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Sr. director:

Desde la Sección de Medicina Vascular de la Sociedad Española de
Angiología  y  Cirugía  Vascular  (SEACV)  nos  gustaría  comentar  el
artículo publicado en The Lancet: “Semaglutide and walking capacity
in  people  with  symptomatic  peripheral  artery  disease  and  type  2
diabetes  (STRIDE):  a  phase 3b,  double-blind,  randomised,  placebo-
controlled trial” (1). 
Consideramos que los resultados de este estudio son de gran interés
para los cirujanos vasculares, al aportar información relevante sobre
el posible papel de los agonistas del receptor GLP-1 en la mejora de la
capacidad  funcional  de  los  pacientes  con  enfermedad  arterial
periférica (EAP), en un contexto en el que las opciones terapéuticas
médicas siguen siendo limitadas.
La  claudicación  intermitente  representa  la  manifestación  más
frecuente de la EAP y constituye una causa importante de limitación
funcional y deterioro de la calidad de vida. Sin embargo, a pesar de
su  elevada  prevalencia,  las  opciones  farmacológicas  dirigidas
específicamente  a  mejorar  la  capacidad  de  marcha  siguen  siendo
escasas. En este contexto, el ensayo STRIDE aporta datos relevantes
al evaluar el efecto de la semaglutida sobre la capacidad funcional en
pacientes con EAP sintomática y diabetes de tipo 2. 
Se trata de un ensayo en fase 3b, aleatorizado, multicéntrico, doble
ciego y controlado con placebo, que incluyó pacientes con diabetes
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de tipo 2 y claudicación intermitente en estadio IIa de Fontaine, con
limitación  funcional  objetivable  y  un  índice  tobillo-brazo ≤ 0,90  o
índice  dedo-brazo ≤ 0,70.  Los  pacientes  fueron  asignados  a
semaglutida  subcutánea  semanal  (1 mg)  o  placebo  durante
52 semanas, y se evaluó como objetivo principal la mejoría relativa de
la distancia máxima de marcha en cinta.
En el estudio, el tratamiento con semaglutida se asoció a una mejoría
significativa de la distancia de marcha, tanto máxima como sin dolor,
así como de la calidad de vida. La magnitud del efecto —en torno a
26-40 metros respecto a placebo— es discreta en términos absolutos,
pero  no  debe  infravalorarse,  teniendo  en  cuenta  el  perfil  de  los
pacientes  incluidos  y  la  escasez  de  alternativas  farmacológicas
eficaces. De hecho, estos resultados son comparables a los descritos
en  ensayos  clínicos  con  cilostazol,  uno  de  los  pocos  tratamientos
farmacológicos que han demostrado mejorar la capacidad de marcha
en pacientes con claudicación intermitente (2).
Las recomendaciones actuales de la  European Society for  Vascular
Surgery y  la  European  Society  of  Cardiology establecen  que  el
tratamiento  de  la  claudicación  intermitente  debe  basarse
fundamentalmente  en  la  optimización  del  tratamiento  médico
cardiovascular y en medidas de estilo de vida. 
Entre ellas destacan el abandono del tabaco, el control intensivo de
los factores de riesgo cardiovascular, el tratamiento con estatinas y
terapia  antiagregante  (habitualmente  ácido  acetilsalicílico  o
clopidogrel) y los programas estructurados de ejercicio supervisado,
considerados  como  la  intervención  más  eficaz  para  mejorar  la
capacidad  funcional  (3).  En  cuanto  al  tratamiento  farmacológico
dirigido  específicamente  a  los  síntomas,  el  cilostazol  puede
considerarse en pacientes seleccionados con claudicación persistente
a  pesar  de  recibir  tratamiento  médico  óptimo  y  realizar  ejercicio,
mientras  que  otros  fármacos  han  mostrado  beneficios  limitados  o
inconsistentes (3).
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Desde un punto de vista fisiopatológico,  los  resultados del  STRIDE
sugieren que los beneficios funcionales observados con semaglutida
no  se  explican  únicamente  por  la  pérdida  de  peso  o  el  control
glucémico.  Los  agonistas  del  receptor GLP-1  han  demostrado
previamente una reducción significativa de eventos cardiovasculares
mayores  en  pacientes  con  diabetes  de  tipo 2  o  alto  riesgo
cardiovascular,  como se ha observado en los ensayos SUSTAIN-6 y
SELECT (4-6). Este efecto cardioprotector podría ser particularmente
relevante  en  pacientes  con  EAP,  una  población  con  un  riesgo
cardiovascular sustancialmente elevado.
En conjunto, STRIDE abre una línea de interés en el tratamiento de la
EAP  al  sugerir  que  fármacos  con  un  perfil  cardiometabólico  bien
establecido podrían tener también un impacto funcional. No obstante,
serán necesarios estudios adicionales para confirmar estos hallazgos
en poblaciones más amplias, especialmente en pacientes con EAP sin
diabetes, y si se traducen en beneficios clínicos a más largo plazo.
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