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RESUMEN

Introduccion y objetivos: Determinar la prevalencia de enfermedad arterial periférica mediante el indice
tobillo-brazo y evaluar los factores de riesgo, clinicos y diagndsticos asociados.

Meétodos: Estudio transversal realizado entre 2007 y 2009, con muestra aleatoria de 2.833 sujetos entre
25 y 79 afios representativa del area de salud de Don Benito (Badajoz). Se consider6é diagnéstico de
enfermedad arterial periférica un indice tobillo-brazo < 0,90. Se utiliz6 el cuestionario de Edimburgo
para identificar formas sintomaticas. Se evaluaron las recomendaciones actuales de cribado, los cambios
del riesgo coronario estimado conseguidos con su uso y la asociacién con los factores de riesgo.
Resultados: La prevalencia de enfermedad arterial periférica fue del 3,7% (intervalo de confianza del 95%,
3,0-4,5%); el 5,0% (3,9-6,3%) en varones y el 2,6% (1,8-3,5%) en mujeres (p =0,001). Las prevalencias
acumuladas a partir de 50, 60 y 70 afios fueron del 6,2, el 9,1 y el 13,1% respectivamente. La enfermedad
era sintomatica en el 13,3% (6,8-19,8%) de los casos. Las recomendaciones actuales de cribado no
detectaron al 29,6% de los enfermos asintomaticos. El uso del indice aumenté el 32,7% los casos de riesgo
coronario alto. Se hall6 asociacion positiva de la enfermedad con edad, tabaquismo, hipercolesterolemia,
sedentarismo, microalbuminuria y enfermedad cardiovascular, y negativa con el consumo de alcohol.
Conclusiones: El uso del indice tobillo-brazo es aconsejable para el diagnéstico de esta enfermedad, dada
la baja prevalencia de formas sintomaticas y su capacidad para cambiar el riesgo coronario estimado. Se
deberia adaptar los grupos de cribado a la poblacién espaiiola. Tabaquismo e hipercolesterolemia son los
principales factores de riesgo.

© 2012 Sociedad Espariola de Cardiologia. Publicado por Elsevier Espafia, S.L. Todos los derechos reservados.

Prevalence and Clinical Characteristics of Peripheral Arterial Disease in the Study
Population Hermex

ABSTRACT

Introduction and objectives: To estimate the prevalence of peripheral arterial disease as measured on
ankle-brachial index and evaluate the associated risk, clinical, and diagnostic factors.

Methods: Cross-sectional study conducted in a random population-based sample of 2833 individuals
aged 25 to 79 years from Don Benito health area (Badajoz). Peripheral arterial disease was considered for
ankle-brachial index<0.90. To identify symptomatic disease we used the Edinburgh questionnaire. The
current screening recommendations, changes to other categories of estimated coronary risk associated
with index measurements, and the association with risk factors were assessed.

Results: The prevalence of peripheral arterial disease was 3.7% (95% confidence interval, 3.0%-4.5%), 5.0%
(3.9%-6.3%) in men and 2.6% (1.8%-3.5%) in women (P=.001). The cumulative prevalence in those
aged 50, 60 and 70 years were 6.2%, 9.1%, and 13.1% respectively. The disease was symptomatic in 13.3%
(6.8%-19.8%) of cases and 29.6% of asymptomatic patients were not detected as recommended for high-
risk groups. The use of ankle-brachial index increased the number of individuals with high coronary risk
by 32.7%. Peripheral arterial disease was positively associated with age, smoking, hypercholesterolemia,
sedentary lifestyle, microalbuminuria and history of cardiovascular disease, and negatively with alcohol
consumption.

Conclusions: The use of ankle-brachial index for peripheral arterial disease diagnosis is advisable
because of the low prevalence of symptomatic cases and the associated change in estimated coronary
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risk. Screening groups should be adapted to the Spanish population. Smoking and hypercholesterolemia
are major associated risk factors.
© 2012 Sociedad Espaiiola de Cardiologia. Published by Elsevier Espaiia, S.L. All rights reserved.

Abreviaturas

EAP: enfermedad arterial periférica
ITB: indice tobillo-brazo

INTRODUCCION

La enfermedad arterial periférica (EAP) comprende un variado
conjunto de sindromes caracterizados por estenosis, de origen
aterosclerotico en la mayoria de los casos, de las arterias no
coronarias. Actualmente este nombre ha quedado relegado a
describir la afeccién de las arterias de las extremidades inferiores’.

El interés que ha adquirido esta enfermedad en los Gltimos afios
se debe a que tiene una gran importancia pronoéstica para la
prediccion de enfermedad arteriosclerdtica en otros territorios
arteriales de érganos como corazén o cerebro?. Dado que la
mayoria de la poblacién afectada esti asintomAtica', se reco-
mienda detectar las formas subclinicas!?, ya que su presencia
mejora la prediccion de las actuales funciones de riesgo
cardiovascular®, y parece que la terapia preventiva disminuye el
riesgo de muerte®.

