanas sin cicatrizar o aquellos pacientes con gangrena. Los pacientes describen una historia
de claudicacion intermitente progresivamente mas incapacitante, hasta que comienzan a tener
dolor en reposo nocturno. El pronédstico de los pacientes con isquemia critica es funesto,

aproximadamente un 40% perdera la extremidad y un 25% fallecera al cabo de 1 afo de

. (439)
seguimiento

El dolor ocurre frecuentemente durante la noche cuando el paciente esta acostado e interfiere el
ciclo sueno-vigilia. Al estar en decubito dorsal, el dolor isquémico aparece al cabo de minutos y
obliga al paciente a bajar las piernas o a levantarse y dar un pequefio paseo. En los casos mas
graves el dolor es continuo, el suefio resulta imposible, causando en los pacientes un progresivo

deterioro en sus condiciones fisicas y psicologicas.
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® |squemia aguda de las extremidades: es la reduccion subita o rapida de la perfusion de un
miembro que amenaza la viabilidad de dicha extremidad. Un émbolo (la causa mas comun), un
trombo 0 ambos puede provocar la obstruccidén subita del flujo sanguineo, provocando sintomas

repentinos (dolor, palidez, pulso ausente, frialdad, parestesias y paralisis) e isquemia. La

gravedad de este proceso depende de su localizacion y del grado de obstruccion’

1.8 EXAMEN FiSICO DE LA ENFERMEDAD ARTERIAL PERIFERICA.

® Cambios de coloracién: el color de la piel suele ser normal en los casos leves. En los casos
mas avanzados, el pie puede estar enrojecido, eritromelalgia de declive, sobre todo en la zona
del antepié; y pueden aparecer areas de coloracién azulada o marcada palidez de uno o mas

dedos, o areas del pie en forma de moteado o parcheado.

® Cambios de coloracién posturales: la palidez anormal con la elevaciéon y el rubor con
el declive son signos de gravedad. El retraso en el retorno de la coloracién y el relleno
de las venas superficiales con el declive tras la elevacidn de la extremidad son

patognomoénicos de EAP, sobre todo si hay diferencias entre ambos pies. La rapidez en

., . . L, . (4,17,18,39)
el retorno a la coloracién normal puede dar idea de la gravedad del cuadro isquémico .

® Cambios de temperatura: una disminucién de la temperatura del pie o de los dedos se
puede apreciar por simple palpacién. La diferencia de temperatura entre ambos pies es mucho

mas sugestiva de insuficiencia arterial aguda.

® Trastornos tréficos, ulceracion, gangrena e infeccion: la pérdida de vello de los pies y
piernas, y el deterioro en el crecimiento de las ufias, se pueden observar desde fases tempranas
de la enfermedad. La ulceracién y la gangrena aparecen en casos de EAP avanzada y grave;
generalmente aparecen primero en las porciones distales de los dedos, o alrededor de la ufias.

Las lesiones infecciosas minimas en lugar de curar, suelen evolucionar hacia la necrosis y

., (4171839
ulceracioén )

® Atrofia muscular de la piel y tejidos blandos: la atrofia de la piel es frecuente y puede ser un
hallazgo en fases precoces. Es frecuente la atrofia de los musculos de la pierna v,
ocasionalmente, los del muslo, asi como la pérdida del tono muscular. Ademas, la absorcién de

la grasa subcutanea puede dar una apariencia de atrofia, incluso si los musculos estan en

.. (4,17,18,39)
buenas condiciones )

® Edema: el edema de la pierna y el pie suele ocurrir en casos de EAP grave, cuando el
dolor es constante y grave, y hay lesiones tréficas. Este edema es secundario a la posicién en

declive de la extremidad, noche tras noche, en un intento de aliviar el dolor.
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® Ausencia de pulsos: un examen de los pulsos completo deberia incluir la exploracion del
pulso radial, cubital, braquial, carotideo, femoral, popliteo, tibial posterior y medio. Para su
entendimiento deberan ser reportados como grado 0 (ausente), grado 1 (disminuido), grado 2
(normal). Una adecuada exploracion dara una idea del sitio afectado, determinando la situacion
del flujo de entrada y de los vasos de salida. De cualquier manera ante alguna alteracién en los
pulsos se debe confirmar la presencia de enfermedad arterial con alguna otra prueba no

invasiva, ya sea indice tobillo-brazo, u otra prueba hemodinamica o de imagen.

® Soplos: se producen como resultado de los cambios de calibre arterial asociados a la

presencia de placas de ateroma. Se pueden auscultar sobre la aorta abdominal, las arterias

. ., (4,17,18,39)
iliacas, y las femorales en el tridngulo de Scarpa .

1.9 ESTRATIFICACION DE LA ENFERMEDAD ARTERIAL PERIFERICA.

Fontaine describido hace mas de 50 anos la primera clasificacion de los pacientes con EAP,
definiendo 4 estadios de isquemia crénica. Sin embargo esta clasificacion que es util para
estratificar inicialmente a los pacientes, no discrimina con datos objetivos entre los distintos
grupos de pacientes. Rutherford, en 1997, modificoé dicha clasificacién, afiadiendo una serie de
criterios objetivos basados en la determinacién de la presién segmentaria maleolar, en el valor

del ITB y en la respuesta al ejercicio en la banda sin fin, para estratificar a los pacientes en 6

. (9
categorias .

CLASIFICACION DE FONTAINE CLASIFICACION DE RUTHERFORD
ESTADIO  CLINICA ESTADIO CLINICA

| asintomatico 0 asintomatico

lla claudicacion ligera (>200 m) 1 claudicacién ligera

11¢] claudicacion moderada-severa (<200m) 2 claudicacion moderada

1l dolor isquemico en reposo 3 claudicacion severa

v ulceracién o gangrena 4 dolor isquemico en reposo

5 perdida de tejido menor

6 perdida de tejido importante
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1.10 DIAGNOSTICO DE LA ENFERMEDAD ARTERIAL PERIFERICA.

A pesar de que la anamnesis (incluyendo antecedentes personales y familiares de
enfermedad aterosclerética, y factores de riesgo cardiovascular) y la exploracion fisica permiten
el diagnostico de la EAP; la necesidad de efectuar un diagnéstico diferencial, de cuantificar su
influencia hemodinamica, de precisar su localizacién y extension, y de evaluar su progresion,

: o e (4,17,18,39)
requiere de la realizacion de otras pruebas diagnédsticas .

1.10.1 EL INDICE TOBILLO-BRAZO:

Interpretacion del ITB: es el cociente para cada uno de los miembros inferiores, entre la
presion sistélica braquial y la mayor presién sistolica de cada extremidad inferior tomada en el
tobillo, en la arteria tibial anterior (0 pedia) y tibial posterior; precisando para su realizacién de un

_ ) (4,22,23,24)
esfigmomandmetro manual y un Doppler de mano .

Un ITB inferior a 0,9 indica un resultado anormal. Un ITB de 0,71-0,90, 0,4-0,70, y menor de
0,40 representan estadios leve, moderado y grave de EAP en las extremidades inferiores
respectivamente. Sin embargo, estas medidas no reflejan necesariamente el estado clinico del
paciente. En general, la mayoria de los sintomas isquémicos aparecen en reposo cuando el ITB
es menor de 0,50, mientras que la isquemia arterial clinica o gangrena ocurre cuando este es
menor de 0,20.

En pacientes con sintomas clasicos de claudicacion pero con ITB normal o en cifras limite en
reposo, es razonable medir el ITB después de la realizaciéon de ejercicio. Asi con lesiones
intermedias, puede que no se eleve la presion en reposo pero si lo haga con el gjercicio.

En individuos sintomaticos un ITB <0.90 tiene una sensibilidad del 95% en correlacionar
enfermedad arterial periférica con la arteriografia y una especificidad cercana al 100% en
identificar individuos sanos. Usando estos criterios varios estudios han buscado enfermedad
arterial en pacientes sintomaticos y asintomaticos dentro de una misma poblacion, encontrando
un radio de 1:3 hasta 1:4 respectivamente.

El ITB se relaciona de forma importante con el estado funcional de la EAP, permitiendo
descartar claudicacién de origen no vascular asi como valorar en pacientes con vida sedentaria y
sin clinica la presencia de EAP. Un ITB < 0,4 se corresponde con la presencia de enfermedad
arterial critica, (dolor de reposo y/o lesiones de origen isquémico). También hay relacién entre el
valor del ITB y el numero de sectores afectados; hasta el 85% de los pacientes con ITB de 0,50 a
0,90 presentan lesiones en un solo nivel, y el 95% de los pacientes con ITB < 0,5 presentaban
lesiones a 2 o mas niveles. También es util para valorar la efectividad y permeabilidad de
procedimientos de revascularizacion. Se necesita un cambio del ITB > 0,15 para considerar un
empeoramiento de la perfusion de extremidades con el paso del tiempo o una mejora tras la

revascularizacién.
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El diagnostico de la EAP mediante ITB se encuentra limitado cuando es >1,3-1,4, debido a la
calcificacion de la capa media arterial, siendo necesario otra exploraciones, como la

_ . L (4,22,23,24)
pletismografia o el indice dedo-brazo .

El ITB se correlaciona también con el prondstico ya que es un marcador de riesgo
cardiovascular como se ha comentado anteriormente. La relacién no es solo cualitativa, sino que
valor de ITB se relaciona cuantitativamente con la incidencia de episodios y mortalidad
cardiovascular; asi, cada décima que disminuye el ITB aumenta un 10% el riesgo de

(22,23,24,25)
muerte .

1.10.1.1 PACIENTES QUE DEBERIAN SER SOMETIDOS A UN SCREENING MEDIANTE
ITB.
Hay discrepancias entre las diferentes guias sobre a quién se deberia realizar el screening de

. : : (4,23,24)
EAP y con qué herramientas, pero en general se acepta realizarun ITB a :

+ Todos los pacientes con sintomas en las piernas con el gjercicio.

+ Todos los pacientes de entre 50 y 69 afos que presentan factores de riesgo
cardiovascular (especialmente diabetes o tabaquismo).

+ Todos los pacientes de 70 afos o mas, con independencia del estado de los
factores de riesgo.

+ Todos los pacientes con una puntuacion de riesgo Framingham del 10-20%.

«+ La AHA y la ADA recomiendan el screening anual de EAP mediante el ITB a
las pacientes con diabetes tipo 2 y que tengan mas de 40 anos.

1.10.1.2 TECNICA:

La técnica de medicion de ITB con doppler es una técnica que se realiza en poco tiempo
(20-30 minutos). La consulta ha de estar tranquila y con una temperatura agradable y el paciente
ha de guardar reposo previo durante 5-10 minutos. Los pasos a seguir son los siguientes:

1.-Explicar la técnica al paciente.