Para su deteccion se dispone de un método facil, reproducible,
barato y con alto valor predictivo de estenosis arterial como es el
indice tobillo-brazo (ITB)°. La prevalencia de EAP asi detectada es
muy variable, dependiendo de la poblacién de origen, la franja de
edad y el riesgo cardiovascular asociado'. En Espafia sélo
disponemos de tres estudios de base poblacional, dos procedentes
de poblacién catalana®’ y uno nacional®. El interés del presente
trabajo radica en conocer, en primer lugar, como se distribuye
la enfermedad en una muestra de la poblacion general de una
comunidad con una mortalidad cardiovascular superior a la
media nacional® y los factores de riesgo a los que se asocia, y en
segundo, ayudar a establecer como y entre qué sujetos se deberia
realizar el cribado de esta enfermedad, dado que no parece que
haya acuerdo!®!,

El objetivo principal del estudio es determinar la prevalencia de
EAP mediante la medicion del ITB en la poblacién general. Los
objetivos secundarios son evaluar la rentabilidad diagnéstica del
cuestionario de Edimburgo, las actuales propuestas de cribado en
poblacién asintomadtica, la capacidad del ITB para modificar el
riesgo estimado de cardiopatia isquémica y la asociaciéon de la
enfermedad con los factores de riesgo.

METODOS
Disefio y poblacion de estudio

Estudio descriptivo transversal sobre una muestra de base
poblacional representativa de un area de salud de Extremadura. El
estudio forma parte de uno mas amplio que trata de definir
la prevalencia de los factores de riesgo cardiovascular y de
enfermedad arteriosclerética subclinica en poblacién extremefia
(estudio Hermex). La descripcion detallada de metodologia, tasa de
respuesta y variables demograficas ya se publicoé previamente!2,
En resumen, entre los afios 2007 y 2009, se estudié una muestra de

poblacion entre 25 y 79 afios de edad, seleccionada aleatoriamente
a partir de la base de datos del sistema sanitario extremefio. Esta
tiene cobertura universal (99,4%). La muestra procede de
16 poblaciones del area de salud Don Benito-Villanueva de la
Serena (Badajoz), con una poblacion diana de 75.455 habitantes. El
estudio fue aprobado por los comités éticos de los hospitales Don
Benito-Villanueva (Don Benito) e Infanta Cristina (Badajoz). Se
excluy6 a las mujeres embarazadas, los sujetos institucionalizados,
con enfermedad grave o terminal y a quienes no vivian en la
localidad referida. Para la participacion fue necesario que todos
los elegibles dieran su consentimiento. El tamafio muestral se
calcul6 para estimar la prevalencia de distintas caracteristicas de la
poblacién, con el maximo grado de indeterminaciéon y una
precision del 2%, lo que resulté en 2.400 sujetos. Una vez
eliminadas las exclusiones, quedaron 3.521, de los que participa-
ron 2.833 sujetos, el 80,5% de los elegibles. El indice de
participacion fue similar en todos los tramos de edad en ambos
sexos, salvo en el decenio de poblacion mas joven, donde hay una
menor representacion de varones respecto a la poblacién de
estudio. Se excluyo6 del analisis del ITB un caso por falta de registro
de la medicién y otro por amputacion de ambas extremidades
inferiores por isquemia.

De los 688 que no quisieron o no pudieron participar, el
58,2% eran varones. La media de edad fue 50,4 + 16,4 afios. No
hubo diferencias respecto a la edad (p=0,77), pero si en la
respuesta por sexo (p < 0,01) con respecto a los que si participaron.
De los no participantes, se pudo recoger una encuesta sobre
otros factores sociodemograficos y de riesgo cardiovascular de
458 (66,6%), cuyos resultados comparados con los participantes
se exponen en la tabla 1.

Tabla 1

Comparacion de variables sociodemograficas y antecedentes de factores de
riesgo o enfermedad cardiaca isquémica entre la poblacién participante y la no
participante

Variables Participantes No participantes
(n=2.833) (n=688)
Edad (arios) 51,2+ 14,7 50,3+16,2
Varones (%) 46,5 53,8
Resultados Estudio Hermex, Encuesta de no
n=2.833 participantes,
n=458
Nivel formativo (%)
Analfabeto 12,7 12,7
Ensefianza primaria 54,2 56,8
Secundaria/bachillerato 20,8 14,8
Superior 12,3 10,5
No contesta - 53
Tabaquismo actual (%) 31,6 30,8
Ex fumadores (%) 223 20,5
Antecedentes® de HTA (%) 29,2 20,1
Antecedentes® de DM (%) 10,8 9,0
Antecedentes® de 27,7 15,5
hipercolesterolemia (%)
Antecedentes® de CI” (%) 3,0 2,0

CI: cardiopatia isquémica; DM: diabetes mellitus; HTA: hipertension arterial.
2 Solo factor de riesgo conocido.
> Angina o infarto.
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Mediciones

Se realizaron encuestas sobre antecedentes de enfermedad
cardiovascular (cardiopatia isquémica o ictus) y factores de
riesgo'3, incluyendo su tratamiento farmacolégico, si seguian
tratamiento antiagregante o anticoagulante, el cuestionario de
Edimburgo para la deteccién de claudicacién intermitente'?,
de actividad fisica en el tiempo libre de Minnesota!>'® y
sobre frecuencia de consumo de alcohol en la Gltima semana.
Se recogieron datos antropométricos, de presion arterial
(tres mediciones en cada brazo) y muestras sanguinea y de orina
matinal en ayunas, después del reposo nocturno.

El ITB se midi6 siguiendo las recomendaciones actuales®. Tras
5 min de reposo en dectbito supino y con las extremidades
desnudas, se coloco el manguito inflable en la zona braquial de la
extremidad superior derecha, 2 cm por encima de la flexura del
codo y en ambas extremidades inferiores por debajo de la rodilla,
2 cm por encima de los maléolos. Se registr6 mediante Doppler
(HADECO® Minidop ES 8 Mhz) la presién arterial sistélica de cada
extremidad, y en las extremidades inferiores se recogieron las
procedentes de las arterias tibial posterior y pedia. Se calcul6 el ITB
para cada pierna como la razén entre la presion arterial sist6lica
obtenida en el tobillo (la mas elevada obtenida entre la arteria
tibial posterior y la pedia) y la del brazo derecho. El motivo de
utilizar sé6lo la medicion de uno de los brazos se debi6 a la
necesidad de optimizar el tiempo de exploracion de los partici-
pantes, debido a la extension de las variables recogidas. Se
considerd ITB representativo de cada individuo la cifra de la
extremidad inferior con el ITB mas bajo.

Todas las encuestas y las exploraciones realizadas fueron
similares a las de estudios previos®’ y las llevaron a cabo en los
centros de salud y consultorios de cada localidad dos enfermeras
que habian sido entrenadas por esos mismos equipos.

Variables

Se consideraron para el andlisis: el indice de masa corporal
(IMC), con punto de corte en IMC > 30 para definir la obesidad, los
antecedentes de hipertension arterial, diabetes o hipercolestero-
lemia si habian sido diagnosticadas previamente por su médico,
estaban en tratamiento farmacol6gico para estas afecciones o
presentaban en las exploraciones una presion arterial media de la
segunda y la tercera medicion > 140/90 mmHg, glucemia basal
> 126 mg/dl o un colesterol total > 240 mg/dl respectivamente.
Otras variables consideradas fueron la presencia de sindrome
metabélico'’, la funcién renal estimada segiin la ecuacién
Modification of Diet in Renal Disease-4'8, con punto de corte en
60 ml/min para definir insuficiencia renal, la excrecion urinaria de
albimina segln la relacion albGmina/creatinina en primera orina
matinal'®, el sedentarismo si contestaban no realizar ninguna
actividad fisica reglada en el tiempo libre en el cuestionario de
Minnesota, y el consumo de alcohol si se habia producido en la
Gltima semana en algn grado. Ademas se consideraron las cifras
medias de presién arterial sistdlica y diastélica, de presion de
pulso, glucemia, glucohemoglobina, colesterol unido a las lipo-
proteinas de baja densidad (cLDL) medido por el método directo,
colesterol unido a lipoproteinas de alta densidad (cHDL) y
triglicéridos.

Se considerd EAP si el ITB era < 0,90 o habia antecedentes de
revascularizacion o amputacion por isquemia. Se considerd
sintomadtica cuando ademas respondian positivamente al cuestio-
nario de Edimburgo para la claudicacion intermitente tanto de
localizacién tipica (pantorrillas) como atipica (glateos y muslos).
Se valor6 la capacidad diagnoéstica de este cuestionario para la
deteccion de EAP mediante el calculo de sensibilidad, especificidad,

valores predictivos positivo y negativo y el indice kappa utilizando
el ITB como patron de referencia. Este andlisis se realiz6 para toda
la muestra y también para los mayores de 59 afios exclusivamente,
con el fin de comprobar si la validez de la prueba se incrementaba
por encima de esa edad, dado que los valores predictivos dependen
de la prevalencia de la enfermedad. También se clasifico la muestra
segin cuatro categorias prondsticas del ITB (< 0,90, 0,90-0,99,
1,00-1,40 y > 1,40)%.

A pesar de que se ha asociado cifras de ITB por encima de 1,40
con un incremento del riesgo cardiovascular®, no se incluyé a estos
sujetos en el diagnostico de EAP!, ya que presentan un mecanismo
fisiopatoldgico distinto de la estenosis propia de la enfermedad y
no se la incluye en la definicién de esta'=2,

Para evaluar la capacidad de deteccion de formas asintomaticas,
segiin las actuales recomendaciones de cribado®° en la poblacién,
se calcularon los casos que no serian detectados por estar fuera de
los grupos de especial riesgo. Estos quedaron definidos por una
edad > 70 afios, entre 50 y 69 afios con antecedentes de
tabaquismo o diabetes y en todos aquellos con riesgo cardiovas-
cular moderado definido por una puntuaciéon de la funcion de
Framingham entre el 10 y el 19%. Para esta Gltima definicion
utilizamos la funcién calibrada para Espafia', entre las cifras de
riesgo del 5 y el 9,9%, tal como han recomendado recientemente
sus autores®2, para definir el riesgo intermedio. Ademas se evalud
el riesgo cardiovascular, seglin la misma funcién, de todos los
sujetos entre 35 y 74 afios sin antecedentes de enfermedad
cardiovascular, y se categorizd en niveles de riesgo bajo (< 5%),
intermedio (5-9,9%) y alto (> 10%) para hallar a cuantos sujetos la
deteccion de un ITB < 0,90 reclasificaba a la categoria de riesgo
alto®?,

Analisis estadistico

Las variables continuas se expresan mediante la media =+
desviacion estandar o la mediana [amplitud intercuartilica] segtn la
distribucion normal de la variable. Las variables discretas se
presentan segln su frecuencia absoluta y relativa, con el respectivo
intervalo de confianza del 95% (IC95%). Las diferencias de medias se
calcularon mediante la t de Student y la U de Mann-Whitney cuando
la variable no seguia una distribucion normal. Las diferencias entre
proporciones se estimaron mediante la prueba de la x? o el test exacto
de Fisher.