2.-Colocar al paciente en decubito supino (DS).

3.-La sonda del doppler se posicionara en un angulo de 45-900 respecto a la superficie de la
piel y en sentido contrario al flujo sanguineo.

4. La técnica de medicién sera la siguiente: el brazalete se insuflara 20 mmHg por encima de
la desaparicion del latido arterial y se desinflara lentamente (2 mmHg/segundo). Se tomara como
valor de PAS el momento en que reaparezca el latido.

5.-Se determinara la PAS braquial en ambos brazos y se tomara como referencia o brazo
control la de mayor valor.

6. A continuacién se determinara la PAS pedia y tibial posterior de una de las dos EEIll y se
tomara como medida la mayor de las dos. Se repetird esta operaciéon en la otra extremidad

inferior. EI manguito de presién ha de colocarse en posicion supramaleolar, con las gomas en
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direccion proximal. El pulso tibial posterior se localizara entre el maléolo interno y el calcaneo y el
pedio por fuera del tendén extensor del primer dedo.

7. Cada uno de los dos valores de presién obtenidos en las EEIl se dividira por la PAS
braquial, obteniéndose 2 valores (uno por cada pierna) y se definira como ITB el valor mas bajo

(22,23,24)
de los dos )
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1.10.2 PRESIONES SEGMENTARIAS.

Consiste en la medicion de la presidn sistolica de las extremidades inferiores y relacionarla
con la presion arterial braquial, al igual que el ITB, pero utilizando varios manguitos de presién
colocados a varios niveles (parte superior del muslo, parte inferior del muslo, la parte superior de
la pierna justo por debajo de la rodilla y el tobillo). El analisis de presiones segmentarias permite
localizar una lesion arterial individual (estenosis y oclusién), al provocar un gradiente de
presiones ente el sector mas proximal y el inmediatamente distal a la lesién; de modo que un
gradiente >20 mmHg entre segmentos adyacentes, se interpreta como que a ese nivel hay una

estenosis hemodinamicamente significativa. La localizacién de la lesién vascular es la siguiente:

24



INDICE TOBILLO-BRAZO ANORMAL Y SU RELACION CON LOS FACTORES DE RIESGO DE ENFERMEDAD ARTERIAL PERIFERICA ASINTOMATICA:
COMPARACION DE DOS POBLACIONES EN MEXICO.

entre arteria braquial y la parte superior del muslo refleja enfermedad aortoiliaca; entre las partes
superior e inferior del muslo indica afeccion de la arteria femoral superficial; entre la parte inferior
del muslo y la superior de la pantorrilla indica afeccion de la arteria femoral superficial o la arteria
poplitea; y entre las partes superior e inferior de la pantorrilla indica afeccién infrapoplitea
La limitacién fundamental de esta medicion es que las presiones segmentarias pueden estar

falsamente elevadas o resultar no valorables en pacientes con arterias no compresibles por

, - L, (22,29)
intensa calcificacion
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1.10.3 INDICE DEDO-BRAZO.

Los pacientes diabéticos, ancianos y en didlisis pueden presentar segmentos arteriales
calcificados, que hacen inviable su valoracién no invasiva mediante la realizacién de un ITB
(valores superiores a 1,3-1,4) o mediante la medicidén de presiones segmentarias (la presion
sistélica determinada en el sector afectado es un 20% mayor que la sistélica braquial). En estas
ocasiones se puede realizar un indice dedo-brazo aprovechando que los vasos digitales no se
suelen afectar por la calcificacion como lo hacen las arterias proximales. Esta prueba se realiza
mediante el uso de pequefios manguitos o detectores de onda pletismografica instalados en la
porcién proximal del primer o segundo dedo, y haciendo una relacion con la presion sistélica

braquial detectada por Doppler continuo. Se considera diagnéstico de isquemia crénica de

. . i e (22,24)
extremidades inferiores un indice dedo-brazo < 0,7 .

1.10.4 REGISTRO DEL VOLUMEN DE PULSO: OSCILOMETRIA.
El flujo arterial hacia las extremidades es pulsatil, lo que permite medir cambios en el volumen
de la extremidad inferior en cada ciclo cardiaco; esta medicion se puede realizar mediante

neumopletismografia. Esta técnica ofrece datos cualitativos y cuantitativos acerca de la perfusion
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de la extremidad en sistole y diastole; que se recogen en una grafica (la magnitud del volumen

de pulso y oscilacién), proporcionando un indice oscilométrico, que se correlaciona con la

. . . (22,24
permeabilidad de los vasos explorados y su flujo arterial .

El volumen de pulso se puede medir a diferentes niveles en las extremidades inferiores, y
compararlo con el volumen de pulso de la arteria humeral. Una disminucién de la pulsatilidad
entre alguno de estos sectores indica la presencia de una estenosis hemodinamicamente
significativa u oclusién arterial en el sector inmediatamente mas proximal. La pulsatilidad es un
parametro cualitativo (0 semicuantitativo), y cada laboratorio vascular debe definir sus valores de

normalidad.

1 sec/div

VA

El registro de volumen de pulso ofrece un método facil para valorar la perfusion de una
extremidad después de una reconstruccidon arterial. En resumen esta técnica es util: para
establecer el diagnodstico inicial de isquemia crénica de extremidades inferiores, para valorar la

perfusion de la extremidad después de un procedimiento revascularizador, y puede predecir el

. . . . . L . L (42229
riesgo de evolucion de la extremidad hacia la isquemia critica o hacia la amputacion )

1.10.5 VELOCIMETRIA DOPPLER Y ANALISIS ESPECTRAL DE LA CURVA DOPPLER.

El Doppler continuo se utiliza para medir las presiones sistdlicas y las presiones segmentarias
en los miembros superiores e inferiores, y para medir la velocimetria Doppler y las curvas
arteriales a diferentes niveles. Permite valorar parametros hemodinamicos como el indice de
pulsatilidad, definido como la relacién entre la diferencia de la velocidad pico sistdlica y la
velocidad minima diastdlica, dividido entre la velocidad media del flujo sanguineo en un punto
determinado. En condiciones normales, este indice aumenta desde los sectores mas proximales

a los mas distales de las extremidades inferiores. Si se produce un descenso del indice entre 2
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segmentos arteriales, indica la presencia de lesién arterial significativa entre ambos sectores y la

, . , . (4,22,24)
caida es tanto mayor cuanto mas grave o mas extensa se la enfermedad arterial .

El analisis de la morfologia de la curva Doppler de distintos segmentos arteriales, en especial
de la arteria tibial posterior, puede ser util para localizar la lesion: las ondas Doppler normales
son trifasicas, unas ondas bifasicas indican una EAP de grado leve a moderado, mientras que las
ondas monofasicas o planas indican una EAP intensa. Este estudio esta indicado en pacientes
con claudicacién intermitente de grado moderado a severo, isquemia critica de las extremidades

0 en los pacientes con ITB no valorable por calcificacion arterial y en pacientes con ITB en

(4,22,24)
reposo normal .

1.10.6 EJERCICIO EN BANDA SIN FIN: CLAUDICOMETRIA.

Consiste en realizar una prueba de esfuerzo similar a la cardiaca. Después de obtener los
valores basales de las presiones segmentarias, el paciente camina en una banda sin fin con un
8-12% de pendiente a una velocidad de entre 3-4 Km/ h durante un maximo de 5 min o hasta que
el paciente tenga que parar por cualquier tipo de sintomatologia, fundamentalmente por su
claudicacién intermitente o sintomas de origen cardiolégico. Se registra la duracién completa del
ejercicio, la distancia a la cual se inicia el dolor, la velocidad de la cinta y el motivo concreto por
el que se termina la prueba. Se obtienen las presiones postjercicio en ambas extremidades
inferiores y en la extremidad superior con mayor presion preejercicio. Los ITB tras el esfuerzo se

obtienen inmediatamente tras la prueba de esfuerzo y cada minuto hasta recuperar los valores

(4,22,24)
basales

Las medidas de la presiéon en el tobillo y el ITB en reposo e inmediatamente después del
ejercicio permiten objetivar datos acerca del significado funcional de una lesién arterial. En
individuos sanos, las presiones en el tobillo y en el brazo aumentan juntas, y mantienen su
relacion normal o incluso se incrementa en la extremidad inferior. En presencia de enfermedad
arterial oclusiva, a pesar del incremento de la presién arterial central, el ejercicio se traduce en
un gradiente de presién significativo en la extremidad con lesion arterial, concretamente la

presion sistolica en el tobillo y el ITB caera por debajo de su valor basal (una caida de la presion

. . . L , . . , 42224
>20% inmediatamente después del ejercicio confirma el origen arterial de los sintomas) .

El tiempo que tarda el ITB en recuperar el valor previo junto con los sintomas y cambios de
presién del pre al postejercicio constituyen la base para la interpretacion de la prueba: si las
presiones en el tobillo caen a valores mas bajos 0 no detectables inmediatamente tras el ejercicio
y se recuperan en menos de 6 min, se debe sospechar obstruccidén (estenosis-oclusion) en un

sector anatdémico, mientras que si permanecen no registrables durante 12 min 0 mas, hay que

., . . (4,22,24)
sospechar una obstruccion a diferentes niveles .
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Esta prueba no deberia realizarse en los pacientes con isquemia critica de miembro (dolor de
reposo isquémico o ulceras que no curan/gangrena), problemas musculoesqueléticos
significativos o sintomas cardiopulmonares (angina inestable).

Alternativas a esta prueba, serian inducir el ejercicio caminando en un pasillo durante 6 min
(prueba con mejor tolerancia para pacientes mayores, que no se adaptan correctamente a la
velocidad de la banda sin fin; y para los que presentan comorbilidades importantes como la

obesidad o problemas cardiolégicos), o realizar 50 tandas de dorsiflexion plantar en

. ., (4,22,24)
bipedestacion .

En resumen el gjercicio en banda sin fin es util para: diagnosticar la isquemia crénica de las
extremidades inferiores cuando el resto de pruebas en reposo son normales, diferenciar cuadros
de claudicacién de origen no vascular, objetivar la limitacion funcional de los pacientes con
claudicacién intermitente, objetivar la mejoria funcional obtenida después de un tratamiento, y
proporcionar datos objetivos que puedan demostrar la seguridad del ejercicio y su prescripcion
individualizada en pacientes con claudicacion, antes el inicio de un programa de ejercicio

controlado.

1.10.7 ECO-DOPPLER ARTERIAL.

El eco-Doppler es una técnica diagnéstica no invasiva de utilidad para diagnosticar la
localizacién anatomica y el grado de estenosis de la patologia arterial de las extremidades
inferiores. La informacién mas relevante se obtiene a través del analisis hemodinamico por el
estudio del flujo con funcién Doppler. Los criterios cuantitativos utilizados para establecer el
diagnostico de las estenosis estan basados en la velocidad pico sistélica entre la zona pre, trans
y postestenosis, la presencia o ausencia de turbulencia del flujo y la preservacién pulsatilidad.

Un radio de velocidad pico sistolica >2 se utiliza comunmente para establecer el diagnostico
de estenosis.

Esta técnica es también util para establecer una decisién preoperatoria, con una precisién de

entre 84 y el 94%, segun el segmento analizado. Se ha demostrado que no hay diferencias de
28



INDICE TOBILLO-BRAZO ANORMAL Y SU RELACION CON LOS FACTORES DE RIESGO DE ENFERMEDAD ARTERIAL PERIFERICA ASINTOMATICA:
COMPARACION DE DOS POBLACIONES EN MEXICO.

permeabilidad en los bypass distales de pacientes evaluados preoperatoriamente con eco-
Doppler frente a arteriografia, utilizandose el eco-Doppler para seleccionar el vaso distal mas
apropiado para realizar una anastomosis en un bypass infrainguinal. Se utiliza para el estudio no
invasivo postoperatorio de bypass, permite la deteccidén precoz de injertos venosos en riesgo por
la presencia de estenosis en el trayecto del bypass o en las anastomosis, que pueden no ser
detectadas en la exploracion fisica, y que permiten un tratamiento de éstas evitando la trombosis

y prolongando la permeabilidad. El estudio eco-Doppler postoperatorio de los injertos protésicos

. . . , . . 42224
tiene una validez cuestionable asi como el control postangioplastia .

Sus principales limitaciones radican en que es excesivamente dependiente del explorador, en
una baja fiabilidad en la valoracién de los vasos infrapopliteos y en el tiempo necesario para

realizar una exploracién completa.

n PSV 68.0cmis
EDV 0.000 cm/s

1.10.8 ANGIOTOMOGRAFIA COMPUTARIZADA.

Se puede utilizar para diagnosticar la localizacion y el grado de estenosis de la EAP. Requiere
la inyeccidén intravenosa de contraste iodado, el cual opacifica las arterias y la imagen
angiografica que se reconstruye a través de multiples imagenes de cortes trasversales. La
imagen puede ser rotada de forma tridimensional para ver proyecciones oblicuas. Tiene una alta
sensibilidad (94%) y especificidad (100%) para detectar obstrucciones, que son menores para las
estenosis. Las imagenes en 3D se pueden rotar, lo que permite valorar estenosis excéntricas, y
la inyeccién intravenosa de contraste permite el relleno de los vasos colaterales y de las arterias
distales a las obstrucciones, lo que puede no ser visto en la arteriografia. La imagen de TC de los
tejidos que rodean la arteria permite valorar algunas estenosis y obstrucciones popliteas debidas
a aneurismas, atrapamiento popliteo o quistes adventiciales, 1o que no es posible con la
arteriografia. Entre los inconvenientes se encuentran una menor resolucién espacial, que la

opacificacién venosa puede impedir ver bien el relleno arterial, necesita contraste iodado y

. o (4.22,24)
requiere radiacion ionizante .
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1.10.9 RESONANCIA MAGNETICA.

Se puede usar para la localizaciéon y determinar el grado de estenosis de las lesiones en la
EAP. La imagen de las arterias es similar a la arteriografia, y su exactitud depende de la técnica
de RM empleada y de la técnica estandar con lo que se compare. Las imagenes se obtienen en
3D, y se puede obtener el refuerzo de la imagen angiografica con contraste de gadolinio. La
sensibilidad y la especificidad de la angio-RM para identificar los segmentos normales fueron del
81 y el 85%. La sensibilidad y especificidad para detectar estenosis >50% fue del 90 al 100%. Se
ha sugerido que es superior a la arteriografia en la deteccién de vasos aptos para bypass
distales en pacientes con isquemia critica. Entre las limitaciones de la angio-RM se encuentra
que tiende a sobrestimar el grado de las estenosis, y que los objetos metalicos, incluidos los clips

y stents, marcapasos vy desfibriladores, pueden artefactar la imagen simulando

. (4,22,24)
obstrucciones )

1.10.10 ANGIOGRAFIA.
Se considera el patron de referencia en la caracterizacion de la anatomia vascular y su
patologia. Sin embargo, los avances en ultrasonografia y resonancia magnética las hacen de

eleccidon en ciertas situaciones como estudio previo a un procedimiento invasivo en algunos
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centros. La angiografia al realizar una descripcidén completa de todo el territorio afectado,

. . . , (4,22,24)
constituye el estudio preoperatorio mas empleado ;

La arteriografia presenta algunos inconvenientes: la puncién arterial directa siempre entrafa
riesgo hemorragico, complicaciones infecciosas e incluso lesién vascular. El uso de contrastes
puede ocasionar reacciones de hipersensibilidad, aunque la incidencia de un grado severo de
éstas se estime en menos de un 0,1%. Otros aspectos a tener en cuenta es la nefrotoxicidad de

los contrastes, el riesgo de diseccidn, perforacién y de embolizacion distal.
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1.11 MANEJO DE LA ENFERMEDAD ARTERIAL PERIFERICA: MODIFICACION DE LOS
FACTORES DE RIESGO CARDIOVASCULAR.

Como se ha comentado previamente el riesgo de muerte por causas vasculares en un
paciente con EAP es 2 veces mayor que el de una persona sana de la misma edad, aun cuando
la EAP sea asintomatica, siendo el ITB un marcador de riesgo independiente de aterosclerosis
sistémica severa cerebral, coronaria y visceral. El riesgo de acontecimientos cardiovasculares es
mayor en pacientes con EAP mas grave, como los que presentan isquemia critica de un
miembro, en los cuales las tasas de acontecimientos son de hasta un 20-25%. Los pacientes con
EAP tienen en promedio mucha mayor afectacion clinica de otros lechos vasculares que el resto
de pacientes con aterosclerosis. Pero a pesar de todo ello la EAP es una patologia a la que se le
da poco tratamiento médico (reciben con menor frecuencia tratamiento antiagregante, con
estatinas, hipotensor que los pacientes con afectacidén del territorio coronario y cerebral). La
mayoria de los estudios validos con los que contamos han sido disefados para cardiopatia
isquémica, y sus resultados son aplicados a la EAP.

Hay evidencias de que el tratamiento médico de la EAP reduce las tasas de progresién,
complicaciones y muerte en los pacientes con esta enfermedad, ademas de mejorar la calidad de
vida. El tratamiento esta enfocado a tratar los factores de riesgo mediante estrategias antitabaco,
hipolipemiantes, antiagregantes plaquetarios, control de la hipertensién arterial y la diabetes
mellitus; por otro lado se pretende mejorar la calidad de vida de los pacientes con EAP
sintomatica mediante programas de ejercicios y algunos medicamentos.

1.11.1 Tabaquismo.

Como se ha comentado con anterioridad es el factor de riesgo mas importante para el
desarrollo y progresién de la EAP. La disminucién del numero de cigarrillos fumados no parece

disminuir el indice de mortalidad global, de hecho fumar tan poco como 1-4 cigarrillos al dia

. . . . (4,25,39)
aumenta sustancialmente el riesgo de muerte cardiovascular de cualquier causa . Los

tratamientos farmacolégicos para la interrupcién del consumo que han demostrado eficacia,
como bupropion y sustitucion con nicotina, deben prescribirse siempre que se considere
adecuado. La vareniclina es un agonista parcial de los receptores colinérgicos nicotinicos que ha
demostrado en ensayos clinicos eficacia en comparacién con el bupropiéon y el placebo. En
resumen, los pacientes fumadores deberian recibir consejo médico en la consulta, derivacion

para un programa estructurado de abandono del tabaco y farmacoterapia, constituyendo una de

. . ;. . (4,25,39)
las intervenciones mas importantes en los pacientes con EAP .

1.11.2 Dislipemia.
La intervencién inicial para controlar las concentraciones de lipidos anormales debe ser una

modificacion de la dieta, aunque la mayor parte de los pacientes precisaran de tratamiento

L . (42539 . . " . .
farmacolégico . Entre los pacientes con EAP sintomatica, el tratamiento con estatinas,

puede prevenir la aparicion de eventos cardiovasculares mayores e incluso mejorar los sintomas
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de la claudicacién intermitente (incremento de la distancia recorrida y tolerancia al ejercicio)

(4,11,12,39) , , , . . ,
. El tratamiento con estatinas se ha asociado también con una reduccién de mortalidad

perioperatoria entre los pacientes con EAP sometidos a cirugia vascular mayor.

En las guias publicadas para el manejo de la hipercolesterolemia, los valores de colesterol
LDL en los pacientes con EAP son idénticos a aquellos de los pacientes con enfermedad
coronaria. Los pacientes con EAP deberian tratarse con estatinas para alcanzar un nivel de
colesterol LDL menor de 100 mg/dl, con un objetivo de 70 mg/dl en los pacientes con un riesgo
cardiovascular mayor, como aquellos con sindrome coronario agudo reciente, fumadores en

activo, pacientes con diabetes mellitus y aquellos con varios componentes del sindrome

L (4,11,12,39)
metabdlico )

Aunque no existe evidencia procedente de ensayos clinicos para apoyar la utilizacién de otros
agentes en la hipercolesterolemia en pacientes con EAP, estos agentes deben considerarse

cuando el tratamiento con estatinas no consigue disminuir el colesterol al nivel adecuado, y en

. . C . . . 411,12,39)
los pacientes con hipertrigliceridemia o niveles bajos de colesterol HDL .

1.11.3 Hipertension arterial.
Un control agresivo de la presidén arterial, es importante para prevenir accidentes

cerebrovasculares, infarto de miocardio, insuficiencia cardiaca congestiva y muerte. La

L . . . . (41039)
disminucion de la presion arterial reduce de forma radical los eventos cardiovasculares .