Se construy6 un modelo de regresion logistica binaria con el fin
de estimar la independencia y la fuerza de la asociacion entre
distintas variables independientes y la EAP. En el modelo se
incluyeron variables de interés epidemioldgico, las asociadas
de manera significativa (p < 0,05) en el andlisis bivariable y otras
que hacian variar al menos un 20% los coeficientes de alguna de
las restantes. Estas fueron: edad, sexo, fumador activo, ex fumador,
hipertension arterial, diabetes, hipercolesterolemia, IMC, consumo
de alcohol, sedentarismo, albuminuria y enfermedad cardiovascu-
lar previa. Se dej6 en el modelo las variables que mantenian el nivel
de significacion de la asociacion, aquellas con indudable interés
epidemioldgico (sexo) y otras que estan reconocidas en la
bibliografia como factores etiol6gicos de la EAP. No se incluyeron
otras con las que pudiera haber colinealidad por estar fuertemente
relacionadas (p. ej., factores de riesgo y su tratamiento o los
parametros biologicos que lo definen), con el objeto de evitar un
sobreajuste del modelo y cumplir el principio de parsimonia.

RESULTADOS

La media de edad de la muestra era 51,2 & 14,7 afios, y el 46,5%
eran varones. Hubo 1 caso de amputacion de extremidades inferiores
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Figura 1. Prevalencias segiin categorias de indice tobillo-brazo con interés
pronostico. ITB: indice tobillo-brazo.

20 ‘ie
18
16
14 13,1*
12
10
s 7.2 7,6
6 i
4 3
2 1,7 1,3 2.1 1,8
O_ﬁ '%3‘ ,(le T . ,_l | T T T
25-39 40-49 50-59 60-69 70-79

Franjas de edad (afos)

| Il Total [J Varones [ Mujeres

Figura 2. Prevalencia de enfermedad arterial periférica segtin indice tobillo-
brazo < 0,90 por decenios de edad. *p < 0,01 respecto al decenio anterior.

por isquemia y 2 casos de revascularizacion mediante cirugia
aortofemoral, todos varones, que se considerd diagnosticos de EAP.
La prevalencia de EAP fue del 3,7% (1C95%, 3,0-4,5), superior en los
varones (5,0%; 1C95%, 3,9-6,3%) que en las mujeres (2,6%; 1C95%,
1,8-3,5%; (p = 0,001). Los sujetos con ITB 0,90-0,99 fueron alrededor
del 20% y aquellos con ITB > 1,40 fueron el 1,3%, con predominio de
mujeres (fig. 1). La prevalencia aument6 con la edad, tanto en el total
de la muestra como por sexos (p< 0,001), con incremento
significativo (p < 0,01) a partir de los 60 afios (fig. 2). Las prevalencias
acumuladas en los sujetos con edad > 50, > 60 y > 70 afos fue del
6,2, el 9,1 y el 13,1% respectivamente. La prevalencia ajustada por
poblacion mundial fue del 2,6% (1C95%, 2,1-3,1%); entre los varones,
del 3,5% (1C95%, 2,7-4,3%), y entre las mujeres, del 1,9% (IC95%,
1,3-2,5%).

En la tabla 2 se muestran las caracteristicas y los factores de
riesgo segun la presencia de EAP por sexos. Entre los varones, la
EAP se asoci6 con mayor prevalencia de factores de riesgo clasicos y
de recibir tratamiento farmacolégico para ellos y con microalbu-
minuria, insuficiencia renal estimada, enfermedad cardiovascular
previa y sintomas de claudicacién intermitente. También aumen-
taba con la edad y presentaba mayores cifras de glucemia,
glucohemoglobina, presion arterial sistolica, presion de pulso,
microalbuminuria y riesgo cardiovascular estimado. Por el contra-
rio, esta asociacion era inversa con el filtrado glomerular,
consumo de alcohol y con las cifras de cLDL. Entre las mujeres
se asoci6 positivamente con todos los factores de riesgo, salvo el
tabaquismo y el sindrome metabdlico, ademas de con edad, IMC,

glucohemoglobina, presion arterial sist6lica, presion de pulso,
cLDL, triglicéridos, microalbuminuria, antecedentes de enferme-
dad cardiovascular y sintomas de claudicacion intermitente. Tanto
varones como mujeres con EAP recibian mas tratamiento anti-
agregante, y en el caso de las mujeres, también anticoagulante.

El 1,6% de los sujetos respondieron positivamente el cuestio-
nario de Edimburgo, sin diferencias entre sexos (p=0,438)
(tabla 3), pero quedaron en el 0,5% cuando se confirmé mediante
un ITB < 0,90. La EAP, entendida por un ITB < 0,90, fue sintomatica
segln el cuestionario en el 13,3% (1C95%, 6,8-19,8%) de los casos,
mas frecuente en varones (16,7%) que en mujeres (7,7%), sin
diferencias significativas (p =0,191). La sensibilidad del cuestio-
nario para detectar EAP fue del 13,3%; la especificidad, del 96,7%; el
valor predictivo positivo, del 31,8%, y el valor predictivo negativo,
del 96,7% (x=0,170). Estos mismos parametros para la edad
> 60 afios no mostraron mejora apreciable (tabla 3).

Respecto al rendimiento del cribado con ITB, en grupos de
mayor riesgo que proponen las recomendaciones actuales?®, el
29,6% de los casos asintomaticos no serian detectados, y la mayor
parte de ellos (76,2%) corresponderia a sujetos de menos de
50 afos.