Cualquier clase de farmaco antihipertensivo puede utilizarse en los pacientes con EAP,
aungue la evidencia clinica apoya en mayor medida la utilizaciéon de diuréticos tiazidicos,
inhibidores de la ECA, bloqueadores de los canales de calcio y betabloqueadores en estos
pacientes. La presencia de EAP, con 0 sin claudicacién intermitente, no es una contraindicacion
para la utilizacién de betabloqueadores. De hecho, los betabloqueadores son un tratamiento
fundamental en los pacientes con EAP que han tenido un infarto de miocardio previo,

insuficiencia cardiaca congestiva o0 que se han sometido a cirugia vascular mayor (se

H . . . (4,10,39)
recomienda el uso un betabloqueador durante los primeros 30 dias del postoperatorio) .

Los objetivos son una presion arterial menor de 140/90 mmHg en los pacientes con EAP, y
valores por debajo de 130/80 mmHg en los que ademas asocian diabetes mellitus, enfermedad
renal crénica o insuficiencia cardiaca congestiva; precisando la mayoria de los pacientes varios
farmacos para alcanzar estas cifras de presidon arterial. Entre los pacientes normotensos con
EAP la adicion de un inhibidor de la ECA se deberia considerar para conseguir una prevencion
secundaria maxima. En algun ensayo los inhibidores de la ECA se han asociado en pacientes
con EAP sintomatica con un aumento del tiempo de deambulacién libre de dolor y en el tiempo
maximo de deambulacion en comparacion con el placebo. Un bloqueador del receptor de

angiotensina es un agente alternativo para los pacientes alérgicos o intolerantes a los inhibidores

(4,10,39)

de la ECA )
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1.11.4 Antiagregantes plaquetarios.

Multiples ensayos clinicos han demostrado que el tratamiento antiagregante, habitualmente
con aspirina, disminuye la mortalidad y los acontecimientos cardiovasculares, especialmente
infarto de miocardio y accidente cerebrovascular isquémico, entre los pacientes con alto riesgo
con EAP. Un metaanalisis de 42 ensayos de distribucidén aleatoria, que incluia mas de 9700
pacientes con EAP sintomatica, halld que el tratamiento antiagregante se asocié con una

reduccién del 23% en el riesgo de infarto de miocardio, accidente cerebrovascular 0 muerte de

. . ., (4,25,34,39)
origen cardiovascular en relacién con el placebo .

El tratamiento antiagregante a largo plazo también mejora las tasas de permeabilidad en los
pacientes que se han sometido a una derivacién arterial periférica mediante injerto, o bien,

angioplastia y, por tanto, se han convertido en el estandar de atencion para los pacientes

. . ., . (4,25,34,39)
sometidos a revascularizacion arterial )

En el estudio CAPRIE los regimenes de clopidogrel (75 mg diarios) y aspirina (375 mg diarios)
se compararon directamente en 19185 pacientes con enfermedad vascular aterosclerética (ACV
reciente, infarto de miocardio reciente 0 EAP establecida), mas de 6400 de los cuales habian
sido incluidos con un diagnostico de EAP sintomatica (claudicacién intermitente con un ITB
anormal o previamente a la revascularizacién o a la amputacion). El criterio principal de
valoracién fue la aparicion de muerte vascular, infarto de miocardio no mortal o ACV. Después de
casi 2 afios de seguimiento, hubo una reduccién estadisticamente significativo del 8,7 % en el
riesgo relativo del criterio principal entre los pacientes asignados aleatoriamente a clopidogrel
comparado con aquellos asignados a aspirina. En un analisis post hoc, el beneficio de
clopidogrel parecié ser mayor en el subgrupo de pacientes incluidos en la base de la EAP, en los
cuales la reduccion del riesgo relativo fue del 23,8% frente a la aspirina. El perfil de seguridad del
clopidogrel fue tan bueno como el de la aspirina a 325 mg/dia. No se encontraron diferencias
significativas entre los 2 grupos en la aparicidon de neutropenia ni tampoco en la incidencia de
trombocitopenia. La aparicion de exantema cutaneo y de diarrea fue mas frecuente con

clopidogrel, pero las molestias gastrointestinales y la hemorragia gastrointestinal se observé mas

. L. (4,25,34,39)
en pacientes tratados con aspirina .

En el estudio CASPAR se evalué si la terapia dual con clopidogrel (75 mg/dia) mas aspirina
(75-100 mg/dia), incrementaba la tasa de permeabilidad primaria, salvacion de miembro y
supervivencia en pacientes sometidos a cirugia de bypass por debajo de la rodilla.

Para ello se incluyeron 851 pacientes divididos entre un 70% con bypass venoso y un 29,7%
con bypass protésico. Al término del seguimiento no hubo diferencias significativas en la variable
principal de valoraciéon en el grupo global. Al separar los grupos de tratamiento en un analisis
preestablecido por el tipo de injerto, se observd un beneficio significativo en lo relativo a la tasa
de oclusién de injerto, necesidad de revascularizacion posterior y tasa de amputacion en el grupo

de bypass protésico tratado con terapia dual, y no hubo diferencias en el grupo de injerto venoso.
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Los pacientes con bypass venoso se beneficiaron de los anticoagulantes. Este beneficio fue

mayor en mujeres y cuanto mas distal se realiz6 el bypass protésico. El tratamiento con terapia

L, L, . (4,25,34,39)
dual resulté en mas sangrados que la monoterapia .

Los efectos del clopidogrel en combinacién con aspirina han sido estudiados en el estudio
CHARISMA, incluyé a pacientes bien con enfermedad vascular aterosclerética establecida, o
bien con multiples factores de riesgo de acontecimientos aterotrombéticos. Entre los 15603
pacientes distribuidos aleatoriamente, 2838 tenian una EAP sintomatica. No hubo beneficio
global del clopidogrel asociado a dosis bajas de aspirina (75 a 162 mg diarios) comparado con el
tratamiento basado en aspirina en reducir la tasa de infarto de miocardio, accidente
cerebrovacular 0 muerte de origen cardiovascular entre los pacientes incluidos. En el analisis de
subgrupos hubo una reduccién relativa significativa del 12% en el criterio principal entre los

pacientes incluidos con enfermedad cardiovascular establecida. Las tasas de acontecimientos

(4,25,34,39)

por sangrado fueron mayores en los pacientes que recibieron la combinacién

La ticlopidina es una tienopiridina que inhibe la activacién plaquetaria bloqueando los
receptores de adenosina difosfato. Es un medicamento que puede aumentar la distancia de
claudicacién y disminuye la necesidad de cirugia revascularizadora. Presenta riesgo de
trombocitopenia, neutropenia y purpura trombética trombocitopénica, por lo que es necesario
controles analiticos y hace que haya caido en desuso.

El triflusal conlleva un menor riesgo de hemorragia que la aspirina y tiene una capacidad
similar para evitar nuevos episodios vasculares, pero su precio es elevado comparado con la
aspirina.

De lo comentado anteriormente se recomienda a todos los pacientes con EAP, incluyendo los

pacientes asintomaticos con un ITB anormal, que reciban tratamiento antiplaquetario bien con

- . (4,25,34,39) . o I
aspirina o clopidogrel . Se suele recomendar una dosis de aspirina diaria entre 75 y 325

mg/dia, basandose en los metaanalisis y en los ensayos clinicos publicados. Aunque el estudio
CAPRIE sustenta la utilizacién de clopidogrel en los pacientes con EAP, la seleccién del agente
antiplaquetario deberia realizarse de forma individualizada, teniendo en cuanta las
comorbilidades, la tolerabilidad y el coste. La TASC |l recomienda que la terapia antiagregante

deberia empezarse preoperatoriamente en los pacientes con EAP y continuarse tras un

procedimiento endovascular o quirurgico de forma indefinida, salvo que esté contraindicado(4).
Las guias clinicas del American Collage of Cardiology y de la American Heart Association
establecen que todos los pacientes tras revascularizacién por isquemia critica deberian llevar
terapia antiagregante y ésta se deberia continuar indefinidamente. La prescripcion de rutina de
tratamiento antiplaquetario de combinacion con aspirina y clopidogrel no se recomienda en el
momento actual a menos que se precise por otra indicacién, como un sindrome coronario agudo
reciente o la colocacién de un stent coronario o endovascular.
1.11.5 Diabetes Mellitus.
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La importancia del control glucémico intensivo para prevenir las complicaciones
microvasculares (retinopatia, nefropatia y neuropatia) en los pacientes con diabetes mellitus esta
bien establecida. Los potenciales efectos beneficiosos del control glucémico intensivo en la
prevencién de las compliaciones macrovasculares como infarto de miocardio, accidente
cerebrovascular y amputacion son menos claros. Los datos a largo plazo del Estudio de Control
de la Diabetes y de sus Complicaciones han demostrado recientemente una reduccién
significativa en los acontecimientos cardiovasculares mayores entre los pacientes con diabetes
tipo | tratados con un control glucémico intensivo. Los pacientes diabéticos con EAP presentan
un riesgo especialmente alto de desarrollar una ulceracién que no cura y que requiere la

amputacion. Un cuidado meticuloso de los pies también es crucial en los pacientes diabéticos, y

i (4,25,34,39)
especialmente en aquellos con EAP .

La ADA recomienda el tratamiento agresivo con medicaciones orales, insulina o ambas en los
pacientes diabéticos con EAP para alcanzar una hemoglobina A1C objetivo de menos de 7,0%.
También recomiendan que todos los pacientes diabéticos mayores de 50 afos se sometan a una
prueba ITB de screening.

1.11.6 Hiperhomocisteinemia.

Aunque los suplementos de vitamina B y/o folato pueden reducir las concentraciones de
homocisteina, no hay una evidencia de alto grado respecto a los efectos beneficiosos en cuanto
a la prevencidon de los episodios cardiovasculares. Estudios referentes al tratamiento con

suplementos de vitamina B y acido félico en pacientes con EAP no han demostrado ningun

.. . (4,25,34,39)
efecto beneficioso, por lo que no se puede recomendar este tratamiento .

1.11.7 Inflamacién.

El control sistematico de la PCR es util para la valoracion indirecta del éxito del tratamiento

con estatinas y antiagregantes plaquetarios(4).

1.11.8 Anticoagulantes.

La anticoagulacion oral no se recomienda de forma rutinaria en los pacientes con EAP en
ausencia de otras indicaciones como fibrilacion auricular, protesis valvular metalica o

tromboembolismo venoso. La anticoagulaciéon oral puede ser recomendable en un subgrupo de

. . . - .. (4253439
pacientes con alto riesgo de presentar una oclusion de un injerto de derivacion .

1.12 MANEJO DE LA ENFERMEDAD ARTERIAL PERIFERICA: MEJORA DE LA DISTANCIA
RECORRIDA HASTA LA CLAUDICACION Y CALIDAD DE VIDA.
1.12.1 Tratamiento de la claudicacion intermitente.