La prevalencia de EAP se increment6 con la categoria de riesgo
estimada de cardiopatia isquémica (bajo, 1,6%; intermedio,
3,2%; alto, 9,7%; p<0,001) en el total y por sexos (varones:
bajo, 1,7%; intermedio, 3%; alto, 9,8%; p < 0,001; mujeres: bajo,
1,5%; intermedio, 3,7%; alto, 9,5%; p < 0,01). La medicién de un
ITB < 0,90 hizo cambiar la categoria de riesgo de cardiopatia
isquémica de 37 sujetos, lo que incrementd la prevalencia de riesgo
alto en un 32,7%, el 16,4% entre los varones y el 90,5% entre las
mujeres (tabla 4).

En el analisis multivariable (tabla 5), la EAP se asoci6 de forma
positiva e independiente con la edad, el tabaquismo actual y
pasado, la hipercolesterolemia, la albuminuria, el sedentarismo
y los antecedentes de enfermedad cardiovascular y negativamente
con el consumo de alcohol, ajustando por sexo, IMC y antecedentes
de hipertension arterial y diabetes. El sexo perdi6 la asociacion con
la entrada del tabaquismo y la diabetes y la hipertension arterial
con la edad.

DISCUSION

Con el presente estudio mostramos la prevalencia de EAP en la
poblacion general en nuestro medio, que es mas frecuente y
temprana en los varones y se eleva de forma muy importante con la
edad, sobre todo a partir de los 60 afios. Los casos sintomaticos no
llegan al 20%, y es poco rentable el uso de cuestionarios como nica
forma de deteccion de la enfermedad. También mostramos que la
realizacion del ITB incrementa la prevalencia de sujetos con alto
riesgo estimado de cardiopatia isquémica, sobre todo entre las
mujeres, y que las actuales recomendaciones de uso para cribar
casos asintomaticos deja alrededor del 30% de ellos sin diagnosti-
car. Los dos factores de riesgo principales asociados a la presencia
de EAP son el tabaquismo y la hipercolesterolemia.

Prevalencia de enfermedad arterial periférica

La prevalencia de esta enfermedad es muy variable depen-
diendo de la franja de edad estudiada, pues la mayoria de los casos
se concentran en la Gltima etapa de la vida. La encontrada en este
trabajo (3,7%) es similar a las del resto de los estudios de nuestro
pais si la estratificamos por edad (fig. 3) y también a la encontrada
en la National Health and Nutrition Examination Survey estadou-
nidense®* en poblacién mayor de 40 afios (el 4,3 frente al 4,8% de
este estudio) y en el decenio mayor de 70 afios (el 14,5 frente al
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Tabla 2
Caracteristicas demograficas, antropomeétricas y clinicas asociadas a la presencia de enfermedad arterial periférica segtn el indice tobillo-brazo < 0,90, por sexos
Varones Mujeres Total
ITB < 0,90 ITB > 0,90 p ITB < 0,90 ITB > 0,90 p ITB < 0,90 ITB > 0,90 P

Sujetos 66 (5,0) 1.249 (95,0) - 39 (2,6) 1.477 (97,4) - 105 (3,7) 2.726 (96,3) -

Edad (afios) 68,5+109 50,4 +14.2 < 0,001 63,5+153 50,8 £14,7 < 0,001 66,6 £12,9 50,6 £14,5 < 0,001
Hipercolesterolemia 48 (72,7) 481 (38,5) < 0,001 22(564) 545 (36,9) 0,013 70 (66,7) 1.026 (37,7) < 0,001
Tratamiento de 36 (54,5) 187 (15,0) <0001 12(308) 237 (16,0) 0,014 48 (457) 424 (15,6) < 0,001