Los objetivos del tratamiento deben ir enfocados a aumentar la movilidad del paciente y a

mejorar su calidad de vida".
1.12.1.1 Ejercicio fisico: el tratamiento mas estudiado y mas efectivo para la claudicacién

intermitente es el ejercicio fisico controlado, que incluye rutinas supervisadas. Con el ejercicio se
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aumenta la distancia recorrida libre de dolor asi como la distancia maxima recorrida, ayudando
también a modificar el perfil de riesgo cardiovascular. La practica regular de ejercicio promueve

una mejoria en el flujo colateral a los musculos isquémicos, un aumento en el metabolismo

i . . . (48253439) e . .
aerébico y una reduccién en la glucolisis anaerdbica . La evaluacion inicial suele incluir un

cuestionario con parametros clinicos y una claudicometria. Estos programas aumentan la
distancia de claudicacién en unos 225 m comparado con pacientes que hacen ejercicio por su
cuenta. Se requiere a pacientes muy motivados, con una funcion cardiaca regularmente buena y
un equipo y personal especializado. Deben realizarse de 1 a 3 sesiones por semana, inicialmente
durante 30 minutos, para posteriormente aumentar a 1 h por sesion. Los programas deben durar

al menos 6 meses. Al abandonar la terapia, los pacientes deben continuar un programa de

o (4.8,39)
ejercicios por su cuenta .

1.12.1.2 Cilostazol: es un inhibidor de la fosfodiesterasa Ill con actividad vasodilatadora y

antiagregante plaquetaria. Se ha descrito con este farmaco un aumento del HDL y un descenso

o (4253439) . . o .
de los triglicéridos . Es el medicamento con mas efectividad para el tratamiento de la

claudicacién intermitente, y también produce una mejoria clinica de los parametros de calidad de
vida. Un estudio que comparaba la eficacia del cilostazol frente a la pentoxifilina demostré la
superioridad del primero. La dosis es de 100 mg via oral dos veces al dia tomandolos con el
estdmago vacio. Los efectos adversos del cilostazol como son la cefalea, la diarrea, las
palpitaciones y el mareo, son similares a los de la pentoxifiina. No debe administrarse a
pacientes con insuficiencia cardiaca, pero hay estudios que evaluaron especificamente la

seguridad de este farmaco, no encontrando un aumento de la mortalidad cardiovascular,

. . . . o . (4253439) . -
independientemente de la funcién cardiaca al inicio del tratamiento . Tiene un beneficio
adicional al disminuir la reestenosis y la revascularizacion en pacientes sometidos a terapia

endovascular.

1.12.1.3 Naftidrofurilo: es un antagonista del receptor de 5-hidroxitriptamina tipo 2 que
reduce la cantidad de eritrocitos, la agregacién plaquetaria y mejora el metabolismo muscular.
Hay varios estudios en los que se constata su eficacia aumentando la capacidad de ejercicio en

cinta sin fin y mostrando beneficios en estudios de calidad de vida, siendo ademas un

. . (4,25,34,39)
tratamiento costo efectivo .

1.12.1.4 Pentoxifilina: es un derivado de la metilxantina que reduce las concentraciones
de fibrinogeno, mejora la deformabilidad de los hematies y los leucocitos, reduce la adhesién

plaquetaria, inhibe la adhesién y activaciéon de los leucocitos y disminuye por tanto, la viscosidad

(49,51,90,93,95) . , ,
de la sangre . La dosis recomendada es de 400 mg via oral tres veces al dia con la

comida. Se asocia con un aumento modesto de la distancia recorrida en cinta sin fin en
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comparacion con placebo, pero los beneficios clinicos globales fueron cuestionables. No hay

. . L, . ., (4253439
evidencias que respalde el uso de este farmaco para la claudicacién .

1.12.1.5 Prostaglandinas: una de las desventajas del tratamiento con prostaglandinas es
su via de administracion intravenosa y su necesidad de monitorizaciéon en un centro con personal

especializado. No hay una evidencia que respalde el uso de estos farmacos para la claudicacion,

. . . i . (4253439)
se han utilizado en la isquemia critica de la extremidad .

1.12.1.6 Otros medicamentos disponibles: El propionil-Lcarnitina ha demostrado mejorar la

distancia de claudicacién ademas de mejorar la calidad de vida de los pacientes segun los

. . . (4,25,34,39) _ . L . -
cuestionarios aplicados . El defibrotide es un farmaco hemorreoldgico y antitrombético;

cuenta con varios estudios que sugieren un beneficio clinico, pero son de pequefia magnitud.
Buflomedilo inhibe la agregacion plaquetaria y mejora la deformacion de los gldbulos rojos, existe
poca evidencia para poder evaluar la eficacia de este medicamento. Vitamina E, aumenta la
tolerancia a la isquemia durante el ejercicio mediante la eliminacién de radicales libres, pero no

hay evidencia estadisticamente significativa para recomendar su uso.

1.12.1.7 Terapias en investigaciéon: Hay nuevos tratamientos en investigacion tanto para la
claudicacién intermitente como para la isquemia critica de extremidades inferiores como son: la

terapia génica, el factor de crecimiento del endotelio vascular, el factor de crecimiento de

. . . . (4,25,34,39)
fibroblastos, el factor de crecimiento de hepatocitos, c :

1.13 MANEJO DE LA ENFERMEDAD ARTERIAL PERIFERICA: TRATAMIENTO
ENDOVASCULAR Y QUIRURGICO.

Las indicaciones clasicas para un tratamiento invasivo (endovascular o quirurgico abierto) en
los pacientes con una EAP han sido salvar un miembro en peligro (aparicién de dolor en reposo,
de una ulceracién que no cura o una gangrena) y el intento de mejorar la capacidad funcional en
los pacientes con claudicacion intermitente de aparicion en breves distancias, o bien, que resulta
limitante del estilo de vida o del rendimiento laboral previos. Deben tenerse en cuenta varias

consideraciones antes de que se ofrezca a un paciente con claudicacién intermitente la opcién

. . .. (4,26,35,36,39)
de proceder a cualquier forma de revascularizacion invasora .

* Si el paciente presenta una falta previsible u observada de respuesta adecuada al
tratamiento basado en el gjercicio y el tratamiento farmacolégico de la claudicacion intermitente.
* Si el paciente sufre una discapacidad severa, por ejemplo, ser incapaz de trabajar

normalmente o presenta una disfuncion muy grave de otras actividades importantes para él.
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*  Si el paciente padece otra enfermedad que limita la realizacion del ejercicio, aunque éste
pudiese mejorar la claudicacién intermitente (por ejemplo angina o enfermedad respiratoria
cronica).

* Si la historia natural anticipada de la evolucién y prondstico del paciente justifica la
intervencion.

* Sila morfologia de la lesidon es tal que la intervencion adecuada tendria un bajo riesgo y

una alta probabilidad de éxito inicial y a largo plazo.

En los ultimos afos ha aumentado el numero de procedimientos de revascularizacion

percutanea, mejorando la relacion riesgo-beneficio, y reduciendo el umbral de realizacién de

. . . (4,26,35,36,39) L, .
tratamientos invasivos en la EAP . Cada vez son mas los centros a favor de un primer

abordaje endovascular debido a la baja morbilidad y mortalidad en comparacién con la cirugia

.z .. . (4,26,35,36,39)
vascular, y se reserva la opcidn quirurgica en caso de fracaso .

La estrategia percutanea mas frecuentemente utilizada en el tratamiento de la enfermedad
oclusiva infrainguinal es la angioplastia transluminal percutanea (ATP) con o sin colocacién de
stent. El tratamiento endovascular de la EAP se asocia con una baja tasa de
acontecimientos adversos graves en la mayoria de los pacientes. Sin embargo, se puede
observar insuficiencia renal aguda inducida por contraste, reacciones alérgicas relacionadas con
contraste, embolizaciéon ateromatosa (renal y en las extremidades inferiores) y complicaciones

relacionadas con el acceso vascular como pseudoaneurismas, fistulas arteriovenosas, sangrado

(4,26,35,36,39)
y hematomas .

El sistema arterial de las extremidades inferiores se puede dividir en 3 territorios anatémicos
distintos: aortoiliaco, fémoropopliteo, infrapopliteo. Las indicaciones y los resultados de los
procedimientos endovasculares difieren dependiendo del segmento afectado, asi como de otros

factores sistémicos. El Trans-Atlantic Inter-Society Consensus for the Management of Peripheral

Arterial Disease (TASC ll) clasifica las lesiones segun su localizacién, ver tablas 4 y 57,
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LESIONES AORTO ILIACAS

CLASIFICACION DE ENFERMEDAD AORTO-ILIACA

TIPO DE LESION

DESCRIPCION

TIPO A

- Estenosis unilateral o bilateral de AIC.

- Estenosis de la AIE unilateral o bilateral pequefia y corta <3 cm.

TIPO B

- Estenosis aorta, = 3 c¢cm, de Ila aorta infrarrenal.
- Oclusioén de la AlC unilaterial.
- Estenosis simple o multiple de 3-10 cm que afecta a la AIE pero no
se extiende a la AFC.
- Oclusion de la AIE unilateral que no afecta a los origenes de la iliaca

interna o la AFC

TIPO C

- Oclusién de la AlC bilateral.
- Estenosis de la EIA bilateral de 3-10 cm que no se extiende a la AFC.
- Estenosis de la EIA unilateral que se extiende a la AFC.
- Oclusion de la EIA unilateral que afecta al origen de la iliaca interna 'y
de la AFC.
- Oclusion de la EIA unilateral muy calcificada con o sin afeccién de los

origenes de lailiaca interna o la AFC.

TIPO D

- Oclusién infrarrenal aortoiliaca.
- Enfermedad difusa que afecta a la aorta y ambas arterias iliacas y

requiere tratamiento.

Estenosis multiple difusa que afecta a AIE, AFC y AIC unilateral.

Oclusiones unilaterales tanto de la AIC como de la AIE.

- Oclusiones bilaterales de la AlE.

Estenosis iliaca en pacientes con AAA que requieren tratamiento y no
aptos para endoprotesis y otras lesiones que requieran cirugia abierta

aortica o iliaca.

Tabla . Clasificacion de TASC Il para lesiones aorto-iliacas. AAA: aneurisma aortico abdominal;

AFC: arteria femoral comun; AFS: arteria femoral superficial; AIC: arteria iliaca comun; AIE:

arteria iliaca externa.
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LESIONES FEMORO-POPLITEAS

CLASIFICACION DE ENFERMEDAD FEMORO-POPLITEA

TIPO DE LESION DESCRIPCION

TIPO A - Estenosis simple < 10 cm de longitud.

- Oclusion simple < 5 cm de longitud.

TIPO B - Lesiones multiples (estenosis u oclusiones), cada una < 5 cm.
- Estenosis simple u oclusion < 15 cm que afecta a la arteria poplitea
infrageniculada.

- Lesiones simples o multiples en ausencia de vasos tibiales continuos
para mejorar el tracto de entrada de un bypass distal.
- Oclusién muy calcificada < 5 com de longitud.

- Estenosis poplitea simple.

TIPO C - Estenosis multiple u oclusiones > 15 cm con o sin mucha
calcificacion.
- Estenosis u oclusiones recurrentes que necesitan tratamiento

después de dos intervenciones endovasculares.

TIPO D - Oclusion total crénica de AFC o AFS (> 20 cm y que afecte a la
arteria poplitea).
- Oclusion total cronica de la arteria poplitea y los vasos proximos de

trifurcacion.

Tabla . Clasificacidon de TASC Il para lesiones femoro-popliteas. AAA: aneurisma aortico
abdominal; AFC: arteria femoral comun; AFS: arteria femoral superficial; AIC: arteria iliaca

comun; AlE: arteria iliaca externa.

El tipo de lesion A representa aquellas en las que se obtiene un excelente resultado y
deberian ser tratadas con métodos endovasculares. Las lesiones de tipo B son aquellas en las
que se obtiene un buen resultado con métodos endovasculares al menos que la cirugia se
requiera por presentar otras lesiones en la misma area anatomica. Las lesiones de tipo C
presentan mejores resultados a largo plazo con la cirugia y los métodos endovasculares solo se
deberian utilizar en pacientes con alto riesgo quirurgico. En las lesiones de tipo D no se obtienen
buenos resultados con el tratamiento endovascular por lo que el tratamiento quirdrgico es de

primera eleccién. El tratamiento de la EAP requiere la intervencién y caracterizacion de mas de
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una lesion y de mas de un nivel por lo que estas indicaciones son limitadas y es necesario un

o . @
enfoque individual de las lesiones .
Los resultados éptimos de la ATP se alcanzan cuando el procedimiento se aplica a estenosis

en los segmentos cortos de vasos de gran calibre, mientras que los métodos quirurgicos se

. . . . . (4,26,35,36,39) .
aplican mejor a oclusiones en diversos niveles . Los predictores propuestos como

especificos del paciente para asegurar una buena permeabilidad a largo plazo tras el tratamiento

percutaneo incluyen los siguientes(4):

e Gravedad de la lesion en situacién basal: menor numero de lesiones estendticas, no
calcificadas, concéntricas, en oposicion a segmentos arteriales ocluidos y severamente
calcificados.

* Anatomia del miembro afecto: mayor flujo basal y presencia de dos o tres vasos
colaterales.

* Adaptacién fisiologica del miembro a la isquemia, constatada, dependiendo de su
presentacion clinica: la claudicacién como sintoma de presentacidon en vez de ftratarse la
isquemia aguda o critica del miembro.

* Respuesta angiografica del miembro a la intervencién: ausencia de estenosis residual
tras la angioplastia.

* Respuesta fisioldgica de la lesidn a la intervencién: normalizacion del indice tobillo- brazo
hasta > 0,90 a las 24 horas después de la intervencion.

* Los factores sistémicos, como el consumo de tabaco en curso, presencia de diabetes
mellitus y un control 6ptimo de otros factores de riesgo aterosclerético (la hiperlipidemia, la
hipertension, la obesidad y el estilo de vida sedentario) juegan un papel fundamental en el
destino a largo plazo del segmento arterial que es objetivo de la intervencion.
También es necesario el control del dolor, que incluye el uso de paracetamol, AINES, o el uso de
opiaceos cuando es necesario. Se debe realizar el tratamiento de las infecciones y del resto de

comorbilidades que presentan estos pacientes.

1.13.1 TRATAMIENTO ENDOVASCULAR.

1.13.1.1 Segmento aortoiliaco: la enfermedad arteriosclerotica obstructiva de la aorta distal y
las arterias iliacas se trata preferiblemente con técnicas endovasculares y se recomienda una
estrategia endovascular como primera opcion para todas las lesiones tipo A-C del TASC. En los
centros con experiencia, las lesiones tipo D también se tratan primariamente por via percutanea.

La implantacién de stents puede estar recomendada como terapia primaria para oclusiones y
estenosis iliacas comunes y externas. Los indices de permeabilidad con la implantacién de stents

en las arterias iliacas se comparan favorablemente con los de la revascularizacién

., . (426353639
quirdrgica .
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1.13.1.2 Segmento femoropopliteo: a este nivel cuando la revascularizaciéon esta indicada, se
recomienda una estrategia endovascular como primera opcidén en todas las lesiones
femoropopliteas del tipo A-C del TASC. Se deberia considerar la implantacién primaria de stents
de nitinol en las lesiones femoropopliteas tipo B del TASC. Se puede considerar un abordaje

endovascular primario en las lesiones D del TASC si el paciente tiene comorbilidades graves y

, . . . - .. (4263536,39)
esta disponible un intervencionista con experiencia .

1.13.1.3 Arterias infrapopliteas: la mayoria de los pacientes con isquemia critica de las
extremidades padecen enfermedad multisegmental que afecta a las arterias infrapopliteas, y
salvar la extremidad es la indicacién primaria para el tratamiento endovascular de las lesiones
infrapopliteas, aunque la angioplastia de estas arterias no suele estar indicada en pacientes con
claudicacién intermitente. Cada vez hay mas pruebas que avalan la recomendacién de hacer una
angioplastia a pacientes con isquemia critica de las extremidades en quienes al menos se pueda
restablecer el flujo de linea recta hasta el pie en una arteria del tercio medio de la pierna, segun
el angiograma preintervencional y siempre y cuando estemos ante un caso con comorbilidades
graves.
El ATP primario sigue siendo el tratamiento de elecciéon, ya que ofrece resultados clinicos
aceptables y el coste del procedimiento es bajo. La implantacién de stents en los vasos
infrapopliteos suele reservarse para casos en que los resultados distan de ser 6ptimos tras la
ATP.
Hay estudios que valoran la eficacia de la angioplastia subintimal en los pacientes con isquemia
critica de la extremidad debida a oclusiones arteriales infrainguinales, en comparacion con el

bypass; obteniendo buenos resultados, siendo considerada por algunos autores como

. . , . (4,26,35,36,39)
tratamiento de primera linea en dicho proceso .

1.13.2 TRATAMIENTO QUIRURGICO.

La opcidén quirurgica de revascularizacion tiene su indicacion mas comun en la enfermedad
oclusiva difusa, creando nuevos conductos siguiendo las rutas anatdomicas o extraanatémicas. La
endarterectomia local con o sin implantacion de parches puede restaurar la perfusién sanguinea,
en algunos casos. También se puede aplicar distintos materiales de injerto; los injertos autélogos
en la vena o la arteria son las mejores opciones, pero no siempre estan disponibles 0 no son
aplicables; en estos casos, se consideran los injertos protésicos. Los homoinjertos representan la

tercera opcidn para la sustitucion vascular, especialmente en caso de complicaciones

. . (4,35,39)
infecciosas )

Las dos técnicas quirurgicas ofrecidas con mas frecuencia son la derivacién con injerto y la

endarterectomia. Mientras que la derivacidén con injerto es preferible en los casos de enfermedad
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oclusiva distal, difusa o a varios niveles; la endarterectomia es una opcion excelente par las
lesiones localizadas en las arterias aortoiliaca, femoral comun o femoral profunda. Los
procedimientos duales, utilizando tanto la endarterectomia (de los segmentos proximales) como

la derivacion con injerto (de los vasos distales ocluidos), se ofrecen de forma ocasional a los

. ., (4,35,39)
pacientes con afectacion grave

Los injertos venosos (utilizando las propias venas del paciente) son preferibles para las
derivaciones con injertos infrainguinales, mientras que los injertos sintéticos han demostrado
excelentes tasas de permeabilidad cuando se utilizan en la derivacién con injerto en regién
aortofemoral. Los injertos de la vena safena son los injertos autélogos mas frecuentemente
utilizados, pero las venas cefalica y basilica también pueden utilizarse si es preciso. Los injertos
de vena reversos se crean desconectando, dando la vuelta al vaso (de forma que el flujo hacia
delante no se vea obstruido por las valvulas venosas) y reconectando la vena autéloga para
salvar el segmento arterial enfermo. Los injertos venosos in situ se realizan dejando la vena
nativa colocada en su direccidon natural, pero destruyendo las valvulas venosas mediante un

instrumento quirdrgico, y ligando las venas perforantes para impedir la formacion de fistulas

i (4,35,39)
arteriovenosas .

Cuando la derivacién con injerto en la regién distal es el tratamiento de eleccién, el cirujano
deberia hacer todos los intentos posibles para utilizar una vena, dada la superior permeabilidad a

largo plazo de las venas (70 a 80% a los 5 afios) en comparacion con los injertos protésicos

. . , (4,35,39)
realizados en los vasos infrapopliteos .