hipercolesterolemia
HTA 52 (78,8) 531 (42,5) < 0,001 26 (66,7) 513 (34,7) < 0,001 78 (74,3) 1.044 (38,3) < 0,001
Tratamiento de HTA 37 (56,1) 284 (22,7) <0001 21(5328) 356 (24,1) < 0,001 58 (55,2) 640 (23,5) < 0,001
Diabetes 23 (34,8) 182 (14,6) <0001 12(308) 182 (12,3) 0,001 35 (33,3) 364 (13,4) < 0,001
Tratamiento de diabetes 19 (28,8) 83 (6,6) <0001 8(205) 102 (6,9) 0,001 27 (25,7) 185 (6,8) < 0,001
Tabaquismo?® 59 (89,4) 877 (70,2) 0,001  11(282) 576 (39,0) 0,172 70 (66,7) 1.453 (53,3) 0,007
Obesidad® 32 (48,5) 463 (37,1) 0,062 23 (59,0) 471 (31,9) < 0,001 55 (52,4) 934 (34,3) < 0,001
SM 30 (45,5) 403 (32,3) 0,026 18 (46,2) 542 (36,7) 0,227 48 (45,7) 945 (34,7) 0,020
Glucemia (mg/dl) 111,5 102,0 < 0,001 102,0 95,0 0,067 103,5 99,0 < 0,001
[99,8-138,3] [95,0-112,0] [89,0-120,0] [89,0-104,0] [88-119] [90,5-107,5]
HbA. (%) 60+14 52408 < 0,001 56+12 51+08 0,028 58+13 52+08 < 0,001
PAS (mmHg) 146,9+204 132,2+18,7 < 0,001 1399+274 121,5+23,1 < 0,001 1443 +234 126,4+21,9 < 0,001
PAD (mmHg) 764+11,1 78,9+10,1 0,055 774+11,1 744+11,1 0,087 76,8+11,1 76,4+108 0,735
PP (mmHg) 70,5+19,8 53,3+151 < 0,001 62,4+259 471+17,5 0,001 67,5+22,5 50,0+ 16,7 < 0,001
cLDL (mg/dl) 1144+33,6 124,5+32,2 0,014 133,8+39,9 117,6+£30,7 0,001 121,6+37,1 120,7+31,6 0,786
cHDL (mg/dl) 49,2+123 51,8+13,4 0,120 58,9+14,7 60,7 £14,1 0,427 52,8 +£14,0 56,6 +14,5 0,008
TGC (mg/dl) 113,5 103,0 0,355 101,0 84,0 0,003 113,5 93 0,001
[78,0-147,0] [75,0-153,0] [79,0-147,0] [62,0-115,0] [75,5-151,5] [60,5-125,5]
IMC 30,3+£59 29,1+4,6 0,054 32,2+83 28,0+5,7 0,002 31,0+£6,9 28,5+53 < 0,001
FG (ml/min/1,73 m?) 94,4+18,8 87,2+21,1 0,002  93,4+209 86,6 £23,7 0,045 87,0+£22,0 93,9+20,0 0,001
EUA (mg/g) 62 [2,5-229] 2.4 [1,6-44] <0001  47[2,7-97] 2,9 [1,8-5,2] 0,004  4[08-7,1] 2,6 [1,1-4,1] < 0,001
Sedentarismo¢ 10 (15,2) 113 (9,0) 0,097 2(51) 14 (0,9) 0,062° 12 (11,4) 127 (4,7) 0,002
Alcohol 32 (48,5) 800 (64,1) 0011  3(7.7) 188 (12,7) 0467°  35(33,3) 988 (36,2) 0,542
FG < 60 ml/minf 5 (7,6) 31 (2,5) 0,013  4(103) 70 (4,7) 0,119° 9(8,6) 101 (3,7) 0,011
Microalbuminuria® 16 (24,2) 70 (5,6) < 0,001 7(17,9) 56 (3,8) < 0,001 23 (21,9) 126 (4,6) < 0,001
a1 11(16,7) 12 (1,0) <0001 3(7,7) 18 (1,2) <0,001° 14 (133) 30 (1,1) < 0,001
Riesgo de cardiopatia 71[26-11,3]  3,4[1,9-6,0] 0,001  2,5([1,1-51] 1,7 [0,8-3.2] 0,071 4,2 [0,7-7.9] 2,4 [0,8-4,1] < 0,001
isquémica” (%)

Antecedente’ de ECV 21 (31,8) 64 (5,1) <0001 3(7,7) 42 (2,8) <0,001¢ 24 (229) 106 (3,9) < 0,001
Antiagregados 30 (45,5) 83 (6,6) <0001 7(17,9) 90 (6,1) 0,003 37 (35,2) 173 (6,3) < 0,001
Anticoagulados 3 (4,5) 25 (2,0) 0,163  6(154) 25 (1,7) < 0,001 9 (8,6) 50 (1,8) < 0,001

cHDL: colesterol unido a lipoproteinas de alta densidad; CI: claudicacion intermitente; cLDL: colesterol unido a lipoproteinas de baja densidad; ECV: enfermedad
cardiovascular; EUA: excrecién urinaria de albdmina; FG: filtrado glomerular; HbA;.: glucohemoglobina; HTA: hipertension arterial; IMC: indice de masa corporal;
ITB: indice tobillo-brazo; PAD: presion arterial diastdlica; PAS: presion arterial sist6lica; PP: presion de pulso; SM: sindrome metabdlico; TGC: triglicéridos.
Los datos expresan n (%), media + desviacion estandar o mediana [amplitud intercuartilica].
¢ Antecedentes de tabaquismo pasado o actual.
b IMC > 30.
Mediante la formula Modification of Diet in Renal Disease-4.
Ausencia de actividad fisica en el tiempo libre.
Test exacto de Fisher.
Razo6n albimina/creatinina.
Relacién albdmina/creatinina > 22 mg/g (varones), > 31 mg/g (mujeres).
" Edad 35-74 afios sin ECV.
I Cardiopatia isquémica o ictus.

c
d
e
f
g

Tabla 3
Prevalencia de claudicacion intermitente y valor diagnostico del cuestionario de Edimburgo para la deteccion de enfermedad arterial periférica
Prevalencia de claudicacion intermitente Varones Mujeres Total
Total muestra 23 (1,7) [1,0-2,25] 21 (1,4) [0,8-2,0] 44 (1,6) [1,1-2,0]
Confirmada por ITB < 0,90 en total muestra 11 (0,8) [0,3-1,3] 3(0,2) [0-0,4] 14 (0,5) [0,2-0,8]
Sclo entre aquellos con ITB < 0,90 11 (16,7) [7,7-25,7] 3(7,7) [0-35,7] 14 (13,3) [6,8-19,8]
Valor diagndstico del cuestionario de Edimburgo
Total muestra Sensibilidad, 13,3%; especificidad, 96,7%; VPP, 31,8%; VPN, 96,7%; k=0,170 (1C95%,+0,084); p < 0,001
Edad > 60 afios Sensibilidad, 16,5%; especificidad, 97,3%; VPP, 38,2%; VPN, 92,1%; k =0,186 (1C95%, +0,104); p < 0,001

1C95%: intervalo de confianza del 95%; ITB: indice tobillo-brazo; VPN: valor predictivo negativo; VPP: valor predictivo positivo.
Salvo otra indicacion, los datos expresan n (%) [IC95%].
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Tabla 4
Diferencias (incremento relativo) en la clasificaciéon del riesgo estimado de
cardiopatia isquémica después de utilizar el indice tobillo-brazo

Nivel riesgo Framingham Distribucién en categorias de riesgo’ (n=2.105)

calibrado!®%°
Sin ITB Con ITB Diferencia (%)