Los pacientes con necrosis extensa 0 gangrena infecciosa, asi como los no ambulatorios,
pueden beneficiarse, de una amputacion primaria. La amputacion es el dltimo paso quirdrgico
para resolver la isquemia irreversible de las extremidades, y permite que el paciente se recupere

con rehabilitacion y prétesis. En un paciente terminal, la analgesia adecuada y otras medidas de

., . ., (43539
apoyo puede ser también la mejor opcidn

1.13.2.1 Enfermedad aortoiliaca: el bypass aortoiliaco o bifemoral suele recomendarse

. . (4,35,39) . .
para la enfermedad aortoiliaca difusa . En algunos casos, cuando el abordaje abdominal es

arriesgado, puede considerarse un abordaje retroperitoneal modificado o un bypass unilateral
con un cruce femorofemoral. Otras alternativas quirurgicas son los bypass axilo(bi)femorales o
toraco(bi)femorales. La estrategia quirurgica depende del sitio de la lesidén y de las posibilidades
técnicas. En comparacién con el bypass aortofemoral, los bypass extraanatdmicos presentan

peores indices de permeabilidad y mas riesgo de complicaciones. Los indices primarios de

permeabilidad de un bypass aortobifemoral, a los 10 afios, estan entre el 80 y el 90% %

1.13.2.2 Enfermedad infrainguinal: en pacientes con claudicacién el tratamiento quirargico

se planteara en funcién del nivel de los sintomas, la calidad de la arteria femoral profunda y sus
colaterales, asi como el estado hemodinamico local. En el caso de isquemia critica de las
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extremidades, cualquier vaso permeable proximo, como las arterias femorales comunes, las
iliacas o las superficiales, las arterias femorales profundas y las arterias popliteas pueden servir
como vaso de entrada para la reconstruccidon arterial distal. Los injertos autélogos de vena
(injerto de vena reverso o in situ o utilizando la vena safena contralateral) ofrecen los mejores

resultados en cuanto a permeabilidad. Los injertos protésicos pueden utilizarse si la vena

L, . . (4,35,39)
autologa no esta disponible

En el ensayo BASIL, se aleatorizé a 452 pacientes con isquemia grave de las extremidades
debido a enfermedad infrainguinal para someterlos a angioplastia (224 pacientes) o bypass
infrainguinal (228 pacientes). El objetivo primario fue la supervivencia sin amputaciones. Los
objetivos secundarios incluian mortalidad por todas las causas, morbilidad, reintervencion,
calidad de vida y gastos hospitalarios. La mortalidad al cabo de 30 dias fue similar en ambos
grupos (el 5% para cirugia y el 3% para angioplastia). Pero la cirugia se asocio a mayor
morbilidad, 57% frente al 41% de la angioplastia, principalmente debido a infarto de miocardio e
infecciéon de la herida. Ademas, la cirugia era mas cara durante el primer afo (estancia
hospitalaria mas
larga). La supervivencia sin amputaciones a los 6 meses fue similar con ambas estrategias. Los
pacientes a los que se practicd angioplastia presentaron un mayor indice de fracasos (el 20
frente al 3% al primer afio), con mayores indices de reintervencién (el 27% frente al 17%). Estos
resultados indican que la revascularizacién quirurgica es superior a la angioplastia en pacientes
con venas de buena calidad para un bypass. Para los pacientes que sobrevivieron durante al
menos 2 afos, la cirugia como primera opciéon se asocid a aumento significativo en la
supervivencia total posterior y una tendencia hacia la mejora en la supervivencia sin
amputaciones. En conclusion: en pacientes con isquemia grave de la extremidad inferior, la
cirugia de bypass y la angioplastia con balén presentan resultados similares a medio plazo, en
términos de supervivencia sin amputacion; y la cirugia es mas costosa si se observan los
primeros 12 meses del estudio. Los resultados a largo plazo son mejores para la cirugia que para
la angioplastia; por lo que parece recomendable optar por la cirugia de baypass en pacientes con

buena expectativa de vida y con pocos factores de riesgo, y la angioplastia con balén en

. . .- . . (4,35,39)
pacientes en peor estado general, con mas comorbilidades y peor expectativa de vida .

Un estudio que comparaba la implantaciéon de stents con el bypass protésico femoral por
encima de la rodilla no encontré ninguna diferencia en los indices primarios de permeabilidad y
secundarios a los 12 meses. No hay datos concluyentes que comparen la implantacion de stents
infrainguinales con la cirugia.

Otra reconstruccién quirurgica infrainguinal es la profundoplastia, la correccion de la estenosis
en el origen de la arteria femoral profunda. Puede considerarse como un procedimiento de tracto

de entrada, en vez de un bypass distal, en presencia de una entrada proximal excelente,
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estenosis > 50% en el tercio proximal de la arteria femoral profunda y flujo colateral excelente en
los vasos tibiales.

La amputacién secundaria debe realizarse cuando la revascularizaciéon ha fracasado y la
reintervencion ya no es posible, si la extremidad sigue deteriorandose por infecciéon o necrosis a
pesar de un injerto permeable, cuando el paciente presenta una contractura en flexién fija de la
pierna afecta que no puede remediarse, y presenta enfermedad arterial terminal o procesos
comorbidos importantes o reduccidn de la esperanza de vida. Los objetivos de la amputacién
secundaria son: alivio del dolor isquémico, eliminacidén completa de los tejidos infectados,

enfermos o necroticos y fabricacion de un muAdn adecuado para la deambulacion con

L, . (4,3539)
protesis

1.14 ATENCION PERIOPERATORIA Y A LARGO PLAZO DEL PACIENTE SOMETIDO A
CIRUGIA VASCULAR.

Antes de la cirugia vascular programada, no esta indicada en los pacientes con sintomas
cardiacos estables la revascularizacién coronaria. El cateterismo cardiaco puede practicarse
cuando una evaluacién preoperatoria sugiere sintomas cardiacos inestables o una enfermedad
cardiaca avanzada: como una enfermedad de rama coronaria izquierda o con enfermedad de
tres vasos, enfermedad coronaria de multiples vasos con disfuncién ventricular izquierda grave o
estenosis abdrtica severa.

La utilizacién perioperatoria de betabloqueantes reduce significativamente el riesgo de
acontecimientos cardiovasculares y de mortalidad asociados con cirugia vascular no cardiaca y
mejora la permeabilidad de los injertos de derivacion infrainguinales autélogos, al igual que la
administracién de estatinas.

Tras el tratamiento invasivo el paciente deber recibir atencién continuada y un estrecho
seguimiento mediante exploraciones vasculares de vigilancia (como evaluaciones Doppler del
injerto arterial y mediciones de indice tobillo-brazo de forma seriada) para determinar la

permeabilidad del segmento o segmentos que fueron intervenidos. También es necesario una

reduccién del riesgo cardiovascular mediante: tratamiento antiplaquetario de por vida (Aspirina®
325 mg/dia o clopidogrel 75 mg/dia, 0 ambos en dividuos seleccionados), un programa de
ejercicio/deambulacion supervisado, el control de la presién arterial por debajo de 140/90 mmHg
y la disminucién del colesterol LDL por debajo de 100 mg/dl, junto con un adecuado control de la

diabetes y un abandono total del tabaco. Son todas ellas medidas que salvan las extremidades

. . o oo . (43539)
en riesgo y prolongan la vida tras la revascularizacion periférica .
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8. OBJETIVOS E HIPOTESIS.

Objetivo general.

» Efectuar un analisis estadistico comparativo de dos poblaciones en México, una de origen
espanol y otra con individuos mexicanos de nacimiento, todos ellos pacientes con factores de
riesgo cardiovascular, para detectar enfermedad arterial periférica asintomatica evaluada
mediante la toma de un indice tobillo-brazo y determinar sin hay diferencia en la prevalencia

entre ambos.

Objetivos especificos.

* Realizar la toma de indice tobillo-brazo a dos poblaciones distintas para detectar
enfermedad arterial periférica asintomatica.

* Clasificar el grado de enfermedad arterial periférica dependiendo del indice tobillo-brazo.

* |dentificar la comorbilidad que se presenta en mayor medida alterando el indice tobillo-
brazo en cada poblacién y establecer si hay diferencia entre las dos poblaciones.

» Efectuar el analisis estadistico a la poblacion intervenida de ambos grupos de pacientes y

sus variables.

* Realizar el analisis descriptivo de las variables demograficas.

Hipoétesis.

* La poblacion de estudio de origen espafiol tendra en mayor medida un indice tobillo-brazo
alterado, lo que significa mayor prevalencia de enfermedad arterial periférica asintomatica debido
a que tiene mayor indice tabaquico que la poblacién mexicana y segun otros estudios este factor

de riesgo es el que se ha encontrado tiene mayor significancia sobre esta patologia.

Hipoétesis nula.

* La poblacién de estudio de origen esparfiol NO tendra mayor prevalencia de enfermedad

arterial periférica asintomatica comparado con la poblacién de origen mexicano.

9. MATERIALES Y METODOS.

9.1 UNIVERSO DE ESTUDIO.

Pacientes de origen espafiol con criterios de inclusiéon para el estudio, que residen en la
ciudad de México y que acudieron a la consulta de cirugia vascular del Hospital Espafiol de

México por algun motivo diferente a la insuficiencia arterial crénica de miembros inferiores.
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Pacientes de origen Mexicano con criterios de inclusion para el estudio, que acudieron a la
consulta de cirugia vascular del Hospital Regional Ignacio Zaragoza del ISSSTE en la ciudad de

México por algun motivo diferente a la insuficiencia arterial crénica de miembros inferiores.

9.2. CRITERIOS DE SELECCION

9.2.1. Criterios de Inclusién.

* Cualquier paciente asintomatico para enfermedad arterial periférica mayor de 70 afios que
acudié a la consulta de angiologia y cirugia vascular del hospital Espafol de México y del
Hospital Regional Ignacio Zaragoza del ISSSTE, en el periodo de tiempo de enero a julio 2017.

* Cualquier paciente entre 50-69 afos de edad asintomatico para enfermedad arterial
periférica con alguno de los factores de riesgo mayores para presentar esta patologia
(tabaquismo, diabetes mellitus, dislipidemia), que acudieron a la consulta de angiologia y cirugia
vascular de ambos hospitales, en el periodo de tiempo de enero a julio 2017.

* Pacientes que aceptaron que se les realizara la toma del indice tobillo-brazo.

9.2.2. Criterios de exclusioén.

* Pacientes que acudian a consulta de angiologia y cirugia vascular por algun sintoma
relacionado con enfermedad arterial periférica, ya sea claudicacién intermitente o datos de
isquemia critica como dolor isquémico en reposo o ulceras isquémicas.

* Pacientes menores a 50 anos.

* Pacientes que no aceptaron que se les realizara la toma del indice tobillo-brazo.

9.2.3. Calculo del Tamafo de la muestra:

Para el calculo del tamafio de la muestra se fijé un poder de 0.80 y un error tipo | de 0.05, el
tamafno de muestra se estimé usando la formula especifica para analisis de correlacion. Al
calculo inicial se realizdé un ajuste por poblacion finita, obteniendo al final una n=40 pacientes por

grupo.
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10. DEFINICION DE VARIABLES

cronica, dislipidemia)

Variable Escala Variable Escala
(intervalo, (intervalo,
ordinal, nominal) ordinal, nominal)

EDAD CUANTITATIVA CLASIFICACION Cualitativa ordinal
DISCRETA (ANOS) FONTAINE. (1, 2A, 2B, 3, 4).

GENERO CUALITATIVA CLASIFICACION Cualitativa ordinal
BINARIA RUTHERFORD (0,1, 2,3, 4,5,6).
(MASCULINO,

FEMENINO)
COMORBILIDAD Cualitativa ITB Cualitativa ordinal
ES nominal (DM2, HAS, (0.71-0.90 leve) (0.4-
IAM, EVC, 0.70 moderado)
enfermedad renal (menor 0.40 grave)

(mayor 1.4 no

compresible)

PRESION CUANTITATIVA
ARTERIAL CONTINUA (mmHg)
PALPACION DE CUANTITATIVA
PULSOS DISCRETA (GRADO
0,1,2)
TABAQUISMO CUALITATIVA
BINARIA (SI, NO)
ANOS DE CUANTITATIVA
TABAQUISMO CONTINUA
CIGARROS AL CUANTITATIVA
DIA CONTINUA

e Edad: Se calcul6 desde la fecha de nacimiento hasta el momento del examen, expresada

en anos.

* Género: definido como hombre o mujer.
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* Enfermedad arterial periférica. Para la recogida de datos se uso la clasificacion clinica de
La Fontaine y Rutherford, en nuestro estudio todos se clasificaron como Fontaine 1, Rutherford
0, ya que no contaban con historial de claudicacion o0 no se les habia preguntado
intencionadamente en busca de la misma.

* Antecedentes de HTA, DM y dislipidemia. Se recogieron segun el registro del diagnostico

en la historia clinica y/o prescripcidon de tratamiento farmacolégico cuando estaba indicado.

* Presion arterial. Fue expresada en milimetros de mercurio (mmHg).

A continuacién se detallan los principales aspectos:

Equipo. Constaba de esfigmomanometro de columna de mercurio con menisco claramente
visible y comprobacién de su permanencia a cero antes del inicio del inflado y estetoscopio. El
manguito utilizado media 35 cm y la camara 12,5 cm. Si el perimetro del brazo era superior al
80%, se utilizé el manguito de obesos. El dispositivo de inflado-desinflado se hizo con valvula de

liberacion controlada que permitia descender 2 mm de Hg por cada segundo o latido cardiaco.

Procedimiento. En primer lugar se explicaba al individuo la técnica de medida. Este debia
estar correctamente sentado, con el brazo apoyado y horizontal con el manguito a la altura del
corazon. La medida no fue realizada antes de 3 minutos de su llegada. El manguito fue colocado
sobre el brazo libre de ropa y el borde de la camara hinchable 2- 3 cm por encima de la fosa
antecubital. El mandmetro se puso en posicién vertical, a la altura de los ojos del observadory a
una distancia no superior a un metro. Para el célculo de la presién de inflado, se midié
previamente la presién de pulso radial, realizando un inflado 30 mm de Hg superior a la misma.
El estetoscopio se coloco sobre la maxima pulsacién humeral sin tocar el manguito. Se considero
presion arterial sistélica — PAS- a la presion que coincidia con el primer ruido de Korotkoff
seguido al menos de otros dos sincronicos con el pulso. Para la presion arterial distdlica —PAD-
se utilizé el quinto ruido (primer silencio); cuando no fue posible se midié en la fase 4 (o cambio
de tonalidad). Las mediciones se realizaron con una separacién de entre 3 y 5 minutos entre
ambas medidas, utilizandose la menor de ellas. La primera se hizo en ambos brazos y si se
encontraban diferencias la segunda medicién se realizo en el brazo que tenia la cifra mas alta.

Para minimizar las diferencias interobservador, todos los observadores fueron evaluados con

un test de validacion antes y después de realizar el trabajo de campo.

 indice tobillo-brazo. La medicion del ITB se realizé con un equipo doppler portatil, el cual
se us6 para medir la presién arterial en los miembros inferiores. El valor del ITB fue obtenido por
meédicos entrenados de la unidad de cirugia vascular del Hospital Espaiol de México. El paciente
debia estar en decubito supino y los pies descubiertos. La presién arterial del miembro inferior
fue medida con un doppler portatil modelo Huntleigh D900, aplicando el transductor de doppler

en un angulo de aproximadamente 60 grados en la direcciéon del flujo de la sangre en la arterial
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tibial anterior o tibial posterior. EIl manguito del aparato fue inflado rapidamente en cada tobillo
(derecho tibial posterior y pedia e izquierdo tibial posterior y pedia) sobre 30 mmHg de la presion
arterial sistélica y seguidamente se descendia a una velocidad de 2 mmHg por segundo hasta la

aparicién del primer ruido audible que indica la presién arterial sistélica.

La presidn arterial fue medida en ambos brazos y en consenso con las recomendaciones de
las diferentes sociedades cientificas. Las medidas fueron realizadas 2 veces dejando entre 3 a 5
minutos entre cada tomay se utilizé la mas alta para la realizacion de los calculos del ITB.

El ITB se calculé separadamente para cada pierna, dividiendo la mas alta de las dos
presiones sistélicas del tobillo (pedia o tibial posterior) por la mas alta presion arterial sistdlica en
el brazo. Se considerd que el individuo padecia enfermedad arterial periférica si cualquiera de los
ITB calculados en cada pierna era menor de 0,9 o mayor de 1.4. se consider6 como ITB no

compresible cuando a una presiéon de 180 mmHg permanecia audible el flujo arterial.

11. DISENO DEL ESTUDIO
Se trata de un estudio observacional, transversal y prospectivo sin intervencion, es decir, un

estudio de cohortes.

12. DESCRIPCION DE PROCEDIMIENTOS.

ACTIVIDAD MES 1 MES 2a6 MES 7 MES 8
Diseiio y desarrollo técnico X
Validacion de instrumentos X
Recoleccion de datos X X
X
Procesamiento de datos
X
Analisis de la informacion
Redaccion del informe final X

Elaboracion de articulo
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13. CONSIDERACIONES ETICAS

Este tipo de investigacion no pone en riesgo a las personas ya que solo se realizdé un
cuestionario breve sobre los antecedentes patologicos de importancia y una prueba no invasiva
como lo es el indice tobillo-brazo ampliamente utilizado en la practica clinica de la patologia en
cuestién.

Esta investigacion esta basada conforme al reglamento general de salud donde se prevalece
el criterio de respeto, dignidad y confidencialidad en los derechos de los pacientes, de acuerdo a
los principios de la declaracién de helsinki, y con la Ley Federal de Salud. Titulo Segundo, de los
aspectos Eticos de la investigacion en Seres Humanos Capitulo 1, disposiciones comunes

articulo 13y 14.

14. PLAN DE ANALISIS DE DATOS:
Se utilizara estadistica descriptiva, medidas de tendencia central y dispersién: media,

mediana, moda, rango, varianza, desviacion estandar, proporciones o porcentajes.
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15. PRESENTACION DE RESULTADOS.
Se analizaron un total de 80 pacientes, 40 por grupo, los cuales cumplieron en conformidad
con los criterios de inclusion que se establecieron en el presente documento, las caracteristicas

generales de los pacientes se describen en las siguientes tablas.

Variables n=40 (%)
Femenino 23 (57%)
Masculino 17 (43%)
Media de edad 74.1 (63-86)
Diabetes 20 (50%)

Hipertension arterial

33 (82.5%)

Tabaquismo

12 (30%)

Dislipidemia

19 (47.5%)

Variables n=40 (%)
Femenino 23 (57%)
Masculino 17 (43%)

Media de edad

77.6 (62-94)

Diabetes

13 (32.5%)

Hipertension arterial

26 (65%)

Tabaquismo

15 (37.5%)

Dislipidemia

20 (50%)
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Pacientes Mexicanos

Distribucion por genero en grupo de pacientes mexicanos.

Pacientes Espanoles

Distribucion por género en grupo de pacientes espafioles.

La distribucion de los pacientes en cuanto al genero en ambos grupos fue la misma,

con mayor numero de pacientes mujeres representando un 57% del total de la poblacién

contra un 43% de hombres.
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Medidas de tendencia central y dispersién de ambos grupos estudiados.

GRUPO DE ESPANOLES

MEDIA (EDAD) 77.675
MEDIANA (EDAD) 77.5

MODA (EDAD) 82

Xmin (edad) 62

Xmax (edad) 94

varianza (edad) 52.27628205
desviacion estandar (edad) 7.230233886

GRUPO DE MEXICANOS

MEDIA DE (EDAD) 74.125
MEDIANA (EDAD) 73

MODA (EDAD) 68

Xmin (edad) 63

Xmax (edad) 86

varianza (edad) 33.85576923
desviacion estandar (edad) 5.818571064
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En lag siguientes graficas se representa la distribucion de los 4 factores de riesgo para
enfermedad arterial en las poblaciones estudiadas donde se observo un mayor numero de
pacientes mexicanos con diabetes mellitus e hipertensidn arterial, en tanto que en & grupo

de pacientes espaiioles se encuentra mayor numero de dislipidémicos y fumadores.
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Digtribudion de los fadores de nesgo cardiovazoular estudiados en laz dos poblaciones
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Se clasificaron los pacientes dependiendo del indice tobillo-brazo en nommal 0.9 -1.3, no
compresible 1.4, leve 0.71-0.89; moderado 0.4-0.70, severo <0.4 observando mayor
cantidad de pacientes espafioles clasificados como no compresibles y mayor cantidad de
pacientes mexicanos con indic e tobillo-brazo clasificado como moderado, no se presentd

ningdn pacientes con ITB menor de 0.4,
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En cuanto a las variables independientes comparadas con la prueba t de student resulté

con diferencia estadisticamente significativa

la variable tabaquismo;

sin diferencia

significativa en diabetes mellitus, dislipidemia e hipertensién arterial, correspondiendo con

los resultados de otros estudios como el Edinburgh Artery Study.

_'
|

DIABETES MELLITUS 13 (32.5%) 20 (50%) 0.057
HIPERTENSION ARTERIAL 26 (65%) 33 (82.5%) 0.112
TABAQUISMO 15 (37.5%) 12 (30%) 0.049
DISLIPIDEMIA 20 (50%) 19 (47.5%) 0.492

16.6 pag/aio

ESPANOLES

Promedio indice tabaquico

28.23 pag/arnio

Se investigo intencionadamente el indice tabaquico y se observé gran diferencia entre

las poblaciones.
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CONCLUSIONES:

. En este estudio se confirmé la hipétesis de que la poblaciéon espanola tuviera mayor
numero de pacientes con enfermedad arterial asintomatica debido al alto nivel de tabaquismo y al
alto indice tabaquico.

. Es de vital importancia desarrollar medidas de tamizaje en individuos que cuentan con
factores de riesgo para presentar la enfermedad arterial periférica, ya que un diagnostico
temprano ayudaria a establecer el manejo oportuno.

. Este tipo de estudio es aplicable en otros centros hospitalarios en México incluso en
centros de primer nivel.

. La influencia de los factores de riesgo sobre la enfermedad arterial periférica varian entre
poblaciones incluso en un mismo pais, esto debido a las diferencias en habitos nutricionales,
costumbres, nivel socio-economico, entre otras, por lo tanto es importante estudiarlas de manera
individualizada.
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