< 5% 1.651(784)  1.625(772) -1,6
5-10% 341 (16,2) 330(15,7) -3.2
> 10% 113 (5,4) 150 (7,1) 32,7
Varones (n=977)

< 5% 653 (66,8) 642 (65,7) -1,7

5-10% 232 (23,7) 225(23,00 -31

> 10% 92 (9,4) 110 (11,3) 164
Mujeres (n=1.128)

< 5% 998 (88,5) 983 (87,1) -15

5-10% 109 (9,7) 105 (9,3) -38

> 10% 21(1,9) 40 (3,5) 90,5

ITB: indice tobillo-brazo.
La deteccion de un ITB < 0,90 clasificaba al sujeto en riesgo > 10%.
" Poblacion entre 35 y 74 afios sin antecedentes de enfermedad cardiovascular.

Tabla 5
Andlisis multivariable de las variables asociadas con enfermedad arterial
periférica mediante regresion logistica binaria

Variables OR (IC95%) p

Edad 1,09 (1,07-1,11) < 0,001
Exfumador?® 3,11 (1,63-5,93) 0,001
Fumador® 4,48 (2,23-8,98) < 0,001
Hipercolesterolemia 2,06 (1,31-3,22) 0,002
Antecedentes de ECV 2,05 (1,15-3,64) 0,014
Albuminuria® 2,51 (1,41-4,45) 0,002
Sedentarismo? 2,48 (1,22-5,01) 0,012
Alcohol® 0,53 (0,31-0,89) 0,017

ECV: enfermedad cardiovascular; IC95%: intervalo de confianza del 95%; OR: odds
ratio."pModelo ajustado por todas las variables que aparecen en la tabla junto con
sexo, indice de masa corporal, diabetes e hipertension arterial. Calibracion del
modelo (Brier score) = 0,032. Discriminacion del modelo completamente ajustado
(area bajo la curva receiver operating characteristic) = 0,851 (0,809-0,893).

2 Mas de 1 afio de abstinencia.
Tabaquismo actual o ex fumador < 1 afio.
Relacién albimina/creatinina > 22 mg/g (varones) o > 31 mg/g (mujeres).
Ausencia de actividad fisica en el tiempo libre.
Consumo de alguna cantidad de alcohol en la Gltima semana.

b

c

d

e
13,1%). La prevalencia es superior en la poblacién masculina, dada
la mayor asociacién de factores de riesgo en los varones'? y aparece
mas tempranamente que en las mujeres; a partir de los 60 afios es
cuando se produce el mayor incremento en ellos y en el decenio
siguiente en las mujeres. Era esperable una mayor prevalencia que
en otros estudios®” que muestran menor asociacién de factores de
riesgo clasicos?*, pero pueden estar implicados factores protecto-
res contra la enfermedad, como las concentraciones de cHDL, que
en nuestra poblacién mostré los mayores valores®* u otros no
conocidos.

Prevalencia de enfermedad arterial periférica sintomatica

La EAP transcurre asintomadtica en un importante niimero de
casos, que varia de un estudio a otro, dado que depende de la
actividad fisica regular de los sujetos?’. En la cohorte del
Framingham Offspring Study?®, las formas sintomaticas supusieron
el 56% de los varones y el 18% de las mujeres. En los estudios
espafioles, salvo en el ARTPER’ (32%), las formas sintomaticas

30

25

20

35-44 | 45-54 | 55-64 | 65-74 | 75-79 | 35-44 |45-54 |55-64 |65-74 |75-79

Varones, grupos de edad (afos) | Mujeres, grupos de edad (afos)

[l Hermex [JREGICOR[] ARTPER

Figura 3. Comparacion de las prevalencias de enfermedad arterial periférica
segin indice tobillo-brazo < 0,90 por decenios de edad con los estudios
REGICOR® y ARTPER’. Los casos con indice tobillo-brazo > 1,40 estan excluidos
del total de la poblacion en los tres estudios.

respecto a las totales fueron muy inferiores: ESTIMES, el 14%;
REGICORS, el 13,7%, y el presente, el 13,3%; en todos ellos también
fue inferior entre las mujeres. Por lo tanto, el cuestionario de
Edimburgo tiene un valor diagndstico limitado como prueba
de cribado en nuestro medio y sobre todo en las mujeres, que no
mejora incluso cuando se utiliza en las cohortes de mayor
prevalencia, como a partir de los 60 afios.

Cribado en poblacion asintomatica

Con las actuales recomendaciones?’, quedaria sin detectar una
parte importante de las formas asintomaticas, por lo que seria
aconsejable adaptar a nuestro medio herramientas que identifi-
quen a los sujetos con mayor probabilidad de padecer de EAP. En
este sentido, recientes propuestas como las de Ramos et al®®
pueden ser muy tiles para la practica clinica.

Valor del indice tobillo-brazo en la reclasificacion de la
categoria de riesgo

ElITB incremento la prevalencia de la categoria de riesgo alto de
cardiopatia isquémica en el 16,4% de los varones y el 90,5% de las
mujeres, cifras parecidas a las obtenidas en el estudio ARTPER??
(el 19,1% de los varones y el 151,6% de las mujeres). Esto muestra la
utilidad que puede tener esta prueba para mejorar el riesgo
estimado, si bien seria necesario el seguimiento de las cohortes y
el registro de eventos cardiovasculares para poder confirmar la
validez de este cambio en nuestro medio, tal como se ha
demostrado en otros estudios>. Sin embargo, no se ha considerado
la inclusion de los sujetos con ITB 0,90-0,99 y > 1,40, que también
tienen un riesgo aumentado de morbimortalidad cardiovascular® y
en el presente estudio superan el 20% de la poblacion.

Variables asociadas a la enfermedad arterial periférica

Todos los factores de riesgo clasicos se han relacionado
etiolégicamente con la EAP, aunque las distintos franjas de edad
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y perfiles de riesgo de las poblaciones estudiadas pueden mostrar
diferentes grados de asociacién con ellos?3. En el presente estudio
estaba asociado con todos ellos excepto con la obesidad en varones
y con el sindrome metabdlico y el tabaquismo en mujeres. La falta
de asociacion con el tabaquismo en las mujeres, uno de los
principales factores etioldgicos de la enfermedad, puede explicarse
por la casi nula presencia del antecedente de tabaquismo en las
cohorte de mas edad (datos no mostrados). La asociacion negativa
con las cifras de cLDL en varones se debe a la elevada proporcioén de
sujetos que tomaban estatinas, y esta relacion desapareci6 cuando
se excluy6é a los que la tomaban (datos no mostrados). Es de
destacar, sin embargo, por lo novedoso, la asociacién con la
excrecion urinaria de albimina y el filtrado glomerular estimado,
que sbélo muestran en nuestro pais la poblacién hipertensa®®, la
falta de actividad fisica en el tiempo libre o el consumo de alcohol.
En el andlisis multivariable, sélo mostraron asociacién entre los
factores de riesgo clasicos la edad y los antecedentes de
tabaquismo e hipercolesterolemia. Es de destacar, en primer lugar,
que la inclusion del antecedente de tabaquismo hiciera desapa-
recer el exceso de riesgo en la poblacion masculina, por lo que es un
dato de importancia sobre el posible impacto del control de este
factor de riesgo de EAP en la poblacion. La ausencia de asociacion
con otros factores de riesgo de EAP reconocidos, como la diabetes o
la hipertensién arterial, ya se habia producido en otros estudios®2>
y puede obedecer a las limitaciones propias de los estudios
transversales, la falta de un namero suficiente de casos de la
enfermedad o los distintos perfiles de riesgo de las poblaciones por
el poco tiempo de exposicion a estos factores de riesgo o la poca
intensidad de estos. La asociacion con otras enfermedades
vasculares subclinicas o sintomadticas es una constante en la
mayoria de los estudios®®2%2! y pone de manifiesto que
la arteriosclerosis afecta a todo el territorio vascular y el ITB
puede ponerlo de manifiesto de forma mas temprana’. La
asociacion con el sedentarismo también ha sido descrita en otros
trabajos en nuestro pais’; sin embargo, debemos ser cautelosos en
su interpretacion, dado el caracter transversal del estudio, ya que
esta asociacion puede obedecer a una menor capacidad funcional
de los sujetos con EAP. Por dltimo, la asociacion negativa
encontrada con el consumo de alcohol se podria explicar por los
beneficios ya conocidos en el perfil lipidico y de la coagulacién®®,
pues hay trabajos prospectivos que muestran una asociacion
negativa con la enfermedad?°,

Fortalezas y limitaciones del estudio

El estudio presenta como fortalezas que recoge informacion
epidemiologica de la EAP en una muestra de amplia gama de edades,
representativa de la poblacion general y procedente de una
region de nuestro pais con alta prevalencia de factores de riesgo!224,
El uso de la misma metodologia que en los demas estudios
poblacionales espafioles publicados lo hace comparable a estos.

Como limitaciones, ademas de las intrinsecas al disefio del
estudio, en el que no se puede interpretar las asociaciones
encontradas como una relacioén etioldgica, esta que solo se utilizd
la presion arterial sist6lica del brazo derecho como referencia para
las obtenidas en las extremidades inferiores; esto pudo disminuir
el namero de casos con EAP. La baja prevalencia de enfermedad en
las mujeres pudo limitar la capacidad para mostrar algunas
asociaciones en ellas. La muestra obtenida es representativa de un
area de salud, por lo que no se puede proyectar sus resultados
a otras poblaciones, aunque no hay datos de que pudiera ser
distinta del resto de la comunidad. La presencia de poblacién joven,
hasta 25 afios, junto con la ausencia de mayores de 79 afios
condiciona la prevalencia encontrada de la enfermedad, dada su
intensa asociacion con la edad. La falta de participaciéon de un 20%

de la poblacién elegible pudo haber influido en los resultados,
aunque de la encuesta de no participantes realizada por dos tercios
de ellos no se deduce que haya podido ser asi de manera
determinante.

CONCLUSIONES

La prevalencia de EAP encontrada es similar a la de otros
estudios realizados en nuestro pais. El cuestionario de Edimburgo
para la claudicacién intermitente tiene una utilidad muy limitada
como Gnico método diagnostico de la EAP. El uso del ITB modifico el
riesgo estimado de cardiopatia isquémica en un nimero apreciable
de personas. Ambas cuestiones, baja prevalencia de formas
sintomaticas y capacidad para mejorar la estimacion del riesgo
coronario, aconsejan el uso de esta prueba diagndstica. Sin
embargo, se deberia adaptar a la poblacidn espafiola los criterios
que definen los grupos de riesgo para mejorar su rentabilidad
diagnéstica. Tabaquismo e hipercolesterolemia son los principales
factores de riesgo que mostraron asociacion con la enfermedad, por
lo que deberiamos intensificar la intervencion terapéutica sobre
ellos.
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